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RESUMO

Selecionamos mulheres pré-menopausadas com redugdo da DMO
encaminhadas ao ambulatdrio de Metabolismo Osseo do Hospital de
Clinicas da UFPR, com o objetivo de definirmos o perfil destas pacientes em
relacdo aos fatores de risco e provaveis causas secunddrias de osteo-
porose. Trintfa e quatro mulheres foram estudadas (19-48 anos). Em 29
pacientes (85,3%) a coluna lombar estava acometida, 8 (23,5%) apresen-
taram Z-score < -2,5 e 21 (61,8%) Z-score entre -1,0 e -2,5. Vinte pacientes
(68.,8%) apresentaram reducdo da DMO em fémur, 2 (6,2%) com Z-score <
-2,5 e 18 (66,2%) com Z-score entre -1,0 e -2,5. Causa secunddria foi identi-
ficada em 26 pacientes (76,5%). Este estudo demonstra que a realizacdo
de densitometria dssea € importante em mulheres na pré-menopausa
com fatores de risco para reducdo da massa dssed, uma vez que permite
o inicio precoce do tratamento e a prevencdo das complicagdes rela-
cionadas. (Arq Bras Endocrinol Metab 2006;50/5:914-919)

Descritores: Osteoporose; Mulheres jovens; Pré-menopausa; Osteo-
porose secundaria; Fatores de risco

ABSTRACT

Main Causes of Low Bone Mass in Premenopausal Women Referred to a
Metabolic Bone Clinic of Curitiba.

We conducted a chart review of premenopausal women with low bone
mineral density referred to the Metabolic Bone Clinic of Federal Universi-
ty of Parand, to determine the outline of these patients regarding their
risk factors and secondary causes of osteoporosis. Thirty-four women
(19-48 years old) were evaluated. Twenty nine (85.3%) patients present-
ed a low bone mineral density (BMD) in lumbar spine, 8 (23.5%) had Z-
score < -2.5 and 21 (61.8%) had Z-score between -1.0 and -2.5. Twenty
patients (68.8%) had a low bone mass in total femur, 2 (6.2%) with Z-score
< -2.5 and 18 (66.2%) with Z-score between -1.0 and -2.5. A secondary
cause could be identified in 26 patients (76.5%). This study shows that
DMO is important in premenopausal women with risk factors of low BMD
because it leads to the best treatment option and follow-up. (Arq Bras
Endocrinol Metab 2006;50/5:914-919)

Keywords: Osteoporosis; Premenopausal; Secondary osteoporosis; Risk
factors

Q OSTEOPOROSE F ATUALMENTE definida como uma doenga esquelética

aracterizada por comprometimento da resisténcia éssea ¢ maior pre-
disposi¢do a fraturas (1). Nos Estados Unidos, ocorrem aproximadamente
1,5 milhoes de fraturas osteoporéticas ao ano, com grande impacto na
morbi-mortalidade global (2). A osteoporose primdria refere-se a perda de
massa 6ssea resultante do processo normal de envelhecimento, na qual a
deficiéncia estrogénica é o principal fator etiol6gico. Ja a osteoporose
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secunddria, por sua vez, relaciona-se a uma vasta lista
de enfermidades ¢ drogas implicadas na génese ou
exacerbagdo da doenga (3). Neste caso, pode ocorrer
interferéncia na obtengio do pico de massa Ossca
durante a infincia ¢ adolescéncia ou perda éssea ace-
lerada em qualquer fase da vida adulta.

A grande maioria dos individuos acometidos
sdo mulheres na pés-menopausa; entretanto, homens e
mulheres jovens também podem apresentar osteo-
porose. Nesta populagdo especifica, a osteoporose se-
cunddria prevalece, ou seja, freqiientemente uma eti-
ologia ¢ identificada (3,4). No entanto, ha um sub-
grupo de pacientes no qual nenhuma causa secundaria
pode ser determinada, sendo entio classificados como
portadores de osteoporose idiopatica (4-7). Em um
estudo epidemiolégico realizado em uma populagio
de individuos jovens com fraturas, apenas 9% dos
pacientes foram considerados como portadores de
“osteoporose idiopdtica verdadeira” (5).

O presente estudo tem como objetivo analisar um
grupo de mulheres jovens pré-menopausadas com redu-
¢3o da densidade mineral 6ssea, atendidas no Ambula-
tério Multidisciplinar de Metabolismo Osseo do Hospital
de Clinicas da Universidade Federal do Paran4, procuran-
do definir o perfil destas pacientes em relagiao aos fatores
de risco e provaveis causas secunddrias de osteoporose.

