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Definicao

Criptorquidia = Testiculo oculto
(do grego kryptds (oculto) + drkhis (testiculo) )

Auséncia do testiculo da sua posicao escrotal normal

Unilateral
2/3 casos
Direita é mais frequente (65% dos casos)

Testiculo no

/descendido\
Bilateral

Criptorquidia Criptorquidia
unilateral bilateral
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Definigao
Classificacao
Com base na observacao clinica
Testiculo palpavel vs nao palpavel
Com base na localizacao anatdmica
Nao palpével pa|pa've| CRIPTORQUIDEA TESTICULO ECTOPICO
Inexistente Distopico
(Anorquidia)
Abdominal Ectdpico

Extra-abdominal Retratil
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Definicao

Preocupacao...

Para o seu normal funcionamento, a gébnada masculina
deve estar localizada no escroto, onde a temperatura é
1-3 graus inferior a temperatura corporal central

O aumento da temperatura afeta essencialmente a
espermatogénese, mas pode afetar a restante funcao
testicular e aumenta o risco de degeneracao maligna

Diminuicao da fertilidade

Risco aumentado de cancro testicular
Risco de traumatismo e torsao testicular //
Associacao com hérnia inguinal

Problemas psicossociais e de imagem corporal
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Historia

1786 - Descricao, pela 12 vez,
na literatura médica (John Hunter)

1820 - Primeira tentativa de orquidopexia
cirurgica (Rosenmerkal)

1877- Primeira orquidopexia com sucesso
(Thomas Annandale)

Thomas Annandale
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Epidemiologia

Uma das anomalias congénitas mais comuns

Anomalia genital mais frequente em idade
pediatrica
Prevaléncia

3% no recém-nascido, de termo

1% nos lactentes 6-12 meses

Descida espontanea do testiculo ocorre em cerca de 70% dos
casos, nos 19s 3 meses de vida

qpb‘

T prevaléncia
Recém-nascido pré-termo (30-40%) ?

Se historia familiar de criptorquidia
(pais ou irmaos)
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testicular

A diferenciacao sexual depende de uma meticulosa
“coreografia” e sincronia...

Fatores endocrinos, paracrinos e autocrinos

Acao/interacao de genes especificos, fatores de
transcricdo e hormonas.

Witchel S, Lee A. Ambiguous genitalia. Pediatric Endocrinology Sperling 2014; 107-156.

Valent

Fisiologia do desenvolvimento oo Wit o
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1940 (Jost)- papel das génadas
1960 (Welshons e Russell)- papel do cromossoma Y

1989 (Lovell-Badge)- descoberta do SRY

Short arm {

Centromere

Sex-determining
region Y
(SRY)gene

This geneis Y
linked because it
is found only on
the Y chromosome.

Long arm <

Y chromosome
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Intermediate
mesoderm
WT1, NR5at,
GATA4, FOG2, WT1, SF1/ 1 NROB1, Lhx9, Cbx2
Gonadal NR5a1, SRY, PGDS, Bipotential
SOX9, SOX8, MAP3K4 WNT4, RSPO1, SOX3,
/ \ B-Catenin, BMP2
5
LHR /
Leydig cells Sertoli cells l
Genital Steroid
development synthesis 1 l LAB I 22,
Testosterone AMH
l ‘ AMH-R
Regression of Development of
= Male internal genitalia  \sierian ducts Miillerian ducts

P
DHT
™~ Male external genitalia
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Passive Actwe
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i regression regression 1
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Miillerian e Wolffian

duct \ duct
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DIFERENCIACION GENITAL MASCULINA

Testosterona fetal i

Formadén del Tubérculo Genital I

Actividad cél. Leydig

Actividad cél. Sertoll Conductos de Wolff

100 1 12 14 15 40
Semanas de Gestaclén
1% Trimestre 29°.3* Trimestres

Dependiente de hCG I Dependiente de LH fetal
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FASE TRANS-ABDOMINAL
ligamento craneal suspensorio INSL3
Epldidimo y Andrégenos
Conducto Deferente AMH ?
FASE INGUINO-
ESCROTAL
Andrégenos
CGRP
\ HOXA-10
Pared

e |

DESCENSO TESTICULAR

Escroto
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Etiologia

Criptorquidia isolada (mais frequente)
Associada a outras manifestacoes clinicas

Etiologia multifatorial ?
Fatores hormonais

Fatores ambientais - "\?“(?

