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1. Definicao

Osteoporose é uma doenca sistémica caracterizada por baixa massa 6ssea (osteopenia) e
deterioracdo micro-arquitetural, resultando em um aumento no risco de fraturas (1,2).

Os gastroenterologistas encontram, em sua pratica, pacientes com osteoporose e
osteopenia, portanto diretrizes praticas sobre o diagndstico, apresentacao e tratamento
dessas condi¢des seriam uteis.

Abreviacoes:
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DMO Densidade Mineral Ossea

DC Doenga de Crohn

DXA Absorciometria de raios-X de energia dual (Dual-energy x-ray absorptiometry)
FIT Estudo de Intervencdo em Fraturas (Fracture intervention trial)
FSH Horménio Foliculo Estimulante (Follicle stimulating hormone)
GCS Glucocorticosterdides

GGT Gama glutamil transferase

Gl Gastrintestinal

THR Terapia de Reposigdo Hormonal

DIl Doenga Inflamatdria Intestinal

LH Hormdnio Luteinizante (Luteinizing hormone)

AINEs Antiinflamato6rios N&do Esteroidais

CBP Cirrose Biliar Priméria
CEP Colangite Esclerosante Primaria
PTH Paratormonio (Parathyroid hormone)

SERMs Moduladores Seletivos do Receptor de Estrogeno (Selective estrogen receptor modulators)

DP Desvio Padrao
CuU Colite Ulcerativa
2. Epidemiologiaa

Alguns fatos basicos:

O pico de massa Ossea € atingido aos 30 anos de idade;

Apo6s a maturidade esquelética, a massa 6ssea € perdida a uma razdo de 0,5 a
1,0% ao ano;

Mulheres apresentam uma fase de perda acelerada de massa 6ssea por 3 a 5 anos
apdés a menopausa,;

Quando a densidade 6ssea reduz com a idade, aumenta o risco de fraturas;

e Aincidéncia de fratura osteoporética aumenta dramaticamente com a idade,

particularmente ap6s os 60 anos.

Importancia das fraturas osteoporéticas de quadril:

80% ocorrem em mulheres acima de 65 anos;

A taxa de mortalidade estd aumentada em cerca de 24% no ano seguinte a fratura;

O risco de morte associada a fratura de quadril é semelhante ao do cancer de
mama - e em ambos o risco aumenta com a idade;

Fraturas vertebrais sdo uma preocupacdo em paciente com Doenca de Crohn, e
estdo associadas a reducdo na qualidade de vida, dor crbnica, incapacidade de
manter atividades diarias, isolamento social, necessidade aumentada de
medicacdes hospitalares e aumento na mortalidade.
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3. Osteoporose Associada a Condi¢cdes Gastrintestinais e
Hepaticas

3.1. Doenca Inflamatéria Intestinal (DIl)

e A prevaléncia de reducdo na densidade mineral 6ssea (DMO) na Doenca de Crohn
(DC) e colite ulcerativa (CU) é muito variavel, mas afeta cerca de 25% dos
pacientes com DC e CU (3, 4, 5, 6);

e O uso cronico de glucocorticosterdides (GCS) € um fator importante (7,8);

o A DMO baixa é clinicamente relevante, uma vez que hd um aumento de 40% na
incidéncia de fraturas em pacientes com DIl (9);

e Ha perda 6ssea anual de 3% sem - e 6% com - 0 uso de GCS (risco equivalente em
homens e mulheres);

e 30 a 50% dos usuéarios cronicos de GCS apresentam fraturas;

e A prevaléncia e extensdo da osteopenia e osteoporose na CU é menor do que na
DC;

e Ha aumento do turnover 6sseo (6);

e Ao contrério da DC, na CU a osteoporose geralmente ndo esta presente ao
momento do diagndéstico da doenca intestinal, e é observada mais
freqiientemente em usuarios de GCS.

3.2. Glucocorticosterdides (GCS)

e A DMO em uma pessoa em uso de GCS subestima o risco de fratura. O risco
relativo de fratura em pacientes com artrite reumatdide em uso de GCS é: quadril,
2 vezes; vertebral, 4 a 5 vezes;

o A perda Gssea ocorre mais rapidamente no primeiro ano de uso de GCS, e é
semelhante na coluna lombar e no colo do fémur;

o A dose limite para o desenvolvimento de osteoporose € de 7,5 mg/dia.

3.3. Doenca Celiaca

e H& 30% de prevaléncia de redug¢do na DMO, e 25% dos pacientes com espru com
osteoporose terdo evidéncias de fraturas de ossos periféricos (7,10);

e Ma absorc¢do de calcio e vitamina D, com reduc&o nos niveis de paratormbnio
(PTH).

