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RESUMO

A osteoporose na mulher pés-menopaisica é, na maior parte dos casos, de tipo I. A perda de
massa éssea deve-se a uma deficiéncia de estrogénios.

Na abordagem da osteoporose, nestas mulheres, é importante considerar os factores de risco.
Para o efeito, uma anamnese cvidadosa e bem elaborada poderd levantar a suspeita diagnésti-
ca de osteoporose, uma vez que a clinica é, habitvalmente, pobre ou inexistente, até que a
primeira fractura apareca.

As causa secunddrias de osteoporose devem ser sempre pesquisadas, dado que toda a atitude
diagnostica e terapéutica vai depender da cavsa subjacente.

0 diagnéstico de osteoporose é feito, fundamentalmente, pela determinacdo da densidade mine-
ral éssea, sequindo as normas da Organizacio Mundial de Saude.

A terapéutica da osteoporose, na mulher pés-menopausica, tem como pedra basilar evitar o apa-
recimento de fracturas e passa por uma abordagem néio farmacolégica e, nos casos necessdrios,
farmacolégica. O tratamento farmacologico estd particularmente indicado em mulheres com
factores de risco de fractura, ov nas que ja sofreram fracturas.

Como conclusdo apresentam-se algumas propostas de abordagem dlinica, para prevencio e trata-
mento da osteoporose na mulher pés - menopdusica.
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INTRODUCAO |

osteoporose na mulher pos-
-menopausica € uma doenca
metabolica sistémica, cada
vez mais frequente e com
maior repercussao social.

De facto, ao longo do século XX, hou-
ve um aumento global na esperanca
meédia de vida, que permite que as mu-
lheres possam, actualmente, esperar
passar cerca de um terco, ou metade
das suas vidas, em p6s- menopausa.

O grande nuimero de fracturas que
ocorrem, anualmente, nessas mulhe-
res, com o consequente comprometi-
mento da sua qualidade de vida, au-
mento das incapacidades, temporarias
ou definitivas, e aumento da taxa de
mortalidade, demonstra a enorme im-
portancia que o problema hoje tem, em
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termos de saude publica.

Na mulher pés-menopausica, a os-
teoporose €, habitualmente, devida a
um turnover elevado, em que a reabsor-
cao 6ssea € maior que a formacao — os-
teoporose primitiva.

Na osteoporose de tipo I, ou pés-me-
nopausica, ha uma reducio de massa
ossea, consequente a diminuicdo do
nivel de estrogénios, com alteracdes da
microarquitectura do tecido 6sseo.
Aparece, normalmente, entre os 50 - 65
anos de idade e afecta, sobretudo, o
0sso esponjoso ou trabecular, levando
a uma maior prevaléncia de fracturas a
nivel das vértebras. A perda de massa
Ossea €, neste periodo da vida das mu-
lheres, bastante grande: calcula-se que
o ritmo anual de perda 6ssea seja, nos
primeiros cinco anos ap0s a meno-
pausa, de 1% a 5%.

Na osteoporose de tipo II, ou senil,
verifica-se uma perda de osso, cortical
e esponjoso, em igual propor¢ao, levan-
do quer a fracturas vertebrais, quer da
anca. E devida a menor absorcio da vi-
tamina D (1-25(0OH2) D3) ou a um
hiperparatiroidismo secundario.

O diagnéstico de qualquer um dos ti-
pos da osteporose primitiva, ja referi-
dos, s6 pode ser feito apos a exclusao das
causas secundarias de osteoporose, co-
mo o mieloma multiplo, a osteomalacia,
ametastase vertebral, um carcinoma ou
o hiperparatiroidismo, entre outras.

