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RESUMO

Animais classificados como pseudo-hermafroditas sdo individuos que possuem génadas de um
sexo acompanhadas por uma genitélia externa e caracteristicas secundarias do sexo oposto. O
presente relato descreve um caso de pseudo-hermafroditismo masculino, em um cdo da raca
Yorkshire, de nove anos de idade. O animal, fenotipicamente macho, apresentava
criptorquidismo e a suspeita da condicdo de intersexo ocorreu durante a cirurgia para a retirada
dos testiculos ectopicos. Durante a cirurgia foi confirmada a hipospadia, explicando uma
constante inflamacdo no pénis, causando areas de necrose e apds a realizacdo do exame
histopatoldgico foi confirmada, ocorréncia do pseudo-hermafroditismo masculino e ainda foi
diagnosticado seminoma testicular e hiperplasia cistica uterina. A recuperacdo pos-cirargica
transcorreu sem intercorréncias.

Palavras-Chave: infertilidade; intersexo; seminoma.



ABSTRACT

Animals classified as pseudohermaphrodites are individuals that have gonads of one sex
accompanied by external genitalia and secondary characteristics of the opposite sex. The
present report describes a case of male pseudo-hermaphroditism in a nine-year-old Yorkshire
dog. The phenotypically male animal had cryptorchidism and the suspicion of intersex
condition occurred during surgery to remove the ectopic testes. During surgery, hypospadias
was confirmed, explaining a constant inflammation in the penis, causing areas of necrosis and
after carrying out the histopathological examination, the occurrence of male
pseudohermaphroditism was confirmed and testicular sesminoma and uterine cystic hyperplasia
were also diagnosed. Post-surgical recovery was uneventful.

Keywords: infertility; intersex; seminoma.



Figura 1 -

Figura 2 —

Figura 3 —

Figura 4 —

Figura 5 —

Figura 6 —

LISTA DE FIGURAS

Céo da raca Yorkshire com pseudo-hermafroditismo masculino antes do
ProCedimento CIFUNGICO. ......cueiveeeeeiesie et se e e e et e eer e e e et e e eeeeeaenaes

Procedimento cirdrgico em cdo da raca Yorkshire com pseudo-
hermafroditiSmo MAaSCUIINO.........cccoviiiiiiiie e

(A) Corpo uterino e testiculos e (B) Corpo uterino, testiculos e prepdcio de
cao daraca Yorkshire com pseudo-hermafroditismo masculino....................

(A) Corte histologico do testiculo de cdo com pseudo-hermafroditismo
masculino evidenciando na parte superior a presenca de tubulos
seminiferos e na parte inferior uma massa sélida do tumor, aproximada em
10x. (B) Seminoma aproximado em 40x, possuindo pleomorfismo,
anisocitose e anisocariose. As células possuem citoplasma eosinofilico, por
vezes vacualizados, com nucleos grandes arredondados a ovalados,
cromatinas pontilhadas e nucléolos deslocados. Algumas células se
aprentam NecrotiCas/apOPtOtICAS. ......covvvrvereeirireeerese s

Corte histoldgico do estroma de seminoma no testiculo de cdo com pseudo-
hermafroditismo masculino, caracterizado por um tecido fibrovascular........

Corte histolégico do Utero de cdo com pseudo-hermafroditismo masculino.
Tecido miometrial (seta preta) e estruturas glandulares de diferentes
tamanhos, algumas dilatadas, caracterizando o endométrio (seta vermelha).

10

11

12

13

14

14



A W N

SUMARIO

INTRODUGAOD ..ottt ettt 9
RELATO DE CASO....uiviieiee e eeeeeeeeseeeeeeeeeeseeeesennns. 10
DISCUSSAD ..ottt ettt ettt ettt ettt ettt e et en e e s eten s 15
CONCLUSAOD. .. e, 16

REFERENCIAS ..ot e ettt es et et e e s s et et e e e es e et e e eeneseseseeens 17



1 INTRODUCAO

A intersexualidade € uma condicdo que pode acometer o sistema reprodutivo dos cées
e quando ocorre, 0 animal pode apresentar os 6rgdos genitais de ambos 0s sexos, resultando em
uma variedade de fendtipos (FELDMAN; NELSON, 2004; DELFINI et al., 2007). Tal
condicdo ocorre durante a diferenciacdo sexual e o desenvolvimento embrionario do aparelho
reprodutor e pode estar relacionada a fatores genéticos (TICIANELLI et al., 2011).

