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Resumo

Introducao: As fraturas osteoporoticas apresentam uma tendéncia crescente a nivel
mundial, sdo causadas pelo envelhecimento e pelas mudancas no estilo de vida e,
carregam consigo um grande fardo social e econémico. Tanto a prevencdo como o
tratamento envolvem uma combinacao de medidas farmacologicas e nao farmacologicas,
tais como a mudanca de estilo de vida e a minimizacao do risco de queda em idosos. As
medidas farmacolégicas s6 se mostraram tteis se associadas a ingestao de célcio e
vitamina D sob a forma de suplementos. Em ambiente clinico, verificamos que muitos
pacientes nao desejam tomar suplementos devido a sintomas adversos gastrointestinais.
Isso levanta as perguntas: sera que precisamos de suplementacdo? A suplementacao é

necessaria para um tratamento bem-sucedido?

Objetivo: Comparar as suplementacoes dos pacientes seguidos em consulta de Ligacao
de fraturas da anca na Unidade de Satde Local da Guarda (ULSG) com os resultados

clinicos e analiticos.

Material e Métodos: Realizou-se um estudo de coorte prospetivo em doentes seguidos
em consulta externa de reumatologia na ULSG apo6s fratura da anca, entre outubro de
2019 a outubro de 2023. Colhemos os dados sociodemograficos, densitométricos, clinicos
e farmacolégicos que, posteriormente, foram registados no inicio do estudo e apds dois
anos. Estabelecemos varios grupos: grupo 1 com suplementacao de célcio e/ou vitamina
D e o grupo 2 sem suplementacao. Realizamos analise descritiva e comparativa utilizando
os testes T de student, Mann-Whitney e Qui-Quadrado, conforme apropriado. Um valor

de p <0,05 foi considerado significativo.

Resultados: Dos 147 doentes encaminhados para a consulta, 127 compareceram a, pelo
menos, uma consulta. Entre eles 83,5% eram do sexo feminino e a média de idades foi de
80,17 £n9,1 anos. Verificou-se que 73,3% dos pacientes tinham prescricao de calcio e/ou
vitamina D, enquanto 26,8% nao tomava suplementos. Comparamos os resultados de
ambos os grupos e nao encontramos diferencas significativas nos resultados analiticos ou

funcionais sem suplementacao de célcio e vitamina D.

Conclusao: O nosso estudo sugere que a suplementacao de calcio e vitamina D nao teve
impacto significativo a nivel funcional ou analitico. No entanto, destacamos que nao
registdimos a ingestdo alimentar, o que também pode influenciar os resultados. Além
disso, nao foram examinadas as taxas de refratura, que poderiam ter sido influenciadas

pela suplementacao de calcio e vitaminas. Deste modo, embora os nossos resultados



apontem que a suplementacao de calcio e vitamina D possa ser prescindivel é necessaria

mais investigacao sobre este topico.

Palavras-chave
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Colecalciferol; Calcifediol.






Abstract

Background: Osteoporotic fractures are rising all around the world caused by aging and
changes in lifestyle and carry a major social and economic burden with them. Both
prevention and treatment involve a combination of pharmacological measures and non-
pharmacological measures, such as changing lifestyle and minimizing the risk of falling
in the elderly. Pharmacological measures only proved to be useful if associated with taking
calcium and vitamin D in the form of supplements. In a clinical setting, we verified that
many patients did not want to take supplements because of gastrointestinal adverse
symptoms. So, do we need supplementation? Is the supplementation needed for a

successful treatment?

Objective: This study aimed to compare the effects of calcium and vitamin D

supplements on analytical and functional outcomes in a prospective FLS cohort.

Materials and Methods: Data was collected from October 2019 to October 2023 on
consecutive patients who were enrolled in our FLS program following a hip fracture. We
recorded various data including socio-demographic, clinical, densitometric, and
pharmacologic details at baseline and after 12 months. Additionally, we recorded the
Timed-up-and-go test, sit-to-stand test, and 10-meter Walk Test at baseline, 6 months,
and 12 months. Patients were divided into two groups: group 1 received either calcium
and or and vitamin D supplements, while group 2 did not receive any supplements. We
used descriptive and comparative analysis, including means, T-tests, Mann-Whitney U,

and Chi-Square tests as appropriate. A p-value <0.05 was considered significant.

Results: Out of 147 referred patients, 126 attended at least one appointment. Among
them, 84.1% were female, and the mean age was 77.27 + 8.6 years. We found that 73.3%
of patients had a prescription for calcium and/or vitamin D, while 26.8% did not take any
supplements. We compared the outcomes of both groups and found no significant
differences in analytical or functional results without calcium and vitamin D

supplementation.

Conclusion: Our findings suggest that calcium and vitamin D supplementation did not
have a significant impact on functional or analytical responses in this study. However, it
should be noted that we did not record dietary uptake, which could also influence results.
Additionally, we did not examine refracture rates, which could have been influenced by
calcium and vitamin supplementation. Therefore, while it appears that taking calcium

and vitamin D tablets may not be necessary, further research is needed on this topic.
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Introducao

A Osteoporose é uma doenca osteometabélica, caracterizada por alteracées da
microarquitectura 6ssea e perda de massa 6ssea. Tem maultiplas causas, mas a mais
relevante é o envelhecimento, afetando, deste modo, predominantemente idosos. A
osteoporose conduz a uma fragilidade 6ssea que favorece o aparecimento de fraturas, que

sao mais frequentes quanto mais avancada for a idade dos doentes. (1)

As fraturas osteoporéticas sao efetivamente um problema, ja que, acarretam, além da dor
e incapacidade fisica, perda de qualidade de vida. Ademais sao deletérias para a satude
mental e conduzem a um aumento da mortalidade. Todas estas vertentes tém custos
sociais e economicos elevados que vao aumentado todos os anos ha medida que a

populacdo envelhece e o nimero de fraturas aumenta. (1,2)

