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© RESUMO

Objetivo: Analisar o padrdo evolutivo das matrizes proteica e inorganica no periodo de formacéo dssea, ao longo da
adolescéncia. Métodos: Cento e noventa e dois sujeitos com idades entre 10 e 18 anos, higidos pela avaliacdo clinica,
foram submetidos a captacéo do perfil biofisico dsseo no sitio das metéfises distais das falanges proximais dos dedos II-V,
da méo ndo dominante. Resultados: Na faixa etaria entre 10-14 anos, o pardmetro qualitativo (matriz proteica) revelou
valor superior nas mulheres com p<0,01. A partir dos 15 anos ocorreu inversdo das curvas a favor dos homens. O parametro
quantitativo (matriz inorganica) na faixa etéria entre 10-14 anos apresentou valor superior nas mulheres com p<0,001.
A partir dos 15 anos ocorreu inversdo das curvas com a masculina sobrepujando a feminina. Concluséo: A anélise do
perfil biofisico ésseo revelou elevagéo crescente e progressiva em ambos os sexos, tanto em niimero como nas amplitudes
dos pulsos ultrassonogréficos. A incua tecnologia ao avaliar simultaneamente as duas ferramentas caracterizou o padréo
fisioldgico e evolutivo durante a fase da adolescéncia e confirmou que a puberdade feminina se instala mais precocemente
que a masculina, permitindo a aplicacdo pratica imediata e em fungdo do Cenario Atual da Nova Biologia Ossea.
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ABSTRACT

Objective: Analyze the evolutionary pattern of proteinous and inorganic matrices of bone formation in the period of
adolescence. Methods: One hundred and ninety-two subjects aged 10 to 18 years, healthy by the clinical evaluation
were submitted to capture of the Bone Biophysical Profile at the site of the distal metaphyses of the proximal phalanges of
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the fingers 1I-V, from the non-dominant hand. Results: In the group aged from 10 to 14 years the qualitative parameter
(proteinous matrix) showed higher value in women with p<0.01. As of 15 years an inversion of curves occurred favoring men.
The quantitative parameter (inorganic matrix) in the group aged between 10-14 years presented higher value in women
with p<0.001. From 15 years onwards an inversion of curves occurred with the male overwhelming female. Conclusion:
The analysis of Bone Biophysical Profile showed gradual and progressive increase in both sexes in number as well as in
amplitude of the ultrasound pulses. The innocuous technology simultaneously appraising both tools characterized the
physiological and evolutionary pattern during adolescence and confirmed that female puberty occurs earlier than male’s,
allowing immediate practical application according to the Current Scenario of New Bone Biology.
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INTRODUCAO

Os conceitos sobre a Nova Biologia Ossea
promoveram verdadeira revolucéo cientifica na
abordagem do complexo tecido 6sseo. A inova-
dora exploracdo, em nivel molecular, colabora
de forma efetiva com o rastreamento e segui-
mento de vérias disfunces que acometem as
estruturas de sustentacdo 6ssea, detectando as
alteracdes ocorridas ao longo do periodo da
adolescéncia importantes para a vida adulta.

A espectrofotometria caracterizou os tipos
de proteinas em diferentes 6rgéos e sistemas. No
tecido 6sseo, definiu como sendo a principal es-
trutura de sustentacdo 6ssea, a matriz mesenqui-
mal proteica dssea que é formada, principalmen-
te, pela proteina Coldgeno tipo |, que representa
a matriz 6ssea primaria ou verdadeira, a qual,
por sua vez, sofre a impregnacao secundaria dos
macro e micronutrientes e oligoelementos, origi-
nando a matriz secundaria ou inorganica'2.

