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RESUMO

NUNES, Samon Henrique. Doenca éssea no pos-transplante de células tronco
hematopoiéticas: revisao de literatura. Trabalho de Conclusao de Curso (Fellow em
Transplante de Medula Ossea) — Instituto Nacional de Céancer (INCA), Rio de Janeiro,
2026.

Introducdo: A doenca 6ssea é uma complicagdo comum no poés-transplante de
células tronco hematopoiéticas (TCTH), com perda difusa significativa de densidade
mineral 6ssea (DMO) nos primeiros 12 meses, especialmente no fémur e na coluna
lombar. Este estudo revisa a literatura sobre os fatores que influenciam a saide 6ssea
e as estratégias de manejo para prevenir osteopenia e osteoporose. Objetivos: O
objetivo deste estudo € revisar a literatura existente para identificar os fatores que
afetam a saude 6ssea no pés-TCTH, avaliar os métodos de diagndstico e propor
estratégias de manejo para minimizar a perda 6ssea e prevenir fraturas. Metodologia:
Foi realizada uma revisdo de literatura abrangente, incluindo artigos cientificos,
diretrizes clinicas e estudos de caso. As fontes foram selecionadas com base na
relevancia e na qualidade metodoldgica, abrangendo um periodo de 20 anos.
Resultados: A revisao identificou que a maior perda 6ssea ocorre nos primeiros seis
meses apos o TCTH, com marcadores de remodelacdo 6ssea mostrando aumento na
reabsorcdo (fosfatase alcalina Ossea, osteocalcina, propeptideo N-terminal do
procolageno tipo 1) e diminuicdo na formacéo Ossea (Telopeptideo C-terminal do
colageno tipo I, Telopeptideo N-terminal do colageno tipo | e deoxipiridinolina) .
Fatores como regimes preparatorios (regimes de condicionamento mieloablativos -
MAC, Irradiacdo Corporal Total - TBI), uso crénico de corticoides, complicacdes do
tratamento, anormalidades endocrinas e doengas subjacentes influenciam
significativamente a salde éssea. A avaliacdo da salde 6ssea deve incluir exames
de sangue (dosagem de 25-OH vitamina D, célcio, fésforo e funcédo renal)
densitometria 6ssea e marcadores de remodelacdo éssea (reabsorcao e diminuicao
da formacédo 6ssea). Discusséo: Os resultados destacam a importancia de monitorar
a saude Ossea antes e apdés o TCTH. A suplementacdo de calcio 1.200 mg/dia (em
caso de baixa ingesta), vitamina D 1.000 Ul/dia (reposi¢cdo em todos os pacientes), 0
uso de bisfosfonatos e Denosumab (anticorpo monoclonal contra RANK ligante) em
pacientes com osteopenia ou osteoporose e a triagem regular sao préticas
recomendadas para o manejo da perda éssea. Vale ressaltar que o Denosumab né&o
deve ser suspenso abruptamente, devido a risco de perda rapida da densidade 6ssea
e fraturas vertebrais multiplas. A necrose avascular € uma complicacdo séria,
afetando até 19% dos sobreviventes de TCTH, e requer medidas para reducédo do
impacto na articulacdo com uso de muletas e cadeira de rodas e avaliacdo do
ortopedista para definir indicacdo de tratamento (conservador ou cirdrgico).
Conclusao: A revisao de literatura enfatiza a necessidade de estratégias de manejo
eficazes para prevenir a perda 0ssea e melhorar a qualidade de vida dos pacientes
p6s-TCTH. A triagem precoce, a suplementacdo adequada e o tratamento oportuno
Sa0 essenciais para minimizar 0s riscos de osteopenia, osteoporose e necrose
avascular.

Palavras-chave: doenca Ossea; transplante de medula o6ssea; osteopenia;

osteoporose; necrose avascular.



ABSTRACT

NUNES, Samon Henrique. Bone disease after hematopoietic stem cell
transplantation: a literature review. Final paper (Fellowship in Bone Marrow
Transplantation) — Brazilian National Cancer Institute (INCA), Rio de Janeiro, 2026.

