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O passo a passo da avaliacao y
diagndstica da osteoporose primaria

Veja que recursos utilizar para o manejo dos pacientes a
partir da descoberta da baixa densidade dssea. e

Doenga metabdlica comum, a osteoporose .‘e'

se caracteriza por redugdo da densidade mineral éssea
e deterioracdo da microarquitetura do tecido
6sseo, 0 que leva ao aumento da fragilidade do
esqueleto e do risco de fraturas.

O sexo feminino configura um fator de risco para a
doenca, a ponto de ela estar presente em cerca de
20-30% das mulheres na péds-menopausa. No sexo
masculino, alguns estudos citam prevaléncia de cerca de
6% a partir dos 50 anos, o que aumenta para 15% a partir
dos 80 anos. Por outro lado, os homens apresentam taxa
de mortalidade maior do que a das mulheres

(31% vs. 17%) em um ano apds uma fratura de quadril.

Por ser silenciosa, muitas vezes a osteoporose tem seu
diagnéstico feito apenas quando ha fratura. Na verdade,
sempre que uma lesdo por fragilidade ocorre, considera-se
que a doenga estd estabelecida, independentemente

da idade do paciente ou dos valores de densidade

mineral 6ssea obtidos pela densitometria éssea, exame
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Critérios diagndsticos de osteopenia e

osteoporose pela densitometria éssea

Mulheres na pés-menopausa ou homens 250 anos
T-score*

Classificacdo

2-1,0 desvio-padréo (DP)

De-1,1a-2,4DP
<-2,5DP

Mulheres na pré-menopausa
(20 anos até a menopausa) ou homens <50 anos

Classificagao Z-score

Massa dssea dentro do esperado  EEvXolp]d
para a idade cronoldgica

ue aponta o diagndéstico de osteopenia/osteoporose.
q P 9 P P Massa éssea abaixo do esperado  [REEPNoliv] Y
para a idade cronoldgica

O papel da vitamina D

A avaliacdo inicial de um paciente com osteopenia/
osteoporose detectada pela densitometria depende
de testes laboratoriais para excluir causas secundarias.
Entre eles, encontra-se a dosagem de vitamina D,
cuja deficiéncia nao apenas pode afetar a densidade
6ssea, como também aumentar o risco de quedas e,
consequentemente, de fraturas.

O exame mais adequado para avaliar o nivel desse
nutriente é a medida da 25(0OH)D, que reflete com maior
fidelidade suas reservas corporais. Relativamente estavel,
o teste ndo sofre influéncia de horménios ou do célcio
proveniente da alimentac&o. J4 a medida da 1,25(0H)2D
tem carater de excecgdo, estando indicada, juntamente
com a de 25(0OH)D, somente em doentes renais crénicos,
em pacientes com deficiéncia de alfa-1-hidroxilase e na
distingdo entre hipercalcemia e doengas granulomatosas.

*Utilizado também para as mulheres na transicdo menopausal (entre 40 e 50 anos).

* Hemograma

Urinal * VHS

* Urina .

(oo Sediienie uidiis) * Eletroforese de proteinas
* Cortisol

* Ureia e creatinina
* Transaminases
 Célcio total e/ou i6nico

* Calcilria e creatintria de
24 horas ou relacdo Ca/Cr
em amostra isolada

* Fosforo « Testosterona total (homens)
* 25(0H)D = Anticorpos antigliadina,

© TSH antiendomisio e

* PTH antitransglutaminase,

* Fosfatase alcalina se necessario

Os marcadores bioquimicos de remodelagao dssea

(veja pdg. 3), embora nao sirvam ao diagndstico, indicam
o estado do metabolismo dsseo e orientam a escolha do
tratamento quando pedidos na avaliagdo inicial.



i

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

/7 ,

0 4.

“ Quando a fragilidade dssea

é consequente a outras condicoes

Anamnese detalhada pode evidenciar possiveis causas da osteoporose secundaria.