Ha mais de trés décadas, as pesquisas clini-
cas em adolescentes relatam que a predisposicdo
as fraturas osteoporéticas no senil tem inicio em
tenra idade, fase em que deveria ser realizado o
rastreamento completo da estrutura de sustenta-
¢cdo dssea” 3. Durante quatro décadas, nessa faixa
etéria, ndo foi possivel confirmar a veracidade do
aforismo devido as limitacdes dos exames ioni-
zantes que avaliam apenas a matriz secundaria,
0 mesmo ocorrendo com os varios tipos de raios
X e os ultrassons de primeira e sequnda geracao.

Na atualidade, é possivel realizar a analise
completa do tecido ésseo (estrutura e compo-
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sicdo), de forma in6cua, ao longo da fase da
adolescéncia, por meio da captacdo do registro
elétrico do Perfil Biofisico Osseo, nas metéfises
das falanges dsseas®**¢”.

Para adequar os projetos de pesquisa e 0s
atendimentos em clinica as diretrizes da Nova
Biologia Ossea, foi realizado um estudo piloto
que avaliou o padrdo evolutivo, ao longo das
fases da adolescéncia, por meio das curvas qua-
litativas e quantitativas extraidas do Perfil Biofi-
sico Osse0®5678,

PACIENTES E METODOS

Cento e noventa e dois sujeitos volunté-
rios, adolescentes, alunos de uma instituicdo
estadual de Ribeirdao Preto, em um final de se-
mana em marco de 2008 e em trés mutirdes,
novembro de 2010, dezembro de 2010 e abril
de 2011, realizaram a captacdo do registro elé-
trico do perfil biofisico 6sseo (PBO) e foram
distribuidos em dois grupos, a saber: 10-14
anos (55 do sexo masculino e 53 do feminino)
e 15-18 anos (47 do sexo masculino e 37 do
feminino); todos higidos na avaliacéo clinica. O
estudo retrospectivo foi aprovado pelo Comité
de Ftica do Hospital Universitéario da Faculdade
de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade
de Séo Paulo, sob nimero 13044/2009, cujas
analises foram extraidas do arquivo do hospital
ap6s o Termo de Consentimento Livre e Escla-
recido (TCLE) ter sido preenchido e assinado
por familiares responsaveis.
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O Perfil Biofisico Osseo (Figuras 1 e 2), cap-
tado em cada voluntério, representa o registro
elétrico do ultrassom ap6s a passagem pelas ca-
madas endostal, trabecular e cortical, na regido
da metéfise distal, das quatro falanges proximais
dos dedos II, IlI, IV e V. As ferramentas qualitativa
e quantitativa foram obtidas por meio de célcu-
los matematicos extraidos das relacbes entre as
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amplitudes dos picos e da duragao dos mesmos.
O registro é realizado em 4 minutos e retrata a
aquisicdo por automacao de 96 medidas. A tec-
nologia DBM Sonic BP-3G de origem europeia
¢ patenteada na Comunidade Europeia, USA e
registrada na Anvisa em 2001 e 2008 na fa
dos densitometros, sendo denominada Densitd
metro Preventivo para a Osteoporose®®7-9 1011,

Figura 1. Significado dos pulsos do Perfil Biofisico Osseo captado em cada sujeito. O registro elétrico
representa a passagem do ultrassom pelas camadas endostal, trabecular e cortical, na regido da metafise
distal, das quatro falanges proximais dos dedos I, Ill, IV e V.
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Figura 2. Registros elétricos do Perfil Biofisico Osseo (PBO), entre 10-17 anos, revelando o nimero, a duragdo
e as amplitudes crescentes dos pulsos de ultrassom em funcéo da faixa etaria.
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Os resultados obtidos foram analisados em  belecidas>'%"". Neste estudo foram apenas ava-
funcéo das curvas regressivas (Graficos 1 e 2) liadas duas ferramentas: qualitativa (Bone Trans-
e comparados segundo as novas diretrizes esta-  mission Time) e quantitativa (Z-score)*>*'.

