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Recomendações sobRe 
densitometRia óssea (dXa)

1. Para pacientes com DRC em todos os 
seus estágios e após o transplante renal 
(Tx renal), os critérios para diagnóstico de 
osteopenia e osteoporose são os mesmos 
para a população geral (Evidência).

2. Para pacientes com DRC E1-2, sugere-se 
a mesma rotina de avaliação com DXA 
seguida para a população geral (Evidência).

3. Para pacientes com DRC E3A-5D com 
presença de alterações do DMO-DRC e 
fatores de risco para osteoporose, sugere-se 
a realização de densitometria óssea (DXA) 
para avaliação do risco de fratura (Opinião).

4. Para pacientes com DRC E3A-5D com 
osteopenia ou resultado normal pela DXA, 
sugere-se realização do exame a cada 2 
anos (Opinião).

5. Para pacientes com DRC E3A-5D com 
osteoporose e/ou fraturas de fragilidade, 
recebendo tratamento antirreabsortivo ou 
com agentes anabólicos, sugere-se a rea-
lização de exame de DXA a cada 1 ano 
(Opinião).

6. Para pacientes transplantados renais, 
sugere-se avaliação do risco de fratura pela 
DXA nos primeiros seis meses após o Tx 
Renal (Opinião).

7. Para pacientes transplantados renais 
estágios Tx1-5 com fatores de risco para 
osteoporose, sugere-se a avaliação do risco 
de fratura pela DXA com a mesma frequên-
cia e da mesma maneira que para pacientes 
com DRC (Opinião). 

Racional

A osteodistrofia renal (OR)  é o termo usa-
do para descrever as alterações ósseas que 
ocorrem no curso da DRC1. Essas alterações 
prejudicam a remodelação, a mineralização, 
bem como a microarquitetura óssea cor-
tical e trabecular, aumentando o risco de 
fratura pela redução tanto da massa quanto 
da qualidade e ósseas1,2. Resistência óssea 
(Figura 1) é definida pelas características 
da densidade mineral óssea e da qualidade 
óssea. Enquanto a massa óssea (densidade 
mineral óssea) pode ser avaliada por exames 
radiológicos bidimensionais (absorciometria 
de raio X de dupla energia - densitometria 
óssea, DXA), a qualidade óssea, que se re-
fere às propriedades estruturais, inclui a re-
modelação, a microarquitetura, a disposição 
do colágeno e os aspectos de mineralização, 
e não pode ser adequadamente determinada 
pela DXA, exigindo-se, quando possível, 
avaliação por  meio de outros métodos 
radiológicos investigativos e mesmo a uti-
lização da própria biópsia óssea3. 

Diagnóstico das anormalidades ósseas do DMO-DRC 
(imagem e biópsia óssea)

Diagnosis of bone abnormalities in CKD-MBD  
(Imaging and bone biopsy)

Figura 1. Componentes da resistência óssea
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Fraturas são 2-14 vezes mais frequentes entre pacien-
tes com DRC quando comparados à população geral4,5, 
sua incidência e prevalência aumentam significativa-
mente à medida que a TFGe diminui e estão associadas 
a elevados custos e morbimortalidade6,7. A atualização 
mais recente da diretriz KDIGO para os DMO-DRC8, 
quando comparada às diretrizes prévias, apresentou 
mudança no paradigma até então vigente, passando 
a reconhecer a utilidade da avaliação radiológica, em 
especial pela DXA, como uma importante ferramenta 
discriminatória do risco de fraturas na população 
com DRC, baseado, entre outras informações, numa 
compilação de estudos clínicos específicos publicada 
em 20159. Faremos uma breve revisão a respeito das 
recomendações para utilização de exames radiológicos 
na avaliação óssea da DRC, bem como da utilidade da 
ferramenta FRAX (Fracture Risk Assessment Tool) no 
ambiente da DRC.   

densitometRia óssea (dXa)

