/w/

Bloqueio da Puberdade no
olescente

einmetz

a Pediatrica
HC-FMUSP

Assi



PUBERDADE

* Periodo de transicao entre a infancia e a vida adulta, em que ocorre uma
complexa sequéncia de eventos biologicos que leva a maturacgao sexual
progressiva e consequente desenvolvimento da capacidade reprodutiva

® Inicio da Puberdade: Sexo feminino: 8 anos
Sexo masculino: g anos
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PUBERDADE

FEMININA
Desenvolvimento mamario
Estirao
Mudancas corporais-
aumento gordura quadril
Aumento dos pelos
Menarca

MASCULINA
Aumento do volume
testicular

Aumento do pénis
Aumento massa muscular
Mudanca na voz

Pomo de Adao

Crescimento de pelos faciais

Mudancas corporais-
alargamento dos ombros e
estrutura ossea

Acne
Estirao
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Criancas e adolescentes
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INTRODUCAO

Na ultima década houve um aumento no niumero
de criancas e adolescentes procurando clinicas
especializadas

Os pacientes estdo procurando ajuda médica cada
vez mais cedo por varias razoes:

- Maior acesso a informacgdes sobre o assunto

- Maior exposicao de famosos na midia

- Maior abertura no dialogo na familia



IN DUCAO =

Prevaléncia: falta de estudos

A maior parte das criancas diagnosticadas com DG
desistem e apenas 10-27% persistem com DG

Quando ocorre persisténcia DG até a adolescéncia
raramente desistem (# criancas)

Piora da disforia com o inicio da puberdade



INTRODUCAO

2000 Amsterdam

e Inicio de tratamento com bloqueadores de puberdade
em adolescentes com DG com idade superior a 12 anos

Boston
e Bloqueio independente da idade e sim da puberdade
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PROTOCOLOS

2011 - WPATH

World Professional Association for Transgender Health

e Standards of Care, version 7, 2011

e Coleman, E etal. Standards of Care for the Health of the Transsexual, Transgender, and

Gender Non-conforming People, Version 7. International Journal of Transgenderism.
2011:165-232.

2009- Endocrine Society

e Clinical Practice Guideline: Endocrine treatment of
transsexual persons, 2009

e recomenda que adolescentes com critérios de DG persistente
iniciem bloqueio puberal

e Hembree, W.C. et al., Endocrine treatment of transsexual persons: An Endocrine Society
practice guideline. Journal of Clinical Endocrinology and Metabolism. 2009;9:3132-3154



PARECER CFM n2 8/13

Fevereiro 2013

O adolescente com DG deve ser assistido em centro
especializado, de exceléncia e multiprofissional

A hormonioterapia, de preferéncia, iniciada quando
dos primeiros sinais de puberdade (bloqueio da
puberdade do género de nascimento)

Aos 16 anos, caso persista a DG, a hormonioterapia
cruzada deve ser iniciada gradativamente



TRATAMENTO

As intervencoes fisicas sdo divididas em trés estagios

e Intervencoes totalmente reversiveis. Utilizacdo de analogos de GnRH para
suprimir a producao de estrogénio ou de testosterona e, consequentemente,
retardar as mudancas fisicas da puberdade

e Intervencoes parcialmente reversiveis. Essas incluem a terapia hormonal
cruzada

e Intervencoes irreversiveis. Sio procedimentos cirurgicos

Hembree et al., 2009
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BLOQUEIO PUBERAL




Recomendacao de bloqueio DEVE ser feita por
profissionais da saude mental e ndo familiares,
pediatras ou endocrinologistas
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Recomendacao do bloqueio

Baseada em 3 observacoes

 Embora 80-90% das criancas com DG desistam, raramente
desistem uma vez iniciada a puberdade

e Inicio das mudancas fisicas/puberdade é frequentemente
associado ao agravamento da disforia, aflicao e
comportamento destrutivo em adolescentes com DG

e Inducdo hormonal para mudancas fisicas é mais facil e seguro
quando os esterdides sexuais do sexo genético ainda ndo estao
presentes