3.4. Doenca Hepatica

Na doenca hepatica crbnica, ha reducéo na formagéo e aumento da reabsorcao éssea (11,
12) especialmente na presenca de colestase.

Doenca hepética associada a redu¢do na DMO:

o Doenca hepdtica colestatica: cirrose biliar primaria (CBP) e colangite esclerosante
priméria (CEP):
o 10 a 60% desenvolvem osteopenia e osteoporose;
o O papel dos GCS e do &cido ursodeoxicdlico no desenvolvimento da
osteoporose néo esta claro (13, 14).
¢ Hemocromatose;
¢ Abuso de alcool;
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e Hepatite autoimune (que inclui o uso de GCS);
e Transplante hepatico

(0]

Inicialmente piora a DMO, possivelmente pelo uso de GCS, ciclosporina A
(CyA) e tacrolimus;

o 20% dos pacientes sofrem fraturas dentro de um ano apés o transplante

(15).

4, Etiologia

Osteoporose do ponto de vista gastrintestinal:

Espru;

Todos os fatores de risco usuais (idade, género, etilismo, tabagismo);

Hepatopatias crénicas;

Doencas inflamatoérias intestinais;
Uso crénico de GCS;

Resseccdo gastrica e/ou intestinal;
Insuficiéncia pancreatica;

Mé absorcao.

Fatores de risco para o desenvolvimento da osteoporose:

Primaria: ocorre
independentemente de
outras doengas ou
drogas.

Secundaria: mulheres,
40%; homens, 60%.
Antecedentes pessoais
Genéticos

Habitos

Endocrinos

Nutricionais

Uso cronico de
medicacdes

Historia de fratura ap6s os 40 anos;Deméncia com alta probabilidade de quedas;Baixa condicédo
geral de salde e fragilidade (para e tetraplegia, artrite reumatoide).

Historia familiar (parente de primeiro grau) de fratura de quadril, punho ou
vértebra;Género;ldade avangada;Caucasianos.

Tabagismo;Uso intenso de alcool ou cafeinaSedentarismo;Baixa exposi¢ao cronica a luz do Sol.
Menopausa;Deficiéncia
estrogénica;Hipogonadismo;Hipertireoidismo;Hiperparatireoidismo;Sindrome de
Cushing;Anorexia.

Deficiéncia de célcio e vitamina D;Baixo pico de DMO durante o periodo de crescimento;Baixo
indice de massa corporea;Desnutri¢do;Uso recorrente descontrolado de dietas para o tratamento
da obesidade; Anorexia nervosa.

GCS;Anticonvulsivantes;Heparina;Drogas antineoplasicas;CyA e tacrolimus.

Fatores de risco para osteoporose e fraturas potencialmente modificados:

e Baixa DMO conhecida;

e Baixo peso corporal;

e Deficiéncia estrogénica por:
o Menopausa precoce (< 45 anos);
o Ooforectomia bilateral;
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o Amenorréia prolongada pré-menopausa (> 6 meses);
Baixa ingesta de calcio;
Desnutricdo;
Uso de GCS (pelo menos 7,5 mg de prednisona por dia, ou equivalente, por pelo
menos 3 meses), ou hipercortisolismo enddgeno;
Abuso de alcool;
e Tabagismo;
e Abuso de cafeina (> 190 mg/dia, equivalente a > 1 xicara);
e Quedas recorrentes;
e Exposicao insuficiente ao Sol;
e Atividade fisica insuficiente;
e Visdo reduzida;

5.

Diagndstico

5.1. Diagnoéstico da Osteoporose

e Suspeita baseada em fatores de risco, incluindo distarbios Gl;
e Confirmacdo da DMO medida por DXA:

(0]

(0}
(0}
(0}

Padréo ouro (16);

DXA (absorciometria por raios-x de energia dual, g/cm2);

Z-score - comparagao com populacao pareada por idade, etnia e género;
T-score - comparagdo com populacao, pareada por género e etnia, de
adultos jovens no pico de massa 6ssea;

o Diretriz da OMS para o diagnéstico da osteoporose pela DXA: DMO 2,5 ou mais
desvios padrdo abaixo do valor médio para adultos jovens (17);

(0}
(0}

Osteopenia € um T-score de 1 a 2.5 DP abaixo da média;
Em idosos, 0 Z-score compara a DMO do paciente com objetos controles
pareados por idade, etnia e género (18).

5.2. Investigacao Diagnoéstica do Paciente Osteoporotico com Doenca Hepatica
ou Gastrintestinal:

Diagnosticar e tratar doenca hepatica ou gastrintestinal associada;
Dosagem de calcio, PO4, vitamina D, fosfatase alcalina, ALT ou AST,;
Estudos de funcao tireoidiana;

Nivel do paratorménio (PTH);

Hipogonadismo:

(0}
(0}

F = estradiol e LH/FSH;
M = testosterona matinal livre ou total; globulina de ligacdo de horménios
sexuais; LH/FSH:;

DXA; repetir apés 1 a 2 anos de tratamento.

