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PRIVAZIONE FARMACOLOGICA DI ANDROGENI*
MICHAEL L. WASMER, DVM, KENITA S. ROGERS, DVM, MS

Texas A&M University

I metodi farmacologici di privazione degli androgeni
vengono impiegati comunemente quale alternativa alla ca-
strazione chirurgica nel trattamento dei pazienti umani
con disordini sensibili a questi ormoni. Nel cane, la castra-
zione chirurgica è consigliabile nel trattamento di diverse
patologie, fra cui ipertrofia prostatica benigna, prostatite
batterica e adenoma delle ghiandole perianali (cellule epa-
toidi). La risposta positiva al trattamento chirurgico sugge-
risce che questi disordini siano sensibili agli androgeni.

In ambito veterinario, la castrazione chirurgica general-
mente viene accettata; tuttavia richiede l’anestesia generale
ed è irreversibile. Questo tipo di trattamento non è adatto
nei riproduttori di valore e nei soggetti in cui l’anestesia ri-
sulterebbe molto rischiosa. In questi casi è indicato un me-
todo non chirurgico efficace di privazione degli androgeni
che conservi la fertilità.

Nel presente lavoro vengono presi in esame i metodi
farmacologici di privazione degli androgeni e la possibilità
di applicarli nel trattamento di cani con disordini sensibili
a questi ormoni. L’applicazione razionale di questa alter-
nativa presuppone conoscenze relative a fisiologia degli
androgeni, fisiopatologia dei disordini sensibili a questi or-
moni e meccanismi d’azione e limiti degli agenti farmaco-
logici che vengono impiegati.

FISIOLOGIA DEGLI ANDROGENI

Asse ipotalamo-ipofisario-testicolare

L’ormone rilasciante l’ormone luteinizzante (LHRH) è
un decapeptide rilasciato con un andamento pulsante dal-
l’area preottica dell’ipotalamo.1,2 L’ormone agisce sull’ade-
noipofisi per stimolare il rilascio delle gonadotropine, or-
mone luteinizzante (LH) e ormone follicolo-stimolante
(FSH).

FA
RM

AC
OT

ER
AP

IA
 V

ET
ER

IN
AR

IA

Riassunto

Nel cane, i disordini androgeno-sensibili si verificano con maggior frequenza nei maschi interi e la castrazione chirurgica ri-
mane il trattamento di elezione. Le alternative farmacologiche devono essere prese in considerazione nei riproduttori di valore
e nei soggetti in cui l’anestesia costituirebbe un rischio elevato. A differenza della castrazione chirurgica, i metodi farmacologi-
ci di privazione degli androgeni sono di tipo non invasivo e permettono di conservare la fertilità.

L’applicazione razionale della terapia farmacologica di privazione degli androgeni richiede conoscenze riguardanti fisiologia
degli androgeni, fisiopatologia dei disordini androgeno-sensibili e meccanismi d’azione e limitazioni degli agenti che si intenda
impiegare. Benché il costo possa rappresentare un fattore limitante quando siano state definite le dosi terapeutiche per gli
agenti più recenti, il cliente deve essere messo al corrente dell’opportunità in casi appropriati. Sono necessari ulteriori studi
prima che questi agenti possano essere utilizzati di routine negli animali di elevato valore riproduttivo.

Summary

Canine androgen-sensitive disorders occur most commonly in intact male dogs, and surgical castration remains the treat-
ment of choice. Pharmacologic alternatives should be considered for valuable breeding animals and for patients for whom
anesthesia would pose high risks. Unlike surgical castration, pharmacologic methods of androgen deprivation are noninvasive
and may allow preservation of fertility. Rational application of pharmacologic androgen deprivation therapy demands an under-
stading of androgen physiology, the pathophysiology of androgen-sensitive disorders, and the mechanisms of action and limi-
tations of the agents being used. Although cost may prove to be a limiting factor when therapeutic doses of the newer agents
have been defined, clients should be made aware of this option in appropriate cases. Further investigation is needed before the
routine use of these agents for valuable breeding animals can be recommended.

