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Objectivos: A Densitometria éssea de dupla energia (Dual-energy X-ray Absortiometry, DEXA)
avalia a densidade mineral dssea (DMO) e é o instrumento mais utilizado para diagndstico e
monitorizacdo dos doentes com osteoporose (OP). O propdsito do estudo é avaliar qual o
impacto da DEXA no contexto actual da avaliagdo e diagndstico da OP, tendo em conta o seu
papel na identificagdao e avaliagao de individuos com risco de fractura 6éssea, bem como a sua

relacdo e integracdo com os novos métodos de diagndstico.

Material e Métodos: Foi realizada revisdo da literatura mediante a qual foram incluidas
publicacdes contendo grupos de risco de osteoporose, identificados a partir da densidade
mineral dssea aferida por DEXA. Foram igualmente incluidos os estudos comparativos de
DEXA com outros métodos de diagndsticos. A revisdo contempla apenas resultados de

investigacOes seleccionadas, com auxilio da base electrdnica de dados bibliograficos PubMed.

Resultados: E licito confirmar que a medicdo de DMO por DEXA continua a ser o instrumento
preferencial no diagndstico de OP. Na generalidade dos artigos a amostra direccionou-se
preferencialmente para a mulher na pds-menopausa. Mas o que prevalece na maioria dos
estudos é a importancia de criacdo de indices de avaliacdo segundo os factores de risco de
OP. Um dos exemplos é FRAX®. A caréncia de dados epidemiolégicos na maior parte dos
paises do mundo, levou a que FRAX® apenas se possa aplicar com rigor aos paises que
dispéem de estudos epidemiolédgicos de boa qualidade. Por tudo isto, a preocupacgdo de criar
indices de avaliagdo de risco de fractura segundo a area demografica é notoriamente
crescente. As tentativas repetidas de demonstrar a eficacia de outros métodos diagndsticos
foram na maioria improdutivas. O mesmo acontece com o interesse de diversos estudos em

restringir a mediacdo DMO para um Unico local.

Conclusao: Conclui-se que a DMO continua a ser um importante predictor de risco de fractura
e DEXA, o instrumento mais adequado para a sua mensuracao. A criacdo de indices de
avaliagdo segundo os factores de risco de OP vieram por sua vez, ajudar a complementar os
valores operativos de DMO e direccionar com maior precisdao quais os casos que beneficiam

de tratamento e prevencgdo.

Palavras-chave: Osteoporose. Risco de fractura. Densitometria.
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Objectives: The dual energy bone densitometry (dual-energy X-ray Absortiometry, DEXA) to
assess bone mineral density (BMD) is the most used tool for diagnosis and monitoring of
patients with osteoporosis (OP). The purpose of this study is to evaluate the impact of the
DEXA in the current context of assessment and diagnosis of OP, given its role in identifying
and assessing individuals at risk for bone fracture as well as their relationship and integration

with new methods diagnosis.

Material and Methods: A review of the literature by which publications were included
containing groups at risk of osteoporosis identified from the bone mineral density measured
by DEXA. We also included comparative studies of DEXA with other diagnostic methods. The
review covers only selected results of investigations with the aid of an electronic database

bibliographic PubMed.

Results: It is widely accepted that the measurement of BMD by DEXA remains the preferred
instrument for the diagnosis of OP. In most articles the sample having oriented preferentially
to women in post-menopausal. But what prevails in most studies is the importance of
creating indexes for evaluation based on OP risk factors. One example is FRAX®. The lack of
epidemiological information in most countries of the world, led to FRAX® can only be applied
rigorously to countries with epidemiological studies of good quality. For all these reasons, the
need to create indices for assessing risk of risk factors second demographic area is notoriously
growing. Repeated attempts to demonstrate the effectiveness of other diagnostic methods
were mostly unproductive. The same happens with the need to restrict the mediation DMO

to a single location.

Conclusion: We conclude that BMD remains an important predictor of fracture risk and DEXA,
the most appropriate instrument for its measurement. The establishment through indices of
risk factors for OP came second in turn help to complement the operating values of BMD and

to target more precisely which cases will benefit treatment and prevention.