Retrato da Osteoporose em Portugal

De 2010 a 2019, ou seja, em apenas nove anos, o custo médio direto, por individuo, das
fraturas osteoporéticas em Portugal aumentou cerca de 64%, passando de €56,9 em 2010
para €97,6 em 2019. Dos vinte e sete paises membros da Unido europeia, Portugal
encontra-se na décima posicao na escala que avalia os custos de fraturas osteoporoéticas
per capita, representando cerca de 5,6% das despesas relativas a cuidados de sadde,
encontrando-se a média europeia nos 3,4%. Estima-se que da totalidade dos individuos

diagnosticados com osteoporose, 80% sejam mulheres. (3)

Verifica-se, adicionalmente, que no mesmo periodo, presenciamos um aumento do
numero de individuos com fraturas de fragilidade em Portugal, tendo passado de uma
estimativa de 2.6 fraturas por cada 1000 individuos, para 15,8 fraturas por cada 1000
individuos em 2019. Segundo este mesmo estudo, estima-se que em 2034 o nimero de

fraturas osteoporoticas, por ano, em Portugal aumente de 20,500 para 91,200. (3)

Apesar de ser um grave problema de saude publica, a osteoporose e as doencas
metabolicas 6sseas na sua generalidade, ainda nao sdo reconhecidas em Portugal como
uma especialidade médica propria, sendo maioritariamente tratadas no ambito da
Medicina Geral e Familiar, sendo que, as especialidades de Reumatologia e
Endocrinologia se encontram reservadas para casos complexos. Efetivamente, esta
doenca ainda nao é uma prioridade de satide publica. (3)

A densidade mineral 6ssea (DMO) é a componente chave para o diagnostico de

osteoporose, sendo o seu principal método de avaliacdo a densitometria 6ssea (DEXA),
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um exame rapido e indolor que recorrendo a um nivel baixo de radiacdo, permite avaliar
a densidade 6ssea na coluna vertebral e no colo do fémur do paciente, comparando-a com
a densidade normal para um jovem adulto saudavel — score T — ou comparando-a com a

de um individuo saudavel da mesma idade do paciente — score Z. (4)

Por sua vez, Portugal é o 6° pais com maior nimero de DEXA feitas, expresso por milhao
de habitantes, sendo o tempo estimado de espera para este exame 77 dias. Apenas quatro
paises dos membros da unido europeia apresentam tempos de espera mais curtos. Para
além do diagnostico da osteoporose, a DEXA apresenta especial relevancia para o calculo
do Fracture Risk Assessment Tool (FRAX), que é uma importante ferramenta de

avaliacdo do risco de fratura em 10 anos, sendo cada vez mais frequente a sua utilizacao.

(3)

Apesar do aparente progresso relativo aos métodos diagnosticos e do aumento de doentes
diagnosticados com osteoporose, estudos sugerem que uma porcao significativa de
homens e mulheres passiveis de alto risco de fratura nao recebem tratamento para esta
patologia. Em Portugal, a divergéncia de tratamento entre as mulheres ascendeu a 75%,
um aumento deveras significativo quando comparado com 2010. J& a disparidade de

tratamentos a nivel europeu ascendeu de 55% em 2010 para 71% em 2019. (3)

Tabela 1: Utilizagao dos servicos para osteoporose em Portugal (adaptado de Willers C, et al.. Arch
Osteoporos. 2022 (3))

Medida Estimativa Posi¢do europeia
Numero de Sessdes de frax/milhdo de 2662 8

pessoas/ano

Lacuna de tratamento em mulheres elegiveis 75 15

para tratamento (%)

Propor¢cao de fratura da anca tratadas com >90%
cirurgia

Deste modo, Portugal, um dos paises com menos encargos quando relacionados com a
Osteoporose, apresenta-se em 21° lugar, respetivamente a carga de doenca e em 14° lugar
com respeito a prestacao de cuidados de satide, quando comparado com os outros paises

membros da Unido europeia. (3)
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Tratamento da Osteoporose

Sendo a Osteoporose uma doenca silenciosa, cujo resultado, a fratura, é dolorosa,
cursando com incapacidade fisica e perda de qualidade de vida, verifica-se que o seu

tratamento é essencial.

Assim, sdo indicacao para tratamento da osteoporose todos os pacientes que, com mais
de 50 anos, tenham tido previamente pelo menos uma fratura de fragilidade da anca ou
pelo menos uma fratura clinica vertebral ou pelo menos duas fraturas de fragilidade
independentemente do sitio de fratura. Sdo ainda considerados elegiveis para tratamento
pacientes avaliados com FRAX, mas sem DMO e que tenham obtido um resultado de >
11% de risco de fratura major ou > 3% de fratura de anca ou, entdo, pacientes avaliados
com FRAX e com DMO que apresentam como resultados um risco 9% de fratura Major

ou =2,5% de risco de fratura de anca.

clinica vertebral OU = 2 quaisquer fraturas de fragilidade

NAO SIM

FRAX Sem
DMO

k.
Intermédio
DXA
v
l i Considerar
N T
FRAX

Com DMO

Doentes com mais de 50 anos que tenham previamente tido: = 1 Fratura de fragilidade da anca OU = 1 Fratura }

< 7% Major
e
<2% Anca

211% Major
e
=3% Anca

Seguimento
Medidas gerais

< 9% Major =9% Major

ou

e
<2,5% Anca =2,5% Anca

Diagrama 1: Indicagdo de Tratamento da Osteoporose. Adaptado de “Marques, A et al Acta reumatologica
portuguesa 2016”.

Atualmente, o seu tratamento passa pela prescricio de medidas nao farmacologicas e
farmacolégicas. Relativamente as medidas gerais, sdo compreendidos nesta categoria a
suplementacao com calcio (recomendavel a ingestao de 1250 mg a 1500 mg por dia), a
suplementacdo com vitamina D (dose diaria recomendavel entre 800UI a 1200 Ul), a
pratica de exercicio fisico (preferencialmente com carga), a prevencao de quedas

(adaptacao da habitacao, diagnostico e tratamento de outras doencas, desprescricao de
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farmacos favorecedores de quedas), uma nutricdo adequada as necessidades
(diminuicao da ingestdo de sal e aumento da ingestao de proteinas) e a mudanca de

habitos téxicos (cessacao tabagica e abstinéncia alcodlica).