Facrores pE Risco para Osteoporost |

Aidentificacdo precoce, através de uma
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anamnese cuidadosa, dos factores de
risco de perda 0ssea, pode permitir, nas
mulheres em pos-menopausa, fazer a
prevencao ou o diagnostico de osteopo-
rose, antes de ter surgido uma fractura.
Neste contexto, a data de aparecimen-
to da menopausa € importante: a me-
nopausa precoce (antes dos 45 anos de
idade) ou a ooforectomia pré-menopau-
sica, sao consideradas factores de risco.
Outros factores de risco para osteo-
porose sao:
e sedentarismo/imobilizacao prolon-
gada;
¢ reduzida ingestao de calcio/vitamina
D (sobretudo na infancia/puberdade);
¢ tabagismo;
¢ factores iatrogénicos, como a utiliza-
cao prolongada de corticoides, hormona
tiroideia e quimioterapia anti-neoplasi-
ca, entre outros;
¢ historia familiar de osteoporose/frac-
turas osteoporoticas;
e antecendentes de hipogonadismo/
/amenorreia prolongada (mais de um
ano);
¢ baixo indice de massa corporal (IMC
< 19 Kg/m? / anorexia nervosa;
¢ antecedentes de gastrectomia, artrite
reumatoide, hiperparatiroidismo, neo-
plasias (mieloma e outros) sdo também
importantes factores de risco de osteo-
porose, a considerar quando se esta pe-
rante uma mulher em p6s-menopausa.

FACTORES DE RiISCO PARA
FrRACTURA OSTEOPOROTICA

Consideram-se como factores de risco
de fractura osteoporotica:

¢ alcoolismo;

¢ habitos tabagicos activos;

¢ deficiéncia de estrogénios;

¢ reducéio da visao (deficiente percep-
cao da profundidade, mau contraste);
e actividade fisica inadequada (mau
estado de saude, fragilidade, tendéncia
para quedas);

¢ baixa ingestao de calcio ao longo da

vida;

¢ baixo peso (<60Kg);

¢ densidade mineral 6ssea baixa;

¢ histéria materna de fracturas da an-
ca ou historia de fractura num parente
em primeiro grau;

¢ histéria pessoal de fractura em adul-
ta;

e raca branca;

e idade avancada.

CLiNica |

Habitualmente, a mulher com osteopo-
rose primitiva mantém-se assintomati-
ca, até que apareca a primeira fractura,
femoral ou vertebral. Esta traduz-se, cli-
nicamente, por dor aguda; no caso de
fracturas da anca, por dificuldade ou
impossibilidade na marcha. Em estadios
avancados da doenca, as fracturas po-
dem aparecer com traumatismos mini-
mos e podem, mesmo, ser espontaneas.

Quando existem fracturas vertebrais,
unicas ou multiplas, as curvaturas da
coluna encontram-se alteradas: ha hi-
percifose dorsal e hiperlordose lombar.
Surgem, entao, neste caso, dores croni-
cas, com ritmo mecanico e diminuicao
da estatura.

Nos casos de osteoporose secundaria
a clinica € a da patologia subjacente’:
¢ No mieloma multiplo ha dores 6sseas
intensas, que geralmente envolvem a
regido lombar e toracica e que sao pre-
cipitadas pelos movimentos. As lesoes
osseas sao multiplas, osteoliticas, sen-
do particularmente tipicas as do craneo.
Encontra-se, ainda, anemia, uremia,
gamapatia monoclonal no sangue ou
na urina, proteinuria, podendo detec-
tar-se a proteina de Bence-Jones em
grande numero de casos (25% dos ca-
so0s), e a plasmocitose e plasmoblastos
no mielograma. A triade classica consis-
te em plasmocitose superior a 10%, le-
soes liticas e componente monoclonal
no sangue e urina. Por vezes, os exames
radiologicos mostram uma desminera-
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lizacao difusa do raquis, que pode levar,
erroneamente, ao diagnostico de osteo-
porose primaria.

¢ Na osteomalacia ha dores osseas di-
fusas, mialgias, dores pelvicrurais, as-
tenia muscular, pseudofracturas de
Looser-Milkman e, laboratorialmente,
hipocalcémia ou normocalcémia, hipo-
fosforemia, hipocalciuria e elevacdo da
fosfatase alcalina.