.. o~ S o ...>
Fatores anatomicos ~c~= o _,. __\)
Fatores genéticos e
() - c" & b -
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Etiologia

Criptorquidia como doenca endocrina

Migracao do testiculo para a bolsa escrotal é
regulada por estimulos hormonals bem
estabelecidos

HCG placentaria (12 trimestre)
LH fetal (22-32 trimestres)
Androgénios

Hormona anti-mulleriana (?)

ACADEMICO
DE MEDICINA
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> prevaléncia da criptorquidia nos Sindromes de
Prader-Willi e Kallman

> prevaléncia da criptorquidia noutras situacdes de
disfuncao hipofisaria

Papel determinante da integridade do eixo
hipotalamo-hipofisario para o desenvolvimento

e migragao testicular i
A criptorquidia pode ser o 12 sinal ¢
objetivavel! P
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-1 Fatores ambientais
11 Exposicao a fatores ambientais que funcionam como
disruptores enddcrinos
m Compostos organoclorados, ftalatos, dietilstilbestrol
m Tabagismo materno
m Alcoolismo materno (?)
m Analgésicos

= (...)

Known or Suspected

Endocrine Disrupting
Chemicals
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1 Fatores anatomicos

1 Anomalias congeénitas urologicas ou da parede
abdominal

m Hipospadias

m Extrofia da bexiga |

m Sindrome de prune-belly, gastrosquisis, onfalocelo
® Diminuicao da pressao intra-abdominal
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Etiologia

Fatores genéticos
Mutacoes genes INSL3 e RXP2

Mutacdes gene recetor dos androgénios (AR)- sindromes
de insensibilidade aos androgénios-- > anomalias da

diferenciacao sexual
Associacao com cromossomopatias (S. Klinefelter)

Risco de repeticao familiar
Risco 4-6 x superior se histéria familiar positiva (pai ou irmao)
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Avaliacao clinica

Anamnese
Idade gestacional
Peso ao nascer

Fetal Growth and Development During Pregnancy

Origem étnica

Antecedentes familiares de criptorquidia ou de
hipogonadismo hipogonadotrofico

Tabagismo materno ou exposicao a outros potenciais
disruptores endocrinos
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Avaliacao clinica

Exame objetivo
Somatometria
Presenca de micropénis
Excluir hipogonadismo hipogonadotrofico

Caracteristicas escrotais

Escroto liso/ pouco rugoso, confirma que os testiculos nunca
estiveram em posicao normal

Presenca de anomalias da linha média (Uvula bifida,
incisivo central Unico)=> Anomalias eixo hipotalamo-
hipofisario

Excluir hipogonadismo central
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Avaliacao clinica
o
-1 Avaliacao laboratorial

Em todos os recém-nascidos fenotipicamente
masculinos, mas sem gonadas palpaveis, bilateralmente
m Fundamental excluir hiperplasia congénita da supra-renal

= Doseamento de 17-hidroxiprogesterona

® lonograma
m Caridtipo

m Doseamentos de testosterona, AMH e inibina B ajudam a
confirmar a presenca de tecido testicular =2 Exclusdo de
anorquidia
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Avaliacao clinica
Avaliacao laboratorial .
> 6 meses, 0s hiveis de e
gonadotrofinas e testosterona fetais : .
diminuem significativamente i3

Doseamento de AMH normal tem um e
valor preditivo de 98% para a presenca
de tecido testicular