Considerando sua ampla disponibilidade, baixa 
exposição à radiação e o custo mais acessível, a DXA 
é atualmente a ferramenta mais amplamente utilizada na 
avaliação clínica da massa óssea e do risco de fratura, 
tanto na população geral10 quanto no ambiente da 
DRC.3,8,11 De maneira semelhante ao postulado para 
a população geral, valores de T score ≤ - 2,5 DP da 
normalidade são altamente preditivos de risco de fratura 
entre pacientes com DRC12. Uma baixa massa óssea 
verificada no terço distal do rádio, no colo de fêmur e 
na coluna lombar, através da DXA, é um preditor de 
risco de fratura em pacientes com DRC E3-5D8. Para 
crianças, mulheres pré- menopáusicas com menos de 
40 anos e homens com menos de 50 anos o Z-escore, 
ao invés do T escore,  deve ser usado para avaliar a 
densidade mineral óssea (Z escore <-2,0).13 

Embora o uso da DXA como preditor de risco de 
fratura na DRC tenha sido historicamente controverso, 
as mais recentes revisões nessa temática identificaram ao 
menos quatro estudos de coorte prospectivos utilizando 
essa ferramenta, e estudando a incidência de fraturas 
de fragilidade em pacientes com DRC E3-5D2,8,9. Esses 
estudos demonstraram que a densidade mineral óssea 
(DMO) avaliada por DXA foi uma ferramenta preditora 
de risco de fraturas em  pacientes com DRC (Tabela 
1)12,14-16, informação que também parece ser válida para 
os pacientes transplantados renais, particularmente 
quando existe osteopenia (T escore de - 1,0 a - 2,4 
DP) e DMO < 0,9 g/cm2 no colo femoral17. Esses 

estudos também indicaram que os mesmos valores de 
T escore validados pela Organização Mundial da Saúde 
para diagnóstico de osteopenia e osteoporose (OP) na 
população geral podem ser utilizados para os pacientes 
com DRC1,11. 

Em pacientes com DRC que sofrem fraturas de 
fragilidade, o principal dilema clínico é a diferenciação 
entre OP e as várias apresentações da OR (osteíte 
fibrosa, doença óssea de baixa remodelação, doença 
óssea mista, osteomalácia). Esse problema pode ser 
exacerbado na medida em que OR e OP coexistem, 
cenário mais prevalente em casos de DRC avançada1,11. 
Adicionalmente, um mesmo paciente pode se apresentar, 
em momentos distintos, com padrões diferentes de OR 
e, no ambiente da DRC, a elevação do PTH pode ser 
anabólica para o osso trabecular, mas catabólica para 
o cortical. Como a DXA não consegue separar esses 
2 componentes (OR e OP), seu papel na avaliação da 
força óssea fica limitado. É importante também destacar 
que a DXA, como não avalia a qualidade óssea ou o 
tipo de OR subjacente, pode ser menos preditiva ou 
subestimar o risco de fraturas em pacientes com DRC 
E4-5D, quando comparada aos estágios mais precoces 
da DRC1,18.  

Como recomendação geral, os pacientes devem ser 
submetidos a DXA em pelo menos 2 sítios distintos 
(colo do fêmur, coluna lombar ou terço distal do rádio), 
devendo-se invalidar a coluna lombar em situações 
de extensas calcificações vasculares ou osteoartrose 
significativa. Não se conhece o intervalo de tempo ideal 
para realização do exame, mas as diretrizes nacionais de 
tratamento da OP sugerem, no caso de pacientes de alto 
risco para fraturas, especialmente se estiverem recebendo 
tratamento farmacológico, realizar DXA a cada 1-2 
anos19. Adicionalmente, diversos estudos sugerem que 
a aplicabilidade da DXA pode ser potencializada pela 
realização concomitante da estimativa de risco de 
fratura pela ferramenta FRAX (avaliação do risco de 
fratura em 10 anos) em pacientes transplantados renais 
e na DRC G3-G420,21, com provável menor utilidade 
do FRAX entre pacientes com DRC em terapia renal 
substitutiva (hemodiálise)14.    

