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O Projeto Diretrizes, iniciativa conjunta da Associacido Médica Brasileira e Conselho Federal
de Medicina, tem por objetivo conciliar informagées da drea médica a fim de padronizar
condutas que auxiliem o raciocinio e a tomada de decisdo do médico. As informagées contidas
neste projeto devem ser submetidas a avaliacdo e a critica do médico, responsavel pela conduta
a ser seguida, frente a realidade e ao estado clinico de cada paciente.

1

AMBC=]1



Projeto Diretrizes

Associacao Médica Brasileirae Conselho Federal de Medicina

DESCRICAO DO METODO DE COLETA DE EVIDENCIAS:

Foi feita uma pesquisa de referéncias bibliograficas na Biblioteca Cochrane
e na base de dados do MEDLINE, utilizando os seguintes termos: 0steoporosis,
bone density, postmenopausal women. Selecionados os artigos mais
relevantes publicados nos dltimos cinco anos. A partir da lista de refe-
réncias bibliograficas foi feita consulta a citacdes de artigos anteriores.

GRAU DE RECOMENDAGAO E FORCA DE EVIDENCIA:

A: Estudos experimentais e observacionais de melhor consisténcia.
B: Estudos experimentais e observacionais de menor consisténcia.
C: Relatos ou séries de casos.

D: PublicacBes baseadas em consensos ou opinides de especialistas.

OBJETIVOS:

1. Rever os fundamentos da osteoporose pds-menopausa;

2. Estabelecer os principais procedimentos para diagndstico da osteoporose
e de fraturas osteopordticas em mulheres na p6s-menopausa;

3. Estabelecer as terapéuticas para prevencéo e tratamento da osteoporose
e de fraturas osteoporéticas em mulheres na p6s-menopausa.

PROCEDIMENTOS:

1. Histdria clinica;

2. Medidas da massa 6ssea;
3. Prevengdo e tratamento.

EVOLU(;AO E DESFECHOS:

1. ldentificacdo das mulheres de risco para osteoporose p6s-menopausica;
2. Prevencdo da osteoropose e fraturas;

3. Eficéacia dos tratamentos e reducgéo de fraturas.
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INTRODUCAO

Devido ao aumento na expectativa de vida das populagdes,
a osteoporose é atualmente reconhecida como importante
questdo em termos de salde pablica. Afeta individuos de maior
idade, sobretudo mulheres na pés-menopausa. Uma mulher
de 50 anos apresenta um risco de fratura osteopordtica du-
rante a vida de 17,5% para o colo do fémur, 15,6% para as
vértebras, 16% para o radio distal, e de aproximadamente
40% em qualquer outro local do esqueleto!(D). Importante
destacar que microfraturas ocultas sdo comuns em mulheres
na pds-menopausa e indicam um aumento no risco de trés a
cinco vezes de fraturas osteoporoticas?(A). A presenca de uma
fratura vertebral significa um risco de 20% a mais para ocor-
réncia de nova fratura3(A).

OSTEOPOROSE: REMODELACAO OSSEA

A osteoporose é definida como uma doenga caracterizada por
baixa massa ¢ssea e deteriorizagdo da microarquitetura do tecido
6sseo, causando fragilidade éssea e aumento no risco de
fraturas*(D).

A osteoporose se desenvolve como decorréncia de uma desor-
dem do processo de remodelacéo 6ssea. O esqueleto adulto é com-
posto de osso cortical (compacto) e trabecular (esponjoso), e é
continuamente reparado e reformado por um processo denomi-
nado remodelacdo Gssea. Este processo é essencial para a manu-
tencgdo da integridade do esqueleto. O osso cortical é denso e re-
presenta 85% do tecido 6sseo total; predomina no esqueleto
apendicular, com uma distribuicéo concéntrica em volta de canais
centrais que contém o sistema harvesiano, formado por vasos
sanguineos, linfaticos, nervos e tecido conjuntivo. O 0sso
trabecular, apesar de representar somente 15% do esqueleto adul-
to, é relativamente proeminente na extremidade distal dos 0ssos
longos, e na parte interna dos ossos chatos. E composto de
trabéculas que se conectam entrepostas por medula dssea. Na co-
luna vertebral, aproximadamente 65% do tecido dsseo s&o do tipo
trabecular®(D).
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O processo de remodelacdo ocorre nas uni-
dades de remodelacéo, localizadas nas superfi-
cies tanto do osso cortical quanto do trabecular.
Basicamente, 0 processo consta da retirada do
0sso mineralizado e sua substituicdo por
ostedides mineralizados. O centro do processo
¢ a ativacdo dos osteoclastos e dos osteoblastos.
Os osteoclastos, derivados de precursores
hemopoiéticos da linha dos mondcitos-
macrofagos, realizam a reabsor¢do do 0sso
mineralizado por acidificacdo e digestdo
proteolitica; os osteoblastos, derivados de célu-
las medulares totipotentes, sdo responsaveis pela
formacdo e a subsequente mineralizacdo da
matriz dssea. O processo de remodelacéo ocor-
re de maneira seqliencial, ou seja, inicia-se pela
reabsorcéo seguida pela formacéo, e todo o pro-
cesso dura, em média, trés a quatro meses para
se completar. No desenvolvimento da
osteoporose ocorre um desequilibrio no proces-
S0, com a reabsorcdo predominando sobre a for-
magcao, resultando em diminuicdo da massa 0s-
sea. As influéncias mais importantes para a ocor-
réncia deste desequilibrio em mulheres sdo a
idade e o hipoestrogenismo que ocorre na pos-
menopausa. O processo € controlado por uma
complexa interrelagdo de horménios sistémicos,
forca mecanica, citocinas, prostaglandinas e fa-
tores locais de crescimento. Em individuos adul-
tos a remodelagdo Gssea é de aproximadamente
25% para 0 0sso trabecular, e de 3% para 0
0sso cortical. O osso trabecular apresenta a
maior relagdo superficie/volume é metabolica-
mente mais ativo®(D).

