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Resumo. O termo Intersexualidade inclui as anomalias congénitas do sistema genital em
que o paciente apresenta caracteristicas sexuais ambiguas simultaneamente. Sao
caracterizadas na forma de hermafroditismo verdadeiro, pseudo-hermafroditismo
(feminino ou masculino) e o freemartinismo, sendo este 0 mais recorrente em bovinos. As
alteracBes acontecem durante o desenvolvimento embrionério do aparelho reprodutor e na
diferenciagdo sexual, sendo sua etiologia relacionada a fatores genéticos e ambientais. S&o
diagnosticadas pelos sinais clinicos, exames complementares e avaliagdes cromossémicas.
A similaridade entre as formas da anomalia, requerem atencdo para o correto diagndstico
da anormalidade e escolha de tratamento. O objetivo deste trabalho foi relatar um caso de
hermafroditismo verdadeiro em um bovino de parto ndo gemelar, destacando as alteragdes
evidenciadas no exame clinico fisico e no exame complementar ultrassonogréafico.
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Hermaphroditism in a bovine: Case report

Abstract. The term Intersexuality includes congenital anomalies of the genital system in
which the patient has ambiguous sexual characteristics simultaneously. They are
characterized in the form of true hermaphroditism, pseudohermaphroditism (female or
male) and freemartinism, which is the most recurrent in cattle. The changes happen during
the embryonic development of the reproductive system and in sexual differentiation, its
etiology being related to genetic and environmental factors. They are diagnosed by clinical
signs, complementary exams and chromosomal evaluations. The similarity between the
forms of the anomaly, require attention for the correct diagnosis of the abnormality and
choice of treatment. The objective of this study was to report a case of true hermaphroditism
in a non-twin calving calf, highlighting the changes evidenced in the physical clinical
examination and in the complementary ultrasound examination.
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Hermafroditismo en bovino: Reporte de caso

Resumen. El término Intersexualidad incluye anomalias congénitas del sistema genital en
las que el paciente tiene caracteristicas sexuales ambiguas simultineamente. Se
caracterizan en forma de verdadero hermafroditismo, pseudohermafroditismo (femenino o
masculino) y freemartinismo, que es el mas recurrente en el ganado. Los cambios ocurren
durante el desarrollo embrionario del sistema reproductivo y en la diferenciacion sexual,
estando su etiologia relacionada con factores genéticos y ambientales. Se diagnostican
mediante signos clinicos, exdmenes complementarios y evaluaciones cromosémicas. La
similitud entre las formas de la anomalia requiere atencion para el diagnostico correcto de
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la anomalia y la eleccidn del tratamiento. El objetivo de este estudio fue reportar un caso
de hermafroditismo verdadero en un ternero no gemelo, destacando los cambios
evidenciados en la exploracion fisica clinica y en la ecografia complementaria.

Palabras clave: Anomalia, bovino, hermafroditismo, intersexualidad

Introducéo

Anomalias na diferenciacdo sexual sdo descritas em multiplas espécies incluindo bovinos, equinos,
ovinos, suinos, caes e humanos (Payan-Carreira et al., 2008). Acontecem tanto no desenvolvimento fetal
quanto embrionério, ocorrendo na fase sexo cromossdémica com alteragcBes numeéricas, sexo gonadal e
sexo fenotipico resultando em anomalias no desenvolvimento da genitalia (Almeida, 1999; Campbell,
2004). Na fase sexo cromossdmica o oocito X é fertilizado por um espermatozoide que carrega o
cromossomo X ou Y (Zenteno-Ruiz et al., 2001). Em seguida, na fase sexo gonadal o gene SRY,
localizado no cromossomo Y, vai ser responsavel pela diferenciacdo da gbnada masculina. Se o
individuo é do sexo genético XX e ndo possui 0 gene SRY, a gbnada se diferencia em ovario. Na fase
sexo fenotipico se desenvolve de forma ativa no macho, sendo estimulado pela testosterona produzida
pelas gbnadas diferenciadas (Grunert et al., 2005; Nascimento & Santos, 2000). Se os hormonios
masculinos estdo ausentes ou os tecidos ndo respondem a eles, a tendéncia passiva é de diferenciacdo
em genitalia externa feminina. A determinacdo natural é que qualquer feto desenvolva uma genitalia
externa e conformagdo corporal feminina, quando a auséncia dos efeitos masculinizantes dos
andrdégenos (Howden, 2004). A intersexualidade por sua vez, faz com que o mesmo individuo apresente
caracteristicas marcantes dos dois sexos (Grunert et al., 2005; Nascimento & Santos, 2000).