Keywords: Osteoporosis. Fracture risk. Densitometry.
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Abreviaturas:

BMD - Bone mineral density;

BMAD - Bone mineral apparent density;

BUA - Broadband ultrasound attenuation;

DEXA- Densitometria dssea de dupla energia;

DGS — Direc¢do Geral de Saude;

DMO — Densidade mineral dssea;

FRAX® — Fracture Risk Assessment Tool;

HSA - Hip Structure Analysis;

GC - Glicocorticoides;

OMS — Organizagdo Mundial de Saude;

OP — Osteoporose;

QTC - Tomografia axial computorizada quantitativa;

QUS - Ultrasonografia quantitativa;

RT — Radon Transform;

SEXA - Absorciometria de raios X de energia unica;

S0OS- Speed of sound;

TCT - Transplantados de rim e pdncreas.

DEXA: Diagndstico e avaliacdo de risco na Osteoporose



Introdugao

A Osteoporose é definida patologicamente como diminuicdo absoluta da quantidade de osso
e desestruturacdo da sua microarquitectura, eleva a fragilidade dos ossos e

consequentemente o risco de fractura apds traumatismos minimos.*

A sua medida operativa é definida como DMO, densidade mineral éssea, que inicia o seu
declinio por volta dos 30 anos de idade, altura em que se atinge o pico de massa dssea do
adulto. Em 1994 e para fins diagndsticos a OMS recorre ao “T-score”, um valor
correspondente a diferenca, em desvios-padrao, entre o pico de massa éssea e a DMO do
examinado. Assim, um “T-score” igual ou abaixo de 2,5 desvios-padrdao define osteoporose,
enqguanto valores entre -2,5 e -1 traduzem osteopenia. O “T-score” é particularmente
importante nas mulheres pds-menopausicas.> A DMO é medida através da absorciometria
radioldgica de dupla energia (DEXA), um importante instrumento predictor da fractura dssea.
A DEXA pode avaliar a densidade déssea em varios locais. Os 3 mais comuns sdo: coluna
lombar, colo do fémur (anca total) e radio distal (efectuada e valorizada se ndo for possivel
efectuar as medicGes centrais). A DEXA do esqueleto central é o método mais preciso para

avaliagio da DMO, sobretudo quando avaliada na coluna lombar e anca.?

Nos ultimos anos, a prevencdo e o tratamento da osteoporose tém despertado grande
interesse, a que ndo ¢ alheio o facto da osteoporose e das fracturas osteopordticas serem
uma das principais causas de morbilidade e de mortalidade nos individuos idosos, sobretudo
nas mulheres pds-menopausicas. Varios estudos foram realizados no sentido de estabelecer
quais os individuos com risco elevado de fractura. Entre os critérios de selec¢do estd a idade
avanc¢ada, histéria de fractura prévia, baixo IMC, corticoterapia (GC) prolongada, histéria
materna de fractura, causas secundarias de OP, consumo de alcool, tabagismo, entre outras.
Dados epidemiolégicos da DGS referem que, apesar do numero de fracturas do colo do fémur
de causa osteopordtica parecer ter estabilizado, em Portugal, entre os anos 2003-2006, com a
proporcao de 3 mulheres para cada homem, ocorreram 9523 fracturas do colo do fémur, em
2006, as quais, para além de consumirem cerca de 52 milhdes de euros em cuidados
hospitalares, sdo uma importante causa de morbilidade com incapacidade grave e de

mortalidade.
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Com a necessidade crescente de desenvolver um instrumento de decisdo que incluisse, para
além do valor da DMO, os factores clinicos condicionadores de um maior risco de fractura, foi
criado o algoritmo FRAX®, sob a responsabilidade da OMS, liderada pelo inglés John Kanis.
Mediante o preenchimento de uma questiondrio simples que inclui os parametros
densitométricos e a presenca ou auséncia de factores de risco clinico comuns, e mediante
tratamento informatico ponderando os valores epidemioldgicos da fractura osteopordtica e
da mortalidade da populacao, calcula-se o risco absoluto de fractura de cada doente, ou seja,
a probabilidade de cada doente, individualmente, vir a sofrer uma fractura osteoporética, nos

proximos 10 anos de vida. ®

Em paralelo, novos métodos radiolégicos de medicdo tém surgido, nomeadamente a
tomografia axial computorizada quantitativa (QTC), a ultrassonofrafia quantitativa (QUS), que
inclui SOS (Speed of sound) e BUA (Broadband ultrasound attenuation); e ainda a
absorciometria de raios X de energia Unica (SEXA). Estes diferem em diversos pontos,

nomeadamente na zona de esqueleto, no numero de zonas e no tipo de osso medido.

