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Resumo

Introducdo: A osteoporose representa um problema de salde publica
preocupante. As fraturas e as suas complicacfes determinam a importancia clinica da
osteoporose. As alteracBes demograficas podem vir a ser responsaveis por um aumento
substancial do numero de fraturas osteoporoticas a nivel global.

Objetivos: A evidéncia sugere que uma dieta equilibrada é importante para a
saude 6ssea ao longo da vida. O objetivo da presente revisado bibliogréfica € apresentar a
situagdo atual do conhecimento sobre a relagéo entre diversos fatores dietéticos e o risco
de desenvolvimento de fraturas osteoporéticas.

Metodologia: Pesquisa bibliografica na base de dados MEDLINE.

Desenvolvimento: Os fatores da dieta mais estudados séo o calcio e a vitamina
D. A literatura revista s6 mostra beneficio da suplementagédo com calcio e vitamina D em
associacao a terapéutica hormonal em mulheres pds-menopausicas. A elevada ingestéao
de leite, fonte importante de calcio e vitamina D, também n&o se associa a uma redugéo
do risco de fratura. Ha outros fatores aos quais lhes é atribuida potencial importancia
para o risco de fratura osteoporotica. Uma maior capacidade antioxidante ndo enziméatica
da dieta e a ingestdo adequada de piridoxina e vitamina E podem diminuir o risco. O
consumo de refrigerantes, a exposi¢cdo ao cadmio na dieta e o uso regular de inibidores
da bomba de prot6es podem aumentar o risco. A ingestado de vitamina A e vitamina C, de
acidos gordos, de cereais integrais ou de cafeina, o consumo de &lcool, o indice
inflamatorio da dieta e a alimentacdo das mées durante o periodo pré-natal parecem néo
ter influéncia no risco. No que diz respeito ao aporte proteico, a ingestdo de frutas e
legumes, de soja e isoflavonas, e ao efeito de dietas sucessivas 0s resultados sao
contraditorios. E dificil comparar padrdes dietéticos obtidos de diferentes populacdes e os
resultados do efeito de padrdes similares no risco de fratura ndo sdo concordantes. A
maioria dos fatores dietéticos foram ainda pouco estudados e sdo necessarios mais
estudos para avaliar a reprodutibilidade dos achados.

Conclusdes: A evidéncia disponivel atualmente é insuficiente para servir de base
a aplicacdo de politicas nutricionais ou a realizacdo de recomendacdes dietéticas com o
objetivo de prevenir fraturas osteoporoéticas, exceto para a suplementacdo com célcio e

vitamina D em grupos especificos. E necessario que se realizem mais estudos no futuro.

Palavras-chave: Osteoporose; Fraturas Osteoporoéticas; Dieta; Alimentos; Estado

Nutricional.



Abstract

Introduction: Osteoporosis is a concerning public health problem. Fractures and
theirs complications determine the clinical significance of osteoporosis. Demographic
changes may become culpable of a substantial growth in the number of osteoporotic
fractures worldwide.

Objectives: Evidence suggests that a balanced diet is important for bone health
throughout life. The objective of this bibliographic review is to present the current
knowledge about the association between several dietary factors and the risk of occurring
osteoporotic fractures.

Methodology: Bibliographic research in the MEDLINE database.

Discussion: Calcium and vitamin D are the most studied dietary factors. The
literature reviewed shows benefit from calcium and vitamin D supplementation only when
in association with hormone therapy in postmenopausal women. High milk intake, which is
an important source of calcium and vitamin D, is also not associated with a reduction in
fracture risk. There are other factors that are considered potentially important for the risk
of osteoporotic fracture. Higher dietary non enzymatic antioxidant capacity and adequate
pyridoxine and vitamin E intakes may reduce the risk. Soft drinks consumption, exposure
to cadmium in the diet and regular use of proton pump inhibitors may increase the risk.
Vitamin A, vitamin C, fatty acids, whole grains or caffeine intakes, alcohol consumption,
dietary inflammatory index and maternal nourishment during prenatal period seem to have
no influence on the risk. As for protein, fruits and vegetables, and soy and isoflavones
intakes and the effects of episodes of dieting the results are conflicting. It is difficult to
compare dietary patterns obtained from different populations and the results on the effect
of similar patterns on fracture risk are inconsistent. Most of the dietary factors are little
studied yet and more studies are needed to evaluate the reproducibility of these findings.

Conclusions: The currently available evidence is insufficient to be the basis for
the application of nutritional policies or for making dietary recommendations with the aim
of preventing osteoporotic fractures, except for calcium and vitamin D supplementation in

specific groups. More studies on this topic are needed in the future.

Keywords: Osteoporosis; Osteoporotic Fractures; Diet; Food; Nutritional Status.
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Introducéao

A osteoporose é cada vez mais reconhecida como um problema de salde publica
preocupante devido as fraturas que origina.! Para além disso, é de longe a doenca 6ssea
mais comum.? Em 2000, um consenso do National Institutes of Health (NIH) define
osteoporose como uma doenca do esqueleto caracterizada por uma resisténcia 6ssea
comprometida, com predisposicdo para um maior risco de fratura.® Define também a
resisténcia 6ssea como o0 resultado da integracdo de dois componentes: a densidade
mineral 6ssea (DMO) e a qualidade 6ssea (Figura 1).> A DMO expressa-se em grama de
mineral por area ou volume e é determinada pelo pico de massa 6ssea (PMO) e pela
quantidade de perda de massa 6ssea.’ A qualidade dssea engloba a arquitetura dssea, a

remodelacdo 6ssea, a acumulacdo de danos (como microfraturas) e a mineralizacédo

6ssea.’
PMO
DMO
Perda de massa 6ssea
Resisténcia 6ssea Arquitetura 6ssea

Remodelagdo 6ssea

Qualidade 6ssea

Acumulacéo de danos

Mineralizacdo 6ssea

Figura 1- Componentes da resisténcia 6ssea

Ao longo da vida, os ossos sofrem alteracdes no que diz respeito ao seu tamanho,
forma e posicdo e estdo em constante renovacido.” Estas alteracdes ocorrem através de
dois processos: a modelacdo e a remodelacdo.” Na primeira existe reabsor¢io 6ssea
num local e a formacao éssea noutro, permitindo crescimento 6sseo e alteracdes da sua

conformacédo; na segunda a reabsorcao e formacdo dssea dao-se no mesmo local, 0 que



ndo permite alteracdo do tamanho e da forma mas é fundamental para a reparacéo de
pequenos danos, a manutencéo da resisténcia dssea e para o metabolismo fosfocalcico.?
Durante a infancia e a adolescéncia 0s 0sso0s sao sujeitos a modelagéo até se atingir o
PMO, geralmente no inicio da terceira década de vida.? O PMO é influenciado
predominantemente por fatores genéticos, mas também por fatores fisioldégicos
(puberdade, esteroides sexuais e hormona do crescimento), ambientais e de estilo de
vida, como a dieta e a atividade fisica (Tabela 1).2

Tabela 1- Fatores que influenciam o pico de massa 6ssea

Fatores genéticos (predominantemente)

Nutricdo adequada Atividade fisica
Esteroides sexuais Idade da menarca
Niveis de hormona do crescimento indice de Massa Corporal

Apo6s o PMO torna-se dominante o processo de remodelagédo 0ssea e da-se uma
fase de manutencdo da massa 6ssea até a meia-idade.? Com o avancar da idade, a taxa
de formacado 6ssea tende a diminuir, ndo acompanhando a taxa de reabsorgdo 0ssea, e
nas mulheres ap6s a menopausa esta Gltima também aumenta.” Este desequilibrio, que
se inicia entre os 40 e os 50 anos de idade em ambos os sexos, conduz a perda de
massa 0ssea e ao desenvolvimento de anomalias estruturais que fragilizam o esqueleto e
aumentam o risco de fratura.? No entanto, esse desequilibrio ndo é sempre o responséavel
pela osteoporose, podendo esta ocorrer sem haver perda excessiva de massa 6ssea em
individuos que ndo atingiram um PMO 6timo.* Apesar do papel predominante dos fatores
genéticos, os fatores modificaveis como a dieta e a atividade fisica ndo devem ser
subestimados no que diz respeito a aquisicao 6tima e a prevencdo da perda de massa
6ssea.’

A osteoporose pode ser classificada como priméaria ou secundéaria.*® A
osteoporose primaria é a mais comum e resulta da perda de massa 0ssea e deterioragéo
da estrutura 6ssea com o avancar da idade, afetando mais frequentemente as mulheres
pés-menopausicas e homens idosos.*® A osteoporose secundéaria é a osteoporose que
tem como causa variadas doengas cronicas, medicamentos, ou outras.®> No caso dos
homens, identifica-se causa secundaria em 30-60% dos casos.® Nas mulheres
perimenopausicas existe causa secundaria em cerca de 50% dos casos.’ Apoés a
menopausa, pensa-se que a prevaléncia de causas secundarias é muito menor.®

A osteoporose afeta pessoas de todas as racas e idades e de ambos os sexos.??
Mas ndo afeta todos os individuos da mesma forma.? Atinge mais as mulheres,

especialmente ap6s a menopausa, do que 0s homens, e nestes atinge principalmente os




idosos (Tabela 2).? E uma doenca de alta prevaléncia pois quase todos os individuos
perdem massa 0Ossea ao longo da vida e espera-se um aumento da prevaléncia,
principalmente devido ao envelhecimento populacional.? Em 2010, a prevaléncia de
osteoporose na populacdo com mais 50 anos na Unido Europeia (UE) era de 15%, 22,1%
nas mulheres e 6,6% nos homens.* A incidéncia de fraturas na populacdo com mais de
50 anos em Portugal em 2010 foi de 51821 fraturas, com 70% a ocorrer em mulheres.’
Nos Estados Unidos da América (EUA), o risco aos 50 anos de idade de fratura da anca,
vertebral, ou do punho no resto da vida situa-se nos 40% para as mulheres e nos 13%
para os homens.? Isoladamente, as alteracbes demograficas podem vir a ser
responsaveis por um aumento do nimero de fraturas osteoporéticas de 1,5 milhbes em

1990 para entre 4,5 e 6,3 milhdes em 2050 a nivel mundial.