Para avaliacao da presenca de tecido
testicular/funcdo testicular- secrecao
de testosterona
Prova de HCG - Varios protocolos
2500 Ul HCG, IM D1 e D4

Avaliacao laboratorial em D7-
Testosterona > 1ng/mL- Resposta
positiva
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Avaliacao clinica

Imagiologia

A ecografia € o método mais utilizado

Permite detetar testiculos rudimentares nas bolsas com uma
especificidade de 95%

No entanto, a sua sensibilidade é baixa para a dete¢ao dos
testiculos localizados no canal inguinal ou na cavidade
abdominal

TAC e RMN
Baixa sensibilidade
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Tratamento
Objetivos

Localizacao persistente do testiculo no escroto, sem
atrofia obvia

Espermatogénese adequada
Prevencao do cancro testicular

ldealmente < 6- 12 meses de vida
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Tratamento

Tratamento hormonal
HCG

Acao idéntica a LH, com alguma atividade residual
semelhante a FSH

Estimula a producao de androgénios pelas células de Leydig
testiculares = Potencia a migracao do testiculo para a bolsa
escrotal

Varios esquemas posologicos possiveis
(250-1000 Ul/dose, 2x/semana- 5 semanas)
Taxas de sucesso 6-21% em estudos randomizados

> sucesso em criancas mais velhas, com testiculos em
localizacao mais distal

Efeitos adversos (!): aumento da pigmentacao e rugosidade
escrotal, pubarca e crescimento peniano; efeitos adversos
sobre o crescimento (doses totais > 15.000 U)
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Tratamento

Tratamento hormonal

Analogos GnRH

Estimulam a secrecao de gonadotrofinas, aumentando, dessa
forma, a producao de testosterona pelas células de Leydig

Spray nasal aprovado apenas na Europa para o tratamento da
critorquidia |
Taxas de sucesso 6-38%, em estudos randomizados

> Taxa de sucesso se associados a HCG
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Tratamento

Tratamento hormonal

American Urology Association (2014)
O tratamento hormonal ndao esta recomendado

Guidelines Europeias

Auséncia de consenso sobre o tratamento hormonal como
forma de promover a descida testicular

Sugerem terapéutica hormonal nas situacdes de criptorquidia

bilateral, sobretudo com o intuito de melhorar a fertilidade
futura
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Orquidopexia
Laparoscopica

Laparoscopia também pode ser usada com fins diagnosticos

Convencional

Orquidectomia- Gonadas atroficas intra-abdominais

Orchidopexy
e —f v e & —
g S \'.;.{'i..
= A
) K 0N
__{‘...'-___;_“
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Prognostico

Risco de cancro testicular é 40x superior ao da
populacao em geral
Este risco reduz-se significativamente quando a
orquidopexia € atempada

Mas 25% dos tumores desenvolvem-se no testiculo
contralateral, nao criptorquidico! — sindrome de
disgenesia testicular (associacao criptorquidia,

infertilidade e cancro testicular) Testicular cancer
Tumores mais comuns: seminoma e carcinoma e M

. 7 ° \:H\
embrionario oA

Idade de aparecimento: 20-40 anos. o8
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Risco de infertilidade

38% de infertilidade nos casos de criptorquidia bilateral (risco 6x
superior ao da populacao em geral)

Taxa de fertilidade semelhante a da populacao em geral, nos
homens com criptorquidia unilateral

Importancia do “timing” da cirurgia
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ConclusoOes

Criptorquidia é frequente em idade pediatrica

Importancia da observacao dos genitais em todas as
consultas médicas

Criptorquidia “adquirida”

Etiologia multifatorial mas...

Sem duvida doenca endocrinal...
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A terapéutica hormonal nao é consensual e tem uma
baixa taxa de sucesso

A resolucao cirurgica deve ocorrer entre 6-18 meses
de idade A

O reposicionamento dos testiculos no escroto reduz
os problemas a longo prazo (infertilidade e cancro
testicular) e permite um seguimento adequado (com
auto-exame e palpacao testicular).
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