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Resumo

A necrose da cabega femoral (NCF) é uma condigéo debilitante que pode levar ao colapso 6sseo e a necessidade de ar-
troplastia total do quadril. Objetivo: avaliar o impacto do tratamento da NCF com bisfosfonatos, analisando sua eficacia
na preservacdo 0ssea e na melhora da qualidade de vida dos pacientes. Método: foi realizada uma revisdo integrativa da
literatura, com busca em bases de dados como PubMed, SciELO e Google Scholar, considerando artigos publicados entre
2020 e 2025. Foram incluidos estudos que abordassem o uso de bisfosfonatos na NCE, excluindo aqueles sem metodologia
clara ou sem acesso integral ao texto. Resultado: os bisfosfonatos demonstraram eficdcia na redugédo da progresséo da
NCEF, prevenindo o colapso dsseo e aliviando a dor, especialmente em estdgios iniciais. O alendronato e o dcido zole-
dronico foram os mais estudados, apresentando impacto positivo na preservagéo da estrutura dssea e na postergacdo da
necessidade de cirurgia. Estudos comparativos indicam que a associagéo de bisfosfonatos com descompresséo central
melhora os desfechos clinicos. Conclusio: o uso de bisfosfonatos representa uma alternativa terapéutica promissora
para pacientes com NCF, reduzindo a progressdo da doenga e o risco de intervengdes invasivas. No entanto, sua eficacia
€ maior nos estagios iniciais, sendo necessaria uma avaliacdo individualizada. Novos estudos clinicos randomizados sdo
essenciais para consolidar diretrizes terapéuticas mais precisas.

Descritores: necrose da cabeca do fémur; Bisfosfonatos; Osteonecrose; Cabeca Femoral; Tratamento.

Abstract

Femoral head necrosis (FCN) is a debilitating condition that can lead to bone collapse and the need for total hip ar-
throplasty. Objective: to evaluate the impact of FCN treatment with bisphosphonates, analyzing its efficacy in bone
preservation and improving patients’ quality of life. Method: an integrative literature review was performed, searching
databases such as PubMed, SciELO, and Google Scholar, considering articles published between 2020 and 2025. Studies
that addressed the use of bisphosphonates in FCN were included, excluding those without a clear methodology or without
full access to the text. Result: bisphosphonates demonstrated efficacy in reducing the progression of FCN, preventing
bone collapse, and relieving pain, especially in the early stages. Alendronate and zoledronic acid were the most studied,
showinga positive impact on preserving bone structure and postponing the need for surgery. Comparative studies indicate
that the association of bisphosphonates with central decompression improves clinical outcomes. Conclusion: the use
of bisphosphonates represents a promising therapeutic alternative for patients with NCF, reducing disease progression
and the risk of invasive interventions. However, its efficacy is greater in the early stages, requiring an individualized
assessment. New randomized clinical trials are essential to consolidate more precise therapeutic guidelines.
Keywords: femoral head necrosis; Bisphosphonates; Osteonecrosis; Femoral head; Treatment.
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INTRODUGAO

A osteonecrose da cabeca femoral (ONFH) é uma condicéo
debilitante que afeta principalmente pacientes nas 32 a 52 déca-
das de vida, frequentemente evoluindo para o colapso da cabeca
femoral e, em muitos casos, resultando na necessidade de artro-
plastia total do quadril (ATQ). Embora a etiologia, patogénese,
diagnéstico e opgoes terapéuticas da ONFH tenham sido am-
plamente investigados, ainda persiste a falta de consenso sobre
sua exata origem. A ONFH é considerada ndo uma doenca tini-
ca, mas o estagio final de diversas condi¢des que culminam no
comprometimento do fluxo sanguineo para a cabeca femoral'.

