Crescimento e suas alteracoes:

baixa estatura

Luis Eduardo Arantes de Almeida

m Introducao

Baixa estatura (BE) é definida como qualquer estatura
menor ou igual a —2 desvios-padrao (DP) da média popu-
lacional, e alta estatura (AE) aquela superior ou igual a +2
desvios-padrao, sendo estatura normal as que estao dentro
desse intervalo. Como a estatura por idade tem distribui-
¢do normal, esses limites correspondem aproximadamente
aos percentis 3 (P3) e 97 (P97)".

Quanto mais a estatura estiver acima ou abaixo desses
limites, maior a chance de se encontrar situacoes patold-
gicas. Trés por cento de criancas perfeitamente normais
situam-se abaixo do terceiro percentil para a estatura. Mas
as que se situam abaixo de 3 desvios-padrao terdo enorme
possibilidade de ter doencas®.

No estudo do crescimento, as curvas de velocidade
(VC) tém maior sensibilidade para detectar problemas,
pois ha possibilidade de 80% de ocorrer doenga quando a
velocidade estiver abaixo do percentil 10, e 95% de chan-
ce quando estiver abaixo do P3. Entretanto, VC acima do
percentil 10, em pacientes com estatura abaixo do P3, ndo
significa garantia de crescimento normal®.

O monitoramento do crescimento das criangas com BE
tem como objetivo separar as portadoras de doengas das
variantes normais, evitando tratamentos medicamentosos
desnecessarios.

A investiga¢do da BE ou da estatura normal, mas mui-
to afastada da estatura alvo dada pelo canal familiar, sao
similares e envolvem:

* Histdria clinica

Detecta sintomas de doengas cronicas atuais ou pre-
gressas, particularmente as de comprometimento sistémico
grave, como hormonais, renais, hepaticas, hematoldgicas,
cardiacas, neuroldgicas, genéticas etc.; obtém informagdes
sobre as condi¢bes e duracao da gestagdo, peso e compri-
mento ao nascer, intercorréncias perinatais, alimentacao
nos primeiros anos de vida, uso cronico de medicamentos,
principalmente corticosteroides; consegue medidas prévias
de peso e estatura para a avaliagdao do canal de crescimento
e da velocidade de crescimento; investiga histérico familiar
de baixa estatura ou de doencas com repercussoes sobre o
crescimento, incluindo ambiente psicolégico.
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» Exame fisico e antropometria

Deve-se atentar para possiveis sinais das doengas men-
cionadas anteriormente e para a presen¢a de dimorfismos,
ja que as sindromes genéticas constituem grupo importan-
te de causa de baixa estatura.

O estadiamento puberal é indispensavel na avaliagao
do crescimento, pois sinaliza 0 momento em que o estirao
deverd ocorrer ou em que fase do estadiamento a crianca
estd.

As medidas utilizadas na avaliagao da crianca com BE
$a0 peso, comprimento ou estatura, estatura sentada, peri-
metro craniano, envergadura. As medidas dos segmentos
corporais auxiliam no diagnéstico diferencial, principal-
mente quando hé suspeita de displasias 6sseas. O segmento
superior equivale a estatura sentada e o segmento inferior é
encontrando subtraindo-se da estatura o valor do segmen-
to superior. Valores normais da relagao segmento superiotr/
inferior variam com a idade. Criancas com maior razao
segmento superior/inferior em geral tém o crescimento
da extremidade diminuido em relagdo ao crescimento do
tronco, entretanto ambas podem estar alteradas. Em con-
trapartida, o crescimento do tronco é menos afetado do
que as extremidades, quando se tem anormalmente baixa
propor¢ao. A envergadura dos bragos é outro indicador do
crescimento das extremidades e usualmente é um pouco
menor do que a estatura. Anormalidade na proporcao dos
segmentos que ocasiona baixa estatura desproporcionada é
mais encontrada em doencas dsseas e sindromes genéticas,
e proporcdes normais sao mais frequentemente observadas
em doengas enddcrinas cronicas.

» Avaliacdo do potencial genético
de crescimento

A partir dos 2 anos de idade é possivel avaliar o po-
tencial genético de crescimento por meio do canal familiar
(CF), tracando-se uma trajetéria imagindria a partir da es-
tatura atual, seguindo paralela aos percentis da curva de
referéncia, até atingir a estatura adulta. Se a estatura adul-
ta estiver dentro do canal familiar, a estatura da crianca
esta de acordo com seu potencial genético.
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Célculo do CF

O CF é a média corrigida da estatura dos conjuges mais
ou menos 2 desvios-padrdo e obtém-se assim:

(Altura do pai — 13 ¢cm) +

CF (meninas) = (Altura da mae) = 9cm
2
(Altura do pai) +
CF (meninos) = (Altura da mae + 13 cm) + 10 cm
2

A constante “13” representa a diferenga em centime-
tros que os homens tém a mais que as mulheres ao final
do crescimento, decorrentes dos 2 anos de atraso no desen-
volvimento puberal dos meninos em relagdao as meninas,
numa fase que as meninas crescem em média 5,5 cm por
ano. Isso daria 5,5 cm X 2 anos = 11 cm. Além disso, no
estirao, 0s meninos crescem 2 c¢m mais que as meninas,
chegando-se entdao ao nimero 13. Deve-se somar ou sub-
trair 13 cm de um dos conjuges para “igualar” sua altura a
do codnjuge que tenha 0 mesmo sexo do propésito.

