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Ginecomastia na Adolescéncia
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Resumo

A ginecomastia € definida pelo aumento do tecido glandu-
lar mamadrio no sexo masculino. E comum na adolescéncia,
sendo, na maioria dos casos, fisioldgica e resulta normal-
mente de um desequilibrio entre a produgdo de estrogénios
e androgénios. Na adolescéncia, a ginecomastia é muitas
vezes subvalorizada pelo pediatra. Apresenta-se uma revi-
sdo da literatura mais recente sobre o tema, incidindo na
etiopatogénese e na avaliacdo semioldgica e laboratorial,
no sentido de elaborar orienta¢des praticas na abordagem
desta anomalia.
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Gynecomastia in adolescents
Abstract

Gynecomastia is defined as a proliferation of male breast
glandular tissue. It’s frequent in adolescents and physiologic
in the majority of cases. It normally results from an imbal-
ance between estrogen and androgen production. In adoles-
cents, gynecomastia is frequently not valorized by paedia-
tricians. We review the recent literature about the subject,
focusing on the etiopathogenesis, clinical features and labo-
ratorial evaluation, in order to develop practical recommen-
dations about this anomaly.

Key-words: gynecomastia; adolescents; etiology; evaluation;
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Definicao

Ginecomastia ¢ uma palavra derivada do grego — gyneco
(feminino) + mastia (mama) — e refere-se a uma prolife-
racdo do tecido glandular mamaério no homem'. Clinica-

mente é definida por um aumento do tecido retromamilar,
superior a 0,5 cm, de consisténcia firme, normalmente de
caracteristicas concéntricas. Pode ser unilateral ou bilate-
ral e estar associada a sensibilidade ou dor mamaria, pelo
estiramento dos tecidos. Quando o tecido retromamilar
tem dimensdes maiores que 4 cm, a entidade ¢ chamada
macroginecomastia.

Deve ser diferenciada da pseudoginecomastia, também
chamada adipomastia ou lipomastia, que se caracteriza
por um aumento do componente adiposo da mama, mais
comum em obesos**.

Epidemiologia

A ginecomastia é uma entidade relativamente comum
durante a puberdade, tendo uma prevaléncia, consoante
diferentes estudos, entre quatro e 69%°. Nesta faixa
etdria, é devida normalmente a um desequilibrio entre a
producdo de estrogénios e androgénios. Inicia-se entre os
dez e os doze anos de vida (podendo ser unilateral nesta
fase) e atinge o pico de incidéncia entre os treze a catorze
anos (estddio trés de Tanner). Normalmente regride em
cerca de 18 meses. E rara a sua persisténcia para além
dos 17 anos®.

Etiopatogenia

Resulta de um desequilibrio entre a produgdo de estrogé-
neos e androgéneos (aumento dos estrogénios) ou aumento
da sensibilidade do tecido mamdrio aos estrogénios. Estes
induzem hiperplasia epitelial ductal, alongamento e ramifi-
cacdo dos ductos, proliferacio periductal dos fibroblastos e
aumento da vascularizacio®.

Na maioria dos casos, o aparecimento de ginecomastia
na puberdade € devido a um mecanismo fisiolégico, ndo
completamente esclarecido. A explicagdo mais consen-
sual € que tenha origem num desequilibrio entre a pro-
dugdo de estrogénios, que estimulam o desenvolvimento
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do tecido mamadrio, e a testosterona, que antagoniza este
efeito. Isto deve-se provavelmente ao facto de, no inicio
da puberdade, os valores séricos do estradiol triplicarem
em relacdo aos valores da infancia, enquanto a testoste-
rona s atinge valores séricos sobreponiveis aos do adulto
no fim da puberdade. O aumento da enzima aromatase,
que produz estradiol a partir da testosterona (aumentada
p.e. nos casos de obesidade), ou da hormona luteinizante
(que causa diminuicdo da expressdo dos receptores dos
androgéneos, ao nivel da mama masculina, o que impede a
accdo inibitéria da testosterona) também poderiam contri-
buir para esta patologia'~. Nos tltimos anos, pensa-se que
a leptina (aumentada nos obesos) possa ter um papel no
desenvolvimento da ginecomastia pubertdria, exercendo
um papel no estimulo directo das células epiteliais mama-
rias, promovendo a secrecdo de estrogénios (pelo aumento
da aromatase periférica) e /ou induzindo uma sensibilidade
do tecido mamario aos estrogénios. A medida que a puber-
dade avanga, aumenta o nivel dos androgéneos circulantes
e a razdo androgéneos/estrogéneos, pelo que a ginecomas-
tia regride, na maioria dos casos*®.