¢ Nas metastases o6sseas ha dores in-
tensas e progressivas em intensidade,
mau estado geral e anemia. Laborato-
rialmente a velocidade de sedimentacao
e a calcémia estao elevadas e ha ane-
mia. As metastases osteocondensantes
sao facilmente diagosticadas radiologi-
camente, ao contrario das osteoliticas.
Os tumores primitivos que mais metas-
tizam para o esqueleto, sao o da mama,
do utero, do pulmao, do tubo digestivo
e da tiroide.

e No hiperparatiroidismo ha dores
Osseas. Pode acompanhar-se de litiase
renal, de nefrocalcinose (em menor fre-
quéncia), de urémia e tulcera péptica.
Laboratoriamente, ha hipercalcémia,
hiperfosforémia e elevacdo dos niveis
de paratormona sérica. Radiologica-
mente podem observar-se reabsorcao
Ossea subperidstica, sobretudo a nivel
das falanges, quistos 6sseos (tumores
castanhos dos ossos), a coluna em
camisola de jogador de rugby e cranio
em sal e pimenta.

Outras causas de osteoporose secun-
daria nas mulheres pos-menopausicas
sdo o hipertiroidismo, o sindrome de
Cushing, a diabetes, as leucémias e lin-
fomas, a doenca pulmonar obstrutiva
cronica, as demeéncias, os acidentes vas-
culares cerebrais, a asma bronquica, a
anemia perniciosa, a cirrose hepatica al-
coolica, a cirose biliar primaria e a he-
mocromatose primitiva, entre outras.

DiAGNGSTICO |

O diagnostico assenta na determinacao
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da quantidade de osso, que € medida
pela densidade mineral 6ssea (DMO).

As determinacoes da DMO sao ex-
pressas por dois valores:
¢ adensidade mineral 0ssea esperada
para uma pessoa da mesma idade e do
mesmo sexo (score Z).
¢ a densidade mineral 0ssea em re-
lacdo ao pico esperado da massa 0ssea
num adulto jovem saudavel do mesmo
sexo (score T). A diferenca entre o score
da doente e a normal € expressa em
desvios-padrao (DP), acima ou abaixo
da meédia.

Um DP representa cerca de 10% a
12% de diferenca na densidade mine-
ral Ossea.

A Organizacao Mundial de Saude
definiu as normas para a interpretacao
dos valores de scoreT. Com base em de-
terminacdes efectuadas em mulheres
brancas, considera-se, assim:

e DMO normal: scoreT 1 DP acima ou
abaixo do normal;

e Osteopénia: T score entre —-1DP e
—2,5DP

e Osteoporose: T score inferior a —2,5
DP.

E importante destacar que a diminui-
cao da massa 0ssea se correlaciona, es-
treitamente, com o risco de fractura: o
risco relativo de uma mulher sofrer uma
fractura, em qualquer localizacao, du-
plica, por cada DP de descida na DMO

O diagnostico de osteoporose confir-
ma-se através da medicao da DMO por
densitometria, ou quando existe uma
fractura. O score Z pode ser util se se
suspeitar de causas secundarias de os-
teoporose. Os locais mais frequente-
mente estudados sado a coluna lombar
(avaliando o osso trabecular, mais atin-
gido na p6s-menopausa recente) e o co-
lo do fémur (avaliando o osso cortical).

Além de medir de forma sensivel a
massa 6ssea e prever o risco de fractura,
a densitometria 6ssea permite, ainda,
tomar decisées sobre a instituicao de te-
rapéutica e monitorizar os seus efeitos.

O método mais utilizado para deter-

Rev Port Clin Geral 2003;19:361-7 363



CLIMATERIO E MENOPAUSA

minar a DMO, é a absorciometria por
feixe duplo de energia usando raios X
(DEXA). Em caso de necessidade de
avaliacao dos resultados do tratamen-
to, a medicao das variacoes da DMO é
fundamental. Isto consegue-se melhor
determinando um valor basal, ao nivel
do esqueleto, usando DEXA e repetindo
a determinacao, 12 a 24 meses apos o
tratamento.