O CF informa que todos os filhos daqueles conjuges
terdo chance de 95% de se situarem dentro dos limites cal-
culados. S6 é bom referencial quando utilizado no periodo
de 2 a 3 anos de idade até 9 a 10 anos de idade.

Atencao especial deve ser reservada a CF muito baixo,
em que a estatura média parental (média do canal) encon-
tra-se abaixo do P3, pois pode sinalizar um CF anormal;
ou situacdes em que um dos pais mostra estatura muito
abaixo do P3%.

m Avaliacao da maturacao

A maturacao pode ser avaliada por meio da diferen-
¢a entre a idade 6ssea (IO) e a idade cronoldgica (IC). Se
maior ou menor que 2 desvios-padrao, ela estard avanca-
da ou atrasada, respectivamente. Os valores dos desvios-
-padrdo variam com a idade e estdo disponiveis no Atlas
de Greulich-Pyle.

A 10 se correlaciona mais com o inicio da puberdade
do que a IC; daf sua importincia no estudo do crescimen-
to, pois os atrasos puberais ndo patoldgicos podem trazer
expectativa de estatura final mais alta, a depender do CE.

A partir do inicio da puberdade, o estadiamento pube-
ral fornece informagoes adicionais sobre o ritmo de matu-
racao. Usamos a classificacio de Marshall &Tanner>*.

m Avaliacao da velocidade
de crescimento

Pode ser obtida a partir do acompanhamento da crian-
¢a, com intervalos regulares, e é o principal indicador de
doengas. Quando a velocidade cair abaixo do percentil 10,
deve-se suspeitar de doenga, sobretudo, se abaixo do P3.
Nesses casos, é urgente que se esclareca o diagndstico o
mais rapidamente possivel.

m Exames laboratoriais

Se a histéria e/ou exame fisico levarem a suspeita de
doencas, ou na presenca de velocidade de crescimen-

01_Secgao | — Temas gerais.indd 44

gs"'

CONDUTAS EM PEDIATRIA b &)

to anormal, ou se o canal de crescimento nao estiver de
acordo com o potencial genético, alguns exames podem
ser necessarios para auxiliar no esclarecimento diagnds-
tico: cariétipo (principalmente nas meninas, para afastar
Sindrome de Turner), investigacao de ma-absorcao (dosa-
gem de anticorpos antigliadina e antiendomisio, teste da
d-xilose, gordura fecal, hidrogénio expirado), investigacao
de erros inatos do metabolismo e anélise molecular (em
casos especificos), avaliacao das fungdes renais, hepatica
e pancredtica, escanometria Gssea etc. Dosagem de IGF-
1 (fator de crescimento insulina simile 1), da funcao ti-
reoidiana e realizacdo de testes para avaliacao da secrecao
do horménio de crescimento (GH) constituem os passos
seguintes, se a investigagao anterior apresentar resultados
normais, considerando-se a possibilidade de doencas espe-
cificas do eixo GH-IGF. Tomografia computadorizada ou
ressondncia magnética de regiao hipotalamica-hipofisaria
serdo realizadas quando indicadas.

m Causas de baixa estatura

As causas de baixa estatura podem ser divididas em
dois grandes grupos: (1) causas genéticas, no qual além
das sindromes genéticas podemos incluir as variantes da
normalidade (abordadas a seguir) e, (2) deficiéncia de IGF-
1 (Figura 5.1). Esse grupo engloba todas as demais etio-
logias, incluindo desnutri¢do, doencas, cronicas, doencas
enddcrinas etc., uma vez que alteragio da bioatividade ou
biodisponibilidade do IGF-1 constitui a via final comum
em todas elas.

m Classificacao das variantes normais
de baixa estatura

No Ambulatério de Problemas de Crescimento de
Desenvolvimento do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina de Ribeirao Preto da Universidade de Sao Paulo
utilizamos a seguinte classificagao:

 Variantes normais

Sio criancas que ndo apresentam sintomas de doencas
cronicas atuais ou pregressas e o exame fisico é normal. O
crescimento situa-se logo abaixo do percentil 3 e mantém-
-se estdvel ao longo dos anos, portanto com velocidade de
crescimento normal. Vérios nomes tém sido atribuidos a
esses casos: baixa estatura idiopatica, baixa estatura cons-
titucional, variante normal da baixa estatura, baixa estatu-
ra normal. Neste texto serdo considerados trés grupos de
acordo com os fatores genéticos que determinam a baixa
estatura.

» Baixa estatura familiar

Esse diagndstico é feito quando a crianca tem percentil
de estatura para idade menor que 3, a estatura é apropria-
da para seu canal familiar ou potencial genético e ndo tem
idade Gssea atrasada. A crianga é baixa porque os pais ou
outros parentes proximos sao baixos. O inicio da puberda-
de e o estirdo puberal ocorrem na idade cronolégica normal
e a estatura final termina dentro do canal familiar. O trata-
mento é expectante e os pais devem ser orientados quanto
ao padrao normal e genético do crescimento da crianga.
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Baixa estatura ou desaceleragdo do crescimento

Anamnese e exame fisico —_— Y Desnutricao .
Doencas cronicas
Idade dssea Psicossocial

Causas genéticas

1. Variantes da
normalidade
* BE familiar
* BE constitucional

2. Sindromes 4‘—‘

—

Deficiéncia de IGF-I ‘

Determinacéo do IGF-I sérico
(T4L e TSH)