As formas patoldgicas devem-se a uma diminui¢do da
producdo ou acg¢io da testosterona (Quadro I) e/ou a um
aumento da produgdo/ac¢do dos estrogénios (Quadro II1)*
468 A ginecomastia pode também ser causada por farma-
cos (Quadro IIT), podendo atingir até cerca de 25% dos
casos’. Existem casos de ginecomastia associada a varico-
celo, cujo mecanismo etiopatogénico ndo estd ainda com-
pletamente esclarecido'®. Em alguns casos a causa perma-
nece desconhecida**68,

Quadro I. Causas de ginecomastia por diminuicdo da produgao/
accao de testosterona*

1. Hipogonadismo primario

a. Sindrome de Klinefelter

b. Anorquia

c. Trauma ou infecgédo testicular

d. Sindrome de Kallman
Hipogonadismo secundario (tumores hipofisarios)
Tumores produtores de gonadotrofina coriénica humana (hCG)
Insuficiéncia renal crénica
Hipertireoidismo
Malnutrigéo
Sindrome de insensibilidade aos androgénios
Deficiéncia de 5a-redutase
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Quadro Il. Causas de ginecomastia por aumento da produgéo / acgao
de estrogénios*

1. Tumores testiculares

2. Produgéo ectépica de hCG

3. Aumento da actividade da aromatase ou aumento do substrato
a. Doencga hepatica cronica

Malnutricdo

Hipertireoidismo

Tumores adrenais

oo v

Ginecomastia familiar
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Quadro lll. Farmacos causadores de ginecomastia*

1. Estrogénios ou farmacos com actividade semelhante aos
estrogénios
a. Digitalicos
b. Fitoestrogéneos
c. Alimentos contaminados com estrogénios
d. Cosméticos contaminados com estrogénios
2. Farmacos que estimulam a sintese de estrogéneos
a. Gonadotrofinas
b. Clomifeno
c. Fenitoina
d. Testosterona
3. Farmacos que inibem a sintese / acgdo da testosterona
a. Cetoconazol
. Metronidazol
Agentes alquilantes
. Cisplatina
. Espironolactona
Cimetidina
g. Flutamida
h. Finasteride

-0 o0 T

i. Etomidato
4. Farmacos que actuam por mecanismos desconhecidos
a. Metildopa
. Antidepressivos triciclicos
Diazepam
. Penicilamina
. Omeprazol
Fenotiazidas
. Bloquedores dos canais de célcio
. Inibidores da enzima conversora da angiotensina
i. Hormona de crescimento
j. Alcool
k. Marijuana
I. Heroina

Sa@ 0o a0 o

Avaliacao

Na avaliacdo de um adolescente com ginecomastia é essen-
cial a realiza¢do de uma historia clinica rigorosa, comegando
pela determinacdo da data de aparecimento e tempo de
evolucdo da ginecomastia e pela avaliacdo da presenca de
sintomas associados (dor, galactorreia). E importante ques-
tionar o paciente em relacdo a: parotidite prévia; trauma ou
infeccdo testicular recentes; consumo de dlcool, drogas e/ou
farmacos (incluindo produtos de herbandrio, fitoestrogénios,
soja). Deve ser determinado ainda se existe historia familiar
de ginecomastia*®!!,

A palpacdo da mama é fundamental para avaliagdo do seu
tamanho e consisténcia, diagndstico diferencial com adi-
pomastia e identificacdo de escorréncia mamilar. E efectu-
ada com o paciente em dectibito dorsal e as maos atrds da
cabeca - comprime-se a mama entre o polegar e o indica-
dor e, ao aproximar os 2 dedos, na ginecomastia sente-se
uma elevac@o correspondente ao tecido glandular mama-
rio, simétrica em relacdo ao complexo mamilo-areolar,
enquanto que, na adipomastia, os dedos sé se juntam ao
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GINECOMASTIA NA ADOLESCENCIA

