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RESUMO

A preocupacgao dos pais com relagéo a altura final dos filhos coloca o
meédico na dificil situacao de ter que oferecer um nimero, tirado de for-
mulas, que da resultados nem sempre precisos. Os métodos de avali-
acao da altura final sdo falhos e baseiam-se em parametros de dificil
quantificagcdo como, por exemplo, a idade 6ssea. Por outro lado, a
avaliacdo de varias modalidades terapéuticas baseia-se na modifi-
cacao da previsdo da estatura final para mais, efeito benéfico do trata-
mento, o que pode acarretar alguns equivocos no que tange a analise
da terapéutica em questdo. Mesmo em situagdes em que se esta-
belece claramente a necessidade de reposicdo hormonal, como
avaliar o impacto desta terapéutica na altura final? E feita uma analise
dos métodos mais comumente utilizados para previsdo de altura final e
enfatizados os problemas de se levantarem, as vezes, falsas expectati-
vas que acabam ndo se concretizando, com maleficios emocionais
muitas vezes imprevisiveis. HA um consenso de que as previsdes devem
ser fornecidas a familia com cautela e ressalvas, principalmente quan-
do se propdem medicacgdes que nem sempre vao garantir aumento de
altura final. (Arqg Bras Endocrinol Metab 2003;47/6:695-700)

Descritores: Baixa estatura; Crescimento; Idade 6éssea; Altura final; Pre-
visado da altura final

ABSTRACT

Critical Analysis of Final Height Prediction.

There is a general parental concern about the final height of their kids.
The consulting physician is usually faced with an uncomfortable situation,
for which he/she usually does not have reliable tools to manage. The
methods for final height prediction present problems and have been
based on difficult parameters to be obtained, such as bone age. On the
other hand, many therapeutic decisions are made taking into account
the improvement on final height prediction, which can be misleading.
Even in situations where a hormonal replacement may be needed to
improve growth, how to evaluate the impact of such medication on final
height? We analyze the methods most often employed to predict final
height and emphasize the risks of false expectations raised on the base
of such predictions. There is a consensus that we need to be cautious
and clear to the families when proposing therapies said to improve the
final height of their kids. (Arq Bras Endocrinol Metab 2003;47/6:695-700)

Keywords: Short stature; Growth; Bone age; Final height; Final height pre-
diction

PREVISAO DA ALTURA FINAL sempre foi uma preocupacdo dos pais, de

tal forma que sempre surge a pergunta: qual sera a altura final do meu
filho? Trata-se, na verdade, de um verdadeiro exercicio de futurologia.

Para simplificar estas dificuldades, foram criadas tabelas e curvas de

crescimento que ajudam o Pediatra e 0 Endocrinologista huma aproxi-
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macdo destes resultados. Infelizmente, o que dispo-
mos para tais calculos sdo estimativas com margens de
erros. Criam-se expectativas em torno de férmulas
matematicas que nos fornecem médias e desvios
padrdo, portanto com uma vasta amplitude de resulta-
dos. Quantas seriam as variaveis a serem consideradas
numa previsdo de tal natureza? Como avaliar, sem
margem de erro, a influéncia das fases da vida: infan-
cia, pré-escolar, escolar, pré-puberdade, puberdade,
pés-puberdade? Como prever a velocidade de avanco
da idade 6ssea (10)? Como estabelecer critérios
irrefutaveis na avaliagdo da 10, que muitas vezes
depende de uma comparacdo subjetiva de figuras? A
previsdo da altura, numa determinada fase da vida de
uma crianga, € realmente definitiva para sua altura
final, ou vale apenas para aquele momento, com possi-
bilidades de mudancas nas outras fases de sua vida?
Quando vamos considerar ter chegado a altura final?

Nos ltimos anos tém surgido numerosas pro-
postas para contornar estes obstaculos. Muito se
avangou, porém existe sempre a preocupacdo dos
pesquisadores no sentido de que os resultados das fér-
mulas vigentes devam ser utilizadas com ressalvas.
Temos usado tabelas e curvas de crescimento e dados
estatisticos para justificar a medicacdo de criangas com
baixas previs6es de altura final (1-3).

