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Resumo

Introdugdo: O aumento dos atendimentos clinicos de individuos transgéneros ou com
diversidade de género em uso de hormonios indica a necessidade de realizar ajuste para
monitorar o desenvolvimento das caracteristicas sexuais e identificar efeitos adversos e
possiveis alteracdes significativas nos parametros laboratoriais. Objetivo: Analisar as
evidéncias sobre as alteracdes hematologicas, bioquimicas e hormonais observadas em
pessoas transgénero ou com diversidade de género em uso de terapia hormonal de
afirmacao. Metodologia: Revisao narrativa da literatura referente a dados laboratoriais em
individuos transgéneros ou com diversidade de genero em uso hormonal. Foram
selecionados artigos publicados entre 2012 e 2023 nas bases de dados PubMed, Science
Direct e Google Scholar, focando em individuos entre oito e 55 anos em uso de terapia
hormonal. Resultados: Hematocrito aproxima-se de valor meio-termo entre o valor de
referéncia masculino e feminino apds o inicio da THAG em ambos os casos (THF ou THM).
Creatinina, os estudos demonstraram gque a THM aumenta os valores fisiologicos séricos
ao compasso em que a THF diminui. As mudancas nas concentracdes de esteroides
sexuais, composicao corporal e valores laboratoriais comecam a ocorrer dentro de trés
meses apos inicio da terapia hormonal e recomendam que o intervalo de referéncia a ser
utilizado deve ser de afirmacao de género de escolha do individuo, exceto para exames
dependentes de 6rgaos especificos do sexo de nascimento. Conclusdo: Mais estudos sao
necessarios acerca dos intervalos de referéncia especificos que considerem a identidade
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de género com uso da terapia hormonal e outros aspectos relacionados a salde desses
individuos.

Palavras-chave: Pessoas Transgénero; terapia de reposicao hormonal; valores de
referéncia.

Abstract

Introduction: The increase in clinical care for transgender or gender diverse individuals
using hormones indicates the need to make adjustments to monitor the development of
sexual characteristics and identify adverse effects and possible significant changes in
laboratory parameters. Objective: to investigate laboratory parameters of transgender or
gender diverse individuals. Methodology: Narrative review of the literature regarding
laboratory data on transgender or gender diverse individuals using hormones. Articles
published between 2012 and 2023 were selected in the PubMed, Science Direct and
Google Scholar databases, focusing on individuals aged 8 to 55 years using hormone
therapy. Results: Hematocrit approaches a mid-range value between the male and female
reference value after the start of THAG in both cases (THF or THM). Creatinine, studies have
shown that THM increases physiological serum values as THF decreases. Changes in sex
steroid concentrations, body composition and laboratory values begin to occur within 3
months of starting hormone therapy and recommmend that the reference range to be used
should be the gender affirmation range of the individual's choosing, except for exams
dependent on organs specific to the sex at birth. Conclusion: More studies are needed on
specific reference intervals that consider gender identity with the use of hormone therapy
and other aspects related to the health of these individuals.
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1. Introdugao identificam com feminilidade e/ou
masculinidade divergente do seu sexo
bioldgico'. No ano de 2018 a divulgacao da
Classificacao Internacional de Doencas
(CID), retira os transtornos de identidade

A Organizacao Mundial da Saude (OMS)
define a transexualidade como alteracao
de identidade de género, na qual o
homem e a mulher transexual se
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de género do capitulo designado as
doencas mentais, passando a ser
chamado de incongruéncia de género.
Assim, a partir desta data, a OMS nao
considera a disforia de género como uma
doenca(2). Porém, mesmo com a
atualizacao do CID-11, muitos paises ainda
adotam o CID-10 com o intuito de garantir
acesso para que os sujeitos trangéneros
recebam tratamento adequado?®.

A influéncia da THAG (terapia hormonal
de afirmacao de género) exdgena na
distribuicao de gordura e musculo e
outras alteracdes fisiologicas determina a
interpretacao de exames laboratoriais
que apresenta diferencas especificas por
sexo*®.

2. Metodologia

Este estudo constitui-se numa revisao
narrativa da literatura sobre parametros
laboratoriais de pessoas transgénero ou
com diversidade de género em uso de
terapia hormonal. A estratégia de busca
eletrénica foi conduzida entre janeiro e
fevereiro de 2024, abrangendo as bases
PubMed, ScienceDirect e Google Scholar.
Em cada base aplicou-se a seguinte
sequéncia de descritores, combinados
com os operadores booleanos indicados:
“transgender” AND ‘“gender diversity”
AND ‘“reference range” AND “laboratory
test” AND “clinical characteristics” AND
“interpretation of laboratory test”. Nos trés
repositorios ativarame-se filtros para texto
completo, pesquisas em seres humanaos,
idioma (inglés, espanhol ou portugués) e
periodo de publicacdo de 1.° de janeiro de
2012 a 31 de dezembro de 2023.

