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A populacdo brasileira esta envelhecendo, e com isso aumenta a prevaléncia de
doencas cronico-degenerativas, dentre elas a osteoporose. O diagndstico e tratamento
da osteoporose teve avancos significativos na Gltima década. O ortopedista e trauma-
tologista ndo pode mais se deter apenas no tratamento cirtrgico da fratura osteopo-
rética. E extremamente importante que saibamos: 1) quais fatores de risco avaliar,
podendo ser utilizada a ferramenta Fracture Risk Assesment Tool (FRAX, na sigla em
inglés); 2) quais exames complementares solicitar, como densitometria, radiografia da
coluna e bacia, exames de sangue e urina, e até mesmo bidpsia dssea; 3) quais
suplementos utilizar, como calcio e magnésio, vitaminas D e K; 4) quais medicamentos
prescrever, antirreabsortivos ou formadores, janelas terapéuticas e eventos adversos.

The Brazilian population is aging and the prevalence of chronic degenerative diseases,
including osteoporosis, is increasing. The diagnosis and treatment of osteoporosis have
made significant advances in the last decade. The orthopedist and traumatologist can
no longer be detained only in the surgical treatment of osteoporotic fracture. It is
extremely important that we know: 1) what risk factors to evaluate, and the Fracture
Risk Assesment Tool (FRAX) can be used; 2) which complementary tests should be
requested, such as densitometry, radiography of the spine and pelvis, blood and urine
tests, and even bone biopsy; 3) which supplements to use, such as calcium and
magnesium, vitamins D and K; 4) which medications to prescribe, antiresorptives or
trainers, therapeutic windows and adverse events.
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Introducao

Quando pretendemos tratar um paciente com osteoporose,
algumas perguntas nos vém a mente. A primeira é: por que
tratar? E a resposta é porque queremos evitar a alta preva-
1éncia de complicagdes causadas por essa doenga. Apés os 50
anos de idade, aproximadamente metade das pessoas terdo
osteopenia ou osteoporose, sendo que desses, metade irdo
sofrer pelo menos uma fratura por trauma minimo. No
mundo, temos uma fratura osteoporética a cada 3 segundos,
e a tendéncia é que esse nimero aumente a medida que a
populacgdo envelhece mais."2

Osteoporose nos Estados Unidos resulta em 1,5 milhdes
de fraturas por ano, a maioria em mulheres na pés-meno-
pausa. Fraturas do quadril podem resultar em piora na
qualidade de vida, perda da independéncia e aumento do
risco de morte. Fraturas vertebrais, também associadas a
risco de morte, podem resultar em dor crénica, cifose e perda
da qualidade de vida."?

No Brasil, o nimero de pessoas que possuem a doenga chega
a 10 milhdes, e os gastos com o tratamento e a assisténcia no
Sistema Unico de Satde (SUS) sdo altos. S6 em 2010, o SUS
gastou ~ R$ 81 milhdes para a atengdo ao paciente portador de
osteoporose e vitima de quedas e fraturas® Considerando o
envelhecimento populacional, e pelo fato de fraturas ndo serem
de comunicacdo obrigatéria, o ntimero real brasileiro é muito
maior. Freedman et al,* em 2007, chamavam atencio que
o ortopedista perdia a primeira oportunidade para tratar
osteoporose quando atendia pacientes com fraturas do punho.
O cenario pouco mudou entre os ortopedistas quando lidam
com a manifestacdo clinica da osteoporose, que é a fratura. O
ortopedistatem o dever de indicar tratamento ou encaminhar o
paciente para tratamento, e no Brasil essa atitude ainda é
pequena.’>

Em vdrias cidades no Brasil, existem servi¢os organizados
para tratar osteoporose e prevenir a refratura, tendéncia
mundial com os chamados Fracture Liaison Services (FLSs),
sendo um deles no Brasil o PREVREFRAT.> Sempre hd um
profissional dedicado a este tipo de atividade, o qual pode ser o
ortopedista. Com o tratamento da osteoporose, queremos
evitar a alta mortalidade ap6s as fraturas por fragilidade no
primeiro ano pés-fratura (30%), além de evitar a alta morbi-
dade como a dependéncia para deambular (60%) ou ainda a
perda de alguma capacidade de realizar atividades da vida
cotidiana (90%). Tratar osteoporose diminui a mortalidade dos
pacientes, e essa deve ser nossa preocupacio principal.'®