HISTORIA CLINICA
Sugerem o diagnostico? | +
EXAME OBJECTIVO
NAO / DUVIDAS NO SIM
DIAGNOSTICO
Puberdade (Estadio 11-111).
Tecido glandular concéntrico e
— restante exame fisico normal. — Ginecomastia pubertiria
Sem estig de doe
DOSEAMENTO DE: o e oenee
-hCG :
-LH
- Estradiol
- Testosterona ——» Farmacos/ Drogas —»  Ginecomastia por firmacos/drogas
- DHEA-S
- Fungio renal
- Fungio hepitica
- Funciio tireoidea —» Estigmas de doenga crénica —>  Ginecomastia da doenga cronica
N hCG + Ecografia testicular Tumor de células germinativas
. > Massa testicular > testiculares
Tumor de células germinativas
—> Normal —> extragonadal
Tumor produtor de hCG ‘
. . . L. i Rox torax
L » Testosterona | —» Hlpogctnadlsmo priméirio ('Sl’ndrome de TC abdominal
LH T Klinefelter, Pos-parotidite, ...)
. Prolactina
—» I"""Il“'['?t:;f";a ! _—T —» Prolactinoma —>» | RMN cerebral
o Prolactina N — Hipogonadismo secundério
Testosterona 1 T4L . e : S
— ‘ [‘H 1 — 4L teTSH | — Hipertireoidismo
) TSH
—— T4L e TSHN — Resisténcia aos androgénios
) X Ecografia testicular
- Ir T ;“':J“"’Ij,i ——> Massa testicular — Tumor das células Leydig/Sertoli
TC abdominal i
; Normal Normal Aumento da actwlda}de da
aromatase extratesticular
— DHEA-S 1 —» | TCabdominal |—» I e sy
Hiperplasia congénita da supra-renal
L Estudo normal —p Ginecomastia idiopdtica

Figura 1 — Fluxograma de avaliagcdo da ginecomastia na adolescéncia

Legenda: hCG — gonadotrofina coriénica humana; LH — hormona luteinizante, DHEA-S — sulfato de dehidroepiandrosterona; N — normal; Rx — telerradiografia; TC —
tomografia computadorizada; RMN — ressonancia magnética; T4L — tireotoxina livre; TSH — hormona tireosestimulante
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nivel do mamilo. A palpacdo testicular deve ser realizada
para determinar o tamanho, a simetria e a consisténcia tes-
ticulares (alerta para a presenca de nédulos/assimetrias/
varicocelo). E ainda essencial determinar as medidas antro-
pométricas (incluindo o indice de massa corporal), e iden-
tificar a presenga de sinais de femininizac@o (distribui¢io
corporal do pélo do tipo feminino, hdbito eunocdide) e de
estigmas de doenca crénica (doenga hepatica crénica, pato-
logia tireoidea ou doenga renal) 46711,

Nao deve ser esquecida a avalia¢do psicolégica dos pacien-
tes, incluindo a identificacdo de sintomas depressivos e a
determinagdo do impacto da ginecomastia na vida didria®.

A realizagdo de investigag@o laboratorial/imagiol6gica na gine-
comastia isolada na adolescéncia é controversa, uma vez que,
na grande maioria dos casos ela é fisioldgica e desaparece com
o tempo. Os pacientes deverdo ser reavaliados num periodo de
3 a 6 meses®'2. E mandatdria a investigacdo adicional se existir
evidéncia de causas patoldgicas, nomeadamente: macrogineco-
mastia com rapida evolugdo; galactorreia (na prolactinemia);
testiculos pequenos e auséncia ou diminuicdo de caracteres
sexuais secunddrios (no hipogonadismo); massas abdominais
ou testiculares (tumores); aspecto eunocéide, problemas com-
portamentais e testiculos firmes (na sindrome de Klinefelter);
aumento do crescimento linear (no casos de excesso de aro-
matase); bécio (no hipertireoidismo) 2. Existem autores que
defendem uma avalia¢@o laboratorial basica com o objectivo de
evitar subdiagnosticar casos de ginecomastia patolégica, poten-
cialmente tratdveis. Assim, recomendam a determinag¢do do
estradiol, da testosterona total, da hormona luteinizante (LH),
da dehidroepiandrosterona (DHEA-S) e da gonadotrofina cori-
6nica humana (hCG) 3. Poderd ser 1til também a avaliacdo
da fungdo renal, hepitica e tireoideia como exames de rastreio,
para identificar patologias associadas. A realiza¢do de uma eco-
grafia escrotal ¢ mandatdria perante a presenga de assimetria/
nédulos testiculares ou quando existe um aumento do estradiol.
A realizag@o de tomografia axial computadorizada abdominal
(para avaliacdo da presenga de tumores adrenais) ou ressonancia
magnética cerebral (para identificacdo de tumores hipofisarios)
deve ser ponderada de acordo com as altera¢des encontradas*’
(Quadro 1V). Na Figura 1 pode observar-se um fluxograma de
avaliacéo da ginecomastia na adolescéncia*>®.

