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Objetivos dessa apresentacao:

e Compreender a fisiologia normal da puberdade

Distinguir os tipos de puberdade precoce e de atraso puberal

|dentificar sinais clinicos indicadores dessas condicoes

Conhecer as bases terapéuticas disponiveis

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Puberdade normal

Processo de maturagcao bioldgica que, pelas
modificacdes hormonais, culmina no aparecimento
de caracteres sexuais secundarios, na aceleracao
da velocidade de crescimento e, por fim, na
aquisicao de capacidade reprodutiva.

Primeiro evento puberal em meninas: Primeiro evento puberal em meninos:
telarca (aparecimento do botao mamario) aumento do volume testicular (4ml)
Idade de inicio: 8 a 13 anos (média de ldade de inicio: 9 aos 14 anos (média de
inicio dos 9 aos 10 anos) inicio dos 10 aos 11 anos)
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Puberdade normal

-~

O acompanhamento
da evolucao dos sinais
puberais pode ser
realizado clinicamente,
utilizando-se a
classificacao de
Tanner dos estagios
puberais (I até V)

Desenvolvimento Mamario

/

Maturacao Sexual - Maturacdo Sexual -

Desenvolvimento Genital
q

G2

Classificagdo de Tanner
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Puberdade normal
e Neurdnios do hormonio liberador de gonadotrofina (GnRH) do hipotdlamo controlam
inicio da puberdade; a secrecao pulsatil de GnRH por esses neurdnios provoca as

alteracodes fisiologicas associadas a puberdade.

* GnRH causa a liberacao do hormoénio luteinizante (LH) e do hormoénio foliculo-
estimulante(FSH) das células gonadotréficas da hipdfise anterior.

* FSH e o LH agem nas células de Leydig e Sertoli nos testiculos e as células da teca e da
granulosa do ovario.

A zona reticular do cortex adrenal produz os hormonios responsaveis pela adrenarca e
funciona separadamente do eixo hipotalamo-hipoéfise-gonadal.
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( Puberdade precoce J

Aparecimento de caracteres sexuais secundarios:

antes dos 8 anos em meninas antes dos 9 anos em meninos

o MV EL LN =T [ -We-1 i | M{dH® ou dependente de gonadotrofinas, onde ocorre uma

ativacao precoce da liberacao de GnRH e, em seguida, de gonadotrofinas (LH e FSH)

o MV ELe S I - I (=M (dddMou independente de gonadotrofinas, que ocorre

devido ao aumento dos esteroides sexuais sem elevacao das gonadotrofinas
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( Puberdade precoce J

Sexo feminino

|. Telarca: principal sinal para
suspeitar do inicio da
puberdade

Il. Surto de crescimento maximo
antes da menarca (vale
ressaltar que a menarca
geralmente aparece dois anos
apos a telarca)

Ill.Avanco da idade Ossea

Sexo masculino

Aumento dos testiculos
(24 ml)

Surto de crescimento

Pubarca, aumento
peniano, avanco da idade
Ossea, alteracao da voz,
acne e aumento da massa
muscular
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Diagnostico Laboratorial ( Puberdade precoce J

 Dosagem de hormonio luteinizante (LH) valores basais > 0,3 UI/L por ensaio
imunoquiminulométrico (ICMA) e > 0,6 Ul/L por ensaio imunofluorométrico (IFMA)
confirmam o diagndstico de PPC (pois sao considerados niveis puberais), em ambos os
Sexos

 Teste de estimulo com GnRH endovenoso, onde o pico do LH maiores que 5UI/L
confirmam o diagndstico em ambos os sexos

 Avrelacdao LH/FSH maior que 1 também é mais frequente em individuos puberes e pode
auxiliar na diferenciacao entre PPC progressiva e nao progressiva

CONITEC. 2022 portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Exames de Imagem ( Puberdade precoce J

 Radiografia de maos e punhos: para avaliacao da idade 6ssea segundo método de
Greulich-Pyle

* Ultrassonografia pélvica: tamanho uterino > 35 mm de comprimento, volume >2 ml,
aspecto piriforme e aumento da espessura endometrial sugerem estimulo estrogénico
persistente. Ovarios com volume > 1 cm3 sugerem fortemente estimulacao
gonadotrofica persistente. Esse dado é especialmente util em meninas menores de 3
anos, quando os valores basais de LH e mesmo o teste de GnRH sao menos confiaveis