Tabela 2- Epidemiologia da osteoporose e fraturas osteoporéticas*

Prevaléncia de osteoporose (Unido Europeia, 2010): 15%
Mulheres: 22,1%
Homens: 6,6%

Risco de fratura (Estados Unidos da América)
Mulheres: 40%
Homens: 13%

Numero de fraturas (Portugal)
2010: 52 milhares
2025 (estimado): 69 milhares

Numero de fraturas (Global)
1990: 1,5 milhdes
2050 (estimado): 4,5-6,3 milhdes

*Mulheres e homens com 50 ou mais anos de idade

A perda de massa 6ssea ao longo da idade é assintomética.’ As fraturas e as
suas complicacdes séo as manifestagfes clinicas da osteoporose e sdo o que determina
a sua importancia clinica, nomeadamente a morbilidade e mortalidade associadas.'® As
fraturas ocorrem pelo comprometimento da capacidade do osso para suportar
traumatismos de baixo impacto, como quedas da propria altura, ou até as pequenas
cargas das atividades do dia-a-dia.* As fraturas podem ocorrer em qualquer parte do
esqueleto, mas mais frequentemente atingem as vértebras, o fémur proximal e o
antebraco distal.’ Os fatores de risco para fratura osteoporoética incluem os fatores que
diminuem a resisténcia 6ssea (baixa DMO e qualidade 6ssea) e os fatores que conduzem
a cargas excessivas para 0 0sso enfraquecido (como a propensdo para quedas).! As
fraturas osteoporoticas sédo frequentemente seguidas de hospitalizacdo e a recuperacéo

é lenta e muitas vezes incompleta.>? Associam-se a dor crénica, limitacdo funcional,




isolamento social, depressdo, diminuicdo da qualidade de vida e mortalidade."” As
fraturas da anca sdo as mais sérias, conduzindo quase sempre a hospitalizacdo e
associando-se a maior morbilidade e mortalidade.*

Atualmente ndo existe forma de medir a resisténcia dssea diretamente (Figura
2).23 Assim, a DMO é utilizada como uma medida indireta, sabendo-se que representa
aproximadamente 70% da resisténcia 6ssea.® Existem vérias técnicas disponiveis para
avaliar a DMO, mas a absorsiometria radiolégica de dupla energia (DEXA) do colo do
fémur é a mais utilizada e validada.' Com base nas medicdes através da DEXA, a
osteoporose é definida pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) como um valor de
DMO 2,5 ou mais desvios-padrdes (DP) inferior a média do valor de DMO de jovens
adultas do sexo feminino (T-score < 2,5 DP).' Nas suas posi¢cdes oficiais de 2015, a
International Society for Clinical Densitometry (ISCD) recomenda a utilizacdo do T-score
apenas para mulheres pés-menopéausicas e homens com mais de 50 anos de idade.” Nas
restantes situacdes, principalmente no caso das criangas, a mesma entidade considera
preferivel o Z-score (anélogo do T-score, mas que compara o valor de DMO com o valor
médio de DMO para a mesma idade e género), definindo um Z-score igual ou inferior a
2,0 DP como DMO abaixo do esperado para a idade.’

Resisténcia
ossea
1
I 1
Qualidade
LIS Ossea
I 1
I | | 1
DEXA
DEXA TC RMN Alta resolucao +
Software
T-score I— Microarquitetura { Microarquitetura k= Areas distais { Microarquitetura
Z-score

Figura 2- Técnicas para avaliacdo indireta da resisténcia 6ssea

Nos ultimos anos tém surgido novas técnicas como a Tomografia Computorizada
(TC) de alta resolucéo e a Ressonancia Magnética Nuclear (RMN) de alta resolucédo que
permitem avaliar a qualidade do osso, homeadamente a sua microarquitetura.® Estas

novas técnicas geram imagens em trés dimensdes e permitem uma medi¢do volumétrica
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da DMO.? A TC avalia a microarquitetura através do nimero, espessura e separacéo das
trabéculas dsseas e através da espessura e porosidade do osso cortical.® A RMN avalia a
microarquitetura de forma indireta, através da medicao dos tecidos moles e da medula
6ssea, que ao contrario do osso tem elevada quantidade de agua.® As técnicas com alta
resolucdo tem a vantagem de poder ser realizadas em areas mais distais do esqueleto.?
Para além dessas novas técnicas, as técnicas convencionais como a DEXA comeg¢am a
ter software associado que permite o calculo de scores que refletem a microarquitetura
trabecular.® Entre as desvantagens das novas técnicas incluem-se 0s custos, menos
validacdo e menor disponibilidade.®

Também é reconhecido potencial aos biomarcadores da remodelacdo 6ssea, mas
principalmente para a monitorizacdo do tratamento da osteoporose.? Em geral, estes s&o
produtos de proteinas 0sseas, que permitem avaliar a formag&o ou a reabsor¢éo 0sseas
(Tabela 3).° Podem ser também produtos de células do osso especificas.” Estes
biomarcadores sdo medidos no soro, mas também ja se desenvolveram técnicas de
imagem recorrendo a radiois6topos.? No entanto, a evidéncia ainda é insuficiente para a

inclusdo de biomarcadores na pratica clinica.’

Tabela 3- Exemplos de biomarcadores da remodelacéo 6ssea

Marcadores de formacgdo 6ssea

Fosfatase alcalina especifica do osso Osteocalcina total e Osteocalcina intacta

Propéptido N-terminal do colagénio tipo | Propéptido C-terminal do colagénio tipo |

Marcadores de reabsorgéo 0ssea

Telopeptideo C-terminal de ligagdo cruzada do Telopeptideo N-terminal de ligagéo cruzada do
colagénio tipo | (CTX) colagénio tipo |
Isémero B do CTX CTX gerado por metaloproteinases da matriz
Piridinolina de ligacao cruzada do colagénio Desoxipiridinolina de ligagao cruzada do colagénio

O diagndstico de osteoporose € estabelecido através da medicao da DMO ou pela
ocorréncia de fraturas de fragilidade da anca ou da coluna vertebral na auséncia de
trauma major.”® Apés o diagndstico de osteoporose deve ser feita uma avaliacdo para
exclusdo de doencas que mimetizem osteoporose, identificacdo das causas da
osteoporose, avaliacdo da gravidade e determinacdo do progndstico (risco de fraturas),
selecdo do tratamento mais adequado, e registo da linha de base para monitorizacdo do
tratamento.*

O National Osteoporosis Guideline Group (NOGG) recomenda que o risco de
fratura seja avaliado nas mulheres pds-menopausicas e nos homens com mais de 50

anos com recurso a Fracture Risk Assessment Tool (FRAX) (Figura 3).**




Mulheres pés-menopausicas

Quem avaliar?* .
Homens com mais de 50 anos

Como avaliar?

Risco de fratura Intermédio

) DEXA 3
Atitude Tratar ) Tranquilizar
Reavaliar

Figura 3- Recomendacdes do NOGG' para avaliacdo clinica do risco de fratura

*Excec¢do: Mulheres com fratura osteopordtica prévia tém indicacéo para tratamento sem mais avaliagao

A FRAX foi langada pela University of Sheffield em 2008 e é uma ferramenta que
integra fatores de risco clinico e a DMO e devolve a probabilidade de fratura da anca e de
fratura osteoporética major (anca, vértebra, imero, punho) a 10 anos.*> O NOGG indica
que excetuando nas mulheres com fratura osteoporotica prévia (h& indicacdo para
tratamento farmacologico sem necessidade de mais avaliagdo) a abordagem deve reger-
se pela probabilidade de fratura osteoporética major a 10 anos.™* Abaixo do limiar inferior
de risco, os doentes devem ser tranquilizados, e acima do limiar superior de risco tem
indicacdo para tratamento farmacoldgico.'* Entre os dois limiares deve ser realizada
DEXA e reavaliada a probabilidade de fratura.™

O tratamento da osteoporose (Tabela 4) € sinébnimo da prevencdo de fraturas
osteoporoéticas.? As alteracfes do estilo de vida incluem o aumento da atividade fisica, a
cessacao de habitos tabagicos, a reducao de ingestdo de alcool, a reducao do risco de
quedas e a ingestao adequada de célcio e vitamina D na dieta.™

Os agentes farmacolégicos eficazes e aprovados para a prevencado de fraturas
osteopor6ticas para mulheres pds-menopausicas incluem bifosfonatos (inibidores da
reabsorcao Ossea), denosumab (anticorpo monoclonal contra o ligando do recetor
ativador do fator nuclear Kappa B), moduladores seletivos dos recetores do estrogénio
(inibidores da reabsorcdo Ossea), paratormona humana recombinante (efeito anabdlico

0sse0), calcitriol (inibidor da reabsor¢cdo Ossea) e a terapéutica hormonal de



substituicdo.'* Nos homens e na osteoporose secundaria aos glucocorticdides, estdo

aprovados alguns bifosfonatos e a paratormona humana recombinante, e ainda o

denosumab para os homens.*!

Tabela 4- Tratamento da osteoporose

Alterac@es do

estilo de vida

Ingestdo adequada de célcio e vitamina D

Atividade fisica e reducéo do risco de quedas

Cessagao de habitos tabagicos

Reducéo da ingestao de alcool

Tratamento farmacolégico

Bifosfonatos*

Denosumab**

Moduladores seletivos dos recetores do estrogénio

Paratormona humana recombinante*

Calcitriol

Terapéutica hormonal de substituicdo

Escolha d

o farmaco

Locais afetados Efeitos

laterais Custos

Suplementacéo adjuvante com calcio e/ou vitamina D

Célcio: se ingestao na dieta inferior a 700 mg/dia

Vitamina D: se risco/evidéncia de insuficiéncia

Duracéo do

tratamento

3-5 Anos: Reavaliar com FRAX e DEXA

Apos 10 anos: avaliar caso a caso

Efeitos adversos dos bifosfonatos a longo prazo

Osteonecrose da mandibula Fraturas atipicas do fémur

*Também aprovados nos homens e para a osteoporose secundaria aos glucocorticéides

*Também aprovado nos homens

A escolha do agente é determinada pelo espetro de locais do esqueleto de cada
farmaco, pelos efeitos laterais e pelos custos.™ A suplementacéo com célcio e vitamina D
é frequentemente recomendada como adjuvante de qualquer farmaco, pois todos os
farmacos foram testados em ensaios clinicos cujos doentes ndo tinham défices de calcio
e vitamina D.! Assim, a suplementacdo com célcio é recomendada quando ha evidéncia
gue a ingestao de calcio na dieta é inferior a 700 mg/dia e a suplementagcdo com vitamina
D (800 Ul/dia de colecalciferol) é recomendada quando ha risco ou evidéncia de
insuficiéncia de vitamina D.** A duracdo do tratamento é uma preocupacéo pelo risco de
efeitos adversos dos bifosfonatos a longo prazo, que sédo raros, como a osteonecrose da
mandibula e as fraturas atipicas do fémur.'* O tratamento deve ser revisto trés a cinco
anos apos o inicio com recurso & FRAX e & DEXA.™ Apds dez anos de tratamento, a sua
continuacéo deve ser avaliada caso a caso.'* Ha uma série de abordagens que continua
a ser explorada, como terapéuticas sequenciais com diferentes classes e novas

modalidades de tratamento.*




O objetivo do tratamento das fraturas osteoporéticas € a recuperacao do nivel de
funcao anterior a fratura.?

O tratamento da fratura da anca é habitualmente cirargico, com recurso a
osteossintese ou prétese.? Cerca de dois tercos dos doentes nunca recuperam os niveis
de atividade pré operatdrios.> A abordagem cirGrgica precoce das fraturas da anca
associa-se a melhores resultados e menor morbilidade peri operatéria.®

As fraturas vertebrais resultam num colapso progressivo das vértebras, originando
progressiva deformidade da coluna, diminuicdo da altura e dor.? Devido as dificuldades
na reconstru¢cdo com 0sso osteoporotico, a abordagem cirlrgica aberta é reservada para
lesBes instaveis ou com comprometimento neurolégico.® Assim, o tratamento geralmente
foca-se no controlo da dor e na mobilizacdo progressiva.’ Num passado recente,
desenvolveram-se técnicas menos invasivas para a abordagem das fraturas vertebrais, a
vertebroplastia e a cifoplastia, que podem ser realizadas em ambulatério.®> A
vertebroplastia consiste na injecdo de cimento 6sseo na vértebra fraturada e a cifoplastia
consiste na insuflagdo de um baldo na vértebra fraturada seguida da desinsuflagéo e
preenchimento do espaco criado com cimento 6sseo.” Ambas demonstraram melhor
reducdo da dor e melhor capacidade funcional quando comparadas com a abordagem
ndo cirdrgica.’

