Osteoporose

1. Definicao e Epidemiologia da Osteoporose

1.1. Conceito de Osteoporose

A osteoporose é uma doenca osteometabdlica sistémica caracterizada pelo comprometimento da re-
sisténcia dssea, o que predispOe a um risco aumentado de fraturas. A resisténcia do osso é uma inte-
gracdo complexa entre a quantidade (massa 6ssea) e a qualidade 6ssea, que inclui a microarquitetura
e a conectividade trabecular. Na pratica clinica, a mensuragio da quantidade de osso, por meio da den-
sidade mineral 6ssea (DMO), é a abordagem mais utilizada para o diagnostico, dada a dificuldade
em avaliar diretamente a qualidade 6ssea. A perda de conectividade interna do osso ocorre de forma
progressiva e silenciosa.

1.2. Manifestacoes Clinicas e Diagnodstico Visual

A osteoporose é frequentemente uma doencga assintomatica, nao sendo possivel diagnostica-la apenas
pela inspecao visual de um individuo. A manifestacdo clinica primaria ocorre com a fratura. Fraturas
vertebrais multiplas ou de grande magnitude podem levar a um achatamento vertebral, resultando em
uma postura encurvada com cifose toracica acentuada. Contudo, a cifose pode também ser de origem
postural, sem relacao com a perda de massa 6ssea. Portanto, o diagndstico diferencial é crucial. As
fraturas podem ser classificadas como clinicas, quando o evento agudo é percebido pelo paciente e con-
firmado em um servigo de emergéncia (ex: fratura de radio ou fémur ap6s queda), ou morfométricas,
que sao deformidades vertebrais detectadas em exames de imagem, muitas vezes sem que o paciente
tenha percebido o evento da fratura.

1.3. Prevaléncia Global e Fatores de Risco Etario

A osteoporose possui uma prevaléncia extremamente elevada em escala global, afetando aproximada-
mente 200 milhGes de mulheres. A incidéncia aumenta significativamente com a idade: estima-se que
um terco das mulheres entre 60 e 70 anos e dois tercos daquelas com mais de 80 anos sejam acometidas.
Cerca de 30% das mulheres com mais de 50 anos e um em cada cinco homens na mesma faixa etaria
sofrerao uma fratura de fragilidade ao longo da vida, evidenciando que a longevidade é um fator de risco
primario para o desenvolvimento da doenga.
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1.4. Dados Epidemiolégicos no Brasil

No Brasil, a prevaléncia de osteopenia, um estagio precursor da osteoporose, varia de 30% a 50% em
mulheres e atinge 44% em homens. A prevaléncia de osteoporose estabelecida em mulheres na pos-
menopausa € de aproximadamente 44-45%, enquanto em homens é de 15%, mantendo uma proporcao
de cerca de trés mulheres para cada homem. Em mulheres na pré-menopausa, a prevaléncia é baixa
(cerca de 6%), reforcando o conceito de que a osteoporose é predominantemente uma doenca associ-
ada ao envelhecimento. Quando ocorre em individuos jovens, é imperativa a investigacdo de causas
secundarias.

1.5. Risco de Fraturas Subsequentes e Mortalidade Associada

Pacientes que sofrem uma fratura por fragilidade apresentam um risco de 20% de sofrer uma nova
fratura ja no primeiro ano subsequente, o que destaca a importancia do diagndstico e tratamento ime-
diatos apoés o primeiro evento. A mortalidade associada a uma fratura de quadril é comparavel, e
atualmente pode até superar, a mortalidade por cancer de mama, em parte devido aos avancgos no di-
agnostico e tratamento oncolégico, que nao foram acompanhados por progresso similar no manejo da
fratura osteoporotica. A fratura de fémur, em particular, esta associada a um risco de 6bito muito signi-
ficativo.