Segundo a Fundagao
Internacional de Osteoporose
(IOF, na sigla em inglés), a
avaliacdo da densidade mineral
6ssea deve ser feita em todos
os homens e mulheres com
idade 265 anos, sempre em
conjunto com a histdria clinica
do paciente. Esse rastreamento
ainda estd indicado para todas
as mulheres pés-menopausadas
mais jovens que tenham pelo
menos um fator de risco e nos
individuos com hipertiroidismo,
hiperparatiroidismo e naqueles
em tratamento crénico com
glicocorticoides.

Muitas doengas estdo associadas

com osteoporose secundaria, ——

sendo a principal causa a
induzida por glicocorticoides.
Além desta, outras causas
comuns incluem hipogonadismo,
hipertiroidismo, anorexia
nervosa, hiperparatiroidismo,
sindromes de ma absorcao,
deficiéncia de cdlcio e de
vitamina D, alcoolismo,
hipercalcitria e, inalmente,
tratamento crénico com tiroxina,
anticonvulsivantes, agonistas

de GnRH ou inibidores de
aromatase.

Na histdria clinica, é importante
também identificar a presenca
de fatores de risco de queda

e de fraturas ndo vertebrais,
como disturbios de marcha,
fraqueza muscular de membros
inferiores, deméncia ou
comprometimento cognitivo,
disturbios neurodegenerativos
do sistema nervoso central,
hipotensdo, deficiéncia de
vitamina D, comprometimento
davisdo e/ou da audicdo e uso de
medicamentos que interferem
na estabilidade da postura.
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Fatores de risco para osteoporose

Nao modificaveis

* Presenca de fratura prévia
* ldade avangada

* Sexo feminino

* Histdria familiar de osteoporose
(em parentes de primeiro grau)

* Etnia caucasiana e asidtica
* Baixo pico de massa dssea

TN, v

Modificaveis

Q'n

* Etilismo
 Tabagismo
* Sedentarismo

* Ingestdo inadequada de célcio e de vitamina D
* Baixo indice de massa corporal (<21 kg/m?)
* Hipogonadismo

Y.y

* Deficiéncia estrogénica

-\.. .

Causas de osteopenia/osteoporose secundaria

Disturbios enddcrinos:

* Hiperparatiroidismo priméario
* Hipogonadismo primario e secundario
* Sindrome de Cushing

* Hipertiroidismo

* Hiperprolactinemia

* Osteomalacia

* Diabetes mellitus

* Deficiéncia de GH

* Acromegalia

* Gravidez

Disturbios neuropsiquiatricos:
* Anorexia nervosa

* Depressao

* Lesdo medular

* Paralisia cerebral

Sindromes de ma absorcao:

* Doenca celiaca

* Pancreatite crénica

* Doenca de Crohn

* Cirurgia bariatrica
Disturbios renais:

* Hipercalcitria tubular

* Acidose tubular renal

* Sindrome de Fanconi

* Osteodistrofia renal

* Insuficiéncia renal
Disturbios reumatoldgicos:

* Artrite reumatoide

* Lidpus eritematoso sistémico
* Espondilite anquilosante
Disturbios pulmonares:

* Doenca pulmonar obstrutiva cronica
* Asma

\_of

Doencas genéticas:

4

* Osteogenesis imperfecta

* Osteoporose

* Pseudoglioma

* Sindrome de Marfan
Distiirbios hematoldgicos:
* Mieloma multiplo
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* Mastocitose
¢ Linfomas e leucemias
* Hemocromatose

* Hemoglobinopatias

* Doenca de Gaucher

* Talassemia major

* Aids

Deficiéncia nutricional:

s

* Calcio
* Vitamina D

4
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* Proteinas

* Vitamina C

* Sindromes consumptivas
Estilo de vida:

* Alcoolismo
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 Tabagismo

 Sedentarismo

Drogas:

* Glicocorticoides

* Imunossupressores

* Quimioterdpicos

* Excesso de hormonio tiroidiano
* Tiazolidinedionas

* Andlogos de GnRH

* Inibidores de aromatase

“

* Litio
* Heparina
* Uso cronico de inibidores da bomba de prétons
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Como usar os marcadores do
metabolismo dsseo no manejo da osteoporose

Desde que bem indicados, testes conseguem flagrar o efeito do tratamento
precocemente em relacao ao estudo pela densitometria éssea.