Como medidas farmacologicas encontram-se disponiveis na atualidade seis categorias: a
terapia hormonal de substituicdo (THS); os moduladores seletivos de recetores de
estrogénio (SERMSs); os bifosfonados; o denosumab; a teriparatida e os novos

fArmacos.

A THS adequa-se preferencialmente a mulheres na pés-menopausa (sendo que a
menopausa nao pode ter ocorrido ha mais de 10 anos) e que apresentem sintomas
vasomotores. Relativamente as formulacOes, apresenta-se sob a forma de 17-beta-
estradiol+progesterona micronizada; TSH transdérmica (aparentemente possui mais
beneficios na DMO); ou Tibolona (possui efeito androgénico). A utilizacao deste tipo de
farmacos permitiu um aumento da DMO, uma diminuic¢do do risco de fratura sendo o
seu efeito reversivel com a suspensao do mesmo, devendo ser utilizado por, pelo menos,
cinco anos. Nao sendo isenta de riscos, a sua utilizacao pode levar a um aumento do risco
de cancro da mama, bem como, aumento de risco cardiovascular, principalmente em

mulheres obesas. (5)

Os SERMs sdao moléculas que possuem uma alta afinidade pelos recetores de estrogénio,
mostrando-se agonistas e antagonistas dependendo do 6rgao-alvo. Sao exemplos o
Raloxifeno (6omg id), o Bazedoxifeno ou o Tamoxifeno (muito utilizado no tratamento
do cancro da mama). A nivel da dualidade risco-beneficio este tipo de farmacos ¢ eficaz
na prevencao de cancro de mama invasivo e nao apresenta efeitos negativos a nivel
cardiovascular nem a nivel endometrial, as suas contraindicagdes passam pela histéria
de fenémenos tromboemboélicos ou gravidez. A duracdo do tratamento deve
compreender-se entre cinco e oito anos, sendo que, o seu efeito é passivel de ser revertido

com a suspensao do farmaco. (6)

Por sua vez, o Alandronato, o Risendronato, o Zoledronato e o Ibandronato fazem parte
da categoria dos Bifosfonatos, inibidores da atividade osteoclastica, constituindo a
primeira linha de tratamento para a osteoporose. Todos estes farmacos apresentam
reducao de fratura vertebral. Ja relativamente a reducao do risco de fratura nao vertebral
ou de anca, todos mostraram ser eficazes, com excecao do Ibandronato que nao o
conseguiu demonstrar no seu ensaio. Ja o Alandronato é o mais utilizado, sendo a sua
formulacao oral, idealmente em doses diarias de 10mg ou semanais de 70mg e, a sua
terapéutica deve durar pelo menos cinco anos. Como riscos da toma oral encontra-se o

refluxo, esofagite, dlceras gastricas ou, até mesmo, cancro do eséfago. A toma
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endovenosa pode potenciar sintomas flu-like. Os riscos comuns que sao independentes
da toma s3o a hipocalcemia, dor, DRC, alteracoes da visdo, FA e arritmias

supraventriculares, osteonecrose da mandibula ou mesmo fratura femoral atipica. (7)

O Denosumab é um farmaco biolégico, um anticorpo monoclonal, humano na sua
totalidade, para o ativador do recetor do ligante do fator nuclear kappa-B; tem como
principal funcdo inibir a formagdo de osteoclastos que resulta na diminuicdo da
reabsorcao 6ssea, aumento da DMO e reducdo do risco de fratura. As indicagdes para
tratamento de primeira linha com Denosumab sdo as seguintes: elevado risco de fratura;
impossibilidade de recorrer a BF orais ou endovenosos; fracasso de outras terapias,
doenca renal com TFG<3oml/min ou se a esperanca média de vida do paciente for menor

a dez anos. (7)

A Teriparatida é um anélogo exdgeno da PTH/PTHrP que tem como funcao principal
estimular a formacdo Ossea. A sua utilizacdo incita ao aumento da espessura e
conectividade do osso, melhorando a sua resisténcia mecanica e resisténcia a fratura,
devendo ser administrado durante 18 a 24 meses. As indicacoes para este farmaco sao
um risco elevado de fratura, T < 3,0; T=-2,5 e fratura de fragilidade; historia de fraturas
multiplas ou idade avangada. Por sua vez, as contraindicacoes sao hiperparatiroidismo
primario ou secundario, independentemente de ter osteoporose; doencas que levem a
hipercalcemia; risco inicial elevado de osteossarcoma; doenca 6ssea de Paget; elevacao
da fosfatase alcalina; metastases 6sseas ou malignidades esqueléticas. A sua utilizacao
pode induzir hipercalcemia e hipercalcidria, calcifilaxia, hipotensdo ou taquicardia
ocasional, naduseas ou dor de cabeca e elevacao da uricemia e crises de gota, a longo prazo

podera levar ao aparecimento de osteossarcoma. (8)

Sao dois os novos farmacos disponiveis passiveis de tratar a osteoporose, embora a sua
administracdo ainda esteja a ser alvo de estudos, sdo eles a Abaloparatida e o

Romosozumab. (9)

Apesar de um amplo arsenal terapéutico, todos demonstraram a sua eficacia quando se
verificava uma manutencao dos niveis adequados de calcemia sérica, assim como, dos
niveis séricos de vitamina D, que sdo essenciais para a homeostase do metabolismo 6sseo

pelo que regularmente se prescreve suplementacao de calcio e vitamina D. (10)
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Suplementacao com Calcio e Vitamina D

Existem atualmente no mercado varias formulagoes para suplementar o défice de calcio

e vitamina D.

