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RESUMO

Toda a hteratura anatomo-patol6glca relatlva as neoplasIas tcstIculares tern

lido entrc seus pnnclpals obJehvos elucldar a hlslogenesc e aperfeu;:oar a c1ass1ficar;:ao

desses tumores Este trabalho tern como obJctIvo explorar urn campo urn tanto dlverso,

que e a rclar;:ao da neoplasIa testIcular com 0 parenqulllla testIcular remanescente nao

tumoral que a rodela Para tanto foram seleclOnados 69 cas os de neoplasia testicular de

ongem germlllatIva em que houvesse ao menos uma falxa de parenqUlma nao-

neoplaslco As amostras foram coradas pelos metod os de hematoxtlma e eosma, aCldo

pen6dlco de SchIff e tncromlco de Masson e foram avahados tres aspectos pnnclpals

as celulas de Leydig, a espermatogenese e a presenr;:a de neoplasia intratubular Os

resultados obtldos demonstraram que as celulas de Leydig apresentam redur;:ao

quantltahva em 69,5% dos casos, alterar;:ao essa slgmficante tanto nos semmomas

como nas neoplasias mlstas germmatIvas As celulas de LeydIg estJveram aumentadas

em numero em somente 7.2% dos casos. A avahar;:ao da espermatogenese revelou

hlpotrofia testicular em todas as amostras exammadas, sendo acentuada em 43,5%,

moderada em 43,5% e dlscreta em 13% do~ cas os onde foram Identificadas

cspermahdes Jovens 0 achado de neoplasia mtratubular de Imhagem germinatlva em

66.7% das amostras fOJestatlsticamente slgmficante confirmando a assoclar;:ao la bem

estabeleclda com neoplasia germmatlva testIcular mvasora Todos os achados

refot r;:ama ldela de que eXlstam lesoes testlculares antenores ao tumor, tanto na forma

de alterar;:ao nao-neoplaslCa da espcrmatogenese tubular como na forma de d1l11lnUlr;:aO

quantItativa das celulas de LeydIg

\



1 INTRODUCAO

o carcmoma testicular, apesar de sua balxa mCIdencIa na populac,;ao gera!. e

responsavel por grande parte das neoplasIas que afetam homens Jovens, mUitos em

Idade reprodutIva

Numerosos sac os padr6es hlStol6gICOS de neoplasIas que atmgem 0

testiculo, tornando bastante complexo 0 estudo de sua hlstogenese e etIOlogIa Alguns

fatores sac certos quando se fala em etlOlogla, como 0 cnptorqmdismo e 0

hlpogonadlsmo de causas vanadas, outros tern sIdo Igualmente relacionados, mas sua

poslc,;ao etIOpatol6gIca nao e bem explicada, como e 0 caso da torc,;ao testIcular e de

alguns processos mfeccIOsos testIculares 0 que e certo e que quase todas as neoplasIas

de Imhagem germmatIva tCStICU]aJdenvam de uma neoplasIa mtratubular e que essas

a]teray6es podem ser encontradas em dIversas situac,;5es, a pnncipal delas na

vlZInhanya de neoplasia germinativa testicular A neoplasia intratubular de ceIulas

germmativas (NITCG) tern sido descrita amda em sItuac,;6es dlversas, como na

estenhdade (SKAKKEBJEK, 1972, SKAKKEBJEK et ai, 1973; NIELSEN et aI,

1974, SKAKKEBJEK, 1978, SIGG e HEDINGER, 1981), na disgenesIa gonadal

(SOGGE et al , 1979, BEHESHTI et ai, 1987, RAMANI et aI, 1993. OKADA et al ,

1999) e no cnptorqmdIsmo (KRABBE et aI, 1979, FRAM ct al, 1982, MARTIN,

1982, SKAKKEBJEK et al, 1982, MULLER et al, 1984, GIWERCMAN et ai, 1989,

MOLLER et al , 1996)

No estudo hlstol6glco de tumores testIculares observa-se que, em dIVersos

casos, dependendo do tempo decorndo entre 0 aparecImento do tumor, seu dIagn6stico

e 0 tratamento cirlirglco, eXlste ao menos uma falxa de parenqllIma testIcular hvre de

neoplasia Tal achado e frequente mesmo em casos em que tal area dlta normal nao e

vIsualizavel a olho nu quando amostrada a penfena tumoral, Junto a capsula

testicular, com frequencla observam-se alguns tubulos semll1iferos remanescentes e

outros componentes interstlclals, como celulas de LeydIg

A avahayao desse parenqmma, dlferente do que e [elto habltualmente em

casos de carcinoma de pr6stata. carcinoma de ductos mamanos e adenocarcinoma
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gastnco, nao e reahzada rotInelramente em nosso melO Da mesma forma, SaDpoucos

os cstudos e relatos clentificos envolvendo a avahayao de altera<;:ocs no parenqullna

testicular remanescente adJ3cente a neoplasia testicular

a pnmelro estudo de que se tern nota e 0 de MARK e HEDINGER, de 1965.

onde foram levantadas questoes a respclto da fislOlogla tumoral tcstlcular quanto a
produyao hormonal C da ocorrencia slmultanea de teratoma e semInoma testlculares

SKAKKEBJEK em 1975 voltou a observar 0 tecldo Junto a neoplaslas tcstIculares e

descreveu a presenya de cclulas atiplcas, Ja observadas por MARK e HEDINGER dez

anos antes JACOBSEN et ai, em 1981, relataram a presenya de "carcmoma In sltu"

no tecldo vlzmho a tumores testIculares germInatlvos

Excetuando os estudos de MARK e HEDINGER (1965), de JACOBSEN et

al (1981) e 0 de SKAKKEBAEK (1975). nenhum outro que se tenha cOnheC1I11ento

avahou estruturas te<;tlcularcs que nao 0 epMho germinatlvo quanto a presenya ou nao

de atlplas Entretanto. ha dlversos relatos de altera<;:oesno testiculo contralateral e que

sao condlzentes com as altera<;:oes vistas no parenqUlma remanescente ao lado da

neoplasia gernunatlva testIcular Essas outras alterayoes sao tanto a nivel de

espermatogenese, que se encontra preJudlcada. (PETERSEN, GIWERCMAN et al.

1998, SKAKKEBEK et ai, 1998, RAJPERT-DE MEYTS et al. 1998, PETERSEN,

GIWERCMAN et aI, 1999; PETERSEN, SKAKKEBAEK et ai, 1999) como na

populayao de celulas dc Leydlg (PETERSEN. GIWERCMAN et al. 1998,

PETERSEN. SKAKKEBAEK et ai, 1998, PETERSEN, SKAKKEBAEK et al.

1999) A NITCG esta tambem presente tanto no tcsticulo tumoral quanto no testiculo

contralateral de paclentes com neoplasIa testicular de ongem germmatlva

(BERTHELSEN et aI, 1979. BERTHELSEN et ai, 1982. MONTIE. 1993,

DAUGAARD et ai, 1996. DIECKMANN e laY, 1996. LENZ et ai, 1996;

DIECKMANN e LaY. 1998, HARLAND et ai, 1998, PETERSEN, GIWERCMAN

et al , 1999)

A avahayao do testlculo contralateral nao e rotma em alguns centros, porcm

em paiscs como a Dl11amarca, onde a neoplasia testicular tem malOr InCldenCla

(MOLLER, 1993), essa e uma pratIca comum A [alta desse procedlmento em mUltos
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centros deve-se ao desconheclmento de algumas alterac;oes, em parte pelos clfnICOSe

em parte pelos patologlstas, que nao tbn 0 habito de fazer dlagn6stlco de neoplasIa

1I1tratubular germmatlva, seja por desconhecunento seja por falta de pratlca em

observar tals lesoes. que SaDpor vezes sutls Consequentemente, acaba sendo tambem

prejudlcada a avaharyao de alterac;oes testlculares em bl6pslas por esten hdadc, por

cnptorqUldlsmo ou por outras doenryas, resultando em acompanhamcnto c1fnlcO

madequado do paclente

A avaharyao do parenqUlma adjacente a neoplasIa testicular, falando sempre

em ongem gcrmmatlva por sua quase total predommancla, leva-nos a conhecer urn

pouco malS esse 6rgao cUjas caracterfsticas fislO16glcas amda SaDurn tanto obscuras
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2 OBJETIVO

o obJetlvo do presente estudo e documentar 0 aspecto hlstopatologlco do

parenqUlma testicular remanescente adJacente a neoplasIa testIcular germmatlva no

que dlz rcspelto a espermatogenese, a vanaiYaOnumenca das cclulas mterstlClalS de

Leydig e a preseniYaou nao de neoplasia mtratubular genmnatlva
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3 REVISAO DE LITERATURA

3 1 HISTOLOGlA NORMAL DO TESTICULO

3 1 I TESTICULO DO ADUL TO

Tecido de !tustentaltao

Cada testiculo e envo\to por uma capsula de tecldo conJuntlvo fibroso, cUJa

porc;ao posten or e chamada "mediastmo', nessa reglaO SaG encontrados vasos

sangumeos e hnfatlcos, nervos e a porC;aomedlastmal da rete test/'S A espessura dessa

capsula vana com a Idade, medll1do 300,um ao nascimento, 400 a 450,um na ldade

adulta, chegando a 950,um com mal'> de 65 anos (TRAINER, 1987) A capsula

testIcular e formada por tres camadas dlstll1tas a serosa extema ou tunica vaglllaJ, a

tunIca albuginea espessa e colagenlzada e a tUllIca II1tema ou vasculosa

o parenqUlma testIcular e dlvldldo em aproxlmadamente 250 lobu\os ou

compartlmentos atraves de septos de tecIdo conJuntlvo flbroso onundos da porC;ao

capsular Nesses compartJmentos estao contldos os tubulos semll1iferos com as celulas

germll1atlvas e de Sertoll, 0 mterst1clo e as celulas lI1terstlclalS ou de Leydig

Tubulos !teminiferos

Cada lobul0 testIcular contem de urn a quatro tubulos semlnJferos Os

tLlbulos SaGbastante tortuo,>os e convolutos, com numerosas comunlcac;5es porcm sem

fundos cegos e ramdkac;5es 0 compnmento total de cada tubulo semmifero e

estllnado cntre 299 e 981 m, com media de 540 m A media do dlametro tubular em

adultos Jovens e de 180,um::!::30 (TRATNER, 1987) Os tubulos semll1iferos SaG

compostos de celulas de Sertoh e por celulas gennll1atlvas em dlversas fases de

maturaC;ao Cada tubul0 tern all1da uma membrana basal dlstll1ta e uma lamma propna

delgada
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Celulas de Sertoli

As celulas de Sertol1 no testlculo adulto normal sao estavels e nao sofrem

dlVISaOcelular. tendo numero con stante durante toda a vida Sao colunares, assentam-

se sobre a membrana basal tubular e emltem prolongamentos cltoplasmatlcos por entre

as celulas germmatlvas. Seu nudeo e basal, Irregular e contem nucleolo proemmente,

caracteristIca que penl1lte dlferencla-Ias dos elementos genl1lnatlvos Em seu

cltoplasma pode haver vacuolos I1pidlcos e/ou matenal fagoCltado que aparece de

forma granular !-Ia aproximadamente uma celula de Sertoh para cada treze

germmatlvas (TRAlNER, 1991)

As celulas de Sertoh formam uma rede que envolve as celulas germmatlvas

Na puberdade, dlvldem 0 tubulo em dois compartllnentos - basal e adlummal 0

compartllnento basal contem espermatog6mas e espermatocltos em fase de pre-

lept6teno, 0 compartllnento adlummal eontem os espermat6eitos pnmanos

remanescentes, os espermat6cltos secundanos e as espermatldes Urn eompartlmento

mtermediario e formado entre as eelulas de Sertoli adJacentes, enquanto as celulas

gennmativas se movem entre os outros dOis compartlmentos !-Ia amda grande coesao

entre as propnas celulas germmatlVas, 0 que garante a mtegndade da barrelra de

celulas de Sertoh Essa barrelra Impede a chegada de qualquer elemento provemente

da clrcula~ao sanguinea para 0 compartlmento adlummal que nao seJa atraves do

cltoplasma da celula de Sertoh (JUNQUElRA e CARNEIRO, 1995)

As celulas de Sertoh sac ahvas na smtese de grande quantldade de

subsHinclas e proteinas e sac tambem responsavels pelo transporte da testosterona para

o lumen tubular No periodo pre-puberal a celula de Sertoh e responsavel amda pela

supressao da divisao melOl1Cados gametas

Celulas germinativas

As celulas germmatlvas sac den vadas do saeo vltelmo e InIgram, na vIda

embnonana, para a cnsta gonadal A altera~ao na mlgrayao exphca em parte 0

surglmento de neoplasIa denvada dessas celulas em diferentes locahzayoes

(BACK! lOUSE, 1982) Os elementos germmatlvos constltuem a grande populayao
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dos tubulos semmiferos, cUJa maturayao celular no homem leva em torno de