É fundamental observar que a utilidade da DXA é 
primariamente dependente da qualidade das imagens 
obtidas, bem como sua correta análise e interpretação, 
baseadas em padronizações bem estabelecidas, com o 
intuito de minimizar erros de execução22,23. Quando 
são feitos exames seriados do mesmo paciente, deve-se 
considerar, também, que existe uma mínima variação 
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significativa, que corresponde à variabilidade técnica 
intrínseca do exame, calculada para cada conjunto 
composto pelo aparelho utilizado e o técnico operador.22 
Esse processo de certificação da qualidade do exame 
consiste em quantificar o valor da densidade óssea duas 
vezes consecutivas num conjunto de trinta pacientes, ou 
três vezes, em um conjunto de quinze pacientes, com 
reposicionamento entre os exames22,23.      

escoRe de osso tRabeculaR (eot)

A natureza bidimensional da resolução espacial das 
imagens obtidas pela DXA não permite uma avaliação 
direta da microarquitetura óssea (espessura cortical 
e volume trabecular)10. Com o intuito de agregar 
informação nesse sentido, foi desenvolvido um programa 
de computador que extrai as imagens da DXA, obtidas 
da coluna lombar, para avaliação da microestrutura 
trabecular. Utilizando uma escala com diferentes 
tons de cinza, avalia-se a homogeneidade deles, cuja 
relação é diretamente proporcional à qualidade da 
organização da estrutura trabecular10,18. Vários centros 
de investigação radiológica incorporaram atualmente 
o EOT na realização habitual da DXA18. 

Em estudos prospectivos com grande número de 
pacientes, o EOT reduzido tem-se mostrado um bom 
marcador de risco para fraturas de fragilidade na 
população geral, independentemente dos valores da DXA 
e de outros fatores de risco importantes, como idade 
avançada e fraturas prévias24,25. No ambiente da DRC, 
existe informação crescente a respeito da utilidade do 

EOT. Naylor e cols. realizaram um estudo multicêntrico 
em pacientes com TFGe < 60 mL/min/1,73 m2 na 
população canadense e os  resultados demostraram a 
associação do EOT com risco de fraturas de fragilidade. 
Pacientes > 40 anos, com DRC, seguidos por 5 anos, 
quando comparados à população com função renal 
normal, apresentavam EOT em média mais baixo 
(1.275 x 1.297) e com maior probabilidade de fraturas 
de fragilidade entre aqueles que apresentavam valores 
de EOT abaixo da mediana obtida no estudo26. 

Em pacientes em HD, Yavropoulou e colaboradores 
observaram, num estudo de caso-controle, que os 
50 pacientes  estudados  apresentavam valores de 
EOT significativamente mais baixos que os do grupo 
controle, diferença que permaneceu significativa após 
ajustes para idade, valores de PTH, 25OHD3, fósforo e 
fosfatase alcalina27. Já Brunerova e cols., investigando 
também pacientes em HD, observaram que metade de 
sua casuística (N = 59) apresentava severa alteração da 
microarquitetura trabecular avaliada por EOT, e que 
esses achados se correlacionaram com os resultados de 
tomografia computadorizada quantitativa periférica 
de alta resolução (HR-pQCT )28.  Mais recentemente, 
Dusceac e cols., estudando 98 pacientes em HD, 
observaram que, quando comparados a controles 
saudáveis, os pacientes apresentavam valores de EOT 
de coluna lombar significativamente menores e risco 
de fraturas de fragilidade 5 vezes maior29.  

De forma semelhante, na população transplantada 
renal, Naylor e cols. observaram que os valores de EOT 

tabela 1  PrinciPais estuDos sobre Drc eviDencianDo DXa como PreDitora De risco De fraturas De fraGiliDaDe 

Autor principal
Ano de 

publicação
População estudada Principais achados

Iimori, S. et al.14 2012

DRC E5D em HD
N = 485 
Japão – único centro
Idade média: 60 anos

↓ DMO linha de base (cabeça do fêmur e 
quadril total) preditora de fraturas  
PTH > 204 pg/mL e ↑ FAO 
ambos preditores bioquímicos de fraturas 

Yenchek, R.H.  
et al.16 2012

DRC E3a-3b
N = 587 
População USA

Para cada redução de 1 DP na DXA, risco de 
fraturas 2,6 x maior em casos de DRC, tanto 
para colo de fêmur quanto quadril total

West, S.L. et al.12 2015

Coorte prospectiva
DRC E3a, E3b, E4 e E5 não em diálise
N = 131 
População canadense