As restantes fraturas sao tratadas por uma variedade de métodos cirirgicos e nao
cirdrgicos.?

Um dos grandes desafios para o futuro € que, apesar de todos os avancos,
apenas uma minoria dos pacientes com elevado risco de fratura estao identificados para
tratamento.* Por exemplo, apenas 10% das mulheres com fraturas de fragilidade
recebem tratamento para a osteoporose.* Para além deste hiato no tratamento, 0s custos
relacionados com a osteoporose s60 podem aumentar nas geragfes futuras, pois a
esperanga media de vida e o numero de idosos estdo a aumentar em todas as regides
geograficas." Em Portugal, é esperado um aumento do nimero de fraturas de 52000 em
2010 para 69000 em 2025.° E a nivel mundial é esperado um aumento do nimero de

fraturas osteoporéticas de 1,5 milhdes em 1990 para entre 4,5 e 6,3 milhdes em 2050.1



Objetivos

A maioria das fraturas osteoporoéticas acontecem em individuos com DMO
negativa para osteoporose.’ E a ndo ser que as atividades de prevencdo sejam
melhoradas, as alteracdes demograficas serdo causa de um aumento substancial no
namero de pessoas com doenca o6ssea, tornando dificil atingir uma reducdo da
prevaléncia da osteoporose e da incidéncia de fraturas.?

Deste modo, uma grande quantidade da investigacdo nesta area nas ultimas
décadas aconteceu no sentido de identificar fatores para além da DMO com contributo
para o risco de fratura.! Entre outros fatores, a evidéncia sugere que uma dieta
equilibrada é importante para a satde 6ssea ao longo da vida.? A maioria da investigacéo
incide sobre o calcio e a vitamina D, mas outros nutrientes também sdo importantes e
podem afetar o osso de forma positiva ou negativa.” No entanto, os papéis desses
nutrientes no que diz respeito a salude 6ssea ndo estdo tdo bem estabelecidos como os
do célcio e da vitamina D.? E os efeitos no risco de fratura em estudos de intervencéo
com vitamina D isolada ou em associag&o com o célcio tem sido inconsistentes.*

Uma revisdo de estudos que avaliem a relagcdo entre diversos fatores dietéticos e
o risco de fratura podera ser importante para avaliar o potencial de politicas nutricionais e
de recomendacdes dietéticas para a prevencado de fraturas osteoporéticas.

Assim, o objetivo da presente reviséo bibliografica € apresentar a situacdo atual
do conhecimento sobre a relagdo entre diversos fatores dietéticos e o risco de

desenvolvimento de fraturas osteoporoticas.



Metodologia

A pesquisa de bibliografia foi realizada na base de dados MEDLINE, utilizando
termos MeSH da forma que passo a citar “(“Fractures, Bone"[Mesh]) AND "Diet, Food,
and Nutrition"[Mesh]”. Foram incluidos na revisdo apenas artigos com data de publicacao
a partir de 1 de janeiro de 2000, de investigacdo original, realizados em humanos e
escritos em lingua inglesa. A data de 30 de abril de 2018 eram 1228 os artigos que
preenchiam os critérios dos termos MeSH, data de publicacdo, realizagdo em humanos e
linguagem. Destes, aqueles que abordavam o tema (a relacé@o entre fatores dietéticos e o
risco de desenvolvimento de fraturas osteoporoéticas) e eram estudos de investigacdo
original e estavam disponiveis na integra faziam um total de 120 artigos.

Apés a andlise destes artigos tornou-se evidente uma desarmonia no que diz
respeito a qualidade da evidéncia fornecida pelos estudos que afetava a comparabilidade
dos resultados obtidos, particularmente ao nivel do desenho dos estudos, da duragédo do
seguimento e do numero de participantes. Assim, foram excluidos estudos
observacionais transversais e caso controlo, estudos com duragdo média de seguimento
inferior a 5 anos e estudos com um numero total de participantes inferior a 10000, hum

total de 76 artigos, fazendo um total de 44 artigos incluidos nesta revisao bibliogréafica.
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Desenvolvimento

Todos os artigos incluidos na revisdo estdo descritos de forma sumaria em
Apéndice — Caracteristicas dos estudos incluidos. Segue-se a analise dos resultados
desses estudos, dividida por varios temas abordados pelos artigos incluidos. Os
principais achados da revisdo encontram-se resumidos em varios quadros ao longo do

texto.

Periodo pré-natal (ver quadro 1)

Ha evidéncia crescente que a massa Ossea na idade adulta também é
influenciada por fatores que ocorrem durante a vida fetal.'** Esta hipétese tem sido
estudada principalmente relacionando os niveis de vitamina D maternos durante a
gravidez e os valores de DMO na infancia.”® Esses estudos tém resultados contraditérios

e sdo poucos os que fazem relagdo com a ocorréncia de fraturas na infancia.”>****> Na

Dinamarca, Handel et al'®

avaliaram o efeito da exposi¢cdo pré-natal a margarina
fortificada com vitamina D no risco de fraturas entre os 10 e os 18 anos de idade. Os
resultados obtidos indicam que a exposicdo in utero a margarina fortificada com vitamina
D nao teve influéncia no risco de fratura. Em concordancia com estes achados, Petersen
et al* concluiram que o estado nutricional da vitamina D materna durante a gravidez n&o
influencia o risco de fratura do antebraco dos descendentes na infancia e na
adolescéncia.

Ja Petersen et al*® utilizaram sete padrdes de dieta obtidos através de anélise de
componentes principais de um questionario de frequéncia alimentar (QFA) a 69305
gravidas dinamarquesas. O objetivo era avaliar a relagdo dos padrdes da dieta e da
ingestdo de varios alimentos e nutrientes durante a gravidez com o risco de fratura do
antebraco na infancia.”® Em termos globais, nenhum dos padrbes estudados se
relacionou com o risco de fratura e 0 mesmo acontece com todos os grupos alimentares,
macronutrientes e micronutrientes estudados, com excecdo dos refrigerantes com

adocante artificial.”®

Quadro 1- Resumo dos achados darevisao acerca do periodo pré-natal

Periodo pré-natal

+Area pouco estudada.
* A alimentacéo das gravidas néo influenciou o risco de fratura da descendéncia.
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Céalcio e vitamina D (ver quadro 2)

O célcio e a vitamina D sdo os fatores mais estudados no que diz respeito a
influéncia da dieta no risco de desenvolvimento de osteoporose e fraturas osteoporéticas.
A ingestao de calcio é necessaria para repor as perdas diarias e em caso de ingestdo
insuficiente a consequéncia ser4d a reabsorcdo Oéssea para manutencdo da
homeostasia.’® A vitamina D é essencial para a mineralizacio Gssea pois facilita a
absorcdo do célcio e inibe a secrecdo de paratormona.’’ Assim, a insuficiéncia de
vitamina D, comum em idosos, conduz a uma reducdo da absorcdo de célcio e a um
aumento da taxa de reabsorcdo 6ssea.’® A exposicéo solar é a maior fonte de vitamina D,
mas ha varios fatores que podem explicar a insuficiéncia de vitamina D.'® A ingest&o na
dieta também contribui para os niveis circulantes de vitamina D, mas de forma modesta.*’
Apesar de muito debate, ndo ha consenso, tanto no que respeita ao calcio como a

vitamina D, acerca de quais os niveis 6timos de ingestdo destes nutrientes na dieta.'”*®

Quadro 2- Resumo dos achados da revisdo acerca do calcio e vitamina D

Calcio e vitamina D

A evidéncia mostra beneficio da suplementagdo em associacéo a terapéutica
hormonal (1g de célcio e 400 Ul de vitamina D por dia), mas ndo na populagao geral.

*Apesar da controvérsia, os estudos mais completos sugerem que a suplementacao
nédo influencia a mortalidade global nem cardiovascular nem o risco de cancro.

«Ainda ha muito por saber no que respeita aos efeitos do célcio e vitamina D.

Em 2003, Feskanich et al'® realizam um estudo de coorte em que avaliam a
ingestao de célcio e vitamina D a longo prazo em mulheres pés-menopausicas, durante
18 anos de seguimento, e concluem que a ingestédo de vitamina D em niveis adequados
reduz o risco de fratura da anca. Por outro lado, a ingestdo de doses elevadas de calcio
ndo reduziu significativamente esse risco. E, uma vez que a insuficiéncia de vitamina D é
prevalente na populacdo avaliada, consideram que a suplementacdo com vitamina D
pode ser sensata. No entanto, numa coorte de mulheres suecas, os achados de

I'” ndo sdo concordantes, pois a ingestdo de vitamina D em valores

Snellman et a
habituais ndo influenciou o risco de fratura e em valores mais elevados ndo conduziu a
diminui¢&@o do risco. Numa outra populacéo, de homens e mulheres briténicos, a ingestéo
de vitamina D n&o influenciou o risco de fratura.'® Nessa popula¢do também foi estudada
a ingestdo de calcio, verificando-se um maior risco de fratura para menor ingestdo de
célcio, mas isso apenas se verificou nas mulheres.’® Por sua vez, Benetou et al*
concluem que nem o calcio nem a vitamina D influenciaram o risco de fratura numa
coorte europeia. A maioria dos estudos nesta matéria incide sobre sociedades ocidentais,

mas um estudo observacional realizado em homens e mulheres chineses, cujos habitos
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alimentares e antropometria sdo bastante diferentes dos ocidentais, conclui que a
ingestdo de célcio ndo influenciou o risco de fratura nem nos homens nem nas
mulheres.?® Assim, os resultados obtidos a este respeito ndo sdo concordantes, e
colocam em questédo a pertinéncia da suplementacdo com célcio e vitamina D, cujo uso
nas sociedades ocidentais € generalizado.

A presente revisdo inclui quatro artigos que estudam os efeitos da suplementagéo
com célcio e vitamina D num Ensaio Clinico Randomizado (ECR) da Women’s Health
Initiative (WHI) (Tabela 5).

Tabela 5- Estudos dos efeitos da suplementacédo com calcio e vitamina D

ECR de suplementacdo com célcio e vitamina D da WHI
Média de sete anos de intervencgéo (1 g/dia de calcio e 400 Ul/dia de vitamina D)
Fraturas: auséncia de efeitos na incidéncia.
Efeitos sistémicos: ndo afeta a mortalidade total, nem risco de cancro nem risco de morte cardiovascular.

Limitagdes: suplementacgado prévia a randomizacgéo era elevada e foi mantida apés a randomizagéo.

Bolland, M et al**
Apenas inclui no placebo quem néo fazia suplementacao antes da randomizagao
Fraturas: auséncia de efeitos na incidéncia.
Efeitos sistémicos: ndo afeta a mortalidade total (| risco de cancro, 1 risco de morte cardiovascular).

Limitagdes: um elevado numero que nao fazia suplementacdo passava a fazer ao longo de trés anos.