Os suplementos de calcio sao preferencialmente usados em situacées de hipocalcemia ou
na prevencao de patologias resultantes do défice de calcio. A infancia, a gravidez, o
aleitamento sao fases da vida em que a necessidade de aporte de calcio aumenta, sendo
justificavel a sua suplementacdo, o mesmo acontece em idosos, por deficiéncia na
absorcao de célcio e, além disso, na terapéutica da osteoporose, na qual, para além da
suplementacdo com calcio é, de extrema importincia a sua associacio com
suplementacao de vitamina D. A associacdo mencionada é sobretudo empregue em

idosos com diagndstico de osteoporose por promover a absorcao de calcio. (1)

A suplementac¢io com sais de célcio, mais comumente sob a forma de carbonato de calcio
ou citrato de célcio, € feita preferivelmente através da via oral, embora, em situacoes mais
graves, se possa administrar por via parentérica (por via SC, IM ou IV). As principais
indicacOes para o efeito sdo a caréncia de calcio ou a osteoporose (como complemento de
outras terapéuticas). Nao obstante, esta suplementacdo nao é desprovida de efeitos
secundarios, como hipercalcemia. Esta é mais provavel quando se associada a
suplementacao de vitamina D. Devemos recordar que se deve evitar suplementar com
calcio os doentes que tenham doenca renal, hipervitaminose D ou sarcoidose. Mas além
da hipercalcemia outros efeitos secundarios devem preocupar-nos, os mais comuns sao
os gastrointestinais, principalmente obstipacdo, e os mais sérios sdo o risco de litiase

renal e risco de doenca cardiovascular, segundo alguns estudos. (11)

Segundo o Prontuario Terapéutico, acessivel online, a ingestao de calcio devera estar
compreendida entre 1250mg a 1500mg por dia, em caso de necessidade, deve-se

administrar, por via oral, cerca de 400mg a 2g de suplementacao por dia. (12)

Por sua vez, a suplementagdo de vitamina D é feita sob a forma de colecalciferol e
calcifediol. O calcifediol, também conhecido como 25-hidroxivitamina D é a forma
circulante da vitamina D na corrente sanguinea. E no figado que ocorre a sua producio,
através da hidroxilacao da vitamina D3 (colecalciferol) ou vitamina D2 (ergocalciferol).
Deste modo, o calcifediol é considerado a principal forma circulante de vitamina D e é o
principal marcador para avaliar o seu nivel sérico. Posteriormente, é nos rins que
acontece a sua hidroxilacao, produzindo-se o calcitriol, a forma biologicamente ativa da

vitamina D.
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O calcitriol desempenha um papel importantissimo na regulacdo do metabolismo do
calcio e fosfato no organismo, sendo fundamental para a satide 6ssea e, também, na
prevencao de doencas cronicas. O seu défice pode levar ao aparecimento de distarbios
Osseos, tais como, o raquitismo ou a osteomalacia, sendo que, nestes casos, deve-se
suplementar a caréncia com suplementos de vitamina D, como o calcifediol ou
colecalciferol. Tal como os suplementos de calcio, os suplementos de vitamina D nao
carecem de danos colaterais, sendo a hipercalcemia um efeito indesejavel muitas vezes
provocado por niveis toxicos de vitamina D no sangue. Atualmente aponta-se para uma

ingestao diaria de 800UI a 1200 Ul diarios de vitamina D. (13)

Apesar da vasta variedade de suplementos quer de calcio, quer de vitamina D existentes,
o ideal seria tentar obter um nivel equilibrado destes nutrientes através da alimentacao,
nomeadamente produtos lacteos no caso do calcio, ou peixes ricos em émega-3, 6leo de
figado de peixe, ou gemas de ovos, por exemplo referentes a vitamina D. Deste modo, a
suplementacao apenas é recomendada quando ndo € alcancada a meta de ingestao diaria
tanto de calcio como de vitamina D ou, em mulheres p6s-menopausicas com risco
aumentado de fratura ou, no caso da vitamina D em pacientes em risco ou que mostram

evidencias da sua insuficiéncia. (14)(15)

De forma a facilitar a avaliacdo do consumo de calcio em consulta, a International
Osteoporosis Foundation disponibiliza uma calculadora online. Dependendo do género,
da idade, do diagnostico de osteoporose ou osteopenia e do consumo habitual de calcio
durante uma semana (possivel selecionar quais os alimentos ou suplementos tomados),

é possivel calcular uma estimativa da ingestao diaria de calcio recomendavel. (16)

Mediante o resultado, é possivel tomar a decisao de suplementar o paciente com céalcio
(importante em diagnoésticos de osteoporose) ou perceber se a sua alimentacao ja é rica
no mineral em questdo. Similarmente a Bone Health & Osteoporosis Foundation

disponibiliza uma calculadora online para perceber o consumo de calcio diario. (17)

Contudo estes questionarios consomem muito tempo da consulta e sdo pouco utilizados

na pratica clinica.

Na seguinte tabela descrevem-se alimentos que apresentam calcio na sua constituicao.
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Tabela 2: Alimentos com cdlcio na sua constitui¢do. Adaptado de (Harold N Rosen, 2023)

Alimentos Calcio em miligramas

Leite (magro, 2%, ou gordo; (240 ml) 300

Iogurte (168 g) 250

Sumo de laranja (com calcio; 240 ml) 300

Tofu com calcio (113 g) 435

Queijo (28g) 195 a 335 (queijo curado = maior

teor em calcio)
Queijo cottage (113g) 130
Gelado ou iogurte gelado (113g) 100

Bebidas fortificadas sem lactose (soja, 300 a450

aveia, améndoa) (140 ml)

Leguminosas (113 g) 60 a 80
Verduras — folha verde (113 g) 50 a 135
Améndoas (24 unidades) 70
Laranja (uma unidade média) 60

Centro de Ligacao de Fraturas da ULSG

Na ULS da Guarda, existe desde 2019 uma Centro de Ligacao de Fraturas certificada pela
IOF. Ja antes disso, e desde 2017, que funciona uma consulta de osteoporose com o

objetivo de melhorar a prevencao secundéaria de fraturas. (18)

Este centro comecou com duas médicas reumatologistas e, desenvolvendo-se de forma
dinamica e constante, alcancou o objetivo de se tornar um centro multidisciplinar que
conta com varios reumatologistas, enfermeiros de reabilitacdo e nutricionistas. A
presente equipa multidisciplinar trabalha em prol de doentes com fraturas, permitindo

que sejam avaliados holisticamente.