O principal objetivo do tratamento da osteoporose é a 3 = Zon
< o . Aplicacao pratica

prevencao de fraturas, j& que sua ocorréncia aumenta os
{ndices de morbimortalidade — para ter uma ideia, a taxa
de mortalidade é cerca de 25% maior seis meses apés
uma fratura de quadril. A avaliagdo da densidade mineral

O CTx demonstra especificamente a degradagao do
colageno tipo 1 dominante no osso, que ocorre em situagoes
fisioldgicas ou patoldgicas de reabsor¢do éssea aumentada

6ssea pela densitometria apresenta boa correlacdo com — como o avanco da idade ou a osteoporose. Recomenda-se
o risco de lesdes 6sseas, mas esse método pode demorar sua dosagem sérica para o monitoramento da eficacia

para registrar as mudancas da massa do esqueleto e ndo da terapia antirreabsortiva no caso dessa doenca ou de
flagrara ma adesao dos pacientes ao tratamento. outras afeccées osteometabdlicas. Ja se verificam alteracdes

Dessa forma, os marcadores bioquimicos do decorrentes do tratamento depois de 45 a 60 dias.

metabolismo dsseo, que avaliam a natureza dinamica A osteocalcina é produzida exclusivamente pelos

da formag&o e da reabsorgdo dssea, tém utilidade osteoblastos durante a sintese da matriz éssea. A elevacao
tanto para direcionar a terapéutica em uma avaliagdo de seus niveis indica atividade osteoblastica aumentada,
inicial como para monitorar sua eficacia tao logo ela enquanto a diminuicao denota menor atividade. A medida
seja institu{da. De modo geral, os testes para avaliar a desse marcador mostra-se Util no monitoramento de
formacdo 6ssea sdo mais utilizados no seguimento do terapias para o controle do processo de remodelacgéo éssea.

tratamento com anabdlicos, enquanto os de reabsor¢éo
entram no seguimento dos pacientes tratados com
medicamentos antirreabsortivos.

Ja a fosfatase alcalina éssea esta envolvida no processo
de formacéo e mineralizacao dos ossos, sendo utilizada
para avaliar a atividade osteoblastica, como ocorre na
osteoporose, e para investigar o efeito da terapéutica.

Marcadores bioquimicos de remodelacao dssea Por suavez, o P1NP é observado em concentragdes elevadas

Marcadores de reabsor¢io  Marcadores de formacio nos individuos com turnover ésseo aumentado, como na
doenca de Paget, na osteoporose pés-menopausica e em

C-telopeptideo (CTx)* Osteocalcina™ . . Lo )
metdstases dsseas. Seus niveis tendem a cair durante a
Fosfatase alcalina terapia com inibidores do turnover ésseo e a se elevar no
(total e fragao dssea)* tratamento com drogas anabélicas, como a teriparatida
Propeptideo aminoterminal (hormonio paratiroldiano), gue aumenta a osteogénese.

do procolageno tipo 1 (P1NP)*

* Dosaveis no soro. A estrogenioterapia diminui os valores tanto dos

marcadores de formagao quanto de reabsorgao, os quais
y.. » voltam aos niveis da pré-menopausa em trés a seis meses

‘ " de tratamento. Os bisfosfonatos, por sua vez, reduzem
Q'“ ] " particularmente os indicadores de reabsor¢ao apés seis
Q ’ ’ semanas de sua introdugao.

0 * Cuidado com os interferentes

- Alguns fatores podem interferir nos teores dos marcadores
" do metabolismo dsseo, o que implica a necessidade de

conhecer as condi¢ées de coleta da amostra e o estado geral

do paciente para a correta interpretacdo dos resultados.