5.3. Indicacdes para a Solicitacdo de Densitometria Ossea pelo
Gastroenterologista

Doencas hepaticas e gastrintestinais com risco de desenvolvimento de
0steoporose;

Uso de GCS;

Mulheres menopausadas com 50 anos ou mais, com mais de um fator de risco
além da menopausa,

Mulheres acima de 65 anos, independente do niumero de fatores de risco;
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e Mulheres menopausadas que apresentam fraturas.
5.4. Frequéncia de DXA repetidas:

e Geralmente em intervalos de 12 a 18 meses;

e Avaliar individualmente o risco de fraturas para cada paciente;

e Se ndo houver DXA disponivel, paciente de alto risco podem ser tratados
empiricamente.

6. Gerenciamento da Osteoporose

6.1. Estratégia Clinica Sugerida

E importante estabelecer se estdo sendo utilizados esterdides e se héa risco de osteoporose
pés-menopausa.

1. Uso de esteroides. Bifosfonatos; outras drogas sdo segunda linha.

2. Sem esterdides, mas com histérico de Bifosfonatos ou raloxifeno inicialmente, demais drogas como
fragilidade 6ssea. segunda linha.

3. Sem esteroides, sem fratura, sem sintomas bifosfonatos ou raloxifeno inicialmente, demais drogas como
vasomotores. segunda linha.

4. Sem esteroides, sem fratura, presenca de TRH, demais drogas como segunda linha (mas NAO raloxifeno -
sintomas vasomotores. piora 0s sintomas vasomotores)

Se essas drogas ndo sao facilmente disponiveis, entdo a estratégia mais adequada é
aumentar o aporte de vitamina D e aumentar a exposi¢cdo ao sol. A possibilidade de
adicionar vitaminas ao leite ou outros alimentos deve ser explorada.

6.2. Opgdes Farmacoldgicas Principais

As principais op¢des farmacologicas sao:

Terapia de reposi¢cdo hormonal;
SERMS;

Calcitonina;

Paratorménio (PTH);
bifosfonatos;

Terapia combinada.

O mecanismo de acdo da TRH é desconhecido e s6 pode ser recomendada com cautela,
levando em consideracao os potenciais riscos a longo prazo de desenvolvimento de
canceres ginecolégicos e de mama. A TRH aumenta a DMO em 5%, reduzindo o risco de
fraturas em 50%. Os melhores resultados séo obtidos se a TRH for iniciada antes da
menopausa e continuada por 10 anos. Pode ser Util na prevencgédo da perda 6ssea em
mulheres menopausadas em uso de glucocorticosteroides.

O tratamento com moduladores seletivos do receptor de estrogeno (SERMS) mostra uma
reducao na taxa de fraturas vertebrais (mas ndo de quadril) de 50% (28, 29) e é Gtil em
homens com niveis baixos de estrogénio.
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O uso de calcitonina na osteoporose reduz apenas o risco de fratura vertebral (30); é
indicado especialmente em mulheres menopausadas por pelo menos 5 anos ou quando nao
houve resposta ou houve intolerancia as medicacdes de primeira linha.

O PTH é muito dispendioso para 0 uso na osteoporose e estd recomendado apenas em
casos severos (T-score < 3,5).

bifosfonatos séo utilizados para doencas com aumento do turnover ésseo, especialmente
nas osteoporoses pos-menopausa e na associada a GCS.

6.3. OpcOes de Tratamento para Diferentes Categorias de Pacientes

6.3.1. Tratamento em mulheres menopausadas

Célcio (1.500 mg/dia), vitamina D (800 IU/dia)
+
Farmacoterapia (26)*;

Estrégenos (combinados com progestina se o Utero estiver presente),
particularmente em mulheres sintoméaticas (27)
ou

Um modulador seletivo do receptor de estrégeno (raloxifeno 60 mg/dia)
ou

Um bifosfonato (alendronato 10 mg/dia ou 70 mg/semana, ou risedronato 5 mg/dia)
* quando indicado, ndo necessariamente como terapia de rotina.

6.3.2. Tratamento da osteoporose associada a GCS

Bifosfonatos no tratamento de pacientes tratados com GCS.

Todos os trés bifosfonatos tem eficacia comprovada na reducéo e fraturas na osteoporose
induzida por glucocorticéides, o que ndo se observou em relacdo ao estrogeno (dados
negativos) ou raloxifeno (sem dados).

6.3.3. Tratamento para pacientes que iniciam corticoterapia prolongada

e Avaliacdo inicial;
o Fisioterapia

Educacéo do paciente.

