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Resumo Objetivo Avaliar a influéncia dos niveis hormonais de vitamina D, calcitonina,
testosterona, estradiol e paratorménio em pacientes com fratura atribuida a osteo-
porose, quando comparados com pacientes jovens que tiveram fraturas decorrentes de
acidente de alto impacto.

Métodos Foram coletadas amostras de sangue de 30 pacientes idosos com fratura
atribuida a osteoporose (T-score < -2,5) (grupo com osteoporose) e 30 amostras de sangue
de pacientes jovens que sofreram fraturas decorrentes de acidentes de alto impacto (grupo
controle). Foram realizadas dosagem de 1,25-hidroxivitamina D (Kit Diasorin, Saluggia, Italy),
calcitonina (Kit Siemens, Tarrytown, NY, USA), testosterona, estradiol e paratorménio (Kit
Beckman Couter, Indianapolis, IN, United States) pela técnica de quimiluminescéncia. Os
dados foram inseridos em uma planilha de dados no programa Microsoft Excel (Microsoft
Corp., Redmond, WA, EUA) e analisados pelo programa de estatistica Statview. Os resultados
que apresentaram distribuicao ndao normal foram analisados com métodos nao paramétricos.
Para andlise de varidveis comparando-se os dois grupos, aplicou-se o teste Mann-Whitney. Foi

Palavras-chave utilizado o teste de correlacdo de Spearman para a correlacionar os niveis hormonais. Um

= osteoporose valor-p >0.05 foi considerado significante. Todas as analises foram feitas comparando género

= hormdnios e grupos de pacientes com e sem osteoporose.

= estradiol Resultados Mulheres com osteoporose apresentam niveis significativamente meno-

= calcitonina res de estradiol e vitamina D (p=0.047 e p=0.0275), respectivamente. Homens com

= hormonio osteoporose demonstraram niveis significativamente maiores de paratorménio
paratiredideo (p=10.0065). Nao houve diferenca significativa nos niveis de testosterona e calcitonina.
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Avaliacao da influéncia hormonal em pacientes com fraturas atribuidas a osteoporose

Malheiros-Souza et al.

Conclusao Existem diferencas hormonais entre os géneros na osteoporose. Em
mulheres, niveis significativamente menores de estradiol e vitamina D e, nos homens,
niveis significativamente maiores de paratormonio, parecem influenciar na doenga.

Objective The present study aims to evaluate the influence of hormonal levels of
vitamin D, calcitonin, testosterone, estradiol, and parathyroid in patients with fractures
attributed to osteoporosis when compared with young patients with fractures result-

Blood samples were collected from 30 elderly patients with osteoporosis-
attributed fractures (T-score <-2.5) (osteoporotic group), and from 30 young patients
with fractures resulting from high-impact accidents (control group). Measurement of 1,25-
hydroxyvitamin D (Kit Diasorin, Saluggia, Italy), calcitonin (Kit Siemens, Tarrytown, NY, USA),
testosterone, estradiol, and parathyroid hormone (Kit Beckman Couter, Indianapolis, IN,
United States) was performed using a chemiluminescence technique. Data were inserted into
a Microsoft Excel (Microsoft Corp., Armonk, WA, USA) spreadsheet and analyzed using
Statview statistical software. Results showing non-normal distribution were analyzed with
nonparametric methods. The Mann-Whitney test was applied for group comparison, and a
Spearman test correlated hormonal levels. Statistical significance was set at p < 0.05. All
analyzes compared gender and subjects with and without osteoporosis.

Results Women with osteoporosis had significantly lower levels of estradiol and
vitamin D (p=0.047 and p=0.0275, respectively). Men with osteoporosis presented
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Introducao

A osteoporose é causada por um desequilibrio no metabolismo
6sseo normal entre os osteoblastos e osteoclastos,' sendo que,
no processo de reabsor¢do 6ssea, o osteoclasto parece ter um
papel mais ativo em relagdo ao osteoblasto.>> Estudos apontam
que hormonios podem ter um papel importante no desequili-
brio de formacio 6ssea*, visto que o paratormdnio parece
induzir o ostedcito a diferenciar em osteoclasto.” Da mesma
forma, hormonios como o estradiol e a testosterona parecem ser
importantes,6'8 uma vez que a testosterona age inibindo a
apoptose de osteoblastos.” J4 o estrogénio parece ter um papel
importante na remodelacdo dssea, tanto em homens quanto em
mulheres, uma vez que esse hormonio parece estimular a
liberagao de calcitonina, além de ativar receptores de vitamina
D no intestino, permitindo sua fun¢do endécrina e imunolégica
no processo do metabolismo 6sseo.'®!" A calcitonina e a
vitamina D ajudam a manter concentra¢des adequadas de calcio
no soro para permitir a mineralizacdo normal do o0sso; além
disso, a vitamina D é necessdria para o crescimento 6sseo e a
remodelagio 6ssea por osteoblastos e osteoclastos.'?