O processo de selecao seguiu quatro
etapas sucessivas. Primeiramente, todas
as referéncias recuperadas foram
exportadas para o Microsoft Excel® 2019,
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onde se eliminaram duplicatas de forma
manual. Na segunda etapa, dois revisores
independentes examinaram titulos e
resumos em triagem cega, codificando
cada registro como “potencialmente
incluido” ou  “excluido”.  Eventuais
divergéncias foram solucionadas por
discussao até consenso. Na auséncia de
consenso, um terceiro avaliador arbitrou a
decisdo. Na terceira etapa obteve-se o
texto integral dos estudos elegiveis e
repetiu-se o procedimento de dupla
avaliacao para verificar o atendimento a
todos os critérios de inclusao: (i) estudos
empiricos originais com texto integral
disponiveis; (ii) amostras compostas por
pessoas transgénero ou com diversidade
de género, com idade entre 8 e 55 anos;
(iii) participantes em uso de qualquer
regime de terapia hormonal; (iv)
resultados que descrevessem valores de
referéncia, interpretacao ou alteracoes de
exames laboratoriais. Foram excluidas
revisbes (narrativas, sistematicas ou
integrativas), metanalises, relatos de caso
isolados, séries clinicas com amostra
inferior a cinco participantes e estudos
cujo foco principal ndo respondesse ao
objetivo desta pesquisa.

Apds a etapa de elegibilidade, catorze
artigos preencheram todos os critérios e
integraram o corpus da revisdao. Na quarta
e ultima etapa, trés revisores extrairam, de
forma independente e em planilha
padronizada, os seguintes dados: autores,
ano de publicacdao, pais, desenho do
estudo, tamanho amostral, caracteristicas
demograficas, regime hormonal utilizado,
exames laboratoriais avaliados, intervalos
de referéncia relatados e principais
conclusdes. A extracao tripla teve por
finalidade minimizar viés de coleta;
discrepancias foram revistas em reunido
até alcancar consenso.
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3. Resultados

Os artigos selecionados a partir do
meétodo utilizado apresentaram
resultados encontrados referentes a

individuos transgénero e com diversidade
de género (TCD) em estudos que
avaliaram as alteracdes no hemograma,
creatinina, lipideos, enzimas hepaticas,
minerais e eventos adversos devido a

THAG (estradiol ou testosterona). Na
Tabela 1, foram exibidos os parametros
avaliados por autor. Todos os artigos que

avaliaram essas alteracdes fizeram
comparagao com grupos controle ou
com intervalos de referéncia

classicamente denominados. A idade dos
individuos estudados variou desde o
inicio da puberdade (8 anos) até adultos
(55 anos), no periodo de até 18 meses.

Tabela 1 - Artigos admitidos e parametros laboratoriais avaliados em individuos

transgéneros ou com diversidade de género.

Parametros
avaliados

Autores

recorte etario feito
pelo autor do
respectivo estudo

ndmero de

individuos
acompanhados no
respectivo estudo

Hemoglobina
Millington et al.

(2020)" Pressao arterial

sistdlica

Lipideos

374 8 -20 anos

Hematdcrito

maior ou igual a 18

Antun et al. (2020)7 Hemoglobina 983
anos
Plaguetas
Hematocrito
Abdala et al. (2018)"* Hemoglobina 30 maior que 18 anos
Lipideos
Hematocrito
Defreynestal, 1023 maior que 16 anos
(2018) Eventos adversos
Hemoglobina
Lipideos
H ble et al. ‘ . e
ugozemi @ Enzimas hepaticas 175 sem especificacao
Creatinina
Minerais
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Hojbjerg et al. Lipideos maior ou igual a 18
2022)% ; (i 29 anos
( Enzimas hepaticas
Fadich et al. (2022)" Creatinina 70 adultos ({(:.Iade nao
especificada)
Millington et al. . jovens (idade nao
(2022)*® Creatinina 286 especificada)
Wiepjes et al. (2019)" Eventos adversos 1254 21-46 anos
Wierchx 2eot al Eventos adversos 100 sem especificacao
(2012)
Mevyer et al. (2020)* Eventos adversos 388 sem especificacao
Adeleye et al.
(2019)2 Eventos adversos 13 14 - 37 anos
Amir et al. (2020)% Eventos adversos 24 20 - 35 anos

Alteracdes de parametros hematologicos:
Em individuos que estao em THF (terapia
hormonal feminizante) com estradiol e
antiandrogénio por pelo menos 6 meses
foi observada uma diminuicao
significativa na hemoglobina,
hematocrito e contagem de globulos
vermelhos para o intervalo de referéncia
feminino cisgénero. Ja os individuos em
THM (terapia hormonal masculinizante)
com testosterona, apds 6 meses,
observou-se aumento na hemoglobina,
hematocrito e contagem de globulos
vermelhos compativeis com o intervalo
de referéncia masculino cisgénero®". O
hematocrito no intervalo de referéncia do
género afirmado foi evidenciado a partir
de 3 meses apos o inicio da utilizacao da
terapia hormonal, seu aumento foi
associado a um risco maior de doencas
cardiovasculares em individuos em
THM(6,11). Nao foram encontradas
alteracdes significativas na contagem de
plaguetas de individuos entre o periodo

Revista Conexao Ciéncia | Vol. 20 | N° 4 1 2025

de 6 a 12 meses apds inicio da THF®.