Prentice, R et al*
Apenas inclui no placebo quem néo fazia suplementagéo antes da randomizacao
Adiciona dados do estudo observacional da WHI
Fraturas: diminuicao do risco de fratura da anca (sem influéncia no risco total de fratura).
Efeitos sistémicos: ndo afeta a mortalidade total, nem risco de cancro nem risco de morte cardiovascular.

Limitagdes: um elevado nimero que nao fazia suplementacéo passava a fazer ao longo de trés anos.

Cauley, J et al”®
Utiliza dados ap6s a fase de intervencéo (adiciona uma média de 4,9 anos de seguimento)
Fraturas: pequena reducdo do risco de fratura vertebral (sem influéncia no risco total de fratura).
Efeitos sistémicos: ndo afeta a mortalidade total, nem risco de cancro nem risco de morte cardiovascular.

Limitagdes: suplementacgéo prévia a randomizacgéo era elevada e foi mantida apés a randomizagéo.

Robbins, J et al**
Avaliou o efeito da suplementacao em mulheres no ECR com terapéutica hormonal da WHI
Fraturas: Sinergia com terapéutica hormonal a partir de 1200 mg/dia de calcio e 400 Ul/ dia de vitamina D.

Limitagdes: O sinergismo s6 se verificou para a fratura da anca, e ndo para o total de fraturas.

Um dos ensaios clinicos, com suplementagcdo com célcio (1 g por dia) e vitamina
D (400 Ul por dia), teve uma duracdo média de sete anos e reportou auséncia de efeitos
a nivel de incidéncia de fraturas, eventos cardiovasculares, cancro e mortalidade.?* Uma

das maiores criticas a esse estudo € que a prevaléncia a data da randomizagédo de
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mulheres que j& usavam suplementos com calcio e/ou vitamina D era elevada (acima de
50%) e que as mesmas foram autorizadas a continuar essa suplementacdo apds a
randomizacéo para além da suplementacéo (ou placebo) que lhes fosse atribuida.**
Desse modo, a intervengdo compararia doses mais elevadas de suplementacdo com
doses menos elevadas de suplementacdo e ndo com placebo.?>** Dois dos artigos
revistos utilizam os dados da WHI comparando os beneficios da suplementacdo contra
placebo apenas nas mulheres que ndo utilizavam suplementacdo nha data da
randomizacdo. Um desses ainda adiciona os dados obtidos com o estudo observacional
da WHI. Ambos referem que esse método permanece com limitagdes: 47% e 49,9% das
mulheres que nao utilizavam suplementacéo inicialmente passava a utilizar no fim do
estudo e ao fim de trés anos, respetivamente.??> Um outro estudo continua o seguimento
apos a fase de intervengdo da WHI durante um tempo meédio de 4,9 anos, com 86% da
populacéo inicial.® Estes trés estudos sdo unanimes em afirmar que a suplementacio
com calcio e vitamina D nao influenciou o risco total de fratura. No entanto, um dos
estudos® afirma uma reducao significativa do risco de fratura da anca no subgrupo que
mantém a adesdo a suplementacdo desde o inicio, mas o mesmo néo foi verificado por

Cauley et al®

, que por sua vez encontraram uma reducdo significativa do risco de fratura
vertebral, mas que em termos absolutos era pequena e ndo se verificou nos outros
estudos. Tendo em conta que os potenciais beneficios sdo controversos e a existir serdo
provavelmente modestos, torna-se importante avaliar os efeitos sistémicos desta
suplementacdo. Os trés estudos afirmam unanimemente que a suplementacdo néo afeta
a mortalidade total, mas ha areas que tém gerado mais controvérsia. Um dos estudos
avaliados refere um aumento do risco de eventos cardiovasculares em 13-22% e uma
diminuic&o do risco total de cancro, cancro da mama e cancro colo-retal em 14-20%.%* No
entanto, os outros dois estudos avaliados ndo encontraram qualquer evidéncia nesse
sentido quer ao juntar os dados do estudo observacional®* quer ao prolongar o tempo de
seguimento para além do tempo de intervenc&o.” Um outro estudo® avaliou ainda o
efeito da suplementacdo em mulheres a fazer terapéutica hormonal no risco de fratura da
anca. Verificou-se que existe uma sinergia significativa entre a terapéutica hormonal e a
suplementacdo com célcio e vitamina D para a prevencao de fratura da anca a partir de
niveis de ingestéo diarios de célcio de 1200 mg e de vitamina D de 400 Ul, pelo que ha
beneficio em associar a suplementacdo a mulheres p6s-menopausicas que realizam

terapéutica hormonal.?*

No entanto, essa sinergia ndo se verificou para o risco total de
fratura.®* Ainda assim, isto pode sugerir que mesmo que ndo exista um beneficio
isoladamente, a suplementacdo com célcio e vitamina D pode ter beneficio em
associacao, seja com terapéutica hormonal ou outros farmacos utilizados para tratamento

de osteoporose. A dose 6tima da suplementacdo necessita de ser avaliada em mais
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estudos, pois neste caso aparentou existir uma relacdo apenas a partir de determinada
quantidade diéria ingerida total de célcio e vitamina D, incluindo por via da
suplementacgéo e por via dos alimentos. Do mesmo modo, provavelmente existe um valor
minimo necessario de célcio e vitamina D que pode ndo ser visivel por as populacdes
estudadas ja terem niveis adequados através de ingestdo ou suplementagcédo e que tem
de ser avaliado. E outra limitacdo a corrigir nestes estudos é que ndo é possivel avaliar
com clareza se os efeitos observados se devem a ingestao de célcio ou de vitamina D ou

de ambos porgue sdo quase sempre tomados em conjunto.

Proteinas (ver quadro 3)

Existe controvérsia no que diz respeito ao efeito da ingestdo de proteinas na
salde Ossea. E reconhecido que é necessario um aporte proteico minimo para a
manutencdo da salde 6ssea e que um aporte insuficiente é prejudicial.®*?® Mas os
resultados acerca da relacdo entre o aporte proteico e o risco de fratura s&o
inconsistentes.’®?® Para além disso, um aporte elevado de proteinas na dieta associa-se
a maior excrecdo de célcio na urina.>?® A raz&o é ainda desconhecida mas as duas
hipoteses principais sédo: 1) haver um aumento da reabsor¢cédo 6ssea para tamponamento
da carga acida gerada pelo metabolismo proteico, a medida que a funcdo renal diminui
ao longo da vida, o que seria prejudicial; 2) a maior excrecao ser apenas consequéncia
de um eventual aumento da absorcéo intestinal de célcio na presenca de proteinas.??
Também ha controvérsia sobre diferencas no efeito do aporte proteico consoante a sua

fonte seja animal ou vegetal.”®

Quadro 3- Resumo dos achados da revisdo acerca das proteinas

Proteinas

*Nao héa evidéncia que um maior aporte proteico aumente o risco de fratura.
*Nao héa evidéncia que o impacto do aporte proteico varie consoante a sua fonte.
*N&o é consensual que um maior aporte proteico diminua o risco de fratura.

Um artigo que avalia uma coorte de homens e mulheres caucasianos refere uma
diminuic&o do risco de fratura da anca com o0 aumento da ingestéo quer de carne quer de
legumes ricos em proteina.’’ A coorte estudada incluia uma grande proporcdo de
vegetarianos, e nestes um maior aporte de legumes e analogos da carne associa-se
também a uma diminuicdo do risco de fratura.?” Numa coorte de chineses uma maior
ingestdo de proteina de soja e derivados associou-se a uma diminuicdo do risco de

fratura da anca em mulheres mas néo teve influéncia significativa nos homens.? Estes
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achados sugerem um efeito benéfico da ingestdo proteica para o risco de fratura e que
qualquer fonte de proteina sera eficaz para esse efeito. Para além disso, numa analise de
dados dos estudos da WHI?® verificou-se que cada aumento de 20% do aporte proteico
diario em percentagem de kcal ndo correspondia a um aumento do risco total de fratura.
Em sentido contrario, numa coorte britanica’® e numa coorte europeia®® ndo se achou
qualquer relacdo entre o aporte proteico e o risco de fratura. Dargent-Molina et al*®
utilizaram dados de uma coorte francesa com o objetivo de avaliar se a relacdo entre o
aporte proteico e o equilibrio 4cido-base da dieta (estimando a excre¢ao acida renal) com
o risco de fratura variariam consoante o aporte de calcio, com base na hipotese de haver
um aumento da reabsorcdo Ossea para tamponamento da carga acida gerada pelo
metabolismo proteico. Aqui também ndo se achou relagdo entre 0 maior aporte proteico,
independentemente da sua fonte, e o risco de fratura, e 0 mesmo se aplicou a ingestdo
de célcio e a excrecdo &cida renal. No entanto, para o quartil mais baixo de ingestao de
calcio, um maior aporte proteico e uma maior excregdo acida renal associaram-se a
maior risco de fratura, ndo excluindo totalmente a hipétese da carga acida, que carece de
mais investigacdo. Concluindo, parece consensual que o aumento do aporte proteico nao
conduz a um aumento do risco de fratura e que os efeitos do aporte proteico ndo variam
consoante a sua fonte. No entanto, a evidéncia revista ndo € concordante no que respeita
a diminuicdo do risco com o aporte proteico, ndo sendo consensual que existe um aporte

minimo que reduz o risco de fratura.

Leite e lacticinios (ver quadro 4)

O leite € uma fonte importante de calcio e vitamina D, pelo que seria expectavel
que o seu consumo reduzisse o risco de fratura.'® Promove-se o consumo de leite para
reducdo do risco de osteoporose e de fratura, mas os estudos existentes ndo séo

coerentes a esse respeito.**?®

Quadro 4- Resumo dos achados da revisdo acerca do leite e lacticinios

Leite e lacticinios

*O consumo de doses elevadas de leite ndo se associa a menor risco de fratura.

*Isto pode dever-se a outros efeitos do consumo de leite (estatura, marcadores
inflamatérios).

Feskanich et al'®

verificaram que a ingestdo de maiores quantidades de leite ndo
se associou a uma reducdo significativa do risco de fratura da anca. Numa coorte
europeia’®, também n&o se achou qualquer relacdo entre a ingestédo de lacticinios e o

risco de fratura. Em consonancia, um outro estudo revisto®® conclui gue o aumento da
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ingestéo de leite ndo diminui o risco de fratura, podendo até aumenta-lo e associar-se a
maior mortalidade, e que os produtos do leite fermentado poderdo associar-se a menor
risco. E o consumo de leite durante a adolescéncia também néo se associou a diminuicdo
do risco de fratura quando na idade avancada.?® As explicacdes possiveis baseiam-se na
existéncia de outros efeitos do consumo de leite que aumentem o risco de fratura, como
por exemplo na estatura ou na subida de marcadores inflamatérios.?®*° Estes dados
colocam em causa a recomendacdo de elevada ingestdo de leite para prevencado de

fraturas osteoporoticas.