* BE constitucional e familiar

’ IGF-I < P25 ‘ G ’ P25 <IGF-I < P75 ‘ —) ’ IGF-I = P75 ‘

Deficiéncia ou
resisténcia ao GH

GH GH normal
baixo ou elevado

=

Deficiéncia de GH Resisténcia ao GH

DGH congénito Alteracédo no GHR

o GH bioinativo
DGH adquirido

/ * Hipotireoidismo
RNM

¢ Desnutricdo e doencas cronicas

Deficiéncia de ALS

Resisténcia combinada ao GH e IGF

Alteragéo no gene do IGF-|

Alteracéo na sinalizacdo do GHR

Resisténcia ao
IGF-I

GH elevado reforca

Teste de estimulo ou diagndstico

perfil noturno para GH

GH normal ou
baixo nao exclui

Alteracéo no IGF1R

Molécula de IGF-I bioinativa
Alteracéo na sinalizacao do IGF1R

* Hipercortisolismo

* Anélogo do GnRH

Alteracéo da IGFBPs

Resisténcia combinada ao IGF e GH
Deficiéncia de protease (PAPP-A2)

FIGURA 5.1. Fluxograma para investigagéo diagnostica de criangas e adolescentes com baixa estatura.

Fonte: Elaborada pela autoria.

» Baixa estatura constitucional

Causa muito comum atendida em clinicas de proble-
mas de crescimento, o diagnéstico ¢é feito quando a crianga
tem estatura abaixo do P3, IO atrasada, VC normal e a
sua altura esta projetada abaixo do CF antes da puberda-
de. Essas crian¢as nascem com tamanho normal, crescem
normalmente por alguns meses e depois ocorre uma desa-
celeragdo do crescimento até que aos 2 anos ficam abaixo
do percentil 3. O amadurecimento esquelético decresce de
modo paralelo e ha atraso do inicio da puberdade, atraso
do estirdo de crescimento e, consequentemente, continuam
a crescer quando seus pares ja ndo estao mais crescendo. O
estirao do crescimento pode ser mais lento ou mais amplo,
permitindo que se atinja o canal familiar. Muitas vezes héd
histéria familiar de atraso do desenvolvimento puberal, o
que refor¢a a importdncia da anamnese. O acompanha-
mento periddico dessas criancas, mostrando aos familiares
que o crescimento esta se desenvolvendo adequadamente,
¢ de suma importancia para diminuir a tensao que se insta-
la no nucleo familiar.

» Baixa estatura constitucional com
componente familiar

Quando a crianga tem estatura menor que P3, seguin-
do em dire¢ao ao CF que se situa parcial ou totalmente
abaixo do P3, com idade dssea atrasada, comumente le-
vando ao atraso puberal. A estatura final termina dentro
do canal familiar. Aqui também o acompanhamento cli-
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nico com orientacdes sobre a normalidade da situacdo ¢ a
melhor conduta.

m Sindromes genéticas

Um grande numero de sindromes genéticas, resul-
tantes de alteracbes cromossomicas ou génicas (Sindrome
de Turner, Silver-Russel, Noonan, Rubinstein Taybi,
Dubowtiz, Bloom, Johanson-Blizzard, Seckel, Cornélia
de Lange, Willians etc.)’, apresenta deficiéncia de cresci-
mento pondero-estatural que pode ter inicio no periodo
intrauterino ou apds o nascimento. A presenca de deficién-
cia de crescimento precoce (até os 2 anos de idade) sem
causa ambiental aparente, acompanhada ou nao de atraso
no desenvolvimento neuromotor, deve despertar a suspeita
de sindromes genéticas e o exame fisico deve ser minucio-
so em busca de dismorfismos e despropor¢des. Das citadas
anteriormente as mais frequentes sao:

» Sindrome de Turner

Meninas com cari6tipo 45X (ou mosaicismos), geral-
mente com baixa estatura (nem sempre encontrada), e dis-
genesia gonadal que levara a auséncia de puberdade, pode
apresentar vérios outros dismorfismos, como pescoco ala-
do, cabelo em tridentes na nuca, térax em “escudo”, valgis-
mo cubital, encurtamento do quarto metacarpo, manchas
hipercromicas, unhas hiperconvexas. Podem ocorrer tam-
bém alteracdes cardiacas (coarctacio da aorta), renais (rins
em ferradura e duplicacdo ureteral), tireoidite autoimune e
déficit de hormonio de crescimento (GH).
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Aproximadamente metade das meninas com sindrome
de Turner é 45X; os outros casos s30 mosaicos ou tém es-
trutura anormal do cromossomo X. O fendtipo pode variar
muito e esse diagnostico deve ser suspeitado em toda me-
nina com baixa estatura.

» Sindrome de Noonan

Anormalidade génica que ocorre em ambos os sexos,
em que o paciente tem caracteristicas clinicas da sindrome
de Turner. A sindrome de Noonan apresenta facies tipica
(epicanto, ptose palpebral e hipertelorismo ocular), fenda
palpebral obliqua para baixo, implantagao baixa do cabelo
e das orelhas, as vezes malformadas, palato ogival, microg-
natia, torax em “escudo”, pectus excavatum, hiperteloris-
mo mamdrio, cardiopatia congénita (geralmente estenose
pulmonar), cubitus valgus, clinodactilia. Anomalias renais
e retardo mental podem ocorrer.

» Sindrome de Silver Russell

Apresenta crescimento intrauterino deficiente e se
mantém abaixo do percentil 3 até a vida adulta. Pode apre-
sentar clinodactilia do quinto dedo das maos, facies trian-
gular com fronte saliente, esclera azulada, comissura labial
voltada para baixo, macrocefalia aparente (despropor¢ao
cranioface), assimetria de hemicorpo. A idade déssea pode
estar atrasada e ndo é comum o retardo mental.