DENSIDADE MINERAL OSSEA

O diagnostico de osteoporose, especialmen-
te em nosso meio, tem sido realizado ap6s a
ocorréncia de uma fratura, que pode ocorrer em
coluna vertebral, fémur, radio distal ou qual-

quer outro local do esqueleto’(D), e este fato é
incompativel com os conhecimentos atuais so-
bre o metabolismo e fisiologia 6ssea. Para
minimizar este problema no diagndstico, aten-
¢do tem sido dada a quantificacdo da massa ds-
sea, ou seja, a partir de um certo nivel de dimi-
nuicdo na densidade mineral 6ssea, considera-
se que exista um risco maior de fraturas. Para
que este diagnostico seja viavel, tornou-se ne-
cessario o conhecimento de métodos com hoa
acuracia, reprodutiveis, ndo-invasivos, e que
realmente tenham a capacidade de quantificar
a massa 0ssea. A absormetria de dupla emisséo
com Raios X apresenta esses critérios, com bai-
xa radiacdo e é o método de avaliagdo da massa
6ssea mais utilizado nos dias atuais. Apesar de
haver ainda debates acerca do nivel a partir do
qual o risco de fraturas passa a ser significativo,
a Organizagdo Mundial da Sadde, em
19948(D), prop6s uma estratificacdo da
osteoporose. De acordo com esta classificacéo,
uma mulher pode ser diagnosticada como por-
tadora de osteoporose se apresentar densidade
mineral 6ssea, em relagdo ao adulto jovem,
menor que 2,5 desvios-padr@es, independente
da ocorréncia de uma fratura. Densidade mine-
ral 6ssea entre -1 e -2,5 desvios- padroes é clas-
sificada como osteopenia, sendo as mulheres
nesta condigéo consideradas de alto risco para
fraturas (Tabela 1)%(D). No momento ndo ha
métodos que avaliam especificamente a quali-
dade 6ssea®(D).

BAIXA DENSIDADE MINERAL OSSEA E
FRATURAS

Estudos demonstram que com a diminui-
¢éo da densidade mineral 6ssea o risco de fratu-
ras aumenta progressiva e continuamente, sen-
do que para cada diminui¢do de um desvio-pa-
drdo na densidade mineral Gssea, 0 risco au-

Osteoporose em Mulheres na Pos-Menopausa

AM BC=/1



Projeto Diretrizes

Associagdo MédicaBrasileirae Conselho Federal de Medicina

Tabela1 |

Densitometria 6ssea - Organiza¢do Mundial de Satde, 1994%(D) |

T score | Risco de fratura | Categorizagio massa 6ssea |
>-1 | | Normal |
-la-2,5 1 quatro vezes Osteopenia

<-25 1 0ito vezes Osteoporose

Com uma ou mais fraturas

) = 20 vez Osteporose severa
independente da massa 6ssea § AU .

| T Score, compara¢do com mulheres jovens.

menta até trés vezes. Com densidade mineral
6ssea menor que 2,5 desvios-padrdes em
relacdo ao adulto jovem, uma mulher pode ser
considerada osteoporotica, e isso acarreta um
risco de 30% de sofrer fraturas na coluna ver-
tebral, fémur e radio distal, com taxas de
morbidade e mortalidade significativas®(B).

As fraturas de coluna vertebral sdo as
mais prevalentes e ocorrem geralmente en-
tre 0s 50 e 60 anos de idade. As fraturas de
colo femural aumentam em incidéncia apés
0s 60 anos, e sua gravidade é muito maior
em comparacdo & fratura de coluna verte-
bral. Logo apds a menopausa a incidéncia
de fraturas de antebraco comegcam a aumen-
tar e estabiliza ap6s os 65 anos. A incidén-
cia de fraturas do quadril aumenta lentamen-
te com a idade, porém ap0s a oitava década
sua incidéncia aumenta exponencialmente.
A fratura vertebral ocorre mais precocemente
que a fratura do quadril e apresenta uma
incidéncia cada vez maior com o aumento
da idade e dos anos pds-menopausa®(D).

A morbidade e a mortalidade s&o mais sig-
nificativas quando a fratura ocorre no fémur.
A mortalidade associada a uma fratura do qua-
dril é de aproximadamente 20% no ano se-
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guinte a fratura, sendo freqlientemente acom-
panhada de longos periodos de hospitalizacéo.
A morbidade também € elevada e estima-se que
muitas mulheres necessitardo, apds uma fratu-
ra de fémur, de outras pessoas ou profissionais
para atividades diarias. Apesar da mortalidade
associada a fraturas vertebrais e do radio distal
ser baixa, a morbidade é significativa. Mesmo
portadoras de fraturas vertebrais assintomaticas
podem ter suas atividades diarias limitadas de-
vido a deformidade vertebral progressiva, levan-
do a cifoescoliose acentuada, dor cronica, afe-
tando a mulher nédo sé fisicamente, mas tam-
bém psicologicamente. A morbidade, ap6s uma
fratura de radio, compreende a dor crénica, perda
de funcdo, neuropatias, artrite pos-traumatica
e, em muitas mulheres, as alteragBes funcio-
nais persistem até seis meses ap6s a fratura’®(D).
Para o diagnéstico de fraturas é necessario o
uso do Rx convencional.