O programa TOMBO, um projeto de extrema importancia para este centro e desenvolvido
pelos seus profissionais, foi desenhado para promover literacia em sadde, avaliacao
clinica completa do doente, tratamento farmacologico de osteoporose, associado a

medidas nao farmacologicas, reabilitacdo motora e prevencao de quedas.
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O seu objetivo comum ¢é continuar a melhorar os cuidados prestados a populacao e
ampliar o namero de doentes observados, diminuindo as fraturas de fragilidade nesta

regiao. (19)

Objetivos
Objetivos Gerais

Pretende-se com este estudo investigar os efeitos da suplementacao de calcio e vitamina
D no tratamento de fraturas osteoporoticas, nomeadamente, avaliando a prescricao de

suplementos e o seu impacto na variacao de niveis séricos de calcio e vitamina D.

Objetivos Especificos

Definiu-se como objetivo especifico avaliar os beneficios da suplementagio de calcio e
vitamina D em pacientes com fratura da anca seguidos na consulta TOMBO na ULS da

Guarda.
Apresentam-se como objetivos:

a) Averiguar quantos doentes estao suplementados com célcio e/ou vitamina D;
b) Avaliar se ha diferencas quanto as suas caracteristicas baseline;
c) Avaliar se ha diferencas nos resultados analiticos com e sem suplementacao;

d) Avaliar se h4 diferencas nos resultados funcionais com e sem suplementacao.
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Materiais e Métodos

O Protocolo de Investigacao foi redigido entre novembro e dezembro de 2023.

A consulta TOMBO tem um protocolo de investigacao que foi autorizado pelo Conselho

de Administracio e Comissao de Etica para a Satide (Anexo 1).

Tipo de estudo e critérios de inclusao e exclusao

O estudo em questao é observacional, transversal e prospetivo, realizado entre outubro

de 2019 e outubro de 2023, na ULS Guarda.

Foram identificados todos os doentes, de forma consecutiva, que foram referenciados

para a consulta TOMBO, apo6s fratura de anca.

Foram incluidos todos os doentes que ja tiveram pelo menos 3 consultas, a quem foi
prescrita medicacdo e colhidas analises protocoladas. Todas as variaveis incluidas

pertencem ao protocolo do programa TOMBO.
Deste modo, foram considerados neste estudo os seguintes critérios de inclusao:

a) Doentes com fratura da anca com idade superior a 50 anos;
b) Doentes seguidos em consulta externa do programa TOMBO desde outubro de

2019 e até outubro de 2023.
Os critérios de exclusao incluem:

a) Doentes sem fratura da anca;
b) Doentes sem analises clinicas disponiveis;

¢) Doentes sem dados funcionais disponiveis
O consentimento informado foi colhido a inclusao da consulta TOMBO.

Variaveis em estudo

Recolhemos os seguintes dados através da revisao dos registos clinicos dos doentes:

» Dados sociodemograficos (idade, sexo);
» Dados antropométricos (peso, altura, IMC);

» Dados relacionados com as fraturas (ntimero de fraturas prévias);
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» Dados clinicos relacionados com metabolismo fosfocalcico: tipo de
suplementacdo usada (tipo de farmaco, dose e duracao do tratamento), niveis
séricos de célcio, fosforo, PTH, vitamina D, TSH e creatinina.

* Dados clinicos relacionados com funcao musculosquelética: teste “time-up and
go” “sit to stand” e o teste da marcha

= Risco de fratura sem e com DMO: céilculo do FRAX; scores T e Z das

densitometrias;

Métodos Estatisticos

A anilise estatistica dos dados foi feita através do programa Statistical Package for the
Social Sciences 29 (SPSS®), incluindo analise descritiva e inferencial. Foi considerado

significativo um valor de p-value < 0,05.

A anélise descritiva das variaveis continuas foi reportada como média + desvio padrao. A

anéalise descritiva das variaveis categoricas foi reportada com frequéncias ou proporcoes.

Para a estatistica inferencial foi realizado inicialmente os testes de normalidade incluindo
teste de Shapiro-Wilk nas variaveis continuas. Se distribui¢do normal (p-value>0,05) foi
aplicado o teste T- Student. Quando a distribuicdo nao era normal (p-value>0,05) foram
aplicados testes nao paramétricos para comparacao de grupos, incluindo teste de Mann-
Whitney. O teste Qui-Quadrado (x2) ou teste exato de Fisher, quando apropriados, foram

utilizados para comparar variaveis categoricas.
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Resultados

Caracteristica da amostra

Dos doentes seguidos em consulta externa de Reumatologia durante o periodo
compreendido entre 1 de outubro de 2019 e 31 de outubro de 2023, 147 foram
referenciados para o programa TOMBO, dos quais 127 compareceram a primeira

consulta.

Na tabela 3 encontram-se representadas as caracteristicas demograficas e clinicas da

amostra.

Tabela 3: Caracteristicas demogrdficas e clinicas da amostra

Variaveis N=127
Sexo feminino (%) 83,5%
Idade (anos) 80,17+ 9,1
IMC (kg/m2) 25,1 £4,7
Fraturas prévias (n) 3,48 £2,1
Histéria familiar de fratura da anca (%) 24,7%
Consumo tabagico (atual ou previa) (%) 6,25%
Consumo alcool (atual ou prévio) (%) 11,6%
Glucocorticoides (%) 7,1%
Artrite Reumatoide (%) 4,5%

Este estudo inclui 127 doentes, com uma idade média de 80,17 + 9,1 anos, sendo
maioritariamente do sexo feminino (83,5%). Todos os doentes incluidos nesta amostra

sofreram fratura da anca, sendo que 15 apresentaram pelo menos uma fratura vertebral
(11,8%).

