Resumo Sbhot

Doenca de Paget

Alteracdo do processo de remodelacdo do esqueleto que parece iniciar com aumento
de reabsorgdo dssea pelos osteoclastos. Em condicdes normais, as células que destroem o
0sso velho (osteoclastos) e as células que formam o 0sso novo (osteoblastos) trabalham
em equilibrio para manter a estrutura e a integridade 6sseas.No caso da doenga de
Paget, tanto os osteoclastos quanto osteoblastos tornam-se hiperativos em algumas
areas dos 0ssos e a velocidade do turnover (renovagdo) dessas areas aumenta de modo
significativo.

Etiologia — lesdo priméria por osteoclasticos pagetdides modificados. A causa da doenca de
Paget € desconhecida. Apesar dela apresentar uma tendéncia a ocorrer em familia, até 0 momento néao foi
descoberto qualquer padréo genético especifico. Algumas evidéncias sugerem a possibilidade do
envolvimento de uma infeccéo viral.

Epidemiologia — 3% idosos,ancestrais europeus
Raras em negros e asiaticos
Homens e mulheres com predominio em homens
Rara em <20anos e geralmente >50anos

Fisiopatologia — Areas localizadas do 0sso sofrem renovacéo dssea po osteoclésticos hiper-
reativos.Ocorre desorganizacdo macroscopica do 0sso.Essa &rea de remodelagéo pode se
deformar(arqueamento ou hipertrofia).O o0sso neoformado apresenta-se menos
compacto,mais vascularizado e suscetivel a deformidades e fraturas — € um 0sso nao

lamelar.A
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Didaticamente o processo se divide em 3 fases:

Ao fim do processo, algumas areas contém o0sso extremamente denso,obliterando areas
de lise.
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Tipos
Monostética — 01 0sso
Poliostotica — varios 0ssos

Clinica
Dor e deformidade 6ssea.Depende do metabolismo,0sso acometido e da extensao do

acometimento. Frequentemente, a doenca de Paget € descoberta por acaso, quando radiografias ou
exames laboratoriais séo realizados por outras razées. Por outro lado, o diagnéstico pode ser feito baseando-

ce nos simomas e no exame fisco. LN fUNCAO da
hipervascularizacao das lesOes, pacientes com
doencga extensa podem apresentar
insuficiéncia cardiaca de alto débito.

os locais mais freqlientes s80 ossos da pelve, vértebras, cranio, fémur,tibia.O livro de
Turek afirma que fémur,cranio,tibia e coluna vertebral sdo os locais mais acometidos,
podendo acometer qualquer 0sso.
Frequentemente acomete 1-2 0ssos .O envolvimento 6sseo pode ndo causar sintomas ou
causar:

e Calor e dor 0ssea local — no créanio surge
com cefaléia,aumento do perimetro
cefalico aumento de temperatura no
cranio ou surdez

e Faturas patoldgicas

www.traumatologiaeortopedia.com www.ortopediabrasil.blogspot.com 3




Resumo Sbhot

e Compressao nervosa adjacente — pares
cranianos ou raizes vertebrais —
lombalgias,toracoalgias,estenose canal
lombar,paralisias faciais .

e Na pelve ocorre espessamento da linha
iliopectinea — ““sinal do colarinho”

O aumento da dor localizada,destruicdo 0ssea e extensdo da lesdo para fora da cortical
obriga o ortopedista a pensar em neoplasia — osteossarcoma que ocorre em menos de 1% dos
pacientes,mas quando surge é fatal.

Degeneracdo sarcomatosa Paget na coluna

Radiografia — padrao de radioluscéncia(osteolise — precoce)
e expansdo com esclerose 0ssea(posteriormente).Assemelha-
se ,no RX, ao carcinoma metastatico
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Exames laboratoriais:
Diagnostico diferencial com doencas osteometabolicas

Ca P fosfatase alcalina PTH Vit D
Hiperparatireoidismo 1 ! TouN 1 N
Osteomalacia ! ! 1 1 !
Doenca de Paget N N ™ Tou N N
Oseoporose N N N N N

e Dosar a fosfatase alcalina e hidroxiprolina.
Tratamento: Tem como objeivo o alivio dos sintomas

A maioria dos pacientes ndo precisa.
1. AINES e analgésicos
2. Drogas especificas: Bifosfonados(etidronato,alendronato,pamidronato) e
Calcitonina

O tratamento objetiva o controle dos sintomas e evitar a presenca das complicagdes
associadas..

Os bisfosfonados sdo analogos do pirofosfato que diminuem a reabsor¢éo 6ssea através da
reducdo da atividade dos osteoclastos. Além disso, diminuem o numero de osteoclastos por indugao
de apoptose.

Sao drogas que apresentam diferencas em termos de eficacia e que tem como
cararacteristica comum a pouca absor¢ao pelo trato gastrointestinal. O etidronato ¢ a droga mais
antiga, tendo mostrado eficacia superior ao placebo no tratamento doencga de Paget As drogas mais
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novas: alendronato, pamidronato e risedronato,foram avaliadas em ensaios clinicos randomizados
que demonstraram eficacia superior a placebo ou etidronato no controle da dor e redugéo de
marcadores de metabolismo dsseo, sendo consideradas como a primeira escolha para o tratamento.

A calcitonina é administrada sob a forma de injecao subcutanea ou intramuscular,
podendo também ser administrada sob a forma de um spray nasal. A administracao de
calcitonina possibilita o controle da dor, redu¢do dos marcadores do metabolismo dsseo e
melhora das lesdes liticas Os principais tipos sdo a calcitonina do salmao e a humana.
Embora nao haja estudos controlados comparando a calcitonina aos bisfosfonados, seu uso
estd praticamente restrito aqueles pacientes que nao toleram os bisfosfonados

Disponiveis nas seguintes apresentacdes:

- Alendronato: comprimidos de 10 mg.

