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RESUMO

O presente trabalho descreve os achados anatomopatoldgicos e radioldgicos do esqueleto de um gato com
nanismo associado a adenomatose folicular tireoidiana. Uma gata de 40 dias com pequena estatura e pesando
100g foi encaminhada para a necropsia com historico de que o animal ndo crescia e com suspeita de nanismo. Na
necropsia, todos os ossos do esqueleto eram curtos e frageis. No raio-X, os ossos longos apresentaram epifises
radioluscentes. Microscopicamente, foram observadas caracteristicas de osteoporose e interrupg¢do do
crescimento endocondral, intramembranoso e aposicional, caracterizando o nanismo proporcional. A tireoide
apresentava foliculos predominantemente pequenos revestidos por células cuboidais e com uma pequena
quantidade de coldide. Entre os foliculos, havia aglomerado de células foliculares como caracteristica da
adenomatose interfolicular. O diagnéstico de nanismo proporcional associado a adenomatose folicular
tireoidiana foi confirmado com base nos achados macro e microscépicos.
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ABSTRACT

The anatomic-histopathological and radiographic findings of the skeleton of a cat with dwarfism associated with
thyroid follicular adenomatosis are described. A 40-day-old female cat of small height and weighing 100 g was
submitted for necropsy with a history of severely reduced bone growth and suspected dwarfism. At necropsy, the
bones of the whole skeleton were short and fragile. At X-ray, the long bones presented radiolucent epiphyses.
Microscopically, characteristics of osteoporosis and interruption of endochondral, intramembranous and
appositional growths were observed, characterizing proportional dwarfism. The thyroid had predominantly small
follicles covered by cuboidal cells and with a small amount of colloid. Among the follicles, there were large
numbers of follicular cells agglomeration as a characteristic of interfollicular adenomatosis. The diagnosis of
proportional dwarfism associated with thyroid follicular adenomatosis was confirmed based on the macro and
microscopic findings.
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INTRODUCAO
O nanismo ¢ uma patologia do
crescimento  dsseo caracterizada pela
estatura abaixo da média dos individuos da
sua espécie, raga e idade (EIGENMANN,
1992). O nanismo pode ser classificado em
proporcional ou desproporcional, sendo
este ultimo uma anormalidade congénita e
de carater genético. J4 o nanismo
proporcional pode ser decorrente de
doencas congénitas ou adquiridas da
hipofise ou da tireoide, que cursam com
deficiéncias hormonais durante a fase de
crescimento  pos-natal (SERAKIDES,

2016; CIEPLOCH et al., 2017).

O nanismo proporcional ou ando

verdadeiro caracteriza-se pela
anormalidade nos crescimentos
endocondral, intramembranoso e

aposicional. A alteragdo nos trés tipos de
crescimento causa redugao proporcional do
comprimento longitudinal e da espessura
de todos os ossos do esqueleto
(SERAKIDES, 2016), o que faz com que o
animal mantenha um fenotipo infantil
(CIEPLOCH et al., 2017).

Ja o nanismo desproporcional ou
condrodistrofico, também chamado de
condrodisplasia, caracteriza-se por
anormalidade somente do crescimento
endocondral sem alteracao dos
crescimentos intramembranoso e

aposicional. Embora sua apresentagcdo

macroscopica seja variavel, a
desproporcionalidade entre os ossos do
esqueleto ¢ sempre observada, com a
presenga de membros curtos e defeituosos,
cabegca arredondada e focinho achatado
(SERAKIDES, 2016).

Na medicina veterinaria, apesar de
pouco frequente, o nanismo ja foi descrito
em varias espécies (WURSTER et al,
2012;  WIESINHA et al, 2013,
WATANABE et al.,, 2014). Em caes, o
nanismo proporcional ja foi relatado na
raca Pastor Alemao, como consequéncia de
hipotireoidismo (ANDRESEN E
WILLBERG, 1976). Em gatos, a
ocorréncia de  nanismo €  rara
(CHANDLER et al., 2008). Apesar do
hipertireoidismo ser a disfuncao tireoidiana
mais frequente em gatos, foram descritos
dois casos de hipotireoidismo por
hipoplasia da tiredide em gatos da mesma
ninhada, com caracteristicas clinicas e
radiologicas de nanismo desproporcional,
sem meng¢do aos achados histopatologicos
(TRAAS et al., 2008). O objetivo deste
artigo € relatar os achados radioldgicos e
anatomopatoldgicos do esqueleto do que
parece ser o primeiro caso de nanismo

proporcional em gato associado a

adenomatose folicular tireoidiana.

