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B L ~RESUMO it :

A osteoporose no sexo masculino apesar de ser um problema de saide piblica menos impor-
tante do que no sexo feminino, ndo deve ser negligenciada quanto ao seus efeitos deletérios e aos
seus custos econdmicos e sociais . O diagndstico etiolégico de osteoporose no homem € mais
complexo do que no sexo feminino ¢ a sua prevencdo deve assentar numa avaliagdo precoce dos
diversos factores de risco possiveis € na tomada de medidas tendentes a melhorar o capital dsseo
méximo. S3o necessarios mais estudos para definir com seguranga as particularidades e as seme-
lhangas do fendmeno osteopordtico em relagdo aos dois sexos.

~ SUMMARY
Osteoporosis in men

Osteoporosis in men, despite being a less important public health problem than osteoporosis in
women, should not be neglected as it has many deleterious effects as well as social and economic
costs. Finding the cause of osteoporosis is more complex in men than in women, and prevention
should be based on an early evaluation of the various possible risk factors and on taking up mea-
sures that tend to maximise the peak bone mass. Further studies need to be carried out in order to
establish the differences and similarities that characterise this phenomenon when considering dif-

ferent sexes.

INTRODUCAO

A osteoporose (OP), reconhecidamente um problema
importante de saude publica a nivel mundial, atingindo
de forma mais significativa o sexo feminino (SF), afecta
também de forma ndo desprezivel o sexo masculino
(SM)!-3.

A inexisténcia de uma andropausa brusca, idéntica a
menopausa no SF, levanta questdes fisiopatologicas e
dificulta a suspeigdo clinica de OP no homem?®.

Neste artigo os autores fazem a discussdo dos dados
actuais quanto 4 OP no SM e sugerem uma metodologia
clinica para o seu diagndstico mais precoce.

EPIDEMIOLOGIA DAS FRACTURAS OSSEAS NO
SEXO MASCULINO

No SM a ocorréncia de fracturas Osseas apresenta um
caracter bimodal, com picos de incidéncia na juventude e
na velhice®.

A incidéncia de fracturas dos ossos longos € significa-
tivamente elevada entre os 5 e os 24 anos no SM
(17/1000/ano), estando ligada a traumatismos de alta
energia (ex: acidentes de viagdo)’.
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Vinte a 30% do total das fracturas do colo do fémur, ¢
12% a 16% das fracturas do antebrago ocorrem no
homem?468. E controversa a frequéncia real das fractu-
ras vertebrais no homem, variando este valor entre 1/7 ¢
1/2 do total de fracturas vertebrais 242,

ASPECTOS PARTICULARES DA FISIOPATOLO-
GIA DA OP E DAS FRACTURAS OP NO HOMEM

Apesar de partilhar muitos aspectos da OP no SF, a OP
no homem apresenta algumas caracteristicas particulares.

A auséncia de uma supressio hormonal brusca, ao
invés do sucedido na menopausa, marca a grande dife-
renga entre a fisiopatologia da OP nos dois sexos®*!0,
Este facto concorre também para uma maior importancia
de outros factores de risco para o aparecimento de OP no
SMI-411,12.

O declinio de massa dssea com a idade no homem, a
partir do pico de massa dssea que é alcangado na 3* déca-
da, é de 0,5% a 0,9% por ano, valores significativamente
menores aos encontrados no sexo feminino, principal-
mente nos 3 a 15 anos seguintes & menopausa'>. No
entanto, 0 mesmo ja ndo se passa para a perda de densi-
dade éssea, que é semelhante nos dois sexos'.
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Igualmente o pico de massa Ossea € significativamente
maior no SM em comparagdo com o do SF, mas esta dife-
renga niio existe quanto ao pico de densidade dsseal>.