Antun e seus colaboradores” observaram
que a distribuicao de hematocrito (Hct) e
hemoglobina (Hb) em individuos TGD em
THF, antes da terapia com estradiol, foi
semelhante a distribuicdo de homens
cisgéneros, porém, 1 ano apods o inicio da
terapia com estradiol, a distribuicao
tornou-se semelhante a de mulheres
cisgéneros. Ja para individuos TGD em
THM, a distribuicdo de Hct e Hb se
encontrava entre as distribuicoes de
homens e mulheres cisgéneros antes do
inicio do tratamento com testosterona'.
Os dados de Hb antes e apds a THM com
testosterona nao foram demonstrados no
estudo. Nao foram encontradas
alteracdes significativas na contagem de
plaguetas apds a THM com testosterona®
Os valores encontrados para Hct por
Antun e seus colaboradores” foram
demonstrados na Tabela 2.
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Tabela 2 - Hematdcrito de individuos transgéneros apés THAG comparado a individuos
cisgéneros.

Individuos TGD em THF
Homens Mulheres Pré Poés
cisgéneros L estrogénio estrogénio
cisgéneros
Hct (%) 438 38,6 428 40,7
Individuos TGD em THM
Homens Mulheres Pré Poés
cisgéneros L testosterona testosterona
cisgéneros
Hct (%) 438 38,6 423 448

TGD: individuos transgénero e com diversidade de género; THF: terapia hormonal
feminizante; THM: terapia hormonal masculinizante

Fonte: Adaptado de Antun et al. (2020)

Também foram avaliados por Abdala e
colaboradores® os niveis de hematocrito e
hemoglobina de individuos em THM, os
quais aumentaram significativamente.

Os valores encontrados para hematocrito
e hemoglobina em individuos TGD no
periodo de 6 a 12 meses estdo
apresentados na Tabela 3.

Tabela 3 - Valores médios de hematocrito e hemoglobina em transgéneros e cisgéneros

durante 6-12 meses de THAG.

Referéncia Linha base 6-12 meses
Hct (%) 39,5-50,3 40 452
Hb (g/dL) 13,7 =172 13,6 +0,5 152 +12

THAG: terapia hormonal de afirmacao de género; Hct: hematocrito; Hb: hemoglobina

Fonte: Adaptado de Otero et al. (2018).

Os Niveis de Hct foram avaliados por
Defreyne e seus colaboradores™ que
observaram diminuicao de 4,1% de Hct
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em individuos TGD em THF apds 3 meses
de THAG em comparacao a referéncia de
sexo de nascimento (linha base) até 12
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meses de terapia. Ja em individuos TGD
em THM os niveis de Hct aumentaram
gradualmente durante os 12 meses do
uso de THAG em comparacao a referéncia

de sexo de nascimento (linha base), sem
mudancas significativas apos 0s 12 meses
de terapia™ (Tabela 4).

Tabela 4 - Niveis séricos de hematdcrito em transgéneros comparados a cisgéneros até 12

meses de THAG.
Cisgéneros 3Imeses 6Gmeses 9 meses 12 meses
Niveis séricos de Hct de
individuos em THM (%) 410 438 aad 450 460
Niveis séricos de Hct de 451 40 41 40 a7

individuos em THF (%)

THAG: terapia hormonal de afirmacao de género; Hct: hematocrito; THF: terapia hormonal
feminizante; THM: terapia hormonal masculinizante

Fonte: Adaptado de Defreyne et al. (2018).

Alteracdes de parametros bioquimicos

Perfil lipidico: Os resultados apds terapia
hormonal de individuos TGD em relacao a
colesterol total, triglicerideos (TRIG), HDL-
CeLDL-Cforam comparados com valores
alvo/desejaveis de cisgénero. Os
resultados encontrados demosntram que
os individuos TGD possuem HDL-C mais
baixos guando comparados aos

individuos cisgéneros, em ambos o0s
géneros apods o inicio da THAG, e para
TRIG, LDL-C e colesterol total, os valores
encontrados  estavam  dentro  dos
intervalos de referéncia de individuos
cisgéneros™™®  Os  resultados que
Humble e seus colaboradores!™
observaram referentes a HDL-C, LDL-C,
TRIG e colesterol total, foram tabelados e
descritos na Tabela 5.

