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Registro Brasileiro de Biópsias Ósseas (REBRABO): desenho, 
banco de dados e metodologia

Brazilian Registry of Bone Biopsy (REBRABO): design, data elements 
and methodology

Introdução: Os distúrbios mineral e ósseo 
(DMO) são encontrados com frequência em 
pacientes com doença renal crônica (DRC) 
e são causa importante de morbidade e 
mortalidade nessa população. São escassos na 
literatura estudos que avaliam a prevalência 
dos tipos de alterações histológicas no tecido 
ósseo e suas associações com desfechos 
clínicos, como fraturas, hospitalização, doença 
cardiovascular e mortalidade. Os estudos 
epidemiológicos dos DMO-DRC podem ser 
facilitados pela criação de registros. O Registro 
Brasileiro de Biópsias Ósseas (REBRABO) 
será uma base de dados coordenada pelo 
Comitê DMO-DRC da Sociedade Brasileira 
de Nefrologia. Objetivo: Descrever o desenho, 
banco de dados e metodologia do REBRABO. 
Métodos: Será uma base de dados eletrônica 
online, envolvendo informações nacionais, 
observacionais, multicêntricas retrospectivas 
(1ª fase), e prospectivas (2ª fase), contendo 
dados demográficos, clínicos, laboratoriais 
e de histologia óssea, obtidos por meio da 
técnica de histomorfometria em pacientes 
com DMO-DRC; serão empregadas análises 
estatísticas de relação e comparação para 
identificar possíveis associações entre os DMO-
DRC e desfechos clínicos, incluindo fraturas, 
hospitalizações e mortalidade. Resultados: A 
primeira fase do REBRABO revelará análise 
de informações demográficas, clínicas, 
laboratoriais e de histologia do tecido ósseo 
de janeiro/1986 até dezembro/2013, cujos 
resultados são esperados no primeiro semestre 
de 2015. Conclusão: Existe a necessidade de 
estudos que avaliem a prevalência, associações 
entre variáveis sociodemográficas, clínicas, 
laboratoriais e de histologia do tecido ósseo, 
e relações com desfechos clínicos na área dos 
DMO-DRC. O REBRABO servirá como 
plataforma única de pesquisa retrospectiva e 
prospectiva envolvendo dados de biópsia óssea 
de pacientes com DMO-DRC.

Resumo

Palavras-chave: doenças ósseas; insuficiência 
renal crônica; registros eletrônicos de saúde.

Introduction: Mineral bone disor-
der (MBD) is a common condition in 
chronic kidney disease (CKD) patients 
and causes significant morbidity and 
mortality. Data involving prevalence 
of alterations in bone histological pat-
terns, impact of different treatments 
and its repercussion in outcomes, 
such as bone fractures, hospitaliza-
tion, cardiovascular disease and mor-
tality, are scarce. Data bank registry 
can be a valuable tool to understand 
epidemiological aspects of MBD 
CKD. The Brazilian Registry of Bone 
Biopsy (REBRABO) will be a national 
registry, coordinating by the Brazilian 
Society of Nephrology - Committee 
of MBD-CKD. Objective: To describe 
REBRABO´s design, elements of data 
and methodology. Methods: Will be 
an online national observational and 
multicentric data registry divided in 
two phases (retrospective, 1st phase) 
and prospective (2nd phase), includ-
ing information from bone tissue 
histomorphometric analysis and de-
mographics, clinical and laborato-
rial data from CKD-MBD patients. 
Results: The REBRABO´s first phase 
will explore data on demographics, 
clinical, laboratorial and bone his-
tomorphometric analysis data from 
January/1986 to December/2013. 
The first results are expected in early 
2015. Conclusion: Studies in the field 
of CKD-MBD are needed, particularly 
those analyzing its prevalence, asso-
ciations between demographic, clini-
cal, histological parameters, and ma-
jor outcomes. The REBRABO will be 
a unique retrospective and prospective 
research platform including bone bi-
opsy data in CKD-MBD patients.