MATERIAIS E METODOS

Foi realizado um estudo retrospectivo avaliando os pron-
tudrios de pacientes encaminhadas com diagnéstico de
baixa massa Ossea ao Ambulatério de Metabolismo
Osseo do Hospital de Clinicas da Universidade Federal
do Parand (UFPR) no periodo de 2000 a 2004. Dos 430
pacientes, foram selecionadas as mulheres pré-menopau-
sadas com idade < 48 anos, as quais apresentavam uma
redugio da densidade mineral 6ssea (DMO), ou seja, Z-
score < -1,0 desvio-padrido, em pelo menos um dos sitios
analisados (coluna lombar e fémur total).

A medida da DMO em todas as pacientes foi
realizada por um método de absortiometria por dupla
fonte de raios-X (DXA), em um aparelho Hologic
QDRI1000W (Hologic, Inc., Bedford, MA), cujo coefi-
ciente de varia¢do é de 0,46 na coluna lombar ¢ 0,57 no
fémur. Foram avaliados os valores absolutos da DMO,
bem como os valores do Z-score, que é atualmente
recomendado pela Sociedade Internacional de Densito-
metria Clinica (8) (ISCD) e pela Sociedade Brasileira de
Densitometria Clinica (SBDens), de acordo com o tlti-
mo consenso (9). O Z-score baseia-se na compara¢io
do exame obtido com a DMO de mulheres na mesma

Arqg Bras Endocrinol Metab vol 50 n° 5 Outubro 2006

faixa etdria, sendo considerada osteopenia quando
< -1.0 ¢ osteoporose quando < -2.5 desvios-padroes da
média fornecida entre adultos jovens.

Os dados coletados a partir de um questionario
padronizado, realizado na primeira consulta, inclufam
histéria moérbida atual e pregressa, historia ginecolégica
¢ obstétrica, fatores de risco para osteoporose (consumo
de calcio e cafeina, grau de atividade fisica, alcoolismo e
tabagismo), historia pessoal de fraturas, historia familiar
de osteoporose e medicagdes em uso atual e passado.

A ingestao média diaria de calcio foi baseada nas
informagdes dos pacientes quanto ao consumo de leite
e derivados. Considerou-se ingestao baixa o consumo
didrio de 0-1 fonte de calcio (< 400 mg/dia), ingestdo
moderada o consumo de 2-3 fontes de calcio
(400-800 mg/dia) e ingestio adequada o consumo
superior a 4 fontes de cilcio (> 800 mg/dia). O con-
sumo didrio de cafeina foi classificado como baixo (<
200 mg), moderado (200400 mg) ou alto (> 400
mg) (4). Determinou-se como consumo de alcool
positivo a ingestio de uma ou mais doses didrias de
bebida alcodlica. O tabagismo positivo foi classificado
em atual e pregresso, conforme relato das pacientes. A
atividade fisica foi definida como regular, quando rea-
lizada 2 ou mais vezes por semana.

Foi considerada histéria familiar positiva a pre-
senga de avos, pais ou irmaos com diagnodstico de osteo-
porose, antecedentes de fraturas atraumaticas (fraturas
por fragilidade, excluindo as fraturas decorrentes de aci-
dentes ou grandes quedas) ou presenga de cifose toraci-
ca. O indice de massa corpérea (IMC), definido como
peso dividido pela estatura ao quadrado, foi considerado
como fator de risco quando inferior a 19 kg/m?2.

Foram analisados os exames laboratoriais roti-
neiramente realizados apds a primeira consulta tais
como: célcio total, fosforo, fosfatase alcalina, creatini-
na, PTH intacto e calcitria de 24 horas, sendo os mes-
mos dosados segundo a rotina do laboratério de
analises clinicas do nosso hospital. Eventualmente fo-
ram realizadas outras dosagens laboratoriais de acordo
com o quadro clinico apresentado.

RESULTADOS

Caracteristicas dos pacientes

Dos 430 pacientes encaminhados ao ambulatério de
metabolismo 6sseo do Hospital de Clinicas da UFPR,
370 (86%) sao mulheres, sendo que 34 (9,2%) estavam
na pré-menopausa e apresentavam redu¢io da densi-
dade mineral 6ssea. A mediana de idade foi de 34 anos
(19 a 48 anos) e 85,9% da raga branca (tabela 1).
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Tabela 1. Caracteristicas clinicas e fatores de risco.

