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RESUMO

Objetivo: Avaliar se houve associacdo entre a ocorréncia de
fratura apés trauma fisico e o uso de glicocorticoides nos 12 meses
precedentes ao trauma, em criancas e adolescentes atendidos
em uma emergéncia.

Métodos: No periodo de abril a outubro de 2015 foi conduzido
em uma emergéncia pediatrica um estudo tipo caso controle, em
pacientes de 3 a 14 anos incompletos, vitimados por trauma fisico,
com e sem fratura. Os dados analisados foram obtidos pela consulta
dos prontuérios, pelo exame fisico dos pacientes e por entrevista dos
responsaveis, comparando-se uso de glicocorticoides nos Gltimos
12 meses, caracteristicas demograficas, indice de massa corpérea,
ingesta de leite, intensidade do trauma, pratica de exercicio fisico e
tabagismo passivo domiciliar nos dois grupos de pacientes.
Resultados: Estudaram-se 104 pacientes com trauma fisico, 50
com fratura e 54 sem fratura. O uso de glicocorticoides ocorreu em
15,4% dos pacientes estudados, sem diferenca estatisticamente
significante entre os dois grupos. A faixa etaria de 10 a 14 anos
incompletos, o trauma grave e a pratica de exercicio fisico
predominaram entre os pacientes com fratura.

Conclusodes: Este estudo ndo mostrou associacdo entre o uso
prévio de glicocorticoides e a ocorréncia de fraturas em criancas
e adolescentes. A faixa etaria de 10 a 14 anos incompletos, o
trauma grave e a prética de exercicio fisico associaram-se com
maior risco para fraturas.

Palavras-chave: Fraturas; Trauma; Glicocorticoides; Criancas;
Adolescentes.

ABSTRACT

Objective:To assess the association between traumatic fractures
and glucocorticoids taken 12 months prior to a trauma, in children
and adolescents seen at an emergency room.

Methods: A case-control study was conducted from April
to October 2015, at a pediatric emergency hospital with
patients aged 3- to 14 years-old, who had suffered physical
trauma. Some of the patients had a fracture and some did
not. The data analyzed were obtained from medical records,
physical examination of the patients, and interview with the
patients’ caregivers. Glucocorticoid use in the past 12 months,
demographic variables, body mass index, milk intake, trauma
intensity, physical activity and smoking in the household were
compared between the two patient groups.

Results: A total of 104 patients with physical trauma were studied —
50 had a fracture and 54 did not. Of all the patients, 15.4% had
previously used glucocorticoids, and there were no statistically
significant differences between the groups. The age range of 10-
to 14 years-old, severe trauma and physical activity were more
prevalent among patients with a bone fracture.

Conclusions: This study did not find an association between
previous glucocorticoid use and the occurrence of fractures in
children and adolescents. The age range of 10- to 14 years-old,
severe trauma, and physical activity were associated with an
increased risk for fractures.

Keywords: Fractures; Trauma; Glucocorticoids; Children;
Adolescents.
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INTRODUCAO

Os acidentes tém destaque no perfil de morbidade e morta-
lidade de criancas e adolescentes. Dados nacionais mostram
que 20% dos acidentes ocorrem em criangas, 50-60% em casa
e secunddrios a quedas, com fraturas em de 12,1 a 14,4%."
Estudos europeus evidenciam que 30-50% dos jovens sofrerdo
uma fratura até os 17 anos.”> Uma rede de fatores intrinsecos
e extrinsecos, em adi¢do ao trauma, estd envolvida na ocorrén-
cia de uma fratura. Uma questio importante ¢ identificar se
ela sinaliza fragilidade 6ssea subjacente, ou seja, osteoporose.
As doengas inflamatdrias cronicas associadas ao uso de gli-
cocorticoides (GC) em longo prazo sio as principais causas
de osteoporose secunddria.®’ Na infincia e adolescéncia, esses
firmacos sao utilizados principalmente para o tratamento da
asma, além das doencas reumatoldgicas e autoimunes. O risco
de fratura aumenta sensivelmente apés o inicio da terapia con-
tinua com corticoide, diminuindo na mesma intensidade com