A progresséo da osteonecrose da cabega femoral leva a com-
plicagoes significativas, impactando diretamente a qualidade de
vida do paciente. Com o avang¢o da doenca, a dor se intensifica
e a amplitude de movimento articular torna-se progressivamen-
te mais restrita, especialmente nas rotagdes do quadril. Além
disso, a efusdo articular é uma manifestacdo frequente, con-
tribuindo para a claudicagdo e dificultando a mobilidade. Sem
um tratamento adequado, o quadro pode evoluir para colapso
Osseo e osteoartrite secundaria, aumentando a necessidade de
intervengdes invasivas, como a artroplastia total do quadril®
Dessa forma, o diagndstico precoce e a abordagem terapéutica
adequada sdo essenciais para retardar a progressao da doenca e
minimizar suas consequéncias debilitantes.

Os bisfosfonatos (BF) sdo firmacos essenciais no tratamen-
to de doencgas 6sseas metabdlicas e oncoldgicas, devido a sua
capacidade de inibir a reabsor¢do dssea. Inicialmente desenvol-
vidos para uso industrial, seu potencial clinico foi descoberto
quando se observou que impediam a precipitacdo do fosfato de
célcio, levando ao desenvolvimento de compostos mais estaveis
e resistentes a degradacdo enzimdtica. Estudos mostraram que
os BF inibem a atividade dos osteoclastos, células responsaveis
pela reabsor¢éo dssea, o que os torna fundamentais no manejo
de condig¢oes como osteoporose, doenga de Paget, hipercalce-
mia maligna e metastases dsseas. Entre eles, o alendronato é o
mais amplamente descrito na literatura, sendo amplamente uti-
lizado na osteoporose®. Outros, como o pamidronato e o acido
zoledrdnico, também se destacam, especialmente na oncologia
e reumatologia, por sua eficicia na preservacdo da densidade
Ossea e reducdo de complicagoes esqueléticas™.

Dessa forma, este estudo tem como objetivo avaliar o trata-
mento da necrose da cabeca do fémur com bisfosfonatos, espe-
cialmente no impacto dessa abordagem terapéutica na satde
dos pacientes, considerando que muitos individuos podem ser
afetados por essa condicédo. A necrose pode limitar significativa-
mente a mobilidade e a qualidade de vida dos pacientes, inter-
ferindo nas atividades diarias. Nesse contexto, o uso de bisfosfo-
natos emerge como uma alternativa importante no tratamento,
visando preservar a fungdo articular e melhorar a integridade
fisica e a qualidade de vida dos individuos afetados.

METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma reviséo exploratéria integrativa
de literatura, realizada em seis etapas: 1) identificagéo do tema e
definigdo da questéo norteadora da pesquisa; 2) estabelecimen-
to de critérios de inclusdo e excluséo, seguido da busca na litera-
tura; 3) defini¢do das informagdes a serem extraidas dos estudos
selecionados; 4) categorizagédo dos estudos; 5) avaliagéo e inter-
pretagdo dos estudos incluidos; e 6) apresentagio da reviséo.

A busca foi realizada utilizando descritores em portugués
e inglés, como “necrose da cabega do fémur”, “bisfosfonatos”,
‘osteonecrose”, “cabega femoral” e “tratamento’, aplicando ope-
radores booleanos como “and”, ‘or” e “not”. As bases de dados
consultadas foram a Biblioteca Virtual de Satde (BVS), SciELO,
PubMed, EbscoHost e Google Scholar, com a pesquisa realizada
em marc¢o de 2025. Como critérios de inclusdo, foram selecio-
nados artigos em inglés e portugués, publicados entre 2020 e
2025, que abordassem o tema e estivessem disponiveis eletroni-
camente em formato integral. Artigos que néo atendiam a esses
critérios foram excluidos.

Apds a leitura integral das publicagdes, os artigos selecio-
nados foram fichados, e os dados foram organizados em uma
tabela, possibilitando a andlise e a apresentacdo da revisdo de
literatura de maneira estruturada e acessivel.