Vitaminas (ver quadro 5)

Para além da vitamina D, existem outras vitaminas que surgem na literatura como
potencialmente influentes no metabolismo 6sseo e no risco de fratura. A vitamina A
demonstrou aumentar o risco de fratura em estudos animais, e as hipéteses sugeridas
incluem: 1) a inibicdo da atividade dos osteoblastos; 2) a estimulagdo da atividade dos
osteoclastos; 3) e o antagonismo da atividade da vitamina D.*>*! Trés estudos de coorte
incluidos na presente revisao abordam esta relacdo e concluem que nao existe qualquer
associacéo entre a ingestao de vitamina A e o risco de fratura.'®3%3*

Um dos mecanismos da perda éssea relacionada com o envelhecimento é o
stress oxidativo.* Pela sua atividade antioxidante, a vitamina E podera contribuir para
uma melhor salde 6ssea e muscular e influenciar o risco de fratura osteopordtica.®
Michaéllsson et al** concluiram que uma menor ingestdo de a-tocoferol, a forma de
vitamina E com maior atividade antioxidante, se associa a um aumento do risco de fratura
em mulheres. A vitamina C também tem atividade antioxidante, mas Key et al*® ndo
encontraram qualquer relagéo entre a sua ingestéo e o risco de fratura. No entanto, séo
ainda necessarios mais estudos que confirmem estes resultados.

As vitaminas do complexo B também s&o alvo de investigacdo nesta area, pelo
seu papel como cofatores enzimaticos. Numa coorte chinesa, a ingestdo de piridoxina
associou-se a uma reducéo do risco de fratura, mas apenas nas mulheres, e as restantes
vitaminas do complexo B n&o influenciaram o risco.*® Nesta area sdo também

necessarios mais estudos para obter conclusées.

Quadro 5- Resumo dos achados da revisdo acerca das vitaminas

*Aingestdo de vitamina A ndo tem relacdo com o risco de fratura.
* As restantes vitaminas estdo pouco estudadas:

*Piridoxina e Vitamina E: reducéo do risco.

*Outras do complexo B, e vitamina C: nédo influenciam o risco.
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Acidos gordos (ver quadro 6)

Alguns estudos sugerem que os &cidos gordos poli-insaturados, homeadamente
os das familias 6mega-3 e 6mega-6 podem interferir com o processo de remodelagéo
6ssea e ter algum papel no risco de fratura.** Trés artigos incluidos na presente reviséo
avaliam a relagéo entre o aporte de acidos gordos e o risco de fratura. A ingestao total de
acidos gordos n&do se relacionou com o risco de fratura.”>** No que diz respeito a
ingestdo de &cidos gordos saturados, insaturados, 6mega-6 e 6mega-3, os resultados
ndo sao consensuais mas as relacbes que possam existir sdo ténues em termos
absolutos, pelo que ndo deverd ser atribuida muita importancia a ingestdo de &cidos
gordos na prevencao de fraturas osteoporoticas. A ingestao de peixe, fonte importante de
acidos gordos 6mega-3, também foi avaliada, ndo se encontrando qualquer associacao

com o risco de fratura. %%

Quadro 6- Resumo dos achados da revisao acerca dos acidos gordos

Acidos gordos

*Aingestdo global de 4cidos gordos néo ter& influéncia no risco de fratura.
*Menos consenso em alguns aspetos especificos, cujo impacto € pouco importante.

Fruta e legumes e cereais integrais (ver quadro 7)

A ingestdo em niveis adequados de frutas e de legumes é recomendada como
parte de um dieta saudavel e como forma de prevencao de algumas doencas. Ha varios
nutrientes abundantes nas frutas e nos legumes, como algumas vitaminas e o potassio
ou 0 magnésio, que sio associados pela literatura ao risco de fratura.***® Byberg et al*®
avaliaram a ingestdo de frutas e legumes em por¢des por dia numa coorte sueca e a sua
relacdo com o risco de fratura da anca. Verificaram que a ingestéo total inferior a cinco
por¢cbes por dia se associava a um aumento do risco de fratura, e quanto menor a
ingestdo maior era esse risco, de forma aproximadamente linear. A partir das cinco
porcbes por dia, o beneficio ndo era estatisticamente significativo. Analisando
separadamente as porgdes de frutas e vegetais, os resultados eram semelhantes.* Isto
ndo se verificou noutra coorte europeia, em que a ingestdo de fruta e legumes néo se
associou ao risco de fratura.” J& Dai et al*” concluiram que a ingestéo total de frutas néo
se relacionava com o risco de fratura da anca numa coorte chinesa. E no que diz respeito
aos legumes, a reducdo do risco de fratura com o aumento da ingestéo so se verificou no
grupo dos homens, e ndo no das mulheres.*

Assim, a literatura revista ndo é consensual e sdo necessarios mais estudos que

clarifiquem estas contradicbes. Também estdo pouco estudados 0s potenciais
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responsaveis por um eventual efeito protetor de fratura da ingestdo de fruta e legumes.

|37

Dai et al*’ tinham como hipétese que os carotenoides, pelas suas propriedades

antioxidantes, fossem os responsaveis. Os dados obtidos eram compativeis com essa

|18

possibilidade, mas os dados de Key et al™ apontam no sentido de ndo haver influéncia no

|18

risco. E ha outros fatores possiveis, como a ingestéo de potéssio, que Key et al™® e Dai et

al®” também testaram, ambos sem encontrar relacdes significativas com o risco de

|18 |38

fratura, ou a ingestdo de magnésio, que Key et al™® e Orchard et al*® investigaram, e

também nao se associou com o risco de fratura.

Quadro 7- Resumo dos achados da revisdo acerca da fruta e legumes e cereais integrais

Fruta e legumes e cereais integrais

* A literatura ndo € consensual quanto a ingestéo de frutas e legumes.

*S&0 necessarios mais estudos acerca dos efeitos da ingestéo de frutas e legumes.
+E necesséria mais investigacdo acerca dos efeitos da ingestéo de soja e derivados.
*N&o h& evidéncia que a ingestdo de cereais integrais aumente o risco de fratura.

A soja, jA abordada a propésito do aporte proteico, € também uma fonte de
isoflavonas, que séo consideradas fitoestrogénios e cuja ingestdo podera ser responsavel
por uma diminuicdo da perda de massa 6ssea em mulheres pés-menopausicas.”’ Essa

1?° entre

propriedade podera explicar a disparidade dos resultados obtidos por Koh et a
homens e mulheres, havendo uma diminuicdo do risco de fratura da anca a medida que
aumentava a ingestdo de soja nas mulheres mas ndo nos homens. Deste modo, seria
importante realizarem-se mais investigacdes acerca da ingestdo de soja e dos seus
derivados e a sua relagdo com o risco de fratura osteoporética, com estratificacdo de
acordo com a ingestao total de proteina da dieta, de forma a eliminar algum viés.

Os cereais integrais sdo considerados benéficos para prote¢do contra algumas
doencas, mas os fitatos presentes nos alimentos integrais podem reduzir a
biodisponibilidade de minerais da dieta, eventualmente conduzindo a um aumento do
risco de fratura.®® Jacobs et al*® avaliaram a associacdo entre a ingestdo de cereais
integrais e o risco de fratura da anca numa coorte de mulheres americanas, concluindo
que nao ha aumento do risco de fratura da anca com maior ingestdo de cereais integrais.
Ainda assim, serdo necessarios mais estudos que avaliem esta relacdo para tirar

conclusoes.
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Bebidas (ver quadro 8)

Existem varias bebidas que tém despertado interesse pela sua potencial influéncia
no risco de fratura. Na presente revisdo sdo abordados os refrigerantes, o café, o chi e
as bebidas alcodlicas.

Quadro 8- Resumo dos achados da revisédo acerca das bebidas

*O consumo de refrigerantes é pouco estudado e aumentou o risco de fratura.
*N&o existe evidéncia que a ingestdo de cafeina se associe a maior risco de fratura.
*O consumo de alcool ndo se associou ao risco de fratura.

*Qutros componentes de bebidas alcodlicas poderédo influenciar o risco de fratura.

O consumo de refrigerantes, que é elevado em populacdes como a norte-
americana, tem sido associado a diminuicdo da DMO e a hipercalcitria em animais.*® Os
mecanismos propostos sao varios, e 0s responsaveis podem ser fatores ainda
inexplorados ou desconhecidos.* Numa coorte de mulheres pds-menopausicas, Fung et
al*® concluem que o risco de fratura da anca aumenta & medida que a ingest&o total de
refrigerantes aumenta. Apesar de ndo ser um aumento de risco muito elevado em termos
absolutos, ndo é negligenciavel, e esta drea merece mais estudos para confirmacgéo e
exploracdo de mecanismos que expliquem os achados.

O consumo de bebidas contendo cafeina, nomeadamente o café e o cha, tem sido
associado ao risco de desenvolvimento de fratura osteoporética.** Em 2006, Hallstrém et
al*' investigaram a associacdo entre o consumo de café, cha cafeinado e cafeina e o
risco de fratura osteopordtica num subgrupo de uma coorte de mulheres suecas,
concluindo que a elevada ingestdo de café ou de cafeina se associavam a um maior
risco, e a ingestdo de cha cafeinado nédo influenciaria o risco. No entanto, em 2013,

Hallstrom et al*

alargam o estudo a totalidade da coorte, para além de aumentarem o
tempo de seguimento, e deixam de verificar o aumento de risco encontrado
anteriormente. E, noutra coorte de homens suecos, concluem nado haver evidéncia de
associacao entre o consumo de café e o risco total de fratura.”* Do mesmo modo, o risco
de fratura da anca nado se associou nem ao consumo de café nem de cha numa coorte
chinesa.®® E também os achados de Fung et al*’, que n&do encontram diferencas
significativas no risco de fratura da anca consoante a ingestédo de refrigerantes contenha
ou nao cafeina, sdo concordantes com esta auséncia de associacdo entre a ingestédo de
cafeina e o risco de fratura.

Vérios estudos sugerem que o consumo de alcool pode estar relacionado com o

I*® e Koh et al*®®

risco de fratura.** No entanto, Benetou et a verificaram que o consumo de
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alcool ndo se associa ao risco de fratura da anca. No entanto, os diferentes tipos de

1** avaliaram

bebida alcodlica ndo variam apenas no seu teor de &lcool. Kubo et a
mulheres pos-menopausicas de acordo com a sua preferéncia por tipo de bebida
alcodlica e com o consumo de cada tipo de bebida. Concluiram que naquela populacao a
quantidade de alcool ingerido era comparavel em cada padrédo de preferéncia, e as
consumidoras com preferéncia por vinho tinham menor risco de fratura da anca que as
consumidoras com qualquer outro tipo de preferéncia.** No entanto, sdo necessarios
mais estudos para clarificar a relacdo de outros fatores das bebidas alcodlicas com o

risco de fratura.

Padrdes dietéticos (ver quadro 9)

A dieta € um fator modificavel que pode contribuir para a prevencdo de fraturas
osteoporoéticas. A avaliacdo da dieta como um todo pode revelar-se uma forma de avaliar
a soma de todos os fatores que podem ter impacto no risco de fratura e ser melhor
preditora desse risco.*****"*® Mas é mais dificil comparar estudos que avaliam padrées
dietéticos do que os que avaliam nutrientes de forma mais ou menos isolada, uma vez
que os padrdes utilizados em cada estudo ndo sdo necessariamente comparaveis. Em
geral, os artigos incluidos na presente revisao bibliografica comparam padrées que se
caracterizam por ingestdo de maiores quantidades de frutas e legumes e baixa ingestao
de gorduras e alimentos processados com padrdes exatamente opostos. Assim, é

possivel comparar de modo geral e sistematizar os respetivos achados.