E claro que, diante de uma crianca com baixa
estatura (BE), ou seja, crescendo abaixo do percentil 3
ou < -2DP, com quadro clinico sugestivo de deficién-
cia hormonal, diagnéstico corroborado por atraso de
10 e achados hormonais laboratoriais, o tratamento
torna-se uma necessidade. Mas como prever o resulta-
do deste tratamento se as tabelas de que dispomos sao
baseadas em estudos de criangas normais?

Atualmente, ja dispomos de curvas de cresci-
mento para acondroplasicos (4) e Prader-Willi (5),
entre outras. O fato é que muitas vezes torna-se muito
complicado assegurar um resultado final de altura. A
prépria leitura da 10 tem causas de erros, e as férmu-
las matematicas propostas para avaliar a altura final
guardam, via de regra, uma dependéncia da avaliacdo
da 10. Portanto, os resultados sdo passiveis de enganos
e estas informac8es deveriam ser fornecidas aos pais e
as criancas e adolescentes com muita cautela.

IDADE OSSEA

Os métodos de avaliacdo da 10 classicamente utiliza-
dos sdo os de Greulich-Pyle (6) e Tanner-Whitehouse
2 (TW2) (7). O primeiro método é baseado no estu-
do de criancas brancas da classe média alta da regido de
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Cleveland, Ohio, EUA, da década de 1930-1940. E
um método mais rapido de avaliagdo, porém tem
menor precisdo. Ndo ha correlacdo linear com a IC,
pois a 10 é dada “aos saltos” e pode ndo haver assin-
cronismo no aparecimento dos nucleos epifisarios,
principalmente na vigéncia de doenca crdnica ou
desnutricdo. Pode ocorrer atraso no aparecimento de
um centro de ossificacdo que pode ser ultrapassado por
outro nucleo que aparece no momento adequado, ou
seja, perde-se a esperada seqiiéncia de aparecimento
dos nucleos de ossificagdo.

J&4 0 método de Tanner-Whitehouse foi obtido
entre criancas britanicas de classe média e média baixa
de varios centros, na década de 1950. E baseado em
indices de maturacdo éssea, dando peso a cada um
destes indices. E mais preciso, tem correlagdo linear
com a lO, ndo é atrelado pelo assincronismo no
aparecimento dos nucleos epifisarios, tem menor vari-
acdo entre dois observadores quando comparado ao
método de Greulich-Pyle, porém tem como desvan-
tagem o fato de ser uma avaliacdo mais demorada.

Para Cox e cols. (8), a 10 é o Unico indicador
de desenvolvimento disponivel desde o nascimento até
a maturidade. Temos disponiveis avaliacdes pelo méto-
do de Greulich e Pyle, que disp&e radiografias de maos
e punhos em um atlas ja bastante difundido (6), Roche
e cols., que refere o joelho como um indicador
biolégico (9), e Tanner e cols. - TW2 (1983), que faz
uma avaliacdo de 0sso por 0sso. O calculo do TW2
RUS (radio-ulna - short bones) e a idade de 20 0ssos
utiliza o atlas de Tanner Whitehouse e o Rx da méo e
punhos esquerdos (7).

Vaérios autores analisaram as diferengas entre os
métodos disponiveis para avaliacdo da 10 (10-12).
Milner e cols. (11) compararam o0s métodos de
Greulich-Pyle e TW2, e concluiram que os métodos
tém correlacdo linear entre meninos, porém nao entre
as meninas. Para Bull e cols. (12), a avaliacdo de
Greulich-Pyle é menos precisa. Na analise de variacdo
intra-observador, estes autores verificaram que ela foi
maior no método de Greulich-Pyle, e afirmam que o
TW 2 deve ser utilizado em medidas seriadas de 10 de
um mesmo individuo.