Estes aspectos tém importancia na produgfo de diferen-
cas estruturais Osseas entre os dois sexos, pois 0 homem
apresenta corticais mais espessas € uma menor tendéncia a
fractura total das trabéculas Osseas, o que pode explicar
algumas variagdes na incidéncia de fracturas 6sseas entre
os dois sexos, nomeadamente das vertebrais!=,

As hormonas sexuais jogam um papel importante no
metabolismo ésseo do sexo masculino®?. A testosterona
actua sobre receptores proprios dos osteoblastos aumen-
tando a sua actividade ao mesmo tempo que diminui a
acgio osteoclastica?. O 0sso contém também a enzima 5-
alfa-redutase capaz de converter testosterona em dihidro-
testosterona, metabolicamente mais activaZ.

Apds os 50 anos de idade, o declinio dos niveis de tes-
tosterona é lento e progressivo, devido & diminui¢éo do
namero de células de Leydig e a alteragdes do eixo hipo-
talamo-hipofisario. Estas altera¢des correlacionam-se
com as perdas de massa Ossea>*.

A importancia do papel hormonal na fisiopatologia da
OP no SM ¢ reforgada pela constatag@io de que 16% a
30% dos homens com fracturas vertebrais apresentam
valores de hipogonadismo!!-!* e de que a substituigdo
hormonal com androgénios aumenta a massa dssea nes-
tes doentes 414,

Igualmente foi encontrada uma correlagio significativa
entre o atraso no inicio da puberdade e uma menor massa
bsseal’.

Outras altera¢des hormonais podem também estar
implicadas em alguns casos de OP no sexo masculino.

Os niveis de insulin-like growth factor 1 (IGF-1) correla-
cionam-se positivamente com os valores de massa 0ssea
vertebral e do antebrago'6. A administra¢do de hormona de
crescimento em situagdes carenciais especificas produz um
efeito positivo sobre o contetdo mineral 6sseo!’.

Os homens apresentam niveis séricos de calcitonina
significativamente mais elevados em relagéo ao SF, o
que pode contribuir para a sua maior massa Ossea »1819,
A deficiéncia de calcitonina em tiroidectomizados corre-
lacionou-se com o aparecimento de OP, o que parece
relacionar-se de forma parcial, mas directa, com os niveis
de testosterona sérica*20,

Os niveis séricos de paratormona aumentam com a ida-
de, ao mesmo tempo que diminui a resposta da 1-alfa-
hidroxilase a esta hormona, tendo como consequéncia
uma baixa dos niveis de calcitriol no idoso?!.

No SM alguns factores de risco ndo hormonais tem
uma acgio importante para o aparecimento da OP%4,

O 4lcool, mais intensamente consumido pelo homem, €
deletério para o osso por um mecanismo multifactorial.
A analise por histomorfometria 6ssea de individuos com
alcoolismo crénico demonstrou uma diminuigdo da acti-
vidade osteoblastica ndo acompanhada de alteragGes da
fungdo osteoclastica?2. Além desta acgfo toxica sobre os
osteoblastos, o alcool favorece o aparecimento de OP ao
diminuir a produgdo de testosterona e ao favorecer as
caréncias nutricionais, a0 mesmo tempo que aumenta o
risco de queda e de consequente fractura 6ssea®!4. Esta
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acg¢io nociva acentua-se quando associada a um emagre-
cimento?3,

Um estudo realizado em doentes com cirrose alcodlica
demonstrou que a diminui¢do de massa 6ssea correlacio-
na-se com o tempo de ingestdo de alcool, e encontrou
niveis diminuidos de osteocalcina e do propéptido carbo-
xiterminal I do procolagénio (indicadores de actividade
osteoblastica) que se normalizavam ao fim de 2 semanas
de abstinéncia alcoolica em internamento®*. No entanto a
recuperagio da total normalidade do metabolismo 6sseo
com a abstinéncia é incompletal.

As hepatopatias cronicas no alcodlicas sdo também fac-
tores predisponentes para o aparecimento de OP no SM por
produzirem alteragGes no metabolismo da vitamina D ¢ das
hormonas sexuais??. Na hemocromatose associa-se, além
da diminuigdo da produgio de gonadotrofinas, também um
efeito toxico directo sobre as células de Leydig*.