Quando inquiridos sobre habitos de consumos, apenas 6,25% referem ser ou ter sido
fumadores e 11,6% referem consumo alcooélico. Também cerca de 7,1% recorrem ao uso
de corticoides e 4,5% encontram-se diagnosticados com Artrite Reumatoide. Todos estes

sao fatores importantes englobados no FRAX.

Quanto ao IMC, a média é 25,1 + 4,7 Kg/m2, sendo o valor minimo 15,8 Kg/m2 e o valor

maximo 39,2 Kg/m2.
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Avaliou-se, também, a variacdo da quantidade de calcio, vitamina D e PTH séricos nestes
doentes, numa primeira avaliacdo clinica, baseline, e ap0s seis meses, tal como se verifica

na tabela 4.

Relativamente ao calcio sérico, e fazendo referéncia aos doentes suplementados com
calcio e/ou vitamina D (n=97), na primeira avaliacio a média de calcio sérico foi
9,227+0,08 mg/dl e, apos seis meses, a média de calcio sérico foi 9,397+0,07 mg/dl. Em
relacao aos doentes nao suplementados (n=30), na primeira avaliacao a média de calcio
sérico foi de 9,61+0,16 mg/dl, enquanto, passados seis meses se verificou um ligeiro

aumento para 9,77 + 0,15 mg/dl. (p=ns)

Quanto a vitamina D sérica, na primeira avaliacao analitica, nos doentes suplementados
(n=97), a média foi 39,9 + 2 ng/ml e apds seis meses verificou-se um ligeiro aumento
para 44+2 ng/ml. Nos doentes nao suplementados (n=30) verificou-se que na primeira
avaliacdo a média de vitamina D sérica foi 41,8 + 6,5 ng/ml e, passados seis meses

verificou-se uma diminuicao, passando para 27+9 ng/ml. (p=ns)

Finalmente, quanto a variacdo da PTH sérica na primeira avaliagio analitica nos doentes
suplementados (n=97) a média foi 82,9 + 5,5 pg/mL e, apos seis meses, a média foi 92,1
+ 13,4 pg/mL. Alusivamente aos doentes nao suplementados (n=30), a média de PTH

sérica na primeira avaliacao foi 63,5 + 12,5 pg/ml e, passados seis meses, 74,6 + 17,9

pg/ml. (p =ns)

Avaliou-se também a suplementacao tanto de calcio, como de vitamina D, utilizada pelos

doentes:

a) 97 doentes estavam a ser suplementados com carbonato de calcio, com uma
dosagem média de 1456 + 180 mg/dia e duracdo média de 22,3 +12,0 meses.

b) 88 doentes estavam a ser suplementados com o colecalciferol, com uma dosagem
média diaria de em 675,71 + 2345,48 UI. A duracao média da suplementacao foi
de 22,5 + 12,6 meses.

¢) 79 doentes beneficiaram da suplementacao com calcifediol, sendo a dosagem

média 0,266 mg/dia e a duracdo média do tratamento 21,95 + 11,92 meses.

Nas tabelas seguintes demonstram-se os resultados da comparacao entre os grupos com
e sem prescricao de suplementacao de calcio e/ou vitamina D.
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Tabela 4: Comparacgdo de variaveis de interesse entre doentes com e sem suplementacao de cdlcio e
vitamina D.

Suplementacao Sem p-value

calcio e/ou Vitamina suplementaciao

D (n=97) (n=30)
Idade 80 +1 82+2 0,262
IMC 25 10,5 25,7+1,2 0,900
Calcio baseline 9,227+0,08 9,61+£0,16 0,052
Calcio aos 6 meses 9,397+0,07 9,77+0,15 0,074
Vitamina D baseline 39,9+2 41,8+6,5 0,109
Vitamina D aos 6 44+2 2749 0,081
meses
PTH baseline 82,9 +5,5 63,5+12,5 0,197
PTH 6 meses 92,1+13,4 74,6+17,9 0,469

Tabela 5: Comparacdo de outras varidueis de interesse entre doentes com e sem suplementacao de cdlcio e

vitamina D.

Feminino
Alcool
Tabaco

Fratura
Prévia

Vertebral

Historia Familiar de
Fraturas da anca

AR

Suplementacao

calcio
Vitamina
(n=97)

82 (84,5%)
10 (10,3%)

6 (6,2%)

14 (14,4%)

25,8 (25,8%)

0 (0,0%)

e/ou

D

32

Sem

suplementacio

(n=30)

24 (80%)

3 (10,0%)

1(3,3%)

1(3,3%)

2 (6,7%)

5(5,2%)

0, 559
0,399
0,946
0,127

0,269

0,285

p-value



Tabela 6: Comparacao dos resultados nos testes funcionais entre doentes com e sem suplementacao de célcio
e vitamina D.

Suplementacao Sem p-value
com Calcio e Suplementacao
Vitamina D (n=93) (n=34)

Time up and Go 78,7 +4,3 71 +£7,8 0,395
(inicial)

Time up and Go (6 21,6+2,6 16,6 £3,3 0,969
meses)

Time up and Go 18,1+1,5 17,6+7,6 0,945
(12 meses)

Teste da marcha 73+5 64+7 0,263
(inicial)

Teste de marcha (6 20+3 17+5 0,755
meses)

Teste de marcha 1612 11+2 0,134
(12 meses)

Sit to Stand 1+0 0+0 0,264
(inicial)

Sit to Stand (6 9z+1 1042 0,900
meses)

Sit to Stand (12 1020 9+3 0,205
meses)

Na presente tabela 6 é estabelecida a comparacao entre os resultados dos testes
funcionais, sendo estes o time up and go, o teste da marcha e o teste sit to stand, nos

doentes suplementados e nos doentes nao suplementados.

Verifica-se uma ligeira evolucao nos trés testes, quer nos doentes suplementados, quer
nos nao suplementados, sendo que a primeira avaliacao acontece apoés a alta, a segunda
avaliacdo apo0s seis meses e a terceira avaliacao apos doze meses da avaliacdo inicial. Tal

quer dizer que, apesar da suplementacao, houve sempre uma melhoria dos doentes.