AlteracGes no desenvolvimento do aparelho reprodutor ocorrem durante a vida embrionaria,
decorrentes de malformagGes nas estruturas primitivas do aparelho reprodutor, as quais se desenvolvem
ou sofrem regressdo e por doencas estruturais que resultam em erros durante a organogénese e
deformagdes na estrutura organica apos diferenciacdo do embrido. A anomalia, se apresenta em trés
formas, sendo, Freemartinismo, Hermafroditismo verdadeiro e Pseudo- Hermafroditismo. Nos bovinos
a apresentacdo intersexual mais comum é o freemartinismo, que estdo relatados principalmente em
gestacOes gemelares heterossexuais e menos encontrada em outras espécies, Como ovinos, caprinos,
suinos e equinos (Padula, 2005). Nos animais de producdo a anomalia acarreta problemas econémicos,
pois o individuo acometido pela sindrome desenvolve principalmente infertilidade. Predisposicdes
raciais estdo associada a etiologia genética, por isso, metodos de sele¢do séo utilizados nos rebanhos e
tem se mostrado eficaz na diminuicdo da ocorréncia da anomalia (Basrur & Basrur, 2004; Basrur &
Stranzinger, 2008). Nos animais domésticos a prevaléncia de malformagdes pode estar associada a
consanguinidade e em algumas espécies, também foi relatada devido a exposicdo desses individuos a
contaminantes quimicos ambientais (Fernandez et al., 2007).

Em bovinos o diagndstico é feito pelo exame clinico de palpacdo retal, exame complementar
ultrassonogréafico e vaginoscopia. Além métodos para diagndstico precoce, como a citogenética, que
possibilita identificar e eliminar a reproducéo dos animais acometidos, evitando maiores prejuizos ao
criador. A técnica de FISH (Hibridagdo Fluorescente in situ) que fundamenta- se no uso de uma
sequéncia de bases (sonda) complementar a0 DNA que se pretende estudar (Chauffaille, 2005),
marcadas com fluorocromos, permitindo identificar a presenca, auséncia, quantidade e localiza¢&o dos
segmentos cromossémicos. Além do método de cultura de linfdcitos periféricos e analise molecular de
sangue por PCR (Reacdo em Cadeia da Polimerase) e histopatolégico (Bugno et al., 2008; Coppola et
al., 2007).

Relato de caso clinico

Foi atendido uma fémea bovina, raca mestica (Holandesa X Abeerden Angus (Figura 1), 260 kg peso
vivo, criado em sistema extensivo, em uma propriedade rural no Distrito Maratd no municipio de Séo
Domingos, Santa Catarina.

Na anamnese, o produtor relatou que o animal apresentava alteracoes fisicas, observadas durante o
desenvolvimento. O mesmo apresentava saco escrotal com aspecto edemaciado, além de demonstrar
dificuldade de locomogdo, permanecendo na maior parte do tempo em decubito. Relatou também, que
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o animal urinava invertido, em forma de jatos direcionados para o anus, observado logo apos seu
nascimento até o décimo quarto més de idade.