2. Fisiopatologia e Fatores de Risco

2.1. Diferencas de Género na Incidéncia de Fraturas

As mulheres apresentam uma incidéncia de fratura de quadril duas a trés vezes maior que a dos homens,
e estas ocorrem em uma idade mais precoce. Contudo, a mortalidade apds uma fratura de quadril é
duas vezes maior em homens. A principal razdo para esta discrepancia é que os homens tendem a fratu-
rar em idades mais avancadas, quando ja possuem maior nimero de comorbidades e utilizam multiplas
medicagGes, o que agrava o prognostico pos-fratura.

2.2. Subdiagndstico e Subtratamento da Osteoporose

Apesar da alta morbimortalidade, a osteoporose permanece amplamente subdiagnosticada e subtratada.
Dados indicam que apenas uma pequena fragao (cerca de 2%) dos pacientes que recebem alta hospitalar
apo6s uma fratura por fragilidade sao efetivamente tratados para a doenca de base. Mesmo entre os
pacientes diagnosticados, apenas cerca de 36% recebem tratamento adequado. Este cenario representa
uma grave lacuna na satide puablica, onde uma condigao com alto custo pessoal e social € frequentemente
negligenciada pelos profissionais de satde.
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2.3. Padroes de Fratura por Idade e Género

A incidéncia de fraturas exibe picos distintos ao longo da vida. Na infancia e adolescéncia, um pico
ocorre devido a traumas em atividades esportivas, coincidindo com o periodo de estirdo puberal, onde
0 0ss0 passa por intensa remodelacdo. Apoés essa fase, a incidéncia de fraturas por fragilidade aumenta
significativamente. Nas mulheres, as fraturas vertebrais e de radio distal (punho) comecam a aumentar
apos os 50 anos. Nos homens, este aumento € retardado em aproximadamente 10 anos. As fraturas de
quadril, associadas a maior morbimortalidade, ocorrem ainda mais tardiamente, tipicamente apos os 75-
80 anos nos homens, o que contribui para seu pior prognoéstico. A prevaléncia de fraturas osteopordticas
é comparavel a de eventos como doenca coronariana, AVC e cancer de mama.

2.4. Consequéncias Clinicas das Fraturas Vertebrais

As fraturas vertebrais por compressao geram consequéncias sistémicas significativas, incluindo:
Redugdo da capacidade pulmonar devido ao achatamento da caixa toracica e a cifose progressiva.
Lombalgia crénica e limitacao funcional.

Alteragoes posturais, como a protusao abdominal e a lordose lombar compensatéria, que podem
causar sintomas de distensao e refluxo gastroesofagico.

Impacto psicossocial, com diminui¢ao da autoestima e aumento da morbidade geral.

2.5. Morbimortalidade da Fratura de Quadril

As consequéncias de uma fratura de quadril sdo severas:
» Mortalidade de 20% no primeiro ano e de 3% a 7% durante a hospitalizacao.
» 30% dos sobreviventes desenvolvem incapacidade permanente.
* 40% perdem a capacidade de deambular de forma independente.
» 80% tornam-se incapazes de realizar ao menos uma de suas atividades de vida diaria prévias.

Essas limita¢oes frequentemente resultam na perda de autonomia do individuo idoso, gerando uma
sobrecarga significativa para a familia e o sistema de satde.

2.6. Desenvolvimento da Massa Ossea e Pico de Massa Ossea

A aquisicao de massa 6ssea ocorre predominantemente durante a infancia e a adolescéncia. Embora
ambos 0s sexos iniciem com massa 6ssea equivalente, os homens acumulam mais osso, resultando em
0ssos maiores e mais densos. O ponto maximo de acimulo de massa 6ssea, denominado pico de massa
Ossea, ¢ atingido por volta da terceira década de vida. Este pico funciona como uma “poupanca” de
0sso, que sera gradualmente perdida ao longo da vida adulta e na velhice. Um pico de massa dssea
inadequado, causado por fatores genéticos, nutricionais ou doencas na juventude, representa um fator
de risco intrinseco para o desenvolvimento de osteoporose futura.
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2.7. Impacto da Menopausa na Massa Ossea

A principal diferenca entre homens e mulheres na fisiopatologia da osteoporose é a menopausa. Este
evento causa uma transicdo abrupta de um estado de plenitude estrogénica para uma deficiéncia hor-
monal quase total. O estrogénio exerce um efeito inibitorio potente sobre a reabsorcio 6ssea; sua ausén-
cia stibita leva a uma perda 6ssea acelerada. Nos homens, a diminuicdo dos hormonios gonadais (an-
dropausa) é um processo muito mais lento e progressivo. Condicoes que induzem hipogonadismo em
homens, como tratamentos para cancer de prostata, podem mimetizar a perda 6ssea acelerada vista na
menopausa.