Abstract

Keywords: bone diseases; electronic health 
records; renal insufficiency, chronic.DOI: 0000000000000000000000
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Introdução

Os distúrbios mineral e ósseo (DMO) são frequentes 
em pacientes com doença renal crônica (DRC) 
e aumentam a morbidade e mortalidade desses 
pacientes.1 Estes distúrbios são conhecidos pela 
sigla DMO-DRC e compreendem as alterações 
bioquímicas, as calcificações vasculares e de tecidos 
moles, e a osteodistrofia renal (OR), que reúne as 
doenças ósseas dos pacientes com DRC.2

Nas últimas décadas, a compreensão da fisiopatologia, 
do diagnóstico e do tratamento dos DMO-DRC 
progrediu consideravelmente.3-6 Apesar do advento de 
novos marcadores bioquímicos de remodelação óssea,7,8 
a biópsia óssea ainda é considerada o padrão-ouro para 
o diagnóstico da OR.2,9 No Brasil, poucos laboratórios 
analisam o tecido ósseo, sem descalcificação prévia, e 
com quantificação da remodelação óssea pela técnica 
de histomorfometria. Estima-se que nos últimos 30 
anos cerca de 5.000 pacientes com DMO-DRC foram 
estudados empregando-se essa técnica. Essas biópsias 
foram analisadas principalmente na Universidade de 
São Paulo (USP) e Universidade Federal de São Paulo 
(UNIFESP), constituindo um grande acervo de dados que 
precisam ser informatizados, tratados e disponibilizados 
para a comunidade científica.

Na literatura, são escassos os estudos que avaliam 
a prevalência dos diferentes tipos de OR, assim 
como o impacto do tratamento e suas repercussões 
em desfechos, como fraturas, hospitalização, 
doença cardiovascular e mortalidade. Em nosso 
meio, um único estudo avaliou os tipos de OR em 
2.340 pacientes com DRC estágio 5D (93,1% em 
hemodiálise), de 1985 a 2001.10 Os resultados desse 
estudo revelaram aumento da prevalência de doença 
óssea relacionada ao hiperparatireoidismo secundário 
e redução da prevalência de intoxicação alumínica 
nos anos 90, comparados à década de 80.

Nos últimos anos, novas diretrizes para o 
diagnóstico e tratamento dos DMO-DRC foram 
introduzidas, modificando paradigmas anteriormente 
estabelecidos.11-13 A prevalência dos diferentes tipos 
de OR tem se modificado ao longo da última década, 
especialmente o aumento da prevalência da doença 
óssea adinâmica.14-16 Entretanto, mais estudos são 
necessários para a compreensão da fisiopatologia dos 
DMO-DRC, de suas complicações e do impacto da 
terapêutica, com os objetivos de contribuir para a 
melhora da qualidade de vida e redução das elevadas 
taxas de mortalidade desses pacientes.

Dentro desse contexto, a criação de registros que 
identifiquem os diferentes tipos de OR, os fatores de 
risco, além de sintomas e complicações relacionadas a 
esses distúrbios, se faz necessária. O Registro Brasileiro 
de Biópsias Ósseas (REBRABO) será um banco de dados 
nacional, multicêntrico, observacional, coordenado 
pelo Comitê de Distúrbios Mineral e Ósseo na Doença 
Renal Crônica (DMO-DRC) da Sociedade Brasileira 
de Nefrologia (SBN). Esse registro analisará dados 
demográficos, clínicos, laboratoriais e parâmetros 
histomorfométricos de tecido ósseo de pacientes com 
DMO-DRC de maneira retrospectiva e prospectiva.

A missão primária do REBRABO será identificar 
as associações entre as variáveis citadas e suas 
relações com desfechos clínicos. Essas informações 
servirão como plataforma de pesquisa para expandir 
o conhecimento sobre os DMO-DRC.

Os principais objetivos do REBRABO são:
•	 Criar um banco de dados com informações 

nacionais multicêntricas de pacientes com 
DMO-DRC quanto às alterações detectadas 
nas biópsias ósseas;

•	 Obter dados relativos às características demo-
gráficas, clínicas e laboratoriais de pacientes 
que realizaram biópsia óssea;

•	 Identificar as associações entre os DMO-DRC 
e desfechos clínicos, incluindo mortalidade, 
fraturas, hospitalizações e qualidade de vida 
dos pacientes;

•	 Propor novas diretrizes de diagnóstico e trata-
mento dos DMO-DRC, visando à melhora da 
sobrevida e qualidade de vida.

