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O atraso puberal é definido como auséncia do aumento testicular em meninos
com 14 anos ou mais ou auséncia do desenvolvimento mamario em meninas com idade
de 13 anos ou mais. Adicionalmente, a auséncia de menarca em meninas com 15 anos
Ou mais ou auséncia de estirdo do crescimento em meninos com 16 anos ou mais devem
ser considerados na definicdo de puberdade atrasada. E uma condig&o clinica comum

que pode afetar aproximadamente 2% dos adolescentes.

Os principais diagnoésticos diferenciais de puberdade atrasada sdo: (1) o atraso
constitucional do crescimento e desenvolvimento (ACCD), (2) o hipogonadismo
hipergonadotréfico, (3) o hipogonadismo hipogonadotréfico (HH) congénito isolado ou
associado a outras deficiéncias hipofisarias e o (4) hipogonadismo hipogonadotréfico
funcional (atraso da maturacdo do eixo HHG devido a doencas sistémicas como, por
exemplo, doenca celiaca, doencas inflamatérias intestinais, hipotireoidismo, anorexia

nervosa, exercicios fisicos em excesso, e outros)

Aproximadamente 65% dos meninos e 30% das meninas com puberdade
atrasada apresentam puberdade atrasada autolimitada, um extremo do espectro normal
de inicio da puberdade. Quando associada a um crescimento atenuado e
consequentemente baixa estatura, chamamos de atraso constitucional do crescimento
e desenvolvimento (ACCD) (19). Embora o ACCD represente a causa mais prevalente
de puberdade atrasada em ambos 0s sexos, esse diagndstico é estabelecido apenas
apos exclusao de outras causas de atraso puberal, como causas organicas, genéticas,
nutricionais ou psicoldgicas. E necessaria uma histéria clinica completa com detalhes

sobre 0 nascimento da crianca e o periodo gestacional, padrdo de crescimento na



infancia, tratamentos médicos e cirargicos realizados previamente, além da histéria
familiar de inicio da puberdade. Deve-se excluir doengas cronicas pela histéria clinica,
exame fisico e testes laboratoriais, como hemograma completo, funcao tireoidiana, renal
e hepatica e exames para excluir infec¢gdes cronicas e doenca celiaca. Além disso, essa
condigéo requer desenvolvimento puberal espontaneo e normal antes dos 18 anos de
idade. O ACCD esté4 frequentemente associado com baixo indice de massa corpérea
(IMC), baixa velocidade de crescimento para a idade cronoldgica, idade 6ssea atrasada
e perfil bioquimico com baixas concentracdes séricas de gonadotrofinas, esteroides
sexuais e IGF-1 (insulin-like growth factor 1) para a idade cronolégica. Atualmente, o
ACCD néo € considerado uma entidade totalmente benigna e pode estar associado a
alguns resultados adversos a saude, incluindo baixa estatura, baixa densidade mineral

0ssea, alteracdes psicoldgicas e aumento do risco de doencgas cardiovasculares.

E desafiador diferenciar os adolescentes com ACCD daqueles com HH isolado
(HHI). HHI é uma condi¢éo genética rara e heterogénea que se manifesta como falha
em iniciar ou completar a puberdade e infertilidade. Distinguir estas duas condi¢des
clinicas é especialmente dificil durante avaliagBes iniciais, pois 0s adolescentes
afetados por essas duas condicbes geralmente encontram-se pré-plberes ao exame
fisico e possuem baixas concentragc6es de gonadotrofinas (LH e FSH). Concentragbes
séricas de LH e FSH sao baixas no ACCD porque o eixo HHG ainda ndo amadureceu
o suficiente para secretar valores puberais de GnRH, enquanto no HHI os valores sdo
baixos devido a defeito na sintese, secrecdo ou capacidade do GnRH de induzir a

sintese e liberagcdo de gonadotrofinas.

ACCD e HHI parecem fazer parte do mesmo espectro clinico - um sendo
classicamente descrito como transitorio (ACCD) e o outro como permanente (HHI). E
notavel que por volta de 10% dos familiares de pacientes com HHI relatam histéria de
puberdade atrasada, uma prevaléncia 4 a 5 vezes maior do que na populagdo geral.
Existem caracteristicas clinicas que podem potencialmente distinguir ACCD do HHI,
embora estas ndo sejam especificas para o diagndstico definitivo. Adolescentes com
ACCD podem ter adrenarca e pubarca atrasadas, juntamente com o atraso do
desenvolvimento gonadal, enquanto individuos com HHI tém maior probabilidade de
atraso isolado do desenvolvimento gonadal, mas esta distin¢cao é muitas vezes obscura.
Uma porcentagem dos pacientes com HHI (20 a 40%) apresentam evidéncias de
desenvolvimento puberal inicial, mas posteriormente esta progressao €é interrompida, e
10% podem ter reversao sustentada de HHI na idade adulta. Testiculos pequenos ao
exame (1-2 ml em volume), histéria de criptorquidismo e/ou micropénis podem indicar

um diagnostico de HHI. No entanto, a prevaléncia de criptorquidismo no HHI varia entre



5 e 40%, e naqueles pacientes com HHI e desenvolvimento puberal parcial, essa

prevaléncia aproxima-se da populacdo geral. Anosmia ou hiposmia, uma caracteristica

da sindrome de Kallmann, ocorre em apenas 30 a 50% dos pacientes com HHI.

Portanto, em muitos casos, a avaliagao clinica inicial de rotina ndo consegue diferenciar
definitivamente o ACCD do HHI.
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