70:1:4 dws

As espermatog6mas no compartImento basal proliferam e algumas dao

ongem a espermat6cltos pnmanos, InlClando a pnmelra dlvisao mel6tlca A forma

mlClal do espermat6clto pnmano e a da fase de pre-lept6teno, encontrada tambem na

poryao basal Esses espermat6cltos movem-se por um mecamsmo desconhecldo para 0

compartlmento adlummal, evolumdo para as fases segumtes de lept6teno, zlg6teno,

paquiteno e dlpl6teno Essa parte do cicio dura 24 dlas. A classlficayao dos

espermat6cltos primanos basela-se na alterar;ao do padrao cromatflllco

Apos esse periodo de gametogenese, a pnmelra dlvlsao mel6tlca ocorre com

a formayao de espermat6citos secundanos Estes tem uma VIda medIa extremamente

curta e rapldamente sofrem dlvisao mel6tlea para formar espermatldes hapl6ldes. que

sao convertldas por metamorfoses sucessivas em espermatoz61des

A maturayao das celulas genmnatlvas segue um padrao ordenado, porem de

modo Irregular espermatozOldes maduros podem ser VIStOSno corte de um rubulo

semmifero e, no rubulo ao lado somente serem Ident1ficadas espermatldes, sem que

ISSO~Igmfique parada de maturayao celular

Os elementos celulares pod em ser Identlficados com relatIva faclhdade e as

form as de espermatog6ma, de espermat6clto pnmano e secundano e de espermatldes

devem ser prontamente reconhecldas

A espermatog6ma esta 10eaiIzada na porr;ao mats basal do tubulo semmifero,

havendo eontato de parte da celula com a membrana basal POSSUl nucleo com

cromatma densa e homogenea e nucleolo facJlmente Identlficavel No cltoplasma, em

locahzayao pennuclear, ha os cnstal61des de Lubarsch, tals estruturas podem ser

encontradas em adultos e cnanr;as a partlr da qumta semana ap6s 0 nascllnento

Os espermat6cltos em lept6teno sao caractenzados por alterayao no padrao

cromatinlco. que toma a forma de estrutura filamentosa e granular, na fase de zIg6teno

a granulandade e maJOr e ha tendencla de locahzayao excentnca, em zlg6teno e

paquiteno. sao os mats facIlmente par seu grande volume e nucleo proemmente

contendo filamentos curtos e grossos de cromatma
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Os espermat6cltos secundanos compreendcm a mmona das celulas prcsentes

por sua vida media bastante curta Possuem nucleo menor que 0 dos espermat6cltos

pnmanos e tem cromatma finamente granular

As espermalldes Jovens eXlbem nucleo com crolllatll1a granular, dens a e

hipercrolllatlca, enquanto as espermatldes finals tem nucleo oval com matenal

cromatinlco bastante condensado e evoluelll para uma forma alongada a semelhanya

de um espermatoz61de No testiculo adulto normal a pOpUlay30 de espcrmatIdes deve

corresponder a aproxlmadamente 50% dos elementos germmallvos.

Entre os vanos metodos para a aVahay30 do trofismo testicular quanto a
maturay30 do eplt6ho gcrmmatlvo, 0 mals empregado e 0 de Johnson SaG avaliados

diversos tubulos semmiferos e e dada uma pontuay30 de urn a dez para cada tubulo, de

acordo com a quantldade e 0 grau de matura<;3o do cpltelio germinatlvo Nesse tlpO de

aVahay30 0 escore mimmo deve ser de 8,90. com uma medIa de 9.38. e 60% ou malS

nlbulos devem ter escorc Igual a dez (TRAINER. 1991)

A espermatogenese, quando alterada, determina mfertllidade, a aiterayao da

cspermatogenese pode ser devlda a uma sene de fatores, dentre eles 0 criptorqUldismo.

a dlsgenesla gonadal e, tambem, a neoplasia germmal1va testIcular (PETERSEN,

Gl WERCMAN et al 1998). Nao se sabe ao certo se a dlmmulyao da espcrmatogcnesc

e concomltante ao surglmento da neoplasIa. compartllhando com esta 0 mesmo fator

etlOloglco, ou se a sua aiterayao por determmado fator ambiental, hormonal ou

mtnnseco de cada paclente leva a neoplasia germmatlva (PETERSEN. GIWERCMAN

et ai, 1999. PETERSEN, SKAKKEBAEK. et al. 1999)

Intersticio

o mtersticlO corrcsponde a 25-30% da massa testicular Pode ser c\asslficado em

mtenubular e pen tubular 0 l11tersticlOmtertubular contem as celulas de Leydig, vas os

sanguineos e Imfatlcos, nervos, macrofagos em gera! numerosos, poucos Imf6cltos e

mast6cltos Ao redor de cada rubulo semmifero, constltumdo 0 mtersticlO pentubular. ha

dclgada falxa de tecldo conJuntlvo frouxo formando a lamma proprIa (KRETSER et al .



9

1975) 0 componente cclular mterstlclal testicular pode se apresentar alterado, com

mfiltrado Imf6lde, em algumas condlyoes como mfertlhdade. neoplasIa mtratubular de

celulas germll1ahvas e neoplasIa testicular germmatlva mvasora (JAHNUKAINEN et

al.1995)

Celulas de Leydig

As celulas de Leydig, responsavels pela produyao de testosterona, sac

encontradas Isoladas ou agrupadas no mtersticlO testicular e quase sempre em intIma

assocJayaO com filetes nervosos Possuem cltoplasma abundante e eosmofihco, onde

podem ser eocontradas goticulas hpidlcas e hpofuscina 0 nuc1eo e umco e central,

arredondado. veslculoso, com um ou dOls nuc1eolos penfencos, s6 ocaslOnalmente sac

bmucIeadas Os cnstal61des de Remke caracteristicos. mtracltoplasmahcos e raramente

mtranucleares, eXlstentes excluslvamente em humanos e no rata selvagem, aparecem

somente ap6s a puberdade Sua ocorrenCia e altamente vanavel no testiculo normal e

frequentemente nula nos tumores de celulas de Leydig

A quantlficayao das ceIulas de Leydig e de dlficll avahayao pel a manelra

lITegu]ar com que se dlstnbuem no mtersticlO Como regra geral, adultos normals

devem ter aproximadamente cmco a dez celulas de Leydig para cad a rubulo VIStOem

corte transversal Dm metodo pnitico e frequentemente utdlzado e 0 mtroduzldo pOI

SARGENT e McDONALD, cltado par MARK e BEDINGER em 1965. em que sao

observados tanto 0 arranJo quanto 0 numero de celulas de Leydig A alterayaO

numenca dessas celulas e observada em geral em aiterayoes hormonals que contam

pnnclpalmente com vanayoes nos nivels de hormomo do cresclmento e com produyao

de gonadotrofina con6mca (KULIN et aI, 1981) Em alguns estudos recentes

(LEFEBVRE et ai, 1993, PETERSEN, SKAKKEBAEK et ai, 1998, PETERSEN,

GIWERCMAN et ai, 1999, PETERSEN, SKAKKEBAEK, et ai, 1999) observou-se

alterayao da funyao das celulas de Leydig em paclentes portadores de neoplasia

germmatlva testIcular. demonstrando que elas podem desempenhar papel Importante

no mecanlsmo fisIOpatol6glco desses tumores
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Vasculariza~ao

a suprimcnto sanguineo para 0 testiculo e denvado pnmanamente da artena

espermatIca mtema, com pequena contnbUl9ao dos ramos da artena vesical lI1tema A

artena testJcular e bastante eSPlralada e longa em rela9ao a seu dlametro e tem pressao

de pulso bastante balxa quando entra no testiculo A artena tem papel mUlto

Importante na regula9ao da temperatura na via contracorrente dc rcgulayao da troca de

calor com as velas do plexo pampll1lforme as ramos da artena testicular arbonzam-se

sobre a superficle testIcular, penetram pela capsula e pass am de modo centripeto Junto

aos septos testlculares ate 0 medlastll1o, onde formam um enovelado vascular denso

Dessas artenas apenas alguns poucos ramos entram pelos 16bulos testlculares A partIr

do medl3stmo, pequenos segmcntos artenals pas~am de modo centrifugo para 0

parenqUlma, onde se ramificam em venulas e capllares As yews correm de manelra

centnfuga e centripeta e eventualmente sofrem anastomose postenormente para formar

o plexo pampll1lforme da vela testicular Na puberdade ha marcante descnvolvlmento

de mlcrovasculanzayao II1tratestJcular, com fonna9ao de anastomose arteno-venosa,

cUJa fun9ao e desconheclda (TRAINER. 1987)

as espa90s hnfatlcos no homem sao mal defil1ldos e encontrados no

II1terstlclOadJ3cente aos grupos de celulas de Leydig Nao ha rede hnfatlca pentubular

as canals 1ll1fatlcos drenam para os septos e dai para a capsula e para 0 medlastIno,

para se Juntarem na face postenor do testiculo; nessa reg1i:iosofrem anastomose com

canals hnfatlcos do epldidllno e entram pelo cordiio espermatlco

3.1.2 TESTICULO PRt-PUBERAL

a testiculo fetal (20 sem) caractenza-se pcla presenya de grande numero de

celulas de Leydig bem desenvolvldas que ocupam 0 II1tersticlO AS tubulos semmiferos

sao total mente preenchldos por celulas de Sertoh e por celulas genlllnativas

pnmordlals (gon6cltos) Ao nascllnento, os tubulos vao aumentando mUlto

dlscletamente em volume ate os doze anos quando atll1gem cerca de 65 11m
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Predommam nos tubulos semlnIferos as celulas de SertolI, que mantem sua

dlvIsao ate pouco tempo ap6s 0 naSClmento Ate a puberdade elas compreendem vanos

subtlpos que sao melhor caractenzados ultra-estruturalmente A mlcroscopla 6ptIca

observa-se que as celulas de Sertoh lInaturas tern nucleo relatlvamente regular,

redondo a ov6lde, com nucleolo ll1conspicuo Em corte de tllbulo observa-se que a

populayao de celulas de SertolI dlmll1UIde 42 nos pnmelros quatro meses de VIda para

26 ao redor dos treze anos, chegando a 12 a 15 na Idade adulta

Os gon6cltos sao encontrados pnnclpalmente na poryao central dos tubulos

Seu nucleo e bem malOr do que 0 das celulas de Sertolt lmaturas e a cromatma e mats

granular Pouco antes e apos 0 nascllnento os gon6cltos lTIlgram para a penfena do

tubulo para dar ongem as espermatogomas, estas tem nucleo bem maJOr do que 0 das

outras celula~ presentes e ocorrem na pen feria do tubulo, onde man tern contato com a

membrana basal Por volta dos cmco anos de Idade nao mals eXIstem gonocltos e Ja

podem ser evidenclados alguns pre-espermat6cltos Estes se mantem na poryao medIa

do tubulo. em contato com as celulas de Sertoli Do nasclmento aos quatro anos de

Idade venfica-se pelo menos uma celula germmatlva por tubulo, esse numero dobra do

qumto ao oltavo ana de VIda e ha urn aumento dramatlco dessa populayao na

puberdade (HADZISELlMOVIC, ]977)

A lamma pr6pna pre-puberal c pouco desenvolvida e separada dos tubulos

por uma membrana basal delgada e regular

As celulas de Leydig sao vIstas pnmelramente ao redor de O1tOseman as de

gestayao e tornam-se proem mentes ao redor de qumze a vmte semanas, apos 0 que

sofrem marcante reduyao em nlllnero Ate a Idade de um ana apenas poucas celulas de

LeydIg sao Identlficavels. assummdo a malOna a forma de fibroblastos mdlferen-

clados Algumas poucas tem nucleolo proem mente Estudos demonstram que apenas

9% das celulas fuslformes mterstlclalS sao precursoras de cclulas de LeydIg

(KRETSER et al. 1975) Ao redor dos sete anos de Idade Ja ha dlferenciayao das

celulas de LeydIg, que contll1ua ate a puberdade
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3.1.3 TESTfCULO DO 1DOSO

o declimo da funyao testicular no Idoso esta relaclOnado a alteral;oes

hlstol6glcas que mcluem hlpoespermatogenese. fibrose pentubular e hIaltmzayao dos

tubulos semmiferos Uns poucos tubulos esclerosados podem ser normalrnente

encontrados no mdlviduo adulto Maturayao celular anormal, desgarramento de celulas

para dentro dos tubulos semmi[eros, degenerayao dos elementos germmatlvos e

fagocltose das celulas de Sertolt SaDachados frequentes

A~ alterayoes interstlclalS saD bastante vanavels A esclerose pen tubular e a

hlaltmzayao pod em ser marcantes 0 espessarnento das paredes arterIalS e VIStOem

ccrca de 90% dos testiculos com extensas areas de fibrose 0 lelto capilar toma-se

esparso e pouco orgamzado

EXlstem estudos dlvergentes a respelto do nllmero das celulas de Leydig,

apontando a maJOna para uma dlInmUlyaO da populayao celular As celulas de LeydIg

"velhas" contem grande quantldade de Itpofuscma e vacuoltzayao citoplasmatlca Ja as

celulas de Sertolt sao estavels por toda a Vida No entanto, horn ens entre 20 e 48 anos

tern mUlto mals celulas de Sertolt do que homens entre 50 e 85 anos, cXIstmdo uma

relayao constante entre celulas de Sertolt e celulas germmativas nos dOls grupos

(TRAfNER,1987)