- Pamidronato: frasco ampola de 15, 30, 60 e 90 mg.

- Risedronato: comprimidos de 5 mg.

- Calcitonina: solu¢do injetavel disponivel em seringas de 0,5ml (50UI/0,5ml) e 1 ml
(100Ul/ml).

Etidronato — 5 a 10 mg/Kg/dia (entre 400-800 mg/d)
Todos os dias por 6 meses seguido por 6meses sem uso
Dose — 1vez/dia apos 4 hs de jejum
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Pamidronato — 30mg EV 1 vez/dia por 3 dias diluido em SF0,9%

Exige reposicédo de calcio(1500mg) e VITD(400mg)/dia

Acompanhar fosfatase alcalina 4-4m

Reecomenda-se seu uso antes de quaquer cirurgia para evitar sangramento
excessivo.

Alendronato — 40mg/d por 6m — exige reposicao de Ca
Risedronato — 30mg/d por 2m - exige reposi¢éo de Ca

Calcitonina - 50 — 100 UI por via subcutanea, diariamente ou 3 vezes por semana, por periodo de 6
— 18 meses. Em pacientes que estdo fazendo uso da calcitonina pela primeira vez, pode ser realizado
teste subcutaneo para avaliagdo de hipersensibilidade. Administra-se 1 Ul por via subcutinea, sob
supervisdo médica, aguardando-se 20 minutos para avaliar anafilaxia ou reagdo local. Se a dose for
bem tolerada, nova injecao subcutdnea com 20 Ul é administrada, ainda sob supervisdo médica, por
mais 20

Anterior Posterior

3. CIrurglas — Se um membro inferior torna-se arqueado, 0 uso de
saltos corretores podem tornar a marcha mais facil. Algumas
vezes, a cirurgia é necessaria para aliviar o pingamento de nervos
ou para substituir uma articulagéo afetada pela artrite.

fraturas

protecéo para fraturas

préteses articulares

osteotomias

intervencdo neurocirurgica(cranio/coluna

Bibliografia — Turek, Tratado de ortopedia — SBOT,interne
Secdo 5 - Disturbios dos Ossos, das Articulagdes e dos Musculos

Capitulo 48 - Doenca de Paget dos Ossos

A doenca de Paget é um disturbio cronico do esqueleto, no qual areas de 0ssos apresentam um crescimento
anormal, aumentam de tamanho e tornam-se mais frageis. O disturbio pode afetar qualquer osso. No entanto,
0S 0Ss0s mais comumente atingidos sao: 0s 0ssos da pelve, o fémur, 0s 0ssos do cranio, a tibia, os ossos da
coluna vertebral (vértebras), as claviculas e o umero. Nos Estados Unidos, cerca de 1% dos individuos com
mais de 40 anos apresentam esse disturbio, o qual raramente ocorre entre os individuos mais novos.

Os homens apresentam uma probabilidade 50% maior de apresentar a doencga de Paget do que as mulheres.

A doenca de Paget é mais comum na Europa (excluindo a Escandinavia), na Australia e na Nova Zelandia
gue nas Américas, na Africa e na Asia. Ela é particularmente comum na Inglaterra. Em condi¢cdes normais, as
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células que destroem o osso velho (osteoclastos) e as células que formam o 0sso novo (osteoblastos)
trabalham em equilibrio para manter a estrutura e a integridade ésseas.

No caso da doenga de Paget, tanto os osteoclastos quanto osteoblastos tornam-se hiperativos em algumas
areas dos 0ssos e a velocidade do turnover (renovacéo) dessas areas aumenta de modo significativo. As
areas hiperativas aumentam de tamanho. No entanto, elas apresentam uma estrutura anormal e, por essa
razao, sdo mais frageis que as areas normais. A causa da doenca de Paget é desconhecida. Apesar dela
apresentar uma tendéncia a ocorrer em familia, até o momento nao foi descoberto qualquer padrdo genético
especifico. Algumas evidéncias sugerem a possibilidade do envolvimento de uma infecgéo viral.

Sintomas

Geralmente, a doenca de Paget é assintomatica. Quando o individuo apresenta sintomas, como a rigidez
articular e a fadiga, eles comumente apresentam um desenvolvimento lento e sutil. O paciente pode
apresentar dor, aumento de tamanho e deformidades 6sseas. As dores 0sseas podem ser profundas,
algumas vezes intensas, e pioram a noite. Os 0ssos que apresentam aumento de tamanho podem comprimir
nervos e aumentar a dor. Algumas vezes, a doenc¢a de Paget acarreta o desenvolvimento de uma osteoartrite
dolorosa nas articulagdes adjacentes. Os sintomas variam, dependendo de quais 0s 0ssos afetados.

O cranio pode aumentar de tamanho fazendo com que as sobrancelhas e a fronte apresentem um aspecto
mais proeminente. O individuo pode perceber esse aumento de tamanho ao ter que utilizar um chapéu de
tamanho maior. Esse aumento dos 0ssos do cranio pode acarretar perda auditiva devido a lesao do ouvido
interno, cefaléia devida a compresséo de nervos e dilatacao de veias do couro cabeludo devida ao aumento
do fluxo sangtiineo ao cranio. As vértebras apresentam aumento de tamanho, enfraquecimento e
deformacdes, acarretando diminui¢éo da estatura.

As vértebras lesadas podem pingar os nervos da medula espinhal, causando insensibilidade, formigamento,
fraqueza ou até paralisia de membros inferiores. Quando os 0ssos dos quadris ou dos membros inferiores séo
afetados, o individuo pode apresentar arqueamento dos membros e 0s seus passos tornam- se curtos e
titubeantes.