 Osteocondrodisplasias

Geralmente apresentam despropor¢ao tronco-mem-
bros, dependendo do segmento corporal acometido por
deformidades. Na acondroplasia ocorrem membros curtos,
lordose lombar acentuada, macrocefalia. Na hipocondro-
plasia os membros também sao curtos, mas a baixa esta-
tura pode ser menos acentuada. O diagndstico é feito cli-
nica-radiologicamente, a partir dos tipos de deformidades
presentes.

« Doencas de deposito

Deficiéncia do crescimento e baixa estatura estdo pre-
sentes em varias doengas de depésito, particularmente as
que permitem vida mais longa para a crianga (sindromes
de Hurler, Scheie, Hunter, Sanfilipo, Morquio, Maroteaux-
Lamy e outras). Retardo do desenvolvimento neuromotor,
hepatoesplenomegalia e acometimento de outros 6rgaos
sao achados comuns nessas doencas. O diagndstico é feito
por meio das alteracoes fisicas e laboratoriais especificas.

m Doencas congénitas desencadeadas
por agentes ambientais

Alcool ¢ 0 agente mais importante e causa deficiéncia
do crescimento intrauterino, que se mantém no periodo
pés-natal, retardo do desenvolvimento neuromotor, mi-
crocefalia, microftalmia, labio superior fino, filtro nasal
apagado. Outros agentes que podem causar atrasos do
crescimento sao a hidantoina, trimetadiona, aminopterina,
metotrexate, PKU materno (altos niveis de fenilalanina
materna de maes portadoras de fenilcetontria).
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m Desnutricao proteico-calorica

N

Associada a inadequada ingesta ou ma-absorcao de
proteinas, calorias, macro e micronutrientes. A deficiéncia
de crescimento associada a falta de alimento adequado é
resultante também de vérios outros fatores que normal-
mente estdo presentes quando as condigdes socioecondmi-
cas sao desfavoraveis, como as infecgdes de vias aéreas e
diarreias agudas de repeti¢ao. Quanto mais precoce, mais
duradoura e grave for a desnutricao, menor a chance de re-
cuperagao do crescimento e, por isso, a incidéncia de baixa
estatura na vida adulta é maior em paises pobres.

A restricdo do crescimento pode ocorrer em doen-
¢a inflamatéria do intestino, caso da doenga celiaca e da
mucovicidose. As causas dessa restricao sao também mul-
tifatoriais, como desnutri¢do, baixa ingesta de proteinas,
mé-absor¢ao de gordura, anemia cronica e insensibilidade
ao GH.

m Doencas enddcrinas

Como citado anteriormente, todas as doencas cronicas,
inclusive as enddcrinas, afetam o crescimento, mediante
diminui¢do absoluta (das concentragdes) ou relativa (agao)
do IGF-1. Cursam com baixa velocidade de crescimento
a partir da instalacdo da doenca com concomitante desa-
celeragdo da maturacao, levando a baixa estatura, se nao
diagnosticadas a tempo.

* Hipotireoidismo

A baixa estatura ocorre tanto no hipotireoidismo con-
génito quanto no adquirido, quando nao tratados. No
hipotireoidismo congénito primdrio (defeito na glandula
tireoide) o comprometimento maior é no desenvolvimento
neuroldgico e menos no crescimento intrauterino. Em ge-
ral é decorrente de ectopia ou agenesia da glindula tireoide
ou defeitos na sintese da tiroxina. Quando de causa central
(hipotireoidismo secundario ou tercidrio) o hipotireoidis-
mo congénito é em geral diagnosticado pelo crescimento
pobre e baixa estatura. Nesses casos, nao hd comprometi-
mento neuroldgico significativo.

O hipotireoidismo adquirido primario (p. ex., tireoidite
autoimune de Hashimoto) ou secundério (p. ex., faléncia
hipofisaria) causam baixa estatura e baixa velocidade de
crescimento; porém podem levar muito tempo para serem
detectadas. Interessante notar que o hipotireoidismo pode
ter como Unica expressao clinica a baixa estatura. O atraso
da idade 6ssea depende do tempo de doenga, sendo maior
0 atraso nos casos de demora diagndstica.

Além das dosagens de T4 livre e total (baixas) e de
TSH (altas) procura-se a presencga de anticorpos dirigidos
contra a tireoide. A reposicao hormonal acarreta aceleracao
do crescimento e da maturagdo Ossea (catch up).

* Déficit isolado de horménio

de crescimento (DGH)