No exame fisico e clinico, evidenciou-se alteracdes cardiorrespiratorias, apresentando frequéncia
respiratoria elevada, 52 movimentos respiratérios por minuto, sem presenca de estertores. Na ausculta
cardiaca, batimentos limpos sem presenca de sopro, com frequéncia alterada para 120 batimentos por
minutos. Os movimentos ruminais apresentavam-se normais e temperatura retal normal 38,5° C. Turgor
cutdneo e mucosas normais para a espécie. O paciente apresentava estrutura corporal de um bovino
fémea (Figura 2); porém, apresentava saco escrotal sendo que ao palpa-lo percebeu-se a presenca de
dois testiculos (Figura 3), sendo o esquerdo de maior tamanho, consisténcia firme e imével e o direito
de tamanho menor. Evidenciou-se também a presenca do musculo cremaster e ao palpar o testiculo o
bovino realizava a tragdo ventral do mesmo. Na regido cranial do saco escrotal, havia presenca de um
par de tetos disfuncionais e atrofiados (Figura 4).

. B - S e .
Figura 3. Presenca de saco escrotal. Figura 4. Presenca de um par de tetos disfuncionais e atrofiados.

Foi identificado que o animal apresentava uma estrutura semelhante a glande localizado na parte
interna da vulva (Figura 5), sendo que este bovino apresentava somente a vulva, sem vagina. Pela
localizagdo anatdémica da glande, esta contribuia para que o paciente realizasse mic¢do em foram de
jatos, pois a mesma obstruia parcialmente a saida, fazendo que a urina fosse ejetava para regido dorsal

do animal (Figura 6).

Ao ser submetido a ultrassonografia via trans retal, identificou-se a presenca do ovério esquerdo
atrofiado e a auséncia do direito (Figura 7A), além de um resquicio de cérvix também atrofiado (Figura
7B). A vesicula urinéria apresentava-se repleta e sem alteragdes (Figura 8).

Considerando as alteracBes encontradas no exame fisico e nos exames ultrassonograficos o
diagndstico para o paciente foi um caso de hermafroditismo verdadeiro. Diante do diagnostico, as
recomendacdes ao produtor, foram o envio do animal para a engorda e posteriormente abate, pois mesmo
com tratamento, ndo seria possivel transformar funcional a parte de reproducédo do paciente.
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Figura 6. Urina sendo ejetada.
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Figura 7. A) Ultrassonografia do ovério esquerdo atrofiado. B)
Ultrassonografia do resquicio de cérvix.

o

Figura 8. Ultrassonografia da vesicula urinaria.