RESULTADOS

A Tabela 1 resume os principais artigos utilizados nesta re-
visdo de literatura, apresentando informacgdes relevantes sobre
cada um, como os autores, o ano de publicagéo, o titulo e os
principais achados.

Tabela 1. Tratamento da necrose da cabeca femoral com bisfosfonatos nas publicagdes de 2020 a 2025.

Autor(es) Ano Titulo

1.Chen 2025 Bisphosphonates in Prevention of Collapse

Achados Principais

O uso de bisfosfonatos pode prevenir o colapso da cabeca femoral em
osteonecrose nao traumatica, com resultados positivos a longo prazo,
sendo uma terapia crucial para prevenir a progresséo da doenca.

2. Jokubynas 2025 Femoral head avascular necrosis

Os bisfosfonatos sao eficazes no manejo da condi¢ao, especialmente nas
fases iniciais da doenca.

Randomised control trial on management of
early avascular necrosis of femoral head by core
decompression with bisphosphonate therapy

3. Lohiya & Dhaniwala 2024
versus core decompression in tertiary care
hospital in central India.

A descompresséo central com bisfosfonatos apresenta melhores resultados
clinicos em comparagdo com a descompresséo sem o bisfosfonato,
mostrando que a adigdo deles melhora a recuperacéo na necrose da cabeca
femoral.

Abordagem Diagndstica e Terapéutica de Doentes

4. Lopes 2024
da Arte.

com Osteonecrose da Cabega Femoral: o Estado

Revisao sobre bisfosfonatos e cirurgias se mostrou eficaz.
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Effect of Biphosphonate Treatment on Femur