O tabaco reduz a absorgdo intestinal do calcio e dimi-
nui os niveis de testosteronal:4,

A Espondilite Anquilosante, mais frequente no SM, pode
originar precocemente uma osteoporose vertebral devido a
factores inflamatérios que activam os osteoclastos 2.

A relagdo entre a actividade fisica e a massa 6ssea no
SM ainda ndo esta correctamente estabelecida, sendo
controversos e, por vezes, contraditorios os trabalhos
publicados 126-28,

A baixa ingestfio calcica é um reconhecido factor pre-
disponente para a OP. A deficiéncia completa em lactase
(alactase) que se associa a niveis reduzidos de ingestdo
lactea parece ser especialmente nociva para a densidade
6ssea no homem?’.

As tubulopatias proximais idiopaticas associadas a
aumentos da fosfatiria e/ou da bicarbonaturia sio fre-
quentemente de longa evolugéo subclinica € podem pro-
duzir quadros de OP de predominio trabecular 30:31.

A doenga pulmonar crénica obstructiva, mais frequente
no SM, associa-se a valores baixos de massa dssea, sen-
do apontados como mecanismos, além do uso terapéutico
de corticoides e de niveis menores de actividade fisica,
uma possivel ac¢do negativa da hipdxia crénica sobre a
produgio de testosterona3?33,

O contetido mineral 6sseo medido no colo do fémur
revelou-se significativamente reduzido em homens com
arteriopatia dos membros inferiores por envolvimento da
circulagdo intradssea333,

O tratamento do cancro da prdstata com analogos da
LH-RH pode ser causa de osteoporose®. Outros medica-
mentos, como por exemplo os corticdides, tem o mesmo
efeito prejudicial sobre o osso que tem sido descrito no
sexo feminino®.

Os factores genéticos sio comprovadamente importan-
tes para os niveis de massa 6ssea em ambos os sexos*>’.

Quando comparados a homens de raga negra, os indivi-
duos de raga branca apresentam um pico inferior de mas-
sa Ossea e um risco maior de fractura osteoporotica.
Quando a comparagdo ¢ feita entre o mesmo grupo de
individuos de raga branca e homens de origem japonesa
estes dados invertem-se?.

A influéncia genética é importante, ndo s6 para o valor
do pico de massa Ossea e para as suas variagdes com a
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idade, como também para a susceptibilidade a factores de
risco como o alcool € o tabaco'.

A densidade 0ssea de ascendentes e descendentes em
primeiro grau esta estreitamente correlacionada e o facto
de um dos pais ter uma massa 6ssea baixa implica um
risco relativo para os descendentes de 2,13 em média,
sendo este superior no SF (rr 2,79) em relagdo ao SM (1t
1,94)%8,

Um estudo recente realizado na Austrilia em pares de
gémeos mostrou que a analise do gene responsavel pelo
receptor da vitamina D ¢ capaz de predizer, com uma
seguranga superior a 75%, as variagdes de massa dssea
geneticamente determinadas®®. No entanto, estes resulta-
dos necessitam de ser avaliados noutras populagdes para
que se possa ter uma ideia real da sua importancia®’.

Algumas doengas geneticamente determinadas, envol-
vendo mecanismos fisiopatologicos diversos, sdo causa
de OP também no SM (Sindrome de Ehlers-Danlos,
Osteogénese Imperfecta, hemoglobinopatias, Sindrome
de Klinefelter, etc)*!.

E controversa a importincia do risco de queda para as
diferentes prevaléncias de fracturas OP entre os dois
sexos, pois, enquanto este risco parece ser superior no SF
em termos de frequéncia, 0 homem estd mais vezes sujei-
to a quedas de maior gravidade*#2.

Dada a importincia da idade para a perda de massa
0Ossea, a esperanga de vida mais longa no SF € um factor
a ter em conta quando se analisam as estatisticas de fre-
quéncia das fracturas osteopordticas nos dois sexos’.

DIAGNOSTICO DA OSTEOPOROSE NO HOMEM

O reconhecimento de um valor de massa 6ssea significa-
tivamente diminuido é essencial para o diagndstico de OP.