Quadro 9- Resumo dos achados da revisdo acerca dos padrfes dietéticos

Padrdes dietéticos

*A dieta € um fator modificavel que pode contribuir para prevenir o risco de fratura.

* A avaliagcdo da dieta como um todo pode ser preditora do risco de fratura.

«E dificil saber se os padrdes podem ser comparaveis entre diferentes populacées.
*Os efeitos de padrdes dietéticos similares no risco de fratura sdo discordantes.

*A evidéncia ndo é suficiente para a recomendacado de adesao a um padréo dietético.

Um dos estudos avaliou a adesdo a uma dieta mediterranica através de uma
escala de pontos, concluindo que quanto maior a adesdo, menor era o risco de fratura da
anca.” Byberg et al obtiveram resultados semelhantes, avaliando também a adeso a
uma dieta do tipo mediterranica através da pontuacdo num score.*

Dai et al fizeram duas avaliacbes: 1) compararam um padrdo com maior ingestao
de legumes, frutas e soja, com um padrdo com maior ingestdo de carne e cereais
refinados; 2) e avaliaram indiretamente a qualidade da dieta através de um indice.*® O

padrdo de legumes-frutas-soja associou-se a uma diminui¢do do risco de fratura da anca
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e quanto maior o indice de qualidade da dieta menor era esse risco de fratura também.*®

Lemming et al*’

tém resultados concordantes, concluindo que a adesdo a um padréo
mais saudavel se associa a uma diminuicdo do risco de fratura e a adesdo a um padréao
com elevada ingestao de doces e salgados se associa a um maior risco de fratura.

No entanto, outros artigos revistos concluem que os padrfes dietéticos néo terdo
influéncia no risco de fratura. Fung et al*®* comparam os dois padrdes predominantes na
sua populagao: o padrao “Prudente” caracterizado por maior ingestao de frutas, legumes,
carnes brancas e lacticinios magros; e o padrao “Ocidental” caracterizado maior ingestao
de carnes vermelhas, carnes processadas, cereais refinados, doces e sobremesas e
lacticinios gordos. Nenhum dos padrées se associou com o risco de fratura da anca. Da
mesma forma, McTiernan et al®® ndo encontraram qualquer alteracdo do risco de fratura
do grupo que foi submetido a um programa de modificagdo comportamental no ECR de
modificacdo da dieta da WHI, ajustando para a ades&o & intervencdo.* Sabendo que ha
varios fatores da dieta potencialmente influentes na saldde 6ssea cuja ingestdo varia
entre vegetarianos e nao vegetarianos, um outro estudo avaliou outro tipo de padrdes de
dieta, separando a coorte em consumidores de carne, consumidores de peixe,
vegetarianos e veganos. A conclusdo obtida é que o risco de fratura ndo é influenciado
pelo padrdo da dieta.*

Assim, a evidéncia disponivel ndo € concordante e ndo é suficiente para
recomendar a adesdo a determinado padrdo dietético para a prevencdo de fraturas

osteoporaéticas.

Outros (ver quadro 10)

A capacidade antioxidante ndo enzimética da dieta foi avaliada por Hantikainen et
al®® com o objetivo de avaliar o efeito do potencial antioxidante de toda a dieta,
concluindo que uma maior capacidade antioxidante se associou a uma diminuicdo do
risco de fratura. O indice inflamatorio da dieta, uma avaliagdo do potencial inflamatério da
dieta, foi estudado por Orchard et al®®> que concluiram que um maior indice ndo se
associou a um aumento do risco total de fratura. No entanto, ha ainda poucos estudos
gue focam estes dois aspetos.

Sggaard et al® avaliaram o efeito de dietas sucessivas no risco de fratura, pelo
risco de perda involuntaria de massa muscular e 6ssea. Concluiram que o niumero de
episodios de dietas ndo se associou ao risco e que o total de peso perdido em dietas se
associou a um aumento do risco mas apenas no grupo das mulheres. Este é também um
aspeto que necessita ser mais estudado.

O cadmio é um poluente ambiental importante e é osteotdxico.>® A exposicdo da-

|55

se principalmente por via dos alimentos.* Thomas et al®®> avaliaram a ingestdo de cadmio
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numa coorte de homens suecos, verificando um aumento do risco total de fratura para
maiores niveis de ingestao.

O uso a longo prazo de inibidores da bomba de protdes (por exemplo omeprazol,
lansoprazol, pantoprazol) tem gerado preocupacdo pela possivel associacdo a um

|56

aumento do risco de fratura osteopordtica.”® Khalili et al®® avaliaram o uso destes

farmacos em mulheres pds-menopausicas e verificaram que o0 seu uso regular se
associou a um aumento do risco de fratura da anca, que aumentava quanto maior fosse a

duracado desse uso regular.

Quadro 10- Resumo dos achados darevisdo acerca de outros fatores

*Fatores ainda pouco estudados:
*Capacidade antioxidante ndo enziméatica: quanto maior, menor o risco de fratura.
+indice inflamatério da dieta: sem influéncia no risco de fratura.
*Dietas sucessivas: resultado contraditério.
*Cadmio: exposi¢do aumenta o risco de fratura.
*Uso cronico de inibidores da bomba de protées: aumenta o risco de fratura.

Apreciacao global das forcas e limitagdes da literatura revista (ver quadro 11)

Os critérios de exclusdo garantiam que a qualidade da evidéncia obtida na
literatura revista fosse de um bom nivel.

A maioria dos estudos revistos utilizavam um QFA para avaliar a ingestdo de
determinado fator dietético. Esse método ndo é perfeito para a determinacdo da real
ingestdo de alimentos. No entanto, os questionarios estavam validados e alguns estudos
realizaram ainda os seus proprios estudos de validacdo, concluindo que os valores
obtidos através do questionario nao diferiam dos obtidos por outros métodos mais
objetivos. No entanto, ndo é possivel descartar um viés de memdria pois 0s participantes
respondiam a questionarios sobre periodos de tempo passados. Outra limitacdo é que a
avaliacdo do estado nutricional era feita geralmente através da divisdo da populacdo em
percentis de ingestdo, e ndo consoante valores absolutos determinados previamente.
Esta limitacdo pode ter diluido os efeitos de quantidades extremas de ingestéo,
nomeadamente as quantidades muito baixas e até potencialmente patol6gicas. No caso
de a populacédo em estudo ja ter quantidades de ingestao consideradas adequadas, esta
metodologia apenas pode detetar relacdes dose-efeito, quando existe a possibilidade de
haver limiares minimos e/ou maximos de ingestdo que para serem objetivaveis
necessitariam de outro tipo de analise. Do mesmo modo, populacées com diferentes

valores médios de ingestdo de determinados nutrientes ou alimentos ndo podem ser
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facilmente comparadas, pois os percentis observados em cada estudo ndo correspondem
ao mesmo valor absoluto de ingestéo.

No que diz respeito aos estudos que avaliaram padrdes dietéticos, estes tem a
vantagem de permitir uma avaliacdo global da dieta e a grande limitagdo € a dificuldade
de comparagéo de resultados entre diferentes populagbes, pois os padrdes sdo criados
em populacbes especificas com habitos alimentares especificos e ndo sdo extrapolaveis

para outras populacées.

Quadro 11- Resumo das forcas e limitacGes da literatura revista

Forcas e limitacdes da literatura

*De modo geral, a qualidade da evidéncia obtida é boa.

* A avaliacdo da ingestdo ndo foi feita consoante os valores absolutos.

* O efeito da ingestao demasiado baixa pode ter sido diluido pelo uso de percentis.
*Os resultados séo dificeis de comparar entre diferentes populacdes.

*Muitos fatores da dieta e diferentes populacdes estdo pouco estudados.

»Serdo necessarios mais estudos para avaliar a reprodutibilidade dos resultados.

Para a avaliacdo da ocorréncia de fraturas, os métodos utilizados variam entre um
questionario aos participantes e a utilizacdo de registos clinicos hospitalares. Em geral,
0s métodos eram considerados validos e os estudos que fizeram os seus estudos de
validagdo concluiram n&o haver diferencas significativas. No entanto, num estudo
verificou-se um menor nimero de fraturas reportadas através de questionario face as
reportadas nos registos hospitalares. Isto pode ocorrer se a fratura resulta em
incapacidade e o participante deixa de responder aos questionarios, perdendo-se o
seguimento, 0 que nao acontece utilizando os registos hospitalares. Para além disto
verificou-se alguma discrepancia no que diz respeito ao tipo de fratura considerada. O
conceito de fratura osteoporoética ndo € consensual e nem todos os estudos excluiram as
fraturas devido a traumatismo de elevada energia. Também nem todos avaliaram o risco
total de fratura, varios avaliaram apenas o risco de fratura da anca. E se o total de
fraturas € o mais representativo do risco de fratura osteoporoética, por outro lado as
fraturas da anca sdo as que se associam a maior morbimortalidade e o alvo mais
pretendido de uma intervencéo para reducdo da incidéncia.

Os artigos revistos incluiam uma grande variedade de fatores da dieta. Por um
lado essa variedade enriquece esta revisdo bibliografica, mas por outro varias areas
abordadas ainda foram pouco estudas, existindo poucos artigos disponiveis para avaliar
a consisténcia dos achados obtidos entre estudos. No que diz respeito as populagbes
avaliadas a variedade € menor. As mulheres pos-menopausicas, por exemplo, séo

avaliadas em muitos mais estudos do que os homens. As sociedades ocidentais estdo
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muito mais representadas nesta revisdo bibliografica que as outras, e entre todas estas
h& uma discrepancia grande entre fatores que podem influenciar o risco de fratura de
uma populacdo, como os parametros antropométricos, os fatores genéticos e os padrdes
dietéticos.

Deste modo, apesar da boa qualidade em geral da evidéncia obtida, muitos
fatores e populag6es estdo ainda insuficientemente estudados e serdo necessarios mais

e melhores estudos para avaliar a reprodutibilidade dos resultados obtidos.
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Conclusoes

A suplementacdo com calcio e vitamina D ndo é consensual para a populacdo em
geral, mas é recomendada em associacao a terapéutica hormonal (1g de calcio e 400 Ul
de vitamina D por dia) e em associacdo ao tratamento farmacologico da osteoporose
quando ha risco ou evidéncia de insuficiéncia de vitamina D e/ou a ingestdo diaria de
calcio é baixa. A ingestdo de elevadas quantidades de leite, fonte importante de calcio e
vitamina D, ndo se associa a uma reducéo do risco de fratura.

H& um numero crescente de fatores para além do célcio e da vitamina D aos quais
lhes é atribuida uma potencial importancia para o risco de fratura osteopordética. Os
artigos revistos sugerem que uma maior capacidade antioxidante ndo enzimatica da dieta
e a ingestdo adequada de piridoxina e vitamina E podem diminuir o risco de fratura. O
consumo elevado de refrigerantes, a exposicdo ao cadmio na dieta e o uso regular de
inibidores da bomba de protbes podem aumentar o risco de fratura e devem ser evitados.
Os restantes fatores estudados ou parecem néo ter influéncia no risco de fratura ou tém
resultados contraditorios nesse risco.