*Da “The Compendium on Continuing Education for the Practicing
Veterinarian” Vol. 18, N. 3, marzo 1996, 267. Con l’autorizzazione del-
l’Editore.
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L’ormone luteinizzante si lega ai recettori di superficie
delle cellule di Leydig nell’interstizio testicolare. Dopo
l’attivazione, questi recettori stimolano la produzione di
un secondo messaggero (ad es. adenosinmonofosfato cicli-
co [AMPc]) che accresce la steroidogenesi. La catena late-
rale del colesterolo viene scissa nei mitocondri per formare
pregnenolone.3 Quest’ultimo, subisce successivamente una
rapida degradazione graduale nell’ambito del reticolo en-
doplasmatico liscio da cui derivano testosterone e altri ste-
roidi intermedi.3,4

L’innalzamento dei livelli sierici del testosterone eserci-
tano un effetto di feed-back negativo sulla secrezione ipo-
talamica di ormone liberante l’ormone luteinizzante (e
probabilmente anche un debole effetto di feed-back nega-
tivo a livello di adenoipofisi). La secrezione di ormone lu-
teinizzante e la conseguente produzione di testosterone di-
minuiscono (Fig. 1).

L’abbassamento dei livelli di testosterone favorisce l’i-
persecrezione di ormone liberante l’ormone luteinizzante
e un corrispondente aumento degli ormoni luteinizzante e
follicolo-stimolante.5 Quest’ultimo spinge le cellule del
Sertoli a secernere sostanze che, in presenza di testostero-
ne, favoriscono la maturazione degli spermatozoi.5,6

Produzione di androgeni a livello surrenalico

Il testosterone è il principale androgeno circolante e, nel
maschio, più del 95% viene prodotto a livello testicolare.7

Gli androgeni vengono prodotti anche nella zona reticola-
re delle ghiandole surrenali.

L’ormone liberante la corticotropina che viene rilasciato
dall’ipotalamo agisce sull’adenoipofisi inducendo la pro-
duzione di corticotropina (ACTH). Quest’ultima, oltre a
stimolare la produzione di cortisolo a livello della zona fa-
scicolata della corteccia surrenale, induce fenomeni di
ipertrofia e proliferazione della zona reticolare e un’iper-
produzione di androgeni surrenalici.8 L’innalzamento dei
livelli degli androgeni non contribuisce all’effetto di feed-
back negativo esercitato dal cortisolo sul rilascio di corti-
cotropina.9

Azione cellulare degli androgeni

Gli androgeni circolanti sono per la maggior parte legati
alle albumine o alle proteine di legame degli ormoni ses-
suali. Soltanto la quota ormonale non legata (libera) è bio-
logicamente attiva. Il legame con le proteine impedisce
che gli androgeni subiscano un esteso metabolismo a livel-
lo epatico.3,10 Benché il testosterone sia il principale andro-
geno circolante, il relativo metabolita diidrotestosterone
(DHT) riveste maggiore importanza fisiologica.3

Le cellule epiteliali della prostata e diversi altri tessuti
sensibili agli androgeni contengono enzimi deputati alla
conversione del testosterone in diidrotestosterone oppure
in metaboliti dotati di attività variabile.3,5 Il testosterone li-
bero diffonde nelle cellule prostatiche, dove viene conver-
tito per la maggior parte in diidrotestosterone dalla 5α-ri-
duttasi1,11,12 (Fig. 2). Il diidrotestosterone è dotato di pote-
re pressoché doppio rispetto al testosterone essendo carat-
terizzato da maggiore affinità di legame per i recettori in-

tracellulari degli androgeni e da più lenta dissociazione da-
gli stessi.5,12,13

In ambito nucleare, il complesso recettoriale androgeno-
androgeno interagisce con specifici siti di legame al DNA,
dando così l’avvio alla trascrizione dei geni dipendenti da-
gli androgeni. L’RNA messaggero che ne deriva viene tra-
dotto e le proteine cellulari aumentano. Nella prostata, l’ef-
fetto finale è rappresentato da ipertrofia cellulare e iperpla-
sia della componente epiteliale della ghiandola.1,11