Segundo a National Osteoporosis
Foundation (EUA) (http://www.nof.
org/), que naorecomenda o uso genera-
lizado de rastreio para a osteoporose, as
candidatas para efectuar a determi-
nacao da DMO por DEXA, sao:

1. Mulheres depois da menopausa,
abaixo dos 65 anos de idade, que te-
nham pelo menos um factor de risco de
fractura (ver referéncia anterior);

2. Mulheres apos a menopausa, com
mais de 65 anos, independentemente
da existéncia de factores de risco;

3. Mulheres depois da menopausa que
ja tenham tido uma fractura;

4. E, igualmente, recomendado, fazer
este exame, nas mulheres que tenham
estado a fazer terapéutica hormonal de
substituicao por periodos curtos, ou em
que o conhecimento dos resultados da
DEXA possa condicionar a sua decisao
em aceitar uma terapéutica anti-osteo-
poradtica.

A questao do rastreio da osteoporose
nao €, no entanto, consensual.

De facto, num estudo recente, efec-
tuado no Reino Unido?, os autores che-
garam a conclusao que o método mais
util, mais pratico e com melhor relacao
custo-beneficio para detectar a osteo-
porose consiste em realizar uma DEXA
a todas as mulheres pos-menopausi-
cas, através de determinacoes da DMO
periférica, conjuntamente com avalia-
cao dos factores de risco.

Laboratorialmente podem determi-
nar-se, na mulher com osteoporose,
marcadores bioquimicos, que podem
ser marcadores de remodelacao ou re-
absorcao 6ssea.

O marcador de remodelacao ossea,
que pode ser de formacéao 6ssea, produ-
zido pelos osteoblastos, € a fosfatase al-
calina; determina-se a sua isoenzima
ossea. A osteocalcina € outro marcador
de formacao o6ssea .

Os marcadores da reabsorcao ossea
sao a hidroxiprolina urinaria (o menos
descriminativo), a fosfatase acida tarta-
ro-resistente, a piridolina e a desoxipi-
ridolina (com grandes variacoes dia-
rias).

Os biomarcadores do turnover 6sseo
tém pouca importancia na avaliacao ro-
tineira, individual, de cada paciente, de-
vido a variabilidade biologica que apre-
sentam; esta pode ser diaria ou sazo-
nal. Podem ser importantes para de-
terminar a velocidade da perda ossea
(pe., no inicio da menopausa), para
identificar subgrupos de doentes, com
elevada remodelacao 6ssea e para moni-
torizacao da investigacao de novos far-
macos.

TeRAPEUTICA |

O objectivo do tratamento da osteo-
porose da mulher pos-menopausica € a
prevencao das fracturas. Procura-se,
portanto, prevenir a reabsorcao ossea
e/ou, se possivel, reforcar a osteoforma-
cao. Para o efeito, dispde-se de medidas
nao farmacolégicas e de terapéuticas
famacologicas e hormonais.

Tratamento nao farmacoldgico

A abordagem nao farmacolégica passa
essencialmente por modificacées do es-
tilo de vida no que respeita a dieta, exer-
cicio fisico, cessacao do habito de fumar
€ evitar medicamentos que causam per-
da 6ssea (corticoides, heparina, entre
outros).

A dieta ideal inclui uma quantidade
adequada de calorias, proteinas (para
evitar a malnutricao), calcio e vitamina
D. Actualmente, os valores de referén-
cia para a ingestao de calcio e vitamina
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D dependem da idade da mulher. Esses
valores correspondem a 1.200 mg/dia
de calcio e 400 Ul/dia de vitamina D
para as mulheres entre os 50 e 70 anos
e 1.200 mg/dia de calcio e 600 Ul/dia
de vitamina D acima dos 70 anos.