Banco de dados e métodos

O REBRABO será uma base de dados que conterá da-
dos demográficos, clínicos e laboratoriais de pacien-
tes com DMO-DRC submetidos à biópsia óssea, bem 
como do resultado dessas biópsias.

A inclusão dos dados será exclusivamente de forma 
eletrônica, online, via website, localizado fisicamente em 
computadores do centro de dados privado, contratado 
para essa finalidade (por exemplo, Locaweb). O banco de 
dados foi programado nas linguagens “PHP” (hypertext 
preprocessor), “JavaScript”, “Html” (HyperText 
Markup Language) e “Css” (Cascading Style Sheets), e 
é gerenciado pelo sistema Mysql. Tal inclusão de dados 
será realizada por médicos autorizados, previamente 
cadastrados na base de dados do REBRABO ou SBN, por 
meio de autenticação via usuário e senha individualizadas.
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Inicialmente (fase retrospectiva), analisaremos da-
dos de pacientes que realizaram biópsias ósseas en-
tre 1986 e 2013, cujo processamento e laudos foram 
realizados pelos Laboratórios de Histomorfometria 
Óssea do Hospital do Rim/Fundação Oswaldo Ramos 
da Universidade Federal de São Paulo (UNIFESP), 
São Paulo, Brasil, e Laboratório de Histomorfometria 
Óssea do Laboratório de Fisiopatologia Renal - LIM-
16 da Faculdade de Medicina da Universidade de São 
Paulo, São Paulo, Brasil. Na fase prospectiva serão 
incluídos os pacientes cuja indicação de biópsia óssea 
tenha sido realizada por médico assistente, ou de pa-
cientes que participem de estudos clínicos aprovados 
em comissão de ética e pesquisa. Não haverá nenhu-
ma interferência do REBRABO na indicação da bi-
ópsia óssea, ou no tratamento de qualquer paciente.

Estes dados serão organizados e digitalizados 
de acordo com um formulário eletrônico padrão 
(Tabela 1, Figura 1, Anexos 1, 2 e 3). Quando o 
laudo da análise do tecido ósseo estiver disponível ele 
será incluído no REBRABO por meio de formulário 
eletrônico padrão (Figura 2 e Anexo 4). Para a análise 
de dados, os pesquisadores poderão excluir, por meio 
de filtros, registros que não satisfaçam aos critérios 
específicos de cada pesquisa.

Para aumentar o potencial de comunicação e fa-
cilitar pesquisas científicas, o REBRABO adotará 
as terminologias recomendadas pelo Kidney Disease 
Improving Global Outcomes (KDIGO), por meio 
da classificação TMV [Turnover (Remodelação), 
Mineralization (Mineralização) e Volume (Volume)].2 
Dados histomorfométricos quantitativos, quando 
disponíveis, serão agrupados de acordo com os pa-
râmetros estruturais, de formação, de reabsorção e 

de mineralização, cuja nomenclatura segue a padro-
nização da American Society for Bone and Mineral 
Research (ASBMR)17 (Tabelas 2 e 3).

Os dados do REBRABO serão validados antes de 
sua análise. Tal processo se dará pela própria estrutu-
ra do programa, que controlará a inclusão de dados, 
evitando a digitação incorreta de dados. Vale lembrar 
que todos os registros serão conferidos por dois ob-
servadores diferentes e com experiência em pesquisa 
clínica.

A análise dos dados será descritiva e em tabela de 
frequências para variáveis categóricas e analítica, pa-
ra variáveis contínuas que serão representadas como 
média ± desvio-padrão, ou como mediana e intervalos 
interquartis, quando adequado. Comparações entre 
grupos com distribuição normal serão realizadas por 
teste t Student ou ANOVA, e para grupos com distri-
buição não paramétrica, por meio do teste de Mann-
Whitney ou Kruskall-Wallis. Variáveis categóricas 
serão analisadas com o uso do teste do qui-quadrado 
ou de Fisher. A análise de correlação entre variáveis 
contínuas será feita pelos métodos de Pearson (dados 
paramétrica) ou de Spearman (dados não paramétri-
ca). A análise estatística será realizada por meio do 
software SPSS versão 17.1. O valor de p < 0,05 será 
considerado como estatisticamente significativo.