Gréfico 1. Curva normativa da média da ferramenta quantitativa (Z-score), segundo os géneros e em funcéo
da idade. *p <0,001
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Gréfico 2. Curva normativa da média da ferramenta qualitativa (BTT), segundo os géneros e em funcao da
idade. *p<0,01
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A tecnologia avalia as propriedades meca-
nicas 6sseas, em tempo real, sem emissdo de
radiacdo, e disponibiliza os pulsos referentes aos
trés tipos de ossos da regido (endostal, trabecu-
lar e cortical), a elasticidade e a homogeneidade
do tecido 6sseo nas metéfises das falanges (Fi-
gura 1). Os PBO estao representados na Figura
2 e sdo integralizados por meio de um Sistema
de Inteligéncia Artificial ndo Booleana, denomi-
nado Fuzzy Logic. Para a andlise das medidas de
tendéncia central e da regressédo linear mdltipla
foi utilizado o software SAS® 9.0, para nivel de
significancia de p<0,001 e p<0,01.

RESULTADOS

O registro elétrico do PBO revela elevacéo
progressiva tanto no nimero como na amplitu-
de dos pulsos com o avancar da idade em ambos
0s sexos, sendo o nimero de pulsos superiores
nos homens. O parametro quantitativo Z-score
(Tabela 1 e Gréfico 1) apresentou valor crescen-
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te e progressivo ao longo das-faixas etarias. Os
valores quantitativos femininos entre 10-14 anos
foram superiores aos masculinos da mesma ida-
de e com nivel de significancia para p<0,001. A
partir dos 15 anos ocorreu inversao das curvas,
sendo os valores masculinos sempre superiores
aos femininos.
O parametro qualitativo BTT (Bone Trans-
mision Time - Tabela 1 e Grafico 2) apresentou
comportamento semelhante; a partir de 10-14
anos os valores foram superiores para as mulhe-
res e com nivel de significancia para p<0,01. A
partir de 15 anos ocorreu uma inversao das cur-
vas, tornando-se mais elevadas nos homens.

DISCUSSAO

A histéria clinica e o exame fisico sao indis-
pensaveis em todos os atendimentos médicos,
mas, na faixa etéria da adolescéncia, sdo impres-
cindiveis para o estabelecimento do desenvolvi-
mento dentro dos limites da normalidade.

Tabela 1. O asterisco na faixa etaria entre 10-14 anos refere-se as diferencas significantes e favoréaveis as
mulheres. Em negrito as diferencas significantes e favoraveis aos homens, apds a inversdo das curvas.

Quantidade Ossea (Z-score)

Qualidade Ossea (BTT)

-m“ HOMEM + SD “ MULHER + SD | HOMEM + SD | MULHER * SD

1913 £40
1 10 1910 + 33 09
12 12 1914 + 40 n
13 10 1935+ 45 10
14 12 1962 £ 50 10
15 1 2044 £ 62 08
16 13 2069 * 60 10
17 1 2071 + 57 10
18 12 2102 + 65 09
Total 102 90

Adolescéncia & Saude

*1925 + 42 0,93+0,16 0,91+0,16
*1939 + 42 0,91+0,17 *1,02+0,18
*1973 + 43 0,98+0,16 *1,02+0,13
*1990 + 43 1,08 +0,21 *1,15 +0,17
*2049 + 43 1,24+0,24 *1,35+0,19
2040 + 47 1,45+ 0,24 1,36+0,18
2050 + 40 1,53 £ 0,25 1,41£0,17
2065 + 48 1,65+0,28 1,45+0,19
2089 + 60 1,66 + 0,24 1,59 +0,21
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O exame clinico, associado as medidas an-
tropométricas, a distribuicéo pilosa, as dosagens
hormonais basais e aos testes funcionais orien-
tam sobre a integridade do eixo hipotalamo-go-
nadal; é possivel avaliar a integridade do eixo
hipotdlamo-gonadal e das glandulas correlatas
quando deparamos com os distlrbios relacio-
nados ao crescimento, disfuncdes menstruais
da puberdade e afeccdes genéticas. Sob essas
circunstancias, é necesséario explorar as reper-
cussdes sobre a matriz mesenquimal proteica
6ssea, sendo imprescindivel estabelecer a corre-
lacdo entre as idades cronoldgica e dssea, sendo
esta, desde o inicio do século passado, avaliada
apenas por meio dos raios X nos pontos de ossi-
ficacdo e pelos estagios epifisarios!.