2.8. Fatores Determinantes da Fratura por Fragilidade

A ocorréncia de uma fratura por fragilidade depende da interacdo de multiplos fatores. Além da massa
o0ssea e da arquitetura dssea, que determinam a resisténcia intrinseca do osso, fatores extrinsecos
sdo cruciais. Estes incluem a propensao a quedas, a adequacao dos reflexos posturais para prevenir
uma queda e a capacidade dos tecidos moles (musculo e gordura) de amortecer o impacto no momento
da queda. Individuos mais magros, com menos tecido de protecao, possuem maior risco de fraturar ao
cair.

2.9. Mecanismos Celulares da Perda Ossea na Menopausa

A deficiéncia de estrogénio, juntamente com outros fatores como o excesso de corticoides ou o aumento
do PTH, leva a um desequilibrio no sistema RANK-RANKL-OPG. Ocorre um aumento da expressao
do ligante RANK (RANKL) nos osteoblastos, que se liga ao seu receptor RANK nos pré-osteoclastos,
estimulando sua diferenciagio e ativacdo. Essa ativacdo supera a capacidade da osteoprotegerina
(OPG), um receptor chamariz que inibe a ligacdo RANK-RANKL. O resultado é um aumento da ativi-
dade dos osteoclastos, levando a uma reabsorcao 6ssea excessiva, perfuracdo das trabéculas e deterio-
racdo da microarquitetura 6ssea.

2.10. Fatores Contribuintes na Senescéncia

No envelhecimento, além da perda 6ssea ja ocorrida pela alta remodelacdo na menopausa, outros fatores
contribuem para a fragilidade esquelética. Deficiéncias nutricionais, especialmente de calcio e vitam-
ina D, sdo comuns. A diminuic¢ao da absorcao intestinal de célcio relacionada a idade leva a um hiper-
paratireoidismo secundario reacional, no qual o aumento do PTH estimula a retirada de célcio do
esqueleto. Adicionalmente, ocorre uma diminuicao na capacidade de formagao 6ssea pelos osteoblastos,
agravando o balanco negativo da remodelacdo. Fatores como a sarcopenia (perda de massa muscular)
e a fragilidade geral do idoso também aumentam o risco de quedas e fraturas.

3. Avaliacao Clinica e Diagndstico
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3.1. Quadro Clinico e Sintomas Associados

Embora a osteoporose seja classicamente descrita como indolor, muitos pacientes relatam dor. A dor
pode ser atribuida a diversas causas concomitantes, como a osteoartrite, que frequentemente coexiste
na mesma faixa etaria. No entanto, a alta remodelacao 6ssea, ao atingir o periosteo inervado, pode gerar
dor. Microfraturas vertebrais, ndo visiveis em radiografias convencionais, também sdo uma causa
potencial de dor cronica. Uma causa distinta de dor 6ssea difusa é a osteomalacia, decorrente de uma
deficiéncia grave de vitamina D, na qual a compressdo de ossos como a tibia pode ser extremamente
dolorosa devido ao edema 6sseo.

3.2. Sinais Clinicos de Alerta

A avaliacdo clinica deve buscar ativamente por sinais sugestivos de osteoporose. A perda de estatura
é um indicador importante. Uma perda de 4 cm em relagdo a altura maxima na juventude, ou uma
perda documentada de 2 cm em medigGes seriadas, é considerada significativa e exige investigacdo. A
presenca de cifose toracica progressiva e a diminuicao da capacidade funcional motora sdo outros sinais
de alerta.

