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Resumo

O sertolioma é a neoplasia testicular mais comum em caes, sendo ainda mais frequente em testiculos
ectépicos. Normalmente manifesta-se em animais de idade avangada, sendo caracterizado como um tu-
mor funcional, resultando no aumento da secrecdo de estrégeno. O hiperestrogenismo resultante é res-
ponsavel por manifestagdes clinicas de dermatopatia endécrina, e a chamada sindrome da feminizagao
do macho, caracterizada por ginecomastia, preptcio penduloso, atracao de outros machos e posicdo de
fémea ao urinar. Em alguns casos, o hiperestrogenismo pode causar mielotoxidade, resultando em panci-
topenia persistente e 6bito. O objetivo desse trabalho foi relatar um caso de alopecia endécrina, sindrome
de feminizardo do macho e mielotoxicidade, secundarios a sertolioma, em um cdo.
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Abstract

The sertoli cell tumor is the most common testicular neoplasm in dogs, and is even more common in ectopic testis.
They usually manifest in animals of advanced age, being characterized as functional tumors, commonly leading to
increased secretion of estrogen. The resulting hyperestrogenism is responsible for clinical manifestations of endocri-
ne skin disease and the so-called male feminizing syndrome, characterized by gynecomastia, pendulous prepuce,
attraction of other males and assuming a female position to urinate. In some cases, hyperestrogenism may lead to
mielotoxicity, resulting in persistent pancytopenia and death. The aim of this paperwork was to report a case of en-
docrine alopecia, male feminization syndrome and myelotoxicity, secondary to sertoli cell tumor, in a mongrel dog.

Keywords: estrogen, skin disease, testicle, tumor, bone marrow
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Alopecia endécrina, sindrome da feminizacdo do macho e mielotoxicidade por hiperestrogenismo em

um cdo com sertolioma - relato de caso

Introducéo e Revisdo de Literatura

Tumores testiculares sdo a segunda neoplasia mais
comum em caes machos, ficando atras apenas dos tu-
mores cutdneos (1). Eles correspondem a 75% dos tu-
mores de todo o trato reprodutivo (2), sendo o serto-
lioma de ocorréncia mais frequente (3). Ainda que nao
obrigatoriamente, o criptorquidismo é um importante
fator predisponente, sendo o indice de ocorréncia desta
neoplasia nesta condigdo 13 vezes maior do que em caes
com testiculos escrotais (4). Por se tratar de uma doenca
neoplésica, ocorre normalmente em animais de meia-
-idade a avancada, sendo as ragas boxer, border collie,
pastor de shetland, schnauzer miniatura e pequinés ci-
tadas como as mais predispostas (3). Sao tumores geral-
mente unilaterais e grandes, com tamanho variando de
Imm a 5cm de didmetro, podendo atingir até 10cm de
didmetro quando presentes na cavidade abdominal (5).
Apresentam crescimento lento e sao normalmente deli-
mitados por uma cépsula fibrosa (6). Sua consisténcia é
densa, a coloragdo é esbranquicada e podem apresentar
cistos com contetido amarronzado (2). Ocorrem mais
frequentemente em testiculo direito (7).

Apesar do crescimento lento e comportamento
benigno, cerca de 10 a 20% dos sertoliomas podem
sofrer metastase (1). Esta ocorre por via linfatica,
atingindo normalmente linfonodos regionais, mas
sua ocorréncia em figado, baco, pulmdes e rins ja foi
previamente descrita (4).