RELATO DO CASO
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Um animal da espécie felina,
fémea, sem raga definida com poucos dias
de vida foi resgatado da rua por uma
cuidadora, e levado a wuma clinica
veterinaria. Junto a esse animal, foram
encontrados outros trés filhotes mortos. O
animal foi mantido internado e foi
acompanhado por 40 dias quando veio a
obito pesando somente 100 gramas
(Fig.1A). Durante este periodo, o animal
cresceu e apresentou um  baixo
desenvolvimento/crescimento, apesar de se
alimentar normalmente. Durante as quatro
primeiras semanas de vida, ele recebeu um
substituto do leite materno (petmilk,
Vetnil, Sdo Paulo, Brasil) 10mL a cada 3
horas. Vinte e seis dias ap0ds a internacao, a
alimentacdo foi modificada. O animal
recebeu alimento pastoso A/D HILLS para
cdes e gatos na quantidade diaria de
22,8mL dividido em 8 porcdes que eram
administradas em intervalos de trés horas.
As fezes e urina eram de aspectos normais.
A dosagem sérica de calcio total (9,87
mg/dL) e de creatinina (0,80 mg/dL)
estava dentro dos limites de normalidade e
a glicose sérica (sem jejum) também estava
normal (187 mg/dL). O animal se
locomovia, as vezes com um pouco de
dificuldade ¢ com um dos membros
curvos. Antes do oObito que ocorreu
naturalmente, tentou-se colher o sangue
mas a quantidade foi insuficiente para a

realizagdo de outros exames.

A necropsia, o animal apresentava
somente os dentes incisivos superiores €
inferiores (Fig. 1B) e os ossos de todo o
esqueleto eram proporcionalmente curtos,
estreitos e frageis (Fig. 1C). As mucosas
visiveis, a musculatura e todos os 6rgados
apresentavam-se intensamente palidos e
com sangue hidrémico, sugerindo um
quadro de anemia. Nenhuma outra
alteragdo macroscopica foi observada.

O esqueleto foi dissecado e foi
medida a distancia entre a cabeca ¢ a base
da cauda, além do comprimento
longitudinal dos imeros, radios, fémures e
tibias de ambos os lados. A distincia da
cabe¢a a base da cauda foi de 14cm ¢ o
comprimento médio dos ossos longos foi
de 2,6 cm (Gmero), 3 cm (radio), 2,8cm
(fémures) e 2,8cm (tibias).

Foi realizado exame radiografico
pos morte de todo o esqueleto. Os 0ssos
longos apresentaram epifises
radioluscentes sem formacgdo dos centros
de ossificagdo secundarios ou com
formacgao incipiente. A cortical era delgada
e as vezes descontinua. As costelas
apresentavam-se radioluscentes (Fig. 1D).

Apos ser dissecado e fixado em
formol, o esqueleto foi previamente
descalcificado em solugdo de acido
formico por 20 dias. Todos os orgdos
moles, incluindo as tireoides, paratireoides,
hipofise e adrenais e os ossos de todo o

esqueleto foram processados pela técnica
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de inclusdo em parafina para avaliagdo
microscopica.

Microscopicamente, 0s  0SSOS
longos e as vértebras apresentavam
epifises totalmente cartilaginosas, a
maioria sem os centros de ossificacdao
secundarios (Fig. 2A). Em alguns poucos
0sso0s, era possivel observar um centro de
ossificacdo secundario incipiente. A
cartilagem articular e a placa epifisaria
eram estreitas, com condrocitos pequenos e
com nucleos  picndticos e com
indiferenciacdo das suas zonas. A regido
de condrocitos hipertroficos era estreita ou
ausente e sem sinais de invasdo vascular
(Fig. 2B). A placa epifisaria estava selada
por uma delgada placa oOssea terminal
distal, como sinal de interrupcdo do
crescimento (Fig. 2B). As trabéculas
Osseas da esponjosa primaria, da epifise e
da metafise estavam reduzidas em niimero,
desconectadas e fragmentadas (Fig. 2C) e
eram revestidas por uma camada

descontinua de osteoblastos fusiformes,

como sinal de osteoporose (Fig. 2D). A
cortical também era delgada, descontinua e
predominantemente constituida por tecido
Osseo trabecular com raros Osteons
primarios (Fig. 3A). O periosteo de todos
0s o0ssos apresentava-se delgado e
hipocelularizado e a medula O&ssea
apresentava  moderada  redugdo da
celularidade como sinal de hipoplasia (Fig.
2D) . Os ossos do cranio eram delgados e
apresentavam  suturas  estreitas e
hipocelularizadas.