Tabela 5 - Niveis de colesterol em transgéneros comparados a cisgéneros segundo

Humble et al. (2022).

TGD TGD Homens Mulheres

em THF em THM cisgéneros  cisgéneros
HDL-C (mg/dL) 324 345 > 50 > 40
LDL-C (mg/dL) 26,0 28,0 <130 <130
TRIG (mg/dL) 52,0 415 <150 <150
Colesterol total 105,0 1095 <200 <200

(mg/dL)

TGD: individuos transgénero e com diversidade de género; THF: terapia hormonal
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feminizante; THM: terapia hormonal masculinizante; HDL-C: colesterol de lipoproteina de
alta densidade; LDL-C: colesterol de lipoproteina de baixa densidade; TRIC: triglicerideos

Fonte: Adaptado de Humble et al. (2022)

Hojbjerg e seus colaboradores
avaliaram as concentracdes de colesterol
total, HDL-C, LDL-C e TRIG, em pré-
terapia e pos-terapia para individuos TGD
em THF em comparacao com intervalos

de referéncia de individuos cisgéneros.
Seus resultados foram contemplados na
Tabela 6, indicando uma divergéncia de
valores de referéncia de cisgéneros e
resultados obtidos no pré e pds THAG.

Tabela 6 - Colesterol e triglicerideos em transgéneros comparados a cisgéneros por

Hojbjerg et al. (2022).

Pré THAG  P6s THAG Referéncia
(cisgéneros)
Colesterol total
757 66,7 <90,0
(mg/dL)

HDL-C (mg/dL) 216 19,8 > 216
LDL-C (mg/dL) 45,0 318 <540
TRIG (mg/dL) 216 14,4 <36,0

THAG: terapia hormonal de afirmacao de género; HDL-C: colesterol de lipoproteina de alta
densidade; LDL-C: colesterol de lipoproteina de baixa densidade; TRIG: triglicerideos

Fonte: Adaptado de Hojbjerg et al. (2022)

Os valores apresentados no estudo de
Millington e seus colaboradores" para
colesterol total, LDL-C e HDL-C, para
individuos TGD, tanto em THF quanto em

THM, foram comparados a um estudo de
coorte de homens e mulheres cisgéneros
e mostrados na Tabela 7.

Tabela 7 - Niveis de colesterol de transgéneros comparados a cisgéneros por Millington et

al. (2020).
TGD TGD TGD Cisgéneros Homens Mulheres
(total) em THF em THM (total) cisgéneros  cisgéneros
Colesterol
155 + 33 149 + 34 157 £ 32 157 + 30 154 + 30 159 + 30
total
198
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(mg/dL)

LDL-C
848+262 815+208 862+244 887+267 886+277 888+257
(mg/dL)
HDL-C
506+123  456+107 526+124 533+133 511+12.8 556 +134
(mg/dL)

TGD: individuos transgénero e com diversidade de género; THF: terapia hormonal
feminizante; THM: terapia hormonal masculinizante; HDL-C: colesterol de lipoproteina de
alta densidade; LDL-C: colesterol de lipoproteina de baixa densidade

Fonte: Adaptado de Millington et al. (2020)

Jd& Abdala e seus colaboradores”
verificaram valores altos para LDL-C e
valores baixos para HDL-C em individuos
TGD no periodo de 6 a 12 meses de THAG.
Os valores de TRIG e colesterol total se

mantiveram dentro dos intervalos de
referéncia de individuos cisgéneros®. Na
Tabela 8 foram descritos os resultados
encontrados de LDL-C, HDL-C, TRIGC e
colesterol total.

Tabela 8 - Colesterol e triglicerideos de transgéneros comparados a cisgéneros no periodo

de 6 a12 meses.

Referéncia Linha base 6-12 meses
Colesterol
<200 175 185
total (mg/dL)
TRIG (mg/dL) <150 88,3+ 328 102 £+ 27,5
LDL-C (mg/dL) <100 101,2 + 251 12,5 + 43,9
HDL-C (mg/dL) > 65 501+109 52,0+12,0

HDL-C: colesterol de lipoproteina de alta densidade; LDL-C: colesterol de lipoproteina de

baixa densidade

Fonte: Adaptado de Otero et al. (2018).