Quadro IV. Exames complementares de diagndstico a pedir em
pacientes com ginecomastia

Primeira linha

- LH e testosterona total (rastreio de hipogonadismo, aumento
da actividade da aromatase, resisténcia/insensibilidade aos
androgénios)

- Estradiol (rastreio de tumores prudutores de estrogénios)

- DHEA-S (rastreio de tumores da supra-renal)

- hCG (rastreio de tumores produtores de hCG)

- Fungao renal e hepatica (rastreio de doencga renal/hepatica)

- TSH e T4 livre (rastreio de hipertireoidismo)

Segunda linha (de acordo com anomalias encontradas)
- Ecografia escrotal (diagnéstico de tumores testiculares)
- TAC abdominal (diagnéstico de tumores da supra-renal)
- RMN cerebral (diagnéstico de tumores hipofisarios)
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Evolucao e tratamento

Uma vez que, na maioria das vezes, a ginecomastia na ado-
lescéncia € fisiologica, ndo é necessdrio qualquer tipo de
tratamento. Exceptuam-se os casos com elevado impacto
psicoldgico/social®.

A ginecomastia de inicio recente (menos de 6 meses de
evolugdo), normalmente regride espontaneamente, pelo
que se recomenda apenas vigilancia clinica. Nesta fase
ocorre sobretudo hiperplasia ductal e inflamacdo peri-
ductal, que progressivamente vdo ser substituidas por
fibrose (ao fim de 12 meses). Uma vez instalada a fibrose
a regressdo espontinea ou com tratamento médico ¢é
pouco provavel®.

Os farmacos utilizados para tratamento da ginecomastia
podem ser moduladores dos receptores dos estrogénios
(tamoxifeno, raloxifeno, clomifeno), inibidores da aroma-
tase (testolactona, anastrazol), testosterona ou derivados
(danazol). Apesar de nenhum destes fairmacos se encontrar
aprovado pela Food and Drug Administration para trata-
mento desta patologia e a maioria dos estudos com eles
realizados terem uma amostragem pequena ou serem nao-
-randomizados, devem ser ponderados em casos graves,
progressivos/persistentes ou com elevado impacto psico-
légico/social. Na adolescéncia sugere-se a utilizacdo de
tamoxifeno na dose de 10 mg de 12/12 horas, por ter mais
estudos realizados e menos efeitos laterais, por um periodo
de 3 meses®®!112

Na ginecomastia de longa duracdo (mais de 12 meses), que
ndo regrediu espontaneamente ou com tratamento médico,
e que causa desconforto fisico ou psicolégico, deverd ser
ponderada intervengdo cirdrgica (desde que o crescimento
testicular esteja completo) *!2.

A ginecomastia patolégica normalmente resolve apds con-
trolo da doencga de base ou apds suspensdo do farmaco
desencadeador*®.

Comentarios finais

A ginecomastia € frequente na adolescéncia, fisiolégica e
regride espontaneamente, na maioria dos casos.

A etiologia da ginecomastia pubertdria ainda ndo estd com-
pletamente esclarecida.

A histéria clinica e o exame objectivo identificam a maio-
ria das causas patoldgicas de ginecomastia nesta faixa
etdria. Uma investigacdo laboratorial bdsica deverd ser
ponderada.

Na maioria dos casos ndo é necessario tratamento.

Sédo necessarios ainda estudos aleatorizados, multicéntricos
e com numero aceitdvel de individuos para avaliagdo da
eficacia dos farmacos disponiveis no mercado.

z

A terapéutica cirtrgica é uma op¢@o nos casos que ndo
regridem espontaneamente ou com tratamento médico.
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