Embora as tireoides ndo tenham
apresentado  alteracdes  macroscopicas
aparentes, histologicamente elas tinham
foliculos predominantemente pequenos
revestidos por células cuboidais e com
pequena quantidade de coloide. Por entre
os foliculos havia grande quantidade de
aglomerados de células  foliculares
caracteristico de adenomatose
interfolicular (Fig. 3B). Os demais 6rgdos

ndo apresentaram alteracdes histologicas.
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Figura 1. Nanismo em gato associado a adenomatose folicular tireoidiana. A) Gato com 40 dias de idade
pesando somente 100 gramas. B) Presenga somente dos dentes incisivos superiores e inferiores. C) Ossos longos

proporcionalmente curtos, estreitos e frageis. D) Ossos lon%os com eplﬁses radlc;luscentes e cortlcal delgada

Figura 2. Nanismo em gato associado a adenomatose folicular tireoidiana. A) Osso longo com epifise totalmente
cartilaginosa sem o centro de ossificagdo secundario. H&E, Barra= 500um. B) Cartilagem articular estreita, com
condrocitos pequenos € com nucleos picndticos e com indiferenciacdo das suas zonas e sem sinais de invasao
vascular. Presenca de placa Ossea terminal distal (seta) selando a placa epifisaria. H&E, Barra= 100um.C)
Metafise do osso longo com trabéculas 6sseas reduzidas em numero, desconectadas e fragmentadas. H&E,
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Barra= 500um. D) Trabéculas 6sseas revestidas por uma camada descontinua de osteoblastos fusiformes, como
sinal de osteoporose e hipoplasia da medula 6ssea. H&E, Barra= 100pum.

Figura 3. Nanismo em gato associado a adenomatose folicular tireoidiana. A) Cortical delgada, descontinua e
predominantemente constituida por tecido 6sseo trabecular com raros dsteons primarios. H&E, Barra= 100um.
B) Tireoide com foliculos predominantemente pequenos revestidos por células cuboidais e com pequena
quantidade de coloide. Grande quantidade de aglomerados de células foliculares por entre os foliculos
caracteristica de adenomatose interfolicular. H&E, Barra= 50um.

DISCUSSAO

O gato apresentou reducdo do
crescimento desde os primeiros dias de
vida. Sua estatura era bem menor em
relagdo ao que se esperaria para a espécie
com 40 dias de idade. Animais nessa idade
devem ganhar diariamente de 7 a 10g de
peso, de modo que o animal do presente
caso deveria ter no minimo 280g de peso
corporal (AUGUST, 2001). No entanto,
essa reducdo do crescimento  foi
proporcional entre todos os ossos do
esqueleto, condizente com nanismo
proporcional. Ao exame radiografico, as
epifises dos ossos longos apresentavam-se
radioluscentes, como sinal de auséncia dos
centros de ossificagdo secundarios na
maioria desses 0ssos, o que foi confirmado
pelo exame histopatologico. As epifises da

maioria dos ossos longos e das vértebras

eram totalmente cartilaginosas sem os
centros de ossificagdo  secundarios.
Quando presentes, esses centros eram
muito pequenos com pouca formagdo de
0sso. Levando-se em consideracdo que ao
nascimento, ¢ esperado que todo o modelo
cartilaginoso, com exceg¢do das cartilagens
de crescimento, tenha sido substituido por
tecido oOsseo (SERAKIDES, 2016), ¢
provavel que as alteragdes apresentadas
por esse animal tenham surgido na vida
pré-natal. As caracteristicas de
indiferenciagdo dos  condrocitos  das
cartilagens articulares e das placas
epifisarias, com redu¢do ou auséncia de
invasdo vascular e a presenca de placa
Ossea terminal distal que selava a placa
epifisdria confirmam a interrup¢ao do
crescimento endocondral. A redugdao do

tamanho dos ossos chatos do cranio
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associada @ menor espessura €
hipocelularidade das suturas, confirmam a
redu¢do do crescimento intramembranoso.
A alteragdo desses dois tipos de
crescimento causou redugdo proporcional
dos ossos chatos do cranio que apresentam
crescimento intramembranoso, através das
suturas e¢ dos ossos da base do cranio,
vértebras, costelas e ossos longos que tém
crescimento  endocondral. A menor
espessura dos ossos de todo o esqueleto
associada a hipocelularidade do periosteo e
do endosteo confirma a reducao do
crescimento aposicional (SERAKIDES,
2016).