DISORDINI ANDROGENO-SENSIBILI

Benché gli androgeni svolgano funzioni fisiologiche im-
portanti, sia nell’uomo che nel cane sono stati individuati
diversi disordini legati a ipersensibilità verso questi ormo-
ni. Nell’uomo, rivestono particolare significato clinico il
carcinoma prostatico e l’iperplasia prostatica benigna. Il
primo è la forma neoplastica più diffusa nella popolazione
maschile americana.14

I disordini androgeno-sensibili possono dipendere da
un eccesso di ormone circolante (di origine testicolare o
surrenalica) o da squilibri ormonali a livello dei tessuti
sensibili agli androgeni. Gli squilibri ormonali locali pos-
sono derivare da alterazioni nel tasso di conversione di un
ormone in un altro (ad es. testosterone in diidrotestostero-
ne) o da variazioni di concentrazione o sensibilità dei re-
cettori androgeni.15 Anche eventuali difetti post-recettoria-
li possono accrescere l’influenza di questi ormoni.

Come prevedibile, il trattamento dei disordini androge-
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FIGURA 1 - L’asse ipotalamo- ipofisi- testicolare. (LHRH = ormone libe-
rante l’ormone luteinizzante; FSH = ormone follicolo-stimolante; LH =
ormone luteinizzante; segno meno nel cerchietto = feedback negativo)
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no-sensibili comprende la privazione di tali ormoni. Ben-
ché la castrazione chirurgica elimini la fonte principale di
produzione di testosterone, si tratta di una misura irrever-
sibile, richiede l’anestesia generale e produce un impatto
psicologico significativo e indesiderabile nei pazienti uma-
ni. La ricerca di alternative mediche per il trattamento del-
le patologie prostatiche nell’uomo ha indotto a studiare di-
versi agenti farmacologici che provvedono a eliminare effi-
cacemente gli androgeni.

PRIVAZIONE FARMACOLOGICA
DEGLI ANDROGENI NELL’UOMO

La terapia farmacologica di privazione degli androgeni
agisce abbassando i livelli di ormoni circolanti (soppres-
sione degli androgeni), bloccando i recettori ormonali (te-
rapia anti-androgena) o inibendo la conversione locale di
testosterone in diidrotestosterone più potente. La discus-
sione che segue prende in considerazione gli agenti farma-
cologici impiegati nella terapia di privazione degli andro-
geni, descrivendone anche il meccanismo d’azione (Tab. 1)
e le indicazioni per l’uso nell’uomo.

Terapia di soppressione degli androgeni

Estrogeni

Nell’uomo, gli estrogeni provocano la privazione di an-
drogeni impedendo il rilascio di ormone liberante l’ormo-
ne luteinizzante dall’ipotalamo. La diminuzione di questo
ormone blocca la produzione testicolare di androgeni.18

Inoltre, gli estrogeni interferiscono con il legame degli an-
drogeni ai relativi recettori e inibiscono l’attività della 5α-
reduttasi.9

La terapia con estrogeni può essere un metodo efficace
di castrazione chimica. I risultati che fornisce sono sovrap-
ponibili a quelli della castrazione chirurgica quando venga
applicata per trattare pazienti umani affetti da carcinoma
prostatico.7 Nell’uomo e nel cane è stato dimostrato che
gli estrogeni svolgono un ruolo importante nella patogene-
si dell’ipertrofia prostatica benigna, per cui nei soggetti af-

fetti dal disturbo questo tipo di terapia è controindica-
to.16,19-21 Gli effetti collaterali gravi degli estrogeni (fra cui
infarto miocardico e complicazioni tromboemboliche) ne
hanno limitato l’uso terapeutico.7

