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RESUMO

Introducgao: A osteoporose € doencga caracterizada pela perda de massa Ossea e
pela deterioracdo da microarquitetura do tecido 6sseo. Sua importancia reside no
aumento da susceptibilidade do individuo acometido a fraturas e complicagdes
decorrentes destas. Os principais fatores de risco sio: sexo feminino,
hipoestrogenismo, baixo peso, uso de determinados medicamentos (por exemplo,
corticoides), algumas doengas (hiperparatireoidismo, artrite reumatoide) e
tabagismo. Objetivo: avaliar a prevaléncia de osteoporose em uma amostra de
pacientes do Hospital das Clinicas da UFMG e analisar os fatores associados a esta,
particularmente na populagdo feminina na pés-menopausa. Métodos: trata-se de
estudo transversal, conduzido no Hospital das Clinicas da UFMG, em que foram
avaliados os prontuarios de 1207 pacientes com idade acima de 60 anos, que se
submeteram ao exame de densitometria 0ssea, entre 2014 e 2015. Os dados
coletados foram: sexo, idade, etnia, indice de massa corporal (IMC), tabagismo e
tempo de pds-menopausa. Tais dados foram correlacionados com a presenca ou
auséncia de osteoporose, conforme os T-scores do fémur e coluna lombar a
densitometria Ossea. Resultados: foram encontrados 406 pacientes com
osteoporose na amostra (37,9% das mulheres e 18,9% dos homens). No modelo
univariado, a idade maior que 80 anos foi associada a osteoporose, ao contrario da
etnia e do tabagismo. IMC e tempo de pds-menopausa maior que 25 anos foram
fatores de risco independentemente associados a osteoporose. Conclusao: a
osteoporose teve alta prevaléncia no grupo estudado, e IMC e tempo de pos-

menopausa foram fatores de risco independentes para a doenca.

Palavras-chave: osteoporose, fatores de risco, menopausa, densidade mineral

ossea



ABSTRACT

Introduction: Osteoporosis is characterized by loss of bone mass and deterioration
of bone micro-array. It's clinical importance lies on increased susceptibility to
fractures and their complications. The main risk factors are: female gender, post
menopausal status, being underweight, some medications (steroids), some diseases
(hyper parathiroydism, reumathoid arthritis), and smoking. Objectives: to assess the
prevalence of osteoporosis in a sample of patients at the Hospital das Clinicas da
UFMG, and evaluate the associated risk factors, particularly in the post menopause
female population. Methods: we conducted a cross sectional study at the Hospital
das Clinicas da UFMG, between 2014 e 2015, where 1207 patients medical records
were analyzed. All patients were older than 60 years old and underwent dual energy
X-ray absortiometry. We collected the following data: gender, age, ethnic group, body
mass index (BMI), smoking and time since menopause. These data were correlated
to the presence of osteoporosis, according to the T-score of femur and lumbar spine.
Results: 406 patients had osteoporosis (37,9% of women and 18,9% of men). In the
non adjusted analysis, age beyond 80 years was associated with osteoporosis, as
opposed to ethnic group and smoking. BMI and time since menopause beyond 25
years remained independently associated to osteopenia and osteoporosis.
Conclusion: osteoporosis had high prevalence in the studied group, and BMI and

time since menopause were independent risk factors for osteoporosis.

Key words: osteoporosis, risk factors, menopause, bone mineral density
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INTRODUCAO

1. Caracterizacado da doenca e implicagdes clinicas

A osteoporose € uma doenga caracterizada pela perda progressiva de massa 0ssea,
deterioracdo da micro-arquitetura do tecido e diminuicdo da resisténcia 6ssea. Sua
importancia clinica reside no aumento da susceptibilidade do individuo acometido a
fraturas e as complicagdes decorrentes destas. Tais fraturas representam um fardo
tanto individual quanto social, uma vez que evoluem com alta morbidade e
mortalidade, com dor e perda de fungao, e requerem hospitalizacdes e reabilitacao

prolongadas "% 34,

A osteoporose € uma doenca insidiosa. Frequentemente, o primeiro alerta é a
ocorréncia de uma fratura, sendo que nem sempre as fraturas sao facilmente
diagnosticadas. A maioria das fraturas n&o vertebrais € consequente a uma queda,
porém as fraturas vertebrais podem ocorrer espontaneamente, e até dois tergos
podem evoluir sem dor, podendo ser suspeitadas diante da diminuicdo da estatura
do individuo. Fraturas de punho tendem a ocorrer em individuos mais jovens, e

podem ser uma apresentacao clinica mais precoce da doenca®.

Individuos com osteoporose estdo susceptiveis a fraturas por fragilidade, que s&o
fraturas que normalmente n&o afetariam o osso saudavel, ocorridas apos traumas de
baixa energia, como por exemplo queda de propria altura. Os sitios mais acometidos
sdo as vertebras, fémur proximal e radio distal. Tais lesbes podem ser debilitantes e

dolorosas, e podem influenciar a qualidade e a expectativa de vida® ’.
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2. Epidemiologia

Assim como no mundo todo, a populagao brasileira vem envelhecendo nas ultimas
décadas, de forma a inverter a piramide populacional . Estima-se que até 2050, os
idosos constituirdo 23% da populagdo do pais. Com essa mudanga demografica,
muda também a epidemiologia das doencgas: as doengas crénicas sobrevém em
relacdo as agudas. E o que ocorre com a osteoporose, que terd um impacto

crescente na saude dos brasileiros °.