3. 1 4 RETE TESTIS

A rete testis e uma rede de canals no hiio testicular que recebe 0 contcudo

dos tubulos semmiferos Dlvlde-sc em tres poryoes septal, que contem os tubulos

retos, medlQstlnal e poryao extratestlcular Os tubulos retos saD curtos e servem para

comul1lcar os tllbulos semmiferos ao medlastmo A poryao medIastmal e uma rede

cavemosa de canals mtercomumcantes, esses canals delxarn 0 testiculo para fonnar

van os canalS dJlatados, veslculares, que compreendem a poryao extratesttcular Essas

estruturas anastomosam-se para formar os ductos cferentes
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a epltelto da rete testis e do tlpO escamoso sImples ou colunar baIxo COI11

mlcrovllos Cada celula tern centralmente UI11flagelo UnICO,inconspicuo it mlcroscopla

optIca (CORMACK. 1991) Ha uma membrana basal espessa sob a qual ha

fibroblastos, celulas ml6ldes, fibras colagenas e fibras elastIcas Atravessando 0

medIastlno ha traves conluntlvas (chordae testis) que conectam as paredes opostas das

camaras

3.2 TESTICULO CRIPTORQuIDICO

A falha na desclda testicular tem Incldencia relatlvamentc alta na populayao

mascultna. vanando entre 2,7 e 4% (HADZISELIMOVIC, 1977 e WHEELER e

RUDY, 1997) Pode ser classlficada em tyeS categorias' (1) testiculos retratels -

locallL:am-se no canal mgumal e C0111manobra adequada sac facilmente levados a
bolsa escrotal, (2) testiculos criptorquidlcos - sac encontrados em algum ponto do

traJeto de mlgrayaO testIcular (abdominal, mgUlnal ou em pOSlyaOl11alSalta na reglao

escrotal) e (3) testiculos ect6plcos - sltuam-se fora da llllha de lTIlgrayao testIcular

(postenormente a reglao escrotal no perineo, na face mtema da ralz da coxa ou, 111alS

raramente, no dorso do pClllS)

A Impomncla do estudo do testlculo cnptorquidlco, alem da assocIayao com

Infertlhdade (IIEZZMALL e LIPSllUL TZ, 1982, JOB e GENDREL, 1982, CORTES et

ai, 1998). reSIde em sua relac;ao com as neoplaslas testlculares gerrnlllatlvas

(GEl-IRING et ai, 1974, SAKASHITA et al. 1980, HAL ME, 1989, BOYLE e

ZARlDZE. 1993) Estllna-se que 4 a II% dessas neopla~Ias tenham Itgac;ao com

testiculos criptorquidlcos (ABRA IT et al. 1992) Vanas pesqUlsas eXIste111relaclO-

nando 0 cnptorqUldlsmo com a neoplaSia germmatlva testIcular, estlmando-se que a

probabllldade de ocorrenCIa de cancer em testiculo cnptorquidlco e 35 vezes malOr do

que em tesl1culo normal (LEVIN, 1994) A fertlhdade dos IlldlViduos com cnptorqUl-

dlsmo depende da oportunIdade do tratamento quanto I1l31Sprecoce, men ores serao as
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altera90es hlstol6glcas teshculares e malOr a probablhdade de ferhhdadc, VIStOque as

altera90es na matura9ao celular testicular sao, ate certo ponto, reversivels

o aspecto hiStol6glco dos testiculos cnptorquidlcos depende do tempo e do

local em que 0 6rgao ficou retido. e da presen9a ou nao de terapla honnonal

(MENGEL et ai, 1982, N1STAL et al. 1985) Em alguns casos 0 testiculo pode,

cspontaneamentc, vir a 10cal1zar-se normal mente na bolsa escrotal, em outros lSSOe

conseguldo gra9as a terapla hormonal Nessas condl90es, em gera!. nao se conta com

parenqUlma testicular para anahse

Estudos feltos com testiculos cnptorquidlcos submetldos a orqUlopexla e

bl6psJa nos pnmelros quatro meses de vida revelaram hlpoplasla de celulas dc Leydig,

contagem normal de celulas germmatlvas e altera9ao na matura9ao dos gon6cltos

(LEVIN, 1994) Ha descn9ao de casos em que ocorre pequena redu9ao no numero de

espermatogomas durante 0 primeiro ana de vIda (HADZISELIMOVIC, 1977) Com

honnonioterapJa observa-se melhora na matura9ao das celulas genmnahvas e, em

alguns casos, hlperpJasla das celulas de Leydig (LEVIN, 1994) Ap6s 0 prunelro ana de

vida ocorre diminUl9ao no numero de celulas germmatIvas e espcssamento da

membrana basal dos tubulos semmiferos (I-IUFF et al , ]989). Com tres anos observam-

se altera90es marcantes nas espermatogomas, que apresentam padrao fetal, blllucIea9ao

frequente e, as vezes, nucleo blzarro (HADZISELIMOVIC, ]977) Testiculos retJdos

por perfodos supcnores a 5elS anos ate 0 perfodo pubcral apresentam apenas

espermatogomas unaturas, mexlstmdo, portanto, espennatogomas maduras e

espermat6cltos (HADZISELIMOVIC, ]977) Ap6s a puberdade podem ser observados

dlversos padroes de atrofia testicular, como hlpoespermatogenese, parada da matura9ao

celular, aplasia de celulas germmatl\Ias e hlpoplasla teshcular (LEVIN, 1994) Outras

alteras:oes que acompanham 0 testiculo cnptorquidlco de longa data sao focos de

ca\cIfica9ao. alargamento mterstlclal por prolIfera9ao conJuntlva, dlmmul9ao do

dlametro dos tUbulos semmiferos. esclerose tubular e proemlllencia de celulas de Leydig

(LEVIN. 1994)
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3 3 HISTOGENESE E CLASSIFICA<;AO DOS TUMORES TESTICULARES

A arqUltetura mlcrosc6plca da gonada masculma e bastante complexa

Compreende desde 0 revestlmento capsular de tecldo conJuntJvo e celulas mesotehals

ate as celulas de Imhagem germmatlva Apesar de toda a riqueza de elementos

celulares que podem dar ongem a neoplasIa testicular, os mals frequentes. em tom a de

95%, sac os gerados no epltelIo germmatlvo (SINGH et al , 1998)

As neoplaslas de Imhagem gcrmmatJva compoem um grupo um tanto

complexo de tumores, dai por que sua classIflcayao tem sofndo alterayoes. na tentatlva

de se estabelecerem os mecamsmos pelos qUaIS se desenvolve cada um de seus

dlferentes tJp01>morfol6glcos Dessa forma, a hlstogenese dos tumores testlculares tern

sldo amplamente estudada e vanas descobertas quanto ao desenvolvlmento de

neoplaslas germmatJvas foram fettas nos liltlmos anos

Nao mats tern lugar na hlstogenese das neoplaslas germmatlvas testlculares a

c1asslca teona de que a celula genmnatlva dana ongem ao semmoma ou ao carcinoma

embnonano e de que deste teriam ongem 0 tumor do seJOendodermlco, 0 teratoma e 0

conocarcmoma A partir de numerosos estudos (CZAJA e ULBRIGHT, 1992.

SKAKKEBAEK e PERA. 1993, ULBRIGHT e ROTH, 1994, LOOIJENGA e

OOSTHERHUlS, 1999), observou-se a assocIayao frequente entre neoplasia te1>tlcular

mvasora de Imhagem genmnatJva e neoplasia mtratubular Esse achado e

mvestJgayoes da ultra-estrutura e da plOldla mdlcavam que todas as neoplasJas

germmatlvas tmham ongem cm urn mesmo tIpo de celula

A c1assIficayao de ncoplaslas teslIculares mals utJhzada e a da Orgal1lzayao

MundIaI de Sallde (OMS) Reunmdo pesqlllsas de dlvcrsos colaboradores, mclumdo

FRIEDMAN, MOORE, DIXON, MELICOW, MOSTOFI e PRICE (ULBRIGHT e

ROTH, 1994), que tmham como obJetJvo determmar a ongem de tals neoplaslas,

chegou-se a c\assIficar;:ao da OMS espccifica para tumores com on gem em ceJulas

germmatlvas (quadro 1) 0 mecanIsmo hlstogcnetJco desenvolvldo sugere que todas as

neoplaslas germmatlvas tenham ongem em uma celula germmativa transformada,

determmando lima neoplasia mtratubular de celulas germmatIvas nao classlficada
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(SKAKKEBAEK et ai, 1987) Excetuam-se aparentementc desse esquema somente 0

semmoma espermatocftlco e 0 teratoma e tumor de sew endodenTIlcos pedHltnCOS A

neoplasIa mtratubular de celulas germmatlvas pode permaneccr In Situ na forma de

semmoma ou de outro tumor, IIlVadlr 0 estroma como semmoma, evoluindo ou nao

para outra neoplasia, ou amda lJ1Vadlr0 estroma e rapldamente transformar-se em

outro lipo hlStol6g1COneoplaslco (CZAJA e ULBRJGHT, 1992)

A classtficayao bntamca de neoplaslas gcrmlllatlvas (Pamel Bntamco de

Tumores TestJculares) cnada por Collms e Pugh (ULBRJGHT e ROTH, 1994),

somente reconhece dOlS gran des grupos de turn ores, 0 seminoma e 0 teratoma, este

subdlVldtdo em quatro categonas Essa c1ass1ficayao baseia-se na teoria de WIlhs,

segundo a qual as neoplaslas semmomatosas tenam ongem em celulas germmatlvas e

as demals em celulas embnominas deslocadas Tals conceltos sao atualmente

reconhecldos como erroneos e portanto tal c1aSSlficayao tem uhhzayao quase que

restnta aos paises bntal1lcos, onde encontra alguma aplicablhdade clil1lca.

QlJADRO 1 - CL\SSIF1C-\c,:-\O D\S NEOPL\SL-\S DE LI'lH.\GHI GERMI'l-\IIV-\ - \fODIF1CAD,\

OMS

I Leslio precursora.
A Neoplasia mtratubular de germlnatlva - nao classlficada

II Tumores de tipo histol6glco (mico.
B Semmoma

Vanante com celulas do smclclo-trefoblasto
C Seminoma espermatocltlco

Vanante com componente sarcomatoso
0 Carcinoma embnonano
E Tumor do selo endodermlco
F Conocarclnoma
G Teratoma

Teratoma maduro
Teratoma Imature
Teratoma com componente maligno
Vanantes monodermlcas

Carclnolde (puro ou com teratoma)
Tumor neuroectodermlco pnmltlvo

III Tumores com mais de um tlpO hlstol6glco
A Tumores mlstos de Iinhagem germlnatlva (especlficar elementos)
B Poliembnoma e embnoma dlfuso
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3 4 ETIOLOGIA DAS NEOPLASIAS TESTICULARES

A expressao "neoplasia testicular" refere-se, quase que excluslvamente, a

neoplaslas malignas, dada a balxa mCldencla de lesoes benlgnas nesse 6rgao Sobre as

neoplaslas malignas, tambem raras, nao se encontraram, ate hOJe, fatores etlO16glcos

total mente defimdos Conhecem-se, Slm, numerosas condlyoes dltas predisponentes,

que parecem ter grande mflUenCla no desenvolvimento desses neoplasmas, da mesma

forma, ha fatores ocupaclonals e socials cUJa relayao com a~ neoplaslas testlculare~ e

amda pouco compreendlda (PEARCE et al , 1987)

Fatores genHicos

Estudos recentes tern encontrado alterayoes no cromossomo 12 tanto de

mdlvlduos com neoplasia testicular mvasora como tambem dos que tern neoplasia

amda confmada aos tubulos semmiferos (WHEELER e RUDY, 1997). Outro aspecto

Importante quanto a fatores genetlcos e a mCldencla elevada de tumor testicular em

irmaos gemeos umvltelinos e entre vanos membros de uma mesma familm Observa-

se amda malOr mCldencIa de neoplasia gennmatlva em mdividuos com sindrome de

Khnefelter. smdrome de Down e sindrome de Marfan (DEXEUS et al , 1988)

Criptorquidismo

A relayao entre cnptorquldlsmo e desenvolvlInento de neoplasia testicular Ja

esta bem estabeleclda Os paclentes com essa anomaha tem, sabldamente. probabih-

dade bastante aumentada de desenvolver tumor testicular - estlmada em 35%

(LEVIN, 1994) -, havendo ampla Variay30 desse valor em dtversos trabalhos (FRAM

et al , 1982, ABRA IT et al , 1992)

