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Protocolo de Atenção à Saúde 

 

 Criança Nascida Pequena para Idade Gestacional na 

SES-DF 

 

Área(s): Referência Técnica Endocrinologia/DASIS/COASIS/SAIS/SES   

Portaria SES-DF Nº 993  de  02.12.2019 , publicada no DODF Nº  232   de  06.12.2019 . 

 

 

1- Metodologia de Busca da Literatura 

 

1.1 Bases de dados consultadas 

 .Foram utilizadas as bases de dados Medline/Pubmed e Scielo e a tese de mestrado 

"Preditores clínicos do ganho estatural do primeiro ano de tratamento com dose fixa de 

hormônio de crescimento em crianças nascidas pequenas para a idade gestacional"1 . 

 

1.2 Palavra(s) chaves(s) 

 Pequeno para idade gestacional; PIG; horônio do crescimento; GH. 

 

1.3 Período referenciado e quantidade de artigos relevantes 

 O levantamento bibliográfico foi baseado na Dissertação de 

Mestrado acima, e atualizada através da avaliação de artigos publicados 

entre 2009 e 2015. Incluíram-se ensaios clínicos randomizados, estudos 

transversais e consensos das Sociedades Latino-Americana e Europeia, 

escritos na língua inglesa e espanhola. A Tese foi composta por 80 artigos e, 

da busca na base de dados, foram selecionados mais 20 artigos atualizados. 

 

. 
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2- Introdução 

A condição de nascer pequeno para a idade gestacional (PIG) está 

intimamente relacionada às respostas adaptativas iniciadas no período fetal que 

podem manifestar-se clinicamente em etapas posteriores da vida, como maior 

predisposição a desenvolver obesidade visceral, avanço na maturação óssea 

durante a fase de crescimento e distúrbios metabólicos 2-4. Adicionalmente, crianças 

nascidas PIG apresentam risco aumentado de baixa estatura na vida adulta5, risco 

esse que chega a ser cinco vezes maior em crianças nascidas PIG pelo peso e sete 

vezes maior em crianças nascidas PIG pelo comprimento quando comparadas às 

crianças nascidas adequadas para a idade gestacional (AIG)4,6. 

Cerca de 10% a 15% de todas as crianças nascidas pequenas para a idade 

gestacional (PIG) não fazem recuperação do crescimento, permanecendo abaixo do 

percentil três da curva de crescimento. Postula-se que aproximadamente 20% de 

todos os adultos com baixa estatura foram PIG ao nascimento5. 

A recuperação do crescimento fetal da criança PIG ocorre durante os 2 

primeiros anos de vida, sendo que 13,4% das crianças PIG para comprimento ao 

nascimento e 9,9% para peso ao nascimento, permanecem baixas até os 2 anos de 

idade. Aos 18 anos de idade observa-se um risco de 7,1 vezes maior de baixa 

estatura em crianças PIG quando comparado às crianças AIG5. Essa recuperação de 

crescimento (catch-up) é definida como a manutenção de uma velocidade de 

crescimento acima dos limites estatísticos da normalidade para a idade e/ou 

maturidade, durante um período de tempo definido7, ocorrendo em mais de 80% dos 

recém-nascidos PIG durante os primeiros 6 meses de vida8 e em cerca de 65% 

durante os primeiros 2 meses9. Para que seja considerado que uma criança PIG tenha 

feito o catch-up de recuperação, é necessário que ela atinja o percentil três (3) da 

curva de crescimento10. 

 

3- Justificativa 

O benefício do tratamento com hormônio de crescimento humano 

recombinante (rhGH) nessas crianças está consensualmente estabelecido11. O 

ganho médio na altura após três anos de tratamento, na literatura, variou conforme a 

dose empregada. Nas crianças que receberam a dose de 0,1UI/Kg/dia o ganho na 

estatura foi de 1,72 DP, comparado com um ganho de 2,54 DP nas que utilizaram 

0,2UI/Kg/dia, sendo que o grupo controle apresentou ganho de apenas 0,14 DP. Em 

estudo mais prolongado, com período médio de 7,8 anos, 98% das crianças tratadas, 

atingiram o alvo genético, com ganho médio de 1,8 DP nas crianças que receberam 
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a dose de 0,03mg/kg/dia e de 2,1 DP nas que receberam o dobro da dose de GH12. 