A incidéncia de osteoporose aumenta no transcorrer da idade, sendo que a maior
parte da populacdo é afetada apods a oitava década de vida % * '°. As fraturas
osteopordticas apresentam mortalidade comparavel aquela provocada por acidente
vascular cerebral e cancer de mama. A taxa de mortalidade em um ano de pacientes

com fratura de fémur proximal é de 15 a 30% '°.

Segundo a American Association of clinical Endocrinologists (AACE), em 2010 havia
10 milhées de americanos com osteoporose. Destes, mais de 80% eram mulheres, e
a maioria delas estavam na pds-menopausa. Em 2005, 2 milhdes de fraturas foram
atribuidas a osteoporose, e 71% delas ocorreram em mulheres. O gasto direto
relativo a estas fraturas foi de 17 bilhdes de ddlares, o que nao inclui o custo da
perda de produtividade do individuo convalescente e gastos extra-hospitalares.
Entre 2004 e 2006, ainda nos Estados Unidos, mais mulheres tiveram fraturas
osteoporoticas (1,4 milhdes) do que acidentes vasculares cerebrais (373 mil),

infartos do miocardio (345 mil) ou cancer de mama (213 mil). '',’

Somente no Reino Unido, a osteoporose afeta cerca de trés milhdes de pessoas e,
ao redor do mundo, estima-se que ocorra uma fratura osteoporética a cada trés
segundos 2 A cada trés mulheres na poés menopausa, uma é afetada pela doenga,
enquanto a cada oito homens com mais de 50 anos, um é acometido '>. Mulheres
com mais de 50 anos tém quatro vezes mais osteoporose que homens da mesma
idade®. Apesar de historicamente ser considerada uma doenca feminina, ressalta-se

que até 20% do total de fraturas ocorrem em homens.™

A prevaléncia da osteoporose no Brasil varia amplamente, de acordo com a
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metodologia de cada estudo. Camargos et al encontraram variagdo de 22,2% a
32,3% em mulheres com mais de 70 anos, dependendo do osso avaliado. Martini et
al, em 2009, descreveram prevaléncia de 32,7% em mulheres maiores de 65 anos,
enquanto Pinheiro et al, em 2010, relatou 33% de osteoporose em mulheres com
mais de 40 anos®.

Levantamentos feitos no Recife revelaram uma prevaléncia de osteoporose de
28,8% na populagdo em geral. Proje¢des para os proximos 10 anos estimam que, no
Brasil, poderdo ocorrer até 140 mil fraturas de quadril por ano'. Segundo o
Ministério da Saude, em 2012 ocorreram 1,6 milhdes de fraturas osteoporéticas no
Brasil. Apenas no Sistema Unico de Saude (SUS), em 2009, foram gastos R$57,61
milhdes em internagdes e R$24,77 milhdes em medicamentos para o tratamento da
osteoporose'®. Estes sdo apenas alguns dados que chamam a atencédo para a
importancia epidemioldgica da doenga, e como ela afeta homens e mulheres ao

redor do globo.
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3. Fisiopatologia

A resisténcia 6ssea depende de varias qualidades do osso — grau de mineralizagéo,
tamanho dos cristais de hidroxiapatita, estrutura de colageno, heterogeneidade da
microestrutura, conectividade das trabéculas e presenca de microdanos. Dentre
estas caracteristicas, a densidade mineral 6ssea (DMO) é a mais frequentemente

medida, expressa em gramas por area ou volume de 0sso °.

A densidade mineral 6ssea depende predominantemente do pico de massa éssea
atingido na juventude, e em menor proporgdo, das perdas sofridas
subsequentemente. Esse pico é atingido, nas mulheres, na terceira década de vida.

A partir dele, comega o processo de perda Ossea, que se acelera a época da

menopausa °.

O pico de massa dssea é influenciado por fatores modificaveis e ndo modificaveis'”.
No primeiro grupo, tém-se fatores ambientais, como habitos dietéticos, baixo indice
de massa corpérea, tabagismo, alcoolismo, uso de medicamentos (como
glicocorticoides, heparina, vitamina A), atividade fisica e doencgas cronicas* ' & 8,
No segundo, estdo os fatores genéticos e ligados ao sexo. A predisposi¢cao genética
individual colabora com 50% da variagdo da massa Ossea. Polimorfismos genéticos
explicam menos que 30% desta variagdo. Genes como o do colageno tipo 1, do
receptor de estrogénio e do receptor de vitamina D estariam possivelmente
envolvidos no risco de osteoporose '°. Quanto ao sexo, homens tendem a ter maior
massa Ossea do que mulheres, e seu pico de massa Ossea € atingido mais
tardiamente > 2. Mulheres apresentam declinio mais precoce e mais rapido de

massa 6ssea do que homens 2.