Deve realizar-se, pelo menos, 30 mi-
nutos de exercicio fisico, trés vezes por
semana. A actividade escolhida nao
deve ser realizada em condicées de im-
ponderabilidade, como € o caso da nata-
cdo. O exercicio fisico tem efeitos bené-
ficos na mulher p6s-menopausica: mes-
mo nas que tém osteoporose, pode re-
duzir a taxa de fracturas dos segmentos
exercitados. Ao aumentar a massa
muscular, a actividade fisica pode ser
um dos mecanismos de proteccdo con-
tra as fracturas, nomeadamente por di-
minuir a probabilidade de queda ou por
proteger o osso subjacente, se a mes-
ma acontecer.

Sabe-se que o tabaco aumenta a per-
da éssea®*. O efeito do tabaco podera
dever-se ao facto de acelarar o metabo-
lismo dos estrogéneos, decrescendo, as-
sim, 0s seus niveis séricos. Essa podera
ser, também, a razao pela qual o taba-
co anula os efeitos benéficos da terapéu-
tica estrogénica em mulheres pos-me-
nopausicas.

Sempre que possivel, deve evitar-se
0 uso cronico de medicamentos que
causam perda 6ssea. Quando isso € ine-
vitavel, devem reforcar-se as medidas
preventivas (dieta, exercicio fisico, ces-
sacao de tabaco) e instituir tratamento
adequado.

Tratamento farmacoldgico
A National Osteoporosis Foundation
(EUA) recomenda o tratamento farma-
cologico, nas mulheres com scores T in-
feriores a—2DP, quando nao tém outros
factores de risco de fractura e nas mu-
lheres com scores T inferiores a—1,5DP,
se existirem factores de risco de fractura
associados.

As mulheres com mais de 70 anos de
idade, com varios factores de risco de
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fractura, especialmente as que ja te-
nham tido fracturas, tém um risco sufi-
cientemente elevado para iniciarem
tratamento mesmo sem fazerem deter-
minacao da DMO.

Para além do calcio e da vitamina D,
ja referidos, utilizam-se para o trata-
mento da osteoporose na mulher em
pos-menopausa outros farmacos anti-
-reabsortivos, como os estrogénios, os
bifosfonatos, as calcitoninas e os mode-
ladores selectivos dos receptores dos
estrogénios.

Actualmente, encontram-se em in-
vestigacao, ou mesmo em utilizacdo, em
alguns paises, farmacos como os sais
de fltor, a paratormona, as formas ac-
tivas da vitamina D (calcitriol, alfacal-
cidiol) e esterdides anabolizantes.

A terapéutica hormonal de substitui-
cao (estrogénios) tem sido descrita como
particularmente util na prevencao da
perda de osso no inicio da menopausa
e de segunda linha no tratamento da os-
teoporose pos-menopausica. Esta pre-
vencao so6 se verifica enquanto a tera-
péutica com estrogénios se mantiver.

As mulheres, mesmo que no inicio da
menopausa, preocupadas com os efei-
tos adversos dos estrogénios, ou as que
apresentam contra-indicacoes para a
sua utilizacao, devem ser tratadas com
bifosfonatos.

Além dos casos citados, podem, tam-
bém, considerar-se como candidatas
para a terapettica com bifosfonatos, to-
das as mulheres que tomam corticos-
terdides em altas doses, por periodos
prolongados. Em estudos clinicos con-
trolados® os bifosfonatos reduziram o
risco de fracturas da coluna, anca e do
punho em 40% a 50% nas mulheres
ap0s a menopausa. O risedronato, um
bifosfonato piridinilico, foi aprovado
pela FDA na prevencao e tratamento da
osteoporose pos-menopausica e na in-
duzida pelos corticosteroides. Na prati-
ca clinica, os bifosfonatos podem ter
efeitos acessorios sobre o tubo digesti-
vo alto (pirose, dificuldade de degluti-
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cdo, mais frequentemente).

Como tratamento de segunda linha
no tratamento da osteoporose, € como
alternativa para as mulheres que re-
cusam ou tém contra-indicacdes para
a terapetuitica hormonal de substituicao
ou com bifosfonatos, a calcitonina por
via nasal, na dose de 200 U diaria, €
considerada uma boa opcio. E mais efi-
caz na osteoporose com elevado nivel de
reabsorc¢ao, como a que ocorre na pos-
-menopausa, nos acamados € com a
utilizacao de terapéutica por corticoste-
roides. Dadas as suas propriedades
analgésicas, a calcitonina € um farma-
co util apés uma fractura vertebral agu-
da: permite reduzir a utilizacao de opi6i-
des e melhorar a capacidade de deam-
bulacao mais rapidamente.