A locahzayao anatomlca do testiculo cnptorquidlco parece ter relayao

bastante estrelta com 0 desenvolvlmento de neoplasia Os testiculos retldos no

abdomen tem potencial neoplaslco malOr do que os localizados no canal ingUlnal

(WHEELER e RUDY, 1997) Da mesma forma, 0 tempo em que 0 testiculo

permanece em localizay30 anomala parece rclaclOnar-se dlretamente com a



18

posslbllldade de transfonna~ao neoplaslca. pOlS a orqulOpexla ap6s os 6 anos de idade

nao parece reduzlr slgmficantemente 0 desenvolvllnento de neoplasia (GEHRING et

al. 1974)

Dlversos san os fatores relaclOnados ao cnptorqUldlsmo como possivels

estlmuladores da transfonna~ao ncoplaslca presen~a de celulas germmatlvas

anormalS, supnmento sanguineo deficlCnte, altera~oes end6cnnas, dlsgenesia gonadal

e aumcnto da temperatura testicular Ha amda urn fato bastante Importante a ser

conslderado que e a mCldencla aumentada de neoplasia no testlculo contralateral ao

cnptorquidlco Tal achado parece demonstrar a cXIstencla de alterayoes dlsgenetlcas

gonadms nos paclentes com cnptorqUidlsmo (GEHRING et al , 1974)

Infec~ao

Os virus, por seu potenCial de lesao e altera~ao do DNA celular, san

responsavels dlrctos pelo desenvolvlmento de algumas neoplaslas conhecldas No

testiculo, uma mfecc;ao de etlOlogta viral como a que acompanha a caxumba, ou por

outro virus que possa lesar as cclulas germmatlvas, pode eventual mente atuar como

carcm6geno Recentemente mdlviduos mfectados pelo virus HIV tern aprcsentando

malOr mCldencla de neoplasia testicular (HENTRlCH et al , 1996)

Trauma

Trauma testIcular, em relac;ao ao desenvolvlmento de neoplasia, pode

representar desde fator relevante ate simples comcldenCla Uma parcela dos paclentes

com tumor testicular tern lust6na de trauma antenor, parcela cssa que em alguns

estudos chega a 11% (MOSTOFI, 1973) 0 trauma e conslderado fator nnportantc nos

tumores testlculares lI1dUZIdos por ZIl1COou cobre e nos tumores expenmentals

mduzldos em transplante de cnsta gel1ltal A assocla~ao entre trauma e neoplasia

testicular, no entanto, nao esta estabeleclda em seres humanos
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Fatores hormonais e reprodutivos

lnfluenclas hormonals san Importantes na genese e na prohferayao de alguns

tumores, pnnclpalmente na pr6stata e no trato gemtal femmmo 0 mesmo nao ocorre

quando se trata do testiculo, embora eXlstam eVldenclas de que 0 fator hormonal possa

ser Importante 0 plCOde mCldencla das ncoplaslas testlculares gernunatlvas sitlla-se

na fmxa ct{ma em que a produyao de hormonlos masculmos e mals atlva, observa-se

tambem que cuIturas celulares de alguns tumores testlcularcs aumentam sua

prohferayao ao se adlelOnar androsterona

o cnptorqUldlsmo. um dos pnnclpals fatores relaClOnados com 0

desenvolvlmento de neoplasia testIcular, acredlta-se estar assocI ado com dlsfunyoes

hormonals durante 0 periodo gestaclOnal (MOSTOFI, 1973) EXlstem especulayoes a

respelto de que secreyao estrogemca aumentada no miclO do periodo gestaclOnal possa

atuar como possivel fator etlOloglco de neoplasia testlcular germmatlva (MOSS et al .

1986)

Apesar de todos os estudos e observayoes que tern sldo feltos na tentativa de

estabeleeer 0 fator hormonal como detenmnante do dcsenvolvlmento de neoplaslUs

testlculares, nao se consegUlu em momenta algum confirmayao de tal aSs,oclayaO

Observa-se atualmente uma posslvel relayao das neoplaslas germmatlvas

testlculares com mfertJhdade e alterayoes da espermatogenese homens com neoplasIa

germmatIva testlcular tern numero de filhos reduzldo quando comparados a populayao

normal e 0 testlculo contralatet al desses paclentes apresentam dllmnUlyaO da

espermatogenese (LEFEBVRE. et ai, 1993. RAJPERT-DE MEYTS et al. 1998,

SKAKKEBAEK et al. 1998, MOLLER et ai, 1999. PETERSEN. SKAKKEBAEK et

ai, 1999)
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3.5 NEOPLASIA INTRATUBULAR DE CELULAS GERMINATIVAS

Entende-se por neoplasIa llltratubular de celulas germ mall vas a presenr;:a de

celulas atiplcas no Intenor de tubulos semllliferos A pnmeira descnc;ao dessas celulas

data de 1925 por BELL e desde entao outras foram feltas por dlversos autores como

ALBERTIINI. AZZOPARDI, BANZER. PEYRON e SCHNYDER (MARK e

HEDrNGER, 1965) Postenormente. na decada de 70, com vanos estudos de

SKAKKEDJEK, (1972, 1973. 1975, 1978), defilllu-se que tatS celulas atipI(,as,

dlagnosticadas segundo determmados cntenos. constItuem um tlpo de "carcmoma In

slIu" testIcular Esse termo nao e correto. VIStOque "carCInoma lf1 Situ" representa um

espectro de alterac;oes que ocorrem em celulas epIteltaIs de revestunento 0 termo hOJe

usado "neoplasIa Iiltratubular de celulas gennmativas" (NITCG) refere-se nao somente

a lesao pre-neoplaslca correspondente ao carcmoma lf1 Situ, mas tambem a neoplasIa Ja

estabeleclda e bem dlferenclada confinada ao Intenor dos tubulos semllliferos Seu

conhecImento e dlagnostlco precoce tern crescI do nos ultlmos anos, Ja eXIstmdo

tentatlvas de Idenhficar a neoplasia llltratubular por ultra-sonografia tendo como base

o aumento da densIdade do parenquima e a presenc;a de focos de calcificac;ao ou de

mlcrolttlase nos tubulos semllliferos desses pacientes (LENZ et al , 1996, PETERSEN

et ai, 1997, RAJPERT-DE MEYTS et aI, 1999)

A NITCG e encontrada mats frequentemente em llldlViduos com

cnptorqUldlsmo (tanto no testiculo afetado quanto no normal), no testiculo

contralateral de paclentes com neoplasia testIcular de ongem germlllatlva, em alguns

casos de Illfertlltdade e na dlsgenesla gonadal Observa-sc aIta frequencla de neoplasia

intratubular no parenqullna testicular adJacente it neoplasIa germlllatIva (MARK e

HEDINGER, 1965) EstIma-se que 50% dos pacientes com NlTCG evoluam para

carcllloma lllvasor

A NITCG e a lesao pIecUlsora de quase todas as neoplasJas germmatlvas

tesl1culares Somente nao e encontrada nos casos de semmoma espcrmatocitIco e de

tumores pedIatncos, como 0 tumor do saco vIteltno e 0 teratoma da IllfanCla, em que

sua eXIstencla amda nao fOJ comprovada, alguns desses tumores tern em comum a



21

ausencla de alteraS;ao cromoSS01l11Ca(ENSINGER e MIKUZ. 1998, LOOIJENGA et

al. 1999)

A mlcroscopla 6ptIca, a neoplasia mtratubular de cClulas germ mativas e

caractenzada pela prcsens;a de celulas germmatlvas atiplcas almhadas Junto a membrana

basal do tllbulo semmifero. as celulas san volumosas, com cItoplasma amplo e claro,

provldas de nucleo veslculoso e hlpercromatIco que pode apresentar nucleolo e Imtose 0

cltoplasma claro dessas celulas deve-se a artefato de retras;ao ocaslOnado pela fixas;ao em

f0n11ahna As celulas de Sertoh san em geral rechas;adas para 0 lumen e, a medlda que a

lesao evolUl, tendem a desaparecer (JACOBSEN. 1981) Raramente podem ser

encontradas outras celulas germmatlvas nonnals nos segmentos tubulares alterados Nos

testIculos pre-puberals, apesar de bastante rara, a NITCG apresenta celulas atiplcas que se

dlsp5em de modo mals desorgamzado, em vanos niveis dentro do rubulo semmifero

HlstoqUlmlcamente, as celulas atiplcas mtratubulares coram-se posltIva-

mente pelo aCldo penodlco de Schiff (PAS), com e sem dlgestao (JACOBSEN et ai,

1981) Algumas espermatogomas e espermat6cltos podem apresentar reatIvldade

dlscreta a essa tecnica Estudos imuno-hlstoquimlcos revel am que aproximadamente

97% das celulas germmatlvas atiplcas e raros espermat6cltos apresentam posltlvldade

a reas;ao com fosfatase alcahna placentana (HUSTIN et ai, 1987). Qualquer dos dOis

mCiodos, portanto. ahado as caracteristlcas hlstol6g1cas visualizadas pelo metoda

habitual de hematoxllma e eosma leva a urn acerto dlagnostlco de praticamente 100%

nas neoplaslas mtratubulares germmatlvas

36 NEOPLASIAS GERMINATIVAS TESTICULARES

Seminoma puro ou c1assico

o semmoma compreende de 35 a 71% das neoplaslas genmnatlvas

testlculares (MOSTOFI. 1973). afeta pnnclpalmente mdlviduos na falxa dos

40-45 anos e nao oeorre em cnans;as. embora Ja tenha sldo descnto em memno de

dez anos de ldade (MOSTOFI. 1973)



22

E composto de celulas grandes. umformes. com cltoplasma bastante claro e

bem defimdo, lembrando ceJulas germmatlvas pnmordlals 0 nucleo e arredondado,

central e basofihco, com urn ou dOiSnucleolos grandes 0 cresclmento pode ser dlfuso

ou de aspecto multmodular, sendo frequente a ocorrenCia de tubulos nao-neoplaslcos

em meJO ou penfencamente a neoplasia 0 estroma fibrovascular que acompanha a

neoplasia apresenta quantIdades vanavels de hnf6cltos e, ocasJOnalmente, uma rea~ao

granulomatosa Menos frequentemente sao encontradas celulas trofoblastIcas. 0 que

tom a necessano dlagn6stlco dlferenclal com conocarcinoma As celulas do semmoma

carregam em seu cltoplasma grande quantIdade de gllcogemo que confere posLtlvldade

it rea~ao pelo PAS

Seminoma anaphisico

o seminoma anaplaslco traz conslgo as mesmas caracterlstlcas geraiS do

semmoma classlco, dlfenndo deste apenas pcla anaplasIa, pelo aumento da atlvldade

mlt6tIca e pela maJOr agresslvldade, com maJOr frequencla de metastases

Seminoma espermatocitico

o semmoma espermatocltIco e pouca frcquente, compreendcndo um a 2%

das neoplaslas testiculares germmatlvas A lmportiincia de ser dlferenclado do

semmoma classlco relacJOna-se com 0 fato de que 0 tratamento dessas duas enudades

e dlferente Ocorre geralmente em mdlviduos mals velhos, 50 a 60 anos, e raramente

em paclCntes com Idade mfenor a 30 anos Nao ha descn~ao desse padrao tumoral em

outro local que nao no tcsticulo, e tambem nao cXIste correla~ao com cnptorqllldlsmo

ou mesmo com neoplasia mtratubular de celulas genmnatlvas (WHEELER e RUDY,

1997)

As celulas do semmoma espermatocltlco san geralmente dlspostas de fOrilla

dlfusa, somente mterrompldas por areas de edema Nos casas em que 0 edema C

extenso ha falsa Impressao de cresclmento trabecular ou pseudoglandular 0 estroma C

tlplcamente lI1aparente Naa se encontra rea~ao granulomatosa, e 0 lllfiltrado hn f61dc e

escasso au mesmo ausente 0 aspecto mals dlstInto do semmoma espermatocitlco e 0
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pleomorfismo celular, os nucleos sac arredondados porem seu volume vana

amplamente, sendo encontrados tres tlpOS eclulares 0 pnmelro mede 6 a 8 11m de

dIClmetro, 0 segundo, de tamanho mtermedICino. 15 a 20 11m,e 0 tereelro c maIOr, 50 a