Baixa estatura por DGH nio é comum. Diferenciar
criancas com deficiéncia parcial de GH de criancas baixas
sem deficiéncia de GH permanece um desafio. A DGH
congénita idiopatica é a causa mais comum de deficiéncia
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isolada de GH, mas a DGH pode ocorrer devido a tumo-
res da regido hipotalamica-hipofisaria (craniofaringioma),
malformacao (displasia do septo 6tico), traumas, lesdo ci-
rargica, irradiacdo, doencas inflamatdrias (meningite) etc.
Nesses casos, em geral, associados a deficiéncia de mais
hormonios hipofisarios caracterizando situagoes de hipo-
pituitarismo anterior ou mesmo pan-hipopituitarismos
(quando, além da deficiéncia de todos os hormoénios pro-
duzidos na hipdfise anterior, ocorre também deficiéncia
do hormoénio antidiurético e consequentemente drabete
insipidus). A suspeita diagndstica é mais forte quando hd
associagao de achados clinicos, como baixa velocidade de
crescimento (em geral abaixo do percentil 3) e atraso da
IO, peso e comprimento ao nascer normais com desacele-
ra¢do do crescimento mais evidente depois dos 2 ou 3 anos
de idade (ou quando se instala a causa adquirida); hipo-
glicemia no periodo neonatal; fronte proeminente; facies
pequenas com tracos delicados (ficies de querubim; atraso
da denti¢ao; tonalidade alta da voz; distribuicao centripeta
de gordura corporal; pénis geralmente pequeno na infincia
(quando associado a deficiéncia de LH e FSH); e atraso pu-
beral. Concentragoes séricas baixas de IGF-I determinam
a necessidade de avaliagdao das concentragoes de GH me-
diante testes de estimulo farmacoldgicos ou perfil noturno
com coletas seriadas a cada 20 minutos durante 12 horas.
Concentracoes séricas de GH abaixo das esperadas confir-
mam o diagnéstico® .

* Insensibilidade ao GH

Concentragdes séricas reduzidas de IGF-I podem ser
devido a estados de insensibilidade ao GH. Essa insensi-
bilidade pode ser priméria (sindrome de Laron), em que
ocorre deficiéncia nos receptores de GH (GHR), ou devido
a defeitos na transmissao do sinal do GHR. Pode ser tam-
bém secundaria, devido a anticorpos que inibam a acao do
GH, desnutri¢dao e doencgas cronicas sistémicas em geral.
Deficiéncia da sintese de IGF-1 devido a delecao do gene
do IGF-I, deficiéncia do receptor tipo 1 de IGF-1 (IGF1R)
ou defeito na transmissao do sinal do IGF1R podem tam-
bém ocorrer. Fluxograma para investigacdao pode ser visto
na Figura 5.2%'",

* Hipercortisolismo

Hipercortisolismo enddgeno ou exdégeno estd associa-
do a desaceleracao do crescimento podendo levar a BE. O
excesso de glicocorticosteoide compromete intensamente
o crescimento por interferir na acao dos IGF, impedindo a
transmissao do sinal do IGFIR. A desaceleracio do cres-
cimento constitui-se num dos principais sinais clinicos no
diagnéstico diferencial entre hipercortisolismo e obesidade
priméria'?.

m Baixa estatura psicossocial

Caracterizada por pouco crescimento, atraso de matu-
ragdo Ossea, sexual e emocional em situagdes de estresse
emocional. Pode estar associado a situagdes de abuso ou
negligéncia, mas também pode ser observado em situagoes
de nascimento de irmaos, separacao dos pais, ingresso na
escola, perda de entes queridos etc. O diagndstico é obti-
do pela histéria clinica. A investigagao do eixo GH-IGF
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é em geral normal, mas supressao do eixo pode também
ser observada caracterizando deficiéncia de GH transitéria.
Removendo a crianca do ambiente agressivo ou removendo
o fator estressante ela podera retornar aos padroes normais
do crescimento®.

m Baixa estatura idiopatica

Definida como baixa estatura na infincia, sem causa
definida, pode apresentar velocidade de crescimento nor-
mal. Pode ou nao ser familiar e estar associada ou nao a
atraso puberal'’. Acredita-se que alguns desses pacientes
apresentem estados de anormalidade do eixo GH-IGF ain-
da nao diagnosticados pelos métodos investigativos atuais,
e a terapéutica com hormoénio de crescimento (GH) é pre-
conizada. O tratamento com GH pode trazer implementos
de 3 a 7,1 cm na estatura final .

Bloqueio puberal com analogo do horménio liberador
de gonadotrofina (GnRH) associado ao uso de GH pode
ser considerado em situacoes especificas para ambos os se-
xos, desde que a idade dssea ndo seja igual ou superior a
12 anos, para que nao haja comprometimento do estirdo
puberal. Nesses casos, o0 uso do GH deve ser mantido até
estatura final, mesmo apés interrup¢ao do bloqueio pube-
ral'®, Também em associagio com o GH, no sexo mascu-
lino, o uso de inibidor de aromatase pode ser considerado
em pacientes puberes como forma de retardar o avanco da
idade Gssea; entretanto, a hiperviriliza¢ao consequente ao
aumento das concentragdes de testosterona e os possiveis
efeitos colaterais, como alteracoes na morfologia vertebral,
devem ser ponderados'*!'”. Em todas essas tentativas tera-
péuticas devem ser avaliados os riscos em relagao aos bene-
ficios eventuais'*'®. Em situacdes em que o atraso puberal
trouxer consequéncias emocionais o uso de esteroides se-
xuais por curto periodo de tempo pode ser eventualmente
considerado.

A evolugao dos métodos diagnésticos tem contribui-
do para que mais e mais casos anteriormente classificados
como BE idiopdtica ou variantes da normalidade sejam
reclassificados. Alguns tém sido caracterizados como de-
ficiéncia ou insensibilidade parcial ao GH/IGF-I*'*Y, ¢
mutagbes nos genes que codificam fatores de regulagao da
condrogénese na placa de crescimento tém sido identifica-
das como causa de baixa ou alta estatura®.

m Consideracoes finais

Pacientes com baixa estatura podem ndo ser reconhe-
cidos, se medidas antropométricas rotineiras e precisas nao
forem realizadas. Avaliacao precisa do crescimento requer
medi¢des confidveis e correto uso de referéncias. Isso pode
ser feito em ambulatério de cuidados primarios.