Para Quem Indicar o Tratamento da
Osteoporose

A segunda pergunta é: como identificar quem precisa ser
tratado? De acordo com a National Osteoporosis Foundation
(NOF, na sigla em inglés), as recomendacdes para o trata-
mento da osteoporose em mulheres e homens apés os 50
anos de idade sdo as seguintes1‘6:

1. Presenca de fratura vertebral ou femoral por fragilidade
(trauma minimo);
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2. Densitometria 6ssea com T-score < - 2,5,isto é, osteoporose;

3. Pacientes com T-score entre -1,1 e -2,4 (osteopenia), e
com Fracture Risk Assesment Tool (FRAX, na sigla em
inglés) positivo;

Antes de instituir tratamento, o paciente deve ser avaliado
para diagnéstico diferencial da osteoporose, como por exem-
plo: osteomaldcea, mieloma maultiplo, desnutri¢do, doencas
gastrointestinais ou renais, entre outras. Na suspeita de
alguma doenca que cursa com perda 6ssea, devem ser
solicitados exames para diagndstico de osteoporose secun-
daria. Deve-se verificar as comorbidades existentes em tra-
tamento. Na historia clinica, deve-se buscar os fatores de
risco. Os fatores de risco mais importantes sdo: idade, sexo
feminino, etnias branca e oriental, histéria familiar de fratura
prévia e pessoal, baixa densidade mineral 6ssea (DMO), uso
de glicocorticéides (dose > 5.0 mg/dia de prednisona >3
meses), fatores ambientais, tabagismo, alcoolismo (> 3 doses
por dia), sedentarismo, baixa vitamina D e baixa ingestdo de
calcio. Intolerancia a lactose e baixa exposi¢do solar sdo
relevantes como risco.®

Para inicio do tratamento, os fatores de risco modificaveis
devem ser eliminados, por exemplo: baixo peso, alcoolismo,
tabagismo, sedentarismo, deficiéncias nutricionais, e outros
de possivel atuacdo. Mulheres tém maior incidéncia de
osteoporose e de fraturas osteoporéticas do que os homens,
porém na mortalidade pés-fratura os homens tém maior
incidéncia. Causas de osteoporose secundaria podem ser
identificadas em ~ 40 a 60% dos homens, principalmente
os portadores de fraturas osteoporoéticas. As mais comuns
sdo hipogonadismo e corticoterapia prolongada, seguido de
doengas gastrointestinais, deficiéncia de vitamina D, alcoo-
lismo e anticonvulsivantes. Exames de sangue e urina nos
ajudam a realizar esses diagndsticos, sendo os principais:
hemograma, hemoglobina glicada, horménio tireoestimu-
lante (TSH), creatinina, calcio e fésforo séricos, elementos
anormais de sedimento (EAS) tipo 1 e calcitria de 24 horas,
paratormonio (PTH), 25-OH-Vitamina D, c-telopeptideo
(CTX-1), fosfatase alcalina e eletroforese de proteinas.’
Com esses exames, conseguimos diagnosticar >80% das
causas secunddrias e estabelecer o tratamento medicamen-
toso com seguranca. Em casos mais raros, pode ser necessaria
biépsia 6ssea, inclusive com avali¢do histomorfométrica.

A evolugdo clinica da osteoporose se assemelha entre os
dois sexos na fase senil > 70 anos de idade. Existe um novo
conceito, para rapida atuagdo, chamado de risco iminente de
fraturas, que é a possibilidade maior de refraturas que pode
ocorrer no primeiro e segundo ano apés a primeira fratura
por fragilidade, osteoporose com presenca de fatores de risco
importantes e doencas preexistentes.8

Densitometria 6ssea é o exame padrdo ouro atual para
diagno6stico da osteoporose, com os resultados normais: T
-Score de 0 a- 1, baixa densidade mineral 6ssea (tendéncia de
abolir o nome osteopenia) de - 1,1 a - 2,4, e osteoporose
densitométrica < -2,4 para baixo. E considerado para leitura
o sitio de menor valor no exame. Presenca de fratura por
fragilidade e fatores de risco diagnéstico clinico de osteopo-
rose, e indicar tratamento. Valor de Z-Score < - 2 indica
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pesquisa para investigar possivel existéncia de fator causal
para osteoporose secundaria. Presenca de fratura por fragi-
lidade com outros fatores de risco é diagnéstico clinico de
osteoporose independentemente do valor na densitometria,
com indicagdo formal de tratamento.?®