Né&o ha um consenso quanto a presenca da 10
na avaliacdo da altura final em criancas tratadas com o
GH. Darrell (13) sugere que esta previsdo baseada na
10 é imprecisa. Embora a terapéutica com o GH
acelere a 10, a evidéncia radiolégica desta aceleracao
pode estar defasada. Dai, a melhora na previsdo poder
apresentar-se artificialmente grande, ndo sendo
necessaria a medida rotineira da 10 nestas criancas.
Por outro lado, Kaufmann e cols. (14) discordam das
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observacdes acima, pois acreditam que a medida seria-
da da 10 de criancas em tratamento com GH benefi-
ciaria a compreensdo da evolucdo deste tratamento.

Contudo, alguns cuidados devem ser tomados e
as avaliacBes pelo RX devem ser realizadas de maneira
padrdo e pelo mesmo investigador. Porém, apesar
desta exigéncia, sabe-se que ha varia¢cdes acentuadas na
progressdao da 10 entre individuos. Esta progressdo
pode variar de maneira significativa. O crescimento e a
maturacdo sdo freqiientemente admitidos como partes
de uma atividade Unica, porém, embora estejam estrei-
tamente relacionadas, a maturagdo ndo obedece exata-
mente a IC, e a propria classificacdo dos estadios
puberais é uma atividade subjetiva. O clinico, ao uti-
lizar a 10 para avaliar o crescimento, deve estar atento
para esta variabilidade da maturacdo da 10.

Benso e cols. (15) avaliaram a 10 vs IC, vs
altura, vs velocidade da idade carpal TW2, vs veloci-
dade da idade 6ssea RUS TW2 e velocidade da 10 vs
indice de massa corpérea (IMC). Concluiram que a
progressdao da 10 varia de 0,5 a 2,0 anos/ano em
meninos normais saudaveis da mesma IC. Ha pouca
correlacdo entre a taxa de progressdo da 10 com a IC,
com estadio puberal, velocidade de crescimento ou
altura atual. Entretanto, houve uma correlacdo positi-
va entre progressdo da 10 e IMC. Lembram os
autores, que a velocidade ou variacdo da 10 ¢é afetada
por uma falta de continuidade intrinseca da avaliacdo
da maturacdo Gssea e pela grande variabilidade intra-
individual. Ou seja, 0 assincronismo da maturacdo dos
varios 0ssos analisados é um complicador.

Apesar das dificuldades e suposi¢Bes destes
métodos, estas técnicas de avaliacdo da 10 tém sua
utilidade clinica, porque, atualmente, elas representam
0 Unico meio de observacdo das alteracBes da matu-
racdo durante o periodo de crescimento.

PREVISAO DA ALTURA FINAL

Podemos estabelecer previsdes com o uso das tabelas
de Bayley-Pinneau (1) com as 10 fornecidas pelo atlas
de Greulich e Pyle (6), ou de Tanner e Whitehouse
(7), com as 10 pelos padrdes dos mesmos autores, ou
simplesmente avaliar a altura-alvo (altura média
parental).

Calculo da altura-alvo (cm):

MENINO = [altura materna + altura paterna +

13] + 2
MENINA = [altura materna + altura paterna -
13]+2

A este resultado adiciona-se +10cm (~2 DP).
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Este calculo da altura alvo apenas coloca a cri-
anca diante de uma tendéncia, comparando-a com as
alturas dos pais.

Sédo trés os métodos atualmente utilizados para
previsdo da altura final: Bayley-Pinneau (BP) (16),
Roche-Wainer-Thissen (17) e Tanner-Whitehouse
(TW I1) (7). Outros autores, entre eles Karlberg (18),
analisaram um grande ndmero de crescimentos longi-
tudinais associados as alturas médias dos pais, e pro-
puseram graficos de probabilidade para previsdo da
altura final. Tanaka (19), ao lado de um grupo de
pesquisadores japoneses, propds uma previsdo da
altura final em criangas japonesas, saudaveis, eliminan-
do o célculo da 10, apds obter as seguintes equacdes,
por andlise de regressdo multipla (20):

MENINQOS: score DP da PAF = 0,169 x (altura
score DP aos 6 anos) - 0,019 x (% sobrepeso aos 6 anos)
- 0,455 x (idade no inicio do estirdo pubertario) + 0,132
X (altura no inicio do estirdo pubertério) - 13,268