Dos varios métodos ao dispor para quantificagdo da
massa 0ssea, a densitometria 6ssea radiologica de dupla
energia é o meio mais 1til em termos de custo/beneficio
e reprodutibilidade*’. No entanto, a densidade mineral
ossea é um factor predictor de fractura osteoporotica de
valor menor no SM do que no SF#4.

Uma historia clinica e um exame objectivo completos
podem orientar para o uso de meios complementares de
diagnoéstico mais especificos para a identificagdo de cada
situagdo e sdo importantes para o despiste de factores de
risco de OP e para o diagnéstico de possiveis causas
secundarias subjacentes (Quadro 1).

Uma avaliagdo laboratorial que inclua: hemograma
completo, ferritina, VS, electroforese das proteinas, crea-
tinina, calcémia, fosforémia, fosfatase alcalina, gamaGT,
TGO, TGP, ionograma, testes de fungio tiroideia, testos-
terona total, prolactina, ACTH, cortisol, LH/FSH, calcid-
ria, fosfatdria, creatiniria, hidroxiprolintria (todos em
urina das 24 horas com determinagfo precisa do volume
total), permitira identificar potenciais etiologias, nomea-
damente naqueles casos em que esta ndo ¢ sugerida pela
anamnese®>**>46, Qs valores do metabolismo do fésforo
devem ser interpretados segundo os dados do diagrama
de reabsorgio do fosforo de Walton e Bijvoet .

O hipogonadismo pode ser um resultado de variadas
entidades clinicas (Quadro 2). O seu diagnostico clinico
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Quadro 1 — Causas principais de Osteoporose no homem

1. Idiopética
2. Doengas Endocrinologicas
— Hipogonadismo
— Hiperparatiroidismo
— Hipercortisolismo
Hipertiroidismo
— Hiperprolactinémia
3. Doenga Hepatica Cronica
4. Iatrogenia/toxicos
— Corticosterdides
— Hormonas tiroideias
— Heparina
— Anticonvulsivantes
— Antiandrogénios
Alcoolismo
5. Doengas Neoplasicas
— Mieloma Miultiplo
— Doengas Mielo/Linfoproliferativas
— Mastocitose Sistémica
— Metastizagdo dssea difusa
6. Doengas inflamatorias articulares
- Espondilite Anquilosante
Artrite Reumatoide
7. Doengas Congénitas do Colagénio
— Osteogénese Imperfeita
— S. Ehlers-Danlos
— Homocistinuria
8. Outras
— Hipercalciuria idiopética
— Diabetes Fosforada/Bicarbonatada
Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica
— Imobilizagdo

Quadro 2 — Causas de Hipogonadismo Maculino

1. Deficiéncia em testosterona
— Idiopatica
— Doengas Congénitas
Anorquia
S. de Klinefelter
S. de Turner do homem
Secundaria
Castragdo
Doenga Hepatica Cronica
Malnutri¢do
Insuficiéncia Renal
Alcoolismo
Anti-androgénios
Orquites
2. Deficiéncia em gonadotrofinas
— Idiopatica
— Autoimune
S. de Kallman
— Tumores supra-selares
3. Hiperprolactinémia

apresenta diferentes nuances consoante a avaliagio se faz
no periodo pré ou pos-pubertario'4.

No periodo pré-pubertario a atengfio do exame clinico
concentra-se na avaliagdo do desenvolvimento fisico e



PAULO CLEMENTE COELHO et al

mental do doente, a0 mesmo tempo que se avalia a presen-
¢a de alteragbes testiculares macroscopicas na palpagio
(testiculos ausentes ou atrofiados)'4. O Sindrome de Kline-
felter, doenga de natureza genética (cariotipo 47xxy), € a
causa mais frequente de hipogonadismo no homem, apre-
sentando uma prevaléncia de 0,2%*'4. No periodo pos-
pubertério, situagdo mais comum para o reumatologista,
podem ou ndo existir alteragdes da libido ou da poténcia
sexual e 0 volume testicular é muitas vezes normal®!4,