INFLUENCIA DOS FATORES GENETICOS E
AMBIENTAIS

O pico de massa 0Ossea é atingido logo
apos o término do crescimento linear do in-
dividuo, o qual é geneticamente determina-
do, porém os fatores ambientais também
influenciam a massa o6ssea final do indivi-
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duo. Evidéncias de estudos com gémeos idén-
ticos sugerem que a diminui¢do da massa
Ossea, que ocorre durante a vida, pode ser
mais importante do que os fatores genéticos
isoladamente'}(D), ou seja, essas evidéncias
destacam a importancia de fatores ambientais
na génese da osteoporose.

Ap0s atingir o pico de massa 6ssea, 0S
individuos iniciam uma perda que varia de
0,3% a 0,5% de sua massa 0ssea a cada ano.
Mulheres na pés-menopausa apresentam
uma diminuicdo acelerada da massa 0ssea
apos a ultima menstruagdo, a qual pode ser
até 10 vezes maior do que a observada no
periodo de pré-menopausa, sendo que nos
primeiros 5 a 10 anos que seguem a Ultima
menstruagdo essa perda pode ser de 2% a 4%

| Tolsz |

Fatores de risco para osteoporose'®(D)

ao ano para 0sso trabecular e de 1% ao ano
para 0sso corticalé(D).

AVALIACAO DO RISCO DE OSTEOPOROSE

Toda mulher na pds-menopausa necessita
avaliacdo do risco de osteoporose quando do seu
atendimento nos servicos de salde. Para isso €
necessario combinagao de dados da historia cli-
nica, exame fisico e também o uso de métodos
diagndsticos complementares.

Clinicamente, os fatores de risco para
osteoporose precisam ser identificados pela his-
tdria clinica. Os fatores de risco para baixa massa
6ssea incluem o sexo feminino, a idade, defi-
ciéncia estrogénica, raca branca ou asidtica,
baixo peso e baixo indice de massa corporal,

Potencialmente modificaveis |

Néo modificaveis

Tabagismo |

Historia de fratura apos 40 anos

Baixo peso corporal (<57,8Kg) |

Idade avancada

Hipoestrogenismo devido a:

e Menopausa precoce (< 45a)

e Ooforectomia bilateral

e Amenorréia prolongada na pré-menopausa

Baixa ingesto de célcio |

Uso de glicocorticdides (predinisona >7,5mg/
dia > 3 m) ou hipercortisolismo endégeno

Alcoolismo |
Cafeina em excesso
Distlrbios da visdo
Queda recorrente |

Historia de fraturas de colo do fémur, pinho
ou vertebra (1° grau)

Brancas ou asiaticas

Sexo feminino

Deméncia com risco de quedas |

Atividade fisica inadequada |

Salde comprometida |

Ma salde geral |
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histdria familiar de osteoporose, tabagismo e
histdria prévia de fratura'?(A). A Tabela 2
mostra 0s principais fatores de riscos reconhe-
cidos®®3(D). Uso de alcool e cafeina estdo
associados a diminuicdo da massa 6ssea. Em
contraste, algumas medidas da funcéo e ativi-
dade fisica tém sido associadas ao aumento da
massa 6ssea, incluindo a pratica de exercicios.
A pratica de exercicios na infancia e adolescén-
cia tem sido inconsistentemente associada a den-
sidade mineral 6ssea na terceira idade®(D). Fa-
tores de risco considerados maiores incluem his-
téria familiar de osteoporose, uso de corticos-
terdides e estados de deficiéncia estrogénica,
como a menopausa antes dos 45 anos'?(A). Os
fatores de risco tém sensibilidade alta. A sensi-
bilidade para identificar mulheres com o T-score
menor que -2 foi 93,7% quando utilizados os
critérios da Fundacdo Nacional de Osteoporose
(NOF), 97,5%, 94,2%, 79,1%, 79,6%, res-
pectivamente quando se utilizou o Risco Esti-
mado de Osteoporose (SCORE), 0 Instrumento
de Avaliacdo do Risco de Osteoporose (ORAL),
a idade, tamanho corporal e 0 ndo uso de
estrogénios (ABONE), e o critério de peso cor-
poral. A especificidade foi baixa, respectivamente
de 18,9%, 20,8%, 31,9%, 52,7% e 52,2% para
predizer densidade 6ssea menor que -2 desvio-
padrdo®®(A). O objetivo da identificagdo dos fa-
tores de risco é selecionar mulheres nas quais a
densitometria dssea possa ser evitada sem au-
mento substancial no risco de ndo diagnosticar
portadoras de osteopenia ou osteoporose. O
ORAII identificou muitas mulheres com baixa
densidade mineral 6ssea, mas falhou em alcan-
car um nivel apropriado de especificidade, en-
tretanto o uso de tais instrumentos pode poten-
cialmente reduzir os custos do uso da densi-
tometria 6ssea em comparagdo aos programas
de identificacdo em massa*4(B). O ORAI mos-
trou resultados semelhantes aos relatados com

Osteoporose em Mulheres na Pos-Menopausa

0 uso do SCORE™(D). A identificagdo de fa-
tores de risco visa mulheres com baixa massa
Gssea na epoca da menopausa que se beneficia-
rdo de avaliagBes adicionais®*(A). Os dados do
exame fisico devem considerar além da estatura
e do peso corporal, a presenca de hipercifose
dorsal, protusdo do abdémen, outras deformi-
dades esqueléticas e sinais fisicos de doencas
associadas a osteoporose!?(A).

A prevaléncia de osteoporose e a incidéncia
de fraturas variam em funcdo do sexo, raca e
etnia. Muitas das diferencas nas taxas de fratu-
ras entre grupos parecem ser explicadas por di-
ferencas no pico de massa 0ssea e na taxa de
perda subseqliente, entretanto diferencas na
geometria 6ssea, frequéncia de quedas e
prevaléncia de outros fatores de risco também
tém um importante papel. O risco de fratura
tem sido consistentemente associado com a
histéria de quedas, baixa funcdo fisica, dimi-
nuicdo da forca do quadril, diminuicdo da
cognicdo, visdo e presenca de armadilhas
ambientais. Alguns fatores de risco para fratu-
ras (idade avancada, baixo IMC e baixa ativida-
de fisica) provavelmente afetam a incidéncia de
fraturas através de seu efeito na densidade mi-
neral dssea, propensdo a quedas e incapacidade
de absorver impacto®(D). Fatores associados com
aumento no risco de quedas como diminuicdo
sensorial, enfraquecimento muscular e instabi-
lidade precisam ser identificados'¢(D).