O tratamento com bisfosfonatos tem efeitos positivos na necrose avascular

5. Karaman & Unlii 2023 . da cabeca femoral, reduzindo a dor e melhorando a recuperagao, sendo
Head Avascular Necrosis. ) L .
uma alternativa eficaz a cirurgia.
. . L A resposta clinica ao tratamento com bisfosfonato foi positiva,
Extensive Osteonecrosis After Glucocorticoids: P . - P
6. Subbu et al. 2023 o K demonstrando que os bisfosfonatos séo eficazes no tratamento da necrose
Clinical Response to Bisphosphonate. . . . : .
6ssea induzida por glicocorticoides.
O tratamento medicamentoso da osteonecrose, com destaque para
7.Roth & Maus 2022 Drug treatment of osteonecrosis. bisfosfonatos, revelou bons resultados no alivio da dor e na melhora da
funcgéo articular a longo prazo.
Bisphosphonates for post-COVID osteonecrosis . . .
phosp post O uso de bisfosfonatos é eficaz no tratamento da osteonecrose p6s-COVID
8. Agarwala et al. 2022 of the femoral head: medical management of a . ) ;
. - da cabeca femoral, ajudando a reduzir a dor e prevenir fraturas.
surgical condition.
. Treatment of non-traumatic avascular necrosis of O uso de bisfosfonatos é altamente eficaz no tratamento da osteonecrose
9.Liuetal. 2022 - -
the femoral head. nédo traumética da cabeca femoral.
) Atualizacdo sobre o tratamento da osteonecrose da cabeca femoral,
. Osteonecrose da cabeca femoral: Artigo de . . . M
10.Miyahara et al. 2022 atualizacio enfatizou a eficacia dos bisfosfonatos como uma das melhores opgoes
§ao. terapéuticas para a condicdo.
Alendronate alleviated femoral head necrosis and O alendronato foi eficaz na melhoria da necrose da cabeca femoral em ratos
11.Rongetal. 2021 upregulated BMP2/EIF2AK3/EIF2A/ATF4 pathway  tratados com nitrogénio liquido, evidenciando seu potencial no tratamento
in liquid nitrogen treated rats. experimental da osteonecrose.
Core decompression with local administration N . . .
. A combinagao de descompressao central com bisfosfonato e células
of zoledronate and enriched bone marrow
12.Maetal. 2021 . mononucleares melhorou os resultados no tratamento da necrose da
mononuclear cells for treatment of non-traumatic
. cabeca femoral.
osteonecrosis of femoral head.
Bisphosphonate therapy for treatin . - .
phosphonat apy ng Os bisfosfonatos sao eficazes no tratamento da osteonecrose em pacientes
13.Daneshdoost et al. 2021 osteonecrosis in pediatric leukemia patients: a s .
; . pediatricos com leucemia.
systematic review.
. . . ) Os bisfosfonatos oferecem uma alternativa menos invasiva as cirurgias, com
A paradigm shift in osteonecrosis treatment with . -
14. Agarwala et al. 2021 . resultados no alivio da dor, prevencéo do colapso da cabeca femoral. Eles
bisphosphonates: a 20-year study. - P
séo eficazes em estégios iniciais da doenca.
Bilateral femoral head osteonecrosis in a patient Caso clinico de necrose bilateral da cabega femoral em paciente com cancer
15. Matsuura et al. with metastatic breast cancer receiving long-term  metastatico tratado com zoledronato, destacou o a resposta positiva ao
zoledronic acid treatment: A case report. tratamento.
16. Wilkinson 2020 The use of bisphosphonates to meet orthopaedic O uso de bisfosfonatos em desafios ortopédicos, incluindo osteonecrose,
: challenges. mostrou-se eficaz, mas com algumas limitagdes em certos casos.
Current treatment modalities for osteonecrosis of .
. . . A O uso de bisfosfonatos para osteonecrose da cabeca femoral mostrou uma
17.Huang et al. 2020 femoral head in mainland China: a cross-sectional - .
pratica comum e eficaz no manejo da doenca.
study.
. A andlise do manejo da osteonecrose da cabeca femoral demonstrou a
. Management of osteonecrosis of the femoral - )
18.Sodhietal. 2020 R ) crescente adogao de tratamentos conservadores como os bisfosfonatos,
head: an up-to-date analysis of operative trends. - N .
que sao eficazes na redugao da progressao da doenca.
Conservative treatment of aseptic necrosis of the ~ Revisao mostrou os bisfosfonatos como uma opgao vidvel para melhorar
19. Lobashov et al. 2020 . . ; P
femoral head in adults (literature review). tratamento conservador da necrose asséptica.
Application of bisphosphonates in avascular O uso de bisfosfonatos mostrou ser eficaz no manejo da necrose avascular
20. Juncheng et al. 2020 pp phosp )

necrosis of the femoral head.

da cabega femoral, aliviando a dor e prevenindo a progresséo da doenca.

Ap0s a leitura e andlise dos tratamentos para a necrose da
cabeca femoral com bisfosfonatos descritos nos artigos revi-
sados, foi realizada uma interpretacéo dos principais achados,
buscando uma compreensédo abrangente dos resultados elenca-
dos os seguintes ntcleos de sentidos: 1) Eficacia dos bisfosfo-
natos na prevencéo da progresséo da necrose; 2) Comparativo
entre os bisfosfonatos; 3) Comparativo entre o tratamento con-
servador e cirtirgico.

Eficacia dos bisfosfonatos na prevengao da
progressao da necrose

Evidéncias recentes indicam que os bisfosfonatos desempe-
nham um papel crucial na preservagdo da estrutura dssea em
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pacientes com NCF. Agarwala et al.> demonstraram que o uso de
alendronato resultou em uma reducéo significativa da taxa de co-
lapso da cabega femoral em pacientes com osteonecrose associa-
daa COVID-19. Em um estudo longitudinal, Agarwala et al.° relata-
ram que o tratamento prolongado com bisfosfonatos levou a uma
redugéo da progressdo da necrose em mais de 70% dos casos™.