Objectivos: O propdsito do estudo é avaliar qual o impacto da DEXA no contexto actual da
avaliacdo e diagndstico da OP, tendo em conta o seu papel na identificacdo e avaliacdo de
individuos com risco de fractura éssea, bem como a sua relacdo e integracdo com os novos

métodos de diagndstico.

Material e Métodos

Foi efectuada uma revisdo da literatura médica mediante consulta das principais publica¢des
sobre osteoporose e densitometria. A revisao contempla apenas resultados de investiga¢des
seleccionadas, com auxilio da base electrénica de dados bibliograficos PubMed. Foram usados
como descritores: “Osteoporose”, “Risco de fractura” e “Densitometria” (Data de pesquisa
definitiva: 3 de Janeiro de 2010, 22h). Foram incluidos somente artigos publicados em inglés e
portugués, datados nos ultimos 10 anos. A organizagdo epidemiolégica baseou-se em grupos
de risco de osteoporose identificados a partir da densidade mineral 6ssea aferida pela
absorcao de raios X de dupla energia. Foram igualmente incluidos os estudos comparativos de
DEXA com outros métodos de diagndstico. Foram excluidos todos os artigos indisponiveis.
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Foram também apreciadas as “guidelines” mais recentemente publicadas pelas diversas

organizagdes internacionais.

Resultados

Em geral, e tendo em conta sobretudo os resultados mais recentes, é licito confirmar que a
medicdo de DMO por DEXA continua a ser o instrumento preferencial no diagndstico de OP.
Na generalidade dos artigos a amostra direccionou-se preferencialmente para a mulher na
pos-menopausa. Mas o que prevalece na maioria deles é a importancia da criacdo de indices
de avaliacdo de risco de fractura, que permitam complementar os valores operativos de
DMO.® Um dos exemplos é FRAX® que rapidamente se implementou na Europa. Por meio de
metanalise, Kanis e cols. avaliaram os dados primdrios de nove grandes estudos
epidemioldgicos prospectivos (CaMOS, EVOS/EPOS, DOES, Rotterdam, Sheffield, Dubbo,
Hiroshima, Gothenburg e Rochester), com cerca de 59.232 individuos no total, dos quais 74%
eram mulheres. Aproximadamente 75% tinham as medidas da densidade dssea do fémur e
relatos de mais de 5 mil fracturas por fragilidade dssea, como anca, vertebral clinica, humero,
antebraco e fémur, contabilizando 249 mil pessoas/ano. Eles analisaram, ainda, outros
desfechos, como a qualidade de vida (Quality-adjusted life years, QALYs) e a mortalidade, de
acordo com a expectativa de vida de cada pais.” Utilizando célculos de probabilidade e
diversas metodologias, como testes ndao paramétricos, regressao de Cox, curvas de Kaplan-
Meyer/Log Rank, modelos bayesiano e de Poisson e testes de verossimilhanga (Likelihood), foi
possivel avaliar a relevancia de cada factor de risco naquele determinado estudo. Os principais
factores clinicos de risco identificados foram: idade, dados antropométricos, fractura prévia,
histéria de fractura materna, tabagismo actual, consumo de dlcool, uso de glicocorticdides,
relato de artrite reumatdide e outras causas secundarias de osteoporose de acordo com o
sexo e a origem étnica. A seguir, foram realizadas revisdes sistemdticas de cada um desses
factores de risco, para identificar a consisténcia das informacgées e dos achados em diversos
cendrios populacionais. Até o momento, as popula¢des que podem utilizar-se do FRAX® sdo
aquelas que possuem dados epidemiolégicos consistentes, como Austria, Alemanha, Suica,
China, Reino Unido, Itdlia, Franga, Espanha, Turquia, Japdo, Suécia e Estados Unidos

