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INTRODUÇÃO
Pessoas que se identificam como transexuais estão incluídas 

na seção de Transtornos de Identidade Sexual (TIS) da Classi-
ficação Internacional de Doenças, 10a edição (CID-10), elabo-
rada pela Organização Mundial de Saúde (OMS).1 O Manual 
Diagnóstico e Estatístico de Transtornos Mentais, 4a edição, 
texto revisado (DSM-IV-TR) da Associação Psiquiátrica Ame-
ricana (APA), agrupa os Transtornos de Identidade de Gênero 
numa única entidade diagnóstica. Para que um indivíduo seja 
diagnosticado com esse transtorno, é necessário o preenchi-
mento de quatro critérios: identificação com o gênero desejado, 
desconforto com seu próprio sexo, presença de sofrimento cli-
nicamente significativo e prejuízo no funcionamento de algu-
ma área da vida desse indivíduo, aspecto esse não contemplado 
pela CID-10.2,3 

Os transexuais reportam desconforto persistente com o sexo 
que lhe foi designado no nascimento e apresentam forte identi-
ficação com o sexo oposto. Muitos relatam sintomas significa-
tivos de estresse psicológico e procuram realizar medidas para 
alterar as características de seus corpos (por exemplo, por meio 
do uso de hormônios sexuais e cirurgia plástica) para se adequa-
rem, o mais próximo possível, ao gênero desejado.4 

Não há estudo epidemiológico que tenha sido conduzido 
nos Estados Unidos e em nosso país sobre a prevalência dessa 
população, entretanto, artigos europeus e asiáticos estimam que 
seja de 1:100.000 a 1:2.900.5  

OBJETIVO
O objetivo desta revisão é apresentar dados atuais da litera-

tura científica sobre a investigação da neurobiologia em transe-
xuais por meio de imagens de ressonância magnética.

MÉTODO
A metodologia empregada constituiu na busca sistematizada 

de publicações nas seguintes bases de dados eletrônicas: Lilacs 
(Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciências da Saú-
de), PubMed, SciELO (Scientific Electronic Library Online), 
Cochrane Library e Embase. Para a realização da pesquisa fo-
ram utilizados os descritores: transexualismo (transexualism) ou 

identidade de gênero (gender identity) e imagens de ressonância 
magnética (resonance magnetic images) (Tabela 1).

RESULTADOS

Transexualismo e neuroanatomia
No que diz respeito ao transexualismo, tem-se sugerido que 

a diferenciação sexual do cérebro, durante as fases embrioná-
rias do desenvolvimento, sofre um desvio em relação ao resto 
do corpo.6

Esta hipótese implica que a neuroanatomia desempenha um 
papel fundamental na determinação da identidade de gênero. 
Para explorar esta proposição, trabalhos examinaram o cérebro 
de indivíduos do sexo masculino, que se identificam com o 
gênero feminino e que preencheram os critérios diagnósticos 
para transexualismo da CID-10, aqui denominados de homens 
para mulheres transexuais (HPMT), o mesmo para indivíduos 
do sexo feminino que se identificam com o gênero masculino: 
mulheres para homens transexuais (MPHT).

Estudos post mortem
Um dos primeiros estudos in vivo não observou nenhuma 

associação entre transexualismo e anatomia do corpo caloso.7 
Entretanto, duas avaliações (n1 e n2) cerebrais post mortem re-
velaram que os HPMT apresentam a subdivisão do leito do 
núcleo da stria terminal (BSTc) em relação ao seu tamanho6 e 
número de neurônios8 semelhante ao das mulheres.

Outro estudo (n3) post mortem, publicado recentemente, 
apontou que o volume e a densidade intersticial do núcleo do 
hipotálamo anterior (INAH3) em HPMT é parecido com o 
das mulheres.9 Esses três estudos sustentam a hipótese de que 
há alterações anatômicas cerebrais envolvidas na gênese dessa 
condição. Entretanto, poucos cérebros de HPMT foram anali-
sados (n1 = 6; n2 = 6; n3 = 11), bem como esses sujeitos fizeram 
uso de estrógenos durante muito tempo.10 Tem sido argumen-
tado que o emprego de estrógenos não afeta determinadas es-
truturas cerebrais.11 No entanto, outros estudos mostram que 
o tratamento antiandrogênico e estrogênico diminui o volume 
cerebral dos HPMT para proporções femininas.12
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Estudos in vivo com a utilização de imagens de ressonância 
magnética