Introduction: Bone disease is a common complication after hematopoietic stem cell
transplantation (HSCT), with significant diffuse loss of bone mineral density (BMD) in
the first 12 months, especially in the femur and lumbar spine. This study reviews the
literature on factors influencing bone health and management strategies to prevent
osteopenia and osteoporosis. Objectives: The aim of this study is to review the
existing literature to identify factors affecting bone health after HSCT, evaluate
diagnostic methods, and propose management strategies to minimize bone loss and
prevent fractures. Methodology: A comprehensive literature review was conducted,
including scientific articles, clinical guidelines, and case studies. Sources were
selected based on relevance and methodological quality, covering a period of 20 years.
Results: The review identified that the greatest bone loss occurs in the first six months
after HSCT, with bone remodeling markers showing increased resorption (bone
alkaline phosphatase, osteocalcin, N-terminal propeptide of type | procollagen) and
decreased bone formation (C-terminal telopeptide of type | collagen, N-terminal
telopeptide of type | collagen, and deoxypyridinoline). Factors such as preparatory
regimens (myeloablative conditioning regimens - MAC, Total Body Irradiation - TBI),
chronic use of corticosteroids, treatment complications, endocrine abnormalities, and
underlying diseases significantly influence bone health. Bone health assessment
should include blood tests (25-OH vitamin D, calcium, phosphorus, and renal function),
bone densitometry, and bone remodeling markers (resorption and decreased bone
formation). Discussion: The results highlight the importance of monitoring bone health
before and after HSCT. Calcium supplementation (1200 mg/day in cases of low
intake), vitamin D (1000 IU/day) (replacement in all patients), the use of
bisphosphonates and Denosumab (monoclonal antibody against RANK ligand) in
patients with osteopenia or osteoporosis, and regular screening are recommended
practices for managing bone loss. It is important to note that Denosumab should not
be abruptly discontinued due to the risk of rapid bone density loss and multiple
vertebral fractures. Avascular necrosis is a serious complication, affecting up to 19%
of HSCT survivors, and requires measures to reduce joint impact with the use of
crutches and wheelchairs, and evaluation by an orthopedist to determine the indication
for treatment (conservative or surgical). Conclusion: The literature review emphasizes
the need for effective management strategies to prevent bone loss and improve the
quality of life of post-HSCT patients. Early screening, adequate supplementation, and
timely treatment are essential to minimize the risks of osteopenia, osteoporosis, and
avascular necrosis.

Keywords: bone disease; bone marrow transplantation; osteopenia; osteoporosis;

avascular necrosis.
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A doenga dssea é uma complicagdo comum no pds Transplante de células-tronco
hematopoiéticas(TCTH), com perda difusa significativa de densidade mineral 6ssea (DMO)
nos primeiros 12 meses, especialmente no fémur e na coluna lombar. Este estudo revisa a
literatura sobre os fatores que influenciam a satde dssea e as estratégias de manejo para
prevenir osteopenia e osteoporose.

Risk factors for low BMD triggering DXA scanning
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Fonte: SALOOJA, Nina et al. Investigation and Management of Bone Mineral Density Following Hematopoietic
Cell Transplantation: A Survey of Current Practice by the Transplant Complications Working Party of the European
Society for Blood and Marrow Transplantation. Biology of Blood and Marrow Transplantation, v. 26, p. 1955-
1962, 2020. Disponivel em: . Acesso em: 28 abr. 2025.

OBIJETIVOS

O objetivo deste estudo é revisar a literatura existente para identificar os fatores que
afetam a salde dssea no pds-TCTH, avaliar os métodos de diagndstico e propor estratégias
de manejo para minimizar a perda 6ssea e prevenir fraturas.

MATERIAL E METODOS

Foi realizada uma revisdo de literatura abrangente, incluindo artigos cientificos, diretrizes
clinicas e estudos de caso. As fontes foram selecionadas com base na relevancia e na
qualidade metodoldgica, abrangendo um periodo de 20 anos.