O processo de diferenciacéo sexual corresponde a trés etapas que ocorrem durante o
desenvolvimento embrionério e fetal, sendo elas: a determinagdo do sexo cromossémico, que
se da por ocasido da fertilizacdo, quando o odcito X é fecundado por um espermatozoide que é
portador do cromossomo X ou Y; a determinacdo do sexo gonadal, quando o gene SRY (do
inglés determining region Y) presente no cromossomo Y, promove a diferenciacdo da génada
indiferenciada em masculina; e o sexo fenotipico, que € determinado a partir da testosterona
produzida pelos testiculos (NASCIMENTO; SANTOS, 2003). Intercorréncias em alguma
dessas etapas do processo de diferenciacdo poderdo levar aos casos de intersexualidade
(TICIANELLI et al., 2011).

O intersexo € mais comum em suinos e caprinos, raro em equinos, caes, ovinos e
bovinos (LEAL et al., 2002) e pode ser classificado como hermafroditismo verdadeiro ou
pseudo-hermafroditismo. Tal defini¢do dar-se-a4 de acordo com a anatomia do sistema genital,
bem como o tipo de gbnada presente (NEMZEK et al., 1992).

O hermafrodita verdadeiro pode apresentar ou ndo genitalia de ambos 0s sexos, com a
presenca dos dois tipos de gbnadas que podem estar separadas (ovario e testiculo) ou juntas
(ovotestis). Ja nos casos de pseudo-hermafroditas existe apenas um tipo de tecido gonadal
(ovariano ou testicular) possuindo genitalia e caracteristicas secundarias do sexo oposto e séo
denominados como pseudo-hermafroditas masculinos ou femininos de acordo com a gdnada
presente (INFORZATO et al., 2009).

De acordo com Nascimento e Santos (2003), nos animais domésticos, o pseudo-
hermafroditismo masculino é o tipo mais frequente de intersexualidade, sendo 0s bovinos,
caprinos, ovinos e suinos as espécies mais afetadas. Essa condi¢do ocorre pela translocagdo do
gene SRY para o cromossomo X, fazendo com a gbnada indiferenciada se desenvolva em
testiculo em um individuo geneticamente feminino (XX).

Em face da escassez de informacOes a respeito da ocorréncia de casos de intersexos
em carnivoros domeésticos, o objetivo do presente trabalho € relatar um caso clinico de pseudo-

hermafroditismo masculino em um céo.
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2 RELATO DE CASO

Um céo da raca Yorkshire, fenotipicamente macho, com nove anos de idade, pesando
dois kg (figura 1) foi atendido na clinica veterinaria CLIMEV localizada na cidade de Campina
Grande, Paraiba (PB), Brasil.

Ao exame fisico, a genitalia externa do animal possuia caracteristicas masculinas.
Constatou-se a auséncia de testiculos no saco escrotal e a presenca de lesdes ulcerativas no
prepucio e exposicdo do pénis, devido a uma parafimose. Além disso, 0 animal apresentava

dificuldade para urinar e dor em postura quadrupedal.

Figura 1- Cdo da raga Yorkshire com pseudo-hermafroditismo masculino antes do
procedimento cirdrgico. Fonte: arquivo pessoal.

Foram solicitados hemograma e bioquimica sérica renal (ureia, creatinina) e hepatica
(alanina aminotransferase e fosfatase alcalina), com os resultados destes todos dentro do padrao
de normalidade para a espécie, sendo o animal encaminhado para a cirurgia de Orquiectomia
para se retirar os testiculos ectdpicos e Penectomia, devido a exposicdo do pénis causada pela
parafimose.

