68

E
b5
vv\_AD/vr

CLUENDD CRESC/G

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SERGIPE
CENTRO DE CIENCIAS BIOLOGICAS E DA SAUDE
DEPARTAMENTO DE MEDICINA

ANDREIA SANTOS GAMA

AVALIACAO DE FATORES DE RISCO PARA OSTEOPOROSE E FRATURA
OSTEOPOROTICA EM PACIENTES COM DOENGCA PULMONAR
OBSTRUTIVA CRONICA

ARACAJU — SERGIPE
2019



ANDREIA SANTOS GAMA

AVALIACAO DE FATORES DE RISCO PARA OSTEOPOROSE E FRATURA
OSTEOPOROTICA EM PACIENTES COM DOENGCA PULMONAR

OBSTRUTIVA

CRONICA

Trabalho de Conclusdo de Curso
apresentado ao Departamento de
Medicina da Universidade Federal de
Sergipe como requisito parcial a
concluséo da graduacao de Medicina do
Centro de Ciéncias Biolégicas e da
Saude.

Orientador: Prof. Dr. Francisco de Assis
Pereira

ARACAJU — SERGIPE

2019



ANDREIA SANTOS GAMA

AVALIACAO DE FATORES DE RISCO PARA OSTEOPOROSE E FRATURA
OSTEOPOROTICA EM PACIENTES COM DOENCA PULMONAR
OBSTRUTIVA CRONICA

Trabalho de Conclusdo de Curso
apresentado ao Departamento de
Medicina da Universidade Federal de
Sergipe como requisito parcial a
concluséo da graduacao de Medicina do
Centro de Ciéncias Biolégicas e da
Saude.

Autor: Andreia Santos Gama

Orientador: Prof. Dr. Francisco de Assis Pereira



ANDREIA SANTOS GAMA

AVALIACAO DE FATORES DE RISCO PARA OSTEOPOROSE E FRATURA
OSTEOPOROTICA EM PACIENTES COM DOENCA PULMONAR
OBSTRUTIVA CRONICA

Aprovado em

de

Trabalho de Conclusdo de Curso
apresentado ao Departamento de
Medicina da Universidade Federal de
Sergipe como requisito parcial a
conclusao da graduacdo de Medicina do
Centro de Ciéncias Biolégicas e da
Saude.

Orientador: Prof. Dr. Francisco de Assis
Pereira

de

BANCA EXAMINADORA

Universidade Federal de Sergipe

Universidade Federal de Sergipe

Universidade Federal de Sergipe



DEDICATORIA

A todos que compdem minha rede de apoio incondicional (filhos, mae,

Glinan e minha amiga Carla Lavinia) foi dificil com vocés, mas seria impossivel sem.

Aos pacientes que ao permitirem e confiarem em meu trabalho, me
ensinaram sobre viver com todos os significados possiveis, deixando certamente mais

em mim do que pude oferecer.

Aos que desejaria aqui comigo: meus Avos Pedro e Roberto e minha avo
Isaura. Em tempos ingratos, sentir saudade é a Unica demonstracao possivel que a

auséncia de alguém te afeta, mas o que ela deixou em vocé é eterno.



AGRADECIMENTOS

A minha querida e amada mae Rosangela, por cada gesto, dedicacao,
incentivo e apoio em todas as formas que se é possivel demonstrar, ndo sendo isso

suficiente, € ainda exemplo de exceléncia em tudo o que faz.

Aos meus filhos, por modificarem e melhorarem a minha vida de uma forma

gue néo se é possivel descrever.

A minha familia, de onde extrai os principais ensinamentos para construir

as minhas regras de vida, sendo meu verdadeiro porto seguro, ainda que distante.

Aos meus amigos de todo o sempre, em especial aqueles que me foram
apresentados pela Medicina e compartilham diariamente o meu melhor e o meu pior.

Sempre € possivel aprender com vocés.

Aos professores, residentes, e toda equipe de funcionarios do Hospital
Universitario de Sergipe e dos diversos campos de prética, pelos ensinamentos,
acolhida e orientagdes. Ao Prof. Dr. Francisco de Assis Pereira, que ao conduzir como
orientador este trabalho, permitiu que eu aprendesse ndo apenas 0 que aqui esta
exposto, ensinou-me também com suas atitudes, valores imprescindiveis para a

formacéo profissional. Obrigada pela paciéncia e compreenséo.

A Keka, Path, Val, Lana, Lis, Marcia, Ré&, Gleice, Bruno, Maykon, Lane,
Aninha, Kau e Cris. Nem sei botar vocés em uma categoria (vocés extrapolam
gualquer conceito), apenas agradecer por ndo desistrem de mim mesmo me

conhecendo tao bem.



RESUMO

Introducédo: A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) possui carater inflamatoério
sistémico com manifestacfes extrapulmonares a exemplo da osteoporose. Com o
objetivo de identificar precocemente a predisposicdo a fraturas por fragilidade, foi
desenvolvida a ferramenta FRAX pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) que
juntamente com a metodologia desenvolvida pela National Osteoporosis Guideline
Group (NOGG) orientam a deciséo terapéutica com estratificacao do risco. Objetivos:
Avaliar o risco de fraturas osteoporéticas em pacientes com DPOC conforme a
predicdo da ferramenta FRAX e identificar a populacdo para qual esta indicado o
tratamento seguindo a metodologia NOGG. Métodos: Trata-se de estudo descritivo
transversal, com 52 participantes com DPOC (GD) em acompanhamento no
ambulatorio de Pneumologia no HU-UFS e comparado com grupo controle de pessoas
saudaveis (GC), por meio da aplicacdo de questionario em ambiente ambulatorial.
Resultados: Em relacdo a metodologia NOGG, para o risco de fratura de quadril, o
GD apresentou maior niamero de pacientes (27), bem como, para o risco de fratura
maior (19) em comparacdo aos participantes do GC que apresentou alto risco de
fratura de quadril (12) e alto risco para fratura maior em (7). O alto risco de fratura em
qguadril e fratura maior foi elevado em ambos os sexos. Conclusé&o: Conclui-se que
conforme dados obtidos através da ferramenta FRAX e metodologia NOGG, pacientes
com DPOC apresentam um risco aumentado para fraturas osteoporéticas,
principalmente de quadril, quando comparados a pessoas sem essa patologia e
poderiam se beneficiar com a aplicacdo desse instrumento na prevencao de fraturas

por fragilidade.

Palavras-chaves: DPOC. Osteoporose Fatores de risco. Fratura.



ABSTRACT

Introduction: Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) has a systemic
inflammatory character with extrapulmonary manifestations, such as osteoporosis. In
order to identify early the predisposition to fractures by fragility, the FRAX tool was
developed by the World Health Organization (WHO) that together with the
methodology developed by the National Osteoporosis Guideline Group (NOGG) guide
the therapeutic decision with risk stratification. Objectives: To assess the risk of
osteoporotic fractures in COPD patients as predicted by the FRAX tool and to identify
the population for which treatment is indicated following the NOGG methodology.
Methods: This is a descriptive cross-sectional study with 52 participants with COPD
(GD) being followed at the Pulmonology Outpatient Clinic at HU-UFS and compared
with a control group of healthy people (CG) by applying a questionnaire in an outpatient
setting. Results: Regarding the NOGG methodology, for the hip fracture risk, the DG
presented a larger number of patients (51.2%), as well as for the greater fracture risk
(36.5%) compared to the participants of the hip fracture. CG who had a high risk of hip
fracture (23.07) and a high risk of major fracture in (13.46). The high risk of hip fracture
and major fracture was high in both sexes. Conclusion: It is concluded that according
to data obtained through the FRAX tool and NOGG methodology, COPD patients have
an increased risk for osteoporotic fractures, especially hip fractures, when compared
to people without this pathology and could benefit from the application of this

instrument in prevention. of fragility fractures.

Keywords: COPD. Osteoporosis. Risk Factors. Fracture.
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1 INTRODUCAO

A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) caracteriza-se por sinais e
sintomas respiratorios associados a obstrucdo cronica das vias aéreas inferiores,
geralmente em decorréncia de exposicao inalatoria prolongada a material particulado
ou gases irritantes (FERNANDES et al., 2017). Embora o tabagismo constitua seu
principal fator de risco, h& outros fatores como os genéticos (incluindo deficiéncia de
alfa-1 antitripsina), exposicdo a poluicdo, envelhecimento e desenvolvimento

pulmonar prejudicado na infancia (RABE et al., 2018).

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), a DPOC é a quarta
principal causa de morte, depois de infarto do miocéardio, cancer e doenga
cerebrovascular. Entre as principais causas de morte, € a Unica que esta aumentando,
afetando cerca de 384 milhdes de pessoas em todo o mundo, prevendo-se que se
torne a terceira em 2020, devido ao aumento do tabagismo nos paises em
desenvolvimento e ao envelhecimento da populacdo (MURRAY,1997; PESSOA,
20009).

Nos ultimos 10 anos, a DPOC foi a quinta maior causa de internacdo no
Sistema Unico de Saude (SUS) de pacientes com mais de 40 anos, com cerca de
200.000 hospitalizagbes e gasto anual aproximado de 72 milhdes de reais de acordo
com o detalhamento das informacgdes disponibilizadas pelo Departamento de
Informética do SUS (DataSUS). Em relac&o as principais causas de 6bitos durante as
internacdes, as complicacbes do aparelho respiratorio sdo responsaveis por 19,5%
dos 6bitos durante as internacdes hospitalares no Brasil, sendo que a DPOC esta
entre as principais doencas respiratérias que podem evoluir com complicacdes ao lado
de hipertensdo pulmonar, asma e estados alérgicos (GOULART, 2011). No Brasil,
estima-se que 7 milhdes de pessoas tenham DPOC, mas somente 12% destas sdo
diagnosticadas (BRASIL, 2019).