Caracteristicas

Pacientes (n= 34)

Idade (anos)*
IMC (kg/m2)*
Historia de fratura (%)

Tabagismo atual ou pregresso (%)

Efilismo (%)
Sedentarismo (%)

Ingestdo baixa de cdicio (< 400 mg/d) (%)
Ingestdo alta de cafeina (> 400 mg/d) (%)
Historia familiar de osteoporose (%)

34,6 + 9,2 (19 a 48)
21,9 + 4,4 (17,2 a 37.5)
9 (26,5%)

10 (29,4%)
1(2,9%)
21 (61,8%)
20 (55,9%)
2 (5,9%)
8 (23,5%)

* Valores sdo média + DP

Fatores de risco para osteoporose

A histéria familiar positiva para osteoporose foi relatada
por 8 pacientes (23,5%). A ingestio didria de calcio foi
considerada baixa em 55,9% das pacientes, moderada em
38,2% e alta em 5,9%. Somente duas pacientes con-
sumiam mais do que 400 mg de cafeina ao dia. Uma
paciente (2,9%) apresentava histéria de etilismo. Quatro
(11,8%) eram tabagistas, com um consumo médio de
8,5 (4 a 15) cigarros/dia e 6 pacientes (17,6%) apresen-
tavam histéria pregressa de tabagismo. Vinte e uma
pacientes (61,7%) ndo praticavam nenhum tipo de ativi-
dade fisica regularmente. O indice de massa corporal
médio foi de 21,86 + 4,36 kg/m2, sendo que 12
(35,3%) pacientes apresentavam IMC abaixo de 19
kg/m?2 (tabela 1).

Histéria ginecolégica e obstétrica

A idade média da menarca entre as pacientes avaliadas
foi de 14,43 + 3,15 anos (12 a 25 anos). Em relagio ao
ciclo menstrual, foi observado que 5 pacientes (14,7%)
apresentavam amenorréia primdria, das quais 3 (8,8%)
menstruaram apoés estimulo hormonal. Trés pacientes
(8,8%) apresentavam amenorréia secundaria e 2 (5,9%)
apresentavam ciclos menstruais irregulares com histéria
de curtos periodos de amenorréia. Nove pacientes
(26,5%) utilizavam anticoncepcional hormonal oral re-
gularmente, 4 (11,8%) com objetivo de reposi¢io ho-
rmonal e 5 (14,7%) com finalidade anticoncepcional.

Densitometria 6ssea e exames laboratoriais

A média do valor absoluto da coluna lombar e fémur
total foi de 0,839 + 0,102 g/cm? ¢ 0,780 = 0,119
g/cm?2, respectivamente.

A coluna lombar estava acometida em 29
pacientes (85,3%), sendo que 8 (23,5%) apresentavam
Z-score compativel com osteoporose ¢ 21 (61,8%),
compativel com osteopenia. Vinte pacientes (58,8%)
apresentavam redu¢io da DMO em fémur, sendo 2
(6,2%) com Z-score < -2,5 ¢ 18 (56,2%) com Z-score
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entre -1,0 e -2,5. Em 17 pacientes (50%) a densidade
mineral 6ssea encontrava-se reduzida nos dois sitios
anatodmicos (tabela 2).

Os resultados das dosagens laboratoriais se
encontram na tabela 3.

Causas de reducdo da DMO

Em 26 pacientes (76,5%) foi possivel identificar,
através dos dados disponiveis, uma provavel causa
secunddria para reducdo da massa Ossea (tabela 4).

Observou-se a ocorréncia de associa¢io de dois
ou mais fatores causais em 9 pacientes (34,6%), sendo
mais comum a associa¢io do uso de glicocorticéides e
doengas cronicas (88,8%).

Em oito pacientes (23,5%), apesar de uma causa
secunddria para redu¢io da DMO nio ter sido defini-
da, fatores de risco para osteoporose estavam presentes
na histéria clinica. Os fatores de risco identificados
foram tabagismo (1), baixa ingestio de cilcio (5),
sedentarismo (4) e histéria familiar (2).