Realizou-se a medicagdo pré-anestésica (MPA) com a utilizacdo de morfina
(10mg/mL, Cristalia, Brasil) na dose de 0,3 mg/kg, por via intramuscular (IM). Foi realizada a
tricotomia ampla do abdome e em seguida o animal foi encaminhado para o centro cirdrgico,
onde foi realizada antissepsia do local incisado com alcool 70 e solucdo aquosa de PVPI e
isolamento com panos de campo estéreis.

Para a indugdo anestésica foi utilizado Propofol (10mg/mL), na dose de 4 mg/kg, por
via intravenosa (V). O animal foi entubado e mantido sob anestesia inalatéria com Isoflurano
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diluido em 100% de O e infusdo intravenosa continua de fentanil na taxa de 5 pg/kg/h.
Realizou-se ainda bloqueio anestésico local com lidocaina sem vasoconstrictor no volume total
de 7 mg/kg, diluido em solucéo fisioldgica na proporcéo de 1:1, na regido da incisdo abdominal
(anestesia local infiltrativa subcutanea).

Antes de iniciar o procedimento cirdrgico, o animal foi sondado para manter a via
uretral intacta, onde se constatou que ele possuia Hipospadia, dificultando a sondagem do
animal e justificando a necrose constante que o0 pénis do mesmo se encontrava. Em seguida, foi
realizada uma incisdo paramediana ao prepucio, encontrando-se os dois testiculos na regido
subcutdnea. Apds serem retirados os testiculos, observou-se uma estrutura anatomicamente
semelhante ao utero, que foi excisada (figura 2). A partir da verificacdo da presenca dessa
estrutura, associado ao aspecto da genitalia externa, formulou-se o diagnéstico presuntivo de

pseudo-hermafroditismo masculino.

/

Figura 2- Procedimento cirdrgico em cdo da raca Yorkshire com pseudo-hermafroditismo
masculino. Utero e pénis sdo visualizados. Fonte: Arquivo pessoal.

No pés-cirurgico, o animal ficou em observacao até se recuperar da anestesia. Apos
estar totalmente acordado, foi encaminhado para casa com sonda uretral e a prescri¢cdo médica
de analgésicos, antibidtico, anti-inflamatorio e pomada cicatrizante, utilizando-se os farmacos:
dipirona, 25 mg/kg, via oral (VO), a cada oito horas, durante cinco dias; 5 mg/kg, VO, a cada
oito horas, durante cinco dias; meloxicam, 0,1 mg/kg, VO, a cada 24 horas, durante trés dias €;
amoxicilina com acido clavulanico, 20 mg/kg, VO, a cada 12 horas, durante sete dias. A limpeza
da ferida cirdrgica foi prescrita duas vezes ao dia com soro fisiolégico e apds, utilizagdo de
pomada cicatrizante a base de sulfato de gentamicina e sulfadiazina. A higienizacdo e utilizacéo

de pomada cicatrizante no local foi feita até a cicatrizacdo da ferida cirurgica e retirada da
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sutura, que ao todo, levou 15 dias. A retirada da sonda foi realizada 10 dias ap0ds a cirurgia. Nao
houve intercorréncias na recuperagéo pos-cirurgica.

Apds a realizacao do procedimento cirdrgico, as estruturas excisadas (figura 3) foram
fixadas em formol tamponado a 10% e enviadas para analise histopatoldgica no Laboratorio de
Patologia Animal do Hospital Veterindrio da Universidade Federal de Campina Grande, na
cidade de Patos, PB, Brasil.

Figura 3- (A) Corpo uterino e testiculos e (B) Corpo uterino, testiculos e pénis de cdo da raca
Yorkshire com pseudo-hermafroditismo masculino. Fonte: Arquivo pessoal.

Macroscopicamente o prepucio apresentou aumento de volume na porcdo dorsal. Ao
corte, exibia superficie lisa, compacta e esbranquicada. No Utero observou-se a presenca de dois
testiculos nas extremidades dos cornos uterinos. Ao realizar-se a abertura do Utero havia
mdaltiplos cistos na mucosa endometrial. Ao corte dos testiculos observou-se uma massa
multilobulada, esbranquicada e compacta comprimindo o parénquima testicular.