Os sertoliomas originam-se das células de sustenta-
¢do dos ttibulos seminiferos, que fornecem os nutrien-
tes para espermatogénese (2) e produzem os hormo-
nios estrogénicos (3). Cerca de um terco destes tumores
sdo funcionais, e provocam secre¢ao exagerada destes
hormoénios, resultando em alopecia endécrina devido
a atrofia folicular e sindrome da feminizacdo do ma-
cho (8). Estas se caracterizam por alopecia simétrica
bilateral, hiperpigmenta¢ao, ginecomastia, alteracdes
prostéticas, prepucio penduloso, atracao de outros
machos, posi¢do de fémea ao urinar e hipoplasia do
testiculo contralateral (9). A sindrome de feminizagao
também pode ocorrer em outros tipos de neoplasias
testiculares, como seminomas, porém, sua ocorréncia
secunddria ao sertolioma é muito mais frequente (10).
Em cerca de 15% dos casos onde ha sindrome da femi-
nizacao, o hiperestrogenismo também pode provocar
pancitopenia devido a mielointoxicagao (11). Nestes
casos, a contagem de neutréfilos e plaquetas pode
apresentar-se gravemente baixa, levando ao risco de
hemorragias espontaneas e sepse (12). Ocorre também
anemia arregenerativa que, a longo prazo, pode resul-
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tar em faléncia de multiplos 6rgaos por hipoxia (4).
Ao exame fisico, animais com sertoliomas podem
apresentar testiculos de tamanhos desiguais ou com
nédulos a palpacgdo (8). Em animais criptorquidas,
particularmente naqueles em que o testiculo escro-
tal tenha sido previamente removido, o diagnéstico
pode ser mais dificil, a ndo ser que a sindrome de
feminizacdo esteja presente (2). O uso da ultrasso-
nografia abdominal pode ser ttil na deteccdo de tu-
mores em testiculos ectépicos, e 0 hemograma pode
revelar anemia arregenerativa, neutropenia e trom-
bocitopenia nos casos em que o hiperestrogenismo
resultar em depressdo medular (12). O diagnéstico
definitivo, no entanto, é concluido através de analise
histopatolégica do tumor, ap6s remocao cirtrgica (5).
O tratamento de qualquer neoplasia testicular con-
siste na orquiectomia terapéutica (5). A remocao cirar-
gica do tumor é curativa, exceto na minoria dos casos
onde tenha ocorrido metastase. Nestes casos, a qui-
mioterapia pode ser instituida, apesar de nao haver
relatos sobre a sua eficicia em tumores testiculares (2).
A resolugdo da dermatopatia endécrina e dos sinais
de feminizacdo ocorre normalmente em até seis se-
manas apds a remogdo da neoplasia, exceto em casos
de metastase secretora de estrogeno (9). Tratamento
suporte com transfusdo de sangue total, antibiotico-
terapia de amplo espectro, uso de medicamentos ana-
bolizantes e eritropoetina para estimulagdo medular
deve ser empregado se houver mieotoxicidade (12).
O prognéstico é bom, exceto nos casos onde o hi-
perestrogenismo tenha levado a mielointoxicagdo.
Neste caso, o prognostico é reservado a mau (1).

Relato de caso

Foi atendido no Hospital Veterindrio do Centro
Universitdrio Fundagdo de Ensino Octavio Bastos
- UNIFEOB, um cdo, sem raga definida, de aproxi-
madamente nove anos, porte médio, macho, nao
orquiectomizado e pesando 10kg que, segundo o
proprietario, apresentava disttrbios dermatolégicos
desde sua adocao, ha dois anos. Durante a anamne-
se, verificou-se que o animal havia sido previamente
diagnosticado com hipotireoidismo, e estava sendo
medicado com levotiroxina sédica a 0,2mg/kg BID
nos ultimos 4 meses, sem resultado expressivo. O
proprietario relatou ainda prostragdo e anorexia com
evolucdo de trés dias e hemattria grave.

Ao exame fisico, constatou-se alopecia em re-
gido abdominal, perineal e cervical, e rarefagao pi-
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losa difusa poupando cabeca e membros (figuras 1 e
2A). Outras alteragdes cutaneas como hiperpigmen-
tacao, seborreia seca e puliciose também estavam
presentes. Observou-se, além disso, a presenca de
prepucio penduloso (figura 2B), mucosas excessiva-
mente palidas e a presenca de ambos os testiculos

na bolsa escrotal (figura 2A). Os mesmos apresen-
tavam-se de tamanhos simétricos e consisténcia
normal a palpacado. Ao ser questionado sobre os ha-
bitos do animal, o proprietario ndo soube informar
sobre a aproximagao de outros machos, mas relatou
que o mesmo assumia posicao de fémea ao urinar.

Figura 1 - Cdo sem raga definida atendido no Hospital Veterina-
rio do Centro Universitario Fundagdo de Ensino Octdvio Bastos
- UNIFEOB diagnosticado com Sertolioma, apresentando alope-
cia difusa em regido abdominal e pescogo, e rarefagdo de pélos
generalizada, exceto em cabega e membros.

Figura 2 - [A] Alopecia em cauda, regido perineal e posterior de membros pélvicos em cdo diagnosticado com Sertolioma. Notar a pre-
senga de ambos os testiculos em bolsa escrotal. [B] Preptcio penduloso (circulado) em cdo diagnosticado com Sertolioma.
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Foi realizado um hemograma, onde se obser-
vou grave anemia arregenerativa, trombocitopenia
e leucopenia discreta, como ilustrado no quadro 1.
Obteve-se também um exame de PCR negativo para
Erlichia sp. O paciente foi entdo conduzido ao setor
de imagens para exame ultrassonografico. Neste,
foi constatado espessamento da parede da vesicula
urindria e préstata com discreto aumento de volume
e ecotextura grosseira. Nao foi observada nenhuma
alteracdo em testiculos.