Para cada redução de 1 DP na DXA houve 
risco de fratura de 1,75 x maior 
Baixa DMO em todos os sítios foi preditora 
de risco de fraturas

Naylor, K.L. et al.15 2015

DRC E3a e E3b
N = 320 
População canadense
FRAX com ou sem DXA 

FRAX com DXA, sem DXA e T score da 
cabeça do fêmur; todos foram preditores de 
risco de fraturas 

Fonte: Adaptado da referência 8.
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são significativamente mais baixos quando comparados 
a controles, e o EOT se associou a maior risco de 
fraturas, novamente, independentemente do FRAX e da 
DXA30. Adicionalmente, Perez-Saez e cols. investigaram 
o EOT numa população de pacientes transplantados 
renais de longa evolução (seguimento médio de 10 
anos) e observaram que os valores de EOT em média 
eram mais baixos quando comparados a controles 
saudáveis, achados independentes dos valores de DXA e 
da utilização de corticoide31. Luckman e cols. estudaram 
longitudinalmente durante 12 meses 47 transplantados 
renais avaliados com DXA, EOT e HR-pQCT. Com 
um ano de seguimento, apenas 50% dos pacientes 
apresentavam valores de EOT como sendo de baixo 
risco para fraturas de fragilidade (> 1.370), e 42% 
da população, embora apresentasse DXA dentro da 
normalidade, foram classificados como de alto risco para 
fraturas, baseado em valores de EOT. Adicionalmente, 
os valores de EOT se correlacionaram significativamente 
com a HR-pQCT nos parâmetros de espessura trabecular 
e densidade óssea32.  

Em conjunto, esses estudos evidenciam que existe um 
significativo dano na microarquitetura óssea avaliada 
pelo EOT, confirmando seu papel como preditor de 
risco de fraturas de fragilidade na população com DRC 
E3A-E5D e em transplantados renais, tornando-se 
razoável sugerir que, quando disponível, essa ferramenta 
seja utilizada como preditor de risco de fraturas nessa 
população33.

Finalmente, algumas considerações a respeito da 
HR-pQCT, cuja vantagem é apresentar resolução de 
60-82 µm3, fornecendo informações detalhadas em 
três dimensões a respeito da microarquitetura óssea 
e sua geometria, quantificando e qualificando o osso 
trabecular (espessura e número de trabéculas), bem como 
avaliando a porosidade cortical1,34. Essa modalidade de 
investigação não avalia a remodelação e a mineralização 
óssea e não pode, dessa maneira, trazer informações a 
respeito do tipo de OR do paciente avaliado1. Estudos 
transversais realizados em pacientes com DRC E3A-
5D demonstraram que os parâmetros da HR-pQCT 
avaliados em tíbia e rádio distal se associavam com 
fraturas de fragilidade35,36.   

Embora esse  exame tenha aplicabilidade validada no 
ambiente da DRC, sua limitada disponibilidade e o custo 
mais elevado determinam que não seja recomendado 
como exame de rotina para detecção de OP e avaliação 
de risco de fraturas na DRC34. A Tabela 2 apresenta as 
vantagens, desvantagens e perspectivas relacionadas ao 

uso dos diferentes métodos de investigação radiológica 
no DMO-DRC. 

PaPel do FRaX (FRactuRe Risk  
assessment tool)

Na população geral, a utilização do FRAX como 
ferramenta discriminadora de risco de fraturas está 
amplamente aceita e incorporada em diversas diretrizes, 
para avaliação e tratamento da OP37. O instrumento se 
vale da análise de onze variáveis clínicas e a informação 
adicional opcional da DXA obtida ao nível do colo 
femoral, não incluindo, contudo, a presença de doença 
renal. Assim, embora o FRAX não inclua ajustes para 
TFGe, sugere-se que a ferramenta seja útil como 
avaliação inicial, tanto para pacientes com DRC quanto 
no Tx Renal, embora provavelmente subestimando o 
risco real de fratura38. 