A fratura por trauma leve (queda da prépria altura) ou
fragilidade 6ssea ja é indicacdo para o tratamento. Diversas
diretrizes indicam tratamento em T-Score < - 2.4 e presenca
de fatores de risco, na auséncia de fraturas. E importante o
médico ter em mente os fatores de risco no momento da
consulta; diversos algoritmos matematicos foram desenvol-
vidos para o auxilio do diagndstico e avaliar o risco de fratura.
0 algoritmo mais utilizado atualmente para calculo do risco
de fraturas em 10 anos é o FRAX, ferramenta que utiliza para
calculo fatores de risco mais importantes, como idade, sexo,
alcoolismo, indice de massa corporal (IMC) e outros, como a
densidade mineral 6ssea (DMO) do colo femoral. O FRAX
Brasil pode ser buscado no site www.shef.ac.uk/FRAX e na
ABRASSO https://abrasso.org.br/calculadora/calculadora. O
FRAX faz predicdo da fratura por osteoporose com fatores de
risco mesmo sem a DMO. Pode ser utilizado em homens e
mulheres com osteopenia (baixa densidade mineral 6ssea)
ou osteoporose, e é validado no Brasil.®~°

Suplementos Usados Para Osteoporose

Todos os pacientes com perda 6ssea, ou em potencial de risco
para perda, devem ser aconselhados para o uso alimentar de
calcio e vitamina D ou suplementos. A absor¢do do calcio
diminui com a idade. De 30 a 50% do calcio ingerido pelos
adultos é absorvido pelo intestino. A vitamina D, sendo um
hormonio, ativa a absor¢do do célcio intestinal, sendo necessa-
rio suplementar pessoas idosas, sedentarias ou internadas.3~®

Carbonato de calcio, 0 mais comum em capsulas, contém
40% de calcio, entdo para 500 mg do elemento se necessita
1.250 mg de carbonato, melhor aproveitado quando ingerido
junto a uma refeicdo. O carbonato de calcio pode provocar
obstipacdo intestinal, sendo relatado como causa de calculos
renais. Para pacientes com gastrectomia, histéria de calcu-
lose e cirurgia bariatrica, sio melhores indicados o trifosfato
de calcio ou o citrato de calcio, cuja molécula tem ~ 20% do
elemento, mas com absor¢do em maior quantidade. Con-
sumo de suplementos de calcio >2.000mg por dia esta
relacionado com aumento do risco de eventos cardiovascu-
lares e calculos renais, mas o cdlcio ingerido da dieta é mais
seguro quanto a efeitos colaterais.'0-12

Evidéncias indicam que alimentagdo didria incluindo
lacteos, frutas, verduras e adequada quantidade de carnes,
peixes e aves, contribui para satide 6ssea.! "' A International
Osteoporosis Society (IOF, na sigla em inglés) tem um
programa para calculo da ingestdo de calcio com alimentag¢do
em https://www.iofbo.'3

A vitamina D é um pr6-horménio sintetizado na pele
quando exposta aos raios ultravioletas B (UVB) da luz solar.
As fontes de vitamina D alimentares sdo escassas e 0s seres
humanos dependem principalmente da estimulacdo cutdnea
pelos raios UVB solares. A vitamina D, armazenada na
gordura subcutinea da pele, sofre transformacdes quimicas
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transformando em sua forma ativa (calcitriol), com impor-
tantes fungdes na fisiologia 6sseo-mineral, especialmente no
que se refere a absorcdo intestinal e 3 homeostase do calcio.®
Além de seu papel na absor¢do intestinal de calcio, a
vitamina D exerce importante acdo na musculatura perifé-
rica e no equilibrio, potencialmente diminuindo o risco de
quedas. A deficiéncia de vitamina D é comum em pacientes
com osteoporose e fraturas de quadril. Para dosagem da
vitamina D, deve ser solicitada a hidroxivitamina D (25[OH]
D), que é a forma circulante; o valor de corte considerado
normal para adultos é de 30 ng/ml. Em adultos com defici-
éncia de vitamina D (25[0OH]D < 20 ng/ml), recomenda-se a
administracdo de uma dose de ataque de 7.000 Ul/dia ou de
50.000 Ul/semana por 8 semanas, seguida da dose de manu-
tengdo entre 1.000 e 2.000 UI por dia. Recomenda-se dosar os
niveis de vitamina D no seguimento clinico ap6s 4 meses.'?
0 magnésio ajuda na estabilizacdo do fosfato de cdlcio na
hidroxiapatita e sua dose didria recomendada é de 320 mg. A
vitamina K2, que é encontrada nos alimentos verdes, carbo-
xila a osteocalcina, uma proteina 6ssea que auxilia na
mineraliza¢do 6ssea, além de diminuir a calcificagdo vascu-
lar. Os suplementos proteicos mais usados sdo o “whey
protein” (WP, na sigla em inglés), os “branched-chain
amino-acids” (BCAA, na sigla em inglés) e os colagenos
hidrolisados, para ganhos de massa muscular e éssea.''4