Parametros Valores de Referéncia | Hemograma Pré-Cirargico
Hemacias (x10°/uL) 55-85 1,44
Hemoglobina (g/dl) Dec-18 3,33

Volume Globular (%) 37-55 10
VGM (fl) 66 - 77 69,44
CHCM (%) 31-36 33,3
Reticuldcitos (%) >1 0,3
PT(plasma) (g/dl) 6-Aug 9,4
Leucdcitos (x10%uL) Jun-17 4,5
Segmentados (x10°/uL) 3,0-115 3,7
Linfocitos (x10%/uL) 1,0-428 0,22
Eosinéfilos (x10%/uL) 0,1-12 0,13
Mondcitos (x10%uL) 0,15-1,3 0,36
Plaquetas (x10%/uL) 175 - 500 100

Quadro 1 - Valores hematoldgicos do cdo sem raca definida,
macho, de 9 anos de idade com alopecia enddcrina e sindrome
da feminizagdo do macho antes do tratamento cirdrgico.

Apesar do exame ultrassonogréfico ter se mos-
trado inconclusivo, os dados do hemograma e exa-
me clinico possibilitaram um diagnéstico presun-
tivo de hiperestrogenismo associado a neoplasia
testicular e dermatopatia endécrina, sindrome de
feminizacao do macho e mielotoxidade secunda-
rias. Foi entdo realizada uma transfusao de sangue
total e iniciou-se antibioticoterapia sistémica com
Ceftriaxona a 30mg/ kg subcutaneo BID. O paciente
foi conduzido ao centro cirdrgico para orquiecto-
mia terapéutica. A técnica cirtrgica utilizada foi a
orquiectomia pré- escrotal.

Ap0s a cirurgia, foi possivel observar uma lesao
circunscrita, com cerca de 2mm de didmetro, de as-
pecto cistico e coloragdo amarronzada em testiculo
esquerdo. O mesmo foi enviado para analise histopa-
toldgica (figura 3), na qual concluiu-se o diagndstico
de neoplasia de células de sertoli.
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to apresentando células neopldsicas organizadas em formagdes
pseudo tubulares com moderado pleomorfismo, distribuidas de
maneira empalicada, com necléolos evidentes. Coloragdo utili-
zada: HE (Hematoxilina e Eosina); Fotomicrografia no aumento
de 200x.

No pés-operatério imediato, o paciente foi me-
dicado com injecdo intramuscular de Decanoato de
Nandrolona a 2,5mg/kg e foi solicitado retorno em
dois dias. Devido a intensa debilidade, no entanto, o
animal veio a 6bito.

Discussdo

O presente relato descreve a ocorréncia de uma
neoplasia de células de sertoli em um cdo sem raca
definida. A idade do animal condiz com o que é
descrito na literatura, sobre a ocorréncia desta ne-
oplasia em caes entre 9 e 14 anos (3). No entanto,
diferente do que é mais comumente relatado (4), o
animal apresentava testiculos escrotais simétricos
em tamanho e sem alteracdes a palpagdo, o que a
principio dificultou o diagnoéstico. O tamanho da
neoplasia estd de acordo com o que é descrito na
literatura (5), porém, apresenta-se muito inferior
aos sertoliomas com origem em testiculos ect6pi-
cos, que podem atingir até 10cm de didmetro (5).
Isso se explica devido a temperatura mais elevada
da cavidade abdominal e inguinal, que inibe a es-
permatogénese e contribui para o desenvolvimento
do tumor (2). Finalmente, a ocorréncia do sertolio-
ma em testiculo esquerdo se contrapde a literatura
que aponta o testiculo direito como mais acometido
(7). O maior acometimento deste esta relacionado
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ao criptorquidismo, mais comum ao testiculo direi-
to devido a sua origem mais cranial, resultando em
uma distancia maior a ser percorrida até o escroto,
em relacdo ao esquerdo (7).

As alteracbes cutdneas encontradas no animal
em questdo, como alopecia em regido abdominal,
inguinal e cervical, além da rarefacao pilosa em dor-
so e hiperpigmentacdo estdo de acordo com a der-
matopatia que ocorre em decorréncia do hiperestro-
genismo (9). A alopecia se da pela atrofia folicular
provocada pelo desbalanco hormonal, e é muito
semelhante ao que ocorre no hipotireoidismo, o
que torna esta doenca um importante diagndstico
diferencial (13). Outras doengas que cursam com
alopecia endécrina, como hiperadrenocorticismo e
alopecia X também devem ser descartadas (9). No
paciente em questdo, a presenga de sinais que carac-
terizam a sindrome de feminizacdo, como preptcio
penduloso e posigdo de fémea ao urinar, associado
aos sinais dermatolégicos, ajudaram a sustentar o
diagndstico de hiperestrogenismo secundario a ne-
oplasia testicular, optando-se entdo por suspender
o tratamento com levotiroxina, o qual, de acordo
com o proprietario, estava sendo administrado ha
quatro meses, sem sucesso. Em alguns caes, a ocor-
réncia de uma dermatose prepucial eritematosa li-
near é um importante marcador da sindrome de fe-
minizagdo do macho (8). Esta alteracdo, no entanto,
ndo estava presente no animal do presente relato.
Finalmente, a presenca de prurido grau oito descri-
to pelo proprietdrio é provavelmente devido a pu-
liciose e seborreia secundéria, e nao a dermatopatia
enddcrina em questdo, normalmente classificada
como ndo-pruriginosa (13).