As principais variáveis reconhecidas como preditoras do crescimento do 

primeiro ano de tratamento são a dose do hormônio utilizada, a idade de início do 

tratamento, o Z-escore de peso pré-tratamento e o canal familiar13,14. 

Em estudo Britânico de custo-benefício do uso do GH recombinante em 

crianças com deficiência de GH e nascidas PIG, observou-se ganho estatisticamente 

significativo no SD de altura entre os grupos tratados e não tratados, contudo com 

maior custo de tratamento nas crianças PIG, relacionado a maior dose utilizada 

nessas crianças15. 

 

4- Classificação Estatística Internacional de Doenças e Problemas Relacionados à 

Saúde (CID-10) 

 P05.0 Recém-nascido de baixo peso para a idade gestacional;  

 P05.1 Pequeno para a idade gestacional. 

 

5- Diagnóstico Clínico ou Situacional 

A criança é definida como PIG quando apresenta peso e/ou comprimento ao nascer, 

abaixo do percentil 10 da curva de peso e comprimento ao nascimento para idade 

gestacional13,16-18. As curvas confeccionadas sofrem influências das características 

populacionais e deveriam representar a população a ser estudada, uma vez que cada 

população apresenta características genéticas específicas interagindo com fatores ambientais 

próprios que irão definir o padrão de crescimento e desenvolvimento de cada região19. 

Seguindo orientação da literatura para definição de criança nascidas PIG, no Distrito 

Federal, utilizamos a curva local desenvolvida por Margotto20, no hospital de referência de 

recém-nascido de alto risco, Hospital Materno-Infantil de Brasília - HMIB (ANEXO I) 

As características clínicas das crianças PIG eleitas para o uso de GH compreendem: 

 Não ter feito o catch-up de crescimento até o término dos 2 anos 

de idade cronológica, no caso de crianças nascidas PIG a termo, 

ou até o término dos 4 anos de idade cronológica, no caso de 

criança nascida PIG pré-termo8, confirmado pelos registros 

antropométricos assinalados no cartão da criança - Catch up de 

crescimento: ganho > 0,67 SD/ ano (∆ de altura)21; 

 Apresentar estatura igual ou menor que - 2,0 desvios-padrão (Z-

escore) no momento da solicitação da medicação11; 

 Apresentar velocidade de crescimento abaixo do percentil 50 da 

curva de velocidade de crescimento, no ano anterior ao 
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tratamento, demonstrando que a criança está fora de fase de 

recuperação de crescimento22; 

 Recém-nascidos PIG apresentam níveis séricos de hormônio de 

crescimento (GH) elevados comparado com crianças AIG, 

sugerindo a produção de diferentes isoformas de GH ou 

resistência ao GH3,23, resultando em níveis séricos alterados de 

IGF-I, IGF-II e IGFBP324. 

Boguszewski e colaboradores25, analisando os níveis de GH durante 24 

horas de crianças nascidas PIG, demonstraram aumento dos valores basais de GH 

com baixa 

Por outro lado, em crianças que sofreram retardo de crescimento intra-uterino 

foram observados níveis de IGFI, IGF-II e IGFBP3 elevados26, enquanto que 

naquelas com peso ao nascimento muito baixo (nascidas com IG < 32 semanas e com 

peso ≤ a 1500g), os níveis de IGF-I e IGFBP3 são baixos e os níveis de IGF-II são 

altos. Acredita-se que quanto menor a idade gestacional, menores os níveis de IGF-

I e IGFBP-3 postulando-se a influência da prematuridade sobre o eixo GH-IGF27. 