Na avaliacdo do desenvolvimento 6sseo do
adolescente, é importante utilizar metodologias
que fornecam curvas normativas regressivas es-
pecificas e que, na atualidade, contemplam a
matriz proteica (qualidade 6ssea), a matriz inor-
ganica (quantidade dssea) e suas correlagdes com
0 género, a etnia e a condi¢do socioecondmica.

Nos Gltimos 50 anos, varias metodologias
foram desenvolvidas e aplicadas com essa fina-
lidade: os raios X simples, periféricos, dupla (L)
onda, tomografias periféricas, ressonancia mag-
nética, tomografias, ultrassonografias de calca-
neo, tibia e patela. No entanto, todas avaliam
exclusivamente a matriz inorgénica éssea®>1%12,

A avaliacdo da estrutura de sustentacdo
e dos componentes do tecido 6sseo tornou-se
possivel na metafise das falanges devido ao sitio
facultar a analise simultanea, in vitro e in vivo, dos
trés tipos dsseos (endostal, trabecular e cortical),
dos dois componentes dsseos (proteico e inorga-
nico) e das propriedades mecanicas 6sseas (elas-
ticidade e homogeneidade). Quando avaliadas
em conjunto, a deterioracdo da matriz proteica
6ssea, em qualquer idade, prediz os mais suscep-
tiveis a desenvolver diferentes disfungdes osteo-
musculares que culminam com a osteoporose e
as fraturas osteopordticas no senil*61113141516,

As pesquisas realizadas ao longo da ado-
lescéncia enfatizam a importancia de serem
evitadas as exposicdes desnecessérias as radia-
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¢Oes para prevenirmos os efeitos estocasticos
e, ainda, que as metodologias aplicadas devem
possuir adequados instrumentos de medida, a
saber: precisao, elevada reprodutibilidade, baixo
coeficiente de variagao, etc.>'0

Da mesma forma, os controles para ade-
quada avaliacdo devem ser realizados em curto
prazo por meio de tecnologias que analisam a
causa central da deterioracdo do tecido 6sseo,
ou seja, da estrutura de sustentacdo 6ssea, que,
em conjunto, confere seguranca aos pais, ado-
lescentes e aos médicos! 6111315171819,

Entre 1940 e 2000, o aforismo pediatrico “a
osteoporose é uma doenca que tem inicio na in-
fancia”® ndo pode ser confirmado em decorréncia
de as metodologias aplicadas avaliarem apenas a
matriz inorgénica, que é o fator secundério na
génese da deterioracdo do tecido 6sseo, e que se
encontra degenerada quando do diagndstico da
osteoporose e das fraturas osteopordticas?.

O presente estudo, em nosso meio, refe-
rendou os conceitos da Nova Biologia Ossea
na clinica’, para ambos os sexos, na faixa eta-
ria entre 10-18 anos, e estabeleceu as curvas
normativas qualitativa e quantitativa 6ssea que
apresentaram comportamentos tipicos da fase
da adolescéncia normal™ .

A ferramenta quantitativa (Z-score) apre-
sentou valor crescente e progressivo ao longo
das faixas etarias (Tabela 1). Os valores das mé-
dias do Z-score entre 10-14 anos (Tabela 1 e Gra-
fico 1) foram superiores no sexo feminino, com
nivel de significancia para p<0,001, refletindo e
revelando a maturidade sexual mais precoce no
sexo feminino* 7 8.