Chen et al.” refor¢cam esses achados, destacando que os bis-
fosfonatos ndo apenas retardam a progressdo da necrose, mas
também contribuem para aumentar a sobrevida do osso afeta-
do. Liu et al.* e Karaman & Unlii’ corroboraram esses resultados,
apontando que os bisfosfonatos preservam a integridade estru-
tural do osso trabecular e retardam a necessidade de interven-
¢éo cirdrgica.
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Lobashov et al."” realizaram uma revisdo da literatura sobre
o tratamento conservador da NCF e concluiram que os bisfosfo-
natos representam uma alternativa vidvel, especialmente para
casos iniciais. Além disso, Lohiya & Dhaniwala' conduziram um
estudo randomizado comparando a descompressdo do nucleo
isolada e combinada com bisfosfonatos, observando melhores
desfechos nessa abordagem combinada.

Comparativo entre os diferentes bisfosfonatos

As diferentes formulagoes de bisfosfonatos tém sido investi-
gadas no contexto da NCF, apresentando variagdes em eficacia e
efeitos colaterais. Rong et al.'”” demonstraram que o alendronato
ativa a via BMP2/EIF2AK3/EIF2A/ATF4, estimulando a forma-
¢éo 6ssea em modelos experimentais. Ma et al."” avaliaram a ad-
ministragdo local de zoledronato associada a infuséo de células
mononucleares da medula 6ssea, resultando em uma melhor
integracdo 6ssea e redugdo da progressdo da necrose®.

O estudo de Wilkinson' revisou o papel dos bisfosfonatos
em desafios ortopédicos diversos, sugerindo seu uso na preven-
¢do do colapso da cabecga femoral. Em um caso clinico, Subbu et
al.’relataram um episddio de osteonecrose extensa apds o uso
prolongado de glicocorticoides, demonstrando resposta favora-
vel ao tratamento com bisfosfonatos.

Comparativo entre tratamento conservadore
cirargico

A deciso entre tratamento conservador e cirtirgico na NCF é
amplamente debatida na literatura. Huang et al."® analisaram as
estratégias terapéuticas na China e concluiram que os bisfosfona-
tos séo mais eficazes nos estdgios iniciais da NCF, enquanto casos
avancados frequentemente irdo requerer intervencao cirtirgica.

Sodhi et al."” sugerem que, embora os bisfosfonatos apresen-
tem beneficios, a cirurgia ainda é considerada o padrdo-ouro
para os casos mais avangados. Miyahara et al.'® reforcam essa
ideia, destacando que a taxa de sucesso da protese total do qua-
dril é elevada, tornando-se uma alternativa segura para pacien-
tes com comprometimento significativo.

O estudo de Jokubynas'" destaca a importancia do diag-
néstico precoce na otimizacgdo dos resultados do tratamento
conservador. Lopes® realizou uma revisdo abrangente sobre as
abordagens terapéuticas na ONCE, evidenciando o papel dos bis-
fosfonatos na postergacdo da necessidade de cirurgia.

Além disso, Roth & Maus* investigaram o papel dos bisfos-
fonatos no manejo da osteonecrose em diferentes cendrios clini-
cos, ressaltando a necessidade de protocolos terapéuticos perso-
nalizados. Daneshdoost et al.”” analisaram a eficacia dessa classe
de medicamentos em criancas com leucemia, evidenciando seu
potencial terapéutico além do contexto ortopédico.

Por fim, os achados desta revisédo reforcam que os bisfosfonatos
sdo uma opgdo terapéutica relevante para o tratamento da osteo-
necrose da cabega femoral, especialmente nos estdgios iniciais. En-
tretanto, aindicacdo deve ser individualizada, considerando o perfil
clinico do paciente e a resposta ao tratamento. Os novos estudos
clinicos randomizados e de longo prazo séo necessarios para deter-
minar a melhor abordagem terapéutica e estabelecimento de dire-
trizes mais precisas para o uso dos bisfosfonatos nessa condicéo.
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