MEDIDAS DA DENSIDADE MINERAL OSSEA

O uso da densitometria 6ssea esta indicado
nos casos em que o resultado possa modificar as
intervencdes (Tabelas 3 e 4). Desta maneira,
esta indicado o uso da densitometria 6ssea em
mulheres acima de 65 anos ou naquelas com
55 ou mais anos com um ou mais fatores de
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| Toles |

IndicagBes para o uso da densitometria 6ssea'®(D) |

Presenca de um dos fatores de risco |

e Antecedente pessoal de fratura ap6s os 40 anos: punho, ombros, vértebras, quadril;

e Parente de primeiro grau com 0steoporose;

» Mulheres com indice de massa corporal <20 Kg/m?ou peso <57,8 Kg;

e Menopausa antes dos 45 anos ou hipogonadismo cronico;

e Uso de glicocorticdides (= 7,5 predimizona/dia ou equivalente por mais de trés meses, ou

presenca de sindrome de Cushing;

e Hiperparatireodismo primario;

e Uso prolongado de anticonvulsivantes (> 10 anos);

e Sindrome de ma absorcéo cronica ou desnutrigao;

e Quimioterapia, se sobrevida esperada for longa (> 5 anos);

e Diminuicdo documentada de altura;

e Presenca de cifose apds a menopausa.

Presenca de dois ou mais fatores de risco |
e Tabagismo;

e Hipertireoidismo;

e Baixa ingestao de calcio;

e Alcoolismo.

risco para fraturas osteopordticas, além da
menopausal’(D). Em 30% dos casos ndo existe
uma correlagéo precisa entre a quantificacéo da
massa 6ssea de diferentes locais. Quando isto
ocorrer, 0 menor valor encontrado deve ser uti-
lizado para o diagnéstico. De uma maneira ge-
ral, as medidas da massa dssea apresentam uma
melhor preciséo na coluna lombar, e as altera-
¢Oes nas vértebras sdo detectadas mais precoce-
mente em comparagdo aos outros locais. Em
mulheres de maior idade, as alteragBes dege
nerativas da coluna lombar podem artifi-
cialmente aumentar a massa 6ssea'¥(D). Por
iss0, em mulheres acima de 65 anos, a massa
Ossea total representa a melhor maneira de

quantificacio da densidade mineral 6ssea. E ne-
cessario um intervalo de um a dois anos para
detectar perdas 6sseas de 2% a 3% (a média da
diminuicdo da massa 6ssea anual em mulheres
climatéricas). Um intervalo maior (cinco anos)
€ necessario para repeticdo da densitometria
6ssea quando o primeiro exame resultou
normal*¢(D).

A densidade mineral 6ssea também pode ser
avaliada em locais periféricos como o rédio,
falanges, calcaneo, metatarsos e tibia. Nesses
locais, o ultra-som ou 0s raios x de emissdo
Unica, apesar de apresentarem acuracia razoavel,
s0 devem ser utilizados quando n&o houver
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IndicacOes para o uso da densitometria 6ssea*®(A) |

Instrumento |  Pontos | Pontuagio |

e 1 ponto para cada item:
» |dade = 65 anos;
> Peso<57,6kg;

Fundagdo Nacional de - > Histdria pessoal de fratura por
Osteoporose (NOF) =1 trauma minimo em idade > 40
anos;
> Historia familiar de fraturas;
» Tabagismo.

= 5 pontos se cor nao branca
e 4 pontos se portadores de artrite

reumatoide
e Historia de fratura a trauma minimo
Estimativa Simples do Risco >6 em idade > 45 anos: 4 pontos para
Estimado de Osteoporose (SCORE) cada fratura (punho, fémur ou

coluna) maximo de 12 pontos

e |dade: trés vezes o primeiro digito
da idade em anos

e 1 ponto se nunca usou estrogénios

e 15 pontos se idade = 75 anos;
e 9 pontos se idade entre 65 e 74

anos;
Instrumento de Avaliagdo do Risco >9 » 5 pontos se idade entre 55 e 64 anos
de Osteoporose (ORAI) - e 9 pontos se peso < 70kg; 3 pontos
se peso entre 60 e 69.9 kg
e 2 pontos se ndo usudrias de
estrogénios
e 1 ponto se idade = 65 anos
dade, Tamanho, Corporal, >2 = 1ponto se peso < 63,3kg
Né&o uso de estrogénios (ABONE) e 1 ponto se nunca usou ACO ou
TRH por pelo menos 6 meses
Peso Corporal | | « Peso<60kg |

| A densitometria deve ser realizada quando a pontuacéo final for > ao valor assinalado.

disponibilidade da densitometria de dupla emis- | ses, doenca de Paget, metastases Gsseas, seu
sdo de raios x. Em relagdo ao uso do raio x con- | poder de caracterizar alteragdes na densidade
vencional, apesar de poder identificar compres- | mineral 0ssea s existe se houver ocorrido
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perdas acima de 30% do tecido 6sseo. Os marca-
dores de remodelacdo dssea apresentam pouca
utilidade clinica. As pacientes, individualmen-
te, apresentam grande variabilidade nos resul-
tados, inviabilizando seu uso tanto para o diag-
nostico, quanto para avaliacGes de respostas a
terapéutica®(D).

