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INTRODUCAO

Pessoas que se identificam como transexuais estao incluidas
na secao de Transtornos de Identidade Sexual (TIS) da Classi-
ficacio Internacional de Doengas, 10¢ edicao (CID-10), elabo-
rada pela Organizacio Mundial de Satide (OMS).! O Manual
Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais, 4* edigio,
texto revisado (DSM-IV-TR) da Associa¢io Psiquidtrica Ame-
ricana (APA), agrupa os Transtornos de Identidade de Género
numa tGnica entidade diagnéstica. Para que um individuo seja
diagnosticado com esse transtorno, ¢ necessdrio o preenchi-
mento de quatro critérios: identificacio com o género desejado,
desconforto com seu préprio sexo, presenga de sofrimento cli-
nicamente significativo e prejuizo no funcionamento de algu-
ma 4rea da vida desse individuo, aspecto esse nao contemplado
pela CID-10.%?

Os transexuais reportam desconforto persistente com o sexo
que lhe foi designado no nascimento e apresentam forte identi-
ficacdo com o sexo oposto. Muitos relatam sintomas significa-
tivos de estresse psicoldgico e procuram realizar medidas para
alterar as caracteristicas de seus corpos (por exemplo, por meio
do uso de hormonios sexuais e cirurgia pldstica) para se adequa-
rem, o mais proximo possivel, ao género desejado.*

Nio hd estudo epidemioldgico que tenha sido conduzido
nos Estados Unidos e em nosso pais sobre a prevaléncia dessa
populagio, entretanto, artigos europeus e asidticos estimam que
seja de 1:100.000 a 1:2.900.°

OBJETIVO
O objetivo desta revisio ¢ apresentar dados atuais da litera-
tura cientifica sobre a investigagio da neurobiologia em transe-

xuais por meio de imagens de ressonincia magnética.

METODO

A metodologia empregada constituiu na busca sistematizada
de publicagées nas seguintes bases de dados eletronicas: Lilacs
(Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Sau-
de), PubMed, SciELO (Scientific Electronic Library Online),
Cochrane Library e Embase. Para a realizagao da pesquisa fo-
ram utilizados os descritores: transexualismo (transexualism) ou

identidade de género (gender identiry) e imagens de ressonincia
magnética (resonance magnetic images) (Tabela 1).

RESULTADOS

Transexualismo e neuroanatomia

No que diz respeito ao transexualismo, tem-se sugerido que
a diferenciagao sexual do cérebro, durante as fases embriond-
rias do desenvolvimento, sofre um desvio em relacao ao resto
do corpo.®

Esta hipétese implica que a neuroanatomia desempenha um
papel fundamental na determinacio da identidade de género.
Para explorar esta proposi¢ao, trabalhos examinaram o cérebro
de individuos do sexo masculino, que se identificam com o
género feminino e que preencheram os critérios diagndsticos
para transexualismo da CID-10, aqui denominados de homens
para mulberes transexuais (HPMT), o mesmo para individuos
do sexo feminino que se identificam com o género masculino:
mulheres para homens transexuais (MPHT).

Estudos post mortem

Um dos primeiros estudos iz vivo nao observou nenhuma
associagdo entre transexualismo e anatomia do corpo caloso.”
Entretanto, duas avaliagées (nl e n2) cerebrais post mortem re-
velaram que os HPMT apresentam a subdivisao do leito do
ndcleo da stria terminal (BSTc) em relacido ao seu tamanho® e
nimero de neur6nios® semelhante ao das mulheres.

Outro estudo (n3) post mortem, publicado recentemente,
apontou que o volume e a densidade intersticial do nicleo do
hipotdlamo anterior (INAH3) em HPMT ¢ parecido com o
das mulheres.” Esses trés estudos sustentam a hipé6tese de que
h4 alteragbes anatdmicas cerebrais envolvidas na génese dessa
condi¢ao. Entretanto, poucos cérebros de HPMT foram anali-
sados (nl = 6; n2 = 6; n3 = 11), bem como esses sujeitos fizeram
uso de estrégenos durante muito tempo.'” Tem sido argumen-
tado que o emprego de estrogenos nio afeta determinadas es-
truturas cerebrais.!’ No entanto, outros estudos mostram que
o tratamento antiandrogénico e estrogénico diminui o volume
cerebral dos HPMT para proporgoes femininas.'
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Tabela 1. Resultados da busca sistematizada realizada em 14 de novembro de 2011 nas bases de dados cientificas com os
descritores relacionando transexualismo ou identidade de género e imagens de ressonancia magnética