Os principais sinais e sintomas da DPOC séo tosse, dispneia progressiva,
sibilancia e expectoracao crénicos sendo que a tosse com producao de expectoracao
esta presente em até 30% dos pacientes segundo o GOLD - Global Initiative for
Chronic Obstructive Pulmonary Disease (2018), que ainda discorre sobre ser
unanimemente aceito que a perda de peso, as alteracfes nutricionais e a perda de

massa muscular constituem efeitos extrapulmonares da DPOC e os portadores
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apresentam risco aumentado de doencas cardiovasculares, musculoesqueléticas,
metabdlicas, Ulcera péptica, doenca do refluxo gastroesofagico, cancer de pulméao e
osteoporose, esta Ultima considerada por Okazaki como a maior comorbidade
relacionada a DPOC (SABIT et al., 2007; CHEN et al., 2015; PASCUAL-GUARDIA et
al., 2017).

Devido a relevancia clinica de fraturas osteoporéticas, tem sido crescente
0 numero de estudos que evidenciam a alta prevaléncia de osteoporose ou baixa
densidade mineral 6ssea (DMO) em portadores de DPOC ainda que as estimativas
de prevaléncia sejam frequentemente subestimadas e variadas, dependendo da

metodologia do estudo e dos critérios de inclusdo de casos (LIN et al., 2018).

A osteoporose € uma doenca osteometabdlica caracterizada por
diminuicdo da massa 0ssea e deterioracdo da microarquitetura do tecido 6sseo com
consequente aumento da fragilidade 6ssea e da susceptibilidade a fraturas (GRAAT-
VERBOOM et al., 2011). As complicacfes clinicas da osteoporose incluem néo sé
fraturas, mas também dor crénica, depressao, deformidade, perda da independéncia
e aumento da mortalidade (KANIS et al., 2008). Por ser uma doenca subdiagnosticada
gue tipicamente néo apresenta sintomatologia, sua deteccao frequentemente ocorre
guando da ocorréncia de uma fratura, sendo necessario, portanto identificar pacientes
em risco elevado de fraturas para prevencdo de quedas e auxilio na decisdo
terapéutica (MARINHO et al., 2014).

A OMS define a osteoporose como uma condi¢cdo em que a DMO ¢é igual
ou inferior a -2,5 desvios padréo abaixo do pico de massa 6ssea encontrada no adulto
jovem, e a osteopenia ou baixa massa 6ssea como condicdo em que a DMO encontra-
se entre -1 a -2,5 desvios padréo abaixo do pico de massa 6ssea encontrada no adulto
jovem, assim, o nimero de desvios padrdo abaixo do normal, também conhecido

como escore T, deve ser usado para definir a doenga (WHO, 2013).

Segundo a National Osteoporosis Foundation (NOF), a dificuldade e o alto
custo do tratamento para o sistema de saude tornam pertinente o desenvolvimento de
métodos capazes de identificar o grupo de maior risco para que sejam implantadas
medidas preventivas de fraturas osteoporoticas. A possibilidade de rastreamento
populacional amplo e aleat6ério com densitometria 6ssea (DXA) é afastada em razéo
de seu baixo poder preditivo e de seu alto custo. Embora a diminuicdo da massa 0ssea

esteja associada a aumento do risco de fratura, o escore T indica risco relativo, e ndo
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risco absoluto para fraturas. Cerca de 80% das fraturas por fragilidade 6ssea ocorrem
em pacientes com escore T superior a -2,5 desvios padrdo (JARVINEN, 2008).
Entretanto, restringindo-se a realizacdo de DXA a populacdo que apresenta fatores
de risco para diminuicdo de DMO e desenvolvimento de fratura, melhora-se o

desempenho no rastreamento de pessoas com maior risco de fraturas.

A OMS em parceria com a Universidade de Sheffield desenvolveram em
2008 o Fracture Risk Assessment Tool (FRAX), uma ferramenta que tem por objetivo
calcular a probabilidade de ocorrer, nos proximos 10 anos, uma fratura de quadril ou
outra fratura osteoporoética maior (definida como uma fratura clinica de vértebra,
guadril, antebraco ou umero) (KANIS, 2008). A ferramenta FRAX calcula o risco de
fratura osteoporética com base na validacéo internacional de fatores individuais de
risco, incluindo idade, sexo, peso, altura, ocorréncia de fratura prévia, histéria de
fratura de quadril em mae ou pai, tabagismo atual, uso de glicocorticoides (5 mg de
prednisona/dia ou equivalente por periodo igual ou superior a 3 meses), artrite
reumatoide, outras condi¢cbes clinicas associadas a osteoporose secundaria (por
exemplo, hipogonadismo, doenca hepatica cronica, menopausa precoce), ingesta
alcodlica de trés ou mais doses/dia e DMO do colo femoral e indice de Massa
Corpoérea (IMC) (OKAZAKI et al., 2016).
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 DOENCA PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA

A DPOC é atualmente definida pela iniciativa GOLD como uma doenca
prevenivel e tratavel, com algumas manifestacdes extrapulmonares significativas que
podem contribuir para a sua gravidade. O seu componente pulmonar € caracterizado
por limitacdo do fluxo aéreo que ndo € completamente reversivel. Esta limitacao é
habitualmente progressiva e associa-se a resposta inflamatéria anormal do pulméo a
particulas ou gases nocivos (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease,
2018).

Estimativas recentes da OMS indicam que ha cerca 210 milhdes de
doentes com DPOC em todo o mundo. Em 2001 estimava-se uma prevaléncia mundial
de DPOC de 1013 doentes por cada 100 000 habitantes, com maiores taxas de
prevaléncia na regido oeste do Pacifico, com forte associacdo ao tabagismo (60% da
populacdo adulta masculina € fumante), tendo-se encontrado menor prevaléncia desta
doenca na Africa Subsaariana, provavelmente devido & baixa expectativa média de
vida e menores habitos tabagicos. Nos paises industrializados, 5%-10% da populacéo
adulta tem DPOC. No Brasil, estudo de base populacional com avaliacédo
espirométrica de individuos com mais de 40 anos mostrou uma prevaléncia total de
disturbio ventilatorio obstrutivo de 15,8% na regido metropolitana de Séo Paulo, sendo
18% entre os homens e 14% entre as mulheres (JARDIM et al., 2004). A maioria dos

casos nao tinha diagnadstico prévio.

O portador de DPOC apresenta histéria pessoal de exposicéo a fatores de
risco, com evidéncia de que o tabaco constitui 0 mais importante, guardando relacéo
de causalidade em até 90% dos doentes com DPOC (LORENZI, 2004). A
identificacdo de fatores de risco e da doenca em seu estagio inicial, o
encaminhamento agil e adequado para o atendimento especializado e a atencgéo
domiciliar ddo a Atencdo Bésica um carater essencial para um melhor resultado

terapéutico e prognostico dos casos.

Conforme o ultimo Consenso Brasileiro sobre DPOC, os fatores de risco
podem ser agrupados em externos (tabagismo, poeira ocupacional, irritantes

guimicos, fumaca de lenha, infec¢Bes respiratérias graves na infancia e condicéo
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socioecond6mica) e individuais (deficiéncia de alfa-1 antitripsina, deficiéncia de
glutationa transferase, alfa-1 antiquimotripsina, hiper-responsividade bronquica,

desnutricdo e prematuridade).

Existe ainda evidéncia de que a poluicao atmosférica esta relacionada com
diminuicdo da func&o pulmonar nos individuos expostos. A exposi¢cao a poluentes
como o ozono (O3) ou o 6xido nitrico (NO2) pode produzir efeitos deletérios nas vias
aéreas, incluindo stress oxidativo, inflamacédo pulmonar e sistémica, aumento da
reatividade brénquica, diminui¢cdo da fungao ciliar e amplificacdo das infec¢des virais.
(SCHWAB et al., 2017)

O envolvimento de fatores de risco genéticos para a DPOC ainda é pouco
estudado. Acredita-se que existem varios fatores de risco genéticos, mas apenas a
deficiéncia em a1 antitripsina esta bem documentada. A deficiéncia em a1 antitripsina
€ reconhecida como o principal fator de risco genético para o desenvolvimento de
DPOC. Estudos mostraram que esta patologia apresenta prevaléncia de 1 a 4,5% nos
doentes com DPOC, sendo que mais de 17,8% destes apresentam o alelo PiMZ,
heterozigoto para a deficiéncia (RABE, 2005). Os portadores desta deficiéncia
desenvolvem DPOC numa idade em média 5 anos inferior ao resto dos doentes. A a1
antitripsina € uma glicoproteina de fase aguda sintetizada, na sua maioria, nos
hepatocitos e depois secretada para o plasma. A sua principal funcdo passa por
proteger os tecidos contra a elastase neutrofilica, num equilibrio protease-
antiprotease. Na presenca de baixos niveis de a1 antitripsina a protease néo ¢ inibida,
0 que acarreta uma destruicao de parénquima pulmonar, resultando em enfisema e
DPOC (PERLMUTTER, 2011). Os portadores desta deficiéncia tornam-se mais
propensos a desenvolver patologia pulmonar com rapido declinio da funcéo
respiratoria se tiverem, por exemplo, habitos tabagicos. Estas manifestacbes séo

encontradas mesmo em individuos jovens.