Com isso, não há necessidade da realização de curva de estímulo de GH, a dosagem 

de IGF-I será importante apenas para acompanhamento. 

. 

6- Critérios de Inclusão 

Serão incluídos nesse protocolo de tratamento os pacientes que tiverem 

nascido PIG, conforme item 5. As seguintes informações são importantes: 

 Idade óssea de até 11 anos na menina e 13 anos no menino, uma 

vez que o ganho estatural no primeiro ano de tratamento, é melhor 

quanto mais precoce for o início do tratamento28; 

 Comprovação dos dados de nascimento (Peso, comprimento e 

Idade Gestacional) através da cópia do cartão de 

nascimento/vacina ou cartão da gestante; 

 Comprovação da não recuperação do crescimento pelas estaturas 

dos primeiros dois anos de vida (PIG termo) ou quatro anos (PIG pré-

termo); 

 Idade, peso e altura atuais; 

 Curva de crescimento e de velocidade de crescimento; 

 Estadiamento puberal; 

 Altura dos pais biológicos; 
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 Raio X de mãos e punhos para idade óssea; 

 IGF-I, glicemia, insulina, lipidograma, TSH, T4livre; 

 Cálcio, fósforo, FAL, proteínas totais e frações, TGO, TGP; 

 Hemograma, uréia, creatinina; 

 Cariótipo no caso de meninas. 
 

7- Critérios de Exclusão 

Serão excluídos deste protocolo os pacientes que apresentarem qualquer dos 

seguintes itens: 

 Crianças nascidas PIG que apresentaram recuperação de 

crescimento nos primeiros anos de vida e depois evoluíram 

com desaceleração de crescimento e baixa estatura; Ausência 

de dados que comprovem ter nascido PIG e a não 

recuperação do crescimento nos primeiros anos de vida; 

 Pacientes com idade óssea ≥ 12 anos na menina e ≥ 14 anos no 
menino; 

 Pacientes com Síndrome de Bloom e Fanconi ou outras 

síndromes clínicas (exceto Silver-Russel)29; 

 Doença neoplásica; 

 Doença aguda grave; 

 Hipertensão intra-craniana benigna; 

 Displasias esqueléticas e doenças crônicas. 
 

8- Conduta 

Os pacientes devem ter avaliação diagnóstica periódica e acompanhamento 

terapêutico por endocrinologistas ou endocrinologistas pediatras, condição para 

dispensação do medicamento. 

A existência de centro de referência facilita o tratamento, o ajuste de doses e o 

controle de efeitos adversos, devendo, quando possível, ser estruturado. 

 

8.1 Conduta Preventiva 

Não se aplica 

 

8.2 Tratamento Não Farmacológico 

Não se aplica. 
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8.3 Tratamento Farmacológico 

Os primeiros estudos corroborando o uso de rhGH em crianças nascidas PIG 

datam da década de 7030-32, com confirmação da promoção de crescimento linear 

décadas após29,33 utilizando doses maiores que aquelas estabelecidas para 

deficiência de GH. Posteriormente, ensaios clínicos, estudos randomizados com 

grupo controle e metanálises foram realizados relatando benefício de ganho estatural 

das crianças PIG tratadas com rhGH em relação ao grupo controle34,35 e 

demonstrando, também, o efeito dose-dependente do tratamento na comparação de 

grupos pré-púberes14,36,38. 

O medicamento SOMATROPINA será fornecido nas farmácias do Componente 

Especializado (antigo Alto Custo), mediante apresentação dos seguintes documentos: 

 Laudo para Solicitação de Medicamentos do Componente 

Especializado da Assistência Farmacêutica (LME), 

adequadamente preenchido; 

 Prescrição médica de controle especial em duas vias (emitida por 

profissional pertencente à Unidade Federativa do Distrito 

Federal); 

 Cópia dos exames descritos na Lista para Inclusão no Programa 

de Hormônio de Crescimento – SES-DF (ANEXO II); 

 Prescrição médica de controle especial em duas vias (emitida por 

profissional pertencente à unidade federativa do Distrito Federal); 

 Relatório médico padronizado (ANEXO III); 

 Cópia do comprovante de residência; 

 Cópia de documento de identidade; 

 Cópia do Cartão Nacional de Saúde (CNS). 
 