Medicamentos Usados Para Tratamento da
Osteoporose

Do ponto de vista farmacolégico, temos duas classes de
medicamentos para osteoporose. Os antirreabsortivos (anti-
catabdlicos), e os estimuladores da formacdo 6ssea (anab6-
licos). Os ostedcitos sdo as células responsaveis pelo controle
de todo o processo de renovagdo do esqueleto por percebe-
rem as microfraturas em seus canaliculos. Os antirreabsor-
tivos atuam inibindo os osteoclastos, que sdo as células
responsaveis por iniciar a remodela¢do 6ssea, reabsorvendo
areas de microfraturas ou de osso fragil, levando a formagao
das lacunas de Howship. Os formadores sdo aqueles que
estimulam os osteoblastos a produzirem massa 6ssea, pre-
enchendo essas lacunas com matriz ostedide renovada, que
sera posteriormente mineralizada, melhorando as proprie-
dades fisicas (deformidade sob carga) e biolégicas (histo-
morfometria tecidual) do osso para evitar fraturas. O osso é
um tecido vivo que precisa ser renovado continuamente, a
uma taxa de 10% ao ano. Osso que ndo se renova fratura mais
facil pois perde sua viscoelasticidade.®

Os antirreabsortivos sao subdivididos em: 1) Hormonais:
terapia de reposi¢do hormonal (TRH) (estrégenos e testoste-
rona); calcitonina (hormonio tiroidiano); raloxifeno (inibi-
dor seletivo dos receptores de estrogeno [SERMS]); 2)
bisfosfonatos: ndo nitrogenados ou nitrogenados; alquil ou
heterociclicos; 3) biolégicos: Denosumabe (ligante do recep-
tor ativador do fator nuclear kappa B [RANKL, na sigla em
inglés]). Os anabdlicos atuam estimulando a formacgdo 6ssea
e por isso sdo estimuladores do metabolismo do osso.
Atualmente, temos em uso a teriparatida, analogo do PTH.
Recente lancamento nos EUA e Europa da Abaloparatida

© 2021. Sociedade Brasileira de Ortopedia e Traumatologia. All rights reserved.


http://www.shef.ac.uk/FRAX
https://abrasso.org.br/calculadora/calculadora
https://www.iofbo

Atualizacao do Trat

amento Medicamentoso da Osteoporose Oliveira et al.

Tabela 1 Medicamentos aprovados pela ANVISA para tratamento da osteoporose
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!
!
'
BISFOSFOSKATOS SAD INSIDORES DA REABSOACAD I,
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(similar do PTH), e um biol6gico - Romosozumabe (anti-
corpo monoclonal humano anti-esclerostina), aprovado nos
EUA e no Japao. Ambos aguardando liberagdo no Brasil pela
ANVISA'3733 (~Tabela 1).

Terapia de Reposicao Hormonal

A terapia de reposicdo hormonal feminina deve ser indicada
pelo ginecologista em vigéncia dos transtornos sintomaticos
da menopausa. Pode ser considerada como tratamento pre-
ventivo da osteoporose na prevencao de fraturas, quando os
riscos de uso no paciente sao inferiores ao beneficio, e para
tratar os distdarbios vasomotores da menopausa. A reposi¢ao
hormonal masculina com testosterona pode ser indicada
com avaliacdo do urologista, na existéncia de osteoporose
por hipogonadismo.’