Uso e compartilhamento dos dados

Pesquisadores externos ao Comitê DMO-DRC da SBN 
poderão acessar os dados de REBRABO mediante 
solicitação ao referido Comitê, por meio de formulário 
padronizado. Os solicitantes deverão assinar um 
termo de aceitação da política de uso dos dados, 
confidencialidade, publicações e destruição dos dados 

Tabela 1	I nstrumentos de coleta de dados do REBRABO

Documento Descrição

Censo Demográfico/Clínico

(Anexo 1) Formulário destinado a coletar as características demográficas e informações clínicas de cada paciente. Serão 
coletados dados como idade, sexo, raça, etiologia da DRC, tempo de doença renal, tempo em diálise, modalidade de 
diálise, comorbidades, história de fraturas, eventos cardiovasculares, entre outros.

Censo laboratorial

(Anexo 2) Formulário destinado a coletar informações laboratoriais dos últimos 6 meses relativos a data da biópsia óssea, 
incluindo os seguintes exames: cálcio iônico e/ou total, fósforo, fosfatase alcalina total e/ou fração óssea, hormônio da 
paratireoide (PTH), 25(OH)-vitamina D, creatinina, ureia, hemoglobina, hematócrito, plaquetas, leucócitos, albumina, 
ferritina, alumínio, entre outros.

Dados da análise do tecido ósseo

(Anexo 3) Formulário destinado a coletar informações da histologia óssea de acordo com parâmetros histomorfométricos 
quantitativos e semiquantitativos. (Tabelas 3 e Anexo 3)

DRC: Doença renal crônica.
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Figura 1. Formulário eletrônico padrão para entrada de dados do 
Censo Demográfico/Clínico.

Figura 2. Formulário eletrônico padrão para entrada de dados relativos 
à laudos de análise do tecido ósseo.

Tabela 2	S istema de classificação T(R)MV
Parâmetros Classificação

Remodelação (R) baixa normal alta

Mineralização (M) normal anormal NA

Volume (V) diminuído normal alto
T: Turnover (Remodelação); M: Mineralização; V: Volume; NA: Não 
aplicável.

após o seu uso. Nenhum dado do REBRABO será 
fornecido sem a assinatura deste termo de aceitação 
e da aprovação do plano de trabalho, ou antes das 
principais análises e publicações do Comitê DMO-
DRC da SBN.

Proteção dos sujeitos da pesquisa

O envio de dados pelo coordenador do centro 
participante do REBRABO será feito preservando-se 

Tabela 3	P arâmetros estruturais, de formação, de		
	 reabsorção e de mineralização provenientes	
	 da análise histomorfométrica do tecido ósseo

Parâmetros estruturais unidade

Volume ósseo (BV/TV) %

Espessura das traves (Tb.Th) µm

Separação das traves (Tb.Sp) µm

Número de traves (Tb.N/mm)/mm

Parâmetros de formação

Volume osteoide (OV/BV) %

Espessura osteoide (O.Th) µm

Superfície osteoide (OS/BS) %

Superfície osteoblástica (Ob.S/BS) %

Parâmetros de reabsorção

Superfície de reabsorção (ES/BS) %

Superfície osteoclástica (Oc.S/BS) %

Parâmetros de mineralização

Superfície mineralizante (MS/BS) %

Taxa de aposição mineral (MAR) µm/dia

Taxa de formação óssea (BFR/BS) µm3/µm2/dia

Taxa de formação óssea corrigida (Aj.AR) µm/dia

Intervalo de tempo de mineralização (Mlt) dias

Fibrose medular

Volume de fibrose (Fb.V) %

Depósito de metais

Superfície recoberta por alumínio (Al.S/BS) %

Superfície recoberta por ferro (Fe.S/BS) %

a identidade do paciente. Não haverá qualquer forma 
de influência na indicação de biópsia óssea ou tra-
tamento do paciente, ressaltando-se que este banco 
de dados é exclusivamente de caráter observacional. 
Caberá a cada médico participante do REBRABO ob-
ter a anuência de cada um dos pacientes, assim como 
a assinatura e guarda do termo de consentimento li-
vre e esclarecido (TCLE) para inclusão de dados no 
REBRABO.