Base de dados

Estratégia de busca Total

Estudos relacionados

((Transsexualism) OR (Transexualismo) OR (Gender Identity) or (Identidade
Lilacs de Género) AND (Espectroscopia de Ressonancia Magnética) OR (Magnetic 0

Resonance Spectroscopy))

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

PubMed il £S5 e 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

Estudos in vivo com a utilizacdo de imagens de ressonancia
magnética

Para ampliar esses resultados e superar algumas de suas li-
mitagoes, foram investigadas as variagoes na estrutura cerebral
em 60 individuos controle (30 homens e 30 mulheres) e 24
HPMT que nio tinham sido tratados com hormonios femini-
nos. Foram utilizadas imagens de ressonincia magnética (RM)
para averiguar a neuroanatomia em alta resolucio, e foi aplicada
uma andlise computacional sofisticada de imagens comparando
os volumes regionais de massa cinzenta no cérebro."

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

Nio houve regiao onde as mulheres tiveram significativa-
mente menos matéria cinzenta que os homens ou os HPMT.
Da mesma forma, nio houve regiio onde os HPMT tinham
muito menos massa cinzenta que os homens. No entanto, os
HPMT mostraram muito mais massa cinzenta que os homens
no putimen direito. Também se evidenciou, nos HPMT, signi-
ficativamente, mais massa cinzenta que os homens no putimen
3 esquerda quando os achados nao foram corrigidos para mul-
tiplas comparacoes.'

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

Estudos com ressonancia magnética funcional

Existem apenas trés estudos de rotagio mental em transexuais
utilizando ressonincia magnética funcional (RMf). Num primei-
ro estudo, evidenciou-se que a ativagio durante a rotagio mental
nao mostrou diferenca nos transexuais sob tratamento hormonal,
provavelmente devido ao pequeno tamanho da amostra.'

No entanto, em uma amostra de 11 pacientes, HPMT an-

tes de serem submetidos & terapia hormonal e 11 pacientes
HPMT durante a terapia hormonal foram comparados com
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homens sauddveis, sem TIS. Homens sem TIS apresentaram
maior ativa¢do do cértex parietal esquerdo. Ambos os grupos
de transexuais revelaram maior ativacio das regides témporo-
ocipitais e diminui¢do da atividade no lobo parietal esquerdo,
em comparagio com os homens sem TIS." Este estudo indica
que hd uma diferenca a priori entre homens e HPMT causadas
por diferentes processos neurobioldgicos ou por estratégias de
resolucgio de tarefas e que essas diferencas permanecem estdveis
durante o curso do tratamento hormonal.

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 hipoativagio parietal nos HPMT,
visualizada pela RMf durante a rotacio mental, mas sem
diferengas significativas para os MPHT.'®

H4 mais dois trabalhos de RMf que abordam os padroes
cerebrais dos HPMT. No primeiro, foi estudada a ativagio
cerebral produzida pela estimulacio erdtica visual antes do
tratamento. Houve ativa¢io padrio dos HPMT semelhante
a observada nas mulheres. Os autores sugerem que os HPMT
apresentam uma tendéncia feminina no processamento dos
estimulos.” Em outro estudo, usando tomografia por emis-
sao de pésitrons (PET), foi analisada a ativagio cerebral em
HPMT ao inalar horménios esteroides' e estes ativaram o
hipotdlamo de forma diferenciada por sexo.” A ativagao ce-
rebral em HPMT ao inalar estas substincias mostrou um pa-
drio diferente de seu sexo bioldgico, além de estar localizada
em uma posi¢io intermedidria, como se concernisse ao género

feminino.'®

Estudos com ressonancia magnética por imagem de tensao
difusional (DTI)

Estudo recente com 18 HPMT nio tratados, 19 homens
e 19 mulheres heterossexuais (controles), com o uso da RM e
DTI, a anisotropia fracionada (FA) foi empregada na substin-
cia branca em todo o cérebro, a qual foi espacialmente analisada
por meio da TBSS (zract based spatial statistics). Os resultados
mostraram que os HPMT diferem dos grupos controles, bilate-
ralmente, no fasciculo longitudinal superior (FLS), no cingulo
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anterior direito, no férceps menor e no trato corticoespinhal.
O padrio de microestrutura da substincia branca em HPMT
estd a meio caminho entre o padrio dos controles. A natureza
dessas diferengas sugere que alguns fasciculos niao completam o
processo de masculinizacio nos HPMT durante o desenvolvi-
mento cerebral.?’