Discussao

Em casos de intersexualidades, para chegar ao diagnéstico correto, inicialmente, sdo descartados o0s
diagndsticos diferenciais, no caso abordado, pela minuciosa inspecédo da paciente, associando, histérico,
anamnese e o0 exame ultrassonografico, descartou-se a anomalia Freemartinismo, que é muito comum
principalmente em bovinos nascido de parto gemelar, que néo foi o caso da paciente abordada. Em
gestacOes gemelares heterossexuais, devido a anastomose vascular coribnica nas placentas dos fetos,
entre 30 a 40 dias da gestacdo, geram dimorfismo sexual e em consequéncia, hd uma circulacdo fetal
comum de células (quimerismo hematopoiético) e substancias plasmaticas (Ayala et al., 2000). O sangue
de ambos os fetos, sdo misturados por aproximadamente 280 dias de gestacdo (Niku et al., 2007),
promovendo o intercdmbio de hormdnios, células sanguineas e também o fator de diferenciagdo sexual
entre os gémeos. O fator inibidor de Miller (MIF), horménio produzido pelas células de Sertoli,
juntamente com a testosterona produzida pelas células de Leydig dos testiculos (Brace et al., 2008),
sejam 0s principais responsaveis pela formacdo da anomalia. Logo nos estagios iniciais do
desenvolvimento nos mamiferos, os fetos apresentam dois pares de ductos: mesonéfricos (Wolff) e os
paremesonéfricos (Muller). No macho, sobre a influéncia de andrdgenos testiculares, os ductos de Wolff
se desenvolvem em epididimo, vasos deferentes e vesicula seminal. Nas fémeas, os ductos de Miiller
desenvolvem o Utero, as tubas uterinas, da cérvix e da vagina anterior (Rey et al., 2003). O MIF
produzido pelos testiculos do macho bloqueiam o desenvolvimento dos ductos de Mdiller na fémea em
gestacdes gemelares heterossexuais (Cabianca et al., 2007), gerando as anomalias no trato reprodutivo.
Além disso, as gbnadas do individuo masculinizado, produzem MIF em alguns casos, mantendo as altas
concentracdes do hormdnio no plasma sanguineo (Rota et al., 2002). A fémea nascida de parto gemelar
com essas caracteristicas, possui genotipo feminino; porém, masculinizada pelos horménios do macho
no Utero durante a determinacdo sexual, apresenta alteracdes nas estruturas reprodutivas (Padula, 2005).
Na porcdo externa da vagina observa-se a presenca de clitdris hipertrofiado, vulva pequena, pelos
vulvares longos e grosseiros. Nos casos de Freemartinismo, a vagina apresenta-se curta com cerca de
cinco centimetros de comprimento e com fundo cego e esterilidade. Na paciente, foi evidenciado
presenca somente da vulva, sem vagina e pénis dentro da vulva. Na avaliacdo uterina de pacientes com
Freemartinismo, observa-se aspecto rudimentar, auséncia de colo e cérvix uterina (Esteves et al., 2012),
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vestigios de gbnadas masculinas e hipoplasia dos ductos de Miller (Brace et al., 2008). Glandulas
vesiculares hipoplasicas e rudimentares sdo caracteristicas marcantes dessa sindrome. A presenca de
testiculos é rara nos animais acometidos pelo freemartinismo, somente nos casos de extrema influéncia
de hormonios masculinizante, os testiculos podem ser encontrados na regido inguinal e no abdémen em
posicdo ovariana (Peretti et al., 2008). Outra caracteristica marcante nos pacientes acometidos por
freemartinismo € a reducédo da distancia entre o anus e a vulva, ocasionando maior angulacdo na area
vulvar (Esteves et al., 2012). Os sinais clinicos na fase adulta do animal, iniciam com histérico de falha
reprodutiva, auséncia de comportamento estral ou falha na concepgéo na presenga do macho (Padula
2005). Devido aos niveis altos de testosterona, as fémeas tornando-se masculinizadas com maior
desenvolvimento das por¢des craniais do organismo, tornando 0 pescogo curto e grosso, cabeca pesada e
torax mais desenvolvido, bom estado de carne, com maior massa muscular e acimulo de gordura (Grunert
et al., 2005). Os machos possuem maior peso de carcaca quente quando comparados a fémeas, justificado
pela maior taxa anabdlica desse sexo (Philippe et al., 2020), além de o escore de marmoreio e qualidade
das carcacas serem superiores a de fémeas normais (Gregory et al., 1996), sendo descartados de rebanhos
destinados a reproducdo, pois sao inférteis e ndo adequados a producéo de leite (Esteves et al., 2012).

A paciente apresentou saco escrotal com presenca de testiculos e pelo exame de ultrassonografia
evidenciou a presenca dos ovérios, estando um atrofiado, confirmando o diagndstico de hermafrodita
verdadeiro, que sdo caracterizados justamente pela presenca de dois tipos de tecido reprodutivo, tecido
testicular e ovariano (masculino e feminino), que podem estar em uma Unica génada (ovotestis) e em
gbnadas separadas, simultaneos no mesmo animal, diferindo dos casos de Freemartinismo. Geralmente
o tecido testicular é destituido de células germinativas, sendo que os ovarios podem ter foliculos normais
e gerar descendentes. Os animais acometidos apresentam variados graus de ambiguidade genital, que
aparecem durante a puberdade e na vida adulta, sendo em sua maioria, vias genitais externas femininas,
com vulva rudimentar e clitdris hipertrofiado (Hafez & Hafez, 2004). A teoria mais aceita tanto para
hermafroditas verdadeiros quanto para pseudo-hermafroditas é que a anomalia seja causada devido a
translocacdo do gene SRY para o cromossomo X, promovendo desenvolvimento testicular em
individuos XX. E também que existam genes para o desenvolvimento testicular presentes no
cromossomo X, que normalmente permanecem inativados (Campbell, 2004).