Com o aumento da expectativa de vida, doengas associadas a
mudanga hormonal, como a osteoporose, estdo aumentando em
quantidades consideraveis; por isso, a importancia do foco em
estudos com a finalidade de tornar esta interagdo mais clara.

O presente estudo tem como objetivo avaliar a influéncia dos
niveis hormonais de vitamina D, calcitonina, testosterona,
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cant difference in testosterone and calcitonin levels.

Conclusion Osteoporosis patients presented gender-related hormonal differences.
Women had significantly lower levels of estradiol and vitamin D, whereas men had
significantly higher parathyroid hormone levels, apparently impacting the disease.

estradiol e paratormonio em pacientes com fratura atribuida
a osteoporose, quando comparados a pacientes jovens que
tiveram fraturas decorrentes de acidente de alto impacto.

Materiais e métodos

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica com protocolo de
nimero 51827515.4.0000.5145.

Grupo de Estudo

Foram coletadas amostras de sangue de 30 pacientes idosos
com fratura atribuida a osteoporose (T-score <-2,5) (grupo
com osteoporose) e 30 amostras de sangue de pacientes
jovens que sofreram fraturas decorrentes de acidentes
de alto impacto (grupo controle). Foram excluidos os pacien-
tes com outras doencgas 6sseas, com fraturas ndo causadas
por osteoporose, pacientes imunossuprimidos, com neopla-
sias malignas ou alterag¢des hepaticas, e que ndo concorda-
ram participar da pesquisa. O soro coletado desses pacientes
foi utilizado para dosagem hormonal.

Coleta de sangue

A coleta de sangue venoso foi realizada sempre no periodo
matutino, 1 dia ap6s a cirurgia de reconstru¢do 6ssea indi-
cada pelo médico ortopedista. A amostra de sangue foi obtida
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por punc¢do venosa, com a utilizagdo de trés tubos de coleta a
vacuo contendo ativador de coagulo e gel separador. Apds
30 minutos da coleta, foi feita a centrifugacdo a 5.000 rota-
¢des por minuto (rpm) por 10 minutos para obtencdo de soro.

Analise hormonal

Apo6s a centrifugacdo das amostras de sangue coletadas, os
tubos de soro foram encaminhados para andlise hormonal.
Foram realizadas dosagem de 1,25-hidroxivitamina D (Kit
Diasorin, Saluggia, Italy), calcitonina (Kit Siemens, Tarrytown,
NY, USA), testosterona, estradiol e paratormonio (Kit Beckman
Couter, Indianapolis, IN, United States) pela técnica de quimi-
luminescéncia, uma reagdo quimica, a qual, ao se processar, gera
energia luminosa. Durante a reacdo, os reagentes se trans-
formam em estados intermedidrios eletronicamente excitados
e, a0 passarem para um estado de menor excitacdo, liberam a
energia absorvida na forma de luz.

Analise estatistica

Os dados foram inseridos em uma planilha de dados no
programa Microsoft Excel (Microsoft Corp., Redmond, WA,
EUA) e analisados pelo programa de estatistica Statview. Os
resultados que apresentaram distribui¢do ndo normal foram
analisados com métodos ndo paramétricos. Para andlise de
variaveis comparando-se os dois grupos, aplicou-se o teste
Mann-Whitney. Foi utilizado o teste de correlacdo de Spear-
man para a correlacionar os niveis hormonais. Um valor-
p < 0,05 foi considerado significante.

Resultados

No presente estudo, foi realizada a dosagem hormonal de 60
pacientes, sendo 30 de pacientes com osteoporose e 30 do
grupo controle.

A média de idade dos pacientes foi de 58,8 +-22,61 anos, e
todas as analises foram feitas comparando género, grupo de
pacientes com osteoporose e grupo controle. Os dados com o
nimero de pacientes e a média de idade de cada grupo estdo
contidos na =Tabela 1.

Os niveis séricos de vitamina D foram significativamente
maiores no género feminino do grupo controle quando
comparados com o género masculino do grupo controle
(Mann Whitney; p=0.0169). Ao comparar os niveis séricos
de vitamina D entre os dois grupos (controle e osteoporose),
observou-se niveis significativamente maiores no género
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feminino do grupo controle quando comparadas com o
género feminino do grupo com osteoporose (p=0.0275).
Nao houve diferenca significativa entre os géneros masculi-
nos e femininos do grupo com osteoporose (~Figura 1A).

Na andlise de testosterona livre, foram observados niveis
significativamente maiores no género masculino quando
comparado com género feminino em ambos os grupos,
controle e osteoporose (Mann Whitney; “p=0.0023 e “p
=0.0046). Nao houve diferenca significativa nos niveis de
testosterona livre entre o género masculino do grupo con-
trole e do grupo com osteoporose (=Figura 1B).

Os niveis de estradiol foram significativamente menores nas
mulheres do grupo com osteoporose comparados com as do
grupo controle (Mann-Whitney; p = 0.047). Nao houve diferenca
significativa nos niveis de estradiol entre homens e mulheres do
grupo controle e do grupo com osteoporose (~Figura 1C).