Para ampliar esses resultados e superar algumas de suas li-
mitações, foram investigadas as variações na estrutura cerebral 
em 60 indivíduos controle (30 homens e 30 mulheres) e 24 
HPMT que não tinham sido tratados com hormônios femini-
nos. Foram utilizadas imagens de ressonância magnética (RM) 
para averiguar a neuroanatomia em alta resolução, e foi aplicada 
uma análise computacional sofisticada de imagens comparando 
os volumes regionais de massa cinzenta no cérebro.10

Ao todo, as mulheres tiveram maior volume de massa cin-
zenta em apenas dois clusters significativos, que estavam locali-
zados no putâmen esquerdo e direito. Nesse local, os HPMT 
apresentaram o maior volume de massa cinzenta.10  

Não houve região onde as mulheres tiveram significativa-
mente menos matéria cinzenta que os homens ou os HPMT. 
Da mesma forma, não houve região onde os HPMT tinham 
muito menos massa cinzenta que os homens. No entanto, os 
HPMT mostraram muito mais massa cinzenta que os homens 
no putâmen direito. Também se evidenciou, nos HPMT, signi-
ficativamente, mais massa cinzenta que os homens no putâmen 
à esquerda quando os achados não foram corrigidos para múl-
tiplas comparações.10

Diferenças na forma do corpo caloso no plano mediano sagi-
tal foram avaliadas por meio da RM em 422 pessoas saudáveis 
(211 homens e 211 mulheres) e em 50 transexuais (22 HPMT 
e 28 MPHT). Evidenciou-se que os transexuais apresentam 
maior semelhança do corpo caloso com o gênero desejado, em 
vez do sexo de nascimento.13

Estudos com ressonância magnética funcional
Existem apenas três estudos de rotação mental em transexuais 

utilizando ressonância magnética funcional (RMf). Num primei-
ro estudo, evidenciou-se que a ativação durante a rotação mental 
não mostrou diferença nos transexuais sob tratamento hormonal, 
provavelmente devido ao pequeno tamanho da amostra.14  

No entanto, em uma amostra de 11 pacientes, HPMT an-
tes de serem submetidos à terapia hormonal e 11 pacientes 
HPMT durante a terapia hormonal foram comparados com 

homens saudáveis, sem TIS. Homens sem TIS apresentaram 
maior ativação do córtex parietal esquerdo. Ambos os grupos 
de transexuais revelaram maior ativação das regiões têmporo-
ocipitais e diminuição da atividade no lobo parietal esquerdo, 
em comparação com os homens sem TIS.15 Este estudo indica 
que há uma diferença a priori entre homens e HPMT causadas 
por diferentes processos neurobiológicos ou por estratégias de 
resolução de tarefas e que essas diferenças permanecem estáveis 
durante o curso do tratamento hormonal.15

Além disso, ao se compararem 18 HPMT e 17 MPHT sob 
tratamento hormonal, com grupos controles de 23 homens 
e 19 mulheres heterossexuais, sendo todos os participantes 
destros, foi localizada uma hipoativação parietal nos HPMT, 
visualizada pela RMf durante a rotação mental, mas sem 
diferenças significativas para os MPHT.16

Há mais dois trabalhos de RMf que abordam os padrões 
cerebrais dos HPMT. No primeiro, foi estudada a ativação 
cerebral produzida pela estimulação erótica visual antes do 
tratamento. Houve ativação padrão dos HPMT semelhante 
à observada nas mulheres. Os autores sugerem que os HPMT 
apresentam uma tendência feminina no processamento dos 
estímulos.17 Em outro estudo, usando tomografia por emis-
são de pósitrons (PET), foi analisada a ativação cerebral em 
HPMT ao inalar hormônios esteroides18 e estes ativaram o 
hipotálamo de forma diferenciada por sexo.19 A ativação ce-
rebral em HPMT ao inalar estas substâncias mostrou um pa-
drão diferente de seu sexo biológico, além de estar localizada 
em uma posição intermediária, como se concernisse ao gênero 
feminino.18 

Estudos com ressonância magnética por imagem de tensão 
difusional (DTI)

Estudo recente com 18 HPMT não tratados, 19 homens 
e 19 mulheres heterossexuais (controles), com o uso da RM e 
DTI, a anisotropia fracionada (FA) foi empregada na substân-
cia branca em todo o cérebro, a qual foi espacialmente analisada 
por meio da TBSS (tract based spatial statistics). Os resultados 
mostraram que os HPMT diferem dos grupos controles, bilate-
ralmente, no fascículo longitudinal superior (FLS), no cíngulo 

Tabela 1. Resultados da busca sistematizada realizada em 14 de novembro de 2011 nas bases de dados científicas com os 
descritores relacionando transexualismo ou identidade de gênero e imagens de ressonância magnética