Pseudo-hermafroditismo masculino é mais recorrente, se comparado ao pseudo-hermafroditismo
feminino e hermafroditismo verdadeiro (Steenholdt, 2007), principalmente nas espécies de bovinos,
caprinos e suinos (Basrur & Basrur, 2004; Bugno et al., 2008). No momento em que ocorre a formacédo
do embrido na vida intrauterina, tem se presenga das gonadas dos dois sexos, ocasionando em uma
diferenciagdo anormal das genitalias externas e internas. Em pseudo-hermafroditas machos podem estar
presentes 0s cromossomos sexuais XY ou XX e ainda com uma diferenca do Y, assim os ductos genitais
e a genitalia demonstram caracteristicas femininas, divergindo de hipoplasia quando os casos sdo graves
e até mesmo uma feminilizagdo (Zenteno-Ruiz et al., 2001). Na maioria dos casos, apresentam a
genitalia externa feminina. O paciente pseudo-hermafrodita possui gbnadas consistentes com o sexo
cromossdmico e a genitalia externa do sexo oposto (Katz & McDonald, 1992), o que nao foi o0 caso da
paciente abordado. Em casos de pseudo-hermafrodita feminino, tem-se a presenca de ovarios funcionais,
no entanto as caracteristicas fisicas masculinas e genitalia externa masculina. Ja pacientes pseudo-
hermafroditas masculinos, possuem testiculos com masculiniza¢do incompleta, a genitalia externa é
feminina. Ndo tem formacéo do epididimo, dos ductos deferentes e vesicula seminal, e & auséncia de
hormonios andrégenos, geram a falha na formacéao vaginal, cervical e uterina (Katz & McDonald, 1992).

Trés formas de pseudo-hermafroditas machos foram descritas, sendo a sindrome da persisténcia do
ducto de Muller, relatada como hereditaria adquirida, os animais possuem cromossomos XY ou XXY,
sd&o machos normais exceto em criptorquidas unilateral ou bilateral, estando os testiculos aderidos aos
cornos uterinos. Deficiéncia de Sa-reductase, onde a falta de diidrotestosterona faz com que as estruturas
que seriam masculinas se tornem femininas de forma passiva, sendo os animais afetados provaveis
criptorquios. E a feminilizacdo testicular, onde os pacientes machos apresentam testiculos retidos na
cavidade abdominal, produzindo fatores inibitérios dos ductos de Muller (MIF), atuando na producéo de
testosterona, ndo ocorrendo estimulo do sistema de Wolf devido a deficiéncia qualitativa e quantitativa de
receptores de citosol para a unido com o andrégeno, sucedendo em animal com genitélia externa de fémea,
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sem a presenca de ductos de Muller e Wolf. As racas e espécies mais afetadas estdo relacionadas ao alto
grau de cruzamentos consanguineos, por escolha ou falta de machos reprodutores (Lépez et al., 2015).

Em relacdo a abordagem terapéutica, podem ser realizados tratamentos clinicos medicamentoso com
a reposigdo hormonal e cirdrgico, corrigindo a genitélia interna e externa, dependendo da opgao do sexo
de criacdo e do caso do paciente. Tendo em vista que a paciente abordada, se apresentava em um quadro
de esterilidade o tratamento seria ineficaz pois o quadro do bovino era irreversivel, foi recomendado que
0 proprietério, enviasse paciente para o descarte, visando a diminuicdo das perdas econémicas.

Concluséo

Os sinais clinicos que a paciente apresentou, foram de encontro com o0s casos relatados de
hermafroditismo verdadeiro. Embora as anomalias congénitas de intersexualidade relacionadas ao
aparelho reprodutor, estejam ligadas principalmente a animais que apresentem alto grau de parentesco,
ou gestacdo gemelar, ndo se tratando do caso da paciente abordado, a recomendacdo de engorda e
descarte do animal, contribui para que se tenha a diminui¢do do indice de nascimento de animais com a
anomalia no rebanho do produtor e perdas econémicas ao proprietario.
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