Jamal e cols. observaram em pacientes com DRC 
que a capacidade discriminadora de risco de fratura da 
DXA em colo femoral foi semelhante ao FRAX para 
fraturas vertebrais morfométricas, com o FRAX sendo de 
utilidade superior para fraturas não vertebrais21. Naylor e 
cols. estudaram, utilizando FRAX e DXA, 320 pacientes 
com TFGe < 60 mL/min/1,73m2 e 1.787 pacientes 
com TFGe > 60 mL/min/1,73m2.15 Para pacientes com 
DRC, o risco observado de fratura de fragilidade 
foi de 5,3%, comparável à estimativa do FRAX (de 
6,4% com DXA e 8,2% sem DXA)15. Adicionalmente, 
Whitlock e cols. estudaram uma coorte com mais de 
10 mil pacientes, incluindo 2.154 pacientes com DRC 
3A e 3B e 590 pacientes com DRC E4-E5. Durante um 
seguimento médio de cinco anos, observou-se que, para 
cada aumento no desvio-padrão de valores do FRAX, 
o risco de fratura de fragilidade foi significativamente 
maior e capturado adequadamente pelo FRAX, com 
ou sem a utilização da DXA, em todos os estágios da 
DRC39. Além disso, Przedlacki e cols., estudando 718 
pacientes com DRC 5D (em HD, observaram que, em 
análise de regressão logística, o FRAX foi o mais robusto 
fator independente na avaliação do risco de fratura 
naquela população40. Finalmente, entre 458 pacientes 
transplantados renais, Naylor e cols. concluíram que 
o risco observado de fratura em 10 anos foi de 6,3%, 
semelhante aos valores estipulados pelo FRAX (5% 
com DXA e 5,6% sem DXA)20.

A despeito de todos esses resultados, novos estudos 
são necessários antes que o FRAX possa ser mais 
amplamente recomendado na prática diária, em especial 
para pacientes com DRC E4-5D, uma vez que a presença 



625

Investigação por imagem e biópsia óssea na DRC

Braz. J. Nephrol. (J. Bras. Nefrol.) 2021;43(4 Suppl. 1):621-627 

do DMO-DRC nessa população afeta de forma mais 
significativa o metabolismo ósseo e carrega consigo 
implicações particulares de tratamento (análogos de 
vitamina D, calcimiméticos, quelantes de fósforo), 
potencialmente interferindo na avaliação do risco de 
fratura e no tratamento subsequente38.

Recomendações sobRe bióPsia óssea

1. A biópsia óssea com dupla marcação pela tetraciclina, 
seguida de análise histomorfométrica, é o padrão ouro 
para o diagnóstico e para a classificação da osteodistrofia 
renal (OR) (Evidência).

2. Em pacientes com DRC E 3a-5D, a biópsia óssea 
deve ser considerada nas seguintes condições: fraturas 
da fragilidade, hipofosfatemia e/ou hipercalcemia 
refratárias e não explicadas, suspeita de intoxicação 
por alumínio, discrepância entre biomarcadores séricos 
e apresentação clínica; e antes de iniciar medicamentos 
anti-osteoporóticos (Opinião).

Racional

A osteodistrofia renal (OR) é definida como o conjunto 
das alterações da histologia óssea que fazem parte 
do espectro de manifestações do distúrbio mineral 
e ósseo da doença renal crônica (DMO-DRC)41. A 
biópsia óssea com dupla marcação pela tetraciclina, 

seguida de análise histomorfométrica, é o padrão ouro 
para o diagnóstico e a classificação da osteodistrofia 
renal, por ser o único método capaz de proporcionar a 
avaliação, em osso trabecular e cortical, de parâmetros 
estruturais e dinâmicos da histologia óssea42,43. A biópsia 
óssea fornece, portanto, informações sobre volume (V), 
remodelação (T, do inglês turnover) e mineralização (M), 
que servem de base para a classificação do tipo de OR44.

O tratamento da OR depende do tipo de alteração 
óssea encontrada, se de alta ou de baixa remodelação, 
cujo diagnóstico presuntivo através da dosagem de 
biomarcadores séricos nem sempre é preciso45,46. Apesar 
disso, conforme delineado em outros capítulos dessa 
diretriz, reforçamos a importância de se avaliar a 
tendência dos níveis do PTH e da fosfatase alcalina 
para guiar a terapêutica45. Métodos não invasivos, 
como por exemplo densitometria óssea, tomografia 
computadorizada quantitativa e microrressonância 
magnética, embora sejam capazes de avaliar a massa e 
a microarquitetura ósseas, não avaliam a remodelação 
ou a mineralização, nem determinam o tipo de OR.