1011 ) excesso desses esteroides
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a interrupgio do tratamento.
desvia o remodelamento dsseo em direcao a reabsorcao.
A adequagio nutricional e a relagao do tecido dsseo com o tecido
muscular possuem papel de destaque na satide dssea. O cdlcio e a
vitamina D sdo fatores nutricionais fundamentais nesse aspecto.”?
A obesidade possui efeito controverso, mas pode funcionar como
estresse mecAnico sobre o 0sso, estimulando o acimulo mineral e
de massa 6ssea.! Fatores genéticos, enddcrinos e mecinicos alteram
simultaneamente o musculo e 0 metabolismo dsseo.”” O musculo
em atividade ¢ essencial para a formagio e o crescimento 6sseo.'®
Entre os fatores ambientais, a nicotina, o principal componente
do cigarro, tem sido associada com supressio da osteogénese."”

Estudos nacionais e regionalizados que analisam a associa-
¢do de multiplas varidveis, especialmente o uso de glicocorti-
coides, com a ocorréncia de fraturas em criancas e adolescentes,
podem contribuir para a elaboracio de medidas preventivas e
terapéuticas mais especificas, além de reforcar a conscientiza-
¢do da aplicagio mais criteriosa da corticoterapia.

Este estudo, portanto, teve como objetivo verificar se hd
associagdo entre o uso de glicocorticoides e a ocorréncia de fra-
turas em criancas e adolescentes atendidos em um hospital de
trauma. Além disso, objetivou comparar o perfil demogrifico
e do trauma, o indice de massa corpérea (IMC), a prética de
exercicio fisico, a ingestdo de leite e o tabagismo intradomici-

liar nos grupos com e sem fratura.

METODO

No periodo de abril a outubro de 2015 foi realizado um estudo
do tipo caso controle com amostras por conveniéncia. Criancas e
adolescentes que sofreram trauma fisico, com ou sem fratura,

atendidos na emergéncia pedidtrica do Hospital da Restauragio

(Recife, Pernambuco) naquele periodo foram recrutados para
a investigagio, a qual foi aprovada pelo Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) e pela diregio do hospital. A busca pelos pacien-
tes ocorria duas vezes por semana, incluindo os fins de semana.
Os critérios de inclusdo foram:
1. consentimento informado, assinado pelo responsdvel e
por paciente a partir dos 12 anos de idade;
2. ambos os sexos;
faixa etdria de 3 a 14 anos incompletos;
casos: admissdo com fraturas espontineas ou traumd-
ticas, incluindo os traumas com forte impacto e poli-
traumatismo (colisdo, atropelamento, capotamento);
5. controles: admissio com trauma, porém sem fraturas
atuais nem no passado;
6. auséncia de doenga Gssea primdria, neoplasia, doenca renal

cronica, doenga endécrina, sindrome de m4 absorcio.

Apés a selegao dos pacientes, cuja idade foi estratificada em
trés grupos (3—7 anos, 7-10 anos e 10-14 anos), um questiondrio
idealizado pelos autores foi aplicado por meio da técnica de entre-
vista. Dados demograficos (sexo, idade, etnia), sociais (nimero de
criancas/adolescentes no domicilio, tabagismo intradomiciliar) e
do acidente (local, hora, agente causal) foram registrados. A quan-
tidade estimada de ingestdo de leite (estratificada em <200 mL/dia
e 2200 mL/dia); o uso de glicocorticoides nos tltimos 12 meses
(dose, duragio, frequéncia e via de administragio); a presenga de
doenca associada, especificando-a; e a pratica regular de exercicio
fisico também foram verificados. Considerou-se como prética regular
de exercicio fisico aquela realizada sob supervisio de um instrutor
por, pelo menos, duas vezes por semana, pot, no minimo, trés meses.

O trauma e a fratura (nos casos) foram detalhados. A pre-
senca de dois ou mais ossos fraturados, ainda que no mesmo
lado, foi estabelecida como fratura multipla. A escala de Landim
e Nilsson, modificada por Clark et al.,'® foi utilizada para clas-
sificar a intensidade do trauma.