Uma dieta saudavel deve ser aconselhada para a populagédo em geral. Faz parte
de um estilo de vida saudavel e é eficaz na prevencdo de outras doencas. No que se
refere ao risco de fratura, o efeito de padrbes dietéticos similares é discordante em varias
coortes diferentes, mas mesmo assim a dieta saudavel deve ser aconselhada para
obtencéo de aportes nutricionais minimos e em caso de suspeita de insuficiéncia fazer
doseamentos e suplementagéo com calcio e vitamina D.

O autor da presente revisdo bibliografica conclui que existe potencial para a
aplicacdo de politicas nutricionais e realizacdo de recomendagdes dietéticas com o
objetivo de prevenir fraturas osteopor6ticas, mas a evidéncia disponivel atualmente é
insuficiente para tal, exceto no que diz respeito a suplementagdo com calcio e vitamina D
em grupos especificos. Para atingir esse objetivo serd necessario que se realizem mais

estudos nesta area no futuro.
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Apéndice — Caracteristicas dos estudos incluidos

Autores (ano)

Participantes

Variaveis em estudo

Resultados e conclusdes

Petersen S et
al (2015).*®

53922 Pares mae-
crianca.

- Padrédo de dieta e
ingestdo de nutrientes
na gravidez, através de
dados obtidos em QFA.
- Ocorréncia de fratura
do antebraco na
infancia.

- Sem diferencgas significativas para
todos os padrbes de dieta, grupos
alimentares, macronutrientes e
micronutrientes, exceto oS
refrigerantes com adocante artificial.
- A dieta materna pode ser
importante para o risco de fratura
durante a infancia.

Petersen S et
al (2015).*

30132 Pares mae-
crianga.

- Score de predicdo de
vitamina D durante a
gravidez.

- Ocorréncia de fratura
do antebraco na
infancia e
adolescéncia, através
de registos clinicos.

- O estado nutricional da vitamina D
materna predito pelo score a meio
da gravidez ndo se associou ao
risco de fratura do antebraco na
infancia e adolescéncia.

Handel M et al
(2017).%°

327254 Criangas.

- Exposicao a
fortificacao com
vitamina D.

- Ocorréncia de fratura
entre os 10 e os 18
anos de idade.

- N&o ha evidéncia que a exposi¢ao
pré-natal a fortificacdo com vitamina
D influencie o risco de fratura.

Feskanich D et
al (2003).*®

72337 Mulheres
pés-menopausicas.

- Ingestdo de célcio,
vitamina D e leite,
através de QFA.

- Ocorréncia de fratura
da anca, reportada
através de

- Ingestdo adequada de vitamina D
reduz o risco de fratura.

- Ingestdo de doses elevadas de
cédlcio ou de leite ndo reduz
significativamente o risco de fratura.
- A suplementacdo com vitamina D
pode ser importante para pessoas

Snellman G et

61433 Mulheres de

questionario. que consomem abaixo do
recomendado.

= N - A ingestdo de vitamina D nos

- Ingestdo de vitamina . o ~

valores mais habituais nao

D, através de QFA.
- Ocorréncia de

influencia o risco de fraturas.
- Nos valores extremos de ingestédo

al (2014).7 meia-idade e | qualquer fratura e de | ;" o\ erificou uma diminuicio do
idosas. fratura da anca, | . . -
através de registos risco de fraturgs para_ingest6es
e maiores de vitamina D face a
clinicos. . -
ingestdes menores.
- Ingestdo de -calcio,
26749 + 7947 vitamina D proteina, | - A _menor  ingestao de_ célcio
Mulheres e retinol, vitamina C, | associou-se a um maior risco de
carotenos, potassio e | fratura nas mulheres, mas nao nos
Key T et al| homens, . .
18 . magnésio, através de | homens.
(2007). respetivamente, bAoA
. QFA. - Nao ha evidéncia que os restantes
com idade 20-89 A ;
anos - Ocorréncia de fratura, | fatores estudantes se associassem
’ através de | ao risco de fratura.
guestionario.
- Ingestéo dos
rincipais grupos de | _,. O consumo dos  grupos
18584 + 10538 | ' . alimentares e nutrientes avaliados
alimentos e nutrientes, | .
Mulheres e . nao apresentou em nenhum dos
através de QFA. o
Benetou V et al | homens, . casos uma relacéo significativa com
19 . - Ocorréncia de fratura -
(2011). respetivamente, . o risco de fratura da anca.
. da anca, através de : =
com idade 260 . - A dieta ndo aparenta ter um papel
entrevistas, ou | . ;
anos. L importante no risco de fratura da
guestionarios, ou

registos clinicos.

anca.
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Koh W et al
(2009).%°

63154 Homens e
mulheres, com
idade 45-74 anos.

- Ingestdo de -calcio,
s0ja, cha, alcool e café,
através de QFA.
- Ocorréncia de fratura
da anca, através de
registos clinicos.

- A ingestdo de célcio nao tem
relacé@o significativa com o risco de
fratura da anca nos homens e
mulheres com mais de 5 anos de
seguimento.

- Maior ingestdo de soja associa-se
a diminuigdo do risco de fratura da
anca nas mulheres mas ndo nos
homens.

- Nao se verificou relagdo entre a
ingestdo de cha, de alcool ou de
café e o risco de fratura da anca.

Bolland M et al
(2011).%

36282 Mulheres
pés-menopausicas.

- Suplementacdo com
célcio e vitamina D
(1g/400U1).

- Ocorréncia de
qualquer fratura, fratura

da anca, qualquer
cancro, cancro da
mama, cancro colo-

retal, e mortalidade.

- Nos participantes que néao
utilizavam suplementos a data da
randomizacdo, a suplementacdo
nao influenciou o risco de qualquer
fratura e de fratura da anca,
diminuiu o risco de qualquer cancro,
cancro da mama e cancro colo-retal,
aumentou o risco cardiovascular.

Prentice R et al

36282 + 46892
Mulheres pés-
menopausicas, no

- Suplementagdo com
célcio e vitamina D
(1g/400Ul).

- Ocorréncia de
qualquer fratura, fratura

- Nos participantes que néao
utilizavam suplementos a data da
randomizagcdo, apés 5 anos de
suplementacéo o risco de fratura da
anca diminui.

(2012).% ECR e no estudo | 98 anca qualqu(;er - N&o ha evidéncia de que a
observacional, fna;r(r:wg)’ Cgﬁggo coloa-l suplementacao influencie o risco de
respetivamente. retal ’ mortalidade fratu_ras totais_, o] risco

doer;gas ' card|oyascular, o0 risco de cancro e a

cardiovasculares. mortalidade total.

e e S0 |- aps 5 anos o temina ca

(1g/400U1). suplerpentagao,_ ha pequena

A Ocorréncia de red:J%ao' do risco de fraturas
vertebrais.

Cauley J et al | 29862 Mulheres gualquerfratura, fr?tura - Nao h& evidéncia de que a

(2013).% pés-menopausicas. | o& anca, - qua qu(;ar suplementacao influencie o risco de

;a:;Z’ C;sgr%ro CO|08-l fratura da anca, de fraturas totais,
retal, mortalidade, de . cancro, dogngas
doencas cardiovasculares, e a mortalidade

cardiovasculares.

total.

Robbins J et al
(2014).%*

36282 Mulheres
pés-menopausicas.

- Suplementagdo com
calcio e vitamina D
(19/400UlI) e realizacao
de terapéutica
hormonal.

- Ocorréncia de fratura
da anca.

- Verificou-se sinergismo entre a
terapéutica hormonal e a
suplementagdo com calcio e
vitamina D na prevencéo de fratura
da anca.

- Este sinergismo nao se verificou
para o total de fraturas.

Dargent-Molina
P et al (2008).%°

36217 Mulheres
pés-menopausicas.

- Ingestao total e por
fonte de proteinas,
ingestdo de calcio, e
excregdo &acida renal,
através de QFA.

- Ocorréncia de fratura,
reportada através de
guestionario.

- Ndo ha associagdo significativa
entre a ingestdo de proteinas (total,
de fonte animal ou de fonte vegetal),
de calcio, ou a excrecdo acida renal
e o risco de fratura.

- Para o quartil inferior da ingestédo
de célcio, maior ingestédo proteica e
maior  excre¢do acida renal
relacionaram-se com maior risco de
fratura.
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- Ingestéao de
proteinas, através de

- Nado ha associagdo significativa

Beasley J et al | 144580 Mulheres | QFA. ; =
%6 . L - entre o aumento da ingestao total de
(2014). pés-menopausicas. | - Ocorréncia de fratura, roteinas e o risco total de fratura
reportada através de P '
questionario.
- Maior ingestdo de carne e de
- Ingestao de alimentos | legumes reduz significativamente o
ricos em proteina, | risco de fratura.
Lousuebsakul- | 33208 Homens e através gf ?FA. ] ;jPallra 0s vegetarirftlnos, adingestéo
Mathews V et | mulheres, com | _ tari atus € ed egur_neso? ?n?ogos a carne
al (2014).2 idade >30 anos. vegetarianismo. reduz o risco de fratura.

- Ocorréncia de fratura
da anca, através de
questionario.

- Para o0s nao vegetarianos, tanto a
ingestdo de legumes como a de
carne se associam a reducdo do
risco de fratura.

- Ingestdo de leite na

- Maior consumo de leite ndo se
associa a diminuicdo do risco de
fratura da anca.

61578 + 35349 | adolescéncia, através ~
Mulheres pos- | de QFA. - N_o_s homens (e ndo nas mulheres)
Feskanich D et | menopausicas e | - Estatura. verificou-se um aumento
al (2014).%® homens com idade | - Ocorréncia de fratura | Si9Mificativo do risco de fratura da
>50 anos, | da anca, reportada anca, que deixava de se verificar ao
respetivamente. através de ajustar para a estatura.
questionario. - O risco dg fratura da anca
aumenta aproximadamente 5% por
cada cm a mais de estatura.
- Nas mulheres um maior consumo
de leite associa-se a um aumento
do risco de fratura, € um maior
61433 + 45339 | - Ingestdo de leite e | consumo de queijo e produtos do
Mulheres com | lacticinios, através de | leite fermentado associa-se a uma

Michaélsson K
etal (2014).”°

idade 39-74 anos e
homens com idade

QFA.
- Ocorréncia de fratura,

diminuicao do risco de fratura.
- Nos homens o aumento do

45-79 anos, | através de registos | consumo de leite ndo aumentou
respetivamente. clinicos. significativamente o risco de fratura
e o consumo de lacticinios revelou
associacbes modestas ou nao
significativas com o risco de fratura.
- Ingestdo de vitamina ~ - .
. - Nao se verifica relagdo entre a
. A, através de QFA. . ~
Lim L et al| 34703 Mulheres ingestdo total ou em suplementos

(2004).*°

pés-menopausicas.

- Ocorréncia de fratura,
através de
guestionario.

de vitamina A e retinol e o risco de
fratura.

Caire-Juvera G
et al (2009).%*

75747 Mulheres
pés-menopausicas.

- Ingestdo de vitamina
A, através de QFA.
- Ocorréncia de fratura.