Devido a possivel obstrucéo fixa do fluxo aéreo que os doentes com asma
apresentam, esta doenca constitui-se também como fator de risco para a DPOC. Nota-
se uma relacao entre o tempo de duracéo da doenca e o risco de DPOC. A tuberculose
parece apresentar risco de DPOC, mas a evidéncia é ainda insuficiente. E ainda
desconhecido se estas patologias acompanhadas de obstrucdo irreversivel das vias

aéreas apresentam as mesmas caracteristicas clinicas da DPOC (SORIANO, 2005)
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As alteracdes patologicas observadas na DPOC incluem inflamacéo
crbnica, com aumento do numero de tipos especificos de células inflamatoérias em
diferentes partes do pulméo, e altera¢cdes estruturais, resultantes de lesbes e reparos
repetidos (BARNES, 2016). O processo fisiopatolégico € caracterizado por infiltracédo
de mucosa, submucosa e tecido glandular por células inflamatérias na via aérea, e
desequilibrio entre proteases e seus inibidores, resultando em conteldo mucoso
aumentado, hiperplasia epitelial, que leva ao espessamento da parede da via aérea,
além de obliteracao e destruicdo de bronquiolos terminais (OKAZAKI et al., 2016). O
transbordamento de tal processo inflamatério local tem sido proposto como a causa
de varias alteracfes inflamatorias sistémicas, refletindo ndo somente na severidade
da doenca pulmonar, mas também na probabilidade de aumento no risco de
comorbidades, particularmente doencas cardiovasculares, diabetes e osteoporose
(FRANCIOSI et al.,, 2006; HOEPERS et al., 2015). Ademais, tanto a hipercapnia
guanto a hipdéxia tém impactos significativos no metabolismo 6sseo (ARNETT, 2010)
e podem predispor os pacientes com DPOC a osteoporose, especialmente em

pacientes com DPOC néo tratada e / ou grave (DIMAI et al., 2001).

A proporcdo RANKL/OPG (receptor activator of nuclear fator kappa-
Bligand/osteoprotegerina) é o determinante primario da osteoclastogénese e,
portanto, da manutencdo da massa Ossea (BOYLE et al., 2003). Em distUrbios
inflamatdérios, como na DPOC, a ativacdo de células T leva a aumento na expressao
de RANKL derivado de células T (TEITELBAUM et al., 2006; BOYCE et al., 2006).
Nesses disturbios, a atividade intrinseca da doenca subjacente altera a relagédo
RANKL/OPG, isso, somado ao efeito dos glicocorticéides, que também podem ser
usados para controlar o processo inflamatorio, pode potencialmente levar a perda
Ossea significativa (HAMDY, 2013).

No que diz respeito aos glicocorticoides, comumente usados no tratamento
das exacerbacdes agudas da DPOC, é possivel a ocorréncia de efeitos colaterais
graves (SIVAPALAN et al., 2017), haja vista que diminuem o numero e afetam a
funcdo dos osteoblastos, além de inibir a expressédo de osteoprotegerina (HAMDY,
2013). Ainda que o uso intermitente de corticosteroides ndo seja tdo deletério quanto
0 continuo, mesmo a utilizagdo por breves periodos dessas drogas pode reduzir a
DMO em pacientes com DPOC (SHAWN et al., 2003).
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Fatores além da inflamacdo crénica e do uso de corticoide também
aumentam a perda éssea e o risco de fraturas em pacientes com DPOC, como
deficiéncia ou insuficiéncia de vitamina D, reducdo da massa e for¢ca muscular
esquelética, imobilizacdo, baixo IMC e mudangas na composi¢cdo corporea,
hipogonadismo, reduzidos niveis de IGFs (Insulin-like growth factor), fumo, ingestéao
de alcool aumentada, e fatores genéticos (IONESCU et al., 2003; PASCUAL-
GUARDIA et al., 2017).

2.2 Osteoporose e DPOC

A osteoporose é uma doenca 0ssea progressiva primaria ou secundaria,
caracterizada pela diminuicdo da massa 6ssea e alteracdes das microarquiteturas dos
tecidos 6sseos, com aumento da fragilidade mecénica 6ssea e predisposicdo as
fraturas (KANIS, 1994). E considerada um importante problema de satde publica, pois
grande parte da populacdo mundial apresenta a doenca, calculando-se que cerca de

10 milhdes de pessoas entre homens e mulheres estejam afetadas (KANIS, 2008).

Estimativas revelam que a populacdo brasileira propensa a desenvolver
osteoporose aumentou de 7,5 milhdes, em 1980, para 15 milhdes, em 2000
(CARVALHO, 2004). No Brasil, sdo escassos os dados precisos sobre a prevaléncia
da osteoporose e incidéncia de quedas e fraturas, assim como sobre custos
relacionados a esses eventos. Em um estudo realizado em Recife, incluindo 627
mulheres com idade igual ou superior a 50 anos, a prevaléncia da osteoporose foi de
28,8% na coluna lombar e de 18,8% no colo do fémur; a prevaléncia de fraturas
vertebrais, sintomaticas ou néo, foi de 20% entre mulheres com idade entre 50 e 59
anos e se elevou para 81,8%, entre 80 e 89 anos (BANDEIRA, 2007). Em relagéo a
idosos, estudo realizado em Fortaleza demonstrou que a incidéncia por 10.000
habitantes/ano foi de 27,5/ no sexo feminino e 13 no sexo masculino (SILVEIRA,
2005).

Um estudo publicado em 2005 sobre o custo meédio da hospitalizagdo por
paciente para tratamento cirirgico de fratura osteoporotica de quadril revelou uma
cifra de R$ 24.000,00 no sistema privado de saude brasileiro e mostrou que apenas

24% dos pacientes receberam tratamento clinico, inclusive medicamentoso, para
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osteoporose apos a fratura, situacdo similar ocorre em outros paises quando da
ocorréncia de fraturas por fragilidade (ARAUJO, 2005)

Os doentes com DPOC apresentam varios fatores de risco para a
osteoporose, prioritariamente a idade avancada seguido de limitacdo de atividade
fisica, perda de massa magra, IMC baixo, ma nutricdo, deficiéncia em vitamina D
(absortivas ou baixa ingesta), hipogonadismo, uso de corticoterapia oral e habitos
tabagicos. A propria DPOC pode constituir um fator de risco para o desenvolvimento
de osteoporose (KANIS, 2008). E, portanto muito importante avaliar este aspecto no
doente com DPOC, pois o risco de desenvolvimento de osteoporose, seja pela propria

DPOC, ou pelos fatores de risco comuns, € consideravelmente elevado.

A deteccdo precoce e a instituicdo da terapia preventiva sdo essenciais
para evitar fraturas. A utilizacdo da ferramenta FRAX se constitui, portanto, uma
ferramenta importante na predicao do risco de ocorréncia de fratura por fragilidade em
10 anos (KANIS et al., 2008). Ele analisa os fatores de risco para osteoporose (idade,
sexo, peso, altura, fratura prévia, histéria familiar de fratura de quadril, tabagismo, uso
de glicocorticoides, artrite reumatoide, outras causas secundarias de osteoporose, uso
de bebida alcodlica trés ou mais vezes por dia e DMO da cabeca do fémur (OKAZAKI
et al., 2016).

A ferramenta apresenta algumas limitacdes: ndo leva em consideracao o
tratamento atual ou prévio, o tempo de tabagismo, nem tampouco o grau de
severidade dos fatores de risco (LESLIE et al., 2012). Além disso, ndo considera
menopausa precoce, consumo de benzodiazepinicos, e néo estabelece
recomendacdes expressas sobre o limiar de risco, portanto, € necessario que o
médico tenha discernimento clinico, e considere as particularidades de cada paciente,
bem como a disponibilidade de recursos (NAVARRO, 2010, 2011).

Desde o seu langamento, a ferramenta FRAX foi incorporado a mais de 80
diretrizes e protocolos auxiliando nas decisdes terapéuticas. No Reino Unido o
National Osteoporosis Guideline Group (NOGG) direciona o tratamento de mulheres
pos-menopausa com aplicacdo da ferramenta. Considerando as diferencas
populacionais, o algoritmo foi calibrado com base em dados epidemiolégicos de cada
regido, adequando assim a predicdo do risco de fratura em suas respectivas
populacdes. Na maioria dos paises em que ele ja esta validado, o instrumento vem

ganhando importancia para decisdo terapéutica (PINHEIRO, 2009). A ferramenta
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FRAX validada para o Brasil foi disponibilizado em 2013, tornando-se o primeiro
modelo de predicdo de fraturas especifico do pais, tendo como base de dados quatro
estudos clinicos-epidemioldgicos realizados em Porto Alegre (SCHWARTZ et al.,
1999), Sobral (CASTRO DA ROCHA, 2003), Marilia (KOMATSU et al.,, 2004) e
Fortaleza (SILVEIRA et al., 2005). Deve-se considerar que a formatacdo desta
ferramenta é dinamica e evolutiva, sendo possivel a inclusdo futura de estudos
epidemioldgicos ou fatores de risco, que melhorem sua acuracia (ZERBINI, 2015). A
ferramenta FRAX tem a fung&o primordial de auxiliar e ndo de abolir ou se sobrepor

ao julgamento clinico do médico na sua decisao terapéutica.

O NOGG criou, em 2017, uma extensdo da ferramenta FRAX com o intuito de
melhor selecionar os pacientes que necessitariam de tratamento farmacolégico,
evitando assim tratamentos e seus efeitos colaterais desnecessarios. Apesar dos
medicamentos antirreabsortivos serem considerados seguros, existe uma associagao
entre seu uso e a incidéncia de osteonecrose da mandibula e fratura atipica de fémur.
Estima-se que para cada 100 fraturas femorais tipicas evitadas pelos bisfosfonatos

ocorre uma fratura atipica (WANG, 2011).