Calcitonina

No Brasil, a calcitonina de salmao foi aprovada para trata-
mento da osteoporose p6s-menopausa na dose de 200 UI por
dia nasal, com evidéncias da reducdo de fraturas vertebrais,
sem ac¢do documentada em osso cortical. A calcitocina tem
efeito analgésico na dor da fratura vertebral e indicacdo para
o tratamento na algoneurodistrofia ou atrofia de Sudeck, e
estd disponivel para dispensa¢do na rede SUS. O estudo
Prevent Recurrence of Osteoporotic Fractures (PROOF, na
sigla em inglés), no ano 2000, demonstrou eficicia em
prevencao de fraturas vertebrais em osteoporose pds-meno-
pausa, sem evidéncia de agdo no osso cortical. E uma
alternativa de segunda linha no tratamento da osteoporose,

pois estudos de outros medicamentos mostraram melhores
resultados em reducdo de fraturas.>>2°

Raloxifeno

O raloxifeno, aprovado para tratamento de osteoporose pés-
menopausa, esta disponivel para dispensacdo na rede SUS. E
um medicamento do grupo dos SERM , os quais atuam de
forma antagonista em alguns 6rgaos e agonista em outros, e
possuem um efeito benéfico nos ossos. Indicado para preven-
¢do e tratamento da osteoporose pés-menopausa, afetando
mais osso trabecular (coluna vertebral), com reducdo signifi-
cativa de fraturas vertebrais. Apresentacdo em capsulas na
dose de 60 mg por dia. O raloxifeno é indicado também para
reducdo de cancer de mama nas mulheres pés-menopausa
com osteoporose. O medicamento ndo tem acdo demonstrada
em osso cortical, portanto sem eficicia demonstrada na
prevencdo de fraturas do quadril. Seu principal efeito colateral
é o tromboembolismo venoso (TEV), e deve ser evitado em
mulheres com histéria prévia e familiar de TEV.>18-2>

Bisfosfonatos

Bisfosfonatos sdo os medicamentos antirreabsortivos mais
usados em todo 0o mundo para tratamento da osteoporose.'>1®
Sdo analogos sintéticos do pirofosfato que se ligam a hidro-
xiapatita no osso, inibindo a a¢do reabsortiva do osteoclasto.
Devido a sua incorporagdo dentro do tecido 6sseo durante o
processo de remodelacio,'® podem ser reciclados sob a super-
ficie do osso, resultando em acdo prolongada do medica-
mento.'® Os bisfosfonatos podem permanecer por até 10
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anos nos 0ssos, aqueles que possuem cadeia aminada, con-
tendo nitrogénio, na molécula tem maior poder de acdo.Os
mais potentes sdo: zolendronato, risedronato, alendronato e
ibandronato'”-'® S3o drogas de uso seguro, podendo causar
hipocalcemia e dores musculares ocasionalmente.'®

Dois eventos adversos sérios ocorrem raramente em uso
prolongado: a fratura atipica do fémur, na regido subtrocan-
teriana, de traco transverso ndo cominutiva, com espessa-
mento cortical lateral, podendo ser bilateral,'® e geralmente
apds 8 anos de uso continuo. A osteonecrose mandibular é o
outro evento, definida pela exposi¢do 6ssea gengival maxilo-
facial.'® A osteonecrose mandibular ocorre mais em pessoas
em tratamento de formas graves de cancer com um incidéncia
de 1/10.000 a 1/100.000 pacientes por ano, sendo fatores de
risco procedimentos dentarios invasivos e pobre higiene
bucal.’® O site da Associacio Brasileira de Ortopedia em
Osteometabolismo (ABOOM) (https://www.aboom.com.br/)
traz informagdes importantes sobre necrose de mandibula, e
também o FRAX Brasil. Deve-se evitar o uso em pacientes com
clearance de creatinina < 35 ml por minuto.'®'® Pessoas com
baixo nivel sérico de 25-hidroxivitamina-D desenvolvem hipo-
calcemia usando bisfosfonatos.'®

As doses diarias via oral de alendronato 10 mg e risedro-
nato 5 mg sdo raramente usadas. O alendronato 70 mg e o
risedronato 35mg sdo de uso semanal (disponiveis nas
farmacias do SUS). Uso de dose mensal para risedronato
150 mg e ibandronato 150 mg. Bisfosfonatos orais sdo absor-
vidos de 1 a 5% no intestino, e desta quantidade, 50% liga-se
ao osso, sendo o restante excretado pelos rins.'® Os com-
primidos devem ser ingeridos com agua pura, pela manha em
jejum, 60 minutos antes do café, e recomenda-se ndo se
deitar para evitar possivel refluxo gastroesofagico. No caso
de intolerancia gastrica, pode ser usado o acido zolendrénico
ou zolendronato, de 5mg em infusio venosa anual.'® O
principal efeito colateral dos injetaveis é a sindrome gripal
(flu-like syndrome) devido a liberagdo de citocinas na fase
aguda, causando febre e dores musculares.’®'® Este efeito
diminui ou cessa continuando o tratamento. Os autores
recomendam hidratar o paciente com 6 copos de liquidos
por 3 dias antes e 3 dias ap6s infusdo, usar nesse periodo
calcio 500 mg 3 vezes ao dia, e 3 dias apos, e acrescentar no
dia da infusdo acetaminofeno 500 mg de 8 em 8 horas por até
3 dias, se necessario.