A DMO diminui com a idade, particularmente em mulheres apdés a menopausa.
Nesta fase da vida, os niveis decrescentes de 17-B- estradiol aceleram o declinio da
DMO, pois colaboram para o desequilibrio entre a formac&o e a reabsorgao 6ssea >
1920 A influéncia deletéria do hipoestrogenismo sobre a massa 6ssea é bem
ilustrada em situagdes de menarca tardia ou menopausa precoce, em que ha baixa
exposi¢ao ao horménio em periodos de vida em que a massa 0ssea se encontra em

desenvolvimento ou estabilizada'®.

A osteoporose pode ser secundaria a outras doencas. Estas incluem disturbios
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endocrinos — hipogonadismo em ambos o0s sexos (particularmente a menopausa
precoce nao tratada), hipertireoidismo, hiperparatireoidismo, hiperprolactinemia,
doenga de Cushing, diabetes; doengas gastrintestinais — doenga celiaca, doenga
inflamatoria intestinal, doenga hepatica crbénica, pancreatite crbénica, sindromes
disabsortivas; doengas reumatoldgicas — artrite reumatoide, artropatias inflamatérias
em geral; doencas hematoldogicas — mieloma multiplo, hemoglobinopatias,
mastocitose sistémica; doengas respiratorias - fibrose cistica, doenga pulmonar
obstrutiva crénica; doengas metabdlicas — homocistinuria; doenca renal crénica;

imobilidade (por exemplo por doenca neurolégica)® "% 2.
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4. Diagnostico

A densidade mineral 6ssea (DMO) € a quantidade de massa dssea calculada por
unidade de volume ou por unidade de area corporal. O objetivo de se medir massa
Ossea € fornecer critérios diagnosticos, prognodsticos e fornecer dados para o

seguimento dos pacientes " 2.

O diagnostico de osteoporose se da quando a DMO encontra-se menor que -2,5
desvios-padrdo da normalidade para o adulto jovem. Segundo a OMS, o padrdo
ouro para esta medida € a absorciometria por dupla emissdo de raios X, ou
densitometria 6ssea, aplicada ao colo femoral. Trata-se de exame bidimensional,

41 0O sitio de referéncia é

baseado na atenuacao de raios X pelos tecidos do corpo
o colo femoral por apresentar o maior valor preditivo para risco de fratura. A coluna
lombar pode ser utilizada, mas nado é o ideal em pacientes idosos, que tém alta
prevaléncia de alteragbes degenerativas 4 Varios guidelines recomendam a
medicdo da DMO no colo femoral e na coluna lombar, e o sitio definidor do
diagnostico sera aquele com menor score " %. A densitometria apresenta acuracia

aceitavel e boa reprodutibilidade, e foi introduzida no mercado em 1987 %.

O densitdmetro utiliza um feixe de raios X composto de duas diferentes energias de
fétons, na tentativa de compensar os diferentes coeficientes de atenuacdo dos
tecidos Osseos e moles. Os numeros obtidos pela atenuacdo dos feixes sao
convertidos em gramas e divididos por area corporal, obtendo um valor expresso em

g/cm?, que é a DMO %

Os valores de DMO obtidos em cada paciente sdo comparados através de unidades
de desvios-padrédo aos valores médios de pacientes da mesma idade, o que gera o
indice conhecido como Z-score, e comparados aos valores médios de pacientes
jovens, o que gera o indice T-score. O Z-score € menos utilizado, e se presta
principalmente a avaliagcdo de criangas e adolescentes. Ja em pacientes adultos, é
utilizado o T-score, que compara a DMO do paciente com a média de pacientes
jovens, ja que a idade por si sO ja é fator de diminuicdo da DMO. Considera-se
normal a DMO que se encontra acima de -1,0 desvio padrdo. Entre -1,0 e -2,5,
considera-se o diagndstico de osteopenia. Abaixo de -2,5, trata-se de osteoporose™
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%2 Estudos populacionais indicam que o risco de fratura aumenta duas vezes a
cada desvio-padrdo a menos na DMO *,

Existem varias acdes que visam a prevencdo de fraturas osteoporéticas. A
identificacdo dos pacientes que se beneficiam delas é imprecisa, e por isso foram

criadas ferramentas que estimam o risco de fratura de cada individuo °.

A medida da DMO é um forte preditor de fraturas. Entretanto, muitas fraturas
ocorrem em pessoas com DMO acima do valor de referéncia para osteoporose a

densitometria 0ssea 2.

FRAX é uma ferramenta disponivel online, criada pela
Organizagdo Mundial de Saude (OMS) para a predi¢do do risco individual de fratura,
baseada em multiplos critérios clinicos, independente dos resultados da

densitometria® % 2% 25,

Este questionario prevé o risco de fratura em 10 anos,
baseado nos seguintes fatores: idade, sexo, indice de massa corporea (IMC),
tabagismo, consumo de alcool, histéria pessoal de fratura, historia de pais com
fratura de quadril, uso de glicocorticoides, artrite reumatoide, doengas que levam a
osteoporose secundaria e resultado da densitometria do quadril (quando disponivel).
Também é levado em consideragdo o pais de origem. Deve-se considerar o
tratamento da osteoporose em mulheres na pés menopausa, com mais de 50 anos,
nos Estados Unidos ou paises equivalentes, quando houver osteopenia e >= 3% de
risco de fratura, ou quando o risco é >= 20% independente de outros fatores. E
importante ressaltar que o FRAX subestima o risco de fratura em algumas situagoes,
particularmente nos pacientes com grande risco de queda e o risco a curto prazo de

pacientes muito idosos .