A ferramenta FRAX clinico da OMS, referente a populacéo brasileira, que
avalia o risco de fratura maior e fratura de quadril em 10 anos e indicacao de
tratamento medicamentos nos casos de risco 220% de fratura maior e de 23% de
guadril. E a metodologia NOGG categoriza os resultados da ferramenta FRAX em alto
risco: alta probabilidade de fratura osteopordtica maior e/ou fratura de quadril e o
tratamento farmacologico estd recomendado; médio risco: dados nao foram
suficientes para definir a indicacdo de tratamento medicamentoso e sugere a
necessidade de realizacdo da DXA para aprimorar a avaliacao; e baixo risco: baixo
risco de fraturas maiores e/ou fratura de quadril, nesta categoria 0 tratamento
medicamentoso ndo € necessario, porém medidas de promoc¢ao de salde éssea
devem ser instituidas e o risco deve ser reavaliado periodicamente, segundo critérios
clinicos. O NOGG utiliza como variaveis para seu algoritmo a idade do paciente, os
valores de risco absoluto para fratura maior e fratura de quadril calculados através da
ferramenta FRAX, género, uso de glicocorticoide e a possibilidade de insercéo da
DMO e do IMC entre as variaveis avaliadas (ZERBINI, 2015).
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http://www.wame.org/conflict-of-interest-in-peer-reviewed-medical-journals

Os Formularios para Declaracdo de Conflitos de Interesse estdo disponiveis em:
http://www.icmje.org/coi_disclosure.pdf

1.8. Nimero do registro dos Ensaios Clinicos em uma base de acesso publico
A Revista da Sociedade Brasileira de Clinica Médica respeita as politicas da
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) e da Comisséo Internacional de Editores de
Revistas Médicas (ICMJE- International Committeeof Medical Journal Editors) para
registro de estudos clinicos, reconhecendo a importancia dessas iniciativas para a
divulgacéo internacional de informacdes sobre pesquisas clinicas com acesso aberto.
A partir de 2012 teréo preferéncia para publicacdo manuscritos ou estudos registrados
previamente em uma Plataforma de Registros de Estudos Clinicos que atenda aos
requisitos propostos pela OMS e ICMJE. A lista de Plataforma de Registros de
Estudos Clinicos se encontra no site: http://www.who.int/ictrp/en da International
Clinical Trials Registry Plataform(ICTRP) .

No Brasil temos o Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (ReBEC), que é uma
plataforma de acesso livros pra registro de estudos experimentais e ndo experimentais
realizados em seres humanos, em andamento ou finalizados, por pesquisadores e
pode ser acessada no site: http://ensaiosclinicos.gov.br.

O numero de registro do estudo deve ser publicado ao final do resumo.

1.9. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Os pacientes tém direito a privacidade que ndo deve ser infringida sem o
consentimento livre e esclarecido. Identificacdo de informacao, incluindo iniciais do
nome do paciente, nimero de registro no hospital, ndo deve ser publicada através de
descritos no texto, fotos ou qualquer outra modalidade, a menos que seja essencial
esta informacdo para propdsitos cientificos e o paciente ou seu responsavel tem que
assinar o TCLE por escrito para que o manuscrito seja publicado.

ESTRUTURA DOS ARTIGOS

2.1. Artigos originais
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objetivos do estudo devem ser claramente descritos.

b) Métodos: descrever a populacdo estudada, a amostra e os critérios de selecéo;
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d) Discusséao: deve interpretar os resultados e compara-los com os dados ja descritos
na literatura, enfatizando os aspectos novos e importantes do estudo. Discutir as
implicacdes dos achados e suas limitagoes, bem como a necessidade de pesquisas
adicionais.
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revisao.

Artigos de revisao sistematica

Por meio da sintese de resultados de estudos originais, quantitativos ou qualitativos,
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guestao e quais sao as praticas de abordagem diagnostica e terapéutica, por meio de
uma breve, porém atual, revisdo da literatura.

b) Relato(s) do(s) caso(s): o caso é apresentado com detalhes suficientes para o leitor
compreender toda a evolucao e seus fatores condicionantes.

c) Discussao: apresenta correlagcdes do(s) caso(s) com outros descritos e a
importancia do relato para a comunidade, bem como as perspectivas de aplicagcéo
pratica.
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RESUMO
Introducédo: A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) possui carater inflamatério
sisttmico com manifestacdes extrapulmonares a exemplo da osteoporose. Com o
objetivo de identificar precocemente a predisposicao a fraturas por fragilidade, foi
desenvolvida a ferramenta FRAX pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) que
juntamente com a metodologia desenvolvida pela National Osteoporosis Guideline
Group (NOGG) orientam a decisao terapéutica com estratificacdo do risco. Objetivos:
Avaliar o risco de fraturas osteopordticas em pacientes com DPOC conforme a
predicdo da ferramenta FRAX e identificar a populacdo para qual esta indicado o
tratamento seguindo a metodologia NOGG. Métodos: Trata-se de estudo descritivo
transversal, com 52 participantes com DPOC (GD) em acompanhamento no
ambulatério de Pneumologia no HU-UFS e comparado com grupo controle de pessoas
saudaveis (GC), por meio da aplicacdo de questionario em ambiente ambulatorial.
Resultados: Em relacdo a metodologia NOGG, para o risco de fratura de quadril, o
GD apresentou maior numero de pacientes (51,2%), bem como, para o risco de fratura
maior (36,5%) em comparacao aos participantes do GC que apresentou alto risco de
fratura de quadril (23,07) e alto risco para fratura maior em (13,46). O alto risco de
fratura em quadril e fratura maior foi elevado em ambos os sexos. Concluséo:
Conclui-se que conforme dados obtidos através da ferramenta FRAX e metodologia
NOGG, pacientes com DPOC apresentam um risco aumentado para fraturas
osteopordéticas, principalmente de quadril, guando comparados a pessoas sem essa
patologia e poderiam se beneficiar com a aplicacdo desse instrumento na prevencgao

de fraturas por fragilidade.

Palavras-chaves: DPOC. Osteoporose. Fatores de risco. Fratura.
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ABSTRACT
Introduction: Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) has a systemic
inflammatory character with extrapulmonary manifestations, such as osteoporosis. In
order to identify early the predisposition to fractures by fragility, the FRAX tool was
developed by the World Health Organization (WHO) that together with the
methodology developed by the National Osteoporosis Guideline Group (NOGG) guide
the therapeutic decision with risk stratification. Objectives: To assess the risk of
osteoporotic fractures in COPD patients as predicted by the FRAX tool and to identify
the population for which treatment is indicated following the NOGG methodology.
Methods: This is a descriptive cross-sectional study with 52 participants with COPD
(GD) being followed at the Pulmonology Outpatient Clinic at HU-UFS and compared
with a control group of healthy people (CG) by applying a questionnaire in an outpatient
setting. Results: Regarding the NOGG methodology, for the hip fracture risk, the DG
presented a larger number of patients (51.2%), as well as for the greater fracture risk
(36.5%) compared to the participants of the hip fracture. CG who had a high risk of hip
fracture (23.07) and a high risk of major fracture in (13.46). The high risk of hip fracture
and major fracture was high in both sexes. Conclusion: It is concluded that according
to data obtained through the FRAX tool and NOGG methodology, COPD patients have
an increased risk for osteoporotic fractures, especially hip fractures, when compared
to people without this pathology and could benefit from the application of this

instrument in prevention of fragility fractures.

Keywords: COPD. Osteoporosis Risk factors. Fracture.
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INTRODUCAO

A Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica (DPOC) é uma importante causa de
morbimortalidade crénica em todo o mundo. Segundo o Global Initiative for Chronic
Obstructive Pulmonary Disease (GOLD) @, além da perda progressiva da funcéo
pulmonar apresenta manifestacées extrapulmonares como a perda de peso,
alteragOes nutricionais e perda de massa muscular e os portadores apresentam risco
aumentado de doencas cardiovasculares, metabdlicas, Ulcera péptica, doenca do
refluxo gastroesofagico, cancer de pulmao e osteoporose, esta Ultima considerada por

Okazaki (2016)® como a maior comorbidade relacionada a DPOC.®)