No entanto, nenhum dos valores apresentados mostram uma relagao estatisticamente

significativa.
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Discussao

A osteoporose € uma doenca metabdlica representada pela diminuicao gradual da massa
Ossea, bem como, da destruicio da microestrutura 6ssea. Dos fatores conhecidos
envolvidos no progresso desta doenca salientam-se a diminuicao do estrogénio durante
e ap6s a menopausa, a nutricao deficiente em calcio e vitamina D e a idade avancada.

(20)

O presente estudo foi realizado com o intuito de investigar a importancia da
suplementacao de calcio e vitamina D em doentes com osteoporose e apés uma fratura
de anca. Foi avaliada uma populacao real, na qual se verificou que cerca de ¥4 dos doentes
nao fazem suplementacdo de calcio e vitamina D, apesar de estar sugerido nas
recomendacdes que todos os doentes devem idealmente fazer esta suplementacdo. A
comparacdo entre os grupos com e sem suplementacdo ndo foram encontradas

diferencas quanto a caracteristicas clinicas nem nos resultados funcionais.

Os nossos resultados indicam que a suplementacao de calcio e vitamina D, em pacientes
diagnosticados com osteoporose, nao revela impacto nos resultados funcionais pos-
fratura. Também nao identificAmos diferencas quanto as caracteristicas iniciais que

possam influenciar a decisao de suplementacao ou nao.

Na consulta TOMBO existe, além da consulta de reumatologia, uma consulta de
enfermagem que intervém na reabilitacdo com ensinos de exercicios para realizar no
domicilio. Esta intervencao pode explicar o sucesso dos resultados funcionais, indicados
na tabela 6. Além disso, ha uma consulta de nutricao que adequa a dieta e faz ensinos de
nutricao, o que pode explicar a auséncia de diferencas observadas entre a suplementacao

ou nao de calcio e vitamina D nesta populacao, tal como verificado na tabela 4.

Estes resultados destacam a importancia da nutricao aliada a suplementacao de célcio e

vitamina D em doentes com fratura de fragilidade. (20)

Embora estudos sugiram que a suplementacao de célcio e vitamina D a longo prazo tenha
aumentado a densidade mineral 0ssea, a absorcao intestinal de célcio e a diminuicao da
concentracao sérica de PTH, bem como, reduzindo a perda 6ssea, o nosso estudo nao tem
dados que favorecam esta constatacao. No entanto, os nossos resultados podem ser
influenciados por uma elevada média de idades e predominancia do sexo feminino,
fazendo jus a diminuicao de estrogénio e o aumento da idade que sdo fatores conhecidos

envolvidos no desenvolvimento desta doenca. (1)
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Estima-se que apenas metade dos doentes adiram a uma terapéutica a longo prazo,
especialmente quando se trata de doencas cronicas assintomaticas ou silenciosas, como
o caso da osteoporose. A nao adesao ao tratamento é um problema atual e um desafio,
muitas vezes diario, para os profissionais de saide. H4 um estudo em particular que
sugere que apenas 30% a 75% dos doentes com osteoporose cumprem com a terapéutica
conforme foi prescrita. De facto, no nosso estudo, foi possivel determinar a presenca de
doentes que, apesar de terem suplementac¢ao prescrita, simplesmente ndo a tomavam.

(21)

Este acaso associa-se, frequentemente, a fadiga provocada por um tratamento a longo
prazo, a falta de confianca do paciente nos beneficios do tratamento e 8 m4 compreensao
do mesmo com relacdo a sua propria doenca. Segundo a literatura, os pacientes mais
propicios a abandonar o tratamento sao os doentes idosos, os doentes com baixo nivel
educacional e os doentes que vivem sozinhos em areas mais rurais. Estes fatores vao de
encontro com o presente estudo, uma vez que, a amostra analisada era constituida,
maioritariamente, por doentes com idade avancada provenientes de zonas rurais do

distrito da Guarda. (22)

Deste modo, de forma a melhorar a terapéutica e a sua adesao, considera-se importante
instruir os doentes sobre a sua doenca e as complicacoes que da mesma podem advir,
bem como, educar sobre a importancia de uma forte adesao ao tratamento de forma a

evitar as mesmas, bem como, a progressao da doenca em questao.

Relativamente a suplementagdo com vitamina D, no nosso estudo nio se obteve uma
amostra significativa de pacientes suplementados s6 com vitamina D sem associacao ao

calcio, que permita realizar interpretacoes.

A revisao da literatura aponta a suplementacdo com vitamina D como crucial, ja que,
afeta a estrutura 0ssea, levando a uma deficiente reabsorcao 6ssea, osteoporose, fratura,
perda Ossea e, além disso, também esta associada a sarcopenia que leva ao aumento de
queda que, inevitavelmente, pode levar a um maior risco de fratura. A suplementacao

disponivel inclui o colecalciferol e o calcifidiol.

Estudos apontam que o calcifidiol parece induzir um aumento sérico de vitamina D mais
rapido do que o colecalciferol; é mais potente, o que implica que doses mais baixas
atinjam resultados melhores; apresenta taxas de absorcao intestinal superiores, sendo

importante para pacientes com comorbilidades que afetem o sistema digestivo. (23)(24)

No entanto, outros estudos sugerem a superioridade de propriedades benéficas do

colecalciferol com relacio ao calcifediol, uma vez que, é a forma predominante
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encontrada na natureza, sendo o calcifediol uma substancia exégena. Por nao provocar
uma elevacao sérica de vitamina D tao rapidamente, o colecalciferol é mais facil de ser
controlado, sendo um risco a excedéncia dos limites de vitamina D aconselhados. Por sua
vez, o calcifediol apresenta uma rapida eliminacdao pelo organismo, sendo dificil de

controlar. (25)

Deste modo, sugere-se que o colecalciferol é o melhor farmaco a administrar quando o
paciente tem indicagdes para um tratamento a longo prazo, sendo o calcifediol melhor

quando é necessario um tratamento a curto-prazo.