MENINAS: score DP da PAF = 0,52 x (altura
score DP aos 6 anos) - 0,017 x (% sobrepeso aos 6 anos)
- 0,125 x (idade no inicio do estirdo pubertario) + 0,069
X (altura no inicio do estirdo pubertéario) - 7,587

Os autores chamam a atencdo para o fato de
gue o inicio do estirdo pubertario ndo coincide com o
inicio dos sinais puberais (broto mamario, aumento
testicular), que geralmente antecedem de 6 a 12 meses
o inicio do estirdo. A idade do inicio do estirdo
pubertario é determinada retrospectivamente, tracan-
do e ajustando os dados do crescimento longitudinal
ou com medidas frequentes da altura.

Sindrome de Turner

Nesta sindrome, as previsdes da altura final calculadas
pelo método de Lyon e cols. (21), utilizando os
padrdes de Ranke e cols. (22) em criancas tratadas
com GH e com menos de 10 anos de IC mostravam,
na nossa experiéncia, uma variacdo importante desta
projecdo final. Antes do tratamento, a previsdo da
altura final era de 154+3,6cm, ap6s um ano de trata-
mento era de 158,0+3,8cm, e apds dois anos, de
160,2+3,3cm (23). No entanto, algumas destas meni-
nas ja alcancaram sua altura final, ao redor de 150cm,
0 que nos deixa cautelosos nas informacfes dadas a
familia. Para Ranke (24), o baixo poder de previsdo
durante os 2 a 4 anos de tratamento sugere que, nos
modelos de previsdo aplicados, estejam faltando
pardmetros que poderiam explicar melhor a variabili-
dade das respostas de crescimento. A equacdo propos-
ta por Ranke (25) para previsdo da velocidade de
crescimento (PVC) no primeiro ano de tratamento
com GH é:
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PVC (cm/ano) = 8,1+ [2,2 x dose do GH
Ul/kg/semana] + [-0,3 x idade inicial (anos)] + [0,4 x
SDS do peso] + [-0,2 x (SDS altura — SDS altura média
dos pais)] + [0,4 x nimero de inje¢des/semana] + [1,6
x (oxandrolona = 1, sem oxandrolona = 0)] [+ 1,26]

SDS = peso ou altura do paciente — valor médio
para idade de normais + SD do valor para a idade e
sexo, equiparado de individuos normais e valores re-
ferenciais para meninas com Turner.

Baixa Estatura Constitucional

Bueno e cols. (26) analisaram os trés métodos acima
citados, para avaliacdo da altura final entre criancas
com BE constitucional, e concluiram que os trés méto-
dos superestimaram a altura final, e que o método de
Bayley-Pinneau foi o mais confiavel entre as meninas
portadoras de BE e o método de Roche foi 0 que mais
se afastou destas estimativas. Os mesmos autores
avaliaram a altura final entre os portadores de
hipotireoidismo, e concluiram que os métodos de Bay-
ley-Pinneau e TW foram os mais confiaveis (27).