Quando se avaliam criangas com baixa estatura, da-
dos prévios de crescimento, histdria alimentar, histéria do
nascimento, altura dos pais e histéria do desenvolvimento
puberal dos pais sao extremamente importantes. Se o diag-
nostico da causa nao for feito pela histéria e exame fisico,
exames laboratoriais individualizados para cada paciente
podem determind-lo. Algumas criangas necessitam de tes-
tes especializados, como cariétipo ou provas de estimulo
para liberagao de GH. A terapéutica para baixa estatura
depende da etiologia.
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CASO CLiNICO

CONDUTAS EM PEDIATRIA
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nente familiar.
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TABELA A14.2. Analgésicos dissociativos.

Medicamentos

Ketamina®
Frasco
500 mg/10 ml

Propriedades

Sedagcao, analgesia e
amnésia.

Broncodilatador.
Medicamento de escolha
para intubacéo e sedagéo
de pacientes asmaticos.
Efeito limitado na mecénica
respiratdria.

Preserva estabilidade
cardiovascular. Alternativa na
depressao miocardica por
benzodiazepinicos ou
opiodes.

Uso associado a
benzodiazepinicos em
procedimentos invasivos
(causa menos depresséo
respiratoria).

Doses

EV: 0,5 a 2 mg/kg em bolus
(em 1 min).

Pico de agéo: 1 min
Duracao: 10 a 15 min

EV contihuo:

0,6 a 2 mg/kg/h.

IM: 2 a 6 mg/kg

Retal: 6 a 10 mg/kg

Pico de agédo retal e IM: 5 a
20 min

VO: 6 a 10 mg/kg
Intranasal: 6 mg/kg

CONDUTAS EM PEDIATRIA

Metabolismo

Eliminacéo hepatica

Efeitos colaterais

Bradicardia, hipotenséo arterial,
depressao respiratéria, ataxia,
confusao, depressao,
incontinéncia urinaria, erupcao
cutanea, trombose venosa, flebite
local, boca seca.

Legenda: EV: via endovenosa. IM: via intramuscular. VO: via oral.
Fonte: Adaptada de Matsuno e Carlotti?’,

TABELA A14.3. Agonistas dos receptores o:2-adrenérgicos.

m Propriedades _ Metabolismo Efeitos colaterais

Clonidina®
Amp. 150 mcg/ml

Efeito sedativo, analgésico e
ansiolitico.

Nao causa depressdo
respiratéria significativa.

Util nos casos de sindrome
de abstinéncia por opioide
e/ou benzodiazepinicos.
Alternativa para pacientes
tolerantes a opioide ou com
dificuldade de sedag@o (p.
ex.,, sindrome de Down).

VO: 1 a b mcg/kg/dose
a cada 8 horas

EV continuo:

0,2 a 2 mcg/kg/hora

Metabolismo
hepatico com
excrecao renal

Tonturas, enjoo, boca seca,
desmaios e constipagao.
Hipotensao arterial e
bradicardia, devido a reducéo
do tonus simpatico e ao
aumento do ténus vagal.

Efeito rebote (hipertensao
arterial, taquicardia e agitacéo),
se suspensao abrupta apds
uso prolongado (> 5 dias).

Dexmedetomidina®
Frasco 100 meg/ml

Efeito sedativo, analgésico e
ansiolitico.

N&o causa depressao
respiratéria significativa.

Util nos casos de sindrome
de abstinéncia por opiode
e/ou benzodiazepinicos.
Alternativa para pacientes
tolerantes a opiode ou com
dificuldade de sedacao

(p. ex, sindrome de Down).
Comparada a clonidina,
possui maior especificidade
para receptores 0.2 que
o1-adrenérgicos e meia-vida
mais curta (2 a 3 horas
versus 8 a 12 horas).

EV continuo:
0,2 a 2 mcg/kg/hora
Inicio de acao: 30 min

Metabolismo
hepatico com
excregao renal

Tonturas, enjoo, boca seca,
desmaios e constipagéo.
Hipotensao arterial e
bradicardia, devido a reducéo
do tonus simpatico e ao
aumento do ténus vagal.

Efeito rebote (hipertenséo
arterial, taquicardia e agitagéo),
se suspensao abrupta apés
uso prolongado (> 5 dias).

Legenda: EV: via endovenosa. VO: via oral.
Fonte: Adaptada de Matsuno e Carlotti”.
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TABELA A14.4. Opioides.

Medicamentos

Morfina

Amp. 10 mg/ml
Comp. 10 mg
Solugéo10 mg/ml

Propriedades

Acao lenta.
Longa duracao.
Venodilatacao.

Doses

EV, SC e IM:

0,05 a 0,2 mg/kg a cada
2 a 4 horas

Maximo: 15 mg

VO: 0,2 a 0,5 mg/kg a cada
4 a 6 horas

EV continuo:

10 a 40 mcg/kg/hora
Inicio de acéo:

EV 1 min

IM 5 min

SC até 30 min

VO até 60 min

Metabolismo

Metabolismo
hepatico e renal

Efeitos colaterais

Liberacdo de histamina,
hipotenséo e prurido; espasmo
no trato biliar e aumento da
presséo do ducto biliar comum,
depressao do reflexo de tosse,
diminuicao do fluxo sanguineo
cerebral, da taxa metabdlica
cerebral e da presséo
intracraniana, miose, bradicardia,
rigidez muscular de tronco
(injec&o répida), convulsdes em
recém-nascidos e em altas
doses, nauseas, vomitos,
retencéo urinaria, ileo e efeito
prolongado em insuficiéncia
renal.