3.3. Definicao de Fratura por Fragilidade

Uma fratura por fragilidade é definida como aquela que ocorre ap6s um trauma de baixa energia,
classicamente uma queda da prépria altura ou um trauma que nao seria esperado causar fratura em
um individuo jovem e saudavel. Por exemplo, uma fratura de radio distal em uma mulher de 60 anos
ap0s escorregar e cair na calcada é um evento sentinela que indica fragilidade 6ssea e deveria desen-
cadear uma investigagio para osteoporose, a fim de prevenir fraturas mais graves no futuro, como a de
fémur.

3.4. Critérios Diagnoésticos da Osteoporose

O diagnostico de osteoporose pode ser estabelecido por trés vias principais:

1. Densitometria Ossea (DXA): Um T-score < -2,5 desvios-padrio na coluna lombar, fémur
total, colo do fémur ou radio 33% em mulheres na poés-menopausa ou homens com mais de 50

anos.

2. Alto Risco de Fratura com Osteopenia: Presenca de osteopenia (T-score entre -1,0 e -2,5)
associada a um alto risco de fratura em 10 anos, calculado pela ferramenta FRAX®.

. Fratura por Fragilidade: Presenca de uma fratura de quadril ou vertebral (clinica ou mor-
fométrica), independentemente do resultado da DXA. A presenca de outras fraturas por fragilidade
(imero, pelve, radio distal) em um paciente com osteopenia também firma o diagnostico.
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3.5. A Importancia da Suspeita Clinica e Fatores de Risco

O diagnéstico da osteoporose depende da suspeita clinica ativa por parte do médico. E essencial investi-
gar os fatores de risco, que podem ser divididos em nao modificaveis e modificaveis.

« Nao Modificaveis: Sexo feminino, idade avancada, etnia caucasiana ou asiética, historia famil-
iar de fratura de quadril, fratura prévia pessoal, menopausa, uso cronico de corticoides, artrite
reumatoide e outras causas secundarias.

» Modificaveis: Tabagismo, etilismo, sedentarismo, baixa ingestao de célcio e vitamina D, baixo
peso corporal (magreza excessiva), imobilidade prolongada e disttrbios alimentares.

A identificacdo e o manejo dos fatores modificdveis sao componentes chave da prevengio e do trata-
mento.

3.6. A Ferramenta de Avaliacao de Risco FRAX

O FRAX® é uma calculadora online que estima a probabilidade de um individuo sofrer uma fratura
maior (vertebral, quadril, imero, punho) e uma fratura de quadril nos préximos 10 anos. O calculo é
baseado em fatores de risco clinicos (idade, sexo, peso, altura, fratura prévia, historia familiar, tabag-
ismo, uso de glicocorticoides, artrite reumatoide, osteoporose secundaria e consumo de alcool) e pode
opcionalmente incluir o valor do T-score do colo do fémur. A ferramenta classifica o paciente em baixo,
alto ou muito alto risco, o que orienta a decisdo terapéutica. Para pacientes em risco intermediario (zona
amarela), a realizacao da densitometria é indicada para refinar a estratificagao do risco.

3.7. O Papel da Densitometria Ossea (DXA)

A densitometria 6ssea é o método de escolha para o diagnostico em pacientes sem fratura prévia e para
o acompanhamento da resposta terapéutica. Existe uma forte correlacio inversa entre a densidade min-
eral 6ssea e o risco de fratura: a cada desvio-padrao de diminuicdo na DMO, o risco de fratura aproxi-
madamente dobra. Os critérios diagnosticos baseados no T-score sao:

Normal: T-score > -1,0
Osteopenia: T-score entre -1,0 € -2,5
Osteoporose: T-score < -2,5

Osteoporose Grave ou Estabelecida: T-score < -2,5 com a presenca de uma ou mais fraturas
por fragilidade.