- Nao se verifica relagdo entre a
ingestédo de vitamina A e retinol e o
risco de fratura.

- Ingestdo de «a-

. 61433 Mulheres tocoferol, através de | - A .insuficiénc.ia ple vitamina E
Michaélsson K com idade 39-74 QFA. associa-se a maior risco de fratura.
et al (2014).* - Ocorréncia de fratura, | - S4o necessarios mais estudos que

anos. através de registos | confirmem estes achados.
clinicos.
- A ingestéo de piridoxina associou-
35241 + 27913 | Ingestdo de vitamina se a uma diminuicdo do risco de
Mulheres € | B através de OFA fratura da anca nas mulheres e nao
Dai Z et al| homens, ) bcorréncia de frétura nos homens.
(2013).% respetivamente, d través de | A ingestdo das restantes vitaminas
com idade 45-79 r: isiggi’linigives €l do complexo B avaliadas ndo tem
anos. 9 ) relacdo com o risco de fratura da

anca.
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Orchard T et al
(2010).%

137486  Mulheres
pds-menopausicas.

- Ingestdo de &cidos

gordos, através de
QFA.

- Ocorréncia de fratura,
através de
guestionario.

- A ingestao total de &cidos gordos
nao influencia o risco de fratura.

- Ingestdo de maior quantidade de
acidos gordos saturados associa-se
a aumento do risco de fratura da
anca.

- A ingestao total de &cidos gordos
monoinsaturados ndo influencia o
risco de fratura, ao contrario da
ingestdo de poli-insaturados que
reduz ligeiramente o risco.

- A ingestdo de O6mega-3 ndo se
associa ao risco de fratura, mas a
ingestdo de 6mega-6 um racio de
ingestdo de 6mega-6 para émega-3
elevado reduz ligeiramente o risco
de fratura.

Virtanen J et al

75878 + 46476
Mulheres com
idade 30-55 anos e

- Ingestdo de 4&cidos
gordos e de peixe,
através de QFA.

- A ingestao total de acidos gordos
poli-insaturados, 6mega-3 ou
Omega-6 ndo se associa com o risco
de fratura da anca.

- O racio de ingestdo de 6mega-6

(2012).% homens com idade | - Ocorréncia de fratura | para 6mega-3 ndo se associa com o
40-75 anos, | da anca, através de | risco de fratura da anca.
respetivamente. questionario. - A ingestdo de peixe ndo se

associa com o risco de fratura da
anca.
34947 + 40644 | - Ingestdo de frutas e | -,/ Ingestdo de menos de 5 porgoes
Mulheres com | legumes, através de de frutas e legumes por dia associa-
. ’ se a um aumento do risco de fratura

Byberg L et al | idade 39-74 anos e | QFA. da anca

(2015).% homens com idade | - Ocorréncia de fratura e .
45-79 anos, | da anca, através de | _ A Ingestao acima de_5 pOrcees nao
respetivamente. registos clinicos. se associa a menor risco de fratura

da anca.
- A ingestdo de maior quantidade de
- Inestio de frutas. | '€9UMes e de carotenoides associa-
le ur%es carotenoideé se a uma diminuicdo do risco de
gumes, . fratura da anca, apenas nos
. 63154 Homens e | e potassio, através de
Dai Z et al mulheres com | QFA homens.
(2014).%" ’ ' - A ingestdo de maior quantidade de

idade 45-74 anos.

- Ocorréncia de fratura
da anca, através de
registos clinicos.

frutas, de produtos do tomate e de
potassio ndo tem relagdo com o
risco de fratura da anca quer nos
homens quer nas mulheres.

- Ingestéo de
magnésio, através de
Orchard T et al | 73684 Mulheres | QFA. - A ingestdo de magnésio ndo se
(2014).% pds-menopausicas. | - Ocorréncia de fratura, | associou ao risco total de fratura.
através de
guestionario.
- Ingestdo de cereais
integrais, através de
28706 Mulheres | QFA. - Nao ha relagdo entre a ingestédo de
Jacobs D et al . - C : .
(2010).%° com idade 55-69 | - Ocorréncia de fratura cereais integrais e o risco de fratura
anos. da anca, através de | da anca.

questionario e de
registos clinicos.
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Fung T et al
(2014).%°

73572 Mulheres
pés-menopausicas.

- Ingestéao de
refrigerantes, através
de QFA.

- Ocorréncia de fratura
da anca, através de
questionario.

- Por cada aumento de ingestédo
total de refrigerante de uma porgéo
diadria o risco de fratura da anca
aumenta 14%.

- Nao ha diferencas significativas
desse risco consoante 0s VArios
subtipos de refrigerantes avaliados.

Hallstrom H et
al (2006).**

31527 Mulheres
com idade 40-76
anos.

- Ingestéo de café, cha
cafeinado e cafeina,
através de QFA.

- Ocorréncia de fratura
osteoporética, através
de registos clinicos.

- A ingestdo superior a 600 mL de
café ou 330 mg de cafeina associa-
se a um aumento do risco de
fratura.

- A ingestdo de cha cafeinado nao
se associou significativamente com
0 risco de fratura.

Hallstrom H et

61433 Mulheres de

- Consumo de café,
através de QFA.

- Ocorréncia de
qualquer fratura e de

- Um maior consumo de café nao se
associou nem com O risco de

al (2013).* meia-idade. fratura da anca gualquer fratura nem com o risco de
. .| fratura da anca.
através de registos
clinicos.
- Ingestdo de café,

. 42978 Homens | através de QFA. . ~ - .
HaIIstrom43H et com idade 45-79 | - Ocorréncia de fratura, | - A ingestéo de café ndo se associa
al (2014). . - ao risco total de fratura.

anos. através de registos
clinicos.
;jepfggirggcgcggﬁcgpg - As mulheres com preferéncia por
X vinho e que consomem vinho tém
consumo - de bebida menor risco de fratura da anca
Kubo J et al | 115655 Mulheres | alcodlica  por tipo, '

(2013).*

pés-menopausicas.

através de QFA.

- Ocorréncia de fratura
da anca, através de
guestionario.

- O facto de a populacédo estudada
ter um consumo baixo de alcool
pode limitar a generalizacdo das
conclusdes.

139981 + 48814

- Adesdo a dieta
mediterranica.

- Ocorréncia de fratura

- Uma maior adesdo a dieta

Benetou V et al | Mulheres e . mediterrdnica associou-se a uma
45 da anca, através de | .. " . ;
(2013). homens, . diminuicdo do risco de fratura da
. entrevistas,
respetivamente. L anca.
guestionarios ou
registos clinicos.
~ C - O padréo de legumes-frutas-soja
Padrao_dietético e | ;oqoriase a uma diminuicdo do
. 63154 Homens e | qualidade da dieta. .
Dai 7 ‘et al mulheres com | - Ocorréncia de fratura | '">C0 de fratura da anca.
(2014).% : - Um maior indice de qualidade da

idade 45-74 anos.

da anca, através de
registos clinicos.

dieta associa-se a menor risco de
fratura da anca.

- Padréo dietético.

- Uma maior adesdo ao padrédo
dietético “Saudavel” associou-se a
uma diminuicdo do risco de fratura

. 56736 Mulheres P
Lemming E et . . - Ocorréncia de fratura | da anca.
47 com idade mediana . . ~ ~
al (2017). da anca, através de | - Uma maior adesdo ao padrao
de 52 anos. . - o i PPN
registos clinicos. dietético Ocidental/conveniéncia
associou-se a um aumento do risco
de fratura da anca.
74540 + 35451
Mulheres com | - Padrédo dietético. ~ o
. A - Nenhum dos padrbes dietéticos
Fung T et al | idade 30-55 anos e | - Ocorréncia de fratura . .
48 . . estudados se associou com 0 risco
(2015). homens com idade | da anca, através de
L de fratura da anca.
40-75 anos, | questionario.
respetivamente.
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Byberg L et al

33403 + 37903
Mulheres com
idade 39-74 anos e

- Adeséo a dieta tipo
mediterranica.
- Ocorréncia de fratura

- Uma maior adesdo a dieta tipo
mediterranica estudada associou-se

(2016).*° homens com idade da anca através de | &Yma diminuicdo do risco de fratura
45-79 anos, . o da anca.
. registos clinicos.
respetivamente.
~ - Ap6s uma média de 8 anos de
- Intervencao = para seguimento, o grupo de intervencao
McTiernan A et | 48835 Mulheres | modificagéo da dieta. 9 » 0 grup &

al (2009).%°

pds-menopausicas.

- Ocorréncia de fratura,
através de entrevista.

ndo apresenta uma reducédo do risco
total de fratura em relagdo ao grupo
de comparacéo.

- Padrdo de dieta,

- O risco de fratura é semelhante
para os padrbes de consumidores

26749 + 7947 . . )
Mulheres e atraves B de | de carne, consumidores de peixe, e
Aopleby P et al | homens guestionario. vegetarianos.
(2%%7) %/1 res etivémente - Ocorréncia de fratura, | - O padrdo dos veganos associou-
' con? idade 20-89 | €xceto dos dedos e |se a maior risco de fratura,
anos das costelas, através | possivelmente devido a uma
’ de questionario. ingestdo de calcio abaixo do
recomendado.
- Capacidade
antioxidante nao | - Uma maior capacidade

Hantikainen E
et al (2016).%

13409 Homens e
mulheres, com
idade =55 anos.

enzimatica da dieta,
através de QFA.
- Ocorréncia de fratura
da anca, através de
registos clinicos.

antioxidante ndo enzimatica da dieta
associou-se de forma nédo linear a
uma diminuicdo do risco de fratura
da anca.

Orchard T et al
(2017).%

160191  Mulheres
pés-menopausicas.

- Indice inflamatério da
dieta.

- Ocorréncia de fratura,
através de
guestionario.

- Um maior indice inflamatério da
dieta ndo se associou a um
aumento do risco total de fratura.

- No subgrupo das mulheres
brancas mais jovens, um maior
indice inflamatoério associou-se a um
aumento do risco de fratura da
anca.

- Peso perdido através

- Um maior peso perdido associou-

10740 + 10005 | de dieta e nimero de | se a um aumento do risco de
Mulheres e | episédios de dieta, | fratura, mas apenas nas mulheres.
Sggaard A et al | homens, desde os 19 anos de | - O numero de episddios de dietas
(2012).** respetivamente, idade. ndo se associou significativamente a
com idade 25-69 | - Ocorréncia de fratura, | um aumento do risco de fratura,
anos. através de registos | tanto nos homens como nas
clinicos. mulheres.
- Ingestdo de cadmio,
20173 Homens | através de QFA. - Maior exposicdo ao cadmio na
Thomas L et al . . . :
(2011).% com idade 45-79 | - Ocorréncia de fratura, | dieta associa-se a um aumento do
’ anos. através de registos | risco total de fratura.
clinicos.
- .USO regular  de - O uso regular de inibidor da bomba
inibidor da bomba de ~ .
N rotdes.  através  de de protdes associa-se a um
Khalili H et al | 79899 Mulheres | P S aumento do risco de fratura da
56 . P guestionario.
(2012). pbs-menopausicas. anca.

- Ocorréncia de fratura
da anca, através de
guestionario.

- O risco aumenta quanto maior a
duragéo desse uso.
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