A imobilizagio ao leito tornou a verificagio do peso corpé-
reo limitada em alguns pacientes. Nesses casos, usou-se o tltimo
registro de conhecimento do responsdvel. Entretanto, na vasta
maioria dos pacientes, o peso corpdreo e a estatura foram afe-
ridos em uma balanc¢a da marca Filizola (Sao Paulo, Sao Paulo,
Brasil), com uma régua antropométrica acoplada (modelo 31,
ne 88.401, Industrias Filizola S/A, Sao Paulo, Sao Paulo, Brasil).
Uma fita métrica metalizada, fixada aos contornos inferior e
lateral do leito, foi usada para medir o comprimento daqueles
pacientes com menos de 1 m e dos confinados ao leito. O IMC
foi calculado dividindo-se o peso, em quilogramas (kg), pelo qua-
drado da altura, em m, ou seja, kg/m? A definicio de obesidade,
sobrepeso e risco de sobrepeso foi baseada nas curvas de IMC
e nos escores Z da Organizagio Mundial de Sadde (OMS)."”
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O provivel constrangimento gerado pela avaliagdo do esté-
gio puberal de Tanner em uma sala de emergéncia ou em uma
enfermaria lotada de pacientes e acompanhantes levou 2 elimi-
nagio desse exame entre os pacientes estudados.

Os dados coletados foram armazenados em planilhas (Excel)
e, subsequentemente, transferidos, tabulados e analisados pelo soft-
ware Statistical Package for the Social Sciences (SPSS, IBM SPSS
Statistics 22, para Windows, 2013). A andlise descritiva foi realizada
com tabelas de referéncia cruzada para a exposi¢ao da distribuigio
de porcentagens e frequéncias. J4 para a andlise inferencial, o teste
do qui-quadrado foi usado para comparar a proporgio do desfe-
cho dicotdmico nos dois grupos e a razio de chances (odds ratio —
OR), a fim de determinar a forca de associacio com o desfecho.
Todas as relagbes tinham intervalo de confianga de 95% (I1C95%).
O p<0,05 foi considerado indicativo de diferenca significante.
A andlise multivariada, por regressio logistica, foi realizada para

verificar os efeitos potenciais das varidveis na ocorréncia da fratura.

RESULTADOS

Neste estudo, 104 pacientes foram incluidos, 50 com trauma e
fratura (casos) e 54 com trauma, mas sem fratura (controles).
Do total, 84 (80,8%) eram do sexo masculino e 42 (40,4%)
estavam na faixa etdria de 10 a 14 anos incompletos. A Tabela 1
mostra a distribuicio das principais varidveis estudadas nos gru-
pos com e sem fratura, ¢ a Tabela 2 traz as OR associando as
principais varidveis & ocorréncia de fratura.

O uso sistémico de GC nos 12 meses que precederam ao
trauma foi relatado por 16 pacientes estudados (15,4% do total),
dos quais sete com fratura (14% dos casos), e nove sem fratura
(16,7% dos controles). Todos usaram o corticoide na forma de
ciclos intermitentes, com duragio méaxima de sete dias (a maioria
cinco dias), com dose cumulativa <1 g/ano e para tratar crises de
asma, em sua maioria (exceto trés deles, um para urticdria, um
para rinite isolada e outro para infecgio respiratéria de vias aéreas
superiores). Apenas dois pacientes usaram GC inalatério conti-
nuo, um deles no grupo dos pacientes com fratura. Nio houve
diferenca estatistica entre os grupos com e sem fratura em rela-
G40 a0 uso de esteroides (p=0,70), nem aumento do risco para
fratura no grupo que usou corticoide (OR de 0,80 para fratura;
I1C95% 0,34-2,09), conforme evidenciado nas Tabelas 1 a 3.

Viu-se trauma grave em seis dos sete pacientes com fratura e
uso prévio de GC, o que poderia justificar a ocorréncia da fratura.
As quedas responderam por 59 de todos os acidentes (56,7%),
atropelamento por motocicleta por 12 e acidentes em moto por
10, totalizando 22 ocorréncias (21,1%) envolvendo esse veiculo
entre os pacientes estudados. Acidentes em bicicletas acomete-
ram 9 pacientes (8,6%), e os automobilisticos, 6 deles (5,8%).
O atropelamento por outros veiculos, excetuando-se a motocicleta,