As complicagbes clinicas da osteoporose incluem ndo s6 fraturas, mas
também dor crénica, depresséo, deformidade, perda da independéncia e aumento da
mortalidade.® Por ser uma doenca subdiagnosticada que tipicamente ndo apresenta
sintomatologia, sua deteccao frequentemente ocorre apos fratura, sendo necessario,
identificar pacientes com risco elevado de fraturas e instituir precocemente a

terapeutica. ©

Segundo a National Osteoporosis Foundation (NOF), a dificuldade e o alto
custo do tratamento para o sistema de salde tornam pertinente o desenvolvimento de
métodos capazes de identificar o grupo de maior risco para que sejam implantadas
medidas preventivas de fraturas osteoporoticas. A possibilidade de rastreamento
populacional amplo e aleatério com densitometria 6ssea (DXA) é afastada em razéo
de seu baixo poder preditivo e de seu alto custo® Dentre as ferramentas de predicéo
de fraturas disponiveis, a ferramenta Fracture Risk Assessment Tool (FRAX)
desenvolvida em 2008 pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) em parceria com

a Universidade de Sheffield tem sido amplamente utilizada por diretrizes e protocolos
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na maioria dos paises onde ela foi validada. -1V Trata-se de um algoritmo que tem
por objetivo calcular a probabilidade de ocorrer, nos proximos 10 anos, uma fratura de
guadril ou outra fratura osteopordtica maior (definida como uma fratura clinica de

vértebra, quadril, antebraco ou imero). (12

A metodologia UK National Osteoporosis Guideline Group (NOGG) categoriza
os resultados da ferramenta FRAX em alto, médio e baixo risco, utilizando como
variaveis para seu algoritmo a idade do paciente, os valores de risco absoluto para
fratura maior e fratura de quadril calculados através da ferramenta FRAX, género, uso
de glicocorticoide e a possibilidade de insercao da DMO e do IMC entre as variaveis

avaliadas. @3

Considerando a relevancia clinica do risco de fraturas por fragilidade, tem sido
crescente 0 numero de estudos que se baseiam nos resultados da ferramenta FRAX
com o emprego de alguma metodologia para orientar a prevencgao de fraturas guiando
a orientacado terapéutica. O presente estudo pretende avaliar o risco de fraturas
osteoporoticas em pacientes com DPOC conforme a predigédo da ferramenta FRAX e

metodologia NOGG.
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METODOS

Trata-se de um estudo descritivo e transversal com abordagem quantitativa
e amostragem de conveniéncia com 52 pacientes DPOC em seguimento ambulatorial
no servico de Pneumologia do Hospital Universitario da Universidade Federal de
Sergipe (HU — UFS), campus da Saude de Aracaju, no periodo de janeiro a maio de
2019, que constituiu o grupo DPOC (GD). Um grupo controle (GC) foi composto por
52 individuos n&o portadores de DPOC, pareados para idade, sexo e indice de Massa
Corporal (IMC). O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Federal
de Sergipe sob o CAAE: 07024819.7.0000.5546 e Numero do Parecer: 3.144.954.
Para a realizacdo do mesmo foi obtida a autorizacdo dos participantes por meio do

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Os critérios de inclusdo foram portadores de DPOC em seguimento
ambulatorial no servico de Pneumologia do HU — UFS, campus da Saude de Aracaju
com idade igual ou superior a 40 anos, de ambos 0s sexos, com condi¢des clinicas e
cognitivas que permitissem responder ao questionario e que concordaram em
participar da pesquisa. Os critérios de exclusdo foram idade inferior a 39 anos ou
superior a 90 anos, recusa em participar do estudo ou impossibilidade de responder

ao questionario.

O instrumento de coleta de dados utilizado foi um questionario estruturado e
desenvolvido para esse estudo que aborda dados demograficos (sexo, peso, altura,
raca) fatores de risco para osteoporose (menopausa, medicacdes em uso, patologias
associadas, fraturas prévias, antecedente familiar para osteoporose, tabagismo e
etilismo, uso de mediacdes). As coletas de dados foram realizadas durante a consulta

ambulatorial.
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Foram considerados tabagistas os individuos que fizeram uso de, pelo menos,
um cigarro diario, por periodo nao inferior a um més, ou aquele que cessou o0 habito
de fumar com menos de 12 meses, de acordo com as normas da Sociedade Brasileira
de Pneumologia e Tisiologia. E etilistas, foram considerados os individuos que
ingeriam bebida alcodlica mais que duas vezes por semana, independentemente do

tipo e da quantidade.

A partir dos dados coletados foi realizada a andlise do risco de fratura por
meio da ferramenta FRAX clinico, referente a populacao brasileira que avalia o risco
de fratura maior e fratura de quadrii em 10 anos e indicagcdo de tratamento
medicamentos nos casos de risco 220% de fratura maior e de =23% de quadril. E
posteriormente, aplicado a metodologia NOGG, que categoriza os resultados da
ferramenta FRAX em alto risco: alta probabilidade de fratura osteoporética maior e/ou
fratura de quadril e o tratamento farmacologico esta recomendado; meédio risco: dados
nao foram suficientes para definir a indicacao de tratamento medicamentoso e sugere
a necessidade de realizacdo da densitometria 0ssea (DXA) para aprimorar a
avaliagédo; e baixo risco: baixo risco de fraturas maiores e/ou fratura de quadril, nesta
categoria o0 tratamento medicamentoso ndo € necessario, porém medidas de
promocdo de saude Ossea devem ser instituidas e o risco deve ser reavaliado

periodicamente, segundo critérios clinicos.

Para a analise estatistica dos dados obtidos, utilizou-se o programa GraphPad
Prism, versao 7.0 para Windows, 2016 (San Diego, CA, USA). Os resultados foram
apresentados como meédia e desvio-padrdo. A avaliacdo das variaveis numeéricas
entre dois grupos foi realizada através do teste t-Student O nivel de significancia foi

estabelecido em 0.05.
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RESULTADOS

A casuistica do estudo foi composta por 52 pacientes com DPOC em
seguimento ambulatorial no servico de Pneumologia do HU — UFS, campus da Saude
de Aracaju, no periodo de janeiro a maio de 2019, que constituiu 0 GD e por 52
individuos néo portadores de DPOC, pareados para idade, sexo e IMC que constituiu
0 GC. Os dados demograficos dos participantes elegiveis para o estudo estao listados
na Tabela 1. Ndo houve diferenca estatistica para idade, sexo, raca, peso, altura e

IMC.

Em relagéo a idade da menacme (GC = 12,4 + 3,4 anos vs GD = 13,2 +2,8
anos; p = 0,8) e menopausa (GC =44.94 + 7,2 anos vs GD = 45,2 +6,8 anos; p = 0,7)
das mulheres participantes do estudo ndo houve diferenca estatistica entre os grupos

avaliados.

Entre os participantes do estudo somente nove referiram ter o diagndstico de
osteoporose, sendo cinco do GC e quatro do GD, sem diferenca estatistica. Em
relacdo a DXA, cinco participantes do GC e quatro pacientes do GD tinham sido
submetidos a sua realizacdo. Em nossa amostra 23 (44,2%) participantes do GC e 21
(40,4%) do GD deveriam ter sido submetidos a DXA, somente pelo critério da idade
superior a 65 anos para o sexo feminino e 70 anos para o masculino conforme

preconizado pela OMS.

Oito participantes do GC e trés do GD faziam suplementacao de calcio e/ou
vitamina D. Dos nove individuos com diagnostico de osteoporose, somente trés do

GC faziam uso de tratamento especifico para osteoporose, sendo este, o bisfosfonato.

Em relacdo a queda, 15 (28,9%) individuos do GC e 25 (48,1%) do GD

relataram quedas (p<0,05). Quando avaliamos quedas e uso de benzodiazepinicos
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ou indutores de sono observamos que trés individuos do GC e sete do GD

apresentaram esta associacao.

Os fatores de risco para osteoporose que apresentaram maior frequéncia em
nossa amostra foram sedentarismo, tabagismo, etilismo, uso de corticoide, histéria
familiar de osteoporose, menopausa precoce, fratura de quadril em pais, sindrome de
ma absor¢éo e anticonvulsivante como apresentados na Tabela 2. Houve diferenca
estatistica nas variaveis: tabagismo, sedentarismo e uso de corticoide. Os fatores de
risco como: historia familiar de osteoporose, fratura de quadril em pais, tabagismo,

uso de corticoide e etilismo sao os avaliados na ferramenta FRAX.

Dentre as patologias apresentadas pelos participantes do estudo, do GC, 29
(55,8%) tinham o diagndstico de hipertensdo arterial sistémica e 13 (25,0%) de
diabetes mellitus e do GD, 32 (61,5%) com hipertenséo arterial sistémica e 11 (30,8%)

com diabetes mellitus, ndo houve diferenga estatisticas entre 0os grupos.

Quando analisamos o0s seis pacientes portadores de osteoporose
densitométrica, evidenciamos que todos eram do sexo feminino, cinco eram da raca
branca com média de idade de 64,2 + 10,9 anos e idade da menopausa de 42,0 + 6,2
anos. Duas pacientes ndo souberam informar a idade da menopausa e trés
apresentaram menopausa precoce. Uma paciente com diagnéstico de menopausa

precoce foi secundaria a quimioterapia.

Entre as portadoras de osteoporose, cinco (55,5%) tinham historia familiar
para osteoporose, duas (22,2%) relataram fratura em familiar, cinco (55,5%) eram
sedentarios, uma (11,1%) sindrome de ma absorcéo, duas (22,2%) eram tabagistas,
trés (33,3%) fazia uso de corticoide, quatro (44,4%) tinham relato de fratura, trés

(33,3%) faziam uso de benzodiazepinico ou indutores do sono e trés pacientes
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apresentaram pelo menos um evento de queda nos ultimos 12 meses. Nenhuma das

portadoras de osteoporose relatou etilismo.

Ao calcular o risco absoluto de fraturas osteoporoticas através da ferramenta
FRAX clinico, sem inclusdo de DXA, foi observado que no GC 10 (19,3%) individuos
e no GD 22 (42,3%) apresentaram risco absoluto para fratura osteoporoética de quadril
= 3% pela ferramenta FRAX e em relacéo ao risco de fratura osteoporética maior =
20% néao foi evidenciado em nenhum participante do grupo. Estes resultados indicam
os individuos que necessitam de tratamento para osteoporose, independente da
avaliacdo da massa Ossea por meio da DXA. A média da avaliagdo da ferramenta
FRAX dos grupos avaliados sdo apresentados na Tabela 3. Houve diferenga
estatistica na avalia¢do de risco de fratura osteoporoética de quadril (p< 0,05) e maior

(p<0,05) entre os grupos avaliados.