O osso anormal apresenta uma maior probabilidade de fratura. Raramente, ocorre o desenvolvimento de
insuficiéncia cardiaca devido ao aumento do fluxo sangliineo através do osso anormal, o qual acarreta um
maior esfor¢o cardiaco. Em menos de 1% dos individuos com doenga de Paget, 0 osso anormal torna-se
canceroso.

Diagnéstico e Tratamento

Frequentemente, a doencga de Paget € descoberta por acaso, quando radiografias ou exames laboratoriais
séo realizados por outras razdes. Por outro lado, o diagnéstico pode ser feito baseando- se nos sintomas e no
exame fisico. A doenca pode ser confirmada pela radiografia que revela alteragfes caracteristicas do
disturbio, e pela andlise da dosagem da concentragcdo sanguinea da fosfatase alcalina, uma enzima envolvida
na formacgéo das células ésseas.

A cintilografia 6ssea revela quais ossos encontram-se afetados. Um individuo com doenga de Paget necessita
de tratamento somente quando os sintomas causam desconforto ou se o risco de complicagfes, como a
perda autiditiva, a artrite ou a deformidade, é grande. Geralmente, a aspirina, outras drogas antiinflamatorias
nao-esterdides e analgésicos comuns (p.ex., acetaminofeno) reduzem as dores 6sseas.

Se um membro inferior torna-se arqueado, o uso de saltos corretores podem tornar a marcha mais facil.
Algumas vezes, a cirurgia € necessaria para aliviar o pingamento de nervos ou para substituir uma articulagéo
afetada pela artrite. Um bisfosfonato — etidronato, pamidronato ou alendronato — ou a calcitonina podem ser
utilizados para retardar a evolucéo da doenga de Paget. Essas drogas sao administradas antes da cirurgia,
para evitar ou reduzir o sangramento durante a intervencao.

Elas também sao prescritas para tratar a dor intensa causada pela doenca de Paget, para evitar ou retardar a
progressao da fragueza ou da paralisia (em pacientes que ndo podem ser submetidos a cirurgia) e como uma
tentativa para evitar a artrite, 0 agravamento da perda auditiva e o aumento da deformidade. O etidronato e o
alendronato normalmente séo administrados por via oral e o pamidronato, pela via intravenosa. A calcitonina é
administrada sob a forma de injecéo subcutanea ou intramuscular, podendo também ser administrada sob a
forma de um spray nasal.

www.traumatologiaeortopedia.com www.ortopediabrasil.blogspot.com 8




Resumo Sbhot

A doenca de Paget é uma alteracdo do processo de remodelacdo do esqueleto, que parece ser
iniciada por um aumento na reabsorcéo 6ssea mediada pelos osteoclastos. Nos Estados Unidos
da América ocorre em aproximadamente 3% das pessoas idosas. E mais comum em pacientes
com ancestrais europeus e alguns autores tém notado uma associacao familiar. Embora a exata
etiologia seja desconhecida, a lesdo primaria parece residir em osteoclastos pagéticos,
modificados em conse-quéncia de uma infecdo viral nos primeiros anos de vida. Esta alteracao na
atividade osteoclastica conduz a um evidente aumento da reabsorcéo dssea, 0 que pode ser
detectado pelo aumento na excrecédo urinaria da hidroxiprolina. Ha um aumento compensatorio na
taxa de osso neoformado e isso € algumas vezes refletido por um aumento na taxa sanguinea de
fosfatase alcalina.

A alteracdo na taxa de remodelagdo do esqueleto leva a modificagbes arquiteturais caracterizadas
pela formagédo de osso ndo lamelar, que é freqliientemente aumentado em tamanho, mais vascular
€ menos compacto que o 0sso normal (Fig. 121 e 122).

INTRODUCAO

A doenca de Paget dos ossos (osteite deformante) caracteriza-se por uma excessiva reabsor¢ao dssea,
seguindo-se de aumento exagerado na producdo dssea, sendo que o resultado desse processo € um tecido
osseo estruturalmente desorganizado. Estudos de autdpsia estimam sua incidéncia em aproximadamente
3%

dos individuos com mais de 40 anos

1

, estudos radioldgicos mostraram prevaléncia de 2,3 % a 5,4 %,

aumentando significativamente com a idade
23

. A doenga envolve mais comumente os 0ssos da pelve,

vértebras, cranio, fémur e tibia.

Os principais sinais e sintomas da doenc¢a de Paget sdo dor e deformidades 6sseas. No entanto, na
maior parte dos pacientes a doenca ¢ completamente assintomatica, sendo diagnosticada a partir da
investigacdo do achado de niveis elevados de fosfatase alcalina ou de exames radiologicos solicitados
por

outras queixas. As complica¢des envolvem aumento do risco de fraturas, cefaléia, perda auditiva por
comprometimento do 0sso temporal, compressao de raizes nervosas ou medula espinhal por
envolvimento da

coluna vertebral. Em fungéo da hipervascularizacdo das lesdes, pacientes com doenca extensa podem
apresentar insuficiéncia cardiaca de alto débito. A complicagdo mais grave € a transformagao neoplasica
das

lesoes (osteossarcoma), que ocorre em menos de 1% dos pacientes
14

2 - CLASSIFICACAO - CID 10

- M88 - Doenca de Paget do osso (osteite deformante)

- M&8.0 - Doenca de Paget do cranio

- M88.8 - Doenga de Paget de outros 0ssos

- M88.9 - Doenca de Paget de osso nao especificado

3. DIAGNOSTICO

3.1. Diagnostico clinico

Pacientes com dor ou deformidades 6sseas devem ser investigados quanto a possibilidade de doenca
de Paget.
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3.2. Diagnostico laboratorial

Os pacientes com doenc¢a de Paget apresentam alteragdo em marcadores do metabolismo dsseo, como
aumento da fosfatase alcalina e da excre¢fo urinaria de hidroxiprolina.