Ao exame de microscopia do prepucio foi observada uma acentuada proliferacdo de
tecido conjuntivo fibroso associada a neovasculariza¢cdo na derme profunda, discreto infiltrado
inflamatdrio de plasmacitos e raros linfécitos ao redor dos vasos. Adjacente a mucosa prepucial
observou-se uma éarea focal de necrose, caracterizada por debris celulares associada a
mineralizacdo. Na epiderme, verificou-se uma area focalmente extensa com discreta acantose
e area focal de espessamento da camada granular com acentuada quantidade de pigmento
hialino. Na derme superficial havia uma &rea focal de acentuado infiltrado inflamatorio
constituido de plasmacitos e raros linfécitos. Moderado infiltrado inflamatério semelhante foi
observado ao redor das glandulas.

Nos dois testiculos, constatou-se uma massa multilobulada, ndo encapsulada, nédo
delimitada e invasiva comprimindo os tubulos seminiferos adjacentes, composta por células

redondas de origem embrionaria, organizadas em manto e sustentadas por escasso estroma
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fibrovascular, citoplasmas abundantes, eosinofilicos com limites, por vezes, evidentes. Os
nacleos variaram de redondos a ovalados, cromatina frouxa e até trés nucléolos evidentes.
Observou-se ainda raras células binucleadas e ocasional necrose individual, pleomorfismo
acentuado, com anisocitose e anisocariose, moderada quantidade de mitoses tipicas e atipicas,
aproximadamente 13 em 10 campos de 40x e tubulos adjacentes com degeneracéo discreta.

No Utero, observou-se, na mucosa, hiperplasia das glandulas endometriais,
caracterizada pelo aumento na quantidade destas estruturas com dilatacdo dos limens que sdo
revestidos por epitélio prismatico. No estroma, foi encontrado moderado infiltrado
inflamatorio, constituido de plasmdcitos, linfocitos e ocasionais macréfagos.

Ao reunir todas as informac@es obtidas no exame histopatoldgico foi confirmada a
suspeita de pseudo-hermafroditismo masculino e ainda foi diagnosticado que o prepucio
possuia um tecido de granulacdo acentuado, que no testiculo havia a presenca de neoplasia,
mais especificamente seminoma (figura 4 e 5) e o Gtero possuia hiperplasia endometrial cistica
(figura 6).

CNPRSTRT i AL S A ¥ £ W B T 9 W™ U8 > K ¥ e

Figura 4- (A) — Fotomicrografia aproximada de 10x de um corte histologico do testiculo de
cdo com pseudo-hermafroditismo masculino evidenciando na parte superior a presenca de
tubulos seminiferos e na parte inferior uma massa solida do tumor, aproximada em 10x. (B)
Seminoma aproximado em 40x, possuindo pleomorfismo, anisocitose e anisocariose. As células
possuem citoplasma eosinofilico, por vezes vacualizados, com nucleos grandes arredondados a
ovalados, cromatinas pontilhadas e nucléolos deslocados. Algumas células se aprentam
necroticas/apoptoticas. Fonte: Setor de Patologia, UFCG, Patos, PB, Brasil.
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Figura 5 — Fotomicrografia aproximada de 10x de um corte histoldégico do estroma de
seminoma no testiculo de cdo com pseudo-hermafroditismo masculino, caracterizado por um
tecido fibrovascular. Fonte: Setor de Patologia, UFCG, Patos, PB, Brasil.

Figura 6 — Fotomicrografia aproximada de 10x de um corte histolégico do Utero de cdo com
pseudo-hermafroditismo masculino. Tecido miometrial (seta preta) e estruturas glandulares de
diferentes tamanhos, algumas dilatadas, caracterizando o endométrio (seta vermelha). Fonte:
Setor de Patologia, UFCG, Patos, PB, Brasil.
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3 DISCUSSAO

A intersexualidade é considerada uma condi¢do rara em animais domésticos
(DELFINI et al., 2007). Os individuos sob essa condi¢do possuem o0s 0rgaos que compdem o
sistema genital de ambos os sexos (INFORZATO et al., 2009). No presente caso, evidenciou-
se que o animal em questdo era pseudo-hermafrodita, uma vez que apresentava genitalia externa
compativel com a de um cdo macho, porém, apds a realizacdo do exame histopatologico dos
Orgdos genitais internos, foi possivel confirmar a presenca de genitalia interna feminina e
gbnadas masculinas, confirmando o diagnostico de pseudo-hermafroditismo masculino.