(caucasianos, pretos, hispanicos e asiaticos). >’
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Outros estudos baseados em indices semelhantes ao FRAX®, apoiam a mesma concepcao, isto
é, além da medicdo de DMO a avaliacdo de factores de risco complementa a estimativa de
Risco de fractura e tornam-na mais precisa.® A caréncia de dados epidemioldgicos na maior
parte dos paises do mundo, levou a que FRAX® apenas se possa aplicar com rigor aos paises
qgue dispéem de estudos epidemioldgicos de boa qualidade. Por tudo isto, a preocupacao de
criar indices de avaliacdo de risco de fractura exclusivamente segundo a area demografica é
notoriamente crescente. S3o exemplos disso, o estudo EPIDOS (Franca)®, OPERA (Itdlia)* e
OSTA (china) '™ . A prevaléncia de OP baseada nos valores DMO da anca total entre UK e os
EUA, para individuos com mais de 50 anos foi substancial em termos de distribuicdao de DMO,
0 que traz sérias implicacdes em termos de interpretacdo de DEXA e o contexto geografico

(NHANES I11). *3

O FRAX® apresenta também algumas lacunas. Um dos estudos, alerta que uma grande
proporcao de pacientes com “scores” FRAX® elevados, ndo tem osteoporose segundo DEXA e
gue o risco de fractura é claramente influenciado ndo apenas pelo facto de o doente ja ter
fracturado previamente, mas também, muito significativamente, pelo nimero de fracturas
pré-existentes (aspecto ndo ponderado pelo FRAX®). E também de ressalvar uma realidade ja
confirmada, a de que muitas fracturas ocorrem em individuos com valores de DMO acima dos

considerados osteoporéticos.14

Um outro estudo denota também a importancia dos factores de risco especificos para queda
(acuidade visual e capacidade de caminhar sem auxilio) cuja presenga em mulheres mais

velhas, deve ser indicacdo para realizacdo de DEXA. *°

Curiosamente, a prevaléncia de factores de risco mostrou ser distinta em mulheres pos-
menopausicas de raga caucasiana e negra. A prevaléncia de fracturas vertebrais foi de 21%
para ambas as ragas. Todos os factores de risco estdo associados com risco de fractura na
mulher branca. Na mulher negra apenas o uso de GC (p=0,08) e a idade (p=0,045) parecem

ser factores predictores de risco de fractura. 16

Um outro estudo (segundo a base de dados NORA), pretendeu elaborar um algoritmo simples
segundo determinados factores de risco (fractura prévia, DMO, histéria de queda ou mau

estado geral, e limitacbes de mobilidade) com a finalidade de identificar mulheres com
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osteopenia e risco elevado de fractura num periodo de 12 meses identificou 74% das

mulheres com risco elevado, valor superior aquele aferido unicamente a partir de DMO.

O estudo transversal OFELY cujo objectivo passava por verificar o risco de fractura na mulher
pds-menopausa com osteoartrose a nivel vertebral, ndo encontrou associacdo entre ambos.
No entanto um estreitamento do disco estd associado a um risco aumentado de fractura

(OR=3,2) depois de ajustado para a idade, IMC e DMO. *8

. . , 19, 14, 20, 21, 22, 2
Apenas em 6 dos artigos foram incluidos homens nas amostras.*® 14 20 21,22, 23

Sendo que um
dos estudos foi exclusivamente masculino e teve como objectivo comparar as medicGes
centrais e periféricas de DMO no homem, examinando qual a associacdo entre os valores de
DMO medidos no inicio do estudo e as radiografias das fracturas vertebrais sofridas durante o
folow-up.?® Dos vérios locais onde DMO foi medido, o DMO da coluna vertebral foi aquele
gue apresentou maior relacdo com as fracturas vertebrais (OR=3,81); versus os restantes
(OR=2,53). Apesar de vdrias tentativas em restringir e unificar a medicdo de DMO para um
Unico local, continua-se a aconselhar a medicao quer na coluna lombar, quer ao nivel do colo
do fémur. No caso de pessoas mais jovens recomenda-se a medicdo de DMO na coluna