Agonisti dell’LHRH

Normalmente, l’ormone luteinizzante viene rilasciato a
intervalli che riflettono il rilascio episodico dell’ormone li-
berante l’ormone luteinizzante a livello ipotalamico. La
somministrazione continua di un agonista dell’LHRH di-
sturba l’asse ipotalamo-ipofisi-testicolare. Dopo una fase
iniziale di rilascio di gonadotropine e un contemporaneo
innalzamento dei livelli sierici di testosterone, si verificano
una modificazione della sensibilità dei recettori LHRH e
la produzione di gonadotropine alterate dotate di attività
biologica ridotta.1,2 Ne consegue un calo di produzione
degli androgeni a livello testicolare. La somministrazione
protratta di agonisti dell’LHRH in cani di sesso maschile
può comportare una diminuzione del testosterone fino a
livelli di castrazione già a una settimana dall’inizio della te-
rapia.22-29 Sono stati sviluppati diversi analoghi agonisti
dell’LHRH dotati di potere d’azione variabile. Sostituen-
do gli aminoacidi in sesta e decima posizione del decapep-
tide originale costituente l’LHRH, se ne ricava un analogo
caratterizzato da maggiore affinità di legame ai recettori e
maggiore resistenza alla proteolisi.1,12 Secondo le segnala-
zioni, queste modifiche forniscono analoghi dotati di pote-
re da 50 a 200 volte superiore rispetto all’ormone d’origi-
ne.2 Attualmente, il leuprolide e il goserelin sono gli unici
LHRH-agonisti disponibili.

Leuprolide e goserelin sono approvati per l’uso nell’uo-
mo quale trattamento palliativo nelle forme avanzate di
neoplasia prostatica. È stato dimostrato che gli LHRH-ago-
nisti sono dotati di efficacia pari alla castrazione chirurgica
e alla terapia con estrogeni per quanto riguarda la sopravvi-
venza e le percentuali di remissione nei pazienti umani con
carcinoma prostatico, mentre comportano un numero si-
gnificativamente più basso di effetti collaterali.7,18

Gli LHRH-agonisti sono anche stati utilizzati a scopo
sperimentale nel trattamento dell’iperplasia prostatica be-
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FIGURA 2 - Azione intracellula-
re di testosterone (T) e diidro-
testosterone (DHT). (AR = re-
cettore degli androgeni)
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nigna; in questi casi tuttavia, la risposta clinica osservata
nell’uomo è variabile.1,6,30,31 È stato suggerito che nei pa-
zienti umani con ipertrofia prevalentemente stromale, la
risposta alla privazione di androgeni è piuttosto scarsa poi-
ché lo stroma prostatico non è sensibile a questi ormoni.1

È possibile che i cani con iperplasia benigna della prostata
rispondano maggiormente a questo tipo di terapia data la
componente prevalentemente epiteliale dell’iperplasia
prostatica in questa specie.16

Ketoconazolo

Il ketoconazolo è un agente antimicotico dotato di atti-
vità androgeno-depressiva reversibile. Il farmaco riduce la
produzione testicolare e surrenalica di androgeni inibendo
il sistema enzimatico necessario alla steroidogenesi dopo la
formazione di pregnenolone.9 Nell’uomo, la comparsa di
livelli di testosterone da castrazione si verifica entro poche
ore dalla somministrazione di una singola dose orale.18 Un
effetto simile è stato osservato nel cane, benché i livelli sie-
rici di testosterone possano aumentare in caso di sommini-
strazione protratta di ketoconazolo.32 Il ketoconazolo può
rivelarsi utile in particolari casi di carcinoma prostatico
nell’uomo, benché gli effetti collaterali (fra cui epatotossi-
cità, disturbi gastrointestinali e depressione della sintesi di
cortisolo) ne limitino l’uso nell’uomo per il trattamento
dei disordini sensibili agli androgeni.12,14,33

Glucocorticoidi

I glucocorticoidi esercitano un effetto di feed-back ne-
gativo su ipotalamo e ipofisi, con conseguente diminuzio-

ne del rilascio di corticotropina e diminuita produzione di
androgeni surrenalici. La produzione testicolare degli or-
moni non viene alterata.