vitimou 3 pacientes (2,9%), a agressdo animal (coice) foi relatada
em 3 individuos, e 2 (1,9%) foram atingidos por um objeto pesado.
A Figura 1 ilustra os locais de fratura nos pacientes com e
sem uso prévio de GC. O antebrago distal foi o local mais fra-
turado (19 pacientes ao todo), correspondendo a 38% de toda a
amostra estudada. O timero foi o segundo osso mais fraturado.
Os ossos da face, seguidos pelo imero, foram os mais acometidos
entre os pacientes que usaram GC. Fraturas vertebrais ocorreram
em trés individuos, mas apenas no grupo que nio usou GC.
A avalia¢io do IMC mostrou que 14 dos 50 pacientes com
fratura (28%) situavam-se acima do escore Z +1 (abrangendo
sobrepeso e obesidade), porém apenas trés (6%) estavam acima
do escore Z +2 (obesidade). Entre aqueles sem fratura, 14
também tinham o IMC acima de +1 (25,9%), e, destes, cinco
(9,3%) eram considerados obesos. O sobrepeso/obesidade foi
registrado em 26,9% de toda a amostra estudada.
AsTabelas 1 ¢ 2 também evidenciam que apenas a faixa etdria,
a intensidade do trauma e a pratica de exercicio fisico mostraram
diferenca estatisticamente significante entre os pacientes com e sem
fratura (p<0,05). O exercicio fisico foi associado com risco dobrado
para fratura (OR para fratura 2,26; 1C95% 1,19-4,33), como estd
detalhado na Tabela 4. Vale salientar que a fratura ocorreu durante
a prética esportiva em 19% daqueles com exercicio fisico regular, e
0s 81% restantes sofreram fratura nio relacionada ao treinamento.
A andlise multivariada, por regressio logfstica, para verificar os
efeitos potenciais para a ocorréncia de fratura revelou, entretanto,

significAncia apenas para a faixa etdria e para a gravidade do trauma.

DISCUSSAO

O uso cronico e a administracao intermitente de GC sistémicos
orais tm potencial de reduzir a densidade mineral dssea, com
aumento do risco de fraturas,'* embora a ocorréncia de fraturas
tenha sido mais relacionada ao uso continuo de GC sistémico,
por mais de trés meses.?” O risco relativo de fratura aumenta com
adose e com a duragio da corticoterapia, mas valores didrios bai-
xos de 2,5 mg de prednisolona, em ciclos intermitentes repetidos,
podem ter efeito cumulativo também nocivo.” A doenga dssea
induzida pelos GC acomete sobretudo o osso trabecular, justi-
ficando o maior encontro de fraturas vertebrais e de costelas.!
Revisio sistemdtica e metandlise, abrangendo o periodo de
1966-2013, encontrou um pequeno niimero de estudos relacio-
nando satde dssea em criangas com o uso de GC, sugerindo maior
prevaléncia de fraturas morfométricas vertebrais.”? A maioria desses
estudos avaliou pacientes portadores de doencas renais e reuma-
tolégicas, com demanda continua e prolongada desses esteroides.
Nossos pacientes, contrariamente, sé utilizaram corticoide sisté-
mico em ciclos intermitentes, em uma frequéncia inferior a cinco

VEzZEes a0 ano, entretanto um grande estudo de coorte em cri iangas
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inglesas observou risco aumentado de fraturas, especialmente do
timero, entre aquelas que usaram mais de quatro ciclos de GC oral
nos 12 meses precedentes 2 fratura.”? Todavia, o papel da gravi-
dade da doenca de base nio ficou claro, além de faltarem dados
do estado nutricional e da atividade fisica das criancas avaliadas.
Nio foi objetivo deste estudo a pesquisa de fratura com-
pressiva vertebral. Metarregressio de ensaios clinicos controla-
dos e randomizados em adultos encontrou probabilidade anual

de fraturas vertebrais entre 2,4 e 8,2% nos pacientes com inicio
recente de GC continuo (hd menos de seis meses).>* Na presente
investigaco, nio foi realizada a densitometria Gssea, a qual pode-
ria acrescentar informacées sobre a estrutura éssea dos nossos
pacientes. Pesquisa nacional comparou a densidade mineral dssea
de 16 meninas portadoras de ldpus eritematoso sistémico e de
32 meninas sadias, nao observando correlagao entre a atividade
da doenca e o uso de corticoide com os valores da densitometria.”