DISCUSSAO

A revisdo identificou que a maior perda 6ssea ocorre nos primeiros seis meses apés o TCTH,
com marcadores de remodelacdo éssea mostrando aumento na reabsorgdo (fosfatase
alcalina éssea, osteocalcina, propeptideo N-terminal do procoldgeno tipoI) e diminuigdo na
formacdo dssea (Telopeptideo C-terminal do colageno tipo |, Telopeptideo N-terminal do
colageno tipo | e deoxipiridinolina). Fatores como regimes preparatérios (regimes de
condicionamento mieloablativos (MAC), Irradiagdo Corporal Total (TBI), uso cronico de
corticéides, complicagdes do tratamento, anormalidades enddcrinas e doengas
subjacentes influenciam significativamente a satide dssea. A avaliacdo da satde dssea deve
incluir exames de sangue (dosagem de 25-OH vitamina D, cdlcio, fésforo e fungdo renal),
densitometria 6ssea e marcadores de remodelagdo 6ssea (reabsorgdo e diminuigdo da
formagdo dssea).

Quadro 1-Manejo da perda dssea e osteoporose

A-Triagem e Avaliagao:

Fator

Risco de fratura e
perda dssea

Triagem de DMO

Fonta: MeGiuna, B Majhal, N. 5 Flawers, M, £.D, Bons loss
Fremaslogy, v 200, 1. p. 5965, jaa

Descrigdo

Avaliado por DXA e FRAX.

Entre 3meses e 1ano
apos o transplante.

B- Prevengao:

Fator

Suplementagao

Estilo de vida

Descrigao

Céleio (21.200 mg/dia)
e Vitamina D (=1.000
Ulidia).

Exercicios com peso,
fortalecimento
muscular, evitar tabaco
edlcool.

2012 Dispeivel 6, e3pr18 A4

.
Aennnn em: I3 a5 2035,

Quadro 2—Manejo da perda dssea e osteoporose

A-Terapia Anti-reabsortiva:

Saminars in

B- Recomendagoes de Triagem

Frequéncia de

Frequente:

Tratamento Descrigio h Descrigéo
Anticorpo monoclonal Triagem
contra RANK ligante, Pacientes com
Denosumab aplicado a cada 6 meses, osteoporose ou
ainda nio avaliado em
pacientas de HCT. Anual tratamento
pfO[ﬂ I"Igad ocom
Eficacia comprovada, corticosteroides.
mas riscos como necrose Pacientes de baixo
Bisfosfonatos ésseada mandibula e -
fraturas subtrocantéricas  Bjenal [1SGO oU Gom

necessidade apenas
preventiva.

com uso prolongade.

Fonte: McClune, B; Majhal, 05 Flawers, M. E. D. Bone Inas and swascular necrosis of bone after
Mematology. v. 49, n. 1, p. 59-65, jan. 2012. Disporivel em: experts.umn edu. Acesso em: 23 ab, 2025,

Os resultados destacam a importdncia de monitorar a satide dssea antes e apés o TCTH. A
suplementagdo de célcio 1.200 mg/dia (em caso de baixa ingesta), vitamina D 1.000 Ul/dia
(reposicdo em todos os pacientes), o uso de bisfosfonatos e Denosumab (anticorpo
monoclonal contra RANK ligante) em pacientes com osteopenia ou osteoporose e a
triagem regular sdo praticas recomendadas para o manejo da perda 6ssea. Vale ressaltar
que o Denosumab ndo deve ser suspenso abruptamente, devido ao risco de perda répida
da densidade éssea com possibilidade de fraturas. A necrose avascular é uma complicagdo
séria, afetando até 19% dos sobreviventes de TCTH, e requer medidas para redugdo do
impacto na articulagdo com uso de muletas e cadeira de rodas e avaliagdo do ortopedista
paradefinirindicagdo de tratamento (conservador ou cirurgico).

CONCLUSAO

A revisdo de literatura enfatiza a necessidade de estratégias de manejo eficazes para
prevenir a perda éssea e melhorar a qualidade de vida dos pacientes pds-TCTH. A triagem
precoce, a suplementacdo adequada e o tratamento oportuno sdo essenciais para
minimizar os riscos de osteopenia, osteoporose e necrose avascular.
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