lombar. A medicdao de DMO ao nivel do punho apenas se apresenta como uma alternativa,

quando medicdo ao nivel da anca e vertebral, ndo é possivel. 2

Contrariamente, a maioria dos pacientes com Carcinoma da Prdstata apresenta, segundo
DEXA, valores osteopordticos ou apenas osteopenia ao nivel da anca, mas uma grande
proporg¢ao mostrou valores normais na coluna lombar. Neste cendrio, DEXA lombar pode ser
menos confidvel em prever o risco de fractura, provavelmente devido a calcificagdo e

alteragdes degenerativas. 24

No que se refere a populacdo pedidtrica e segundo a posicdo actual da Sociedade
Internacional de Densitometria Clinica (ISCD) ndo é recomendado o uso de DXA em criangas
com Doenga Renal Crénica. Até o momento, ndo ha consenso sobre o melhor método para

avaliar o grau de osteodistrofia renal nesta popula¢ao de pacientes. 25,26

Uma vez comparada com outros métodos de Diagndstico como QUS (BUA), DEXA identificou
maior numero de mulheres pés-menopausicas com risco elevado de fractura (DMO coluna

lombar OR= 4,01; DMO anca total OR= 3,77) vs QUS (BUA) (OR=3,88). %
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Um estudo realizado em Inglaterra sobre uma amostra mulheres com fractura distal do radio
avaliou o impacto dos factores de risco presentes, juntamente com a avaliacdo de densidade
Ossea por DEXA e QUS (BUA). 61% Tinha uma atenuacdo do ultra-som do calcdneo com “T-
score” abaixo de -2,0, mas apenas 52% destas apresentavam valores osteoporéticos segundo
DEXA. Este estudo demonstrou que a eficiéncia de um programa que avalia o risco adicional
de fracturas no futuro, numa populacdo com fracturas prévias, pode ser influenciada pelo

tipo de instrumento usado para avaliacdo. 2

O mesmo se confirmou no estudo de casos de transplantados de rim e pancreas (TCT); QUS
ndo mostrou ser o método mais aceitavel para identificar OP nos TCT. Nao houve correlacido
de valores entre QUS e DMO, sendo que QUS tem uma taxa elevada de falsos negativos
(17%). ¥ Contrariamente, em pacientes com corticoterapia prolongada, a medi¢io por BUA
ao nivel do calcaneo mostrou ser mais efectivo na identificacdo de altera¢des esqueléticas
especificas e de risco de fractura (P<0,05 BUA vs DEXA). 3 Num contexto geral, no que se
refere a medicdo periférica de densidade 6ssea ao nivel do calcaneo, alem das diferencas de

. L es . 22
valores entre os 2 calcanhares a sua baixa sensibilidade coloca-a apenas como alternativa.

Medidas periféricas além do radio distal medido por DXA ndo podem ser utilizadas para
diagndstico da osteoporose de acordo com os padrdes actuais. Segundo alguns estudos, a
DMO periférica pode, teoricamente, ser utilizada no rastreio de pacientes, para seleccdo
daqueles que necessitem realizar exames DXA centrais, embora critérios especificos
necessitem ainda ser desenvolvidos, para cada um desses equipamentos, antes que isso seja
incorporado a pratica clinica. ** No entanto, convém acrescentar que nem a DEXA a nivel
central € um método de rastreio. Apresenta baixa sensibilidade, e por isso deve ser utilizada
para identificar o individuo em risco e ndo para rastreio populacional indiscriminado. A Unica
indicacdo com interesse preventivo primario serd nas mulheres, acima dos 65 anos e nos
homens, acima dos 70 anos (a idade por si s, é um importante factor de risco).> Apesar disso,
em locais onde os exames DXA centrais ndo sejam disponiveis, as avaliagbes de DMO do
esqueleto periférico podem ser consideradas para identificar individuos que poderdao se

beneficiar de intervencdes farmacoldgicas.’ *

Recentemente surgiu algum interesse na avaliacao de risco de fractura segundo as variaveis