Outros sinais importantes
observados neste animal foram o de
adenomatose interfolicular, de
osteoporose, de hipoplasia da medula dssea
e da auséncia dos dentes caninos, molares
e pré-molares. Sabe-se que a adenomatose
interfolicular pode ser decorrente de
quadros de hipotireoidismo (SERAKIDES
et al., 1999). Devido 'a diminui¢do nas
concentragoes séricas dos hormonios
tireoidianos, ha estimulo para a maior
secrecdo do hormodnio tireoestimulante
(TSH). O TSH, por sua vez, induz
hipertrofia e hiperplasia das células
foliculares da tiredide (TOOD, 1986),
causando adenomatose da glandula
(SERAKIDES et al., 1999). Em gatos,

embora raro, o hipotireoidismo ja foi

relatado como consequéncia de hipoplasia

da tiredide (TRAAS et al, 2008), de
tireoidite linfocitica e principalmente de
doengas que nao sdo primdrias da tiredide
(SCOTT-MONCRIEFF, 2007). A
adenomatose  tireoidiana  pode  ser
resultante do estimulo do TSH sobre a
glandula em decorréncia dos baixos niveis
sanguineos dos hormonios tireoidianos. No
entanto, em gatos, tem sido descrita a
hiperplasia adenomatosa hiperfuncional da
tiredide, com caracteristicas histologicas
semelhantes aquelas evidenciadas no
presente caso (SCOTT-MONCRIEFF,
2007). Embora ndo tenha sido possivel
realizar a dosagem sanguinea da
triiodotironina e da tiroxina, o quadro
clinico e anatomopatologico observado ¢
caracteristico de hipotireoidismo pela
presenga principalmente do nanismo, da
osteoporose, da hipoplasia da medula dssea
com indicativo de anemia e do atraso da
erupcdo dentdria, alteracdes que ndo sdo
evidenciadas no hipertireoidismo.

Os hormonios tireoidianos agem no
osso promovendo a diferenciagdo das
células tronco mesenquimais da medula
O0ssea em células osteoprogenitoras e na
atividade de sintese pelos osteoblastos
(BOELONI et al., 2009). Assim, a
osteoporose caracterizada pela
insuficiéncia  osteoblastica pode  ser
justificada pelo suposto quadro de

hipotireoidismo.
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Os hormonios tireoidianos sdo
importantes também para a diferenciacdo e
maturacdo dos condrdcitos das cartilagens
de crescimento, condi¢des essenciais para
que a cartilagem seja invadida por vasos
sanguineos levando células
osteoprogenitoras. Essas células irdo
sintetizar matriz dssea sobre a matriz
cartilaginosa promovendo o crescimento
endocondral. A deficiéncia dos hormodnios
tireoidianos promove menor diferenciacdo
e maturacdo dos condrdcitos, menor
invasdo vascular da cartilagem e
consequentemente menor  crescimento
endocondral.  Resulta também  em
hipocelularidade do peridsteo, do endosteo
e das suturas reduzindo os crescimentos
aposicional e intramembranoso
(SERAKIDES, 2016). Outro achado que
pode ser justificado pelo quadro de
hipotireoidismo ¢ a anemia, uma vez que
os hormonios tireoidianos sdo importantes
para estimular a eritropoese (CLINE E
BERLIN, 1963). Além disso, pela idade do
animal ja seria esperado que todos os

dentes tivessem sofrido

(AUGUST, 2001).

erup¢ao

Mesmo sem a dosagem dos
hormonios da tiredide, o relato de nanismo
por si sO se justifica, em decorréncia da
raridade dessa alteracdo em gatos e da
auséncia de descricdo das caracteristicas
histologicas dos ossos de gatos com

nanismo. No unico caso relatado nesta

espécie, o nanismo foi desproporcional e
ndo foram descritas as caracteristicas
histologicas dos ossos (TRAAS et al,
2008).

CONCLUSAO
O diagnostico de  nanismo
proporcional associado a adenomatose
folicular tireoidiana foi firmado com base

nos achados macro e microscopicos.
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