Outra ferramenta disponivel online é o questionario QFracture, que pode ser
aplicado a pacientes entre 30 e 84 anos. Este também tem como objetivo prever o
risco absoluto de fratura em 10 anos, e ndo leva em consideracdo dados da

densitometria & *.
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OBJETIVO

Avaliar a prevaléncia de osteoporose em uma amostra de mulheres na pdés-

menopausa, no Hospital das Clinicas da UFMG, e analisar os fatores associados.
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APROVACAOQ ETICA

O presente estudo teve seu projeto cadastrado na Plataforma Brasil e foi avaliado e
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Minas
Gerais. Numero CAAE 27112114.4.0000.5149
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METOLODOGIA

Trata-se de estudo transversal, conduzido no Hospital das Clinicas da UFMG, em
que foram avaliados os prontuarios de 938 mulheres e 269 homens com idade
acima de 60 anos, que se submeteram ao exame de densitometria 6ssea no
Ambulatério Jenny Faria do hospital supracitado, entre 2014 e 2015. Os dados eram
obtidos dos prontuarios e tabulados no Excel. As informagdes coletadas foram: sexo,
idade, etnia, IMC, tabagismo e tempo de pds-menopausa. Tais dados foram
correlacionados com a presenca ou auséncia de osteoporose, conforme os T-scores

do fémur e coluna lombar a densitometria 6ssea.

Foram incluidos inicialmente todos os pacientes com mais de 60 anos submetidos a
densitometria 6ssea no periodo mencionado. A seguir, foram excluidos aqueles que
porventura ndo tinham o resultado da densitometria descrito em prontuario. Nas
analises univariada e multivariada, mantivemos apenas com os individuos de sexo

feminino.

Entre os prontuarios femininos, 444 nao continham informagao sobre tempo de pos-
menopausa. Como esta é uma das variaveis de maior interesse do estudo, optou-se

por excluir dos modelos univariado e multivariado as pacientes sem esta informacéo.

A etnia foi descrita de acordo com as seguintes op¢des: branca, negra ou hispanica.
Para a classificacdo do estado nutricional usou-se a referéncia da OMS: baixo peso:
< 18,5 kg/m?; peso normal ou eutréfico: 18,5-24,9 kg/m?; sobrepeso: 25-29,9 kg/m?;
obesidade: > 30 kg/m?.

O densitdmetro utilizado no Hospital das Clinicas da UFMG é o Discovery W
(Hologic Inc. - EUA). O principio de funcionamento dos densitdbmetros se baseia na
atenuacao de feixes de raios X pelos tecidos do corpo, para obter valores que séo
convertidos em gramas e divididos por area corporal, obtendo um valor expresso em

g/cm?, que é a DMO %
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Para o diagnéstico de osteopenia ou osteoporose, os valores de DMO obtidos na
densitometria sdo comparados através de unidades de desvios-padrao aos valores
meédios de pacientes jovens, ja que a idade por si s6 ja é fator de diminuigdo da
DMO, gerando um indice denominado T-score. Considera-se normal o T-score que
se encontra acima de -1,0 desvio padrdo. Entre -1,0 e -2,5 excluso, considera-se o
diagnostico de osteopenia. Quando o T-score € menor ou igual a -2,5, trata-se de

osteoporose’ % %,

Existe também o indice conhecido como Z-score, que compara os valores de DMO
obtidos na densitometria aos valores médios de pacientes jovens. O Z-score é

menos utilizado, e se presta principalmente a avaliacdo de criangas e adolescentes,

e por isso nao foi levado em consideragdo neste estudo’°.
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ANALISE ESTATISTICA

As variaveis foram descritas em termos de numeros absolutos e percentuais e, no
caso das variaveis continuas, por meio de medidas de tendéncia central (média e
mediana) e de dispersao (desvio-padrdo — DP — e intervalo entre percentis 25 e 75,
também chamado intervalo interquartilico - 11Q), além dos valores minimos e

maximos observados.

As variaveis continuas também foram divididas em categorias, com o objetivo de
observar se havia alguma relagdo dose-resposta entre osteoporose e os diferentes
niveis das variaveis (por exemplo, se ha diferentes graus de associagdo entre
osteoporose e sobrepeso, osteoporose e obesidade).

Em seguida, foi realizada analise univariada, considerando como variavel de
estratificacdo a densidade mineral 6ssea (DMO) nas categorias “com osteoporose” e

“sem osteoporose”.

Foi utilizada a Analise de Variancia (ANOVA) para comparagao de médias, o teste
de soma de postos de Wilcoxon (Wilcoxon rank-sum test) para comparagdo de
medianas, e o teste do Qui-quadrado de Pearson para comparagao de proporgcdes
da DMO, categorizada conforme indicado.

No caso da analise univariada com ANOVA, para comparar os resultados das
meédias dois a dois, foram utilizados contrastes de Bonferroni. Foi empregado o
modelo logistico multinomial univariado e multivariado para estimar as Odds Ratios

(OR) univariadas (ndo ajustadas) e multivariadas (ajustadas).