Enzimas hepdaticas: Os resultados das
enzimas FA, GGCT, ALT e AST apresentaram
alteracdes significativas em relacao ao
género de afirmacao, principalmente em
individuos TGD em terapia com estradiol,
assemelhando-se mais com intervalo de
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referéncia feminino cisgénero do que
com o intervalo de referéncia masculino
cisgénero®. Vale ressaltar que nos estudos
analisados, nao foram encontrados
valores tabelados para esse parametro.
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Creatinina: Os valores de creatinina resultados em relacao aos individuos em

encontrados nos estudos tanto para os THF, nos periodos de 3a 6 mesese de 6a
individuos em THF quanto para THM se 12 meses, em comparacao com a linha
sobrepdem aos intervalos de referéncia base (cisgéneros)™’. Os resultados de
de individuos cisgéneros, observando-se creatinina encontrados por Fadich e seus
um aumento em relacao aos individuos colaboradores” para individuos TGD nos
em THM, nos periodos de 3a 6 meses e de periodos de 3 a 6 meses e 6 a 12 meses
6 a 12 meses, e uma estabilidade nos foram apresentados na Tabela 9.

Tabela 9 - Dosagens de creatinina em transgéneros comparados a cisgéneros durante 3 a
12 meses de THAG.

THM (testosterona) THF (estradiol)
. 3a0 6al2 A 3a6 6al2
Cisgéneros Cisgéneros
meses meses meses meses
Creatinina
0,74 0,81 0,84 0,83 0,87 0,81
(mg/dL)

THF: terapia hormonal feminizante; THM: terapia hormonal masculinizante ~

Fonte: Adaptado de Fadich et al. (2022)

Millington et al® realizaram a birth - DFAB) em terapia com
comparacao de TGD com uma linha base testosterona tiveram um aumento inicial
(cisgéneros) observando a diminuicao de na creatinina sérica ao longo de 6 meses
creatinina sérica em individuos de tratamento e um aumento adicional
designados homens ao nascer (designed entre 6 e 12 meses, apds um ano de
male at birth - DMAB) em terapia com tratamento nao houve aumentos
estradiol ao longo de 6 meses de adicionais na creatinina sérica. Os valores
tratamento e apds esse periodo nao de creatinina obtidos nos estudos de
houve alteracdes significativas. Em Millington e seus colaboradores ™ foram
contrario, os individuos designados descritos na Tabela 10.

mulheres ao nascer (designed female at

Tabela 10 - Niveis de creatinina em transgéneros comparados a cisgéneros até 24 meses
de THAG.

Cisgéneros 6 meses 12 meses 18 meses 24 meses
em THF
Creatinina 0,83 0,76 0,74 0,75 0,75
(mg/dL)
em THM 0,68 0,79 0,82 0,81 0,82

200

Revista Conexao Ciéncia | Vol. 20 | N° 4 1 2025



Creatinina

(mg/dL)

THF: terapia hormonal feminizante; THM: terapia hormonal masculinizante

Fonte: Adaptado de Millington et al. (2022).

Também foi avaliado, no estudo de
Millington et al'’®, o impacto do uso de
espironolactona na creatinina sérica.
Diferencas significativas na concentracao
de creatinina foram associadas ao
tratamento por 6 meses com estradiol, ou
seja, aqueles que nao realizaram uso de
espironolactona apresentaram menor
concentracdo de creatinina (0,67 mg/dL)
do qgue agueles em uso de
espironolactona (0,78 mg/dL).

Eletrélitos: Os resultados de sodio e
potassio foram comparados na presenca
e na auséncia do uso de espironolactona,
na qual foi observado aumento
estatisticamente relevante para valores
de sodio quando na administracao do
farmaco, principalmente para individuos
em THF em comparacao as mulheres
cisgéneros. Nenhuma diferenca
significativa para os valores de potassio foi
observada®.

Ferritina: Os intervalos de referéncia para
ferritina sérica variam dependendo da
idade e do sexo, 0s quais sao mais baixos
em individuos na pré-menopausa que na
pos menopausa quando DFAB e mais
elevados em individuos DMA®,

Outras: O objetivo da THF & obter
concentracdes plasmaticas de estradiol
dentro da faixa fisiologica normal de
estradiol em mulheres cis®. No entanto, o
intervalo de referéncia para estradiol em
mulheres cisgéneros na pré- menopausa

varia muito com a idade e o ciclo
menstrual®. O amplo intervalo de
referéncia dificulta o estabelecimento de
metas de tratamento para pessoas com
sexo masculino atribuido ao nascimento,
O que também se reflete nas diferencas
nas metas de tratamento?®. Portanto, é
crucial avaliar a eficacia e a seguranca de
acordo com os niveis plasmaticos de
hormonios sexuais, a fim de abordar
intervalo de referéncia especifico para
analises  bioquimicas em  pessoas
transgéneros®.

Adeleye e seus colaboradores?
compararam individuos TGD com e sem
0 uso de THM em relacao a contagem
basal de foliculos, producao de oocitos e
gestacoes. Em relacdao a contagem basal
de foliculos, ndao foram encontradas
diferencas significativas durante o ciclo
menstrual; para individuos TGCD em THM
0s picos de estradiol e recuperacao de
oocitos foram mais baixos quando
comparados a individuos TGD sem THM,
resultados na Tabela 1. Nao houve
diferencas significativas no nivel de
estradiol por odcito, producao de oocitos
na meiose Il ou taxa de maturidade®. Os
niveis mMaximos de estradiol encontrados
em individuos TGD em THM foram mais
baixos quando comparados a mulheres
cisgéneros, porém as demais
caracteristicas do ciclo foram
semelhantes?.