Conclusão

Existe a preeminente necessidade de estudos que ava-
liem a prevalência, associações entre variáveis socio-
demográficas, clínicas, laboratoriais e histomorfomé-
tricas do tecido ósseo, e suas relações com desfechos 
clínicos na área dos DMO-DRC. O REBRABO será 
um dos maiores bancos de dados de biópsias ósse-
as de pacientes com DMO, especialmente associada 
à DRC, e servirá como plataforma de pesquisa para 
estudos futuros nessa área.
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Nome: _____________________________________________________________________

CPF (Caso de criança use o CPF de um dos pais): _________________________________

Telefone Residencial: __________ Telefone Celular: ______________________________

Cidade: __________ Estado: __________

Número de identificação do paciente no REBRABO: _____________

Centro de origem: Nome do Centro Biopsiador: _________________

Nome do profissional responsável pela inclusão dos dados:

Especialidade que indicou a biópsia óssea:

□ Nefrologia □ Endocrinologia □ Reumatologia □ Ortopedia

□ Outra ___________

Idade (anos completos): ___

Peso: __,_ kg Estatura: _,__ m

Clearance residual: __,_ ml/min

Sexo:

□ Masculino □ Feminino

Anexo 1	F ormulário do censo demográfico/clínico
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Raça:

□ Branca □ Negra □ Parda □ Amarela

□ Indígena □ Outra __________

Indicação da biópsia óssea:

□ Fratura atraumática □ Dor óssea persistente
□ Hiperfosfatemia e/ou 
hipercalcemia não explicada

□ Suspeita de intoxicação 
alumínica

□ Pré-paratireoidectomia
□ Pré-terapia para 
osteoporose

□ Estudo Clínico □ Outro

Data da biópsia óssea: ____________(dd/mm/aaaa)

Etiologia da DRC:

□ Hipertensão arterial □ diabetes mellitus □ Glomerulonefrite crônica □ Pielonefrite crônica

□ Doença renal policística □ Litíase renal □ Nefropatia congênita □ Nefropatia hereditária

□ Indeterminada □ Outra: _________ □ Nenhuma

Tempo de doença renal (meses): ___ □ Desconhecido

Tempo em diálise (meses): ___ □ Desconhecido

Modalidade de diálise:

□ Hemodiálise □ Diálise peritoneal - CAPD □ Diálise peritoneal - APD

Transplante renal atual:

□ Não □ Sim, duração (0 a 360 meses): ______

Transplante renal prévio:

□ Não □ Sim, duração (0 a 360 meses): _______ □ Desconhecido

Comorbidades:

□ Hipertensão arterial □ diabetes mellitus □ Dislipidemia □ Coronariopatia

□ Tabagismo □ Obesidade □ Desnutrição 
□ Doença inflamatória 
crônica

□ Menopausa
□ Insuficiência arterial 
periférica

□ Hepatite C
□ Complicação de distúrbio 
mineral e ósseo na DRC

□ Neoplasia □ Nenhuma □ Outra: _________

Intensidade da dor óssea referida pelo paciente (visual analógica):

□ 0: sem dor □ 1 □ 2 □ 3

□ 4 □ 5: dor máxima

Outros sinais e sintomas:

Fraqueza: □ Não □ Sim

Roturas de tendões: □ Não □ Sim

Deformidades: □ Não □ Sim

Prurido: □ Não □ Sim

Olho vermelho: □ Não □ Sim

Mialgia: □ Não □ Sim

Lesões de pele: □ Não □ Sim

Fratura: □ Não □ Sim

Antecedentes pessoais:

□ Paratireoidectomia (dd/mm/aaaa) tipo: ____

□ Biópsia óssea (dd/mm/aaaa)

□ Fratura óssea não 
traumática

□ Intoxicação alumínica □ Infarto agudo do miocárdio □ Acidente vascular cerebral

□ Nenhum □ Outro: ___

Continuação Anexo 1
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Medicações em uso:

□ Carbonato de cálcio □ Acetato de cálcio □ Hidrocloreto de sevelamer □ Carbonato de sevelamer

□ Calcitriol VO □ Calcitriol IV □ Paricalcitol □ Vitamina D3 ou D2

□ Cinacalcete □ Bisfosfonato □ Costicosteroides □ Dicumarínico

□ Carbamazepina □ Deferoxamina □ Nenhum □ Outro

Continuação Anexo 1

Anexo 2	F ormulário do censo laboratorial

Preencher os resultados dos exames sanguíneos tendo como referência a data da biópsia óssea (informar o resultado 
mais próximo da data da biópsia óssea).