100 11mde dlametro, podendo essas celulas ser multInucleadas e apresentar nucleolo

proemlllente Tanto as celulas lIltermedlilnas como as malOres apresentam padrao

cromatilllco caracteristlco, com arranjo esplralado, que sc assemelha a cromatma

observada na fase mel6tIca dos espermat6eltos normals A taxa mlt6tlca desses

tumores c, em geral, elevada

Carcinoma embriomirio

o carcmoma embriomino Isolado em testieulo e relativamente raro,

compreendendo 2% das neoplaslas germlllatIvas Por outro lado, a grande malOna da~

neoplaslas germlllatlvas testlculares nao-semlllomatosas apresentam algum

componente de carcllloma embnonano A freqt.H~nclacom que essa neoplasia ocorre

Isoladamente ja fO! bem maIOr. posslvelmente refletllldo 0 diagn6stlco mals acurado

atual de neoplasIa nllsta 0 carcllloma embnonano acomete em geral lIldlViduos mals

jovens do que aqueles com seminoma classlco, tende a ser mats doloroso e, com

grande frequencia, Ja Invade estruturas extratestlculares ao dIagn6stlco

Mlcroscoplcamente a neoplasIa se apresenta na forma de n6dulos ou de

dlstnbUlyaO dlfusa, com areas extensas de necrose coagulatIva Uma vanedade de

padr6es de cresclmento pode ocorrer no mesmo tumor, como fonnayao de paplias,

estruturas glandulares, formay6es trabeeulares ou padr6es s6hdos As eelulas do

carcllloma embnonano sac geralmente pohgonals com cltoplasma anfofihco ou

fracamente basofihco, com Ilmltes cltoplasmatlcos pouco defimdos Os nucleos sac

grandes, Irregulares, com cromatllla grosselra e um ou mals nucleolos volumosos e

centrals A taxa mlt6tlca e geralmente bastante alta

No estroma adjacente a essas neoplaslas e frequente 0 achado de carCInoma

embnonano mtratubular Nessas areas costuma ocorrer neclose extensa e ate mesmo

calclficayao. talS focos de calclficayao (corpos de hematoxlima), nos casos em que houve
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regressao da neoplasia, san fortemente sugestlvos da eXIStenClaantenor de carcmoma

embnomino ou de outra neoplasia germmatlva no testiculo (AZZOPARDI, 1960)

Teratoma

Os teratoma~ testlculares ocorrem tanto em cnanc;:as como em mdlviduos

adultos No periodo pre-puberal tals neoplaslas san em geral puras, compreendendo

pequena frac;:aodas neoplasIas testIculares germ mati vas e ocorrendo mUltas vezes em

assoclac;:ao com outras doenc;:as de ongem congemta Nos mdlviduos adultos a

ocorrenCia dos teratomas e bastante frequente, geralmente na forma de componente de

tumores mlstos, dada a randade de tumores puros no periodo p6s-pubcral Atmge

mdividuos com caracteristlcas semelhantes as daqueles acometldos por carcmoma

embnomino hornens Jovens, com aumento de volume testIcular e, em mUltos casos,

metastases como primelra mamfestac;:ao.

Os teratomas drtos maduros san compostos de dlferentes tecldos

hlstologlcamente semelhantes aos tecldos maduros. adultos 0 simples fato de se dlzer

que 0 tumor e maduro nao srgmfica que seJa bemgno, nesses tumores 0 que se bu~ca e

a presenc;:a de atlplas celulares cUJO grau refhta 0 potencial malIgno do teratoma

Entretanto, mUlto raramente, em alguns desses tumores maduros pode aparecer urn

componente ma!Igno, francamente Invasor, de padrao nao-genmnatlvo, como urn

adenocarcmoma (WHEELER e RUDY. 1997)

Os teratomas IInaturos san os que aprcsentam tecldos de padrao fetal ou

embnonano. geralmente de permelO a tecldos maduros Esses tecrdos IInaturos san

representados frequentcmente por neuroepltelIo, por componentes blastematosos, par

musculo esqueletlco Imaturo onde san VIStOSrabdomlOblastos mlsturados a celulas

maduras e par tecidos estromals IInaturos provavelmente precursores de muscu10 !Iso

Tumor do saco vitelino

o tumor do saco vltelIno ou do selO endodenmco, mais conhecldo como yolk

sac {umor, acomete predommantemente memnos com Idade media de 18 meses. e e 0

tumor testIcular mals comum na mrancla (CAR VALHO et aI, 1998) Dlferentemente
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do tumor que ocorre em adultos. 0 tumor do saco vItelmo na cnanya nilo tern

correlayao com neoplasia mtratubular germmatlva ou com cnptorqUidlsmo,

assemelhando-se ao teratoma mfantJ!, porem dlfcnndo deste por nao dar metastases

No adulto ocorre geralmente como parte de neoplasia mlsta, pnnclpalmente as nao-

semmomatosas

Mlcroscoplcamente sao observados m(lItlplos padr5es de crescI mento, 0 que,

por vezes, dlficulta 0 dJagn6stlco. van os, no entanto, ocorrem dentro de um mesmo

tumor Foram reconhecldos ate hOJc onze padr5es dlstmtos de creSClmento (I) SCIO

endodenTIlco (ou penvascular), (2) reticular (mlCrocistlco, favo-de-mel), (3) papJ!ar.

(4) sohdo, (5) alveolo-glandular, (6) ITIlXOmatoso,(7) sarcomat6lde, (8) macrocistlco,

(9) pohvesicular, (IO) hepat61de e (II) panetal (ULBRIGHT e ROTH. 1994)

A ocorrencia de gl6bulos hlalinos e comum nos tumores do saco vltehno e

pode aJudar no dlagn6stlco Conslste em gl6bulos de tamanhos vanados, entre 1 11me

50 11mde dlfunetro, redondos. eosmofihcos, que se coram posltivamcnte pelo metodo

do PAS Essas estruturas podem ser encontradas em outros tumores, porem sao

mcomuns no semmoma e no carcmoma embnomlno (CHEVILLE, 1999).

Coriocarcinoma

Conocarcmomas testlcularcs puros sao extremamente raros, sendo maJs

comum sua ocorrenCia em assoclac;ao com outras neoplaslas gennll1ativas testiculares.

As neoplaslas puras ocorrem na segunda ou na terce Ira decada de VIda e mamfestam-

se geralmente por metastases Nao eXlste relato desse tumor antes da puberdade Fato

marcante e a franca produyao de gonadotrofina conomca humana, com suas

consequenclas clil1lcas (ULBRIGHT c ROTH, 1994)

Mlcroscoplcamcnte. e composto de celulas trofoblasllcas mahgnas Em sua

forma classlca, eXIstcm celulas mononucleadas (cltotrofoblastlcas) e celulas multmu-

cleadas (smclclotrofoblastICaS) 0 cltoplasma dessas cclulas em geral e claro, com

pleomorfismo nuclear dlscreto ou moderado Em alguns casos 0 componente

multmuclcado pode ser escasso. 0 que torn a dlficIl 0 dlagn6stlco dlferenclal com

carcmoma embnonano. quando ISSOocorre, a presenc;a de hemOiragla extensa e de
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necrose favorece 0 dlagn6stIco de conocarcmoma, eXlstem casos amda em que a

hemorragJa e a necrose san tao extensas que as celulas neoplcislcas san observadas

somente na penfena do tumor A taxa mlt6tJca e geralmente alta entrc as ceIulas

l11ononucleares, porel11nao ocorre nas ceJulas do Sillciciotrofoblasto
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4 MATERIAL E METODa

o material deste estudo compreende amostras do parenqUlma testicular

remanescente de 69 orqUlectomJas por neoplasia testicular Os cas os para estudo Coram

obtldos dos arqUlvos do ServlyO de Anatomla Patol6gica do HospItal de Climcas da

Umversldade Federal do Parana e do Laborat6no Citopar SIC Ltda . ambos situados

em Cuntlba, Parana

Foram seleclOnados 69 casos consecutlvos de neoplasia testicular

germmatlva -16 do Laborat6no Cltopar e 59 do laborat6no do Hospital de

Climcas -, estes dos anos de 1988 a 1998 e aqueles dos anos de 1996 a 1998

Os dados de cada caso - Idade do paclente, lado do testiculo acometldo,

dIagn6stico anatomopatol6gIco, quantlficayao de celulas de LeydIg, avalIayao do

trofismo do epitelIo germmatlvo, presenya de neoplaSIa mtratubular e achados

ocaSlOnalS- Coram reglstrados em protocolo especifico e tabulados no software Excel

(MICrosoft Office@)

4.1 ANALISE HISTOLOGICA

Os blocos dos casos seleclOnados foram submetldos a cortes de 5 Om de

espessura em mIcr6tomo de parafina (marca American Optical) Devidamente

Idcntlficados. os cortes foram submetldos a colorayao por hematoxllma e eosma (HE),

pelo metodo de tncr6mlco de Masson (TM) para realce das celulas de LeydIg e pelo

aCldo pen6dIco de Schiff (PAS) que cora 0 cltoplasma de celulas gel1l1lnativas atfplcas

nos tubulos semmiferos, con forme tecl1lcas descntas por BANCROFT e COOK, 1994

(Anexo) A microscopia CO!realIzada com microsc6plO marca Nikon. modelo EclIpse

Os casos Coram pnmelramente aval1ados quanto ao dlagn6stlco e a
c1aSSlficayao dos tumores segundo a OMS (quadro l. p 16) 0 parenqUlma testicular

remanescente fO!entao avalIado quanto aos segumtes aspectos quantidade de celulas
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de Leydig, preservac;ao da espermatogenese e presenc;a ou nao de neoplasia

llltratubular ou de celulas atiplcas Amda foram observados vasculIte. processo

lllflamat6no, calc1ficac;ao e presenc;a de tUbulos Imaturos (adenoma de Pick)

A avahac;ao do mtersticlO tubular quanto it populac;ao dc celulas de Leydig

fO!realIzada con forme as categonas abalxo (MARK e HEDINGER, 1965)

Grau

o
1

2

3
4

5

Celulas de Leydig

Ausentes

Dlmlnuldas

Normals

Hlperplasla dlscreta

Hlperplasla moderada com formag80 de cordoes entre os tubulos

Hlperplasla acentuada com compress8o ou obliterag80 tubular dlfusa

Leydig I Tubulo

o
1-5

5-10

10-20

20-40

40-120

Par ser metodo subJetivo, correlacionou-se cad a categona com 0 metodo de

contagem de celulas de Leydig por tubulo selmmfero, de SARGENT e McDONALD

(MARK e HEDlNGER, 1965), el1mmando dessa forma possivels erros de avahac;ao

por artefatos tecmcos e de compressao tecldual, atnbumdo-se urn grau a cada amostra

avahada

1\ avalIac;ao da espermatogenese (trofismo tubular) fO! graduada da seguinte

fonna O=tubulos totalmente hwhmzados, 1=somentc cclulas de Sertoh, 2=celulas de

SertolI e espermatog6mas, 3=espermatog6nIa~ e espermat6cltos. 4=espermatldes,

5=espermatogenese completa com espermatozOides (MARK e HEDINGER, 1965)

Excetuando os casos de parada de maturac;ao celular, os tubulos semmiferos nao

apresentam espermatogcnesc homogenea Dessa forma foram avallados dez campos de

grande aumento (c g a) em cada caso e calculada a media da pontuac;ao

o dlagn6stlco de neoplasia mtratubular germmatlva pelos metodos

hlstologlcos rotmelros segUiu cntenos estabeleCidos por dlversos autores (MARK e

HEDINGER, 1965, SKAKKEBIEK, 1972, 1975, 1978, SKAKKEB;£K et ai, 1973,

JACOBSEN et al. 1981. SKAKKEBIEK et al, 1982, SKAKKEBIEK et ai, 1987,
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SKAKKEBJEK e PERA. 1993) Dessa forma a ldentIfica'Yao da neoplasIa mtratubular

germ mallva fOJfelta com base nos segumtes achados

a) celulas dlspostas em hnha e de modo continuo Junto a membrana basal

tubular,

b) celulas de Sertol1 recha'Yadas cm dlre'Yao ao Iumen, que pode encontrar-se

obhterado por celulas de Sertoh e/ou por celulas atiplcas

e) nucleo regular. condensado e hlpereromatlco,

d) cltoplasma claro e relatl\ramente abundante,

e) membranas celulares eVldentes,

f) ausencIa de desenvolvllnento normal da espermatogenese nos tubulos

afetados,

g) posltlVldade das celulas atiplcas pelo PAS

4.2 METODOLOGIA EST ATISTICA

Recorreu-se a anahse descntlva dos dados atraves de tabelas e grafieos

Para a eomprova'Yao dos obJetIvos levantados (obtidos pel0 software Pruner

of BIOstatIstics), fOI utlhzado 0 teste nao-parametnco "QUl-Quadrado", para amostras

mdependentes

o nivel de slgmficancla (ou probablhdade de slgmficancIa) mimmo adotado

fOI de 5%
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5 RESULTADOS

as resultados obtldos foram orgamzados em tabelas e entao submetJdos a
avahas;ao

A faIxa etana vanou de I a 65 anos, com Idade medIa de 29 anos Da

casuistlca observou-se que a malOna dos mdlviduos (36,2%) (p<O,OOI) tmham entre

20 e 29 anos. segUldos pelos paclentes com Idade entre 30 e 39 anos, com 27,5%

Todos os mdlvlduos acometIdos pOI' neoplasIa na segunda decada de VIda tJnham mals

de 16 anos, eXIstmdo apenas tres casos com paclentes ate 15 anos (4,3%) Da mesma

forma, paclentes com Idade entre 50 e 69 anos apresentavam menor acometlmento par

neoplasia germinatIva dentro do grupo estudado (3,0%) Nenhum caso em paciente

aCllna dos 66 anos fOl observado (tabela I, grafico ])

fABELA 1 DI'llRIBUIC;".0 0 \S "\IEOPL".SIASGERMI'\!"- nv,s TESTICUL"-RES POR r,\IX.\ ETARH

Faixa Etaria Numero Percentual

(anos)