Quando analisamos o resultado da ferramenta FRAX por sexo, observamos
gue houve diferenca estatistica em ambos os sexos para fratura osteoporotica de

quadril (p<0,05) e maior (p<0,05) (tabela 3).

Em relacdo a metodologia NOGG, para o risco de fratura de quadril, o GD
apresentou maior nimero de pacientes com alto risco para fratura (27 pacientes,
sendo 15 homens e 12 mulheres), bem como, para o risco de fratura maior (19
pacientes, sendo 10 homens e 9 mulheres) em comparacéao aos participantes do GC
gue apresentou alto risco de fratura de quadril em 12 participantes (7 homens e 5
mulheres) e alto risco para fratura maior em 7 (3 homens e 4 mulheres). O alto risco

de fratura em quadril e fratura maior foi elevado em ambos os sexos. (Tabela 4)

Os dados obtidos a partir dos grupos estudados, demonstram que a DPOC
apresenta associacdo com maior risco de fratura do que a populacdo em geral, pelos

menos quando avaliados por meio da ferramenta FRAX e Metodologia NOGG.
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DISCUSSAO

O presente trabalho foi conduzido para estimar o risco de fraturas maiores e
de quadril relacionadas a fragilidade déssea em uma populacdo de pacientes
portadores de DPOC segundo a ferramenta FRAX e a metodologia NOGG. Embora a
ferramenta FRAX clinico da OMS, validada no Brasil, se utilize de base de dados de
quatro grandes estudos locais (17) deve-se considerar que ela ainda ndo contempla
os fatores de riscos mais prevalentes na populacdo brasileira. No Brazilian
Osteoporosis Study (BRAZOS), por exemplo, os fatores de risco para fraturas por
fragilidade identificados foram a idade avancada, histéria familiar de fratura de quadril,
menopausa precoce, sedentarismo, ma qualidade de vida, alta ingestao de fésforo na
dieta, diabetes mellitus, uso de benzodiazepinicos e quedas recorrentes durante o ano

anterior.(®

Atualmente, existem treze algoritmos validados projetados para predicdo de
risco de fratura osteoporotica disponiveis para clinicos e pesquisadores. O emprego
da maioria dessas ferramentas é viavel na pratica clinica. @® FRAX, QFracture e
Garvan sdo as ferramentas mais amplamente estudadas, diferindo entre si pelas
variaveis utilizadas na avaliacédo e no intervalo de predicdo de 5 ou 10 anos. Dentre
elas, a ferramenta FRAX foi avaliada em um maior nimero de paises @9 tornando-se
em 2013 o primeiro modelo de predi¢cdo de fraturas especifico do Brasil, deve-se
considerar que a formatacdo desta ferramenta € dinAmica e evolutiva, sendo possivel
a inclusdo futura de novos estudos epidemiolégicos a exemplo do BRAZOS e o
Butant& recentemente concluidos. ©1-22) A ferramenta FRAX tem a func&o primordial
de auxiliar e ndo de abolir ou se sobrepor ao julgamento clinico do médico na sua

decisédo terapéutica.



43

Quanto aos dados demograficos da populagéo do estudo, a idade média dos
pacientes foi de 65,4 + 10,6 anos. Considera-se que o risco de fratura em idosos é
superior quando comparado a individuos jovens, constituindo a idade avancada um

fator de risco de fraturas independentemente do valor de densidade éssea.(1?

De acordo com estudo desenvolvido com idosos e aplicagao da ferramenta
FRAX clinico em Minas Gerais (2013), sexo feminino, idade avancada, baixo indice
de massa corporal (IMC) e fratura prévia sédo caracteristicas que estiveram associadas
a diminuicdo da Densidade Mineral Ossea (DMO).@) Demograficamente, o Brasil
segue um comportamento mundial de transicdo, com a reducdo das taxas de
mortalidade, queda das taxas de natalidade, resultando num maior nimero de idosos
necessitando de acbes que considerem o impacto que essa mudanga causa aos

sistemas de saude.(®4

O baixo indice de massa corporal (IMC) esta associado a substancial aumento
do risco de fraturas. Em estudo com amostra de mulheres pds-menopausicas
submetidas a DXA em Palmeira das Missbes (RS), verificou-se que a mulheres
eutréficas tém 1,2 vez a prevaléncia de osteopenia das mulheres obesas, quando
ajustada para a idade®).Em nosso estudo, o peso e o IMC entre 0s grupos, néo
apresentou diferenca estatistica, portanto ndo podemos fazer inferéncias em relacéo
ao impacto destes fatores sobre os resultados obtidos na ferramenta FRAX e
metodologia NOGG, embora € descrito na literatura que pacientes com DPOC
apresentem menor peso e IMC e reducdo da massa magra. A associacao desses
achados é descrita como importantes fatores na fisiopatologia da perda da massa

ossea.

Em nossa casuistica, 50% das pacientes com diagnostico de DPOC e

osteoporose apresentavam menopausa. Na literatura é descrito que 35% das
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mulheres na p6s-menopausa apresentam diminuicdo da DMO decorrente da reducéo
de estrégeno, este € um determinante importante na perda éssea durante a
menopausa e, quando precoce, o risco é mais elevado.?630 A associacdo destas
condicbes com a DPOC pode contribuir de forma substancial para risco de

osteoporose e fraturas osteoporoticas.

A suplementacéo de vitamina D esta recomendada para adultos com 50 anos
ou mais na dose diéria de 800-1.000 Ul, aconselha-se ainda a ingestdo equivalente a
1.200-1.500 mg de célcio elementar preferencialmente por dieta @Y. Com essa dose,
alguns estudos mostraram reducdo de fraturas de quadrii e nao vertebrais,
especialmente na populagdo com risco aumentado de quedas, como idosos frageis
institucionalizados 2. Na populacéo estudada apenas 8 participantes do GC e 3 do
GD faziam suplementagdo de calcio e/ou vitamina D. Dos nove individuos com
diagndstico de osteoporose, somente trés do GC faziam uso de bifosfonatos. Em
estudo de meta-analise recente, Jollife et al (2019) conclui que a suplementacdo com
vitamina D pode reduzir, de maneira segura, a taxa de exacerba¢cbes moderadas /

severas da DPOC em individuos com niveis basais de < 25 nmol /L.(33)

As quedas tém especial destaque na génese da fratura osteoporotica. 4 Mais
de 90% das fraturas de quadril séo resultantes de quedas. Cerca de 30% de todos o0s
idosos caem, em média, pelo menos 1 vez ao ano, sendo que 5% das quedas resultam
em fratura. Dados de instituicdes para idosos e de hospitais mostram que de 10% a
25% das quedas resultam em fratura, laceracdo ou outra causa de hospitalizacédo. ©°

O maior numero de quedas esta diretamente associado ao maior risco de
fratura por baixo impacto, mesmo ap0s ajustes para tonturas, relatos de hipotensao
postural, uso de antivertiginosos, anticonvulsivantes, antidepressivos e

benzodiazepinicos.®® Quanto aos dados do presente estudo, os individuos que
relataram queda foram 15 (28,9%) e 25 (48,1%) nos grupos GC e GD
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respectivamente, dado similar a este foi evidenciado em uma revisao de prontuarios

eletronicos realizado no Reino Unido.®")

No estudo FRISK, o numero de quedas no ultimo ano desempenhou
importante papel no escore final de maior risco de fratura.®® Recente metanalise para
determinar o risco de fratura em usuarios de drogas psicotropicas mostrou que
benzodiazepinicos,  antidepressivos, anticonvulsivantes ndo  barbitudricos,
anticonvulsivantes barbituricos, antipsicoticos, hipnéticos e opioides estdo associados
ao maior risco de fratura.(®839 Quando avaliamos quedas e uso de benzodiazepinicos
ou indutores de sono observamos que trés individuos do GC e sete do GD
apresentaram esta associacdo. No estudo BRAZOS o uso de benzodiazepinicos se
constitui um importante fator de risco em nossa populacdo, mais prevalente em

mulheres, entretanto esta ndo € uma variavel avaliada pelo FRAX.(8)

Dentre as patologias apresentadas pelos participantes do estudo, do GC, 29
(55,8%) tinham hipertensao arterial sistémica (HAS) e 13 (25,0%), diabetes mellitus
(DM) e do GD, 32 (61,5%) com hipertensao arterial sistémica e 11 (30,8%) com DM,

ndo houve diferenga estatisticas entre os grupos.

Da analise dos fatores de risco das seis pacientes com osteoporose
densitométrica, evidenciamos que sexo, raca branca, idade, menopausa histéria
familiar para osteoporose, fratura em familiar, sedentarios uso de corticoide uso de
benzodiazepinico ou indutores do sono foram prevalentes. Esses achados séo
corroborados com os dados do estudo BRAZOS, o qual identificou idade avancada,
menopausa precoce, sedentarismo, pior qualidade de vida, maior consumo de fésforo,
diabete melito, quedas, uso crbnico de benzodiazepinicos e historia familiar de fratura
de fémur apo6s os 50 anos em parentes de primeiro grau, como critérios de substancial

influéncia no risco de fratura. 18
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Entre os grupos avaliados ndo houve diferenca estatistica quanto ao
diagnéstico de osteoporose, sendo importante destacar que o nimero de pacientes
que realizaram DXA e aqueles que deveriam ter sido submetidos ao exame somente
pelo critério idade conforme preconizado pela OMS foi de 5 e 23 (44,2%) no GC, e 4
e 21(40,4%) no GD. O menor niamero de diagndsticos e tratamento adequado para
osteoporose é um grande problema de saude publica em muitos paises, incluindo o
Brasil.?% A inviabilidade de rastreio populacional devido ao seu alto custo e baixo
poder preditivo através da DXA justificam a utilizacdo de ferramentas capazes de
identificar individuos com risco de fraturas osteoporética objetivando a reducao de
fraturas e suas comorbidades.®% Em nossa casuistica utilizamos a ferramenta FRAX
e a metodologia NOGG para rastrear os pacientes com indicacao de tratamento para

osteoporose.