Cálcio iônico: _____________ unidade: __/__

Cálcio total: ______________ (mg/dl):

Fósforo: _________________ (mg/dl):

Hormônio da paratireoide (PTH): ________ (pg/ml)

Fosfatase alcalina total: ________________ (UI/l):

Fosfatase alcalina fração óssea: _____________(UI/I ou %)

Albumina: ___________________ (g/dl):

25(OH)-vitamina D: ____________________(ng/ml)

Creatinina:_________________________ (mg/dl) 

Ureia: ______________________ (mg/dl)

Hemoglobina: ___________________ (g/dl)

Hematócrito: ____________________ (%) 

Ferritina: _______________________ (mg/dl)

Proteína C Reativa: _______________________ (mg/dl)

Bicarbonato: ___________________________(mmol/l)

Alumínio: _______________________ (µg/L)

B2 microglobulina: ________________________(ng/ml)

Anexo 3	F ormulário do censo de exames de imagem

Radiografias: (Classificar tipo de alteração como localizada ou difusa)

Radiografias □ Não □ Sim

Calcificação vascular □ Não □ Sim, Tipo: __________

Sinais de fratura □ Não □ Sim

Sinais de reabsorção □ Não □ Sim, Tipo: ___________

Osteopenia □ Não □ Sim, Tipo: ___________

Sinais de tumor marrom □ Não □ Sim

Deformidades ósseas □ Não □ Sim

Densitometria óssea:

Osteoporose:

□ Não □ Sim

Osteopenia:

□ Não □ Sim

Cintilografia de paratireoide:

Sinais de Hiperparatireoidismo:

□ Não □ Sim

Captação positiva em:

□ Polo superior direito □ Polo superior esquerdo □ Polo inferior direito □ Polo inferior esquerdo
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Ultrassonografia de paratireoides:

Sinais de hiperparatireoidismo:

□ Não □ Sim

Número de glândulas identificadas: __

Continuação Anexo 3

Anexo 4	D ados de análise do tecido ósseo

□ Fragmento inadequado para o diagnóstico

Parâmetros estruturais:

Volume ósseo (BV/TV): 
__,_%

Espessura das traves 
(Tb.Th): __,_µm

Separação das traves 
(Tb.Sp): __,_µm

Número de traves 
(Tb.N/mm): __,_/mm

Parâmetros de formação

Volume osteoide (OV/BV): __,_%

Espessura osteoide (O.Th): __,_µm

Superfície osteoide (OS/BS): __,_%

Superfície osteoblástica (Ob.S/BS): __,_%

Parâmetros de reabsorção

Superfície de reabsorção (ES/BS): __,_%

Superfície osteoclástica (Oc.S/BS): __,_%

Parâmetros de mineralização

Superfície mineralizante (MS/BS): __,_%

Taxa de aposição mineral (MAR): __,_µm/dia

Taxa de formação óssea (BFR/BS): __,_µ3/µ2m/dia

Taxa de formação óssea corrigida (Aj.AR): __,_µm/dia

Intervalo de tempo para mineralização (Mlt): __,_dias

Fibrose:

Volume de fibrose (Fb.V): __,_%

Depósito de metais:

Superfície recoberta por alumínio (Al.S/BS): __,_%

Superfície recoberta por ferro (Fe.S/BS): __,_%

Laudo (análise semiquantitativa): ___________________________________________________________________________
_________________________________________________________________________________________________________
_________________________________________________________________________________________________________
_________________________________________________________________________________________________________

Remodelação, mineralização e volume (RMV):

Remodelação: □ Alta (+1) □ Média (0) □ Baixa (-1)

Mineralização: □ Normal (0) □ Anormal (99)

Volume: □ Alto (+1) □ Normal (0) □ Diminuído (-1)

Intoxicação por alumínio: □ Não □ Sim (se > 30%)

Intoxicação por ferro: □ Não □ Sim


