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Questão 89- Mulher, 23 anos, atleta profissional de atletismo apresenta fratura de stress tibial. Refere que se encontra em amenorreia há 2 anos. Nuligesta, em uso de preservativo como contraceptivo. Teste de gravidez negativo. Na avaliação da fratura, observou-se que apresenta baixa densidade mineral óssea. Além do tratamento específico da fratura, a paciente foi orientada para reprogramação de seus treinos e adaptação da dieta para maior ingesta energética. Qual a conduta mais adequada?
A) Contraceptivo hormonal combinado
B) Bifosfonato
C) Ingesta de doses elevadas de cálcio quelado
D) Musculação
Gabarito oficial: alternativa A.
Comentário:
Estamos diante de uma paciente com provável amenorreia hipotalâmica funcional, decorrente do exercício excessivo e da ingesta inadequada de nutrientes. Ambos podem levar à redução da secreção de GnRH (produzido no hipotálamo), com consequente diminuição da amplitude e da frequência dos pulsos das gonadotropinas (FSH e LH); assim, há ausência de desenvolvimento adequado de folículos e da secreção de LH no meio do ciclo, anovulação e baixos níveis circulantes de estradiol. Um outro fator que contribui para a diminuição de GnRH é o hipercortisolismo decorrente do estresse físico e nutricional.
Adicionalmente, a baixa ingesta calórica e os exercícios físicos intensos geram resistência ao hormônio do crescimento, com consequente redução da produção hepática de IGF-1. Este tem ação trófica no osso e, portanto, sua diminuição contribui para a perda de massa óssea.
	O hipoestrogenismo leva à menor formação de massa óssea, com perda especialmente do osso trabecular. A paciente em questão está há 2 anos em amenorreia, o que impactou de forma negativa na sua massa e arquitetura ósseas, aumentando o risco de fraturas. A fratura de estresse ocorre quando há tensão ou compressão repetitivas, sendo mais frequentes em indivíduos que possuam algum fator de risco para maior fragilidade óssea (como baixa ingesta de cálcio, níveis reduzidos de vitamina D, restrição calórica, baixa densidade mineral óssea e baixo índice de massa corporal).
	Para o tratamento da fratura, é recomendada a redução da carga no local (atividades físicas que não causem dor podem ser mantidas), reabilitação e readequação dietética, com ingesta apropriada de macro e micronutrientes (em especial, cálcio e vitamina D). Adicionalmente, devemos tratar os possíveis fatores de risco que, no caso, seria a reversão do hipogonadismo funcional.
	O tratamento da amenorreia hipotalâmica funcional envolve a retirada do fator causal. Assim, a redução da carga de exercícios e a melhora da ingesta nutricional são as primeiras medidas a serem tomadas. Caso a paciente se mantenha em amenorreia após 6-12 meses, devemos introduzir estradiol associado a progestágeno. As diretrizes da Endocrine Society de 2017 recomendam o uso de doses fisiológicas de estradiol transdérmico (100 mcg) e progesterona micronizada 200 mcg por 12 dias a cada mês (também pode ser utilizada a medroxiprogesterona 5-10 mcg por 10-14 dias a cada mês).
Incorreta a alternativa A. Apesar de conter um estrógeno associado a um progestágeno, o uso de contraceptivos orais combinados não é recomendado, uma vez que se mostrou ineficaz em aumentar a densidade mineral óssea de mulheres atletas jovens. A explicação reside no fato de que o etinilestradiol associado ao progestágeno causa supressão da produção de IGF-1 na primeira passagem hepática, o que não acontece com o uso de estradiol transdérmico.
Além disso, como dito no comentário inicial, antes de iniciarmos qualquer terapia com estradiol e progestágeno, devemos retirar os fatores causais da amenorreia hipotalâmica funcional e reavaliar a paciente entre 6-12 meses; caso se mantenha em oligoamenorreia, a introdução do estradiol deve ser realizada, a fim de se reverter o estado hipoestrogênico.
Incorreta a alternativa B. O uso de bisfosfonatos não é recomendado em mulheres com amenorreia hipotalâmica funcional e baixa densidade mineral óssea, uma vez que não há dados suficientes que suportem sua prescrição. A única exceção engloba as pacientes que possuem contraindicações ao uso do estradiol, assim, os bisfosfonatos podem ser uma opção terapêutica nesses casos.
Incorreta a alternativa C. É recomendada ingesta adequada de cálcio (1.200-1.500 mg/dia, preferencialmente obtido pela alimentação) e manutenção dos níveis séricos de vitamina D > 30 ng/dL. Entretanto, a reposição isolada de cálcio e vitamina D não se mostrou suficiente para melhora da massa mineral óssea em mulheres com amenorreia hipotalâmica funcional.
Incorreta a alternativa D. A readequação de atividade física, com redução de intensidade e carga de exercícios, é fundamental para a reversão do hipogonadismo funcional. Assim, não há sentido em recomendar apenas a musculação sem avaliar a carga e a intensidade do exercício em si.
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