Investigacao e Tratamento
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4.1. Avaliacao Laboratorial Mandatoria

Apo6s o diagnostico de osteoporose, é obrigatoria a realizagdo de uma avaliagao laboratorial minima para
excluir causas secundarias e avaliar o metabolismo mineral. A investiga¢do de rotina deve incluir:

Hemograma completo e velocidade de hemossedimentacao (VHS): Para rastrear ane-
mia e processos inflamatérios ou neoplasicos, como o mieloma maltiplo.

Calcio sérico total e ionizado: Para detectar hipercalcemia, sugestiva de hiperparatireoidismo
primaério.

Fosfatase alcalina: Pode indicar alta remodelacio 6ssea ou doenca hepatica.
Creatinina: Para avaliar a funcao renal.

Calciaria de 24 horas: Para avaliar a excre¢do de célcio, identificando hipercalcitiria ou sug-
erindo baixa ingestdo.

25-hidroxivitamina D (25(OH)D): Para avaliar o status de vitamina D.

Eletroforese de proteinas séricas: Em pacientes idosos, especialmente com fratura vertebral,
para rastrear mieloma miltiplo.

4.2. Investigacao Direcionada para Causas Secundarias

Exames adicionais devem ser solicitados com base na suspeita clinica derivada da anamnese e do exame
fisico. A lista de possiveis causas secundarias é extensa e inclui doencas endécrinas (hipertireoidismo,
sindrome de Cushing), gastrointestinais (doenca celiaca, doencas inflamatoérias intestinais), reumatolg-
icas e hematologicas. A solicitacao indiscriminada de um painel extenso de exames sem uma suspeita
clinica direcionada ndo é uma boa pratica médica.

4.3. Prevaléncia de Causas Secundarias em Homens e Mulheres

A investigacdo de causas secundarias € particularmente importante em homens, nos quais 50% a 80%
dos casos de osteoporose tém um fator contribuinte identificivel. As causas mais comuns sao o hi-
pogonadismo, o etilismo e o uso de corticoides. O hipogonadismo esta presente em cerca de 20%
dos homens com fraturas vertebrais e 50% daqueles com fraturas de quadril. Nas mulheres na pos-
menopausa, a causa mais comum ¢é a deficiéncia estrogénica, mas 35% a 40% podem ter uma causa
associada, como a deficiéncia estrogénica prematura.

4.4. Importancia da Investigacao de Causas Secundarias

A nao identificacao e o nao tratamento de uma causa secundaria de osteoporose sao um dos principais
motivos para a falha terapéutica. O fator causal subjacente interfere na resposta ao tratamento especi-
fico para osteoporose. A falha em diagnosticar causas secundarias pode levar a investigaces invasivas
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e desnecessarias. Por exemplo, um defeito de mineralizacdo secundério a uma doenca celiaca nao di-
agnosticada pode ser erroneamente investigado com bi6psia 6ssea, quando um simples teste sorologico
poderia ter elucidado a causa.

4.5. Principios Gerais e Alvos Terapéuticos

A abordagem terapéutica moderna da osteoporose é baseada no conceito de ”tratar para o alvo”
(treat-to-target). O objetivo ndo é apenas prevenir fraturas, mas atingir um estado de baixo risco
de fratura, idealmente dentro de um periodo de 3 anos. Isso envolve nao apenas a estabilizacdo, mas o
aumento da densidade mineral 6ssea, a melhora da qualidade 6ssea e a consequente reducio do risco
de fraturas futuras. A avaliagdo do risco pode ser dividida em risco iminente (nos primeiros 1-2 anos
apo6s uma fratura, quando o risco de um novo evento é maximo) e risco tardio (avaliado pelo FRAX®).

4.6. Estratificacao do Risco de Fratura

Os pacientes sdo estratificados em categorias de risco para guiar a escolha do tratamento:
« Baixo Risco: Mulher na p6s-menopausa recente, sem fraturas e com T-score acima de -1,0.

« Alto Risco: Paciente idoso, com fratura prévia, T-score na faixa de osteoporose, ou osteopenia
com alto risco calculado pelo FRAX®.