PREVENGAO E TRATAMENTO DA
OSTEOPOROSE POS-MENOPAUSA

TERAPIA DE PREPOSIGAO HORMONAL

Apbs a menopausa existe aumento da re-
modelagdo 6ssea com consequiente diminuigdo
da massa dssea. A diminuicdo dos niveis de
estrogénios circulantes leva a uma ativagao nos
ciclos de remodelagdo 6ssea, com predominio
nas fases de reabsor¢do em relacdo a forma-
¢cdo, devido ao aumento do namero de
osteoclastos na superficie dos ossos trabe-
culares. Também tem sido sugerido que os
osteoclastos tornam-se mais ativos, possivel-
mente pela diminuicdo nas taxas de apoptose
ao final da fase de reabsorcéo, resultando em
grandes cavidades que sdo parcialmente repa-
radas pela atividade dos osteoblastos. Os
estrogénios atuam direta e indiretamente no
0ss0. A maneira direta de atuacdo é via recep-
tores, e a indireta é mediada por citocinas e
fatores locais de crescimento. Existem diferen-
cas fundamentais entre os padrfes da perda
Ossea que ocorre com o envelhecimento e a
conseqliente deficiéncia hormonal pds-meno-
pausa. A perda dssea decorrente da menopau-
sa é caracteristicamente associada a excessiva
atividade dos osteoclastos, enquanto a perda
0ssea associada ao envelhecimento é mais re-
lacionada a diminui¢do no numero de osteo-
blastos®(D).

10

A terapia de reposicdo hormonal, apesar
dos beneficios que propicia para a manuten-
¢do da salde e conseqlientemente da qualida-
de de vida das mulheres, deve ser utilizada com
cuidado, pois em algumas pode acarretar ris-
cos, um dos mais importantes é o aumento
na incidéncia de casos de cancer de mama e
tromboembolismo2°(A). E recomendada para
prevencdo da osteoporose, pois possui a capa-
cidade de aumentar a massa 6ssea como de-
monstrado por varios estudos?*(A). Tanto a
administracdo por via oral quanto a por via
parenteral é efetiva na diminuicdo da
reabsorcdo 6ssea em mulheres na p6s-meno-
pausa. Especialmente nos primeiros anos apds
a ultima menstruacdo, a TRH é a melhor
opcdo para prevencdo de fraturas, além de
propiciar beneficios adicionais as mulheres.
A densidade mineral 6ssea aumenta quando
se inicia o uso da TRH logo ap6s a menopau-
sa, porém a estabilizacdo da remodelagéo 6s-
sea também ocorre quando a TRH ¢é iniciada
10 anos ou mais ap6s a menopausa. Mesmo
quando iniciada ap6s os 60 anos é efetiva na
conservagao da densidade mineral éssea. Bai-
xas doses de estrogénios e progestogénios tam-
bém sdo efetivas para a protecdo do 0ss0. As
evidéncias observacionais demonstraram re-
ducéo nas taxas de fratura em mulheres que
utilizaram TRH*"(D). Revisdo sistematica que
incluiu 22 ensaios clinicos aleatorizados e
controlados reportou diminuigéo significati-
va nas taxas de fraturas com o uso da terapia
de reposi¢cdo hormonal, principalmente em
mulheres com idade inferior a 60 anos?(A).

Ensaio clinico controlado demonstrou cla-
ramente que o uso de TRH combinada dimi-
nuiu o risco de fraturas em 34%?2°(A). Este es-
tudo reafirmou que os riscos e beneficios do uso
sdo importantes para uma determinada mulher
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optar pela TRH, e que a individualizacdo é fun-
damental para que os beneficios superem os ris-
cos, principalmente em usuarias de longa dura-
¢do. Nesse ensaio clinico com seguimento mé-
dio de 5,2 anos (média etaria das pacientes 63,2
anos), a mortalidade por todas as causas nao se
mostrou diferente comparando-se a terapia com-
binada continua ao placebo (RR=0,98
1C95%=0,82-1,18).

Consideramos vantagem adicional o fato da
terapia de reposicdo ser disponivel sob varias
formas, doses e vias de administracéo, ser rela-
tivamente barata e quando bem indicada e
monitorada, é segura para a maioria das mu-
Iheres, propiciando beneficios adicionais, além
da prevencédo de fraturas. Convencionalmente
0s estrogénios mais utilizados em terapia de re-
posicdo hormonal, e com efeitos benéficos so-
bre 0 0ss0, sd0 0s estrogénios equinos conjuga-
dos (0,625mg/vo/dia),17 beta estradiol (1-2mg/
vo/dia), o valerato de estradiol (1-2mg/vo/dia),
17 beta estradiol (50microgramas/transdermico/
dia), 17 beta estradiol (1,5mg/ percutaneo/na-
sal/dia), 17 beta estradiol (25-50mg/subcuta-
neo/semestral). Em pacientes com Utero é ne-
cessario a adicdo de progestogénios para prote-
¢do endometrial*®(D). Drogas sintéticas, como
a tibolona (1,25-2,5 mg/vo/dia) com proprie-
dades estrogénicas, também apresentam efeitos
benéficos sobre a massa 0ssea de mulheres na
pds-menopausa??(A).

BiFosFoONATOS

Os bifosfonatos aumentam a massa 6ssea
no fémur e coluna®(A). O uso do alendronato
em doses diarias (10mg) ou semanais (70mg)
aumenta a densidade mineral 6ssea na colu-
na vertebral e no fémur. Ocorre reducdo no
risco de fraturas vertebrais tanto em pacien-

Osteoporose em Mulheres na Pos-Menopausa

tes com fraturas#(A) como em pacientes sem
fraturas prévias®(A). Os efeitos adversos mais
freqUentes sdo os relacionados ao aparelho
gastrointestinal. Deve ser administrado com
agua, 30 minutos antes do café da manha, e
a paciente ndo deve deitar-se ou recostar-se
nos 30 minutos subsequentes a ingestdo de
medicamentos.