Antecedentes de fraturas

Nove pacientes (26,4%) relataram antecedentes de
fraturas atraumadticas, sendo 3 (33,3%) em punho, 2
(22,2%) em fémur, 2 (22,2%) em antebrago, 1 (11,1%)
em coluna toracica e 1 (11,1%) em calcineo. Todas as
pacientes, com exce¢io de uma, apresentaram uma
causa secundaria de osteoporose identificada: uso cré-
nico de glicocorticéides (2), uso cronico de anticon-
vulsivante (1), hiperparatireoidismo primario (1), hi-
perparatireoidismo secunddrio (1), hipertireoidismo
(1), doenga celiaca (1), mieloma multiplo (1). O IMC
médio destas pacientes foi de 21,5, o qual ndo diferiu
das pacientes que nio fraturaram. A média da DMO
entre as pacientes que sofreram fraturas foi de 0,799
g/cm2 em fémur ¢ 0,798 g/cm? em coluna lombar,
enquanto no grupo que nio fraturou foi 0,783 g/cm?
¢ 0,859 g/cm?2, respectivamente. Osteoporose em co-
luna lombar estava presente em 45% dos casos.
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Tabela 2. Média da densidade mineral dssea.

Coluna lombar (L1-L4) Fémur total
g/cm? ** 0,839 + 0,102 0,780 + 0,119
Z-score -1,738 + 0,956 (0,1 a-3,5) -1,202 + 1,01 (0,2 a -4,0)

* Valores sdo média + DP

Tabela 3. Dosagens laboratoriais.

Pacientes (n= 34) Valor normal
Cdicio (mg/dl) * 9.2+0,6 8,6-10,0 mg/dl
Fosforo (mg/dl) * 3.6+0,7 2,7-4,5 mg/dI
Fosfatase alcalina (U/) * 179.0 + 72,7 25,0-100,0 U/I
PTH (og/ml) * 63,9 £ 37.8 12,0-72,0 pg/ml
Cdlcio na urina 24 horas (mg/Q) * 137,56 £+ 92,5 4,0 mg/Kg
Creatinina (mg/dl) * 07+09 0,5-1,0 mg/dl

* Valores sdo mediana + DP

Tabela 4. Causas de perda dssea em 34 mulheres na pré-menopausa.

Fator Etiolégico

Pacientes (n= 34)

Glicocorticdides
Hipogonadismo

Associacdo de fatores

Sem causa definida
Hiperparatireoidismo primario
Doenc¢as gastrointestinais *
Doencas genéticas **
Hiperparatireoidismo secunddrio
Antiepilépticos
Imunossupressores
Diabetes mellitus tipo 1
Hipertireoidismo

Lupus eritematoso sistémico
Artrite reumatdide

Artrite psoridsica

Mieloma multiplo
Hipopituitarismo

Hepatite auto-imune

*kkk

11 (32,3%)
9 (26,5%)
9 (26,5%)
8 (23,5%)
4(11,8%)
4(11,8%)

1(2,9%)

*  Doencas gastrintestinais; sindromes disalbsortivas, doenca infla-

matéria intestinal

** Doencas genéticas: Sindrome de Weber-Christian
*** Hiperparatireoidistno secunddrio: deficiéncia de Vitamina D,

insuficiéncia renal crénica

¥ Immunossupressores: metrotexate, tacrolimus

DISCUSSAO

Todas as pacientes avaliadas neste estudo retrospectivo
foram encaminhadas para atendimento terciirio no
ambulatdrio de metabolismo 6sseo, sendo que 76,4%
apresentavam uma causa secunddria para a diminui¢do
da massa Gssea justificando a realizagio de DMO neste
grupo especifico de pacientes. A literatura demonstra
que a prevaléncia de osteoporose secunddria varia de
acordo com a populagao em estudo, chegando a 64%
entre os homens (10), 53% em mulheres na pré-
menopausa em atendimento terciario (4) e em até 90%
em jovens com histéria de fraturas (5). Diversas causas
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secunddrias foram identificadas entre as nossas pacientes
(tabela 4), sendo a causa mais comum o uso cronico de
glicocorticdides, fato este semelhante a outros estudos
(4,5). Além disto, observamos uma associa¢do de eti-
ologias, levando a uma somatéria de efeitos deletérios
sobre o esqueleto. A associagio mais comumente
encontrada foi o uso cronico de glicocorticoide associa-
do a uma doenga cronica de base. O hipogonadismo
veio em segundo lugar demonstrando a importancia dos
hormoénios sexuais na forma¢io ¢ manuten¢io do pico
de massa Ossea, evidenciando que ndo somente na
menopausa ocorre perda 0ssea, mas em qualquer fase da
vida onde o hipoestrogenismo ocorra por um periodo
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maior ou igual a 3 meses. Rubin e cols. (11) demons-
traram que mulheres jovens com osteoporose idiopdtica
apresentam uma diminui¢ao dos niveis de estradiol livre
na fase folicular quando comparado ao grupo controle
pareado por idade e IMC. Esta diminui¢io do estradiol
foi anteriormente relatada por Sowers e cols. em um
grupo de mulheres jovens, pré-menopausadas e com
osteoporose de fémur sem etiologia definida (12).