Tabela 1 Caracteristicas demograficas e clinicas dos pacientes com e sem fraturas.

9 27 36

n
3-7 anos
% 0,18 0,5 0,34
o n 12 14 26
Faixa etadria 7-10 anos <0,001
% 0,24 0,25 0,25
10-14 anos n 29 13 42
incompletos % 0,58 0,24 0,40
o n 7 13 20
Feminino
% 0,14 0,24 0,19
Sexo
. n 43 41 84
Masculino
% 0,86 0,75 0,80
. _ n 21 17 38
Tabagismo ID Sim 0,270
% 0,42 0,31 0,36
_ . n 31 35 66
Ingesta de leite >200 mL/dia 0,768
% 0,62 0,64 0,63
, . n 12 15 27
Doenca associada Sim 0,664
% 0,24 0,27 0,25
Avi n 7 9 16
Uso prévio de Sim 0,709
glicocorticoides % 0,14 0,16 0,15
o . n 21 10 31
Exercicio fisico Sim 0,008
% 0,42 0,18 0,29
n 20 34 54
Leve/moderado .
Classificacdo do % 0,40 0,62 0,51
0,019
trauma n 30 20 50
Grave
% 0,60 0,37 0,48
i<t ili n 31 33 64
FHlstorlco familiar de Sim 0,926
raturas % 0,62 0,61 0,61
n 14 14 28
IMC Sobrepeso/ 0,446
obesidade % 0,28 0,25 0,26
Ingesta de . n 13 9 22
refrigerante (mL/dia) 2200 mL/dia % 0,26 0,16 0,21 0,244

*p-valor significativo < 0,05; ID: intradomiciliar; IMC: indice de massa corpérea.
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A maior frequéncia de individuos do sexo masculino entre
os pacientes estudados também ¢é referida na literatura cientifica.
Os estudos epidemioldgicos nacionais e internacionais sao unini-
mes em rela¢io ao predominio dos meninos entre os acidentados,
com e sem fratura, provavelmente pela presenca mais frequente
de comportamentos de risco para acidentes.’” Com respeito a
idade dos pacientes com fratura, mais da metade situava-se na
faixa etdria de 10 a 14 anos, fato justificado pelo assincronismo
entre o estirdo puberal do crescimento e o acimulo correspon-
dente de massa dssea, com enfraquecimento relativo do osso,
também amplamente relatado na literatura cientifica."**

O predominio das quedas entre os acidentes na faixa pedis-

1,3,5,26

trica ¢ reportado em vérios estudos, mas ¢ digno de nota

que cerca de 25% dos acidentes envolveram motocicletas,

Tabela 2 Razdo de chances para fratura das principais
varidveis.

C o e

Uso prévio de glicocorticoide

Sim 0,840 | 0,338-2,086

Nao 1,032 | 0,876-1,215
Exercicio fisico

Sim 2,268 | 1,187-0,93

Ndo 0,711 | 0,544-0,93
Sexo

Feminino 0,581 | 0,252-1,339

Masculino 1,132 | 0,939-1,365
Ingesta de leite (mL/dia)

<200 1,08 | 0,650-1,791

=200 0,956 | 0,713-1,281
Histérico familiar de fraturas

Sim 1,014 | 0,748-1,374

Nado 0,977 | 0,600-1,59
Ingesta de refrigerante (mL/dia)

<200 0,888 | 0,724-1,087

>200 1,560 | 0,731-3,328
Tabagismo no domicilio

Sim 1,334 | 0,800-2,223

N&o 0,846 | 0,628-1,139
Doenca associada

Sim 0,864 | 0,449-1,662

N&o 1,052 | 0,838-1,32
Classificacdo do trauma

Leve/moderada 0,635 | 0,427-0,944

Crave 1,620 | 1,069-2,453

3382

@ Sem uso de corticoide

Uso de corticoide sistémico ou inalatério

Figura 1 Topografia das fraturas entre os pacientes
que usaram glicocorticoide e os que ndo usaram.
Entre os seis que usaram glicocorticoide, trés tiveram
acometimento de dois 0ssos; e entre os 43 que nao
usaram os esteroides, 16 tiveram fratura em mais de
um 0ssO.
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Tabela 3 Razdo de chances (OR) entre o uso prévio de glicocorticoides (GC) x fraturas.