Tabela 11 - Estradiol e odcitos recuperados em transgéneros com ou sem THAG
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comparados a mulheres cisgéneros.

Mulheres
TGD com THM TGDsem THM
cisgéneros
Niveis maximos de
. 27530 175,0 27135
estradiol (pg/mL)
Odcitos recuperados 20,0 12,0 255

TGD: individuos transgénero e com diversidade de género; THF: terapia hormonal
feminizante; THM: terapia hormonal masculinizante

Ja no estudo de Amir e seus
colaboradores  #* foram  avaliados
individuos TGD apds exposicao a
testosterona e observaram que a
quantidade de FSH usada para inducao
da ovulacao nesses individuos @ foi
significativamente menor guando
comparados a mulheres cisgéneros. Ndo
foram observadas diferencas
significativas nos niveis maximos de
estradiol, no nUmero de o0dcitos
recuperados, no nUmero de oodcitos Ml
(maturacao meidtica Il) e nas taxas de
maturidade oocitaria.

5. Discussdo

A influéncia da THAG em individuos TGD
é mostrada pelos resultados obtidos dos
estudos em diferentes parametros
laboratoriais avaliados, principalmente,
hemograma, creatinina, lipideos,
eletrdlitos e enzimas hepaticas. Em
individuos TGD que estdgo em THF com
estradiol e antiandrogénio por pelo
mMenos 6 meses, é possivel perceber uma
diminuicao significativa na hemoglobina,
hematocrito e contagem de globulos
vermelhos, aproximando-se do intervalo
de referéncia feminino®". Por outro lado,
apods 6 meses de THM com testosterona,
os individuos TGD demonstram um
aumento na hemoglobina, hematocrito e
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contagem de gldébulos vermelhos,
aproximando-se do intervalo de
referéncia masculino®),

O hematdcrito na faixa do género
afirmado é evidente a partir de 3 meses
apods o inicio da terapia hormonal de
afirmacao do género®"¥ E importante
observar que existe estudo de associacao
sugerindo que um hematocrito mais alto
esta associado a um risco maior de
doenca cardiovascular®.

Em relacao aos valores de ferritina, o
aumento da utilizacao de ferro em
individuos que menstruam resulta em
ferritina mais baixa, além de outros
fatores que podem impactar niveis de
ferritina em adultos como idade, IMC e
funcao hepatica. Para os individuos que
obtiveram resultados abaixo do intervalo
de referéncia masculino cisgénero é
sugerido, por Cheung e seus
colaboradores® interpretar os resultados
de ferro em relacao aos indices de
glébulos vermelhos, como o volume
corpuscular médio e a concentracao de
hemoglobina corpuscular média, e ndo o
uso de THAG. Caso o individuo TGD esteja
menstruada ou gravida, é necessario
utilizar o intervalo de referéncia feminino
cisgénero para interpretacao dos estudos
de ferro.

Todos os artigos que avaliaram a
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creatinina apresentaram um aumento
em individuos TCD em THM apods 6
meses">" Os estudos de Fadich et al.”
observaram que eCrCL (clearence de
creatina enddgena) e eGFR (taxa de
filtracao glomerular estimada)
diminuiram nos periodos de 3 a 6 meses
e 6 a 12 meses durante o tratamento com
testosterona e nenhuma alteracao,
significativa, nas estimativas de eCrCL e
eGFR no periodo de 3a 6 mesese de 6 a
12 meses durante o tratamento com
estrogénio. Se comparado, as alteracoes
Nna creatinina sérica e eGFR dentro de 6
meses de THAG em participantes DFARB,
em terapia com  testosterona, é
semelhante aos participantes DMAB, em
terapia com estradiol, nos 12 primeiros
meses!”.  Os  participantes  DMAB
resultaram em uma diminuicao na
creatinina sérica durante o tratamento
com estradiol, mas apods 12 meses de
tratamento a média de creatinina sérica
permaneceu acima dos participantes
DFAB no inicio do tratamento.

A mudanca na creatinina sérica durante a
puberdade e durante THAG em jovens
com TGD é provavelmente influenciada
por mudancas No tamanho € composicao
corporal, levando a alteracdes na massa
muscular. Isso indica que os individuos
em THM possuem maior massa magra do
gue individuos do sexo feminino
cisgénero e individuos THF tém menor
massa magra do que individuos do sexo
masculino cisgénero™s1,

Medicamentos  adicionais, incluindo
agueles utilizados rotineiramente nos
cuidados de afirmacao de género,
também podem ter um impacto na
alteracao da creatinina. Por exemplo, a

espironolactona, que é usada
rotineiramente no THAG em mulheres
TGD, POSSUi propriedades
antiandrogénicas, atenuando na
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diminuicao da creatinina sérica com o
tratamento com estradiol, podendo
diminuir o fluxo sanguineo renal,
mascarando o efeito do estradiol na
creatinina sérica'.