N3o existe consenso definido de quanto tempo usar esses
medicamentos; os bisfosfonatos ndo sdo exatamente iguais,
portanto, deveriam existir estudos especificos individuais.
Alendronato, risedronato e zolendronato sdo bem avaliados.
Recomenda-se uso durante 3 anos do injetavel (zolendronato)
quando o paciente esta em baixo risco para fraturas, e 5 anos do
uso oral.® 1020 Black et al?° definem que pacientes com densi-
dade mineral 6ssea baixa, T-Score < - 2.5 no colo femoral, ap6s
3 a5 anos de tratamento, tém alto risco de fraturas vertebrais,
bem como aqueles com fraturas vertebrais preexistentes
mesmo com T-Score - 2.0 continuam sendo beneficiados
coma continuidade do tratamento. Baixo risco sao os pacientes
com T-Score > - 2.0, sem beneficios com tratamento conti-
nuado apés 5 anos do oral ou 3 do injetavel.”’ Os dados de
estudos dos bisfosfonatos para limite de uso sdo 10 anos; cada
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paciente deve ser avaliado com seus fatores de risco, efeitos
colaterais e comorbidades existentes para tomada de decisdo
da parada ou continuidade do tratamento. Os bisfosfonatos sdo
indicados também para homens.”*’

Bisfosfonatos podem ser utilizados em periodo agudo de
fratura.? O acido zolendrdnico demonstrou aumento do calo
6sseo em ratos.”? Ha evidéncias para suspender uso de
bisfosfonatos em fraturas de pacientes que estio em uso
prolongado, e em casos de fratura atipica.’? Em um estudo de
fraturas do punho, o tratamento conservador demonstrou
evitar perda na densidade mineral pela imobiliza¢do, com o
uso de risedronato, e ndo demonstrou superioridade no
tempo de consolidacdo da fratura em relagdo a placebo
(uso de calcio e vitamina D).23

Denosumabe

0 denosumabe é o primeiro tratamento biolégico aprovado
para o tratamento da osteoporose, feminina e mascu-
1ina.>”-1® Ele inibe a reabsorcdo 6ssea ligando ao RANKL,
do grupo do fator ativador de necrose tumoral, diminuindo a
diferenciacdo dos osteoclastos (TNF).'® O denosumabe pode
ser utilizado em pacientes com comprometimento renal. O
medicamento é apresentado de forma injetdvel subcutanea
com 60 mg/ml, dose semestral, seringas prontas para uso
com 1 ml. E um biolégico similar da osteoprotegerina, molé-
cula que inibe a formacdo dos osteoclastos, bloqueando o
RANKL, que ativa o RANK para formacdo da célula gigante
multinuclear - osteoclasto, responsavel pela reabsorc¢do
6ssea. O denosumabe é indicado para tratamento de mulhe-
res na pés-menopausa e de pacientes com intolerancia aos
bifosfonatos.® Também é indicado para uso em homens.

Diferentemente dos bisfosfonatos, o denosumabe pode
ser utilizado em pacientes com fun¢do renal comprome-
tida."®1® Um grande ensaio envolvendo mulheres com T-
Score em densitometria entre - 2.5 e - 4.0 na coluna lombar
ou fémur total em tratamento com denosumabe mostrou
diminuicdo de 68% na incidéncia das fraturas vertebrais, de
40% de fraturas do fémur e de 20% nas ndo vertebrais em
relagio a populagio placebo."'® Raros casos de fraturas
atipicas do fémur e osteonecrose de mandibula foram rela-
tados.”'® Dados de 10 anos de tratamento mostraram
ganhos continuos da DMO sem limite com o tempo de uso,
reducdo sustentada de fraturas e bom perfil de seguranga,
mesmo com disfun¢io renal.>® A descontinuagio do trata-
mento com denosumabe pode levar a reversdo dos ganhos
obtidos, verificado em exames de densitometria 6ssea no
seguimento clinico. Caso isso ocorra, deve ser feita troca por
outro medicamento.®'%?4 O denosumabe também é apro-
vado para uso em homens e na osteoporose induzida por
corticoides.