« Muito Alto Risco: Paciente com fratura nos tltimos 12 meses, maltiplas fraturas, fratura durante
o uso de terapia para osteoporose, T-score muito baixo (ex: < -3,0), ou risco muito alto no FRAX®).

4.7. Estratégias de Tratamento Baseadas no Risco

A escolha da terapia farmacologica inicial deve ser baseada na estratificagio de risco:

« Muito Alto Risco: A terapia de primeira linha deve ser com um agente anabélico (formador
de 0sso0), como a teriparatida ou o romosozumabe. O objetivo é aumentar rapidamente a massa e
a resisténcia 6ssea para mitigar o risco iminente de uma nova fratura.

» Alto Risco: A terapia pode ser iniciada com um agente antirabsortivo potente, preferencial-
mente de longa acao (intravenoso ou subcutaneo) para garantir a adesao, como o acido zoledroénico
ou o denosumabe.

» Baixo Risco: Medidas nao farmacologicas e suplementacao de calcio e vitamina D sdo suficientes.
Em mulheres na pés-menopausa com sintomas vasomotores, a terapia de reposi¢ao hormonal
pode ser considerada.

5. Modalidades Terapéuticas
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5.1. Medidas Nao Farmacologicas Essenciais

Os pilares do tratamento nao farmacologico incluem a cessagao do tabagismo e a pratica de exercicios
fisicos. O tabagismo aumenta em duas vezes o risco de osteoporose e a sua interrupc¢ao leva a uma
melhora na densidade 6ssea. Apenas caminhadas néo sao suficientes para aumentar a DMO, embora
ajudem a prevenir a perda 6ssea e muscular. Para ganho de massa 6ssea, sao necessarios exercicios
resistidos (musculacgio, exercicios com elasticos) que gerem estresse mecanico sobre o esqueleto.

5.2. Suplementacao de Calcio: Dieta e Suplementos

A ingestao diaria de calcio recomendada varia de 1000 a 1200 mg. A populacao brasileira, em média,
consome menos de 400 mg/dia. As principais fontes dietéticas sdo os laticinios e seus derivados. Al-
imentos como verduras de folhas escuras contém calcio, mas sua biodisponibilidade é baixa devido a
presenca de fitatos. A suplementacao é indicada quando a meta nao € atingida pela dieta. O carbonato
de calcio é o sal mais comum e barato, mas requer um meio acido para absorcao. O citrato de calcio
tem melhor absor¢ao e nao depende do pH géstrico, sendo preferivel em idosos ou usuérios de inibidores
da bomba de proétons. Doses de suplemento devem ser divididas ao longo do dia (méximo de 500-600
mg por dose) para otimizar a absorcao.

5.3. Suplementacao de Vitamina D: Prevaléncia e Recomendacoes

A deficiéncia de vitamina D é altamente prevalente globalmente, inclusive no Brasil. Niveis adequados
sdo essenciais para a absorcao de calcio e a satide 6ssea. Para a populacao geral, a suplementacao diaria
de 600 a 2000 Ul pode ser recomendada sem a necessidade de dosagem prévia, dependendo da idade e
dos fatores de risco. Em pacientes com osteoporose, o objetivo € manter os niveis de 25(OH)D acima de
30 ng/mL. A vitamina D, juntamente com o célcio, € um coadjuvante essencial para todos os tratamentos
farmacologicos da osteoporose.

5.4. Farmacos Anabdlicos: Teriparatida e Romosozumabe

Os agentes anaboélicos sdo indicados para pacientes de muito alto risco.

» Teriparatida: Analogo do PTH (1-34), administrado em injecoes subcutaneas diarias. Aumenta
a formacdo ossea e reduz significativamente o risco de fraturas vertebrais (65%) e nao vertebrais.
O tratamento é limitado a 2 anos.