Critérios de inclusao

Diagnostico de disforia de género estabelecido
Puberdade em estddio 2 de Tanner
Piora da disforia de género com o inicio da puberdade

Auséncia de comorbidades psiquidtricas que possam
interferir no diagnodstico

Adequado apoio social e psicologico

Entendimento adequado por parte do paciente e sua
familia dos riscos e beneficios da terapia

http://wpath.org/publications_standards.cfm.
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GNRHa

Analogos-agonistas do GnRH (GnRHa): leuprorrelina
3,75 mg IM a cada 4 semanas

-inicialmente estimula o eixo hipofise-gonadal, porém,
o estimulo continuo provoca o fen6meno down
regulation, com diminuicdo da expressao dos receptores
centrais para o GnRH



=
puberdade

icacoes para bloqueio da

Preparacao depot

Apresentacoes

Acetato de leuprolide
(Lupron®)

3,75mg / 7,5mg/ 11,25 mg/ 22,5 mg

Triptorrelina
(Neo Decapeptyl®)

3,75 mg

Goserelina 3,6 mg /10,8 mg
(Zoladex®)
Histrelina 50 mg (implante anual)




GnRHa - controles

a cada 3 meses:
e Peso, altura e IMC
e Desenvolvimento puberal

e Dosagem de gonadotrofinas e esteroides sexuais

Anualmente:
e [dade dssea e densidade mineral 0ssea



" Efeitos colaterais do bloqueio

puberal

Progressdao da puberdade nas primeiras
semanas

Dor e edema no local da aplicacdo e até abscesso
estéril
Diminuicdo da densidade mineral dssea
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Spack et al. Boston Children’s Hospital - 97
pacientes

* 19,6% receberam bloqueio puberal

e Nenhum desistiu da supressao e todos
comecaram com terapia hormonal cruzada

e Sem Intercorréncias

Spack NP et al, Pediatrics 2012;129:418-425
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deVries et al: estudo com 55 pacientes que receberam
bloqueio puberal:

- Foram avaliados a disforia e o funcionamento
psicolégico antes do inicio do bloqueio, antes do inicio
da terapia hormonal cruzada e apos pelo menos 1 ano
de cirurgia

- Houve melhora nos problemas emocionais e de
comportamento, nos sintomas depressivos e no
funcionamento geral

- nenhum desistiu do bloqueio puberal e todos
receberam a terapia com esteroides sexuais

de Vries et al, Pediatrics 2014,134:696-704.
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Vancouver

Revisdo retrospectiva de 84 jovens com diagndstico de
DG

45 eram do sexo natal feminino, 39 do sexo natal
masculino

27 foram bloqueados, 1 desistiu

Os resultados do bloqueio puberal com analogo do
GnRH sdo encorajadores

Khatchadourian A et al, ] Pediatr 2014;164:906-11



Chen et al em Indianapolis
e De janeiro 2012 a abril 2015

* 38 pacientes com média de idade de 14,4 anos,
sendo 6 pré puberes

e 15 foram bloqueados

Chen et al, Journal of Adolescent Health, 2016
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Barreiras no Tratamento

Apesar dos Guidelines, o numero de pacientes recebendo
tratamento ainda é muito inferior ao niumero de
potenciais pacientes

Grande numero de pacientes chega ao grandes centros
especializados depois do estadio 3 de Tanner

Falta de estudos a longo prazo
Custo financeiro do bloqueio puberal

Poucos centros especializados no assunto
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Pontos para discussao

Idade de inicio bloqueio: aparecimento de sinais
puberais x idade

Quando parar o bloqueio?
Idade de inicio da hormonioterapia cruzada

Crescimento

Fertilidade



Pontos para discussao

Cirurgia de inversao peniana e vaginoplastia em
pacientes bloqueados

Alteracoes no desenvolvimento neuropsicologico
desencadeada pelo bloqueio da puberdade
e Staphorsius et al, 2015- concluiram que nao houve efeito
deletério do andlogo apds 12 anos

(Psychoneuroendocrinology,2015 ;56:190—9)