Oa9 3 4,3

10 a 19 10 145

20 a 29 25 36,2

30 a 39 19 27,5

40 a 49 10 14,5

50 a 59 1 1,5

60 a 69 1 1,5

TOTAL 69 100,0

lealc = 52,21, p<O,OO1
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GRAFICO I - DISTRlBUICAO DAS NEOPLASlAS TESTICULARES
GERMINATlVAS POR FAlXA ETARIA (Tabela 1)

2 ~~j ~14,5 36,2, - , 14,5 _

G 10 4,3 . 1,S I,S

~ () -- '-----~-----~
CO-< 0 a 9 10 a 19 20 a 29 30 a ')9 40 a .f9

ano; ano; anos anos

FAIXf\ E I f\Rlf\

anos
SO a 59
anos

60 a 69
ano~

Quanto a mcidenCla por lateralidade. nao houve diferen«;a de

acometlmento entre 0 lado direlto (52.2%) eo esquerdo (47,8%).

o tumor malS freqtlente foi a neoplasia mista germmativa,

correspondendo a 42,0% (p<O.OOI),seguida pelo seminoma (c1assico e

anaplaslCol. com 37,7%, e pelo teratoma imaturo, com 10,1%. Menos

frequentes foram 0 carcinoma embrionano (5,8%), 0 tumor do saco

vltelmo mfantil (2,9%) e 0 conocarcmoma (1.5%). A dlstnbuH;ao dos

casos conforme tlpo hlStol6gico encontra-se na tabela 2 e no grafico 2

] ABELA 2 - f'RLQLCNClJ\ D.\S NfOPL'\51 .\S rES rICuLi\RES GfRi\l1N;\TI\ \S

Diagn6stico Numero Percentual

(OMS-modllicado)

Semmoma 26 37,7

Carcinoma embnonano 4 5,8

Tumor do saco vltelmo (Inlantil) 2 2,9

Teratoma Imaturo 7 10,1

Conocarclnoma 1 1,5

Neoplasia mlsta germlnatlva 29 42,0

TOTAL 69 100,0

X2
CalC = 81,70 p<O,DD1
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GRArICO 2 - rllliQL&NCIA DAS :NEOPL1\SIAS n:SIICULAllliS
GERMTNt\TfVt\S (Tabela 2)
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A contagem das celulas interstIciaIs de Leydig (tabela 3 e

grafico 3), conforme Sargent e McDonald, mostrou quantidade

reduzida ou ausencia delas em 69,5% dos casos (p<O,OOl) (figura 1)

Em somente 23,2% seu numero estava dentro da normahdade

(figura 2). HiperplasIa das celulas de Leydig fOlobservada em apenas

7,2% (figuras 3 e 4)
LABELA 3 - rREQLENCl1\ DAS ALTI:RAc,:O[,S QL11J'-. nTATIVAS DI\S CLLuL\S 1,-1CRSTICLJ-\lS DC

Lc. DIG
Celulas de Leydig Ni.imero Percentual

(Sargent e McDonald)

Ausentes 27 39,1

Dlmmuldas 21 30,4

Normals 16 23,2

Aumentadas 5 7,2

TOTAL 69 100,0

Ausentes+Dlmmuldas x Normals -> lcelc = 1600 p<O 001, Aumentadas x D,mmu,das -> lcalc =

9,85 p=0,OO23

NOTA Aumentadas !l1perplasla acentuada = 4 casas
hlperplasla mocleracla = 1 caso
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GRAFICO 3 - ALTERAc;:Ao QUANTTTATTV A DAS CELULAS DE LEYDTG
(Tabela 3)
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FIGUR.'" 1 DIMINUlt;:AO NO NUMFRO DE CELULAS DE LEYDIG lntersrlcJO In[ertubular
fromo com raras celulas de Leydlg coradas em purpura (se[as)(I1vl, ~ 150)



FIGURA 2 - POPUU\<;:AONORMALDE CELUUS DE LEYDIG IntersriclO com vanos grupos
de celulas de LeydJg coradas em pUrpura (setas) (TM, x 150)

FIGURA 3 - HrPERPUSIA DrSCRETA DASCELUUS DE LEYDIG ImersticlO lJ1terrubuJal com
numelOsas celulas de LeydJg coradas em purpura (TM, x 150)

34
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FIGUR:\ 4 - HIPERPLASIAACENTUADADAS CELUU\S DE LEYDIG Acentuada hlpelplasla de
celulas de Leydig compnmmdo tUbulos serruniferos ruahruzados (setas) (TM,
>,. 150)

Quando se correlaclOnou altera9ao numenca das celulas de Leydig com 0

tipo hiStol6glco de neoplasia (tabela 4, gnifico 4), observou-se que no grupo dos

semmomas havla ausencla ou reduryao (34,6%) slglllficatlva (p<O,OOl) em seu numero,

numero normal em 23,1 % e hlperplasJa dlscreta em 7,7% Entre as neoplasJas mlstas

germmatlvas, 0 numero de celulas estava slglllficantemente (p<O,O 1) alterado, com

ausencla eompleta em 48,3% e redu9ao em 17,2% Os teratomas Imaturos puros

apresentavam reduryao no numero de celulas num total de 85,7% Dos quatro ca<;osde

carcll10ma embnom'mo puro testicular, dOls apresentavam numero normal de celulas

mterstlclalS e dOls numero reduzldo dessas celulas 0<; caso<;de tumor do saco vltelmo

mfantIl, dada a falxa eUina, nao apresentavam celulas de Leydig 0 caso UillCOde

conocarcmoma apresentava dimmUl9ao das celulas mterstlClalS
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fABFLA 4 - rRLQUL "CI '" Dl\S '\L1 EIIJ\<;:OloS 'iU\.IJ:.RlC \S DA~ CLI UlA~ I"JILRSIICI'\IS OJ:.

L[\ DIG DEI'\J fRO DC L \1 tdESt\lO CRUl'O TLJi\IOR'\J

Diagn6stico 0 1 2 3 4 I
(OMS-modlflcado) NQ 0/0 N° % N° Total

Seminoma 9 34,6 9 34,6 6 26

Carcinoma embnonano 2 500 2 4

Tumor do saco vltellno 2 100,0 2

Infantil

Teratoma Imaturo 2 28,6 4 57,1 14,3 7

Conocarclnoma 1 100,0 1

Neoplasia mlsta 14 48,3 5 17,2 7 24,1 2 6,9 3,5 29

Seminoma -; lcalc = 1594 p<OOOl Neoplasia mlsla -; --/c..c = 14 30, p<0,001

GRAFICO 4 - FREQUENCIA DAS A.LTFRt\c,:OES NUlvfFRICAS DAS GI ULAS
INI CRSfICIMS DC LEYDIG DEN 1RO DE UM MESMO GRUPO
TuMORAl (Tabela 4)
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A aval1ac,;aodo trofismo do epltelio germmatlvo tubular (tabela 5, gnifico 5)

demonstrou que urn percentual slgmficatlvo (43,5%) (p<0,0021) dos casos nao

apresentava celulas germmatlvas, tendo tubulos com atrofia compleLa e hlal1mzac,;ao,

desprovldos de celulas (figura 5), ou apresentava somcnte celulas de SertolI (figura 6)

Igual proporc,;ao de casos (43,5%) apresentava espermatog6mas e espermat6cltos em

numero vamivcl (figura 7), em somente 13,0% foram ldentlficadas espermatldes

(figura 8) Quando observados os casos de reduc,;ao da populac,;ao germmatlva com

ausencla total de espenmil1des, obteve-sc urn total de 87,0% (p<O,OOI) No entanto a

ausencla total de elementos germmatlvos nao fO! slgmficante quando com parada aos

casos com pelo men os urn elemento celular da Imhagem germlllatlva (p=0,3115) 0

grupo dos seminomas apresentou maJOr reduc,;ao no trofismo cpitel1al, e em 61,5%

(p=0,004) dos casos os tubulos contmham apenas celulas de Sertoh ou estavam

completamente hlahmzados.

Tt\BELA 5 - ESPER1vLA.TOGEI\,E~E NO PARE'. QUI1\Li\ TESTICULA.RER RC1\L-'\/'o.ESCENTC

I Epitelio Germinativo Ausente STG I STC STD Total

I NEOPLASIA N° I % N° I % WI% ,
Semmoma

Carcinoma embnonfmo

16 61,5 8

3

30,8

75,0

2

1

77 26

25,0 4

Tumor do saco vltellno (mfantli) 2 100,0 2

Teratoma Imaturo 1 14,3 5 71,4 1 14,3 7

Conocarcmoma 1 100,0 1

Neoplasia mlsta germlnatlva 11 37,9 14 48,3 4 13,8 29

TOTAL 30 43,5 30 43,5 9 13,0 69

Ausente+STG/STC x STO -+ -/_ = 37,70. p<0,001, Ausente x STG/STC+STO -+ /calc = 1,17, p=0,3115, Ausente

x STG/STC x STO -+ /_ = 12,78, p=O 0021, Seminoma -, /calc = 11 34 p=O 0040, Neoplasia mlsta -+ -lcaiC =

5,43 p=O 0703

NOT A STG- espermamgoma, Sl C - espcnnatOcllo, STO espennande



GRAFICO 5 - ESPERM.A.TOGENESE NO P1\RENQUHv!f\ TESTICULAR
REi\1..i\NESCENTE (Tabela 5)
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FIGuRA 5 - 1UnuLO SE~[]NIFCRO HlAUNIZi\DO f\u<;enClade ceJulas de Sertoh e de celulas
genrunauvas No IIlten.tlclOadJUcente ha celulas de Leydlg (secas) (FrS, " 600)



FIGURA 6 - TuBULOS SEMINIFEROS COM CELULI\.S DE SERTOLI (SINDROME DAS CELULAS DE
SERTOLI ISOLADI\.S) Celulas de Sertoh (setas) com Cltoplasma amplo,
fracamente eosillofilo, nucleos arredondados, com nucleolo eVldente, sem
at1plas Observa-se a ausencla de celulas germtnat1vas nos tubulos seffiill1feros
(HE, x 600)

L
FIGuRA 7 - ThBULOS SE1,[]NIFEROS COM ESPERJ\{ATOGONLA.S E ESPERt'vlATOCITOS Em melO

as celulas de Sertol.t (S) h:i espermarogomas em posls;ao basal (G) e
espermat6clros ern pOSlyaO IDteuned1ana (C) (HE, x 600)
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FIGURA 8 - TuBULOS SE!\UNIFEROS COM ESPEfu\ilATOGENESE lNCOvlPLETA ATE
ESPEfu\1ATIDES Tubulos senunifelOs com celulas da espcrmatogenese
represemadas por espellnarogoruas (G), espermatocltos (C) e espermat:ldes
(setas) Sao observadas al11dacelulas de Sertoh (S) (I IE, x 600)

o achado de neoplasia mtratubular de celulas germmatlvas (tabela 6,

gratico 6) fOJ slgnificatlvo. estando prcsente em 66,7% (p=0,0058) dos cas os

exammados (figuras 9 e 10), em urn caso apenas foram obscrvados tubulos

semmiferos com celulas atlplcas Isoladas (figura 11) e em outro a eXIstencla de

neoplasia mtratubular em tubulos unaturos (figura 12) Entre os casos pOSltlVOSpara

neoplasIa intratubular observou-se a eXIstencra de celulas gcnmnatrvas atiplcas no

mterstfclO mtertubular em CIDCO(7,2%) (figura 13), Lresdeles apresentando, em mew

ao parenqUlma remanescente e dlstante da neoplasia mvasora, embolrzaryao vascular

(figura 14)
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Frequemcia

Ausente

Presente

Raras celulas atlplcas

Em raros tubulos

Com celulas atlplcas no mterstlclO

Com embohza\(8.o

TOTAL

Numero

23

46

1

12

2

3

69

Percentual

33,3

66,7

1,5

17,4

2,9

4,3

100,0
2X calc = 7.67 p=O 0058

(,RAHCO 6 ml,-OUENCIA DF NFOPLASIA INTRATUBUlf\R DF CELULAS
"-

GERMINATrVAS (Tabela 6)
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FIGURA 10 - NEOPLASIA INrRATLJBUU\R GERlvll'MTIV,,", Tubulo sem1l1ifero com celulas
aDplcas fonemenre coradas (setas) dlsposras em hnba e de modo contmuo
Junto a membrana basal (rvfB) Presen<;a de celulas de Serrol1 (S) recha<;ada~
em dne<;ao ao lumen, nao coradas (pAS, '( 600)
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FIGUR-'" 13 - CELULAS "'TIPICASNO IN1ER:>TICIOINTERTUBUL\R IntersnclO mtertubular
com celulas de Leyillg (L) entre as quaIs hi celulas atlplCas de padrao
geImtnatlvo (setas) demonsttando tnvasao estromal (HE, x 600)