Uso de GC 1C95%
I S N
Sim 07 09 16 0,84 0,338-2,086
Ndo 43 45 88 1,032 0,876-1,210
Total 50 54 104
IC95%: intervalo de confianca de 95%.
Tabela 4 Razdo de chances (OR) do exercicio fisico regular (EFR) x fratura.
1C95%
I S
Sim 21 10 31 2,268 1,187-4,333
N3o 29 44 73 0,712 0,544-0,931
Total 50 54 104

IC95%: intervalo de confianca de 95%.

veiculo muito utilizado na regido de procedéncia dos pacien-
tes avaliados, requerendo, assim, medidas preventivas especi-
ficas. O encontro da alta frequéncia de trauma grave pode ser
justificado pelo perfil de atendimento do hospital analisado,
referéncia estadual em trauma. Entretanto Clark et al., em
uma coorte ampla de criancas, verificaram que a fragilidade
4ssea subjacente foi associada ao risco maior para fraturas, até
mesmo naquelas vitimadas por trauma moderado ou grave.'®

Talvez por conferir maior autonomia aos jovens e apesar de
fortalecer a unidade osteomuscular, o exercicio fisico pode facilitar,
de alguma forma, a exposicdo aos acidentes, contudo essa asso-
ciagdo, com risco dobrado para fratura, pode ter sido um achado
a0 acaso, uma vez que nio foi observada significncia a andlise
multivariada. Por outro lado, uma coorte de criancas inglesas
mostrou que a atividade fisica vigorosa e didria aumenta a expo-
sicao as injurias e 2 ocorréncia de fraturas, mesmo com o encontro
da maior densidade volumétrica mineral e do tamanho dsseo.”

Este estudo possui limitagoes que podem comprometer os
seus resultados. Assim, a amostra deveria ser de 334 pacientes
para erro estimado de 5% e alto poder amostral, enquanto a
nossa amostra, com 104 pacientes, possui erro estimado médximo
de 9%. Dessa maneira, a populagio avaliada deveria ter sido
maior, porém o tempo disponivel e a recusa em participar da
pesquisa, conduzida em uma emergéncia de trauma, dificulta-
ram a obten¢io de um nimero maior de pacientes. Além disso,
os estudos com desenho de caso controle permitem verificar
associacoes, e niao necessariamente causalidade. Coortes com
amostras maiores, seguidas por um periodo de estudo mais pro-
longado, sio mais tteis para estabelecer relagio causal.

O viés recordatdrio, adicionalmente, mesmo minimizado pela
leitura lenta da lista de medicagoes, pode ter interferido nos resul-

tados. J4 o viés de afericio pode ter ocorrido em dois momentos.

Primeiramente, no registro dos dados antropométricos daqueles
pacientes restritos ao leito e, em segundo lugar, ao estabelecer o
real volume de leite ingerido, uma vez que ¢é frequente a dilui-
40 excessiva em 4gua, além da variagio de volumes de copos e
xicaras. Fora isso, como jd relatado, em razio da caréncia de um
espago reservado para a avaliacio fisica puberal, nio foi feito o
estadiamento de Tanner. Finalmente, a busca por fraturas ver-
tebrais e a avaliagio de densitometria dssea entre os pacientes
estudados, nao realizadas por dificuldades operacionais, acres-
centariam informages importantes para a nossa investigagao.
Apesar das limitacoes, este estudo de caso controle nao mostrou
maior exposicao a0 uso de GC em criangas e adolescentes com fra-
tura. Provavelmente, estudo populacional ou de coorte mais robusta
de pacientes em terapia com ciclos repetidos de corticoide sisté-
mico ou terapia continua poderia avaliar melhor o risco de fraturas.
Os adolescentes, sobretudo do sexo masculino, necessitam de
atengio especial para a prevencio de acidentes e fraturas, especial-
mente quanto a quedas e acidentes com motocicletas. A prética
de exercicio fisico entre criancas e adolescentes requer supervi-

540, além de medidas de educaco para a prevengio de acidentes.
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