A administragdo de risendronato 5mg por
dia aumenta a densidade mineral 6ssea na co-
luna vertebral e no colo do fémur. Ocorre
reducdo nas taxas de fraturas em pacientes
com e sem fraturas prévias?®(A). O uso do
risendronato causa poucos efeitos gastroin-
testinais. Deve ser ingerido em jejum, com
agua, ou duas horas antes ou ap6s uma refei-
cdo, e a paciente deve permanecer 30 minu-
tos sem deitar.

MODULADORES SELETIVOS DE
RECEPTORES DE ESTROGENIOS

O raloxifeno produz aumento na densidade
mineral 6ssea no fémur e coluna vertebral. O
tratamento com raloxifeno 60mg ao dia, reduz
o risco de fraturas vertebrais em pacientes com
ou sem fraturas vertebrais prévias. Efeitos ad-
versos incluem cdimbras de membros inferio-
res, sintomas vasomotores e tromboembolismo
venoso?’(A).

CALCITONINA

A calcitonina é um hormonio produzido
na glandula tiredide efetiva na diminuicéo da
atividade dos osteoclastos, inibindo a
reabsorcdo dssea. Necessita de administracao
ndo oral, uma vez que a absorgéo por esta via
é baixa. A estabilizacdo da densidade mineral
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0ssea é similar a observada com o uso do cél-
cio e da vitamina D. O uso da calcitonina
por via nasal pode causar rinorréia em algu-
mas pacientes, e apresenta efeito analgésico e
pode ser util no controle da dor resultante de
fraturas vertebrais de compressdo. Pode ser ne-
cessario pausa no tratamento devido a for-
macdo de anticorpos o que interfere a agdo
medicamentosa sobre o 0sso. O uso da
calcitoniana por via nasal na dose de 200 Ul
diariamente reduziu o risco de novas fraturas
vertebrais em mulheres na pds-menopoausa
com osteoporose?®(A).

CALcI0, VITAMINA D E DERIVADOS

Todas as mulheres se beneficiardo de uma
dieta rica em célcio ou da suplementagdo nos
casos de baixa ingestdo ou déficit de absor-
¢do, uma vez que este é um nutriente essen-
cial para a manutencéo da satude em geral e,
em particular, para a manutencéo do tecido
0sse0®(D).

A dose recomendada para individuos
adultos é de 1000 a 1500mg por dia na for-
ma de suplementacdo ou dieta. Apesar das
evidéncias mostrarem que a eficacia do uso
de célcio associado a vitamina D ser modes-
ta, revisdo sistematica em mulheres com
osteoporose induzida por corticéide sugeriu
que essa terapéutica deve ser considerada por
ser uma combinacdo relativamente
indcua?®(A). A vitamina D pode ser admi-
nistrada na dose de 400-800 Ul/vo/dia, es-
pecialmente em mulheres acima de 65 anos
ou com osteoporose estabelecida'®(D). En-
tretanto, revisdo sisteméatica demonstrou que
ainda permanecem incertezas no uso de vi-
tamina D e derivados isoladamente para pre-
vencdo de fraturas®(A).

12

Exerciclos

Hébitos saudaveis, como a pratica regu-
lar de exercicios, sdo de grande importancia
para a manuten¢do da densidade mineral
0ssea e para o tratamento da osteoporose.
Evidéncias demonstraram a efetividade da
pratica regular de exercicios para prevencao
e tratamento da osteoporose na mulher3(A).
Especificamente os exercicios aerobicos de-
monstram manutencdo da massa dssea de
mulheres na p6s-menopausa tanto em colu-
na vertebral®?(A) como no quadril®**(A). Em
pacientes com osteoporose estabelecida deve-
se evitar exercicios de alto impacto pelos ris-
cos de fraturas que podem acarretar. Além
dos efeitos benéficos sobre o tecido 6sseo, a
pratica regular de exercicios melhora o equi-
librio, a elasticidade e for¢a muscular, que
em conjunto diminuem os riscos de quedas
e conseqlientemente de fraturas. Recomen-
da-se caminhadas de 30 a 45 minutos, trés
a quatro vezes por semana, preferencialmente
a luz do dia.

FLUORETOS

O uso de fluoretos aumenta a densidade
mineral 6ssea na coluna lombar, porém este
aumento na massa 6ssea ndo acarreta reducdo
da incidéncia de fraturas®*(A). Essas drogas ja
ndo fazem parte do arsenal terapéutico da
osteoporose, pois proporcionam 0sso de ma
qualidade, muito pouco resistente.

PARATOHORMONIO (PTH)
O PTH estimula a formacédo e a
reabsorcdo 6ssea, dependendo da forma de

administracdo. A infusdo continua causa
reabsorg¢ao 6ssea. Ao contrério, a adminis-
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tracdo intermitente (via subcutanea) acarre-
ta formagdo 6ssea. Ensaio clinico controla-
do mostrou que a administracdo diaria sub-
cutanea de PTH (20 ou 40 microgramas/
dia) diminuiu o risco de fraturas em mulhe-
res na p6s-menopausa com osteoporose®(A).
Estes resultados nos faz supor que brevemen-
te 0 uso de drogas formadoras de tecido 0s-
seo sera vidvel, ao contrério das terapéuticas
disponiveis no momento que sdo anti-
reabsortivas. Estudos clinicos tém sugerido
um possivel efeito benéfico do PTH na
osteoporose associada a deficiéncia
estrogénica®®(D). Entretanto, estudos ainda
sdo necessarios para definir claramente o pa-
pel do PTH no tratamento da osteoporose
p6s-menopausa®(D).