FIGURA 14- ElvfBOLIZA<;:i\ONEOPLASIC'" Espa<;:o vasculat com revesrnnento endotel1al (E)
preservado, con tendo ceIulas neoplasicas no seu lntel101 (setas) (HE, x 600)
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CorrelaclOnando a eXlstenCIade neoplasia mtratubular de qualquer tIpo -seJa

em raros seJa em numerosos tubulos, com ou sem embohzaryao ou mfiltraryao mtersticlal

- com 0 tlpO hlstol6glco tumoral (tabelas 7 e 8), observou-se que a malOna

slgl11ficatIva dos casos sem neoplasia mtratubular germmatlva no parenqullna

remanesccnte correspondJa ao grupo dos semmomas, com 43,5% (p=0.0058), nos casos

em que a neoplasia estava presente observou-se slgmficiincIa para 0 grupo das

neoplaslas mlstas, com 45,7% «0,00 I) Anahsando a incidencla de neoplasia

mtratubular por grupo de neoplasia, observou-se que ela ocoma cm 72,4% (p=0,0 175)

dos casos de neoplasia mlsta, em 100,0% dos casos de conocarcmoma, em 71.4% dos

casos de teratoma Imaturo, em 75,0% dos casos de carcmoma embnomino puro e em

61,54% dos casos de semmoma Os casos de tumor do saco vltelmo mfantil nao

apresentavam neoplasia mtratubular ou mesmo celulas atipicas Isoladas

o estudo da neoplasia mtratubular dentro do grupo de neoplasIas mlstas

germmativas (tabela 9), apesar da casufstIca reduzlda de cad a grupo, demonstrou que

as assoclaryoes entre semmoma e carcmoma embnonano e entre semmoma, teratoma

Imaturo e carcmoma embnonano apresentavam neoplasia mtratubular germ mati va em

100,0% dos casos 0 semmoma e 0 carCInoma embnonano. no entanto, quando

a~soclados ao tumor do saeo vltelmo, nao apresentavam neoplasia mtralubular no

parenqUlma remanescente

TABELi\ 7 - DrsTRIBUlc;:i\o DOS (,.\SOS QUANTa r\ INCIDf.NCL\ DE NEOPLASIA INTRA TUBULAR
GERMINATIV \

Diagn6stico Ausente Presente

N° I % N° I %

Seminoma 10 43,5 16 34,8

Carcinoma embnonano 1 4,3 3 6,5

Tumor do saco vltehno (lnfantll) 2 8,7

Teratoma Imaturo 2 8,7 5 10,9

Conocarclnoma 2,2

Neoplasia mlsta germlnatlva 8 34,8 21 457

TOTAL 23 100,0 46 1000

Ausente ....../ealc = 14.61, p=O,0058 Presente ....../ealc = 33,57. p<O,001
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TABELA 8 - FREQutNCL'\ DA 'lEOPLASIA INTR:\TUBULAR GERJvfIKATIVA POR GRUl'O rU,\IO~-\L

I Ausente Presente

Diagn6stico N° I % N° I % Total

Seminoma 10 385 16 61,5 26

Carcinoma embrlonarlo 1 250 3 75,0 4

Tumor do saco vltellno (lnfantll) 2 100,0 2

Teratoma Imature 2 28,6 5 71,4 7

COrlocarclnoma 1 100,0 1

Neoplasia mlsta germlnatlva 8 27,6 21 72,4 29

Seminoma -> X2
calc = 1,38, p=O,2435,Neoplasia mlsla -> l calc = 5 83, p=O,0175

T ,\BELA 9 - FREQUE'\lCL-\ DA NEOPL-\SIA IN~TUBUL-\R GER.,\,fI!\I-\TIV.-\ ENTRE DIFERENTES
-\SSOCL'\c;:Or:S DE NEOPL-\Sl-\S GERMIN,-\TI\'AS \lISTJ\S

Presente

Neoplasi~Mista % N° % Total

TI eCE 25,0 8 38,1 10

TA e CE 25,0 1 4,8 3

TI e S 12,5 7 333 8

TAe S 12,5 1 4,8 2

SeCE 2 9,5 2

CE e TSV 1 12,5 1

S, TI e CE 2 9,5 2

S, TSV e CE 1 12,5

TOTAL 8 100,0 21 100,0 29

Tl - Teratoma Imaturo, CI: - Carcilloma cmbnonano TA - Teratoma maduro S - Semmoma.
TSV - Tumor do saco vilelmo

Achados menos frequentes foram vascultte (figura 15) e calclficaryao lummal

de tubulos semmiferos (figura 16) em 4,3% dos casos, nodulos de tUbulos semmiferos

[maturos (adenoma de Pick) (figura 17) em 5,8%, orqUlte crOOlca foltcular (figura 18)

tambem em 5,8% e orqUlte aguda supuratlva em 2.9% dos casos Nao se venficou

correlaryao especifica desses achados com ncnhum tlpO de tumor em especial,

excetuando a orqUlte fohcular. que estava assocIada ao semmoma em 100.0% dos

casas



FIGUR-;\15 VASCULlTE Vaso sanguineo com illfuso rnfiltrado lrnfoCltano panetal (lL)
(L - LUmen vascular, E - celula endotehal) (HE, x 600)

FIGURA 16 - CALCIFIC'\C;Ao LUML"J.;\LTUBULAR Tubulo semrnifero com celulas de Seltoh
(S), celulas genrunanvas anplcas (setas) e calcJfica<;ao central (Ca) obhterando
o lumen Memblana basal (ME) pouco espessada (HE, x 600)
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FIGURA 17 - ADENOMA DE PICK Grupamento de ttibulos sermniferos rmaturos (padrao
mfan1:1l)(HE, x 600)

FIGuRA 18 - ORQulTE CRONICA FOLlCUU\R InterstlcJO testIcular com denso rn£i]rrado
monomOlfonuclear e formac;ao de aglegado hnf61de com cenuo gerllllnaovo
proeffilJ1eme (CG) (HE, }. 150)
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6 DISCUSSAO

As neoplaslas testlculares sempre constltUlram um grupo de tumores pouco

entendldos, em parte por sua pequena mCldencla e em parte por sua complexldade

Con forme VIStOantenonnente, a pr6pna c1asslficas:ao dessas neoplaslas c bastante

extensa para abranger toda a gama de lesoes tumoralS neoplaslcas ou nao que

comprometem 0 testiculo

Embora pouco frequente, a neoplasIa testicular mallgna e a pnnclpal

responsavel pelos casos de cancer em mdlviduos Jovens Sua detecs:ao precoce e

dlficd, pOlS0 dlagn6stlco se faz apenas depOls de observado 0 aumento de volume do

testiculo pelo pr6pno paciente ou por exame de rotma, pOlS 0 examc urol6glco nao e

comum para os homens, pnnclpalmente Jovens, como e 0 gmecol6glco para as

mulheres

o matenal obtJdo para exame hlstopatol6glco fOl representatlvo

excluslvamente de neoplaslas germmatJvas e. na malOna dos casos, os paclentes eram

adultos Jovens com Idade medIa de 29 anos A faIxa etana entre 10 e 39 anos abrangeu

78,2% dos casos - 0 que esta de acordo com dados de I1teratura (SKAKKEBJEK e

PERA, 1993) -, com predommancla slgn1ficatlva na terce Ira decada de vida (20 a

29 anos)

A neoplasIa testicular germmatlva afetou de modo semelhante ambos os

testlculos, 0 que sugere pouca probabll1dade de haver fator anatomlco lInphcado na

etlOlogla desses tumores Alguns autores observaram a mCldencJa de neoplasia

germmatlva em testlculos ectoplcos ou cnptorquidlcos e tambem a nao-

predommancJa de mau poslclonamento testicular ou de neoplasia em um ou outro lado

(HAL ME, 1989)

Entre as neoplasms encontradas observou-se predommancJa signlficatlva da

neoplasIa mlsta germmatlva (42.0%). segUida pelo semmoma (37,7%) Tals dados

dlvergem de alguns estudos em que a mCldencla do semmoma e supenor it da

neoplasIa mlsta germmatlva. esta compreendendo de 60 a 90% das neoplaslas nao

semmomatosas 0 carcmoma embnonano. 0 tumor do saco vltelmo, 0 teratoma

lInaturo na forma de lesao pura e 0 conocarcmoma contaram com a ITIlnOllados casos
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(20,3%), achado esse compativel com 0 encontrado em dlversas populac;:oes

(MOSTOFI, 1973, SKAKKEBiEK e PERA, 1993, ULBRIGHT e ROTH. 1994,

WHEELER e RUDY, 1997)

A avahac;:ao do parenqullna testIcular remanescente adjacente a neoplasIa

genmnatlva demonstrou alterac;:oes tanto epltehals como mterstlcl31S Para

determmac;:ao dessas alterac;:oes foram observadas vanas estruturas testlculares como

tecldo de sustentac;:ao, tubulos semmiferos, celulas germ1l1atlvas e de Sertoh, celulas de

LeydIg e vasos sanguineos 0 tecldo de sustentac;:ao do testiculo apresentou alterac;:oes

1I1especificas, tals como edema, mfiltrado mflamat6no, prohferac;:ao de tecldo

conjuntlvo, calclficaC;:30e outras Foram levados em conslderac;:ao somentc os achados

mals especificos, tals como alterac;:ao quantItativa das celulas mterstlclalS de Leydig,

alterac;:aoda espermatogenese e presenc;:ade neoplasIa mtratubular germmatlva

As celulas mterstIclais de LeydIg, responsavels pela produC;:3onormal de

testosterona, podem apresentar vanac;:ao quantItativa na dependencla da produc;:ao

hormonal A gonadotrofina conol1lca hurnana e urn dos hormomos produzldos por

neoplaslas testlcularcs e que tem a capacldade de estImular as celulas de LeydIg,

acarretando sua hlperplasia (MARK e HEDINGER, 1965; LEFEBVRE et aI, 1993)

Nas amostras estudadas, as celulas lI1tersticials de LeydIg mostraram-se

slgl1lftcatlvamente ausentes ou dllmnuidas em 69,5% dos casos sugenndo que hap

alterac;:aohormonal nesses paclentes

Estudos que avaham a func;:aotestIcular em paclentes com cancer de testiculo

demonstram que os I1lVCISde testosterona se encontram aumenlados em grande parte

dos casos (BERTHELSEN e SKAKKEBiEK, 1983), 0 que se deve a produc;:ao de

gonadotrofina coriol1lca humana pelo tumor MARK c HEDfNGER (1965)

descreveram uma eslrella assoclac;:ao entre hlperplasla de celulas de LeydIg e

teratomas mahgnos com componente trofoblasllco Esludos m31S recentes

correlacJOnam a neoplasia testIcular germmatlva com a dlmmulc;:ao da [unc;:ao

end6cnna e com alterac;:oes funcJOnals das celulas de LeydIg (PETERSEN,

GlWERCMAN et aI, 1998, PETERSEN, SKAKKEBAEK, et ai, 1998, PETERSEN.

GlWERCMAN et aI, 1999, PETERSEN, SKAKKEBAEK. et al. 1999) A reduC;:30

slgl1lficatlva das de celulas de Leydig junto a neoplaslas testlcularcs gcnlllnativas
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sugere que eXlsta forte assoclayao entre a neoplasia testJcular e as celulas mterstlCl3lS

Quando correlaclOnadas com 0 tlpO de neoplasia, as celula<; de Leydig estlveram

reduzldas, tambem slgmficatlvamente, nos casos de semmoma e de neoplasia mlsta A

assoclayao dessa alterayao com as outras neoplasms germmatlvas observadas teve sua

avahayao preJudlcada pelo reduzldo numero de casos eXIstentes

Com base somente nesses dados, entretanto, nao se pode predlzer a funyao

endocnna testIcular Da mesma forma nao ha como determmar se a dunmUiyao das

celulas de Leydig e antenor ao tumor, relaclOnada a ele ou apenas reflexo de fatores

compresslvos Tal achado, no entanto. e condlzente com dados obtldos por

PETERSEN, SKAKKEBAEK et al (1999) onde paclentes com neoplasIa testJcular

germmatJva apresentam dlmmUiyao da secreyao de hormonlO lutelmzante pela~ celulas

de Leydig

Os tubulos semmiferos apresentaram alterayao da espermatogenese em 100%

dos casos. sendo que em 43,5% dos casos nao havIam elementos germmatlvos e em

outros 43.5% so havlam espermatogoll1as com ou sem espermatocltos Em nenhuma

das amostras estudadas foram VIStOSespermatozoldes. 0 escore nos casos de tumor de

saco vltehno mfantil e no caso de tumor do saco vitelmo mfantil assoclado a

semmoma classlco e carcmoma embnonano fO! zero, tanto por nao haver

espermatogenese nessa ffl1>..a etana como por eXlstlr atrofia tubular com esclerose 0

grupo dos semll10mas obteve a menor media de escores na avahayao do trofismo

tubular com malOr preJUIZO da espermatogcnese assoelado a esses tumores, as

neoplaslas mlstas. de Corma geral, apresentaram tambem dlllllnUlyaO importante da

espermatogenese, porem nao-slgmficatlVa e menos Il1ten<;aque a vI<;tanos semll10mas