3.3. Diagnostico por exames de imagem

O diagnostico de doenca de Paget deve ser confirmado pelo exame radiologico das areas
comprometidas. Os achados caracteristicos incluem aumento de tamanho e deformidade 6ssea, lesdes
osteoliticas e escleroticas. A cintilografia 6ssea possibilita, além do diagnostico, avaliar a extensdo
completa

da deenca, incluindo as lesGes assintomaticas.

4. CRITERIOS DE INCLUSAO

Pacientes com Doenca de Paget que apresentarem uma das seguintes condig¢des:

- pacientes sintomaticos: dor dssea ou articular, fraturas, deformidades osseas, cefaléia por
acometimento dos ossos do cranio, complica¢des neurologicas;

- pacientes assintomaticos com lesdes consideradas de risco para complicagdes em funcdo de sua
localizagdo. Sao consideradas de risco as lesoes da base do cranio (risco de perda auditiva ou outras
complicagdes neuroldogicas), vértebras (risco de complicagdes neurologicas) e ossos longos (risco de
fraturas, deformidades e osteoartrose);

- pacientes candidatos a cirurgia ortopédica eletiva no 0sso afetado;

- pacientes com hipercalcemia.

5. TRATAMENTO

O tratamento da doenca de Paget objetiva o controle dos sintomas e evitar a presenga das
complicagdes associadas a doenca. No caso de cirurgias ortopédicas eletivas, o tratamento visa reduzir a
hipervascularizagao e assim diminuir o sangramento operatorio. A base do tratamento € o uso de drogas

antiabsortivas — bisfosfonados e calcitonina
45

Os bisfosfonados sdo andlogos do pirofosfato que diminuem a reabsor¢do 0ssea através da reducao da
atividade dos osteoclastos. Além disso, diminuem o niimero de osteoclastos por indugdo de apoptose.
Sao

drogas que apresentam diferengas em termos de eficdcia e que tem como cararacteristica comum a pouca
absorgdo pelo trato gastrointestinal. O etidronato ¢ a droga mais antiga, tendo mostrado eficacia superior
ao

placebo no tratamento da doenca de Paget

6

. As drogas mais novas: alendronato, pamidronato e risedronato,

foram avaliadas em ensaios clinicos randomizados que demonstraram eficacia superior a placebo ou
etidronato no controle da dor e redu¢do de marcadores de metabolismo 0sseo, sendo consideradas como
a

primeira escolha para o tratamento da doenca de Paget
7-10

. Como nao ha estudos comparativos entre as

drogas mais novas, recomenda-se ao gestor estadual asssumir igualdade de eficacia entre elas, podendo a
escolha ser feita com base na avaliagdo de custo-effetividade.

A administragdo de calcitonina possibilita o controle da dor, redugdo dos marcadores do metabolismo

0sseo e melhora das lesoes liticas
11

. Os principais tipos s2o a calcitonina do salmdo e a humana. Embora ndo
haja estudos controlados comparando a calcitonina aos bisfosfonados, seu uso esta praticamente restrito

aqueles pacientes que ndo toleram os bisfosfonados
5,12

Paracetamol e antiinflamatorios ndo esterdides podem ser associados as drogas antiabsortivas para o
tratamento da dor. Procedimentos cirurgicos estdo indicados para o tratamento de fraturas e
deformidades

oOsseas, correcdo de compressdo nervosa e tratamento de osteoartrose severa de quadril e joelho através
do
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implante de proteses
13

Os estudos que fundamentam o tratamento da doenca de Paget t¢ém como desfechos principais o

controle da dor e a redugdo dos niveis de marcadores do metabolismo 6sseo
5,12

. Nao ha evidéncia direta de

que a reducdo dos niveis de marcadores do metabolismo esteja relacionada a redugdo de complicagdes
futuras (deformidades osseas, fraturas e comprometimento neurologico).

6. MEDICAMENTOS

6.1.1. Bisfosfonados

Disponiveis nas seguintes apresentagdes:

- Alendronato: comprimidos de 10 mg.

- Pamidronato: frasco ampola de 15, 30, 60 ¢ 90 mg.

- Risedronato: comprimidos de 5 mg.

6.1.2. Calcitonina:

Na seguinte apresentacao:

- solucdo injetavel disponivel em seringas de 0,5ml (50U1/0,5ml) e 1 ml (100Ul/ml).

6.2. Esquemas de Administracdo

6.2.1. Bisfosfonados

- Alendronato: 40 mg via oral, dose Unica diaria, por 6 meses.

- Pamidronato: Ha diferentes esquemas de administracao de pamidronato para a doen¢a de Paget. Os
esquemas incluem a administragdo de 30mg intravenoso, diluidos em 500ml de soro fisiologico ou
glicosado, para infusdo em 04 horas durante 3 dias consecutivos; administracao de 60 a 90 mg,
diluidos em 1000ml de soro fisioldgico ou glicosado, para infusdo em 04 — 24 horas, dose Unica,
podendo ser repetida em 3 — 18 meses em pacientes com doen¢a mais grave.

- Risedronato: 30mg via oral, dose unica diaria, por 2 meses.