Anabélico Osseo

Os osteoanabdlicos sdo indicados em quatro grupos de
paciente: 1 - osteoporose grave com fraturas, ou alto risco
de fraturas; 2 - insuficiéncia de tratamento, mantendo baixa
DMO ou ocorréncia de fraturas; 3 - intolerancia ou
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contraindicagdes para outras alternativas de tratamento da
osteoporose; 4- osteoporose induzida por corticéides.?’

Teriparatida

A teriparatida é um analogo do PTH com sequéncia de 34
aminodacidos (PTH 1-34), e estimula o metabolismo 6sseo
com predominio da formag¢do, aumentando a massa 6ssea
trabecular e cortical. O medicamento é administrado em
injecdes subcutaneas diarias de 20 pcg .>%?2 A teriparatida
apresentou reducao de risco de fraturas na coluna vertebral
de 65% e em fraturas ndo vertebrais de 54%.2% Nio foi
demonstrado na amostra estuda ndmero siginificativo de

Oliveira et al.

reducio de fraturas do quadril,?® talvez devido ao ntimero da
amostra, mas na pratica clinica seu uso tem demonstrado
protecdo. O periodo de tratamento foi limitado a 2 anos
devido ao aparecimento de osteossarcoma em ratos.?

Ha grande ganho de massa 6ssea mais evidente em 0sso
trabecular (coluna vertebral). Para a manutenc¢ao dos ganhos,
é utilizado no seguimento um antirreabsortivo. A teripara-
tida é um medicamento seguro para uso. Pode ocasionar
hipercalcemia assintomatica, ndusea ocasional, tontura, cai-
mbras ou cefaleia.®'8 A teriparatida esta contraindicada para
uso em pacientes com alto risco de osteossarcoma, tais como
criangas e adolescentes, doenca de Paget, metdstases 6sseas,
pos-radioterapia do esqueleto, e ou aumentos ndo explicados

FLUXOGRAMA DE TRATAMENTO
MEDICAMENTOSO DA OSTEOPOROSE PRIMARIA

BAIXO RISCO DE FRATURA OSTEOPOROTICA
- ABAIXO DE 65 ANOS DE IDADE
- SEM FRATURA PREVIA POR FRAGILIDADE
- DXA - T-SCORE DO COLO FEMORAL >-2.0
- SEM QUEDAS FREQUENTES
- SEM SARCOPENIA
- FRAX POSITIVO

MULHER POR 05 A 10 ANOS

- RALOXIFENO 6 MGDLA

HOMEM POR 05 A 10 ANOS
- RANELATO DE ESTRONCIO 2 GDIA

EM CASO DE RISCO TROMBOEMBOLICO
BISFOSFONATO ORAL POR 05 ANOS

RISEDRONATO 38 MG/ SEMANA
(COM REVESTIMENTO)

- ALENDRONATO 70 MGSEMANA
- RISEDRONATO 35 MGSEMANA
- IBANDRONATO 150 MGMES
- RISEDRONATO 180 MGMES

ALTO RISCO DE FRATURA OSTEOPOROTICA
- ACIMA DE 65 ANOS DE IDADE
-COM FRATURA PREVIA POR FRAGILIDADE
= DXA - T-SCORE DO COLO FEMORAL <-20
- COM QUEDAS FREQUENTES (> 2 POR ANO)
- SARCOPENIA PRESENTE
- FRAX POSITIVO

MULHER OU HOMEM, TERAPIA SEQUENCIAL
BISFOSFONATO ENDOVENOSO POR 6 ANOS

- ACIDO ZOLEDRONICO & MG/ANO

ANABOLICO SUB-CUTANEO POR 92 ANOS
- TERIPARATIDA 20MCGDIA

BIOLOGICO SUB-CUTANEO POR 10 ANOS
- DENOSUMARBE 60 MGSEMESTRAL

BISFOSFONATO ENDOVENOSO POR 0 ANOS
ACIDO ZOLEDRONICO § MG/ANO

Fig. 1 Fluxograma de tratamento medicamentoso da osteoporose primaria.
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de fosfatase alcalina.® '8’ Por prudéncia, evita-se o uso em
qualquer tipo de cancer diagnosticado, e em hiperparatireoi-
dismo primadrio e secundario. Na deficiéncia de vitamina D,
pode ocorrer hiperparatireoidismo secundario, corrigido
com reposicdo de vitamina D, podendo neste caso utilizar
teriparatida. A teriparatida tem indicagdo para tratamento de
osteoporose grave induzida por corticéides, tanto em mulhe-
res como em homens.?’ Um estudo comparativo com bis-
fosfonatos demonstrou melhora na consolidagao de fraturas
vertebrais com teriparatida.?’