Para os modelos multivariados, as variaveis foram sendo retiradas uma a uma de
acordo com sua menor significancia estatistica pelo teste de Wald. Permaneceram
nos modelos finais resultados com significancia inferior a 5% (p<0,05), objetivando
obter um modelo estatisticamente parcimonioso. Foram construidos modelos tanto

com as variaveis continuas quanto com as variaveis categorizadas.
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RESULTADOS

Foram avaliados os prontuarios de 938 mulheres e 269 homens, submetidos a
densitometria 6ssea no Servigo de Densitometria do Hospital das Clinicas da UFMG.
Considerando serem as mulheres a parcela mais importante da amostra e mais
acometida por alteracdes de massa Ossea, optamos por dar foco a analise deste

grupo.

A idade média observada no grupo de mulheres (75,5+7,2) e homens (76,7+7,0), foi
semelhante (p=0,1734). A prevaléncia de osteoporose foi significativamente maior
no grupo de mulheres (37,9%) do que no grupo de homens (18,9%) (p<0,001).

TABELA 1. Incidéncia de osteoporose em mulheres e homens submetidos a

densitometria 6ssea no no periodo de 2014 a 2015.

Densidade Mineral Ossea Mulheres* Homens* Total*
Sem osteoporose 583 (62,1%) 218 (81,1%) 801 (66,36%)
Osteoporose 355 (37,9%) 51 (18,9%) 406 (33,64%)

*Mulheres (n = 938); Homens (n = 269); Total (n = 1207).

Dados expressos em numero absoluto (percentual). p < 0,001
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Entre os prontuarios femininos, 444 nao continham informagao sobre tempo de pos-
menopausa. Como esta é uma das variaveis de maior interesse do estudo, optou-se
por excluir dos modelos univariado e multivariado as pacientes sem esta informacao,
bem como aquelas que nao tinham os resultados da densitometria descritos em

prontuario.



29

TABELA 2. Caracteristicas clinicas de mulheres sem e com osteoporose

submetidas a densitometria 6ssea no periodo de 2014 a 2015.

Sem
Variaveis Osteoporose Total p
osteoporose
Raca/cor
Branco 36 (58,1) 26 (41,9) 62
0,469
Preto 32 (69,6) 14 (30,4) 46
Hispanico 515 (62,1) 314 (37,9) 829
Idade
<70 anos 152 (71,0) 62 (29,0) 214 0.001
<
70 a 79 anos 286 (65,9) 148 (34,1) 434
80 anos ou mais 145 (50,0) 145 (50,0) 290
74,417 1 77,316,9 75,5+7,2 (60-
Idade * <0,001
(60-103) (60-96) 103)
IMC
<25 125 (38,7) 198 (61,3) 323
<0,001
25-30 227 (64,9) 123 (35,1) 350
> 30 226 (87,9) 31(12,1) 257
29,1+5,3 24,3+4,2 27,315,4 (13,5-
IMC * <0,001
(15,9-49,7) (13,5-39) 49,7)
Tempo de pos-
menopausa
Até 19 anos 75 (76,5) 23 (23,5) 98
0,0013
20 a 24 anos 60 (69,0) 27 (31,0) 87
25 a 29 anos 65 (60,2) 43 (39,8) 108
30 a 34 anos 50 (56,2) 39 (43,8) 89
35 anos ou mais 57 (50,9) 55 (49,1) 112
Tempo menopausa 26,1£9,0 29,9195 27,6194 0.001
<
(n=494) * (5-50) (1-63) (1-63)

Dados expressos em numero absoluto (percentual).

*Resultado expresso em média + desvio-padrao.

FH Teste de homogeneidade: pelo menos uma das categorias ¢ estatisticamente diferente no que se
refere ao desfecho.
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N&o foram encontradas diferengas entre os grupos com relagéo a etnia (raga/cor). A
maioria das pacientes eram de etnia hispanica. Nota-se diferenga entre a
porcentagem de mulheres com osteoporose entre as diferentes faixas etarias. Entre
as mulheres de 80 anos ou mais a propor¢cdo com osteoporose era de 50%,
enquanto entre as pacientes com menos de 70 anos esta proporgédo de 29% e entre
70-79 anos, 34,2% (p<0,001). A idade média também foi significativamente diferente
entre os grupos: 74,4 no grupo sem osteoporose e 77,3 no grupo com osteoporose
(Tabela 2, Figura 1).
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FIGURA 1. Distribuigdo etaria das mulheres sem e com osteoporose submetidas a

densitometria 6ssea no periodo de 2014 a 2015.
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O IMC médio das pacientes com osteoporose foi 24,3, enquanto o IMC médio
daquelas sem osteoporose foi 29,1 (p<0,001). Ao se avaliar o IMC por categorias,
encontramos maior numero de pacientes com osteoporose entre as eutréficas ou
com baixo peso — 198 (61,3%), versus 31 obesas (12,1%) (p<0,001). N&do houve
diferenga entre a proporcdo de pacientes tabagistas entre os grupos com

osteoporose e sem osteoporose (p=0,19).