6.2.2. Calcitonina

A dose de calcitonina ¢ de 50 — 100 UI por via subcutanea, diariamente ou 3 vezes por semana, por
periodo de 6 — 18 meses. Em pacientes que estdo fazendo uso da calcitonina pela primeira vez, pode ser
realizado teste subcutaneo para avalia¢do de hipersensibilidade. Administra-se 1 Ul por via subcutanea,
sob

supervisao médica, aguardando-se 20 minutos para avaliar anafilaxia ou reacdo local. Se a dose for bem
tolerada, nova inje¢ao subcutdnea com 20 Ul é administrada, ainda sob supervisao médica, por mais 20

Page 4
minutos. Sendo bem toleradas ambas as doses, procede-se entdo a administracdo da dose completa. A
apresentacdo por via nasal ainda ndo foi aprovada para uso na doenca de Paget.
6.3. Cuidados especiais com o tratamento:
Pacientes que recebem tratamento com bisfosfonados apresentam risco de desenvolvimento de
hipocalcemia. Para diminuir este risco devem receber suplementagao oral de calcio, dose de 1000mg, e
vitamina D, dose de 800 UI
14

O alendronato e o risedronato devem ser ingeridos em jejum, com 200 ml de agua. Apés a
administrag@o o paciente ndo devera deitar ou ingerir alimentos por 30 minutos. Estas medidas
objetivam

reduzir o risco de esofagite
15,16

5.4. Beneficios esperados com o tratamento clinico:

- melhora dos sintomas;

- reduc¢do dos marcadores do metabolismo Osseo: fosfatase alcalina sérica;
- normalizag¢do da hipercalcemia
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7. MONITORIZACAO

A monitorizagdo do tratamento da Doenca de Paget envolve avaliagdo clinica, exames de imagem e
avaliacdo de marcadores do metabolismo 6sseo.

A fosfatase alcalina deve ser medida a cada 2 meses, durante os 6 primeiros meses, para avaliar a
resposta ao tratamento. Uma reducdo de 25 % na fosfatase alcalina representa boa resposta ao
tratamento.

Ap6s o periodo inicial podera ser avaliada 1 — 2 vezes ao ano de acordo com a evolugao clinica.
Controle

radiolégico dos lesdes envolvendo cranio e ossos longos deve ser realizado a cada 6 — 12 meses.
Repeticdo do tratamento:

Nao ha estudos avaliando especificamente a questio da repeti¢ao do tratamento dos pacientes com
Doenca de Paget. A repeticao do tratatamento estd indicada em casos de recorréncia ou persisténcia dos
sintomas ou elevag@o dos niveis de fosfatase alcalina 25 % acima do menor valor atingido com o

tratamento
5

. A repeticao do tratamento somente deve ser considerada 6 meses apds o final do tratamento

inicial. Nao ha critérios definidos para a escolha do bisfosfonado, pode-se trocar ou repetir a droga do
tratamento inicial conforme recomendado no item 5.2.1.

8. TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO

E obrigatoria a cientificagio do paciente, ou de seu responsavel legal, dos potenciais riscos e efeitos
colaterais relacionados ao uso dos medicamentos preconizados neste Protocolo, o que devera ser
formalizado

por meio da assinatura de Termo de Consentimento Informado.

9. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1- Schiller AL. Doenga de Paget e outras displasias 6sseas. In: Braunwald E, Fauci AS, Kasper DL,
Hauser SL, Longo DL, Janeson JL (eds). Harrison Medicina Interna. 15 ed. Rio de Janeiro:McGraw-
Hill, 2001. p. 2378-2380.

2 - Altman RD, Bloch DA, Hochberg MC, Murphy WA. Prevalence of pelvic Pagets disease of bone in
the United States. ] Bone Miner Res. 2000;15:461-465.

3 - Barker DJ, Clough PW, Guyer PB, Gardner MJ. Pagets disease of bone in 14 British towns. BMJ.
1077;1:1181-1183.

4 - Delmas P, Meunier PJ. The management of Pagets disease of bone. N Engl J Med. 1997;336:558-
566.

5 - Selby PL, Davie MW, Ralston SH Stone MD on behalf of the Bone and Tooth Society of Great
Britain and the National Association for the Relief of Pagets Disease. Guidelines on the Management
of Pagets Disease of Bone. Bone. 2002;31:10-18.

6 - Altman RD, Johnston CC, Khairi MR et al. Influence of disodium etidronate on clinical and
laboratory manifestations of Pagets disease of bone (osteites deformans). N Engl J Med.
1973;289:1379-1384.

Page 5
7 - Vega E, Gonzales D, Ghiringhelli G, Mautalen C. Intravenous aminopropylidene bisphosphonate
(APD) in the treatment of Pagets bone disease. J Bone Miner Res. 1987;2:267-71.
8 - Reid IR, Nicholson GC, Weinstein RS et al. Biochemical and radiologic improvement in Pagets
disease of bone treated with alendronate: a randomized, placebo controlled trial. Am J Med
1996;101:341-348.
9 - Siris E, Weinstein RS, Altman R et al. Comparative study of alendronate versus etidronate for the
treatment of Pagets disease of bone. J Clin Endocrinol Metab. 1996;81:961-967.
10 - Miller PD, Brown JP, Siris ES et al, for the Pagets Risedronate/Etidronate Study Group. A
randomized, double blind comparison of risedronate and etidronate in the treatment of Pagets disease
of bone. Am J Med. 1999;106:513-520.
11 - Singer ER, Fredericks RS, Minkin C. Salmon calcitonin therapy for Pagets disease of bone.
Arthritis Rheum. 1980;23:1148-1152.

www.traumatologiaeortopedia.com www.ortopediabrasil.blogspot.com 12




Resumo Sbhot

12 - Drake WM, Kendler DL, Brown JP. Consensus Statement on the modern therapy of Pagets disease
of bone from a Western Osteoporosis Alliance Symposium. Clin Therap. 2001:23(4):620-626.

13 - Kelepouris N. Treatment of Pagets disease of bone. UpToDate 10.3 — On line Software.

14 - USP DI 2001 — Information for Health Care Professional. 21 ed. Englewwod:Micromedex Inc.
2001.

15 - Drug Facts and Comparisons 2002. 56 ed. St Louis:Facts and Comparisons,2002.