ASSOCIACAO DE DROGAS

A adicdo de bifosfonatos a terapia de reposi-
¢do hormonal aumentou a densidade mineral
6ssea em mulheres histerectomizadas na pos-
menopausa com baixa massa 6ssea® (A). As in-
dicacOes da associagdo dos bifosfonatos com a
terapia hormonal incluem a diminuigéo da mas-
sa Ossea apesar do uso da TRH isoladamente,
uso de glicocorticoides (7,5mg predinisona ao
dia ou equivalente por pelo menos trés meses),
e fratura osteopordtica em uso da TRH*¥(D).

Osteoporose em Mulheres na Pos-Menopausa

EFICACIA DO TRATAMENTO

A avaliagdo periddica da densidade Gssea atra-
vés do uso da densitometria de dupla emissdo de
Raios x em intervalos de 1,5 a dois anos®(D) é a
melhor maneira de controlar a resposta ao trata-
mento. Os efeitos na coluna lombar sdo mais
rapidos que no fémur. O objetivo principal da
monitorizacdo € verificar se a paciente ndo est4
perdendo massa 6ssea sob determinada terapia, e
nestas pacientes o uso correto do tratamento deve
ser enfatizado; a possibilidade de uma causa se-
cundéria de osteoporose deve ser avaliada e final-
mente considerar a mudanga ou a adi¢éo de te-
rapias. Pacientes com massa 6ssea estavel ou com
ganhos na massa 6ssea devem ser encorajadas a
continuar o tratamento.

DURACAO DA TERAPIA

O tratamento da osteoporose &, em princi-
pio, de longa duracdo. As pacientes devem ser
orientadas que 0 uso de drogas para prevencao
ou tratamento da osteoporose traz protecdo adi-
cional por algum tempo ap6s a parada do trata-
mento e que a estabilizacdo ou aumento da den-
sidade Gssea ocorre lentamente com uso da tera-
péutica. A decisdo final sobre a duragéo e o tipo
da terapia deve basear-se no julgamento clinico e
individualizado da paciente, considerando suas
caracteristicas, necessidades e possibilidades.

13

AM BC=/1



Projeto Diretrizes

Associacao Médica Brasileirae Conselho Federal de Medicina

14

REFERENCIAS

. Melton LJ 3rd, Chrischilles EA, Cooper

C, Lane AW, Riggs BL. How many women
have osteoporosis? J Bone Miner Res 1992;
7:1005-10.

. Black DM, Arden NK, Palermo L,

Pearson J, Curunings SR. Prevalent ver-
tebral deformities predict hip fractures and
new vertebral deformities but not wrist
fractures. Study of osteoporatic fractu-
res research group. J Bone Miner Res
1999; 14:821-8.

. Lindsay R, Silverman SL, Cooper C, Hanley

DA, Barton I, Broy SB, et al. Risk of new
vertebral fracture in the year followying a
fracture JAMA 2001; 285:320-3.

. Word Health Organization - Assessment

of fracture risk and its application to
screening for postmenopausal osteoporosis.
WHO technical report series 843, Geneva:
WHO, 1994.

. NIH Consensus Development Panel on

Osteoporosis Prevention, Diagnosis, and
Therapy. Osteoporosis prevention,
diagnosis, and therapy. JAMA 2001,
285:785-95.

. Riggs BL, Melton LJ IIl editors.

Osteoporosis: Etiology, Diagnosis and
Management 2nd ed., Philadelphia:
Lippincott-Raven Press; 1995. p.524.

. Marques-Neto JF, Lederman R. Osteopo-

rose ano 2000. Limay Editora, 1995.
p.137.

10.

11.

12.

13.

14.

. World Health Organization (WHO).

Guidelines for interpretation of BMD
readings. WHO Study Group Report. Tec
Rep Ser 1994; P431-129.

. Melton LJ 3rd, Atkinson EJ, O’Fallon

WM, Wahner HW, Riggs BL. Long-term
fracture prediction by bone mineral assessed
at different skeletal sites. J Bone Miner Res
1993; 8:1227-33.

Riggs BL, Melton LJ 3rd. The worldwide
problem of osteoporosis: insights afforded
by epidemiology. Bone 1995; 17:5055-
115.

Ralston SH. Osteoporosis. BMJ 1997;
315:469-72.

Cummings SR, Nevitt MC, Browner WS,
Stone K, Fox KM, Enrud KE, et al. Risck
factors for hip fracture in white women.
Study of Osteoporotic Fractures Research
Group. N EnglJ Med 1995; 332:767-73.

Cadarette SM, Jaglal SB, Murray TM,
Mclsaac WJ, Joseph L, Brown JP, et al.
Evaluation of decisions for referring
women for bone densitometry by dual-
energy x-ray absorpitometry. JAMA 2001,
286:57-63.

Cadarette SM, Jaglal SB, Kreiger N,
Mclsaac WJ, Darlington GA, Tu JV.
Development and validation of the
Osteoporosis Risk Assessment Ins-
trument to facilitate selection of women
for bone densitometry. CMAJ 2000;
162:1289-94.

Osteoporose em Mulheres na Pos-Menopausa

AM Bl =11



Projeto Diretrizes

Associagdo MédicaBrasileirae Conselho Federal de Medicina

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Reginster, JY. A simple clinical tool that
included age, weight, and estrogen use helped
to select women for bone densitometry. ACP
Journal Club 2001; 134:7.

Yuen KC, Kendler D, Khan A, Brown J,
Fortier M. Osteoporosis: In “Osteoporosis”.
The Society of Obsteticians and
Gynaecologists of Canada. 2000/2001.
p.31-41.

Osteoporosis: review of the evidence for
prevention, diagnosis and treatment and
cost-effectiveness analysis. Introduction.
Osteporosis Int 1998; 8:57-80.