O risco absoluto de fraturas osteoporoéticas, sem inclusdo de densitometria
0ssea, obtido com a utilizacdo da ferramenta FRAX, revelou elevada prevaléncia para
fratura de quadril, com significAncia estatistica entre os grupos avaliados e nenhuma
ocorréncia de risco para fratura maior. Observa-se ainda que a prevaléncia foi maior
nos individuos do sexo feminino. Dados similares ao s nossos foram encontrados no

estudo BRAZOS. 18

De acordo com a aplicacdo da metodologia NOGG, observamos em nossa
casuistica, que a mesma apresenta maior sensibilidade em predizer risco de fratura
de quadril, bem como de fratura maior em pacientes com DPOC, em relacdo a
ferramenta FRAX. Adicionalmente, nossos dados demonstraram que em pacientes
portadores de DPOC, os individuos do sexo masculino apresentam risco de fratura
semelhantes ao sexo. Em estudo realizado no estado de Sergipe, foi observado que

na populacdo geral de idosos que a metodologia NOGG apresentou maior
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sensibilidade em detectar risco de fratura no sexo feminino, divergindo dos nossos

resultados. 40

No estudo de McCloskey et al (2015)“D foi evidenciado que a
ferramenta FRAX e metodologia NOGG apresentam melhor sensibilidade na detec¢éo
de fatores de risco para fraturas osteoporéticas em individuos nas faixas etarias mais
elevadas. fatores de risco para osteoporose. Resultados semelhantes foram obtidos
no estudo de Zerbini et al (2015) 2 que mostrou que ha um aumento do risco de
fraturas em 10 anos conforme aumenta a idade dos individuos. Nossos dados também
demonstraram que a ferramenta FRAX e a metodologia NOGG na populagcéo de

pacientes com DPOC apresentam esta mesma caracteristicas.

O nosso estudo apresenta limitagcdes que devem ser levantadas, como
a falta de inquérito alimentar, da dosagem de corticoide, de realizacdo de DXA,
determinacdo laboratorial de bioquimica do célcio e dosagem de vitamina D,
determinacao de reducao de altura e correlagdo dos resultados da ferramenta FRAX
e metodologia NOGG com a classificacdo de GOLD. ® Entretanto, as informacées
obtidas no presente estudo poderdo ser Uteis para o inicio do desenvolvimento de
estratégias educacionais efetivas para a prevencao e o tratamento de pacientes com

risco para osteoporose e fratura.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McCloskey%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26077380
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CONCLUSAO

Em nosso estudo concluimos que em pacientes com DPOC o diagnéstico e
tratamento da osteoporose sao escassos, além do risco de fratura osteoporotica em
qguadril e fratura osteoporética maior ser elevado quando avaliado por meio da
metodologia NOGG. Adicionalmente, podemos inferir que a utilizacdo da ferramenta
reduziria a indicacdo do DXA, fato importante em ambientes onde este meio

diagndstico apresenta elevado custo e acesso restrito.
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TABELAS

TABELA 1. Dados demograficos do grupo controle (GC) e do grupo DPOC (GD).
(XxDP).
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Variavel GRUPO CONTROLE | GRUPO DPOC p
(X+DP) (X+DP)

IDADE (a) 64,8 + 9,6 65,4 + 10,6 0,8
SEXO (M/F) 26/26 27/25 0,9
RACA (B / NB) 18/34 16/36 0,9
PESO (kg) 69,3 + 16,2 68,4 + 18,2 0,7
ALTURA (m) 1,63+7,6 1,61+9,9 0,7
IMC (kg/m?) 26,1+5,2 26,3 +5,8 0,8

a: anos; M: masculino; F: feminino; B: branco; NB: ndo branco; kg: quilograma;
m: metro; X = média; DP: desvio-padréo.

TABELA 2. Distribuicéo dos fatores de risco para osteoporose avaliados no grupo
controle (GC) e no grupo DPOC (GD). (X£DP).

Variavel Grupo Controle | Grupo DPOC | p
n (%) n (%)

Sedentarismo 43 (82,7) 34 (65,4) 0,05
Tabagismo 29 (55,8) 8 (15,4 0,01
Etilismo 5 (9,6) 4 (7,7) 0,9
Uso de corticoide 11 (21,2) 45 (86,5) 0,03
Histéria familiar para osteoporose 10 (19,2) 7 (13,4) 0,6
Menopausa Precoce 10 (19,2) 8 (15,4 0,7
Fratura de quadril em pais 3 (5,8) 2 (3,9) 0,8
Sindrome de ma absorcéo 2 (3,9 3 (5,8) 0,8
Uso de anticonvulsivante 2(3,9) 2 (3,9 1.0




TABELA 3. Avaliacao do risco absoluto de fratura de quadril e maior por meio da
ferramenta FRAX no grupo controle (GC) e no grupo DPOC (GD).

GRUPO CONTROLE GRUPO DPOC
n =52 n=>52 P
FRATURA DE QUADRIL
SEXO MASCULINO 2,0+1,3% 3,1+2,8% 0,05
SEXO FEMININO 2,9+2,0% 3,6 +3,2% 0,05
AMBOS OS SEXOS 24+19% 3,3+1,3% 0,05
FRATURA MAIOR
SEXO MASCULINO 3,0+17% 59+37% 0,05
SEXO FEMININO 58+2,1% 8,8+4,3% 0,05
AMBOS OS SEXOS 52+22% 7,3+£3,9% 0,05
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TABELA 4. Indicacdo de tratamento para osteoporose pela ferramenta FRAX clinico e
categorizacao do risco de fratura pela metodologia NOGG no grupo controle e no grupo

DPOC.
FERRAMENTA FRAX METODOLOGIA NOGG
FRATURA | FRATURA FRATURA FRATURA
QUADRIL MAIOR QUADRIL MAIOR
BR | Rl [AR|BR | RI | AR
GRUPO CONTROLE (n = 52)
SEXO 4 0 14 5 7 18] 5 3
MASCULINO
SEXO 6 0 12 9 5 [ 12 ] 9 4
FEMININO
AMBOS 0OS 10 0 26 14 |12 30 | 14 | 7
SEXOS
GRUPO DPOC (n =52
SEXO 10 0 2 10 [15] 4 | 13 | 10
MASCULINO
SEXO 12 0 1 12 [12| 0o | 16 | 9
FEMININO
AMBOS 0OS 22 0 3 22 |27 4 | 29 | 19
SEXOS

BR: baixo risco; RI: risco intermediario; AR: alto risco
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ANEXO A - FORMULARIO DE COLETA DE DADOS

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SERGIPE
CENTRO DE CIENCIAS BIOLOGICAS E DA SAUDE
DEPARTAMENTO DE MEDICINA

PROJETO DE PESQUISA
AVALIAGAO DE RISCO PARA FRATURA OSTEOPOROTICA EM DPOC

IDENTIFICACRO:

NOMIE: SEXO:[ |M[_|F IDADE(anos):___ PESO(kg):
ALTURA(cm): IMC: TELEFONE: RACA: [ | BRANCA[ | NAO BRANCA
PROFISSAO: NATURAL: PROCEDENCIA:

ESCOLARIDADE: FUNDAMENTAL []C[]1/MEDIO[Jc[ ]I/ []SUPERIOR[]c ]!

ANTECEDENTES PESSOAIS:
MENARCA:  NAO SABE:[ | MENOPAUSA:  NAOQ SABE:[ |

MENOPAUSA INDUZIDA POR:[_| CIRURGIA [_JQuUIMIC [_JRADIO [ FISIOLOGICA
OSTEOPOROSE:|_|N[_|S TEMPO: DENSITOMETRIA OsSEA: [ [N[]s

ANTECEDENTES MEDICOS:

DIABETES [_| HIPERTENSAO [ |HIPOTENSAQ [ | CARDIOPATIA [ | NEUROPATIA [ ] INCONTINENCIA URINARIA[ ] AVE[ ]
INSONIA [_| TIREOIDEQOPATIA [ | DEPRESSAO[ | ARTRITE | ANSIEDADE[ ] ARTROSE [ | DISFUNCAO DO LABIRINTO [
SINDROME DA MA ABSORCAO ]

UsO DE ACULOS:

CONSTANTE [_]/ APENAS AO LER[_]/ NAO USA [/ ULTIMO EXAME OFTAMOLOGICO: NUNCA[ ]
FREQUENCIA AO MEDICO: MENSAL[ | TRIMESTRAL[ | SEMESTRAL[ |CADA ____ ANOS

DIFICULDADE EM SAIR DE CASA? [ |S[_|N TEM TONTURAS/VERTIGENS? [ |S[ | N DIFICULDADE EM CAMINHAR? [ ]S |N
MORA SOZINHO?[ ]S [N

DORES (OU DORMENCIAS) SENTIDAS COM MAIS FREQUENCIA: (N) (NENHUMA) (L) (LEVE) (M) (MODERADA) (1) (INTENSA)
MAO ] PUNHO[ ] COTOVELO[ ] OMBRO ] CERVICAL[ ] DORSAL[_]

LOMBAR [ QUADRIL ] PERNA[_] JOELHO ] TORNOZELO | PE[]

AUTOAVALIACAO: O (OTIMA) B (BOA) N (NORMAL) R (RUIM) P (PESSIMA)