I glucocorticoidi non sostituiscono la castrazione chirur-
gica e sono di scarsa utilità nel trattamento dei disordini
sensibili agli androgeni. Nell’uomo, questi farmaci vengo-
no utilizzati per trattare i disturbi dermatologici di questa
natura.34

Anti-androgeni

Anti-androgeni steroidei

Gli anti-androgeni steroidei posseggono più meccanismi
d’azione. Vengono classificati come anti-androgeni poiché
inibiscono il legame del testosterone e del diidrotestoste-
rone ai recettori androgeni, impedendo la trascrizione ge-
netica dipendente da questi ormoni. Inoltre, questi farma-
ci riducono la produzione di androgeni esercitando un
feed-back negativo sull’ipotalamo e deprimendo il rilascio
di LHRH.31,35

Il megestrolo acetato e il ciproterone acetato (che non è
disponibile negli Stati Uniti) sono anti-androgeni steroi-
dei. Benché venga scarsamente considerato, il megestrolo
acetato può determinare un miglioramento sintomatico
nei pazienti umani affetti da iperplasia prostatica benigna36

e tumori della prostata.9

Il ciproterone acetato non è stato considerato adeguata-
mente quale singolo agente nel trattamento dell’iperplasia
prostatica benigna, benché si sia dimostrato di efficacia
pari alla terapia con estrogeni (ma con effetti collaterali
più limitati) nella terapia palliativa del carcinoma prostati-
co umano.35

Tabella 1
Metodi farmacologici di privazione degli androgeni

Classe farmacologica Meccanismo d’azione Effetti sui livelli sierici di testosterone Effetti collaterali nell’uomo

Agenti che deprimono gli androgeni
Estrogeni (dietilstilbestrolo) Soppressione del rilascio di LHRH, Abbassamento Depressione midollare,16

blocco dei recettori degli androgeni, metaplasia squamosa
inibizione della 5α-reduttasi della prostata16

LHRH agonisti Soppressione del rilascio di ormone Iniziale innalzamento Peggioramento del quadro
luteinizzante funzionale e successivo abbassamento clinico all’inizio del trattamento

Ketoconazolo Inibizione della steroidogenesi Abbassamento Epatotossicità, effetti
testicolare e surrenalica gastrointestinali

Glucocorticoidi Diminuita produzione di androgeni Abbassamento Sindrome di Cushing
iatrogena, poliuria e polidipsia,
epatopatia

Antiandrogeni
Antiandrogeni steroidei Blocco dei recettori degli androgeni, Abbassamento Polifagia,17 diabete mellito17

(megestrolo acetato) soppressione del rilascio di LHRH

Antiandrogeni non-steroidei Blocco dei recettori degli androgeni Innalzamento Effetti gastrointestinali;
(flutamina nilutamide) epatotossicità

Inibitori della 5α-reduttasi
Finasteride Inibizione della conversione del Innalzamento Rari

testosterone in diidrotestosterone
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Anti-androgeni non steroidei

Gli anti-androgeni non steroidei (o “puri”) agiscono
unicamente inibendo il legame degli androgeni ai recetto-
ri. Il blocco del feed-back negativo degli androgeni sull’as-
se ipotalamo-ipofisi-testicolare induce un aumento riflesso
sia dell’ormone luteinizzante che degli androgeni circolan-
ti.18 Il vantaggio di mantenere livelli di testosterone nor-
mali o elevati riguarda la conservazione di una funzione
sessuale normale.18,37 L’innalzamento dei livelli locali di te-
stosterone in ambito testicolare è sufficiente a superare il
blocco dei recettori e a conservare la spermatogenesi.37,38

In genere, anche la libido viene mantenuta.37,38

Flutamide e nilutamide sono due esempi di anti-andro-
geni puri. Soltanto il primo è disponibile in commercio ed
è registrato per l’uso in associazione con LHRH-agonisti
nel trattamento del carcinoma prostatico metastatico del-
l’uomo. È difficile valutare l’efficacia del flutanide (o di
qualsiasi farmaco) nel trattamento di pazienti umani con
ipertrofia prostatica poiché spesso i sintomi di questa pa-
tologia regrediscono spontaneamente.39 La somministra-
zione del farmaco comporta spesso la comparsa di effetti
collaterali gastrointestinali e in alcuni soggetti si osservano
segni di epatotossicità.9,40 Gli anti-androgeni non steroidei
vengono impiegati per evitare l’eventuale insorgenza di
eritema sintomatico nella fase iniziale di produzione degli
ormoni luteinizzante e testosterone che si verifica poco do-
po l’inizio della terapia con LHRH-agonisti.