Todos os artigos avaliados olbservaram
gue o0s resultados de creatinina
encontrados para individuos TGD é mais
semelhante ao género de escolha do que
a0 sexo de nascimento, assim, o intervalo
de referéncia de creatinina para os
individos em THM é equivalente ao de
homens cisgéneros. Da mesma forma, a
creatinina de individuos em THF
permaneceu inalterada em relacao ao
intervalo de referéncia para mulheres
cisgéneros="  Esses achados tém
implicacdes para o calculo eGFR, na qual
em individuos em THM, o célculo da eGFR
usando feminino como sSexo  nas
equacoes pode levar a subestimacao da
funcao renal, com implicacdes para a
atribuicao da classe de insuficiéncia renal
e elegibilidade para transplante renal ou
para uma decisao como a administracao
de contraste intravenoso ou outros
agentes que podem impactar o rim{”.
Uma alternativa as equacdes de eGFR
baseadas em creatinina na populacao
transgénero seria o uso de equacdes
baseadas em cistatina C (usando apenas
cistatina C ou cistatina C e creatinina)®.

O impacto dos hormonios de afirmacao
de género nos lipidios mostrou resultados
semelhantes nos estudos, com LDL-C,
TRIG e colesterol total, mas,
principalmente, com HDL-C que teve
uma tendéncia a diminuir em homens
TGDMS® - Além das THAG, varios outros
fatores que podem ocorrer NoO Processo
de transicao (por exemplo, mudancas na
dieta, ganho ou perda de peso, cirurgias)
podem afetar os lipidios e a saude

cardiovascular. No entanto, a
conscientizacao sobre possiveis
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alteracoes Nnos lipidios apos a
administracao de hormonios pode ajudar
Na interpretacao de estudos laboratoriais
e nas decisdes sobre terapias.

O HDL-C é um importante marcador de
risco cardiovascular e seu aumento €
considerado um passo importante na
reducao do risco cardiovascular ao longo
da vida. Millington e seus colaboradores!™
avaliaram que a diferenca entre
individuos TGD e pessoas do grupo de
comparacao NHANES (National Health
and Nutritional Examination Survey) de
2,7 mg/dL representa um aumento entre
5% a 8% no risco cardiovascular nos
individuos TGD. No estudo de Millington
et al."" demonstrou-se que o aumento da
atividade fisica melhora o HD-CL, porém
foi averiguado que os jovens TGD
praticam menos atividade fisica em
comparacao a coorte controle NHANES,
podendo ter relacaoc com uma percepcao
mMais negativa de seu corpo e também a
falta de ambientes de apoio. No entanto,
para os jovens TGD que estdoem THAG e
apresentam HDL-C muito baixo, é
aconselhado que aumentem a atividade
fisica com o intuito de mitigar o risco
cardiovascular.

Dentre os eletrolitos analisados o sodio foi
O Qque apresentou uUmMa peqguena
diferenca, mas estatisticamente
significativa, em sua concentracao nas
mulheres TGD que tomavam
espironolactona em comparagao com
aquelas que nao tomavam
espironolactona na avaliacao de Humble
et al."®. Essa concentracao de sédio € uma
consequéncia do impacto da
espironolactona no sistema
mineralocorticoide, embora a magnitude
das alteracdes observadas possa nao ser
clinicamente significativa em muitos
casos. No entanto, os critérios de exclusao
usados no estudo de Humble et al.®®,
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diabetes, evento cardiovascular grave
anterior e a idade relativamente jovem da
coorte provavelmente reduziram o
numero de individuos com fatores como
administracao de enzima conversora de
angiotensina ou medicamentos
antagonistas do receptor de angiotensina
gue também podem afetar o sistema
mineralocorticoide. Contudo, o estudo
sugere que o impacto da espironolactona
nos parametros laboratoriais € baixo em
individuos TGD saudaveis.

As enzimas analisadas nos estudos de
Hojbjerg et al.’® e Humble et al.™ FA ALT,
AST e GGT, usadas para avaliacao da
funcdo do figado e do trato biliar,
mostraram aumentos relativos em
homens TGD em comparagaoc com
mulheres cisgéneros, e diminuicao
dessas enzimas em mulheres TGD em
comparacao com homens cisgéneros. No
entanto, no caso de laboratdrios clinicos
gue possuem intervalos de referéncia
para enzimas de funcao hepatica
especificos para 0 sexo e nao para o
género (desconsiderando o uso de THAQ)
pode ocorrer a omissao de problemas no
figado de pacientes TCD. Um exemplo
disso € que um pequeno aumento nessas
enzimas em homens TGD pode mover as
concentracdes enzimaticas para fora dos
intervalos de referéncia de mulheres
cisgénero, mas potencialmente ainda
dentro dos intervalos de referéncia de
homens cisgénero. Ou ainda, uma
pequena diminuicao dessas enzimas em
mulheres TGD pode mascarar a deteccao
precoce de entidades como a doenca
hepatica gordurosa nao alcodlica.