O tempo médio de pds-menopausa foi maior nas mulheres com osteoporose (figura
3). Entre as mulheres com 35 anos ou mais de tempo de pds-menopausa, 49,1%
tinham osteoporose, comparado com 43,8% entre mulheres com 30-34 anos, 39,8%
se 25-29 anos e 23,5% entre aquelas com menos de 20 anos de pds-menopausa
(p=0,001, figura 4)
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FIGURA 2. Tempo médio de pds-menopausa entre mulheres sem e com

osteoporose submetidas a densitometria 6ssea no periodo de 2014 a 2015
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FIGURA 3. Variacdo do tempo de pds-menopausa conforme presenca de

osteoporose, separada por faixas etarias, entre mulheres submetidas a

densitometria Ossea no periodo de 2014 a 2015
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As estimativas ndo ajustadas de odds ratio (OR - Tabela 3) indicaram que ndo houve
risco significativamente aumentado para osteoporose entre as diferentes etnias.
Quanto a idade, o risco de osteoporose das pacientes com mais de 80 anos foi 2,3
vezes maior que o das pacientes com menos de 70 anos (p= 0,002). Nota-se
também menor risco de osteoporose entre aquelas com sobrepeso ou obesidade,
quando comparadas com aquelas de baixo peso/eutroficas (p<0,001).

O tempo de pés-menopausa acima de 25 anos foi relacionado ao maior risco de
osteoporose. As pacientes com mais de 35 anos de pds-menopausa tiveram risco
3,15 vezes maior para a doenca do que as pacientes com até 20 anos de pés-
menopausa (p< 0,001).

As estimativas ndo ajustadas mostraram ainda que, quando avaliamos idade, IMC e

tempo de pds-menopausa como variaveis continuas (e nao separadas por
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categorias, como mostrado acima), também houve associagdo positiva com a

presenga de osteoporose.

Ainda no modelo ndo ajustado, o tabagismo n&o representou fator de risco para

osteoporose.
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TABELA 3. Impacto das caracteristicas clinicas sobre o risco de osteoporose na
amostra de mulheres submetidas a densitometria 6ssea no periodo de 2014 a 2015:

modelo univariado

Caracteristicas Risco de P
osteoporose*

Raca/cor

Branco 1,00

Preto 0,78 (0,26;2,34) 0,656

Hispanico 1,13 (0,53;2,38) 0,933

Idade

<70 anos 1,00

70 a 79 anos 1,32 (0,87;2,01) 0,192

80 anos ou mais 2,30 (1,37;3,86) 0,002

Idade (continua, em anos) 1,06 (1,03; 1,09) <0,001

IMC (continua, em [Kg/(alturaem 0,80 (0,76; 0,83) <0,001
m)?)

IMC

Baixo Peso/Eutrofico (IMC<25) 1,00

Sobrepeso (IMC>24,99 & IMC<30) 0,36 (0,24;0,55) <0,001
Obeso (IMC>29,99) 0,09 (0,05;0,15) <0,001
Tempo de pés-menopausa 1,05 (1,03;1,07) <0,001

(continua, em anos)

Tempo de pés-menopausa

Até 19 anos 1,00

20 a 24 anos 1,47 (0,74;2,90) 0,270
25 a 29 anos 2,16 (1,19;3,91) 0,011
30 a 34 anos 2,54 (1,36;4,78) 0,004
35 anos ou mais 3,15 (1,85;5,34) <0,001
Tabagismo Atual

Nao 1,00

Sim 1,43 (0,50; 4,10) 0,504

*OR (IC95%)
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Segundo os modelos multivariados finais (Tabela 4), IMC e tempo de pos-
menopausa permaneceram independentemente associados a osteoporose, quando
avaliados como variaveis continuas. A associagdo entre IMC e osteoporose foi
negativa (OR=0,80; p<0,001) e entre tempo de pds-menopausa e osteoporose foi
positiva (OR=1,04; p=0,001). Ao categorizar as variaveis, no modelo 2, sobrepeso e
obesidade estiveram negativamente associados a osteoporose (OR=0,36 e 0,08
respectivamente; p<0,001).

O tempo de pds-menopausa maior que 25 anos esteve independentemente
associado a maior risco de osteoporose, particularmente na categoria de mais de 35
anos, em que o OR foi de 3,28 (p<0,001).



37

TABELA 4. Associagdo entre caracteristicas clinicas e risco de osteoporose na

amostra de mulheres submetidas a densitometria 6ssea no periodo de 2014 a 2015:

modelo multivariado

Tipos de Modelos de acordo

com a variavel independente

Variaveis

Risco de

osteoporose*

Modelo 1 com variaveis

continuas

IMC (continua, em [Kg/(altura

em m)"2])

Tempo de pés-menopausa

(continua, em anos)

0,80 (0,76;0,84)

1,04 (1,02;1,06)

<0,001

<0,001

Modelo 2 com variaveis

categoricas

IMC

Baixo Peso/Eutrofico

(IMC<25)

Sobrepeso (IMC>24,99 &

IMC<30)

Obeso (IMC>29,99)
Tempo de pés-menopausa

Até 19 anos

20 a 24 anos
25 a 29 anos
30 a 34 anos

35 anos ou mais

1,00
0,36 (0,23;0,55)
0,08 (0,05:0,15)

1,00

1,88 (0,89;3,99
2,14 (1,12;4,09
2,34 (1,17;4,68

)
)
)
3,28 (1,81;5,94)

<0,001

<0,001

0,099
0,022
0,016
<0,001

*OR (IC95%), ajustadas por variaveis que se mantiveram significativas : p<0,05



38

DISCUSSAO

Nosso estudo mostrou que o sexo, IMC e o tempo de menopausa estiveram
associados a osteoporose. Apesar de termos realizado um estudo retrospectivo,
entendemos ndo haver um impacto negativo sobre os resultados obtidos devido ao
grande numero de pacientes incluidos no estudo. Além disso, para avaliarmos os
dados associados a osteoporose, como tempo de menopausa e idade, o desenho de

estudo retrospectivo se apresenta como uma 6étima alternativa.