E sabido que a dosagem sérica de hormonios
sexuais em pacientes com sindrome da feminiza-
¢do do macho normalmente apresenta niveis de es-
trégeno e, ocasionalmente, progesterona elevados,
enquanto os niveis de testosterona estdo baixos
(10). Além do aumento da secrecao de estrogeno,
ocorre aumento da conversao de testosterona em
estrogeno pelas células testiculares, o que leva a
suspeicao de que a sindrome de feminizagao esteja
mais relacionada a um aumento da relagédo estro-
geno/testosterona do que um aumento absoluto
do nivel de estrégeno circulante (10). Devido ao
alto custo e resultado duvidoso da dosagem sérica
de estrégeno, podendo levar a resultados falso-ne-
gativos (14), o mesmo nao é considerado de eleicao
para o diagnoéstico, e optou-se por nao realiza-lo
no animal em questao.

-./Weel@bDMa’

Rovista do Educaao Continuads
Dermatologia e Alergologia Veterindria

O exame ultrassonografico, importante ferra-
menta diagnoéstica para a visualizacao da neoplasia
em animais criptorquidas, ou com testiculos escro-
tais sem alteragdes palpaveis (1), ndo foi conclusivo
para o animal em questao, devido ao seu tamanho
reduzido, de apenas 2mm de didmetro. O aumen-
to prostéatico encontrado no exame se explica pela
metaplasia escamosa que pode ocorrer neste 6rgao,
secunddria a concentracao elevada de estrégeno (5).

O hemograma nao é considerado ferramenta
diagndstica para cdes com sertolioma, mas é impres-
cindivel na presenca da sindrome de feminizagao
provocado pelo mesmo, uma vez que a depressao
medular ocorre em 15% dos animais acometidos
por essa neoplasia (11). Os principais achados sao
anemia arregenerativa e intensa leucopenia e trom-
bocitopenia, o que pode levar a hemorragias espon-
taneas, explicando assim a hemattria do paciente
relatado, que apresentava anemia arregenerativa,
trombocitopenia e leucopenia discreta (12). A pre-
senca de mielointoxicacdo por hiperestrogenismo,
descrita como rara (9), foi encontrada no animal
em questao, e foi considerada como principal fa-
tor progndstico e causa mortis. O mecanismo desta
mielointoxicacao ainda ndo esta bem definido, mas
estudos comprovaram a produgao de um fator ini-
bidor de mielopoiese induzido por estrégeno em
células de cdes in vivo e in vitro (12).

O tratamento de remocao cirdrgica dos testicu-
los e o posterior diagndstico histopatolégico foram
realizados conforme preconizado pela literatura (1).
A necropsia nao foi autorizada, ndo sendo possivel
concluir sobre a ocorréncia ou ndo de metéstases
produtoras de estrégeno. No entanto, acredita-se
que a falha no tratamento se explica melhor pelo
prolongado periodo de anemia, resultando em fa-
léncia de multiplos 6rgaos por hipéxia, do que pela
presenca de metastases funcionais.

Conclusao

O sertolioma é a neoplasia testicular de maior
ocorréncia em caes, e é um importante diagnostico
diferencial em individuos de meia-idade e idade
avancada que apresentam alopecia simétrica bilate-
ral ndo pruriginosa e hiperpigmentacao, principal-
mente se estas alteracdes forem acompanhadas de
preptcio penduloso, apatia, baixo libido e outras
alteracdes comuns a sindrome de feminizacao do
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macho. Apesar de ser mais frequente em testiculos
ectépicos, a ocorréncia desta neoplasia em testiculos
escrotais também é relatada, e a auséncia de alte-
ragdes a palpagdo ndo é suficiente para descartar o
diagnoéstico. Na presenca de sindrome de feminiza-
¢do, deve-se sempre investigar a ocorréncia de mie-
lointoxicacdo por estrégeno, e o animal deve ser sub-
metido a remocao cirtrgica do testiculo neoplasico,
seja este escrotal ou ectopico. A remogdo precoce da
neoplasia e a auséncia de mielotoxicidade melhoram
muito o progndstico, e a resolugao dos sinais clinicos
dermatolégicos, incluindo a resolucdo completa da
alopecia, é esperada em até seis semanas.
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