Fentanil® 100 vezes mais potente que | EV: 0,5 a 2 mcg/kg. Metabolismo Miose, bradicardia, rigidez
Frasco 500 mcg/ | a morfina. Inicio de agdo: < 1 min hepético muscular de tronco e de glote
10 ml Nao provoca liberagéo de Duracéo: 30 a 60 min com injecao réapida, hipotensao,
Amp. 100 mcg/ histamina. EV continuo: apneia, convulsdes, visao borrada,
2 ml Maior volume de distribuicdo | 1 a 5 mcg/kg/hora néuseas, vomitos, retardo do
e menor meia-vida que a esvaziamento gastrico,
morfina. constipagéo intestinal, retengdo
urinaria aguda, depresséo
respiratéria, principalmente
quando associado a outros
sedativos e em criangas abaixo
de 3 meses.

Meperidina® Narcético sintético. EV: 1 a2 mg/kg. Metabolismo Hipotensao, parada cardiaca,

Amp. 100 mg/ Inicio de ag&o mais rdpido e | Inicio de acdo: < 1 min hepatico depressao respiratdria,

2 ml duracéo de acéo semelhante | Pico de acéo: 20 min laringoespasmo, euforia,

a morfina. EV continuo: convulsdes, obstipacéo, espasmo
Poténcia 1/10 da morfina. 0,2 a 0,4 mg/kg/hora do trato biliar, rigidez da parede
Metabdlito: normoperidina, IM: 1 a 8 mg/kg torécica, urticaria e prurido.

com efeitos no SNC, com Pico de acao: 50 min

tremores e convulsoes.

Uso restrito em pediatria e

dor crénica.

Metadona® Poténcia igual & da morfina. | EV ou VO: Metabolismo Liberagéo de histamina:

Amp. 10 mg/ml Meia-vida longa: 0,05 a 0,1 mg/kg/dose a hepético e excrecdo | Taquicardia, hipotenséo arterial,

Comp. 5 mg 12-24 h. cada 4 a 12 horas renal sudorese.

Comp. 10 mg Usada no tratamento de Inicio de ago: Constipacéo, depressao
sindrome de abstinéncia por | 10 a 20 min respiratéria, confusdo mental.
opioides. Duragéo: 6 a 12 horas

Codeina® Derivado opiode usado para | IM ou SC: Metabolismo Constipacéo, sonoléncia,

Gotas 20 mg/ml alivio da dor leve a 0,5 mg/kg ou 15 mg/m? a | predominante renal | depressao respiratéria,
moderada, comumente cada 4 a 6 horas Através da broncoespasmo, reacdes
utilizado em pés-operatério Pico de agéo: 30 a 60 min desmetilagéo alérgicas, liberagéo de histamina,
de pediatria, em combinacdo | Equivaléncia: hepatica é edema e laringoespasmo,
com acetaminofen. 120 mg (IM) transformada em nauseas, vomitos, convulsoes,

200 mg (VO) morfina alucinagdes e rigidez muscular.

= 10 mg de morfina

Contraindicagdes: hiperssecre¢ao
broénquica, colite
pseudomembranosa,
dependéncia de drogas,
hipertensao intracraniana,
arritmias cardfacas, cirurgia
recente do trato urinario ou
intestinal.

N&o recomendado para criangas
prematuras ou recém-nascidas.
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TABELA A14.4. Opioides.

Medicamentos

Tramadol®
Amp. 100 mg/2 ml
Capsula 50 mg

Propriedades

Analgésico potente de acao
central.

Atuacdo semelhante as
endorfinas e encefalinas.
Usado no tratamento das
dores intensas agudas,
subagudas ou crénicas.

Doses

VO/EV/SC/IM/Retal:

5 mg/kg/dia

a cada 6 a 8 horas

Maximo 400 mg/dia.

Inicio de acao: VO

20 a 30 min

Duracéo de acdo: 3 a 7 horas
Administracao EV deve ser
lenta (em 30 a 60 min).

CONDUTAS EM PEDIATRIA & | e
=

Metabolismo

Metabolismo
hepatico e excrecao
renal

(Continuagao)

Efeitos colaterais

Sudorese, tonturas, nduseas,
vomitos, sonoléncia, convulsoes.

Antagonista:
Naloxona®
Amp. 0,4 mg/1 ml

Antagonista dos opioides.
Reverter efeitos colaterais
dos opioides, incluindo
depressao respiratdria,
hipotensao e hipoperfuséo.

Reverséo parcial dos efeitos
opioides: 0,01 mg/kg/dose
EV.

Reversao total dos efeitos
opioides: 0,1 mg/kg/dose
(méaximo 2 mg/dose).
Meia-vida curta. Risco de
ressedac@o (doses repetidas
podem ser necessarias).

Nauseas, ansiedade, estimulacao
simpatica.

Pode precipitar dor intensa em
pés-operatério imediato.

Risco de convulsdes ou sindrome
de abstinéncia se administrado a
recém-nascidos de maes
usuarias de opioides.

Legenda: EV: via endovenosa. IM: via intramuscular. VO: via oral. SC: via subcutanea. SNC: Sistema nervoso central.
Fonte: Adaptada de Matsuno e Carlotti’.

TABELA A14.5. Anti-inflamatdrios ndo hormonais (ou ndo esteroidais) e outros analgésicos.