Inibitori della 5α-reduttasi

L’inibizione della 5α-reduttasi impedisce la conversione
del testosterone in diidrotestosterone. Quest’ultimo è do-
tato di potere d’azione pressoché doppio rispetto al testo-
sterone ed è responsabile della crescita normale e iperpla-
stica della prostata.13 Gli inibitori della 5α-reduttasi ab-
bassano i livelli sierici e intraprostatici di diidrotestostero-
ne. I livelli circolanti e intraprostatici di testosterone sono
aumentati, per cui le funzioni mediate dall’ormone vengo-
no mantenute (ad es. libido e spermatogenesi).

Il finasteride è un inibitore della 5α-reduttasi approvato
per l’uso nell’uomo nel trattamento dell’ipertrofia prostati-
ca benigna. Se la dipendenza prostatica dal diidrotestoste-
rone viene conservata nel tessuto neoplastico, il finasteride
può rappresentare una terapia utile in questa situazione.

PRIVAZIONE FARMACOLOGICA DI ANDROGENI
NEL CANE

Indicazioni e applicazione razionale

Nel cane, la privazione di androgeni è consigliata nel
trattamento di patologie quali iperplasia prostatica beni-
gna,16 prostatite batterica,16 neoplasia prostatica,16 adenoma
delle ghiandole perianali41,42 e dermatosi rispondenti alla
castrazione.43 Questi disordini colpiscono più comunemen-
te i maschi interi, benché si osservino occasionalmente an-
che in quelli castrati (ad es. adenocarcinoma prostatico e
tumori delle ghiandole perianali) e raramente nelle femmi-
ne (ad es. neoplasie delle ghiandole perianali).41,42 Prima di

scegliere un metodo farmacologico di privazione degli an-
drogeni, bisogna considerare le fonti di produzione di que-
sti ormoni, la fisiopatologia del disordine androgeno-sensi-
bile e la necessità o meno di conservare la fertilità.

Maschi interi

Nel maschio intero, i testicoli sono la fonte principale di
produzione di androgeni e la castrazione chirurgica è il si-
stema più evidente per eliminarli. Nei soggetti che non tol-
lerano l’anestesia (ad es. cani in età avanzata con altre pa-
tologie coesistenti) o negli animali di elevato valore ripro-
duttivo è preferibile scegliere un’alternativa farmacologica.
La privazione farmacologica di androgeni non rende ne-
cessario il ricorso all’anestesia e permette di conservare la
fertilità.

La scelta del metodo farmacologico in un maschio inte-
ro non è fondamentale quando non sia indispensabile con-
servare la fertilità, mentre occorre valutare attentamente le
diverse possibilità quando si desideri mantenere il sogget-
to in attività riproduttiva. Gli agenti androgeno-depressivi
(agenti che abbassano i livelli di testosterone circolante)
non devono essere somministrati in modo continuativo ai
riproduttori poiché la libido e la spermatogenesi dipendo-
no dal testosterone.13 Benché la maggior parte dei disordi-
ni androgeno-sensibili richiedano trattamenti protratti per
garantire la remissione dei segni clinici, la terapia intermit-
tente inserisce fasi di fertilità fra l’interruzione del tratta-
mento e la ripresa delle manifestazioni cliniche.

Nel cane, la reversibilità degli effetti indotti dalla de-
pressione farmacologica degli androgeni non è stata valu-
tata clinicamente. In questa specie, è stato invece dimo-
strato sperimentalmente che l’interruzione della sommi-
nistrazione protratta di LHRH-agonisti è seguita da recu-
pero della spermatogenesi.25,26 Tuttavia, la somministra-
zione prolungata di questi farmaci nell’uomo ha destato
preoccupazioni circa l’eventuale insorgenza di atrofia ir-
reversibile delle cellule di Leyding e fenomeni di fibrosi
interstiziale.43

I livelli sierici di testosterone vengono mantenuti impie-
gando inibitori della 5α-reduttasi e anti-androgeni non
steroidei.13,18 Pertanto, finasteride e flutamide possono es-
sere utilizzati in modo continuativo senza necessariamente
provocare effetti collaterali su libido o spermatogenesi.13,38

Sono necessari ulteriori approfondimenti clinici prima che
questi agenti siano resi disponibili per l’uso negli animali
da riproduzione.