Romosozumabe: Anticorpo monoclonal que inibe a esclerostina, uma proteina que freia a for-
macao 6ssea. Possui um duplo mecanismo: aumenta a formagao e diminui a reabsor¢do. Admin-
istrado em inje¢Ges subcutaneas mensais por 1 ano, demonstrou uma reducgio de 73% no risco
de novas fraturas vertebrais em 12 meses, com um ganho de massa 6ssea equivalente a quase 5
anos de terapia com denosumabe. O inicio do tratamento com um anabdlico (antes de qualquer
antirabsortivo) confere a melhor resposta em termos de ganho de DMO.
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5.5. Farmacos Antirabsortivos: Bifosfonatos

Os bifosfonatos sdo a classe de antirabsortivos mais utilizada. Eles se ligam a hidroxiapatita e inibem a
atividade dos osteoclastos.

« Alendronato e Risedronato: Administrados por via oral (semanal ou mensal). Reduzem efi-
cazmente o risco de fraturas vertebrais e ndo vertebrais.

» Tbandronato: Disponivel em formulagoes oral mensal e intravenosa trimestral. Demonstrou
eficAcia apenas na reducdo de fraturas vertebrais, ndo devendo ser a primeira escolha para pa-
cientes com perda 6ssea significativa no quadril.

« Acido Zoledrénico: Administrado por via intravenosa uma vez ao ano. E altamente potente e,
por garantir 100% de adesdo, é uma excelente op¢cdo. Demonstrou reduzir nao apenas fraturas,
mas também a mortalidade geral ap6s uma fratura de quadril.

5.6. Farmacos Antirabsortivos: Denosumabe

O denosumabe é um anticorpo monoclonal humano que se liga ao RANKL, impedindo-o de ativar os
osteoclastos. E um potente agente antirabsortivo, administrado por injeciio subcutinea a cada 6 meses.
Promove um ganho rapido e significativo de DMO e reduz o risco de todos os tipos de fraturas. Um ponto
critico do denosumabe é o efeito rebote de perda 6ssea acelerada e risco aumentado de maltiplas frat-
uras vertebrais que ocorre apds sua suspensao. Por isso, uma vez iniciado, seu uso deve ser continuado
a longo prazo ou seguido imediatamente por um bifosfonato para mitigar esse risco.

5.7. Efeitos Adversos e Manejo dos Bifosfonatos

Os bifosfonatos orais podem causar irritacdo gastroesofagica, exigindo administracdo em jejum com
agua e permanéncia em posicao ortostatica por 30-60 minutos. A absor¢do é muito baixa. O acido
zoledronico pode causar uma reacao de fase aguda (sintomas semelhantes a uma gripe) na primeira
infusdo. Todos os bifosfonatos potentes e 0 denosumabe estao associados a riscos raros, mas graves, de
osteonecrose da mandibula e fraturas femorais atipicas, especialmente com o uso prolongado.
Os bifosfonatos sdo contraindicados em pacientes com insuficiéncia renal grave (clearance de creatinina
< 30-35 mL/min).

5.8. Consideracoes sobre a Falha Terapéutica

A falha terapéutica é definida pela ocorréncia de duas ou mais fraturas por fragilidade durante o trata-
mento, ou uma fratura associada a uma perda significativa de DMO. As principais causas de falha sao:
. Baixa adesao ao tratamento.

. Presenca de uma causa secundaria de osteoporose nao diagnosticada ou nao tratada.

. Falha intrinseca do firmaco para aquele paciente especifico, visto que nenhuma terapia tem
100% de eficacia.
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5.9. Desafios na Pratica Clinica: Custo e Acesso ao Tratamento

A escolha terapéutica deve considerar nao apenas a eficicia e a seguranca, mas também fatores praticos
como o custo e a capacidade do paciente de manter o tratamento a longo prazo. Medicacoes de alto
custo, como os agentes biologicos, podem representar um fardo financeiro insustentével para o paciente
ou para o sistema de satide. A decisao de iniciar, continuar ou suspender uma terapia deve ser individ-
ualizada, ponderando os riscos e beneficios em cada contexto clinico e socioeconémico, como ilustrado
pela complexidade do manejo de pacientes sob denosumabe que nio tém acesso garantido e continuo
ao farmaco.
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