16 - PhysiciansDesk Reference 2001. 55 ed. Montvale:Medical Economics Company. 2001.

TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO

BISFOSFONADOS (ALENDRONATO, RISENDRONATO, PAMIDRONATO), CALCITONINA
B e

(nome do(a) paciente), abaixo

identificado(a) e firmado(a), declaro ter sido informado(a) claramente sobre todas as indicagdes, contra-
indicacdes, principais efeitos colaterais e riscos relacionados ao uso de bisfosfonados ou calcitonina para
0

tratamento da doenca de Paget.

Estou ciente de que este medicamento somente pode ser utilizado por mim, comprometendo-me a
devolvé-lo caso o tratamento seja interrompido.

Os termos médicos foram explicados e todas as minhas duvidas foram resolvidas pelo médico
.................................................................................. (nome do médico que prescreve).

Expresso também minha concordéncia e espontinea vontade em submeter-me ao referido tratamento,
assumindo a responsabilidade e os riscos pelos eventuais efeitos indesejaveis.

Assim, declaro que:

Fui claramente informado(a) de que os medicamentos podem trazer os seguintes beneficios:

melhora dos sintomas;

reducdo dos marcadores do metabolismo dsseo: fosfatase alcalina sérica;

normalizagdo da hipercalcemia (quanto presente).

Fui também claramente informado(a) a respeito das seguintes contra-indicagdes, potenciais efeitos
colaterais e riscos:

medicacdes classificadas na gestagcdo como categoria C (pesquisas em animais mostraram
anormalidades nos descendentes, porém ndo ha estudos em humanos; o risco para o beb& nao pode ser
descartado, mas um beneficio potencial pode ser maior que os riscos).

risco de ocorréncia dos seguintes efeitos colaterais:

Bisfosfonados:

- Alendronato: os efeitos mais comuns sdo dor de cabega, hipofosfatemia, hipocalemia,
hipomagnesemia, hipocalcemia, nduseas, dor abdominal, diarréia, prisdo de ventre, gases, refluxo
gastro-esofagico, dor de estdbmago, tlcera péptica, erosdes esofagicas, esofagite, estreitamento de
esofago, distensdo abdominal, gastrite, vomitos, dificuldade para engolir, sangue nas fezes, dores
musculares, caibras.

- Risendronato: os efeitos mais comuns sao dor, depressdo, tonturas, insonia, ansiedade, vertigens,
nauseas, dor abdominal, diarréia, gases, gastrite, infec¢des urinarias, dores musculo-esqueléticas,
gastrite, cibras, bursite, desordens nos tenddes, hipertonia, formigamentos, pressao alta, dor no peito,
vermelhiddo da pele, prurido, cancer de pele, anemia, catarata, conjuntivite, infec¢do no ouvido,
faringite, rinite, falta de ar, pneumonia, hérnia, inflamacgao da iris, duodenite, inflamag&o da lingua,
alteragdo de marcadores hepaticos.

Page 6
- Pamidronato: os efeitos mais comuns sdo febre, cansago, sonoléncia, insonia, hipofosfatemia,
hipocalemia, hipomagnesemia, hipocalcemia, hipotireoidismo, nduseas, perda do apetite, prisdo de
ventre, aftas, arritmias cardiacas, pressao alta. Desmaios, taquicardia, insuiciéncia cardiaca,
diminuicao das células do sangue (células brancas e plaquetas), reacao no local de infusdo, dores
musculares, uremia, rinite, infecgdes do trato respiratorio alto.
Calcitonina:
Nauseas, diarréia, prisao de ventre, dor no estdmago, perda do apetite, dor abdominal, calordes, dor no
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peito, pressdo alta, aumento do volume de urina, infecgdes urinarias, dores nas articulagdes, miisculos e
costas, dores de cabeca, tonturas, depressdo mental, reagdes no local da administragdo, reagdes alérgicas,
inguas, conjuntivite, vermelhiddo na pele, fraqueza.

Estou ciente de que posso suspender este tratamento a qualquer momento, sem que este fato implique

qualquer forma de constrangimento entre mim ¢ meu médico, que se dispde a continuar me tratando em

quaisquer circunstancias.

Autorizo o Ministério da saude e as Secretarias de Saude a fazer uso de informagdes relativas ao meu
tratamento desde que assegurado o anonimato.
Declaro, finalmente, ter compreendido ¢ concordado com todos os termos deste Consentimento

informado.

Assim, o fago por livre e espontanea vontade e por decisdo conjunta, minha e de meu médico.

O meu tratamento constara do seguinte medicamento:

() alendronato
() risendronato
() pamidronato
() calcitonina

Paciente:

Documento de identidade:

Sexo:

Masculino () Feminino ()

Idade:

Enderego:

Cidade:

CEP:

Telefone: ()

Responsavel legal (quando for o caso):
Documento de identidade do responsavel legal:
Assinatura do paciente ou do responsével legal
Meédico Responsavel:

CRM:

UF:

Enderego:

Cidade:

CEP:

Telefone: ()

Assinatura e carimbo do médico

Data

Observagdes:
1

O preenchimento completo deste Termo e sua respectiva assinatura sdo imprescindiveis para o fornecimento do medicamento.

2.

Este Termo sera preenchido em duas vias: uma sera arquivada na farmacia responsavel pela dispensa¢do dos medicamentos ¢ a outra sera

entregue ao paciente.

Doenca de Paget

Origem: Wikipédia, a enciclopédia livre.
Ir para: navegacao, pesquisa

Doenca de Paget
Classificacdes e recursos

externos

O

ID-

[HEN

M88

ID-9 7310

o |0

MIM 602080
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DiseasesDB 9479

MedlinePlus 000414

eMedicine med/2998
radio/514

pmr/98

A doenca de Paget € uma doenca do 0sso, sendo um disturbio benigno, sistémico, que
altera a velocidade do metabolismo 6sseo. A velocidade da reabsorgdo e construcao 6sseas
(e.g., acBes osteoliticas e osteoblasticas) estdo aumentadas causando a destrui¢éo
progressiva de 0ssos do organismo, e posterior reconstrucdo de um 0sso desorganizado.