Paiva LC, Filardi S, Pinto-Neto AM,
Samara A, Marques-Neto JF. Impact of
degenerative radiopophic abnormalities and
vertebral fractures on spinal bone density
of women with osteoporosis. S&o Paulo Med
J/ Rev Paul Med 2002; 120:9-12.

Keating FSJ, Manassiev N, Stevenson JC.
Estrogens and Osteoporosis. In: Lobo R,
Kelsey R, Marcus R, editors. Menopause
Biology and Pathobiology. R. Academic
Press; 2000. p.509-33.

Wkiting group for the women’s health
initiative investigators. Risks and benefits
of estrogen plus progestin in health post
menopausal women’s: principal results from
the women’s health initiative randomized
controlled trial. JAMA 2002; 288:321-33.

Torgenton DJ, Bell-Syer SE. Hormone
replacement therapy and prevention of nonver-
tebral fractures: a meta-analysis of randozimed
trials. JAMA 2001; 285:2891-7.

Osteoporose em Mulheres na Pos-Menopausa

22.

23.

24,

25.

26.

Sallagher JC, Boylink DJ, Freeman R,
McClung M. Prevention of bone loss
with tibolone in postmenopausal women:
results of two randomized, double-blind,
placebo-controlled, dose-blind studies. J
Clin Endocrinol Metab 2001; 86:4717-
26.

Cranney A, Welch V, Adachi JD, Guyatt
G, Krolicki N, Griffith L, et al. Etidronate
for treating and preventing postmenopausal
osteoporosis. (Cochrane Review). In: The
Cochrane Library, Issue 4, 2001 Oxford:
Update Software.

Black DM, Cummings SR, Karpf DB,
Canley JA, Nevitt MC, Bauer DC, et al.
Randomised trial of effect of alendronate
on risck of fracture in women with existing
vertebral fractures. Fracture Intervention
Trial Research Group. Lancet 1996;
348:1535-41.

Cummings SR, Black DM, Thompson
DE, Applegate WB, Barret-Connor E,
Musliner TA, et al. Effect of alendronate
on risck of fracture in women with low bone
density but without fractures: results from
the fracture intervention trial. JAMA 1998;
280:2077-82.

Reginster U, Minne HW, Sorensen OH,
Hooper K, Roux C, Brandi ML, et al.
Randomized trial of the effects of
risendronate on vertebral fractures in
women with established postmenopausal
osteoporosis: vertebral efficacy with
risendronate therapy (VERT) study
group. Osteoporosis Int 2000; 11:83-
91.

15

AM BC=/1



Projeto Diretrizes

Associacao Médica Brasileirae Conselho Federal de Medicina

27.

28.

29.

30.

31.

16

Ettinger B, Black DM, Mitlak BH,
Knickerbocker RH, Nickelsen T, Genant
HK, et al. Reduction of vertebral fracture
risk in postmenopausal women with
osteoporosis treated with raloxifene:
results from a 3-year randomized clinical
trial. Multiple outcomes of raloxifene
evaluation (MORE) investigators. JAMA
1999; 282:637-45.

Chesnut CH 3rd, Sillverman S, Andriano
K, Genant G, Gimora A, Harris S, et al.
A randomized trial of nasal spray of salmon
calcitonin in postmenopausal women with
established osteoporosis: the prevente
recurrence of osteoporotic fractures study.
Proof Study Group. Am J Med 2000;
109:267-76.

Homik J, Suarez-Almazor ME, Shea B,
Cranney A, Wells G, Tugwell P. Calcium
and vitamin D for cortiscoteroid-induced
osteoporosis (Cochrane Review). In: The
Cochrane Library, Issue 2, 2001, 2001.
Oxford: Update Software.

Gillespie WJ, Avenell A, Henry DA,
O’Connell DL, Robertson J. Vitamin D
and vitamin D analogues for preventing
fractures associated with involutional
and postmenopausal osteoporoses.
(Cochrane Review). In: The Cochrane
Library Issue 4, 2001. Oxford: Update
Software.

Ernst E. Exercise for female osteoporosis
a systematic review of randonised clinical
trials. Sports Medicine 1998; 25:359-
68.

32

33.

34.

35.

36.

37.

38.

. Kelley G. Aerobic exercise and lumbar bone
mineral density in postmenopausal women:
a meta-analysis. J Am Geriatr Soc 1998;
462:143- 52.

Kelly GA. Aerobic exercise and bone density
at the hip in postmenopausal women: a
meta-analysis. Prev Med 1998; 27:798-
807.

Haguenaner D, Welch V, Shec B, Tugwel
P, Wells G. Fluoride for treating post-
menopausal osteoporosis (Cocharne
Review). In: The Cochrane Library, Issue
2; 2001. Oxford: Update Software.

Neer RM, Arnaud CD, Zanchetta JR,
Prince R, Gaich GA, Reginster JY, et al.
Effect of parathyroid hormone (1-34) on
fractures and bone mineral density in
postmenopausal women with osteoporosis.
N Engl J Med 2001; 344:1434-41.

Rubin MR, Bilezikian JP. The potencial of
parathynoid hormone as a therapy for
osteoporosis. Int J Fertil 2002; 47:103-
115.

Bone HC, Greenspan SL, Mekeever C,
Bell N, Davidson M, Downs RW, et al.
Alendronate and estrogen effects in
postmenopausal women with low bone mi-
neral density. Alendronate/Estrogen Study
Group. J Clin Endocrinol Metab 2000;
85:720-6.

Sturtridge A, Hanley LB. The use of bone
density measurement in the diagnosis and
mamagement of osteoporosis. Can Med
Assoc J 1996; 155:924-9.

Osteoporose em Mulheres na Pos-Menopausa

AM Bl =11