Por ser um método invasivo, que requer centros 
especializados para a sua realização, a biópsia óssea não 
é recomendada como parte da avaliação de rotina na 
DRC43. Sugerimos que, em pacientes com DRC estágio 
3 a 5D, a biópsia óssea seja considerada principalmente 
nas seguintes condições: (i) fraturas de fragilidade; (ii) 
hipofosfatemia e/ou hipercalcemia refratárias, não 

tabela 2  vantaGens, limitações e PersPectivas Dos métoDos De avaliação raDiolóGica Do teciDo ósseo no Dmo-Drc 

Método Vantagens Desvantagens Perspectivas

DXA e EOT

Não invasivo
Baixo custo
Acessível
Preditor de risco de fratura
Informa microarquitetura trabecular 
(EOT)

Sem informações sobre 
remodelação e mineralização 
óssea
Não diferencia osso cortical e 
trabecular (DXA)

Utilização em estudos de 
intervenção em futuro 
imediato

HR-pQCT

Não invasiva
Alta definição
Elevada sensibilidade
Diferencia osso cortical e trabecular

Não amplamente disponível
Custo elevado
Sem informações sobre 
remodelação e mineralização
Ainda sem consistência como 
preditor de risco de fratura

Maior disponibilidade em 
futuro próximo
Futuros estudos 
prospectivos para definição 
como ferramenta de risco 
de fratura

Biópsia óssea

Elevada definição e sensibilidade 
(padrão “ouro”)
Diferencia osso cortical e trabecular
Apresenta informações sobre 
remodelação e mineralização 
ósseas

Invasivo
Custo elevado
Demanda expertise
Não avaliado como preditor de 
risco de fratura

Interesse crescente pelo 
método – novos grupos de 
pesquisa
Futuros estudos integrando 
métodos radiológicos e 
biópsia óssea

DXA: Densitometria óssea; EOT: Escore de osso trabecular; HR-pQCT: Tomografia computadorizada quantitativa periférica de alta resolução.

Fonte: Adaptado da referência 33.
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explicadas;  (iii) suspeita de intoxicação por alumínio, 
caso o teste para desferroxamina seja inconclusivo 
ou não possa ser realizado; (iv) discrepância entre 
biomarcadores séricos e apresentação clínica; (v) antes 
de iniciar medicamentos anti-osteoporóticos. 

Todavia, embora a biópsia possa trazer informações 
importantes para guiar a terapêutica da osteoporose, 
sua realização não é obrigatória, assim como a 
impossibilidade de realização não deve ser considerada 
impeditiva para o início do tratamento da osteoporose, 
particularmente nos pacientes com DRC 3a, 3b e 4, 
para os quais o tratamento antirreabsortivo tem se 
mostrado seguro e eficaz47. Os objetivos da biópsia 
óssea são: descartar doença atípica ou inexplicada pela 
apresentação clínica e biomarcadores, determinar se o 
paciente tem doença de alto ou baixo remodelamento 
que possa alterar o tratamento (como iniciar ou 
descontinuar calcimiméticos ou análogos de vitamina 
D) ou identificar defeito de mineralização que precisam 
de tratamentos específicos47.

A realização da marcação do tecido ósseo pela 
tetraciclina, previamente à realização da biópsia óssea, é 
importante para permitir a avaliação histomorfométrica 
adequada43. A descrição detalhada de como realizar a 
dupla marcação pela tetraciclina, o procedimento da 
biópsia, seus cuidados e complicações, estão fora do 
escopo deste capítulo e podem ser encontrados em 
outras publicações42,43.

A expansão do arsenal terapêutico para o tratamento 
da DMO-DRC e da osteoporose pode, eventualmente, 
requerer o uso da biópsia óssea para possibilitar um 
tratamento mais individualizado, o que nem sempre é 
possível somente por meio da apresentação clínica e do 
uso de biomarcadores séricos48. Isso reforça a importância 
de mais nefrologistas se tornarem habilitados a realizar 
o procedimento e a análise histomorfométrica do tecido 
ósseo.
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