A confirmagdo laboratorial do hipogonadismo pela
determinacio dos niveis séricos de testosterona total
(diminuidos) é complementada pela determinagdo dos
valores séricos de LH e FSH, os quais podem permitir
localizar a alteragdo primaria ao nivel testicular (hipogona-
dismo hipergonadotréfico, quando LH e FSH elevados) ou
a nivel hipotaldmico ou hipofisario (hipogonadismo hipo-
gonadotréfico, quando a LH e FSH baixas). Neste ultimo
caso o estudo deve ser completado com estudos imagiol6-
gicos (TAC, RNM) da regidio supra-selar>*1447,

Estas técnicas imagiologicas sdo igualmente importan-
tes na identificacio de adenomas hipofisarios associados
a hiperprolactinémia?’.

A realizagio do cariotipo pode ser necesséria na presen-
¢a de hipogonadismo hipergonadotréfico, especialmente
se na presenca de esterilidade, pois podem permitir identi-
ficar um Sindroma de Klinefelter com mosaicismo (47
xxy/ 46xy) que deve ser considerado no diagnéstico dife-
rencial do hipogonadismo pés-pubertario®’.

Quando os valores laboratoriais de testosterona, FSH ¢
LH n3o sdo suficientemente afirmativos, mas a clinica é
sugestiva, devem ser doseados os valores séricos de tes-
tosterona livre ou da proteina de transporte das hormonas
sexuais?*!4. Uma elevagio desta proteina correlaciona-
se com baixos niveis de testosterona livre, apesar dos
valores da testosterona total se poderem manter dentro da
normalidade®* !4,

Quando as avaliag3es clinica e laboratorial considera-
das ndo permitirem identificar factores etiologicos, a
bi6psia 6ssea, por via trans-iliaca, incluindo estudo histo-
morfométrico usando dupla marcagio com tetraciclina,
deve ser executada®. Este meio pode pdr em evidéncia
uma osteomaldcia ou revelar algumas pistas diagnosticas
importantes, como por exemplo, um aumento da activi-
dade osteocléstica sugestivo de hiperparatiroidismo*.

S6 apds estarem esgotados os meios complementares
possiveis para o esclarecimento etiolégico é que o diag-
néstico de OP idiopatica deve ser colocado (Quadro 3)*.

PREVENCAO DA OSTEOPOROSE E DAS FRAC-
TURAS OSTEOPORATICAS NO HOMEM

A prevengdo da OP no SM partilha com a OP no SF os
mesmos objectivos gerais e basicos, ou seja, a optimiza-
¢3o do pico de massa dssea durante a maturagdo do
esqueleto € a minimizagéo da perda de osso apés esta
fase, em conjunto com medidas tendentes a prevenir os
traumatismos e as quedas*.

Os meios de optimizagdo do pico de massa 0ssea
devem ser empregues o mais precocemente possivel
antes da idade de 20 anos, altura aproximada em que o
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Quadro 3 - Diagnéstico da Osteoporose no Sexo Masculino

Historia e Exame Objectivo

@{} ® [OAV4

Investigacdo
Laboratorial Inicial
Investigagdo Complementar
Dirigida

VANRY

outras causas de
Osteoporose 2*

Bidpsia Ossea
Histomorfometria

Osteoporose

Hi.pogonadismo Idiopatica

(®) = sugestivo de OP secundéria
(5) = Néo sugestivo de OP secundéria

pico de massa 6ssea é atingido no SM*. Entre eles
devem incluir-se uma educagio para a saude que informe
dos perigos da utilizagdo de factores de risco como o
tabaco e o alcool, uma actividade fisica adequada e um
consumo calcico suficiente, principalmente nos periodos
de maior crescimento (>1200mg/dia)**°.

As medidas anteriores sdo igualmente importantes para
a minimizagio da perda de osso com a idade. Embora a
suplementagdo calcica parega ter um efeito menos positi-
vo no SM, do que no SF, ele pode ser optimizado quando
se associa ao exercicio fisico'.