A maior parte da amostra foi constituida por mulheres idosas, com sobrepeso, de
raca hispanica, n&o tabagistas e com longo tempo de menopausa.

Notamos que 18,9% dos homens incluidos no estudo foram acometidos por
osteoporose. E possivel que estas elevadas proporgdes se devam ao fato de que os
homens que chegam a ser submetidos a densitometria 6ssea sdo mais velhos e ja
com fatores de risco para a doenca. Como descreve Alswat, homens costumam ser
afetados pela doenga em idades mais avangadas, e tendem a sofrer consequéncias
mais graves das complicagdes da osteoporose® ’. O estudo de Wiklund et al (2016)
nao mostrou diferenga quanto ao sexo no risco de fratura de fémur, em uma

populacéo de individuos com mais de 85 anos .

Nesta analise, observamos que o sexo feminino teve importante associagdo com
osteoporose, quando comparado ao masculino. Nos deparamos com resultados
semelhantes tanto na literatura brasileira quanto estrangeira. Rodrigues et al, em
estudo realizado em Campinas em que 1419 individuos se auto-referiam como
acometidos ou n&o por osteoporose, encontraram 22,8% de prevaléncia no grupo
feminino e 4.4% no grupo masculino 8, Calado at al encontraram proporcdes
semelhantes em estudo transversal realizado em Ribeirdo Preto, com 385
participantes: 30,5% de prevaléncia de osteoporose em mulheres e 4,4% em
homens %’. Em estudo australiano conduzido por Eisman et al, a prevaléncia de
fratura osteopordtica entre mulheres com mais de 60 anos chegou a 29% 2. Kim et
al publicaram em 2015 estudo realizado na Coréia, em que foi encontrada
prevaléncia de 7% de osteoporose em homens e 40,1% em mulheres, em uma

amostra de 6706 participantes ?°. A meta-analise publicada por Chen em 2016,
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avaliando a prevaléncia de osteoporose em populagao chinesa, mostrou 24,41% de

osteoporose entre mulheres e 15,33% em homens *°.

Optamos por avaliar os demais fatores de risco apenas no grupo feminino, dada a
maior prevaléncia de osteoporose neste. Em relagdo a etnia, a maior parte das
pacientes era hispanica. Ndo encontramos associacdo da etnia com a presenca de
osteoporose. Outros estudos brasileiros, assim como o de Costa et al (2016) e
Pinheiro et al (2010) obtiveram resultados semelhantes, contrariando a ja
consagrada literatura que aponta ocorréncia mais frequente de osteoporose e de
fraturas em mulheres brancas "> *'. Todavia, 8 medida que a populagdo envelhece,
ha uma tendéncia a aumentar a incidéncia da doenga entre as demais etnias .
Diferentemente do nosso achado, o ja citado estudo de Rodrigues et al encontrou
associagao negativa entre osteoporose e etnia negra, mesmo apos ajuste para idade
e sexo ®. Curtis, em estudo transversal envolvendo 24783 pacientes americanos,
mostrou que caucasianos tém risco de fratura osteoporoética cerca de duas vezes
maior que afrodescendentes'. Em um desdobramento do estudo NHANES 2013-
2014 (National Health and Nutrition Examination Survey), também envolvendo a
populacdo americana, Looker et al revelou probabilidade aumentada de fratura
osteopordtica na populagdo branca nao-hispanica, quando comparada as demais

etnias?*.

Encontramos proporgéao de tabagismo de 18% entre mulheres, valor semelhante ao
encontrado nas amostras de outros estudos, porém nao houve associagado deste
com a presenga de osteoporose. Nosso achado foi discordante com grande parte da
literatura, como demonstram os estudos de Cavalli et al (2016), e de Bijelic et al
(2017), que encontraram associagéo positiva da osteoporose com o tabagismo atual,
particularmente ao separar os subgrupos feminino e masculino, no caso dos
primeiros autores ?°, '. Em estudo realizado na lItalia, Cavalli avaliou 7305
participantes, e destes 38% eram tabagistas®. Bijelic relatou 50% de tabagismo no
grupo acometido por osteoporose, em estudo com total de 200 participantes
conduzido na Boésnia-Herzegovina. O estudo brasileiro de Martini et al envolveu
54369 participantes através de entrevista telefénica, em 2006, e encontrou

associagao entre osteoporose e tabagismo prévio, mas ndo com tabagismo atual 32
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Nos resultados desta analise, sobrepeso e obesidade mostraram efeito protetor
contra osteoporose, em concordancia com estudos prévios. Kakehasi et al, em
estudo também conduzido no HC-UFMG com 70 mulheres, encontraram 27,1% de
osteoporose em grupo de mulheres na pds menopausa, e também relataram

associacdo negativa com IMC 3.