* Ressonancia magnética de SNC: recomendada em todos os meninos € em meninas
menores de 6 anos com diagndstico clinico e laboratorial de PPC

CONITEC 2022 portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Tratamento ( Puberdade precoce J

 Agonistas do hormonio liberador de gonadotrofinas (GnRHa) é a terapia padrao-ouro
para puberdade precoce central em criancas; evidéncias cientificas disponiveis

mostram que os GnRHa em geral sao seguros e eficazes.
e Mecanismo de acao: estimulacao continua com inibe da secrecao pulsatil de
gonadotrofina, resultando em supressao hormonal, cessacao do desenvolvimento

puberal e normalizacdao das taxas de crescimento e maturacao esquelética

* Na puberdade precoce periférica, o tratamento sera especifico para a causa de base.
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Retardo Puberal 2% dos adolescentes.

Atraso no inicio da puberdade e aparecimento dos caracteres sexuais secundarios (inicio
puberal):

Apos 13 anos para o sexo feminino Apos 14 anos para o sexo masculino

1. Retardo constitucional da puberdade (RCCP)
2. Hipogonadismos

e Hipogonadismo funcional
e Hipogonadismo hipogonadotrofico
e Hipogonadismo hipergonadotrofico

Raivio T.1 2019. portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Retardo Puberal

1. Retardo constitucional da puberdade (RCCP)

e Variante normal do desenvolvimento e |dade 6ssea atrasada
(completardao o desenvolvimento cerca e Velocidade de crescimento é normal
de 2 a 4 anos ap6s a populacao geral) para o estagio puberal e 10

e 80% tém historia em parente de primeiro ¢ Adrenarca mais tardia
grau

e Exame fisico normal

Raivio T.2019 portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Retardo Puberal: RCCP

O objetivo do tratamento ndo [__ SELOEENINO
é somente caracteres sexuais, |Medicamento Posologia
mas sim saude dssea 17-B-estradiol Patch 25 mcg Ya do Patch 1-2x/semana por 6 meses
4
fertilidade, funcao sexual, 17-B-estradiol 0,25 -0,5 mg via oral, 1x ao dia, por 6 meses
psicossocial etc. Etinilestradiol 1-2 mcg, via oral, 1x ao dia, por 6 meses
e Esterdides sexuais em Estrogenios Conjugados 0,162 - 0,325mg, via ora, 1x ao dia, por 6 meses
doses baixas (3 a 6 meses), 0 0
com reavaliacao.
e« Pode avancar a idade Gssea | Medicamentos | Posologia
(discutir com paciente). Testosterona 50-100mg intramuscular, 1x ao més, por 6 meses

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Retardo Puberal

2. Hipogonadismos

Reversivel
e Hipogonadismo funcional
Doencas sistémicas cronicas descompensadas, alteracdes nutricionais

Permanentes (alteragoes no eixo):
e Hipogonadismo hipogonadotrofico (secundario)
Comprometimento hipotalamico/hipofisario (causas genéticas e adquiridas)

e Hipogonadismo hipergonadotrofico (primario)
Comprometimento gonadal
Raivio T. 2019 portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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Retardo Puberal: hipogonadismo hipergonadotrofico

Sindrome de Turner: LH e FSH elevados + fenoétipo

Feature (%)