A ferramenta qualitativa BTT (Bone Trans-
mision Time) apresentou valor crescente (Tabela
1 e Gréfico 2), registrou diferenca significativa
entre os géneros na faixa etaria entre 10-14 anos
com p<0,01, favoravel as meninas, ocorrendo
inversao da curva acima de 15 anos. O padrdo
crescente é interpretado como incorporacao
adequada da matriz proteica 6ssea que faculta
a impregnacdo secunddria dos micronutrientes
e oligoelementos para a formacdo adequada da
matriz inorganica ou secundaria.
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Os pulsos do registro elétrico do PBO (Figu-
ra 2), a partir dos 10 anos, apresentaram valores
crescentes até a idade de 17 anos, a partir dessa
data adquiriram o padréo tipico dos observados
em adultos jovens e com desenvolvimento an-
tropométrico normal.

Ao longo das avaliacdes sequenciais se-
mestrais, diante das alteracdes na qualidade e
quantidade dsseas, é necessario afastar os fato-
res causais relacionados com os distdrbios de
crescimento, e entre eles destacam-se: a disfun-
¢do hormonal-puberal, doencas genéticas e mu-
dancas radicais dos habitos e costumes atuais.
Chamou-nos a atencdo que, na avaliacdo simul-
tanea aplicada, foi possivel detectar as nitidas
diferencas entre os sexos a partir dos 10 anos e a
inversao das curvas acima de 15 anos.

O padrao dos resultados, neste trabalho,
para as mesmas faixas etdrias, sdo similares aos
da literatura internacional para individuos de 3
a 21 anos e adolescentes poloneses e germanos
de 9 a 15 anos de idade*”®. Aspectos relacio-
nados a “raca” ou “grupos étnicos” devem ter
interferido e contribuido nas diferencas observa-
das entre as pesquisas'®". Sendo o Brasil um pais
continente com gritantes diferencas antropomé-
tricas, € fundamental que sejam padronizadas as
curvas normativas para adequar a inclusdo social
familiar as caracteristicas de cada regiao®”'.

As curvas normativas qualitativas e quanti-
tativas retrataram, na fase de desenvolvimento,
as nuances proprias do género e revelaram mag-

INORGANICA, EM 192 SUJEITOS NA

S DUAS MATRIZES OSSEAS, PROTEICA E
AD LESCIAE/NCIA. ESTUDO PILOTO

COORTE TRANSVERSAL. PREVENCAO PRIMARIA DA OSTEOPOROSE

nitudes inferiores as descritas na literatura inter-
nacional*'® e nacional” 8. Ao serem_comparadas
as curvas dos portadores de polimarfismo da
osteoporose (osteogénese imperfeita) ©
tados enfatizam a importancia do estudo si
taneo das duas matrizes, desde tenra idade®:

Da mesma forma, com a finalidade de pre-
venir os quadros de osteoporose comum em
idosos, a tecnologia se revelou apta a rastrear de
forma preventiva a matriz proteica 6ssea que é
a causa central da temivel doenca. As alteracdes
iniciais podem estar presentes em graus varia-
dos nos adolescentes, elevam-se no periodo do
climatério e atingem 100% dos idosos com os-
teop0r0562’3’9’10’]2’13’15’16.

A tecnologia aplicada neste estudo agre-
gou a avaliacdo da estrutura de sustentacdo
6ssea, uma ferramenta qualitativa de medida
(BTT), fato nd@o evidenciado pelas metodolo-
gias ionizantes e pelos ultrassons de primeira e
de segunda geracdo por ndo contemplarem o
Novo Cenério da Osteoporose*>'%, amplamen-
te explorado, em nivel molecular, pelo Projeto
Genoma 19918,

NOTA @

Trabalho realizado em conjunto pelo De-
partamento de Ginecologia da Faculdade de
Medicina de Ribeirdo Preto-USP e Climaterium
S/S, Ribeirao Preto, SP, Brasil.
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