Procedimentos para o fornecimento dos medicamentos: 

 O atendimento inicial é realizado por telefone: 160, opção 3 para 

usuários residentes no DF; ou 0800 6440160 para usuários não 

residentes no DF. O atendente do Call Center agendará data e 

horário para comparecimento em uma das unidades, a depender 

do local de residência, munido de toda a documentação acima; 

 O processo será encaminhado para um especialista em 

Endocrinologia Pediátrica, onde será avaliado se o paciente 

preenche ou não os critérios do presente protocolo. Após o 
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deferimento do processo o paciente poderá retirar o medicamento 

em sua unidade cadastrada; 

 As dispensações posteriores serão feitas mensalmente nas 

Farmácias do Componente Especializado. A cada três meses, é 

necessária a renovação da autorização para receber o 

medicamento, devendo ser apresentado novo Laudo para 

Solicitação, Avaliação e Autorização de Medicamentos (LME) e 

prescrição médica. 

 

 

8.3.1 Fármaco(s) 

O medicamento disponibilizado pela SES-DF é a SOMATROPINA 

INJETAVEL 4 UI FRASCO-AMPOLA, classificado como hormônio do lóbulo anterior 

da pituitária e análogos e padronizado no Componente Especializado da Assistência 

Farmacêutica. Na fórmula de conversão, 1mg equivale a 3 UI. Há apresentações com 

volume de diluentes diferentes para a mesma dose de hormônio, o que deverá ser 

observado quando da prescrição e orientação ao paciente. 

 

8.3.2 Esquema de Administração 

As crianças selecionadas serão tratadas com a dose inicial de 0,15UI/kg/dia 

(0,05mg/kg/dia) de somatropina recombinante subcutânea e deverão ser reavaliadas a cada 

3 meses. A criança que não apresentar melhora da velocidade de crescimento nos primeiros 

6 meses, deverá ter a dose de somatropina reajustada até 0,20UI/kg/dia (0,066mg/kg/dia), 

com nova avaliação em 3 meses11,39. Apenas aquelas que apresentarem melhora de no 

mínimo 0,5 Z-escore de velocidade de crescimento (∆SDSVC)11, terão benefício e 

permanecerão em tratamento. 

Durante o tratamento os níveis de IGF-I serão monitorados e deverão permanecer até, 

no máximo, 2 desvios padrão da média para a idade óssea. Níveis persistentemente acima 

do estabelecido implicarão na suspensão do tratamento para segurança do paciente39  

 

8.3.3 Tempo de Tratamento – Critérios de Interrupção  

O tratamento com somatropina deverá ser interrompido nas seguintes situações: 

 Em crianças cuja velocidade de crescimento for menor que 2 cm 

ao ano, estando tal achado associado a idade óssea de > 14 anos 

em meninas e de > 16 anos em meninos39; 
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 Em caso de intercorrência, como processo infeccioso grave ou 

traumatismo necessitando de internação, o tratamento deverá ser 

interrompido durante 1-2 meses ou até que o paciente se 

recupere; 

 Em caso de câncer surgido durante o tratamento, interromper o 

tratamento imediatamente. 

 Em caso de níveis de IGF-I persistentemente elevados, com dose 

de somatropina menor que 0,1UI/kg/dia, interromper o tratamento. 

 Em caso de não resposta ao tratamento, Z escore de velocidade de 
crescimento 

< 0,5 no primeiro ano de tratamento. 

8.3.4.  
 