Growth failure and reduced adult height Thorax
Failure to thrive during first year of life Broad chest (shield chest) m
Endocrinopathies Inverted nipples
Glucose intolerance 15-50 Skin, nails, and hair
Type 2 diabetes 10 Increased skin ridge count
Type 1 diabetes ? Lymphedema of hands and feet 25
Thyreoiditis and hypothyreosis 15-30, ann. incidence -3% Multiple pigmented naevi 25
Hypertension &0 Nail hypoplasia/dystrophy 10
Android body compaosition ? Vitiligo 5
Gastrointestinal and hepatic disorders Alopecia 5
Elevated hepatic enzymes @ Skeleton
Celiac disease Bone age delay 85
Inflammatory bowel disease 2-3 Decrleaﬂd bone mineral content 50-80
Phentypic charateristics Cubitus valgus 50
Eyes éhurt fu:.:rth metacarpal b
1 enu valgum
E‘p;:'a:;z::dne“ ig Congenital hip luxation 20
Strabismus 15 Scoliosis i 10
Ptosis 10 Madelung deformity 5
Ears HE;ﬂ id ic valve 4-34
Infection of middle ear EIMPI aortic va 1? "
Hearing defects . Mr'ﬂ?:lt'll o aorta -14
Deformity of external ear 15 Kidﬁam: ilationfaneurysm 3-42
:P"m i o mandibuler b Horseshoe kidney 10
ﬁ;ﬁtﬂm:ﬂ:fﬂ:a" ibular bone) “ Abnormal positioning or duplication of renal pelvis, ureters or vessels 15
: Renal aplasia 3
m::non‘nal dentsl deusiopmant ? Neurocognitive and psychosocial issues®
ior hairli Emotional immaturity =40
P nack P specific (nonverbal) learning disorder -40
P:::yg o [;m‘m‘f Ed““ 1 - Psychological and behavioral problems .25

Gravholt GH et al. 2017 portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br



Portal de Boas Praticas em

Saude da Mulher, da Crianca PUBERDADE PRECOCE E ATRASO PUBERAL
e do Adolescente

Retardo Puberal: hipogonadismo hipergonadotrofico

Sindrome de Klinefelter: LH e FSH elevados + fenétipo tipico

— - - - Abdominal adiposity (adults) (36) | o) 2]
TABLE 1. Abnormalities associated with KS and their Metabolic syndrome (adults) (36) [ 45
tentative frequencies® Osteopenia (adults) (51, 124) 5-40
Type 2 diabetes (adults) (19, 36) 10-39
Cryptorchidism (8, 74) 27-37
- o) o Fraquency (%) Decreased penile size (children) 10-25
Infertility (adults) (8, 57) (74)
Small testes (bi-testicular size <6 [ 295 | Psychiatric disturbances (children) 25
ml) (8) (74)
Increased gonadotropin levels (57) Congenita] mqlformatiqns, cleft ~18
Azoospermia (adults) (57) [T>05 palate, mgumal hernia (125)
Learning disabilities (children) (74) Yo Osteoporosis (adults) (124) 10
Decreased testosterone levels (57) (63-805 | Ml(t; ‘;'6"31"'297;"°'apse (adults) 0-55
gecreaseg fac:l :al_r ((agmltt?) ((277)) [ =. Breast éancer (adults) (16, 128) Increased risk (~50 fold)
ecreased pubic naw adu - Mediastinal cancers (children) (22) | increased risk (~500 fold)
GY"??’;‘?;"; ;a‘;g)escems- =) Fractures (17, 18) Increased risk (2-40 fold)
adults) (8, 33,
Del ay of speech development 40 “ The hidden proportion of nondiagnosed patients should be kept in

. mind when studying the estimates given in this table. Ascertainment
(children) (.74) bias is present in all studies presented so far, and no separate study
Increased height (prepubertal, 30 has presented more than 25% of a given population of KS individuals.

adults) (74, 123)

Groth KA et al. 2013. portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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« A avalia¢ao clinica tem papel fundamental na detec¢ao precoce dessas
condicoes, permitindo identificar alteracbes no crescimento e no

desenvolvimento puberal.

. E essencial avaliar os dados antropométricos, incluindo altura, peso e
envergadura, além de examinar os caracteres sexuais secundarios,

utilizando a classificacao de Tanner e a orquimetria.

« A velocidade de crescimento deve ser cuidadosamente monitorada e
documentada por um periodo minimo de seis meses, pois fornece

informacoes importantes sobre o ritmo de maturacao.

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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« A avaliacao da idade 6ssea também pode contribuir significativamente
para estimar a maturacao biologica.

« Com base nessas informacdes, € possivel classificar as condicoes
observadas, distinguindo entre normalidade, puberdade precoce
(central ou periférica) e atraso puberal (hipogonadotrofico ou
hipergonadotrofico).

« Por fim, deve-se investigar a etiologia subjacente, a fim de orientar o

diagnostico e o manejo adequados.

portaldeboaspraticas.iff.fiocruz.br
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