Base de dados Estratégia de busca Total Estudos relacionados

Lilacs
((Transsexualism) OR (Transexualismo) OR (Gender Identity) or (Identidade 
de Gênero) AND (Espectroscopia de Ressonância Magnética) OR (Magnetic 
Resonance Spectroscopy))

0

PubMed
((Transsexualism) OR Gender Identity[MeSH Terms]) AND Magnetic Resonance 
Imaging[MeSH Terms])

33 8 estudos caso-controle

SciELO ((Transsexualism) OR (Gender Identity) and (Magnetic Resonance Imaging)) 0

Cochrane Library ((Transsexualism) OR (Gender Identity) and (Magnetic Resonance Imaging)) 33 1 estudo caso-controle

Embase ((Transsexualism) OR (Gender Identity) and (Magnetic Resonance Imaging)) 104 8 estudos caso-controle
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anterior direito, no fórceps menor e no trato corticoespinhal. 
O padrão de microestrutura da substância branca em HPMT 
está a meio caminho entre o padrão dos controles. A natureza 
dessas diferenças sugere que alguns fascículos não completam o 
processo de masculinização nos HPMT durante o desenvolvi-
mento cerebral.20

Pesquisa análoga foi realizada com 18 MPHT não tratados 
e 24 homens e 19 mulheres heterossexuais como controles, e os 
autores concluíram que o padrão de microestrutura da substância 
branca em MPHT está mais próximo ao padrão de indivíduos 
que compartilham de sua identidade de gênero (homens) do que 
aqueles que compartilham seu sexo biológico (mulheres). Esses 
resultados fornecem evidências de uma diferença inerente da 
estrutura cerebral em MPHT.21

DISCUSSÃO
Predisposição genética, influências psicossociais e ambien-

tais, exposição a hormônios e mais provavelmente a interação 
entre eles podem contribuir no desenvolvimento da identidade 
de gênero. Para apoiar a influência da genética e do ambiente, 
foram descritos múltiplos casos de TIS no mesmo contexto fa-
miliar22 e entre gêmeos,23 além de achados preliminares sobre 
variações genéticas específicas em transexuais.24,25

Os hormônios afetam o desenvolvimento cerebral26 e provo-
cam alterações neuroanatômicas em transexuais que nasceram 
com o sexo masculino.8 Por outro lado, foi demonstrado que os 
níveis hormonais naturais circulantes nesses indivíduos adultos 
não diferem significativamente dos controles masculinos.11,27,28

Apesar de a conscientização pública sobre a condição transe-
xual estar aumentando, a compreensão científica sobre o fenô-
meno do desenvolvimento da identidade de gênero é limitada. 
Eventos ambientais29,30 e diferenças inatas31 têm sido relatados 
como situações que influenciam nessa característica essencial 
do ser humano.

Pesquisas anteriores indicam alterações de estruturas cere-
brais associadas à orientação sexual.32,33 Além disso, há pesquisas 
sugerindo que os HPMT atraídos sexualmente por homens são 
etiologicamente heterogêneos daqueles que não o são, e dife-
renças neuroanatômicas podem estar associadas a esse fato.34,35

CONCLUSÃO 
Mais estudos que avaliem as relações entre o desenvolvimen-

to cerebral de transexuais e pessoas que não apresentam TIS 
são imprescindíveis e poderão contribuir na identificação dos 
mecanismos do desenvolvimento da identidade de gênero.
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RESUMO
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os Transtornos de Identidade de Gênero numa única entidade diagnóstica. São indivíduos que reportam na sua história 
desconforto persistente com o sexo com que nasceram e apresentam uma forte identificação com o sexo oposto. Muitos 
relatam sintomas significativos de estresse psicológico e procuram realizar medidas para alterar as características de 
seus corpos (por exemplo, por meio do uso de hormônios sexuais e cirurgia plástica) para se adequarem, o mais próximo 
possível, ao gênero desejado. Predisposição genética, influências psicossociais e ambientais, exposição a hormônios e, 
mais provavelmente, a interação entre eles podem contribuir no desenvolvimento da identidade de gênero. Apesar de 
a conscientização pública sobre a condição transexual estar aumentando, a compreensão científica sobre o fenômeno 
do desenvolvimento da identidade de gênero é limitada. Eventos ambientais e diferenças inatas têm sido relatados 
como situações que influenciam nessa característica essencial do ser humano. No que diz respeito ao transexualismo, 
tem-se sugerido que a diferenciação sexual do cérebro, durante as fases embrionárias do desenvolvimento, sofre um 
desvio em relação ao resto do corpo. Esta hipótese implica que a neuroanatomia desempenha um papel fundamental 
na determinação da identidade de gênero.