A populayao de celulas da espermatogenese m31Spreservada, e nem por ISS0completa.

fO! a encontrada na penfena do conocarCllloma. tal dado nao pode. no entanto, ser

considerado, dada a baixa frequencla desse tumor Os dados com relayao a
espermatogenese sac dlscordantes em parte dos resultados obtldos por MARK e

HEDINGER (1965). em que os semll10mas se assoclavam a melhor preservayao da

espermatogenese. os mesmos autores observaram tambem que os teratomas

apresentavam malOr prejuizo da espermatogenese quando comparados com outros

tumores
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Afora a teona hormonal. a compressao do parenqulma testicular pela

neoplasia e 0 aumento da temperatura testicular ocaslOnado pela exacerbayao da

vasculanzayao local podenam tambem contnbulr para as alterayoes na maturayao do

epltellO germmatlvo Apesar da genese amda obscura dessas neoplaslas, e a

cnptorquldla altamente conslderada como fator etlO16glco As alterayoes

parenqUlmatosas no cnptorqUidlsmo sao mespecificas e depend em tanto da locahzayao

quanto do tempo em que 0 testiculo ficou em topografia an6mala Os testfculos que

permanecem fora da bolsa escrotal por longo perfodo tendem a sofrer atrofia completa

com hlalimzas:ao tubular Esse aspecto fO! observado em 21,7% dos casos estudados,

80% dos quais aprcscntavam tubulos alterados por neoplasIa mtratubular de celulas

germmatLvas Em outros havla, em meio ao parenqUlma remancscente com tubulos

hlpotr6ficos, grupo~ de tubulos hlalllllzados, 0 que mostra que alterayoes no eplteho

gcrmmatlvo testicular pod em ser focals ou mesmo multlfocals, nao afetando

necessanamente todo 0 6rgao com a mesma mtensidade Todo 0 espectro de alterayoes

no eplteho genmnatlvo relaclOnado a neoplasia permanece amda obscuro Urn estudo

de funyao ex6cnna testicular reahzado por JEWETT et al (1983), com base na

avahayao do volume ejaculat6no de paclentes com neopla~la teSlicular, conclUlu que

alterayoes no componente gen111natlvotesticular tern inlclO antes da neoplasIa e podem

atuar como agente mdutor ou promotor do cancer Trabalhos recentes tern

demonstrado que paclentes com neoplasia testicular gcrmmativa apresentam

espennatogenese anormal no testfculo contralateral (BERTHELSEN et ai, 1982,

PETERSEN, SKAKKEBAEK et ai, 1998, RAJPERT-DE MEYTS et ai, 1998),0 que

nos sugere que a alterayao da espermatogenese nao e uma conscquencla da neoplasia e

sim uma alterayao previa ou concomltante ao tumor, compartllhando talvez 0 mesmo

fator etlol6glco

o achado mals marcante no parenqulma testicular remanescente fOI 0 de

neoplasia mtratubular de celulas germmatlvas As alterayoes no eplteho germmativo,

percebldas por cunosldade nas decadas de 60 e 70 (SKAKKEI3A:K, 1972), ocupam

hOJe lugar de destaque como precursoras de neoplasia mvasora germmal1va 0

reconhecnnento da N1TCG niio e feHo. mUltas vezes. por desconhecerem os

profiSSlOn31Sresponsavels que a assoclayao do metodo rotmeJro de hematoxllma e
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eosma com 0 metodo do PAS e altamente confiavel para dlagnostIcar neoplasIa

mtratubular germmatlva, dada sua elevada pOSltlvidade, com resultados [also-

negatlvos em menos de 2% dos casos (COFFIN ct al , 1985)

Dentre as 69 amostras estudadas. 66,7% apresentaram, no parenqUlma

adJacente a neoplasia. tubulos alterados por NITCG Esse valor, embora slgl1lficatlvo

no presente estudo, esta multo aquem dos encontrados por MARK e HEDINGER em

1965, por SKAKKEBJEK em 1975 e por COFFIN ct al em 1985 No entanto, dos 23

casos em que nao [01 encontrada NlTCG. dez apresentaram acentuada compressao do

parenqullna remancscente, onde puderam ser visuahzados apenas esparsos tubulos,

tre~ eram representados por parenqUlma lmaturo (neoplaslas pedlatncas), onde as

altera~5es de NITCG nao estao bem defimdas e 5ao de dificil identifica~ao Exclullldo-

se esses casos elevar-se-la a mCldcnCla de NITCG para 82,1%. 0 que ficaria proximo

dos dados de hteratura

A mCldencia de NITCG entre os paclcntes com cnptorqUldla esta entre 2 e

8% (MONTIE, 1993) MUltos dos casos de cnptorqUldla sao blOpslados por ocasiao da

orqulOpexIa, em torno de d01Sanos de Idade. quando a lesao epltehal amda nao esta

aparente A mCldencla de NITCG no testiculo contralateral de paclentes com neoplasia

germmativa chega a 7% em algumas series, mas, apesar dlsso, em muitos servwos nao

e rotma a blopsla do testfculo contralateral por ocaSlao da orqUlectomla

o grupo de neoplasJas que apresentou maior lI1cldenCla de NITCG [01 0 de

carCll10ma embnonano puro. segUldo das neoplaslas mlstas, teratomas Imaturos e

conocarcmoma, tals dados sao, no cntanto, lrrelevantes no presente estudo dado 0

pequeno numero de casos eXlstentes desses tumores A presenya de NlTCG no gmpo

de neoplaslas mlstas [01 slgmficatlva, porem essa slgl1lficancla nao f01 obscrvada nos

casos de semmoma, a balxa [requencIa de celulas atlplcas mtratubulares Junto a esse

tlpO de tumor esta de acordo com os dados obttdos por SKAKKEBJEK (1975),

segundo os quais. de 22 casos de semmoma exammados, quatro (18,2%) nao

apresentavam NITCG

Alem da correla~ao estrelta com neoplasia mvasora, a NITCG apresenta

aspecto mteressante quanto a ll1vasao e embohza~ao Em 2,9% dos casos estudados

foram vIsuahzadas celulas atipIcas no mtersticlO em melO aos tubulos semmi[eros,
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esse aspecto e comum nos casos de neoplasIa testICular germmatlva e mesmo naqueles

em que a neoplasIa nao e amda aparente e configura a forma de mvasao do tumor

Entretanto, em melO ao parenqUlma remanescente onde havla tllbulos com NITCG,

dlstante portanto da neoplasia Illvasora propnamente dlta, tres amostras (4,3%)

apresentavam celulas atiplcas. semelhantes aquelas eXlstentes no mtenor dos tubulos

com NI lTG, no mtenor de va~os sangumeos e lmfatlcos Esse aspecto da lesao

tubular testIcular pode ter relaC(ao com a genese de neoplaslas germmatlvas

extratestlculares, como descnto por CHEN e CHENG em 1989, portanto, 0 paclente

com neoplasia nao precisa apresentar massa testIcular, bastando a presenC(a de NITCG

com mvasao mtersticlal e embohzaC(ao precoce Nos casos de neoplasia extratesticular

se tomana entao imprescilldivel a bl6psla testicular para IdentificaC(ao de NITCG, pO!s

o testiculo podena vIr a desenvolver nova neoplasia.

Dos achados ocaslOnms no parenqUIma testIcular remanescente, 0 adenoma

de Pick apresentou IllcldenCla semelhante a encontrada na populaC(ao geral de 5%

(TRAINER, 1991) No entanto, em urn dos casos se observou a presenC(a de neoplasia

mtratubular nos mbulos unaturos do adenoma de Pick (figuras 12 e 13), tal achado

sugere que sena possivel a IdentificaC(aode NITCG em cnanC(as,pOlSnelas nao ha aillda

maturaC(ao epltehal gen11lnatlva Tal IdentlficaC(ao. entretanto. e controversa

(JORGENSEN et aI, 1991. ULBRIGHT e ROTH, 1994), nao se podendo amda afirmar

que eXIsta NITCG precedendo tumores gen11lnatlvos pedlatncos, pOlS tal assocIaC(ao

amda nao fO!suficlentemente Illvestlgada (LEVIN. 1994)

A presenC(ade caJclficaC(aotesticular, pnnclpalmente quando estromal, pode

slgndicar eXlstencJa antenor de neoplasIa testicular, quando no Intenor dos tubulos

semmiferos. como a encontrada em 4,3% dos casos, c denommada mlcrol1tiase e

reflete alterayoes metab6hcas e degeneratlvas ou a presenya de NITCG (LENZ et al ,

1996. RAJPERT-DE MEYTS e SKAKKEBAEK, 1999)

A vascul1te na g6nada mascuhna pode ou nao fazer parte de doenC(a

slstemlca e possivel que a eXlstenCIa de alterayao patol6glca no 6rgao se relaclOne

com alterayoes vasculares mflamat6nas secundanas e, devldo a baJxa frequencla com

que fO!observada. tambem perde sua lInportancla Da mesma forma, os dOis casos de

orqUIte aguda em test!culo doente nao mantem relaC(aoespecifica com a neoplasia 0
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achado de orqulte cromca de padrao hnfocltano fohcular assoclada a semmoma pode,

no entanto, fazer parte de um espectro de vana90es morfol6g1cas pnnclpalmentc dos

semmomas, dado 0 mfiltrado Imfocltano sempre presente nesses tumores Da mesma

forma, descn90es de outras neoplaslas germmatlvas assocladas a mfiltrado Imfocltano

tern sido feltas (JAHNUKAINEN et al , 1995)
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7 CONCLUSOES

Todas as especulayoes em tomo das neoplaslas testlculares, princlpalmente

as germ matIvas. tern vahdade. dada a dIficuldade em se en tender corretamente tals

tumores e sua balxa OCOrrenCIa,0 que dlficulta as mumeras Il1vestlgay6es A avaliayao

do parenqUlma nao-neophislco adjacente a neoplasia germmatlva demonstra que

I A espermatogenese encontra-se alterada em 100% dos casos de neoplasIa

germmatlva testicular, alterayao essa mals acentuada Junto aos semmomas classleo e

anaplaslco, com predominlo de 11lpotrofia acentuada e de atrofia total Esse achado

sugere que os paclentes com tumor de lmhagem germmatlva testicular tenham prejuizo

da espermatogenese prevlO ou concomltante ao aparecimento da neoplasia.

2 As ceJulas mterstlClaIS de LeydIg apresentam reduyao numenca

slglllficatlva em 69,5% dos casos, mdependentemente do tlpO hlstol6glco de neoplasIa

assoclado, sugenndo que os paclentes com neoplasIa testIcular germmatlva tenham

alterayoes horrnonaIs dc ongem tumoral ou mesmo prevlas ao surglmento da

neoplasIa

3 A neoplasIa mtratubular de celulas germmatlvas tem fortc aSSOClayaOcom

neoplasIas germmatIvas testIculares, pnnclpalmente aquelas que acometem homens no

pcriodo pas-puberal, estando presente em 66,7% dos casos Tal achado e concordante

com a hteratura e demonstra que as neoplaslas germmatlvas testiculares nao

pedlatncas SaD precedldas por alterayoes epltehals facIlmente reconhecivels a
mlcroscopla aptlca
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ANEXO

MtTODOSDECOLORA~AO

Colora~ao Hematoxilina e Eosina
Tecll/ca

I) Lavar em aglla corrente,

2) corar em solllc;ao de hematoxllll1a de Harns por 50 segundos,

3) lavar em agua corrente,

4) aglla amolllacal,

5) corar em solllc;ao de eOSlna,

6) lavar desldratar, dmfanlzal e montar

Solu(:i5es

A Hematoxllll1a de Harns

• hemato"lIl11a - 5 g,

• alcool etlhco - 50 ml,

• alumen de potasslo 100 g,

• agua destllada - 950 ml,

• oXldo de merCUrIO - 2,5 g,

• a('ldo acetlco glacial - 40 ml

Dissolver a hematoxllll1a no alcool levemente aquecldo (56°C) em banho-marIa, dissolver

o alumen de potassIC em agua destllada aqueclda em chama, acrescentar a soluyao alcoohca de

hematoxllll1a e delxar ferver Adlclonar 0 oXldo de merCUrIO e enta~ 0 aCldo acetlco FIItrar

A.cido Peri6dico de Schiff (PAS)
Teclllca

1) Lavar os cortes em agua desl1lada,

2) delxar em soluc;ao de aClclo penodlGo por 5 mll1utos,

3) lavd.r em agua destllada,

4) del"ar em reagente de Schiff por 15 I11I11UtOS,

5) lavar em agua corrente por 5 mll1l1tos,

6) corar com hematoxIlma de Harns por 50 segundos,

7) lavar desldratar dlafanlzar e montar



SolUl;:oes

A) ACldo penodlco aquoso a ]%,

B) Reagente de SchIff
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