Indice
[esconder]

e 1 Causas

e 2 Sintomas

o 3 Diagnostico
e 4 Tratamento
e 5 Evolucdo

e 6 Referéncias

[editar] Causas

Né&o hé& causas conhecidas da doenca de Paget, embora fatores hereditarios e ambientais
sejam implicados como facilitadores da doenca.

[editar] Sintomas

Na grande parte dos casos, esta doenca é assintomatica, ou seja, ndo gera sintomas, e
costuma ser diagnosticada através de uma radiografia 6ssea feita por outro motivo qualquer
(e.g., Rx de torax de rotina,etc...). No entanto, em alguns casos podem haver sintomas,
sendo os principais dor 6ssea e tumoragdes 0sseas nos sitios de doenca, perda auditiva (por
alteracdes dos 0ssos do ouvido), fraturas e suas complica¢bes. Mais raramente, quando
grandes 0ssos (e.g., a tibia ou fémur), sdo atingidos, dor ao carregar peso pode surgir. A dor
da doenca de Paget € continua, ndo melhorando com repouso, e por vezes, piora a noite.

[editar] Diagnostico
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E feito por exclusdo de outras doencas que alteram o metabolismo 6sseo, associados as
alteracdes Osseas tipicas. A fosfatase alcalina encontra-se aumentada em boa parte dos
casos, sendo outra fonte comum de diagndstico da doenca. Geralmente acomete individuos
da 52 década de vida em diante, sendo a incidéncia geral estimada em 1% nos EUA. E
discretamente mais comum em homens que em mulheres.

[editar] Tratamento

O tratamento somente esta indicado em pacientes com dor 0ssea, ou haqueles com
acometimento de regides de perigo (como a coluna vertebral, ou a articulagdo da perna por
exemplo). O tratamento mais comum € feito com uso de bifosfonatos (alendronato), por 06
meses. Estas drogas normalmente ndo sdo empregadas em individuos com perda da funcéao
renal (Clcr<35ml/min), ou naqueles com historia de esofagite ou problemas dispépticos.

[editar] Evolucao

Normalmente a doenca tem curso benigno, com lenta progressao. ComplicacGes séo raras, e
estdo mais associadas com as fraturas dos 0ssos acometidos. Mais raramente transformacéo
da lesdo Gsseas para osteosarcoma pode ocorrer

Doenca de Paget

25/06/2003
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Conceito: Trata-se de alteracdo localizada da remodelagdo oOssea. Essas mudancas estruturais
produzem um o0sso aumentado de tamanho, menos compacto e mais vascularizado e
suscetivel a deformidades e fraturas.

Epidemiologia:
Doenga mais freqliente em idosos (3% na faixa etaria entre 35 e 44 anos e 9% na faixa etaria entre 80 e 90

anos).

Incide principalmente em homens (3:2) com predominancia familiar (25% dos pacientes tém parentes
afetados). Parente de um paciente com a doenca tem uma chance 10 vezes maior de desenvolver a
patologia.

Etiofisiopatogenia:

N&o ha um fator etiolégico definitivo. Os estudos apontam para diversas causas, desde a agregacgdo familiar
a infecgdo viral.

Diagndstico:
E feito muitas vezes como achado radioldgico.

Quando acomete somente uma regido (forma monostatica), em 70% dos casos € assintomatica, afetando
tibia e iliaco.

Pode também acometer varios locais (forma polidstica), afetando pélvis, coluna lombar, fémur, coluna
toracica, sacro, cranio, tibia e imero.

A dor esta presente em 80% dos casos, sendo que 40% desses apresentam artralgia quando sdo afetados os
joelhos, quadril e coluna vertebral.

As deformidades podem ser incapacitantes. Quando envolvem a coluna podem ocorrer lesdes medulares,
compressoes radiculares e sindrome da cauda eqlina.

A radiografia mostra lesGes caracteristicas com areas liticas e esclerdticas em osso aumentado de volume,
espessamento cortical e osso trabecular de aspecto grosseiro.

Exame Laboratorial:

- aumento dos niveis séricos de fosfatase alcalina

- aumento dos niveis de hidroxipolina urinaria (excedendo 1000 mg/24 hs)
Tratamento:

Calcitoninas sintéticas de salmé&o injetaveis em doses de 100 U diarias por 3 a 6 meses, reduzindo-se as
doses para 50 a 100 U em dias alternados, por igual periodo de tempo.

Progndstico:

Na maioria dos casos é de carater benigno e com bom progndstico. S6 as sua complicacdes exigem
tratamento emergente.

t DOENCA DE PAGET

Introdugéo

Cerca de 3% da populacdo > 40 anos

*Mais comum ap0s 0s 55 anos

*Mais comum em homens

«Achados clinicos varidveis — alteracfes esqueléticas, neuromusculares e cardiovasculares
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*Mono ou poliostética
«Assintomatico, dor leve (noturna e em repouso), aumento da temperatura da pele

Introducéo

Déficits neurologicos — fraqueza muscular, paralisia, incontinéncia vesical e retal, surdez
*ICC, anemia, calcificacdes arteriais e valvares, tireoidite de Hashimoto e pseudoxantoma
elastico

*Aumento sérico de FA e hidroxiprolina e urinario de hidroxiprolina

+Calcio, fosfatase &cida e fosforo séricos normais

Etiologia

*Desconhecida

*Teorias — desordem generalizada do tecido conectivo, doenga vascular, infecciosa ou
enddcrina, desordem auto-imune e neoplasica.