geométricas do fémur proximal determinado pelo HSA (Hip Structure Analysis). Verificou-se
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gue a avaliacdo da HSA (c-index: 0,61) através de DEXA é em termos de progndstico
equivalente mas ndo superiores ao DMO (c-index: 0,72) na predicacio da fractura da anca.®
Comparando DMO com BMAD (Bone mineral apparent density) verificou-se que uma
diminuicdo de 0,10 g/cm” na DMO leva a um aumento de risco de fractura em cerca de 30-40
% no homem e cerca de 60-70% na mulher, enquanto que, um nivel de BMAD baixo estd
associado a um risco acrescido de 40-50% em ambos os géneros. Verifica-se assim um maior
poder discriminatério de variacdo de valores entre géneros em relacdo a medicdo DMO, por

DEXA. 2

Um outro estudo apresenta um algoritmo para a diferencia¢do entre pacientes com e sem
fractura da anca com base nos parametros de Radon transform (RT) aplicada a radiografias do
fémur proximal e compara os resultados DMO, através de DEXA. Em termos de distincdo de
fractura e ndo fractura, a DMO teve AUC=0,78; enquanto que nos parametros segundo RT a
AUC encontra-se entre os 0,73 e 0,8. A combinacdo de ambos os métodos permite predizer
88% dos casos de fractura. A identificacdo de pacientes com fractura por RT aplicada a
radiografias do fémur parece ter um potencial discriminatério comparavel ao padrdo da
densitometria. No futuro, o novo método pode oferecer uma alternativa ao DEXA ou em
conjunto com a densitometria convencional pode aumentar a detec¢dao de pacientes com

risco elevado de fractura da anca.>*

Importa referir que a monitorizacdo da OP ndo deve ser feita por DEXA, é essencialmente
clinica. A periodicidade com que deve ser feita a avaliagdo de DMO depende do valor inicial

numa primeira avalia¢ao, da idade do doente e da instituicao de terapéutica.3

Discussao

DEXA mostrou ser, na maioria dos estudos, o método preferencial para a medi¢cao de DMO.
As tentativas repetidas de demonstrar a eficacia de outros métodos diagndsticos foram na
maioria improdutivas. O mesmo acontece com o interesse em restringir a mediagdo DMO
para um sé local. Denota-se contudo a importancia de complementar aos dados relativos ao
DEXA, um indice/algoritmo segundo factores de risco que avalie em conjunto, o risco global

de fractura. A incidéncia desses mesmos factores varia consoante as caracteristicas da
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populacdo, e portanto devem ser interpretados consoante a area geografica. No caso
portugués, o conhecimento epidemioldgico das fracturas osteopordticas foi considerado
insuficiente para construir um modelo aplicavel a nossa realidade e, em consequéncia, ndo
estd disponivel uma recomendacdo do valor de risco absoluto a partir do qual é aceitavel
iniciar o tratamento. O facto do cdlculo FRAX® ser igualmente possivel sem valores de DMO,
poder-nos-a dar uma ideia de risco de fractura individual, embora menos precisa. No entanto

torna-se extremamente Util em locais onde ndo se tem ao dispor um densitometro.

Apesar das limitacbes ainda presentes na avaliacdo da OP, num futuro préximo, a OMS
devera recomendar a utilizacdo do FRAX® para indicacdo de tratamento em pacientes de
risco, bem como fornecer subsidios para a tomada de decisdo por 6rgdos governamentais e

gestores de saude. Com isso, cada pais podera utilizar melhor os seus recursos de Saude.

Conclusdao

Conclui-se que a DMO continua a ser um importante predictor de risco de fractura e DEXA, o
instrumento mais adequado para a sua mensuragdo. No entanto, este valor sendo
meramente operativo ndo dever ser tomado isoladamente. FRAX® e todos os outros indices
de avaliacdo disponiveis, vieram permitir as autoridades de saude definirem qual o limiar de
risco a partir do qual se justifica iniciar o tratamento, de acordo com as caracteristicas de

cada realidade nacional, baseada numa relagdo custo/beneficio dos tratamentos disponiveis.
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