Medicamentos Anaboélicos Ainda Nao
Aprovados Pela Anvisa

Abaloparatida

Abaloparatida é um analogo do PTHrP humano'—33** desen-
volvido para tratamento da osteoporose. A sequéncia de
aminodacidos é idéntica a da proteina relacionada ao horménio
da paratire6ide (PTHrP) nos primeiros 20, enquanto os rema-
nescentes sio diferentes.3’ No estudo Abaloparatide Compa-
rator Trial in Vertebral Endpoints (ACTIVE, sigla em inglés),
com abaloparatida 80 pugr subcutaneo diario por 18 meses,
reduziu o risco de novas fraturas vertebrais em 86% e de
fraturas ndo vertebrais em 43%, e também reduziu em 70%
fraturas osteoporéticas maiores (clinicas vertebrais, Gmero
proximal e quadril) comparados com placebo.?? O medica-
mento tem o potencial de reduzir a incidéncia de fraturas
vertebrais e ndo vertebrais, e de aumentar a DMO em mulheres
com osteoporose pés-menopausa, independente da idade,
histéria de fratura anterior ou DMO baixa.>? Nas fraturas
vertebrais, ndo foi encontrada diferenca significativa entre
abaloparatida e teriparatida.?’ Indicado para pacientes com
alto risco de fraturas, insucesso com tratamentos anteriores e
intolerancia aos medicamentos usuais. O uso de abaloparatida
e de teriparatida sdo restritos por até 2 anos.?’ A abalopara-
tidda possui as mesmas contraindica¢des da teriparatida, e é
aprovada nos Estados Unidos, Europa e outros paises.

Romosozumabe

Romosozumabe foi desenvolvido ap6s estudo da doengarara,
genética, com alta massa 6ssea, a esclerosteose, devido a
mutacdo com perda funcional no gene esclerostina (SOST). A
esclerostina é secretada pelos ostedcitos e inibe a formagdo e
estimula a reabsor¢do 6ssea. Romosozumabe é um anticorpo
monoclonal humanizado anti-esclerostina.?” No estudo Frac-
ture Study in Postmenopausal Women with Osteoporosis
(FRAME), com injecdo subcutanea mensal de 210 mg durante
12 meses, houve reducdo de 75% na incidéncia de novas
fraturas vertebrais comparado com placebo.?’ O aumento da
DMO foi mais rapido e maior do que com placebo, alendro-
nato, denosumabe e teriparatida, na coluna vertebral e no
quadril 33

Para otimizar a utilizacdo dos medicamentos conforme
o risco de fratura, sugerimos o fluxograma abaixo
(=Figura 1).
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Consideracoes Finais

Assim, consideramos que a osteoporose é uma doenca cronico-
degenerativa do esqueleto, de extrema importancia, pois esta
se desenvolvendo em uma pandemia, devido ao envelheci-
mento populacional. Sua consequéncia é a fratura por fragili-
dade, que aumenta a morbimortalidade, principalmente nas
fraturas do quadril e da coluna. Na ortopedia e traumatologia
mundial, existe uma falta de conhecimento sobre a doenca, o
que leva a diminui¢do do diagnéstico e do tratamento ndo
cirtirgico e medicamentoso, com foco na prevencdo secundaria
de fraturas. No presente artigo, demonstramos as varias
opg¢des de tratamento disponiveis com suas indicagdes, even-
tos adversos e sugestdes de fluxograma de tratamento. O
ortopedista e traumatologista deve reconhecer a gravidade
dessa doenca e suas consequéncias, e se ndo se sentir habili-
tado para esse tratamento, deve encaminhar o paciente para
colegas que lidam com essa situagdo.

Suporte Financeiro
Nao houve suporte financeiro de fontes ptblicas, comer-
ciais, ou sem fins lucrativos.

Conflito de Interesses
Os autores declaram nao haver conflito de interesses.
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