Mazocco e Chagas encontraram associagdo semelhante entre IMC e osteoporose
em grupo de 393 mulheres na pés menopausa no Rio Grande do Sul, assim como
Lloyd et al em uma amostra de homens e mulheres americanos'® *. Tanaka et al
publicaram, em 2012, estudo envolvendo 1614 mulheres japonesas na pos
menopausa, em que o peso normal e o baixo peso foram fatores de risco

independentes para fraturas vertebrais osteoporéticas *°.

A protegdo da massa O0ssea em pacientes obesos se deve ao fato de o tecido

% Em

adiposo promover conversdo periférica de androgénios em estrogénios
mulheres na pds-menopausa, este processo de aromatizacdo no tecido adiposo é a

maior fonte de estrogénios '°.

Apesar da conhecida correlagcdo entre IMC e DMO, pouco se sabe a respeito da
contribuigdo da proporcao entre massa magra e massa gorda sobre a perda 0ssea
¥ Conforme explicam Lloyd et al, a obesidade é caracterizada por um estado
inflamatorio, que favoreceria o desenvolvimento de artrose e perda déssea. De fato,
em seu estudo longitudinal realizado em populagdo americana e publicado em 2015,
encontraram maior perda anual de massa no colo femoral em individuos obesos,

comparados com individuos de peso normal **.

Apos retirada de fatores de confundimento, o tempo de pds-menopausa permaneceu
como fator de risco independente para osteoporose. A categorizagdo por faixas de
tempo revelou o maior risco independente de osteoporose das mulheres com mais
de 25 anos de pds-menopausa. Nota-se que aquelas que tém mais de 35 anos de
pos-menopausa apresentam risco de osteoporose mais de trés vezes maior do que

mulheres com tempo inferior a 20 anos.

Muitos estudos correlacionam a idade da menopausa e/ou diagnostico de
menopausa precoce com a presenca de osteoporose. O efeito do tempo de
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hipoestrogenismo foi analisado indiretamente por Cavalli et al, que demonstraram
gque a menopausa precoce e a ooforectomia antes dos 50 anos estiveram
associados a menores T-scores, em estudo conduzido na Italia em 2016 %. Eisman
et al, em estudo australiano com 57088 mulheres na pods-menopausa,
correlacionaram a menopausa precoce com a ocorréncia de fraturas em diversos

sitios 28,

Silva et al publicaram estudo em 2015, realizado no sul do Brasil, em que concluiram
gue pacientes com mais de 5 anos de pés-menopausa tinham maior prevaléncia de
osteoporose, e risco trés vezes maior de apresentar baixa massa 6ssea do que
aquelas com menos de 5 anos de pds-menopausa '°. Buttros et al, em estudo
transversal conduzido em Botucatu, também encontraram associagao entre tempo
de pds-menopausa e risco de osteoporose. Diferentemente da nossa analise,
relataram aumento do risco de osteoporose também conforme idade e tabagismo
atual *°.

Baccaro, em estudo de 2013, relatou associagado da osteoporose com longo tempo
de pds-menopausa, sem especificar ponto de corte para o aumento do risco *'.
Pinheiro et al, em estudo transversal de 2009, apontaram a menopausa precoce
como fator de risco independente, mas n&o avaliaram diretamente o tempo de pds-
menopausa®. Camargo et al, em 2005, mostraram correlagdo negativa entre tempo

de pds-menopausa e osteoporose, também sem estabelecer ponto de corte®.

Apesar de a idade avangada ser fator de risco consagrado para a perda de massa
Ossea, neste estudo esta variavel ndo foi fator de risco independente para
osteoporose. Estudos brasileiros ja citados encontraram associagao entre a doenga
e 0 avancar da idade *'. Rodrigues mostrou prevaléncia duas vezes maior entre
pacientes de mais de 80 anos, quando comparados aos de 60 a 69 anos 8, enquanto
Martini demonstrou aumento do risco a partir de 45 anos .

O tempo de pds-menopausa se revelou como dado importante, ja que o aumento do
risco entre diferentes categorias € de mais de trés vezes, o que reforca a
importdncia da exposicdo ao hipoestrogenismo na fisiologia da doenga nas
mulheres. Em estudos futuros, este dado pode ser correlacionado também a idade
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de inicio do hipoestrogenismo (idade em que ocorreu a menopausa) ou mesmo a

idade da menarca.

Este estudo oferece evidéncias importantes sobre os fatores de risco para
osteoporose encontrados na populagdo brasileira. Estes dados reforcam o
conhecimento sobre o rastreio da osteoporose, auxiliando a triagem de pacientes de
maior risco e assim permitindo a oferta de métodos diagnosticos. Estudos futuros na
populacao brasileira serdo importantes para detalhar diferentes categorias de risco,

ja que nossa populagao € extremamente heterogénea.
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CONCLUSAO

A osteoporose é uma doenga mais prevalente em mulheres e tem forte associagéo

com IMC e tempo de pdés-menopausa.
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