Pesquisa andloga foi realizada com 18 MPHT nio tratados
e 24 homens e 19 mulheres heterossexuais como controles, e os
autores concluiram que o padrio de microestrutura da substincia
branca em MPHT estd mais préximo ao padrio de individuos
que compartilham de sua identidade de género (homens) do que
aqueles que compartilham seu sexo biolégico (mulheres). Esses
resultados fornecem evidéncias de uma diferenca inerente da
estrutura cerebral em MPHT.?!

DISCUSSAO

Predisposi¢io genética, influéncias psicossociais e ambien-
tais, exposi¢do a hormonios e mais provavelmente a interagio
entre eles podem contribuir no desenvolvimento da identidade
de género. Para apoiar a influéncia da genética e do ambiente,
foram descritos multiplos casos de TIS no mesmo contexto fa-
miliar”? e entre gémeos,” além de achados preliminares sobre
variagbes genéticas especificas em transexuais.”**

Os hormoénios afetam o desenvolvimento cerebral®® e provo-
cam alteracoes neuroanatdmicas em transexuais que nasceram
com o sexo masculino.® Por outro lado, foi demonstrado que os
niveis hormonais naturais circulantes nesses individuos adultos
nao diferem significativamente dos controles masculinos.'**%

Apesar de a conscientizacio publica sobre a condigio transe-
xual estar aumentando, a compreensio cientifica sobre o fend-
meno do desenvolvimento da identidade de género ¢ limitada.

Eventos ambientais®

e diferencas inatas® tém sido relatados
como situagdes que influenciam nessa caracteristica essencial
do ser humano.

Pesquisas anteriores indicam alteracoes de estruturas cere-
brais associadas 4 orientagao sexual.?>%* Além disso, hd pesquisas
sugerindo que os HPMT atraidos sexualmente por homens sao
etiologicamente heterogéneos daqueles que nio o sio, e dife-

rengas neuroanatdmicas podem estar associadas a esse fato.***

CONCLUSAO

Mais estudos que avaliem as relacoes entre o desenvolvimen-
to cerebral de transexuais e pessoas que nao apresentam TIS
sdo imprescindiveis e poderdo contribuir na identificagio dos

mecanismos do desenvolvimento da identidade de género.
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RESUMO

Pessoas que se identificam como transexuais estdo incluidas na secao de Transtornos de Identidade Sexual da Classificagao
Internacional de Doencas, 102 edi¢do (CID-10), elaborada pela Organizagdo Mundial de Satde. O Manual Diagnostico e
Estatistico de Transtornos Mentais, 42 edicdo, texto revisado (DSM-IV-TR) da Associagdo Psiquiatrica Americana, agrupa
os Transtornos de Identidade de Género numa Unica entidade diagnostica. Sdo individuos que reportam na sua historia
desconforto persistente com o sexo com que nasceram e apresentam uma forte identificagdo com o sexo oposto. Muitos
relatam sintomas significativos de estresse psicoldgico e procuram realizar medidas para alterar as caracteristicas de
seus corpos (por exemplo, por meio do uso de hormonios sexuais e cirurgia plastica) para se adequarem, o mais proximo
possivel, ao género desejado. Predisposicao genética, influéncias psicossociais € ambientais, exposicdo a hormonios e,
mais provavelmente, a interacdo entre eles podem contribuir no desenvolvimento da identidade de género. Apesar de
a conscientizacdo publica sobre a condicdo transexual estar aumentando, a compreensdo cientifica sobre o fendémeno
do desenvolvimento da identidade de género € limitada. Eventos ambientais e diferencas inatas tém sido relatados
como situacdes que influenciam nessa caracteristica essencial do ser humano. No que diz respeito ao transexualismo,
tem-se sugerido que a diferenciacdo sexual do cérebro, durante as fases embriondrias do desenvolvimento, sofre um
desvio em relacdo ao resto do corpo. Esta hipotese implica que a neuroanatomia desempenha um papel fundamental
na determinacao da identidade de género.
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