Os moduladores selectivos dos re-
ceptores dos estrogénios, como o raloxi-
feno, constituem uma terapettica de
primeira intencdo na prevencao e
tratamento da osteoporose pos-meno-
pausica.

Dados do Multiple Outocomes of
Raloxifene Evaluation — Estudo MORE
- mostraram que doses diarias de 60 a
120 mg, reduziram significativamente o
risco de fracturas vertebrais, durante os
primeiros 36 meses de tratamento, em
comparacio com o placebo®. Nao hou-
ve, no entanto, uma demonstracido do
risco de fracturas nao vertebrais no
grupo tratado.

A tibolona, que € um analogo sin-
tético dos esteroides sexuais com efeitos
estrogénicos, progestagénicos e andro-
génicos ligeiros, € um farmaco char-
neira entre os estrogénios e os analogos
dos estrogénios. Na dose de 2,5 mg/dia,
aumenta a massa 0ssea a nivel da colu-
na vertebral e do colo do fémur; néo in-
duz hiperplasia do endométrio, des-
conhecendo-se se aumenta, ou nao, o
risco de carcinoma da mama.

O fragmento 1,34 da hormona para-
tiroide, administrada intermitentemen-
te e em doses baixas (450U /dia) cons-
titui um tratamento de primeira linha

na osteoporose grave, das mulheres no
climatério. A sua administracao por via
sub-cutanea e a necessidade de ser as-
sociada aos estrogénios podem ser
factores limitantes ao seu uso.

Para finalizar, apresentam-se algu-
mas propostas de abordagem clinica,
para prevencao e tratamento da osteo-
porose em varios tipos de mulheres®:

e Mulheres em pos-menopausa recen-
te e assintomatica: a abordagem deve
passar pelo incentivo ao exercicio fisi-
co; deixar de fumar e minorar outros
factores de risco; recomendar a ingestao
de calcio (1.200mg/dia) e vitamina D
(400Ul /dia); aconselhamento sobre
THS para eventual prescricao; avaliacao
de factores de risco para a osteoporose
(se tiver risco e nao fizer THS, conside-
rar a determinacao da DMO e, poste-
riormente, outra intervencao farma-
cologica).

e Mulher p6s-menopausa com historia
de fractura apés pequeno traumatismo:
optimizar os factores relacionados com
o estilo de vida; ingestao de calcio
(1.200mg/dia) e vitamina D (600UI/
/dia); avaliar DMO para estabelecer o
risco de fractura; prescrever THS ou bi-
fosfonatos; avaliar, através de DEXA,
12 a 24 meses apos o inicio do trata-
mento.

e Mulher idosa, fragilizada:optimizar
factores relacionados com estilo de vida
e a ingestao de calcio (1.200mg/dia) e
vitamina D (600UI/dia); avaliar DMO
(especialmente se nio estiver a usar bi-
fosfonatos ou THS); recomendar ergo-
calciferol (1.000U/dia) se necessario;
avaliar tratamento farmacolégico,
através de densitometria 12 a 24 meses
apos o inicio da terapéutica.

e Mulher com fractura por compres-
sdo, prescrever calcitonina (200U /dia)
para alivio da dor aguda; seguir normas
para mulher apés a menopausa com
historia de fractura.

e Mulher a fazer tratamento a longo
prazo com corticosteroides: medir DMO
na coluna e colo do fémur; tratar defi-
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ciéncias hormonais se existirem; opti-
mizar ingestao de calcio e vitamina D;
melhorar habitos de vida; iniciar trata-
mento preventivo com bifosfonatos;
minimizar doses de glucocorticoides,
avaliar resposta terapéutica.
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