Femmine e maschi castrati

Nelle femmine e nei maschi castrati, la ghiandola surre-
nale è la fonte principale di produzione di androgeni. In
assenza di una fonte testicolare di androgeni, i prodotti
che agiscono esclusivamente interrompendo l’asse ipota-
lamo-ipofisi-testicolare (ad es. gli LHRH agonisti) non so-
no indicati. Al contrario, si rivelano vantaggiosi gli agenti
che limitano la produzione surrenalica di androgeni, ini-
biscono l’attività della 5α-reduttasi o svolgono effetti anti-
androgeni.

La comparsa di un disordine androgeno-sensibile in una
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femmina o in un maschio castrato suggerisce un’iperpro-
duzione di androgeni a livello surrenalico (ad es. iperadre-
nocorticismo).44 Prima di iniziare il trattamento occorre
valutare l’asse ipotalamo-ipofisi- surrenalico.

Lo sviluppo di neoplasie tipicamente androgeno-sensi-
bili in assenza di produzione testicolare di androgeni è in-
dicativa anche di perdita dell’influenza androgena e di
possibile malignità (ad es. adenocarcinoma prostatico
scarsamente differenziato oppure adenocarcinoma delle
ghiandole perianali). In questi casi, la privazione farmaco-
logica di androgeni non è di alcuna utilità.

Esperienza clinica

Al momento attuale, i mezzi farmacologici di privazione
degli androgeni vengono impiegati raramente in ambito
veterinario. Benché le azioni svolte da estrogeni e mege-
strolo acetato sugli androgeni siano note da anni, i signifi-
cativii effetti collaterali indotti da queste sostanze ne han-
no impedito l’uso di routine nel trattamento dei disordini
androgeno-sensibili del cane.

Il ketoconazolo è stato utilizzato nel cane quale terapia
palliativa nei casi di adenocarcinoma prostatico e adeno-
carcinoma delle ghiandole perianali.a L’uso del farmaco è
stato suggerito anche quale prova terapeutica di privazio-
ne di androgeni nei casi di sospetta dermatosi rispondente
alla castrazione.10 I segni clinici dei disordini androgeno-
sensibili possono diventare refrattari al trattamento a cau-
sa del ripristino dei livelli di testosterone nel corso della
terapia con ketoconazolo.

Nel cane, l’esperienza clinica con LHRH agonisti, an-
tiandrogeni puri e inibitori della 5α-reduttasi è limitata.
Questi prodotti, quali mezzi farmacologici di privazione di
androgeni, sono dotati di maggiore specificità d’azione e
comportano un minor numero di effetti collaterali rispetto
a estrogeni, megestrolo acetato o ketoconazolo (Tab. 1).
Le conoscenze relative agli effetti svolti nel cane da
LHRH-agonisti, antiandrogeni puri e inibitori della 5α-re-
duttasi derivano principalmente da ricerche condotte per
il trattamento dell’iperplasia prostatica benigna nell’uomo.

Secondo quanto riferito in letteratura, flutamide,38 fine-
stride13,45 e LHRH agonisti23,46 riducono le dimensioni della
prostata nei cani con iperplasia benigna della ghiandola.
Da queste segnalazioni non risulta chiaro se alcuni fra que-
sti cani abbiano presentato segni clinici prima del tratta-
mento oppure se quest’ultimo abbia attenuato tali manife-
stazioni. Nel cane, l’efficacia di questi agenti nel trattamen-
to di altri disordini sensibili agli androgeni non è stata valu-
tata. L’uso di questi farmaci in medicina veterinaria non è
stato approvato dalla U.S. Food and Drug Administration.
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