Tabela 2:

Se DXA: T score>-1— TRH Se DXA: T score < -1 — TRH apenas em mulheres p6s-menopausa
De:Forca-Tarefa da ACR para Diretrizes em Osteoporose (37,38).

6.3.4. Tratamento para pacientes em corticoterapia prolongada que desenvolvem fratura
osteoporotica

e Avaliacao inicial;
 Fisioterapia;

Educacéo do paciente.

Tabela 3:
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DXA: T score > -1 DXA: T score>-1 DXA: T score<-1 DXA: T score < -1
Resultados Resultados Resultados Resultados
laboratoriais normais laboratoriais anormais laboratoriais normais laboratoriais anormais

Célcio e suplementacéo de Insistir na fisioterapial Célcio e suplementacéo de Insistir na fisioterapia
vitamina D| vitamina D|
TRH| Tratar doenca de base| Insistir na fisioterapia| Tratar doenca de base|
Insistir na fisioterapia Célcio e suplementacéo de TRH Calcio e suplementacédo de
vitamina D| vitamina D
TRH

De: Forca-Tarefa de ACR para Diretrizes em Osteoporose (37,38).
Os principais efeitos adversos gastrintestinais dos bifosfonatos séo:

. Esofagite; pirose, disfagia, odinofagia;
o Ulceras gastricas e duodenais.

6.4. Prevencao
6.4.1. Prevencdo Geral

As seguintes mudancas no estilo de vida podem ajudar a prevenir a osteoporose:

Reduzir o consumo excessivo de alcool, cafeina e tabaco;

Atingir o peso ideal;

Manter um programa adequado de exercicios;

Manter um aporte adequado de calcio e vitamina D em pessoas com ma absorcao,
com monitoramento para prevenir hipercalcemia ou hipercalciuria.

Tabela 4: Prevencéo e Tratamento da Osteoporose Associada a GCS:

Tratamento Clinico Prevencéo Primaria Prevencéo Secundaria e Tratamento
Se possivel, reduzir a dose de GCS W W

Célcio e vitamina D Né&o W

Calcitrol -

Bifosfonatos v

Terapia de Reposi¢do Hormonal - W

Calcitonina v W

Fluorida + v

6.5. Diretrizes para Paises em Desenvolvimento

« A principal doenga 6ssea metabdlica no Terceiro Mundo é a osteomalacia /
raquitismo causada por desnutricdo limitrofe, em combinacao com préaticas
culturais ou religiosas envolvendo cobrir o corpo;

o A principal estratégia € aumentar o aporte de vitamina D e permitir a exposi¢cdo ao
sol.
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8. Links para Websites Uteis e Declaracées de Consensos

American College of Rheumatology: http://www.rheumatology.org/

e Fact Sheet: Osteoporosis and Corticosteroid-induced osteoporosis:
http://www.rheumatology.org/patients/factsheet/osteopor.html

e Treatment of Steroid-Induced Osteoporosis ACR Task Force on Osteoporosis
Guidelines: http://www.rheumatology.org/research/quidelines/osteo/osteo.html

European Foundation for Osteoporosis: http://www.connect.ie/effo/index.htm

International Osteoporosis Foundation: http://www.osteofound.org/

e Position Papers and Guidelines:
http://www.osteofound.org/publications/position _papers guidelines.html

National Institutes of Health - Osteoporosis & Related Bone Diseases: National Resource
Center: http://www.osteo.org/

o Research Bibliographies: http://www.osteo.org/research.asp
¢ NIH Consensus Statement: Osteoporosis Prevention Diagnosis and Therapy:
http://odp.od.nih.gov/consensus/cons/111/111 intro.htm

National Osteoporosis Foundation (USA): http://www.nof.org

o Osteoporosis Clinical Practice Guideline:
http://www.nof.org/professionals/clinical/clinical.htm

National Osteoporosis Society (UK): http://www.nos.org.uk/

e Position Statements for Health Professionals: http://www.nos.org.uk/healthprof.asp

Osteoporosis Australia: http://www.osteoporosis.org.au/html/index.php

o Position Papers: http://www.osteoporosis.org.au/html/healthpapers.php

Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN). www.sign.ac.uk:

e Management of Osteoporosis, No. 71: http://www.sign.ac.uk/pdf/sign71.pdf
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9. Questdes e Sugestdes

Convite para comentarios

O Comité de Diretrizes Préticas agradece quaisquer comentarios e sugestfes que 0s
leitores possam ter. Ha aspectos que foram negligenciados ? Vocé acha que alguns
procedimentos acarretam riscos adicionais ? Esta convidado a nos contar suas
experiéncias. Clique no botéo abaixo e deixe-nos conhecer sua opinido. Juntos, podemos
fazer melhor.

guidelines@worldgastroenterology.org
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