*Teoria mais aceita - viral

Fisiopatologia

*Inicialmente ha intensa atividade osteoclastica c/ reabsorcdo 6ssea Subseqlientemente,
excessiva e desorganizada nova formacdo 6ssea por atividade osteoblastica com aumento
da vascularizagéo e pronunciada reagdo de tecido conectivo, levando a acentuada elevagao
do turnover 0sseo

Fisiopatologia

*Apos variavel periodo de tempo a atividade osteoclastica pode diminuir, apesar da
continua deposi¢do de 0sso anormal— aspecto em marfim

*Eventualmente a atividade osteoblastica também diminui - fase quiescente, nesse estagio
observa-se 0sso esclerotico

*Simultaneamente, varias dessas fases podem ser identificadas em regides diferentes do
esqueleto

Distribuicéo

*Predominio no esqueleto axial, MMII e lado direito

*Pelve — 30 a 75%

«Sacro — 30 a 60%

*Coluna — lombar (L3 e L4).

*Porcdes proximais dos 0ssos longos — fémur

Cintura escapular

+Costelas, fibula e pequenos 0ssos das maos e pés — incomum

Achados gerais ao Rx

*Espessamento cortical

*Trabeculado 6sseo grosseiro

*Expanséo 0ssea

* Aumento ou reducdo da densidade 0ssea
*Extenséo subarticular

*lesdo longa

*Deformidades
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Créanio

-Osteoporose circunscrita — frontal e occipital

-Aparéncia em bola de algodéo, obscurecendo a
diferenciacao das tabuas interna e externa e da diploe
-Espessamento craniano, particularmente frontal —
assimetrico, areas de compressao do cérebro

-AlteracOes faciais (mandibula/ maxila/ leontiase 0ssea)—
displasia fibrosa

Cranio
*Impressdo basilar — 1/3, mulheres, incidéncia > ¢/ severidade da dca. Associa-se a
sintomas neuroldgicos

*Compressdo sobre nervos cranianos por alargamento 6sseo (3°,6°e 7 °)
*Qcluséo das artérias vertebrais ou basilar
*Hidrocefalia e seringomielia

Fase litica

Fase litica

Fase blastica

Fase blastica

Cranio

Coluna vertebral

sLombo-sacra

«Complicacgdes neuroldgicas — colapso do CV, aumento da vascularizagao 6ssea ¢/ roubo de
sangue da medula, interferéncia mecanica c/ o fluxo medular, estenose do canal vertebral e
dos forames neurais, hematopoiese extramedular

» CLS - sindrome da cauda equina e compressdo dos forames

Coluna vertebral

*CT superior — compressdo medular e invasao dos forames

*CC — compressdo medular, estenose do canal e até quadriplegia espéastica

*CV e elementos posteriores

«Aumento do tamanho do CV, trabeculado grosseiro, deformidades biconcavas, fuséo dos
CVv

*Aspecto em moldura — hemangioma e osteoporose

*Vértebra em marfim — meta e linfoma

CLS

Vértebra em marfim

Pelve

*Padrdo misto/ uni ou bilateral
*Proeminéncia das linhas ileopubica e ileoisquiatica
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*Radiodensidade iliaca periférica com relativa luzéncia central

*Osteite condensante do ileo / Sacroileite

* Alargamento do pubis e isquio

*Protruséo acetabular

Fase mista

Pelve

Outros locais

*Fémur, tibia e tmero( em bisel, chama de vela ou folha de grama)

Predilecéo epifisaria, radioluzéncia em forma de cunha, espessamento cortical com
alargamento 6sseo, deformidades ( lat — fémur e imero e ant —tibia) e fraturas
+AlteracGes diafisarias s/ epifisarias — tibia (TTA) e radio

*Pés — calcaneo

*Maos, costelas, escapula, clavicula, patela

Fémur distal

Fémur

Tibia

Tibia

Tibia - cintilografia

Tibia

lliaco E

Calcéneo

Complicagdes

Fraturas — parciais ou completas por insuficiéncia ou agudas

«Fraturas corticais por estresse (pseudofraturas)— fémur e tibia, simétricas e bilaterais,
convexidade, DD osteomalécia, dca inativa

«Fraturas patoldgicas — transversas, mulheres, fase mista, fémur (subtrocantéricas/ ndo
unido), imero, tibia, coluna e pelve, refratura , sarcoma

Complicagdes

*Neoplasias — transformacao sarcomatosa, TCG, superimposi¢do de outros como meta
mieloma e linfoma

*Grande envolvimento esquelético -5 a 10%
*Pequeno envolvimento - < 1%
*Uni ou multifocais

*Entre 55 e 80 anos / homens
Fraturas

Pds-operatorio

Pelve - doadora

Fase litica recorrente
Degeneracdo sarcomatosa
«Dor e edema

*Fémur, pelve e umero
eLocais de fraturas

*Osteo (50-60%), fibro (20-25%) ou condrossarcoma (10%). Histiocitoma fibroso maligno
e reticulossarcoma
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+Osteolise maior que osteoesclerose, massa de partes moles, ruptura cortical, espiculacdo
0Ossea e fratura persistente

Osteossarcoma - Tibia

Osteossarcoma - Umero

TCG

*Cranio ou ossos faciais, pelve, clavicula, coluna e 0ssos tubulares
*Forma poliostotica

*|esdo litica insuflativa com massa de partes moles

*Padrao histo — mais freg. benigno que maligno

Complicacdes
*Anormalidades articulares:
*Depositos de cristais

*AR

*AO (quadril)

*Qutras — contratura de Dupuytren, dca de Peyronie, sinovite vilonodular pigmentada
AO quadril
Tto 6 meses pamidronate
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