Adeleye e seus colaboradores 2
demonstraram que o uso de THAG pode
nao impactar negativamente 0s
resultados da estimulacao ovariana e que
a gravidez clinica é possivel a partir de
oocitos de homens transexuais com
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historico de THAG. Meyer e seus
colaboradores®” observaram que apds 3
meses de THM em individuos TGD pode
ocorrer indicios de amenorreia, porém
ainda nao ha estudos clinicos suficientes
para comprovacao deste  evento,
indicando assim que a THAG de acordo
com as diretrizes atuais da pratica clinica,
é eficiente e segura. Individuos TGD em
THF e apods cinco anos da cirurgia de
confirmacao de género, apresentam alta
prevaléncia de diminuir massa 0ssea,
associada a baixos niveis de estradiol e
baixa adesao a terapia de reposicao de
estrogénio. Assim, grandes esforcos
devem ser feitos para manter os
individuos TGD em THF apos a cirurgia de
confirmacao de género®.

Dado que as mudancas nas
concentracdes de esteroides sexuals,
COMPOSICao corporal e valores
laboratoriais comuns comecam a ocorrer
dentro de 3 meses apds a THAG, todos os
estudos recomendam que, uma vez que
um individuo tenha iniciado a THAG, o
intervalo de referéncia a ser utilizado deve
ser a de afirmacao de género de escolha
do individuo (feminino ou masculino),
exceto para exames dependentes de
orgaos  especificos do sexo de
nascimento®. A interpretacéo
individualizada e a tomada de decisdes
ainda precisam ocorrer, particularmente
para individuos no inicio da terapia de
afirmacao de género e para individuos
em doses baixas de afirmando
hormonios, regimes fora do padrao ou
condi¢coes médicas concomitantes.

Na auséncia de intervalo de referéncia
nao binario, para pessoas que podem
estar usando THM de baixa dosagem
como parte da afirmacao de género nao
binario, o intervalo de referéncia
apropriado esta entre os intervalos de
referéncia masculina e feminina. Isso
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demonstra os desafios para elaboracao
de relatérios de andlise, recomenda-se,
pelos estudos, que, os para individuos que
fazem THM deve ser usado o intervalo de
referéncia masculino e para os individuos
gue fazem THF deve ser usado o intervalo
de referéncia feminino, exceto para
exames laboratoriais dependentes de
orgaos  especificos do sexo de
nascimento.

Limitacoes do estudo foram identificadas
em funcao da variabilidade nos
protocolos de tratamento e nas
caracteristicas metodologicas dos artigos
utilizados pode afetar a consisténcia dos
resultados. Os estudos analisados tém
amostras populacionais variaveis e
podem ndo considerar informacos
individuais como a adesao ao THAC.

6. Conclusao

Os individuos TGD apresentam diferencas
em parametros bioquimicos devido a
fatores como THAG e essas intervencoes
afetam os niveis hormonais, lipidicos, e
outros indicadores bioguimicos. Portanto,
€ importante considerar essas diferencas
ao interpretar os resultados de exames
laboratoriais e ao fornecer cuidados de
salde adequados a individuos TGD. E
necessario um enfoque individualizado,
levando em conta o histérico médico, as
terapias em curso e as necessidades
especificas de cada pessoa, garantindo
um tratamento inclusivo e de qualidade.

Assim, intervalos de referéncia usados
para avaliar resultados laboratoriais de
individuos TGD devem ser revisados e
adaptados para considerar as
particularidades dessas populacdes. Os
intervalos de referéncia convencionais
sao baseados em estudos com amostras
predominantemente cisgénero, o gue
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pode levar a resultados imprecisos ou
inadequados para individuos
transgéneros. Contudo, a ideia de
desenvolver intervalos de referéncia
especificos, levando em conta fatores
como a identidade de género, terapia
hormonal e outros aspectos relacionados
a saude desses individuos deve ser mais
estudada, visto gque isso garantira uma
melhor adequacao dos cuidados medicos
e um tratamento mais preciso e inclusivo
para essa populacao.

Existem oportunidades significativas para
estudos futuros sobre a interacao de
doencas e fatores sociais Nos exames
laboratoriais de individuos TGD. O desafio
para os sistemas de registros meédicos e
sistemas de informacao laboratorial sera
garantir que praticas afirmativas sejam
implementadas para fornecer
atendimento de qualidade para os
individuos TGD.
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