A descoberta da importincia do tipo de receptor da
vitamina D como predictor da massa 6ssea abre uma pos-
sibilidade interessante de actuagio preventiva nos indivi-
duos de risco’.

A suplementagdo com vitamina D em baixa dose (600
a 800 Ul/dia) no idoso (>60 anos) mostrou-se capaz de
reduzir os niveis séricos de PTH *C.

Nos doentes com hipertensdo arterial deve ser preferi-
do um tratamento com diurético tiazidico dada a capaci-
dade deste reduzir a calciiiria e eventualmente diminuir a
reabsorg¢iio osteoclastica por um mecanismo indirecto
sobre a PTH>!.

A prevengio das quedas tanto no jovem (maior frequén-
cia de fracturas dos ossos longos), como no idoso deve ser
tida em conta. Neste 1iltimo tém especial importancia o uso
excessivo de medicamentos psicotropicos e antihipertenso-
res, associados aos efeitos da senescéncia sobre os orgdos
dos sentidos, e muitas vezes as mas condi¢des do ambiente
envolvente (méa iluminagdo, obsticulos, etc)*. Um estudo
recente demonstrou a eficacia da colocagio em idosos de
amortecedores de choque ao nivel das ancas, traduzida por
uma redugfio significativa do numero de fracturas do colo
do fémur na populagdo de utilizadores®2.

TRATAMENTO DA OSTEOPOROSE DO HOMEM

O tratamento deve ser especifico caso exista uma causa
primaria trativel da OP.

Alguns firmacos mostraram-se eficazes no tratamento
da OP do SM.
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A testosterona (cipionato ou enantato de testosterona),
em doses de 100-300 mg IM cada 2 a 3 semanas, aumen-
tou a massa 6ssea em homens com OP idiopatica ou com
OP secundaria a hipogonadismo?*1433. Geralmente este
efeito benéfico sobre o osso acompanha-se de uma evo-
lugdo similar do estado geral, do volume da massa mus-
cular e dos niveis de hemoglobina*. Esta administragdo
intermitente é pouco fisiolégica pois produz niveis séri-
cos de testosterona muito variaveis>!4 e parece ser inefi-
caz no Sindrome de Klinefelter’*. Actualmente estd em
fase de estudo a administragdo continua por via transdér-
mica que se aproxima mais do ritmo hormonal fisiologi-
c0%5. A administragdo oral de anabolizantes foi abando-
nada dada a grande frequéncia de toxicidade hepatica®.

Antes de ser iniciado um tratamento hormonal deve-se
excluir a existéncia de patologia prostatica que contra-
indique este tratamento, através do exame clinico (toque
rectal), do pedido de marcadores bioquimicos prostaticos
e da ecografia prostatica transrectal (principalmente apos
os 50 anos de idade)>*. Alguns autores sugerem também
que sejam tomadas medidas cautelares em caso de cardi-
opatia isquémica grave®.

Ocasionalmente com esta terapéutica poderdo surgir
queixas de ginecomastia ou de priapismo, que geralmen-
te cedem com a suspensdo do tratamento. Este deve pos-
teriormente ser recomegado em doses baixas*.

A monitorizacgio da terapéutica com esterdides anabo-
lizantes deve ser feita pela determinagéo dos valores séri-
cos da testosterona e do perfil lipidico®.

A calcitonina é uma alternativa vélida quando a terap€u-
tica hormonal ndo estd indicada**®. A calcitonina de sal-
mio parece ser mais eficaz e revelar menos efeitos secun-
darios em relagdo as calcitoninas humana e porcina’®.

Os bifosfonatos (ex: etidronato e pamidronato) mostra-
ram-se também eficazes no tratamento da OP do SM>7:%,
No entanto, o etidronato parece ter um efeito paradoxal,
ainda ndo explicado, diminuindo o conteudo mineral
6sseo ao nivel do radio’’.

Em alternativa & calcitonina e aos bifosfonatos, parti-
cularmente quando a histomorfometria revela uma activi-
dade osteoblastica diminuida pode ser considerado o tra-
tamento com fludr?’.
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