9- Benefícios Esperados 

A eficácia e segurança do tratamento com somatropina recombinante de 

crianças nascidas PIG, sem recuperação de crescimento estatural, é amplamente 

demonstrado na literatura, sem maior impacto do tratamento sobre o metabolismo 

dos carboidratos, como resistência insulínica e intolerância à glicose22,39,40. O ganho 

estatural em quatro anos pode chegar a +2SD com correlação positiva do nível de 

IGF-I e altura41. 

 

10- Monitorização 

A monitorização do tratamento com somatropina deverá ser realizada em consultas 

clínicas a cada 3-6 meses com aferições antropométrica. Exames laboratoriais para avaliação 

da glicemia de jejum, insulina, IGF-I de 6 em 6 meses e idade óssea e função tireoidiana 

anuais. Em caso de aumento de dose, enviar formulário de reajuste de dose conforme ANEXO 

IV. Em caso de elevação dos níveis de IGF-I acima dos limites superiores da normalidade, a 

dose da somatropina deve ser reduzida, com nova medida da IGF-I, até a normalização 

 

11- Acompanhamento Pós-tratamento 

Encerrada a fase de crescimento, não há necessidade de manutenção da 

somatropina, uma vez que a criança nascida PIG não apresenta deficiência de Hormônio de 

Crescimento. Acompanhar as alterações do metabolismo de carboidratos, relacionadas ao 

tratamento realizado e/ou à própria condição predisponente da criança nascida PIG. 
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12- Termo de Esclarecimento e Responsabilidade – TER 

É obrigatória a informação ao paciente ou a seu responsável legal dos 

potenciais riscos, benefícios e efeitos adversos relacionados ao uso do medicamento 

preconizado nesse protocolo (ANEXO V). 

 

13- Regulação/Controle/Avaliação pelo Gestor 

Avalição via prontuário eletrônico do número de pacientes atendidos com o 

diagnóstico de PIG; número de dispensações da somatropina pela farmácia e 

avaliação dos receituários para verificação de doses prescritas. 
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ANEXO I – CURVAS DE PESO E COMPRIMENTO AO NASCIMENTO PARA 

IDADE GESTACIONAL 

 
 

Peso ao nascer - ambos os sexos 

 
COMPRIMENTO AO NASCER 

 
Margotto PR. [Intrauterine growth curves: study of 4413 single live births of normal pregnancies]. J Pediatr (Rio 

J). 1995 Jan-Feb;71(1):11-21 
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ANEXO II – LISTA DE EXAMES 
 

 
 

EXAME 
 

VALIDADE 

 
RX de mãos e punhos para idade óssea 

 
1 ANO 

 
IGF-1 

 
6 MESES 

 
GLICEMIA 

 
6 MESES 

 
INSULINA 

 
6 MESES 

 
LIPIDOGRAMA 

 
6 MESES 

 
TSH 

 
6 MESES 

 
T4LIVRE 

 
6 MESES 

 
CÁLCIO 

 
6 MESES 

 
FÓSFORO 

 
6 MESES 

 
FOSFATASE ALCALINA 

 
6 MESES 

 
PROTEÍNAS TOTAIS E FRAÇÕES 

 
6 MESES 

 
TGO 

 
6 MESES 

 
TGP 

 
6 MESES 

 
HEMOGRAMA 

 
6 MESES 

 
URÉIA 

 
6 MESES 

 
CREATININA 

 
6 MESES 

 
CARIÓTIPO NO SEXO FEMININO 

 
SEM VALIDADE 

 
PESO E ALTURA AO NASCIMENTO 

 
NÃO SE APLICA 

 
ESTATURA NOS DOIS PRIMEIROS ANOS DE VIDA 

 
NÃO SE APLICA 

 
GRÁFICO DE CRESCIMENTO E VELOCIDADE DE 

CRESCIMENTO COM ACOMPANHAMENTO PELO MENOS 

1 ANO 

 
6 MESES 
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ANEXO III – RELATÓRIO MÉDICO PADRONIZADO 
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ANEXO IV – FORMULÁRIO DE REAJUSTE DE DOSE 
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ANEXO V – TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE 
 


