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O benefício potencial dos  bifosfonatos em mulheres pós-menopausa com osteoporose
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Questão e Contexto
A decisão clínica de iniciar bifosfonatos no tratamento da 
osteoporose requer a ponderação de danos e custos de curto 
prazo (p. ex., irritação gastroesofágica ou dor 
musculoesquelética) e benefícios a longo prazo na redução 
de possíveis fraturas. Ensaios randomizados mostraram que 
os bifosfonatos reduzem risco de fratura em mulheres pós-
menopausa com osteoporose. O tempo necessário para se 
beneficiar de tal tratamento não é claro. Nesta meta-análise 
de 10 ensaios clínicos randomizados de alendronato, 
risedronato ou ácido zoledrónico que envolveram 23.400 
mulheres na pós-menopausa com osteoporose, os autores 
determinaram o tempo para se beneficiar do tratamento com 
bifosfonatos para prevenir fraturas.

Objetivo
Avaliar o tempo até benefício (TAB) da terapia com 
bifosfonatos na prevenção de fraturas não-vertebrais e outras 
fraturas em mulheres na pós-menopausa com osteoporose.

Metodologia
Meta-análise de ensaios clínicos randomizados (ECR), 
identificados a partir de revisões sistemáticas da US 
Preventive Services Task Force, Agency for Healthcare
Research and Quality, Cochrane Library e Endocrine Society. 
Foram selecionados ECR envolvendo mulheres na pós-
menopausa com diagnóstico de osteoporose com base em 
fraturas vertebrais existentes ou pontuações T de densidade 
mineral óssea de -2,5 ou inferior. Seleção focada em estudos 
de alendronato, risedronato e ácido zoledrónico, visto serem 
agentes de 1ª linha recomendados em orientações para 
prevenção de fraturas não-vertebrais. Exclusão de estudos 
que não envolvessem mulheres com diagnóstico primário de 
osteoporose, não tivessem braço placebo ou tivessem falta 
de dados sobre o tempo até ocorrência de fratura. Extração e 
síntese de dados: curvas de sobrevida Weibull de efeitos 
aleatórios foram ajustadas e métodos Monte Carlo de cadeia 
de Markov foram usados para estimar a redução de risco 
absoluto (RRA) e TAB em cada estudo. Estas estimativas 
foram agrupadas usando um modelo de meta-análise de 
efeitos aleatórios.

Resultados

O resultado primário foi o tempo para 3 diferentes limiares de 
RRA (0,002, 0,005 e 0,010) para uma primeira fratura não-
vertebral. Os desfechos secundários incluíram o tempo para 
4 limiares de RRA (0,001, 0,002, 0,005 e 0,010) para fratura 
da anca, qualquer fratura clínica e fratura vertebral clínica. 
Dos 67 artigos identificados, 10 ECR compreendendo 23.384 
mulheres na pós-menopausa com osteoporose foram 
incluídos como ECR original ou como parte de análises 
agrupadas publicadas posteriormente. Entre os estudos, o 
número de participantes variou de 994 a 7.765, com média 
(d.p.) de idade variando de 63 (7) anos a 74 (3) anos e tempo 
de seguimento variando de 12 a 48 meses. A meta-análise 
agrupada descobriu que 12,4 meses (IC de 95%, 6,3-18,4 
meses) foram necessários para evitar 1 fratura não-vertebral, 
por 100 mulheres na pós-menopausa recebendo tratamento 
com bifosfonatos, em uma RRA de 0,010. Para prevenir 1 
fratura da anca, 200 mulheres na pós-menopausa com 
osteoporose deveriam fazer tratamento com bifosfonatos por 
20,3 meses (IC 95%, 11,0-29,7 meses), para uma RRA de 
0,005. Além disso, 200 mulheres na pós-menopausa com 
osteoporose necessitariam de fazer bifosfonatos por 12,1 
meses (IC 95%, 6,4-17,8 meses) para evitar 1 fratura 
vertebral clínica, com RRA de 0,005.

Conclusões e Relevância
Os bifosfonatos precisariam ser administrados a 100 
mulheres na pós-menopausa com osteoporose por 12 meses 
para prevenir uma fratura não-vertebral, a 200 mulheres por 
20 meses para prevenir 1 fratura da anca e por 12 meses 
para prevenir 1 fratura vertebral clínica. Os resultados 
sugerem que os bifosfonatos têm maior probabilidade de 
beneficiar mulheres na pós-menopausa com osteoporose e 
uma expectativa de vida superior a 12,4 meses.

Esta meta-análise contribui para decisões 
informadas sobre tratamento com bifosfonatos
em mulheres pós-menopausa com osteoporose. 
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