Os niveis de paratormonios foram significativamente mai-
ores nos homens com osteoporose quando comparados com o
grupo controle (Mann-Whitney; p = 0.0065). Ndo houve dife-
renca significativa entre as mulheres do grupo controle com as
mulheres do grupo com osteoporose. Tampouco foi observada
uma diferenca significativa nos niveis de paratormdnios
quando comparados os géneros masculino e feminino em
ambos os grupos, controle e osteoporose (=Figura 1D).

Ndo houve diferenca significativa nos niveis de calcitonina
entre o grupo controle e o grupo com osteoporose, independen-
temente do género. Também ndo houve diferenga significativa
quando comparados homens e mulheres independentemente
dos grupos, controle e osteoporose (~Figura 1E).

Discussao

A osteoporose é causada por um desequilibrio da remode-
lagdo 6ssea, que pode ser causado por fatores hormonais;
além disso, estudos mais recentes mostram que fatores
imunolégicos também influenciam na fisiopatogénese da
doenca. No presente estudo, foi avaliada a presenca de
hormoénios em pacientes com osteoporose, comparando
também a diferenca entre os géneros.

No presente estudo, diferencas significativas foram
encontradas nas dosagens de vitamina D, estradiol e para-
tormdnio. Mulheres com osteoporose e homens jovens apre-
sentaram niveis significativamente menores de vitamina D
comparados com mulheres jovens. Estudos mostram que a
deficiéncia de vitamina D esta associada a fraqueza muscular,
perda 6ssea, quedas e fraturas.'> Semelhante 3 literatura,
nossos dados sugerem que a diminui¢do de vitamina D em

Tabela 1 Distribuicdo da média de idade dos pacientes (minima e maxima) em nGmeros absolutos, de acordo com o género
feminino e masculino do grupo controle e do grupo com osteoporose

Média idade Namero de Idade minima Idade maxima
(anos) pacientes (n) (anos) (anos)
Controle feminino 39,5 08 18 58
Controle masculino 39,6 22 19 58
Osteoporose feminino 80,05 18 64 98
Osteoporose masculino 74,9 12 60 88
Total 58,8 60 18 98
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Fig. 1 Dosagem hormonal por quimiluminescéncia de pacientes do sexo feminino e masculino diagnosticados com osteoporose e pacientes do
grupo controle. (A) Vitamina D1,25, sendo *p=0,0169 e **p=0,0275; (B) Testosterona, sendo *p =0,0023 e **p =0,0046; (C) Estradiol, sendo
p=0.047; (D) Paratormdnio, sendo p =0.0065; (E) Calcitonina (Mann-Whitney).
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mulheres de maior idade pode contribuir na predisposi¢do a
osteoporose. O presente estudo mostra também que niveis
reduzidos de estradiol estdo relacionados com o apareci-
mento da osteoporose em mulheres a partir de 60 anos,
condizente com outros estudos que mostram que a sadde
6ssea estd inversamente relacionada com niveis reduzidos de
estradiol.”14 A deficiéncia de estradiol também foi associ-
ada com a presenca de osteoporose em homens > 64 anos, "
embora essa associacdo ndo tenha sido encontrada nos
resultados obtidos.

A remodelagdo 6ssea também tem sido estimulada pelo
paratormonio; um estudo feito com mulheres idosas mostra
que houve um aumento significativo de paratormodnio em
mulheres com osteoporose.'® Em nosso estudo, niveis signi-
ficativamente maiores de paratormonio foram encontrados
em homens com osteoporose, mostrando que a presenca do
paratormonio contribui para o aparecimento da doenca em
homens >60 anos, ao contrario das mulheres, que ndo
tiveram diferencas nos niveis de paratorménio.

A testosterona ndo foi um fator limitante para o apareci-
mento da doenca nos pacientes do nosso estudo; este
hormdnio parece estar mais relacionado com as diferencas
entre os géneros masculino e feminino. Contudo, um estudo
mostra que a deficiéncia de testosterona em homens > 64
anos esta associada com a rapida perda 6ssea e, consequen-
temente, com o desenvolvimento de osteoporose.15 Embora
dados da literatura mostrem que a calcitonina age inibindo a
reabsorcio 6ssea,'” ndo foram encontradas diferencas signi-
ficativas nos niveis de calcitonina entre os grupos e géneros
estudados.

Conclusao

O presente estudo sugere que mulheres com osteoporose
apresentaram niveis significativamente menores de estra-
diol e vitamina D quando comparadas com mulheres
jovens sem osteoporose. Ja& homens com osteoporose
apresentaram niveis significativamente maiores de para-
tormdnio quando comparados com homens sem osteopo-
rose, o que mostra a importancia dos hormdnios e da
vitamina D no desenvolvimento da doenca. Ja a testoste-
rona, apesar de niveis menores estarem associados com a
osteoporose, nosso estudo ndo demonstra uma associagdo
com a doenca; ha uma diferenca significativa apenas em
relacdo ao género, independentemente da idade e da
presenca de osteoporose.
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