Esses achados corroboram a afirmacdo de Grunert et al. (2005), segundo os quais 0s
animais intersexos sofrem uma alteracdo no desenvolvimento organico, em oposi¢do as
caracteristicas determinadas pelo sexo genético (cromossémico), assim, individuos com essa
condicdo apresentam caracteristicas dos dois sexos. O animal do presente relato possuia
caracteristicas anatdbmicas ambiguas dos 6rgaos genitais, mas ambas as gdnadas eram testiculo.

Também foi descrito por Hare (1976), que em 50% dos casos de pseudo-
hermafroditismo masculino, os animais sao criptorquidas, como observado no presente relado.
A localizacdo ectopica dos testiculos aumenta o risco de desenvolvimento de neoplasias quando
comparado ao testiculo localizado na bolsa escrotal (NASCIMENTO; SANTOS, 2003). Essa
afirmacdo estad de acordo com os achados histopatoldgicos obtidos no presente estudo, uma vez
que foi verificada a presenca de seminoma, que é um tumor testicular formado a partir das
células germinativas, e que possui baixo indice metastético.

No epididimo, por sua vez, ndo foi verificada a presenca de espermatozoides, de modo
semelhante ao descrito por Delfini et al. (2007) que descreveram um caso de pseudo-
hermafroditismo masculino em um céo da racga Pit-Bull Terrier. No trabalho desses autores
(Delfini et al.), na histopatologia, além da auséncia de células espermaéticas no epididimo,
revelou-se que os testiculos apresentavam severa degeneracdo em seus tubulos seminiferos.
Tais achados sdo compativeis com o esperado, em razdo da auséncia de funcionalidade dos
testiculos ectopicos.

No pseudo-hermafroditismo masculino em cdes XY ocorre a formacgdo do Utero em
decorréncia da falha na regressdo dos ductos de Miiller. Se houver estimulo hormonal no utero,
pode ocorrer mucometra ou piometra, como descrito no presente caso. Provavelmente a
producdo de estrogenos pelo seminoma pode ter contribuido para o desenvolvimento da
hiperplasia endometrial cistica. Quadro semelhante foi descrito por Paz et al. (2017) que
relataram um caso de piometra associada a criptorquidismo em cé@o pseudo-hermafrodita

masculino com sindrome da persisténcia dos ductos de Muller (SPDM). Essa sindrome,
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segundo os autores, possui etiologia hereditaria e ocorre devido a presenca de um gene
autossdmico recessivo. Os individuos acometidos sdo fenotipicamente machos e apresentam
complicacBes como piometra, seminoma e cistite. Considerando que a hiperplasia endometrial
cistica precede a piometra em cadelas susceptiveis e em decorréncia do seminoma associados,
podemos inferir que o quadro descrito pelos referidos autores muito se assemelha ao caso aqui
relatado.

4 CONCLUSAO

A ocorréncia de casos de animais domesticos intersexos é pouco frequente na medicina
veterinaria, com escassas informacdes contidas na literatura. No entanto, o conhecimento acerca
das alteracBes fenotipicas, achados cirurgicos e histopatologicos, além de complicacGes
envolvidas quando da presenca dessa condigcdo, sdo de fundamental importancia para um
diagnostico correto e tratamento adequado, quando necessario.

No caso descrito, a cirurgia foi de extrema importancia para saude e bem-estar do
animal, ndo ocorrendo mais episddios de dor ou dificuldade para urinar. Vale ressaltar a
importancia de exames de imagem previamente a cirurgia, uma vez que, um exame de
ultrassonografia teria auxiliado no diagnostico precoce, fornecendo elementos para melhor
embasar as tomadas de decisdo sobre qual a técnica cirdrgica e anestésica mais adequada para

0 Caso.
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