Como a remodelacéo 6ssea apresenta um ritmo circadiano,

com maiores niveis durante a noite, a primeira

urina da manh&, ou mesmo a amostra de

soro coletada nesse hordrio, reflete o pico

de reabsorcao dssea e apresenta valores

seguramente mais altos que os

» resultantes de uma coleta efetuada

’} em outro momento do dia.
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ALIZACAO

Rastreamento da hipovitaminose D
também precisa ser realizado em gestantes

A caréncia da substancia esta associada a complicacdes para a mae e o bebé.

Considerada uma condicéo de alta
prevaléncia mesmo em paises tropicais,
como o Brasil, a hipovitaminose D
acomete homens e mulheres de
qualquer faixa etaria.

Na gestagao, tanto a deficiéncia quanto
a insuficiéncia da vitamina também

sS40 comuns e merecem atengao, pois
podem se associar a efeitos adversos
para a mae e para o recém-nascido.

Entre as consequéncias maternas, os
estudos relatam que a hipovitaminose

D associa-se com aumento do risco de
pré-eclampsia e de parto prematuro,
ma absorcao de célcio, miopatia e

perda 6ssea. Ja os recém-nascidos
apresentam risco mais elevado de baixo
peso ao nascimento, hipocalcemia
neonatal, convulsées por hipocalcemia e
raquitismo congénito ou na infancia.

Diante de tudo isso, a gravida esta entre
os grupos de individuos em que ha
indicacdo de rastreamento da condigao.

Vale ponderar, no entanto, que a
suplementagao de vitamina D na
gestacdo deve serindividualizada, ndo
havendo recomendacéo de institui-la
como rotina para todos 0s casos.

Interpretacao da dosagem de 25(0OH)D

Valor Significado

Abaixo'de 20 ng/mi bl te =l [ EY
De 20 a 29 ng/dL Insuficiéncia

Superior ou Suficiéncia
igual a 30 ng/dL

@ Weinmann

PUBLICAGAO TRIMESTRAL DO
WEINMANN LABORATORIO

Em que condi¢des medir
o nivel de vitamina D
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* Raquitismo

* Osteomalacia

* Osteoporose

* Doenca renal cronica

* Insuficiéncia hepatica

* Sindromes de ma absorc¢ao:
* Fibrose cistica
* Doenca intestinal inflamatéria
* Doenca de Crohn
* Cirurgia bariatrica
* Enterite por radiacéo

* Hiperparatiroidismo

* Alguns linfomas

* Uso de anticonvulsivantes,
glicocorticoides, antirretrovirais,
antifingicos (cetoconazol) e
colestiramina

* Adultos e criangas com descendéncia

hispanica e afro-americana

Gestantes e lactantes

Idosos com histéria de quedas e

fraturas ndo traumaticas

* Adultos e criangas obesas
(IMC acima de 30 kg/m?)

* Doencas granulomatosas como
sarcoidose, tuberculose, histoplasmose,
coccidioidomicose e beriliose

Metabolismo da vitamina D

A vitamina D é um pré-horménio derivado do colesterol que tem, como
formas nutricionais, o colecalciferol (D,), gerado na pele de humanos e
animais, e o ergocalciferol (D,), derivado de plantas. A exposigéo a luz solar,
especialmente ultravioleta B, inicia a conversao da provitamina D,

na pele, para pré-vitamina D,. Apés essa sintese ou apds o consumo de
alimentos-fonte, a vitamina D é convertida em 25-hidroxivitamina D
(25(0OH)D) no figado e, posteriormente, em seu metabdlito ativo, a
1,25-di-hidroxivitamina D (1,25(0OH)2D), nos rins, sob a influéncia do
paratorménio. Durante a gravidez e a lactagdo, contudo, ocorrem alteracdes
significativas no metabolismo da vitamina D e do célcio para o fornecimento
deste na quantidade necessaria para a aquisi¢do mineral éssea fetal.

Nossos testes laboratoriais
contam com o aval do

PALC - Programa de Acreditacao de
Laboratérios Clinicos da Sociedade
Brasileira de Patologia Clinica.
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