Em um subgrupo de pacientes, nas quais foi
realizado DMO por fazerem parte de grupos controle
de outros estudos realizados em nosso servigo, nenhu-
ma causa secunddria foi identificada pela avaliagio ini-
cial. Entretanto, fatores de risco para osteoporose
estavam presentes na histoéria clinica.

Em relagio aos fatores de risco para osteoporose,
os mais encontrados no nosso grupo foram uma baixa
ingestdo de célcio (54,3%) ¢ o sedentarismo (60%). A
histéria familiar, considerada um fator de risco impor-
tante, foi relatada por somente 26,4% das pacientes,
diferente de um estudo com mulheres jovens americanas,
onde 71% relataram apresentar mies ou avés portadoras
de osteoporose (4). Acreditamos que esta discrepincia
dos nossos dados em relagdo a literatura talvez se deva ao
fato de que as mies ou avos das nossas pacientes nao
tiveram acesso ao exame de densitometria Ossea ¢ aque-
las pacientes que relataram historia positiva de osteo-
porose se basearam principalmente em antecedentes de
fraturas. A identificagdo dos fatores de risco para osteo-
porose na histéria clinica ¢ de suma importincia, poden-
do muitas vezes a associagdo destes justificar a
diminui¢do da massa Ossea, sugerindo uma interferéncia
destes fatores na aquisi¢io do pico de massa Ossea e
manutengdo da mesma. Os fatores relacionados ao estilo
de vida sao responsaveis por até 20% de variagio na
obtengdo do pico de massa éssea, enquanto a genética
contribui em até 70% (13-15). Em individuos jovens,
apenas uma mudang¢a nos hibitos de vida, como uma
dieta rica em cilcio e atividade fisica regular, podem
resultar em aumento da densidade mineral ossea
(DMO), enquanto o tabagismo pode interferir negativa-
mente na aquisi¢ao do pico de massa 6ssea (1,13).

Existe uma discussdo sobre a real indicagio do
exame de densitometria 6ssea em mulheres jovens,
entretanto os novos conceitos da International Society
for Clinical Densitometry (ISCD) e da Sociedade
Brasileira de Densitometria Clinica (SBDENS) pre-
conizam o exame para todas as mulheres jovens com
causa secunddria de osteoporose ou com histéria fami-
liar de fratura osteopordtica (8). Além disso, estas
sociedades atualmente recomendam o uso de escore Z
para o diagnéstico de osteoporose nas mulheres na
pré-menopausa.
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Um subgrupo de 9 mulheres relatou fraturas
atraumaticas, sugerindo que, além da diminuigdo da
densidade 6ssea, outros fatores podem estar alterando
a resisténcia 6ssea nestas pacientes, contribuindo para
o aumento do risco de fraturas. A literatura tem aler-
tado que existe um risco aumentado de fraturas na
pos-menopausa para aquelas mulheres que apresen-
taram fraturas no perfodo pré-menopausa, sendo con-
siderado um fator de risco independente da DMO
(17). Diferente das pacientes com osteopenia € com
densidade 6ssea estavel, onde o risco de fraturas abso-
luto em curto prazo é baixo (18).

Por tratar-se de um estudo retrospectivo, ha
limitagoes para a interpretagdo dos resultados. Entre-
tanto, acreditamos que como este grupo de mulheres
jovens pré-menopausadas com diminui¢io da densi-
dade 6ssea, outras pacientes também possam se bene-
ficiar de um diagnéstico e tratamento precoces, uma
vez que isto tem contribuido para que estas mulheres
apresentem mudangas no estilo de vida, como o
aumento da ingestio de calcio, atividade fisica e
exposi¢ao ao sol, prevenindo a perda éssea e levando,
em alguns casos, a um aumento da massa 6ssea (13).

Futuros estudos devem, no entanto, ser realiza-
dos para melhor definir as indica¢des de se realizar
uma avalia¢io da densidade mineral 6ssea em mulheres
jovens, bem como para definir uma melhor abordagem
diagnostica ¢ terapéutica nesta faixa etdria.
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