COMO O(A) SENHOR(A) CLASSIFICA SUA VISAO: Jo I8 [N Ir P
COMO O(A) SENHOR(A) CLASSIFICA SUA AUDICAO: o s [N Or P
COMO CLASSIFICA SUA SAUDE? [Jo[Je [N IR [P

*FRATURA?[_]S[ | N ONDE:
TIPO DE FRATURA: [ | TRAUMATICA [ NAO TRAUMATICA [ PATOLOGICA
QUEDAS?[_|S[_| N FREQUENCIA NOS ULTIMOS DOZE MESES:
LOCAL DE OCORRENCIA: DOMICILIAR [ ] NAO DOMICILIAR ]
NATUREZA DA QUEDA: ESCORREGOU [_|TROPECOU [_| DESEQUILIBRIO[]

MEDICAMENTOS:
CORTICOIDE [_] ANTICONVULSIVANTES ] HORMONIOS TIREOIDIANOS [ ]
CALCIO[ ] VITAMINA D[] QUIMIOTERAPIA/IMUNOSSUPRESSAO [ | BENZODIAZEPINICOS [ | INDUTORES DE SONO [

HABITOS E ViClOS:

TABAGISTA? | S[_| N CARGA TABAGICA:

ALcooL (>TRES DOSES/DIA): [ |S[]N

ATIVIDADE FisicA: [ ]S[ N QUAL: HA: FREQUENCIA (X/SEMANA): _ TEMPO (MIN):

ANTECEDENTES FAMILIARES:
OSTEOPOROSE: ] 5[ |N QUEM:
FRATURA (DE QUADRIL): [ ]S ]N QUEM: ONDE:

Aplicador do questionario
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ANEXO B — TERMO DE CONSENTIMENTO

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SERGIPE
CENTRO DE CIENCIAS BIOLOGICAS E DA SAUDE
DEPARTAMENTO DE MEDICINA

AVALIACAO DE RISCO PARA FRATURA OSTEOPOROTICA EM
PORTADORES DE DPOC

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Prezado senhor (a), venho convidar-lhe a participar da pesquisa vinculada ao Departamento
de Medicina da Universidade Federal de Sergipe-UFS intitulada: “Avaliagao dos fatores de risco
para fratura osteoporética em DPOC”, sob orientagdo do Prof. Dr. Francisco de Assis Pereira e
participacdo dos académicos de Medicina: Andreia Santos Gama e Bruno Matheus Souza Xavier.

O objetivo do trabalho € identificar os fatores de risco para osteoporose em pacientes com
DPOC.

A técnica de coleta de dados utilizadas sera preenchimento de questionario por meio de
entrevista realizada pelos académicos durante o periodo que o (a) senhor (a) aguarda o
atendimento médico. Portanto solicitamos a sua autorizacdo para participacdo da pesquisa. Para
evitar possiveis desconfortos, a entrevista sera realizada em ambiente reservado, individual,
sendo mantidos a privacidade e o sigilo da sua participagao.

Os beneficios da pesquisa serdo identificar quais os principais fatores de risco para
osteoporose e quedas em nossa populagédo, ao mesmo tempo identificar se o (a) senhor (a) possui
estes fatores, caso sejam identificados, os mesmos serdo comunicados ao médico assistente e
forneceremos uma cartilha de orientagdo para evitar quedas. Os riscos em participar desta
pesquisa sao referentes ao constrangimento em responder as questdes do questionario, porém
esse constrangimento podera ser minimizado, tendo em vista que os dados obtidos serédo
preservados com sigilo, confidencialidade e privacidade, isto &, suas informacdes ndo seréo
divulgadas individualmente.

O (a) senhor(a) tem direito e liberdade de retirar seu consentimento em qualquer fase da
pesquisa, independente do motivo, sem nenhum prejuizo a sua pessoa, assim como também néo
terd despesa alguma nem serd remunerado pela sua participacdo, de acordo com a resolugéo n°
466/12, do Conselho Nacional de Saude. Os resultados da pesquisa serdo analisados e publicados
em periodicos e eventos nacionais e/ou internacionais, mas sua identidade ndo sera divulgada,
sendo guardada em sigilo. Para qualquer outra informacao, vocé podera entrar em contato com o
Prof. Dr. Francisco de Assis Pereira CRM 1937 e-mail fraspe@bol.com.br; Andreia Santos Gama
e Bruno Matheus Souza Xavier.

Eu, declaro que apods ser
convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter entendido o que me foi explicado,
consinto em participar da pesquisa. Este documento é emitido em duas vias que serdo
assinadas por mim e pelo pesquisador, ficando uma via com cada um de nés.

Aracaju — SE / /

&

\\WENDO CRESE77

Assinatura do participante

Nome do pesquisador e assinatura Nome do pesquisador e assinatura
Dr. Francisco de Assis Pereira Andreia Santos Gama
Departamento de Medicina — UFS Departamento de Medicina — UFS
Aracaju — SE Aracaju — SE

e — mail: fraspe@bol.com.br

Nome do pesquisador e assinatura
Bruno Matheus Souza Xavier
Departamento de Medicina — UFS
Aracaju — SE


mailto:fraspe@bol.com.br

ANEXO C - PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliacdo do risco de fratura osteoporoética por meio da
ferramenta FRAX clinico em pacientes portadores de Doenca Pulmonar Obstrutiva
Crobnica (DPOC)

Pesquisador: FRANCISCO DE ASSIS PEREIRA

Area Tematica:

Instituicdo Proponente: FUNDACAO UNIVERSIDADE FEDERAL DE SERGIPE
Versao: 1

CAAE: 07022919.3.0000.5546

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

Numero do Parecer: 3.144.849

DADOS DO PARECER

Apresentacao do Projeto: Projeto de pesquisa apresentado pelo DEPARTAMENTO
DE MEDICINA e apresente a seguinte hipotese: A DPOC esta associada a fatores de
risco para osteoporose e fraturas.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Avaliar o risco de fratura osteoporética em pacientes com doencga pulmonar obstrutiva
cronica atraves da ferramenta FRAX clinico.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos: Os riscos em participar desta pesquisa sao referentes ao constrangimento em
responder as questdes do questionario, porém esse constrangimento podera ser
minimizado, tendo em vista que os dados obtidos serdo preservados com sigilo,
confidencialidade e privacidade, isto €, suas informacdes ndo serdo divulgadas
individualmente.

Beneficios: Os beneficios da pesquisa seréo identificar quais os principais fatores de
risco para fratura osteoporética em individuos com DPOC, ao mesmo tempo identificar
se 0 (a) senhor (a) possui estes fatores, caso sejam identificados, 0s mesmos seréao
comunicados ao meédico assistente e forneceremos uma cartilha de orientacdo para
evitar quedas e possiveis fraturas.

Comentérios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

O estudo serd composto por dois grupos. O grupo controle (GC) composto por
individuos que ndo apresentem patologias e/ou doencas relacionadas a osteoporose
(tireoideopatias, diabetes mellitus, Lupus, asma, DPOC, cirrose, insuficiéncia renal
cronica, neoplasias HIV/AIDS) e que nao facam uso de medicagcdes que interfiram no
metabolismo Osseo (retrovirais, anti reabsortivos) pareado para idade, sexo, peso,
altura e IMC com o grupo DPOC (GD). A amostra do GD sera composta por todos os
pacientes portadores de DPOC em seguimento no ambulatério de Pneumologia do
Hospital Universitario da Universidade Federal de Sergipe e a amostra do GC sera
composta por acompanhantes e familiares dos pacientes portadores de DPOC.
Critérios de inclusédo: para o GC — serdo incluidos individuos que ndo apresente
patologias e/ou doencas relacionadas a osteoporose (tireoideopatias, diabetes
mellitus, Lupus, asma, DPOC, cirrose, insuficiéncia renal crbnica, neoplasias
HIV/AIDS) e que ndo fagam uso de medicacdes que interfiram no metabolismo 6sseo
(retrovirais, antireabsortivos) de ambos os sexos, com idade entre 40 a 90 anos e para
0 GD - serdo incluidos pacientes do ambulatério de pneumologia com diagnostico de
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doenca pulmonar obstrutiva crénica de ambos os sexos, com idade entre 40 a 90
anos. O periodo de coleta dos dados sera de marco a agosto de 2019.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatoria:

1. Folha de rosto assinada pelos responsaveis

2. TCLE cita riscos beneficios e medidas de assisténcia
3.Cronograma e orgcamento exequiveis.
Recomendacfes: Nao se aplicam.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes: N&o se aplicam.

Consideracdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situagao
Informagdes Basicas |PB_INFORMACOES BASIC [31/01/2019 Aceito
do Projeto AS DO _PROJETO_1289752101:01:35

.pdf

Outros fichadecoleta_dpoc.docx 31/01/2019 |FRANCISCO DE Aceito
01:00:38 ASSIS PEREIRA

TCLE / Termos de tcle_dpoc_cep.docx 31/01/2019 |FRANCISCO DE Aceito

Assentimento / 00:57:09 ASSIS PEREIRA

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado/ |PROJETO_DPOC_CEP.docx(31/01/2019 |FRANCISCO DE Aceito

Brochura 00:57:09 ASSIS PEREIRA

Investigador

Folha de Rosto folhaderosto_dpoc.pdf 31/01/2019 [FRANCISCO DE Aceito
00:53:47 ASSIS PEREIRA

Situacéo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

ARACAJU, 13 de Fevereiro de 2019

Assinado por:

Anita Herminia Oliveira Souza

(Coordenador(a))