Baixa Estatura por Deficiéncia de GH

Uma outra questdo importante surge quando estamos
tratando uma crianga com BE, por deficiéncia de GH.
Como avaliar os resultados de tal terapia? Segundo
Ranke e cols. (28), os objetivos do tratamento com
GH em criangas com BE sdo bem definidos: 1) criancas
tratadas deveriam alcancar uma altura normal dentro
do mais curto espaco de tempo possivel; 2) a altura final
do adulto deveria estar dentro da faixa de normalidade;
3) os provaveis riscos do tratamento com GH deveriam
ser minimizados; 4) em vista do alto custo desta te-
rapia, a normalizacdo da altura durante a infancia e vida
adulta deveria ser alcancada usando a menor dose pos-
sivel do GH. Definir estes objetivos a longo prazo é
tarefa dificil. Por exemplo, quantificar exatamente o
grau de crescimento a ser alcancado. Assim, pode-se
alcancar a altura adulta com doses altas de GH em
tempo curto de tratamento, ou 0 inverso, ou seja, doses
menores com tempo maior de tratamento. Os autores
utilizaram, gradualmente, analise de regressdao multipla
para definir os fatores de previsdo de resposta ao GH
em varias doencas, e correspondendo a vérias fases do
crescimento. Assim, respostas inadequadas ao trata-
mento podem ser identificadas de tempos em tempos e
podem ser responsabilizadas por ndo aderéncia, diag-
nostico incorreto, ou outros impedimentos ou doencas
associadas como o hipotireoidismo, por exemplo. Ou
seja, a PAF deveria ser reavaliada constantemente. Por-
tanto, este modelo de previsdo permite identificacdo
retrospectiva dos problemas de crescimento que ocor-
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rem durante o tratamento com GH, e abre possibili-
dades para redimensiona-los prospectivamente. Assim,
cada paciente terd uma orientacdo terapéutica apropri-
ada e individual. E um processo ainda em busca de refi-
namentos de andlise.

Pequenos para a ldade Gestacional

Ranke e col. desenvolveram um modelo de previsao de
resposta ao tratamento com GH, de criangas pequenas
para a idade gestacional (P1G). Foi utilizada anélise de
regressdao multipla com varidveis potencialmente rele-
vantes. As variaveis testadas foram: 1) condi¢Bes ao
nascimento: peso, sexo, SD score para peso e altura,
indice ponderal, tipo de parto, Apgar; 2) antecedentes
genéticos: SD score das alturas materna e paterna, SD
score da altura média dos pais (AMP); 3) tipo de trata-
mento: dose de GH [por kg de peso e por kg do peso
ideal (peso e altura)], numero de injecdes, anos de
tratamento; 4) varidveis do paciente no inicio do trata-
mento: 10, SD score de altura e peso menos AMP e o
pico de secrecdo do GH durante o teste de estimulo.

O SD de score foi calculado como = (medida do
paciente — média do valor para idade e sexo de nor-
mais) + SD do valor para a idade e sexo de normais. Os
modelos de previsdo de crescimento baseados nas va-
ridveis acima referidas foram derivados de andlises para
0s dois anos de inicio do tratamento.

A equacdo descrita para a previsao da velocidade
de crescimento (PVC) para o primeiro ano de trata-
mento com o GH ¢ a seguinte:

PVC (cm/ano) = 8,0 + [-0,31 x idade inicial
(anos)] + [0,30 x SD score do peso inicial] + [56,51 x
dose de GH (mg/kg/dia)] + [0,11 x SD score de
AMP] + 1,3.

Segundo os autores, utilizando este simples
modelo de quatro parametros, poderiam ser explicadas
52% das variabilidades de respostas do crescimento
com um SD de erro de 1,3cm. Estas formulas, segun-
do ao autores, poderiam oferecer uma base de dis-
cussao racional entre o clinico e os pais com respeito a
expectativa do tratamento (29,39).

CONSIDERACOES

Os modelos propostos para as previsdes de aumento
da velocidade de crescimento e, conseqlientemente,
avaliacdo da altura final dificilmente preenchem os
critérios necessarios para serem considerados ideais.
Assim, ficam sem explicacdes a variabilidade de respos-
ta a um tratamento com previsdes de erro maiores do
que o desejavel serem baseadas muito mais em princi-
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pios matematicos e menos clinicos e, finalmente,
serem de facil utilizacdo pelo clinico.

Todos os métodos de previsdo da altura final

baseiam-se em dados atuais ou passados para prever o
futuro, ou seja, um verdadeiro exercicio de futurolo-
gia. Estas avaliacBes parecem ser validas para aquele
momento de analise com possibilidades de alteracGes
durante o desenvolvimento e maturacdo da crianca
e/ou do adolescente. Portanto, hd um consenso entre
0s autores de que as previsdes devem ser fornecidas a
familia com cautela e ressalvas, principalmente quando
se propdem medicacdes que nem sempre vdo garantir
aumento de altura final.

10.

11.

12.
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