Além da consulta de nutricdo, apontamos como uma causa possivel da auséncia de
diferencas da suplementacao o facto de este estudo ter decorrido numa area geografica
com habitos culturais muito proprios. Na regido da Serra da Estrela, uma éarea
demarcada, existe um queijo de Denominacao de Origem Protegida, o conhecido Queijo
da Serra. Nesta regiao do pais ainda é habitual consumir de forma regular produtos
lacteos, nos quais estdo incluidos o leite, os iogurtes, o queijo e as natas em algumas
receitas tradicionais. Estes alimentos estdo presentes tanto ao pequeno-almoco,
habitualmente no leite com pao, até em petiscos variados, como a juncao de queijo e
marmelada, ou em pratos tradicionais salgados (bacalhau com natas) ou doces (arroz-
doce). Esta gastronomia, tipica da regiao, é riquissima em produtos que, por sua vez, sao
abundantes em calcio. Assim sendo, mesmo na auséncia de vitamina D é provavel que a

absorcao de célcio ainda esteja mantida. (26)

H4 ainda a referir algumas limitac6es no nosso estudo: nomeadamente, a auséncia de
numero suficiente de doentes que tenham concluido os dois anos do programa TOMBO
e que tenham realizado a DEXA apo6s esse periodo. Contudo, apesar de nao se

evidenciarem diferencas funcionais, poderao existir diferencas na densidade 6ssea.

Ademais, devido a eficacia do programa, a taxa de refratura é diminuta nesta coorte, o
que nao permite tirar conclusoes sobre o efeito da suplementacdo nesta taxa, pelo que
optamos por nao incluir no nosso trabalho. Adicionalmente, ressaltamos que nao foi
verificado o motivo pela nao adesao a suplementacao, podendo esta ser provocada por

efeitos adversos, contraindicac6es ou por falta de adesao.

Apesar da consulta regular de nutricao, nao foi realizado um inquérito nutricional, o que
pode ter sido crucial para a falta de averiguacao de necessidade de suplementacao, quer
de célcio ou de vitamina D, uma vez que, a dieta influencia estes valores séricos. Esta
limitacdo é valida para os dois grupos estudados, uma vez que, no grupo dos doentes

suplementados é possivel que esta fosse dispensavel aquando de uma dieta rica e, no
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grupo dos doentes nao suplementados é possivel que fosse indispensavel aquando de

uma dieta insuficiente.

Por fim, ndo foi verificada a toma de medicacdo nao prescrita, visto que, atualmente
existem suplementos de venda livre, como, por exemplo, em ervanarias, nos quais se
incluem suplementos de vitamina D e calcio que os doentes podem ter tomado sem o

conhecimento da equipa multidisciplinar que os acompanha.

Contrastando com as limitacGes, queremos enfatizar os pontos fortes deste trabalho:
este é um trabalho original que aborda a suplementacao de célcio e vitamina D, que nao
¢ habitualmente avaliada, dado que as recomendacOes sugerem a suplementacao de

todos os doentes.

No entanto, na pratica clinica muitos doentes recusam a suplementacdo ou apresentam
efeitos secundarios ou contraindicacdes ou recusam a sua toma. Posto isto, este estudo
permitiu correlacionar a suplementacao com resultados analiticos e demostrou que
nestes parametros em especifico, a suplementacao nao fez diferenca. Ademais avaliou

também o efeito da suplementacao nos resultados funcionais.

A parte isto, é um trabalho inovador por avaliar dados de vida real, que com as suas
limitacOes, refletem melhor a pratica médica. Este género de estudos deve ser

reproduzido, de forma a serem melhorados com base nas limita¢cdes acima apresentadas.

Sugere-se ainda que estudos futuros avaliem como melhorar a adesao terapéutica,
percebendo como contornar os efeitos adversos, visto ter-se apenas verificado
suplementacdo em cerca de 34 dos doentes, sendo que todos deveriam ser
suplementados. Idealmente, seria positivo a avaliacao da densitometria 6ssea e da taxa
de refratura (em amostras muito superiores), permitindo analisar o real valor da

suplementacao de calcio.

Por fim, permanece por averiguar qual a melhor forma de suplementacdo de calcio e
vitamina D e, em particular, no caso da vitamina D, qual das suplementacGes apresenta

melhores resultados: se o calciferol ou o calcifediol. Fica a sugestao para mais pesquisa.
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Conclusao

Em tom de conclusao, a osteoporose é uma doenca metabolica silenciosa preocupante a
nivel mundial, com afecdo preferencial em mulheres, principalmente em idades
avancadas, o que lhes confere uma maior debilidade. Visto existir uma relacao entre a
osteoporose e os baixos niveis séricos de calcio e vitamina D, foi importante tentar
averiguar, através da literatura e dos dados clinicos fornecidos, de que forma a
suplementacao aliada a manutencao dos niveis séricos, ajuda a retardar a progressao da

doenca e de que forma pode reduzir o risco de fratura.

Apoés analisar a literatura foi possivel compreender que a manutencao dos niveis séricos
de calcio e vitamina D é importante para o tratamento da osteoporose e na evic¢ao da sua
progressao, bem como, os identificar como um aliado forte na recuperacao de fratura. No
entanto, segundo este estudo e, pelas suas limitacGes, nao foi possivel chegar a esta
deducdo, sendo a diferenca de desfecho entre o grupo que tomava suplementacao e o

grupo que nao a tomava, praticamente nula.

No entanto, pode-se salientar que a alimentacao parece ser fulcral no que se trata da
manutencao dos niveis séricos e, por isso mesmo, se a alimentacao for rica em nutrientes

e minerais, talvez nao seja necessario o recurso a suplementacao.

Deste modo, torna-se essencial uma persecucao deste estudo para que seja esclarecida a
presente relacdo entre a necessidade de se suplementar doentes osteoporoéticos com
fratura de anca, qual a melhor forma de o fazer e com quais suplementos, de maneira a

otimizar os resultados clinicos.
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