Medicamentos

Propriedades

‘ Metabolismo

Efeitos colaterais

Inicio de acdo: 15 a 30 min
Duracéo: 4 a 6 horas

Cetoprofeno® Analgésico, antipirético e 1 mg/kg/dose a cada Metabolismo Desconforto gastrintestinal, dor
Amp. 100 mg anti-inflamatério. 8 a 12 hora hepatico e excrecédo | epigastrica, ndusea, vomitos,
Caps. 50 mg Méximo: 300 mg/dia. renal constipagéo e diarreia. Ulceracéo
Comp. revestido EV: diluicao do gastroduodenal, hemorragia
100 mg frasco-ampola 1 mg/ml digestiva e perfuracdo intestinal.
Gotas 20 mg/ml e infusdo lenta, em 20 min Reacdes de hipersensibilidade
(20 gotas) (erupcéo cutanea, exantema,
prurido, exacerbagéo de urticéria
cronica, crise asmaética,
angioedema e choque anafiltico).
Vertigem, tonturas, sonoléncia,
cefaleia, distirbios do humor,
parestesias e convulsoes.
Sindrome de Stevens-Johnson e
sindrome de Lyell.
Viséo borrada. Anemia e
leucopenia.
Agravamento de insuficiéncia
renal pré-existente.
Ibuprofeno® Analgésico, antipirético e VO: 5 a 10 mg/kg/dose Metabolismo Nausea, vomito, dor epigéstrica,
Gotas 50 mg/ml | anti-inflamatério a cada 6 a 8 horas hepético desconforto abdominal, diarreia,
(10 gotas) Méximo: 40 mg/kg/dia constipagéo intestinal,
Comp. 200 mg ou 2,4 g/dia. hemorragia digestiva, ulcerag&o.

Reacdes de hipersensibilidade
(erupg@o cutanea, angioedema,
broncoespasmo), ambliopia
toxica, elevacao significativa da
transaminase no soro, retencéo
hidrica, edema, hipertenséo
arterial, inibigdo da agregacgéo
plaquetéria, linfopenia, anemia
hemolitica, agranulocitose,
trombocitopenia, tontura,
depressao, insonia e insuficiéncia
renal em pacientes desidratados.
Pode aumentar o nivel sérico de
digoxina.

Néo utilizar em pacientes com
comprometimento da fungéo
renal. Uso cauteloso em
pacientes com disfuncéo
hepatica, comprometimento

cardiaco ou hipertenséo.
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(Continuagao)

TABELA A14.5. Anti-inflamatdrios ndo hormonais (ou nao esteroidais) e outros analgésicos.

Medicamentos Propriedades Doses Metabolismo Efeitos colaterais
Paracetamol Analgésico e antipirético VO: 10 a 156 mg/kg/dose a | Metabolismo Hepatotoxicidade relacionada a
Gotas 200 mg/ml cada 4 a 6 horas hepético altas doses.

(15 gotas) Maximo: 60 a 90 mg/kg/dia Reacao de hipersensibilidade
Comp. 500 mg ou 4 g/dia. (erupcdes cutaneas, urticaria,
Comp. 760 mg Inicio de agéo: 30 min eritema pigmentar fixo,
Suspenséo oral Duragéo: 4 a 6 horas broncoespasmo, angioedema e
100 mg/ml choque anafilatico).

Discrasias sanguineas
(agranulocitose, anemia
hemolitica, neutropenia,
leucopenia, pancitopenia e
trombocitopenia).
Hipoglicemia, hematuria.

Dipirona® Analgésico e antipirético 10-15 mg/kg/dose VO ou Metabolismo Reacdes anafilaticas/

Gotas 500 mg/ml EV a cada 4 a 6 horas hepdtico e excrecao | anafilactoides (prurido, urticéria,
(20 gotas) Maximo: 4 g/dia. renal angioedema, broncoespasmo,
Solucéo oral Inicio de acao: 30 a 60 min arritmias cardfacas e choque

50 mg/ml Duracéo: 4 horas circulatério). Sindrome de

Comp. 500 mg Stevens-Johnson ou sindrome de
Comp. 1 g Lyell.

Amp. 500 mg/ Hipotensao arterial isolada ou

2 ml transitéria. Leucopenia e, em

casos muito raros, agranulocitose
ou trombocitopenia.

Nefrite intersticial aguda e
insuficiéncia renal aguda.
Redugéo dos niveis plasmaticos
de ciclosporina.

Legenda: EV: via endovenosa. VO: via oral. BAV: bloqueio atrioventricular.
Fonte: Adaptada de Matsuno e Carlotti?’.

- [ ]
TABELA A14.6. Anestésicos locais.

Medicamento Propriedades Metabolismo Efeitos colaterais

Lidocaina® Anestésica Infiltracdo SC: Metabolismo Excitacéo ou depressédo do SNC,
0,25 a 0,5 mg/kg/dose hepético hipotensao, bradicardia,
Dose maxima: depressao respiratéria,
4,5 mg/kg/dose broncoespasmo, ndusea, vomito,
N&o repetir antes de metemoglobinemia em doses
2 horas muito elevadas.

Contraindicagdes: BAV, bloqueio
sinoatrial, uso concomitante de
antiarritmicos classe | (quinidina,
flecainida, procainamida), ou
amiodarona, e sindrome de
Wolf-Parkinson-White.

Legenda: SC: via subcutanea. SNC: Sistema nervoso central. BAV: bloqueio atrioventricular.
Fonte: Adaptada de Matsuno e Carlotti’.
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