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Introduciio
O hipogonadismo masculino é uma sindrome clinica causada
por deficiéncia androgénica. Pode afetar negativamente as
funcoes de multiplos orgaos e a qualidade de vida. Os andro-
geénios desenvolvem um papel crucial no desenvolvimento e
na manutencio das funcdes reprodutivas e sexuais do homem.
Baixos niveis de androgénios circulantes podem causar dis-
tarbios no desenvolvimento sexual masculino, resultando em
anormalidades conggnitas do trato reprodutivo. Com o avancar
. da idade, pode causar reducio da fertilidade, disfuncao sexual,
declinio da forca muscular, menor mineralizacdo 6ssea, distur-
bio do metabolismo lipidico e disfuncdo cognitiva. Os niveis
de testosterona decrescem como um processo do envelheci-
mento: sinais e sintomas causados por este declinio podem ser
considerados normais como parte deste processo. Entretanto,
baixos niveis de testosterona também associam-se a doencas
cronicas severas e pacientes sintomaticos podem se beneficiar
com a terapia de reposicdo de testosterona.

A deficiéncia androgénica aumenta com a idade: um declinio
anual de 0,4-2,0% de testosterona circulante tem sido relatado.
Em homens de meia-idade, a incidéncia encontrada é de 6%.
Ela é mais prevalente em homens idosos, obesos, com multi-
plas comorbidades e estado de satide precario.
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Etiologia e formas
O hipogonadismo masculino pode ser classificado em 4
formas:
1. Formas primarias, causadas por insuficiéncia testicular;
2. Formas secundarias, causadas por disfuncoes hipotalami-
cas-hipofisarias;
3. Hipogonadismo de inicio tardio;
4. Hipogonadismo devido a insensibilidade dos receptores
androgénicos.

As principais causas destas diferentes formas de hipogonadis-
mo estdo listadas na tabela 1.

O tipo de hipogonadismo deve ser diferenciado, pois tem
implicacoes na avaliacdo e no tratamento do paciente, tor-
nando capaz a identificacao de pacientes com patologias

associadas.

Tabela 1: Diferentes formas de hipogonadismo
masculino e suas principais causas

Formas primarias (Insuficiéncia Principais causas

testicular)

Formas congénitas Sindrome de
Klinefelter

Disgenesia testicular
(criptorquidismo)

Anorquia congénita
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Formas adquiridas

Neoplasia maligna
testicular

Orquite

Medicacoes

Doencas sistémicas

Anorquia adquirida

Formas secundarias (Disfuncoes
hipotalamicas-hipofisarias)

Formas congénitas

Sindrome de
Kallmann

Hipogonadismo
hipogonadotrofico
idiopatico (IHH)

. Formas adquiridas

Tumor hipofisario
(Prolactinoma)

Medicamentos

Doencas sistémicas
(Falencia renal,
hemocromatose,
hipotireoidismo,
traumas, infeccoes)

Abuso de esteroides
anabolizantes

Obesidade morbida

Radioterapia

Hipogonadismo de inicio tardio

Senilidade
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(Combinacio de insuficiéncia tes- | Obesidade

ticular e hipotalamica-hipofisaria) Doencas cronicas

Estado de saude

precario
Insensibilidade dos receptores Sindrome da insen-
androgénicos sibilidade androge-

nica parcial (PAIS)

Diagnastico

O diagnostico do hipogonadismo masculino é baseado nos sin-
tomas e sinais clinicos de deficiéncia androgénica (Tabela 2 e
3), associados a baixos niveis séricos de testosterona.

Tabela 2: Sinais e sintomas sugestivos de hipogona-
dismo de inicio pré-puberal

Testiculos pequenos

Criptorquidismo

Ginecomastia

Voz aguda

Epifises ndo fechadas

Crescimento linear até a vida adulta

Habitos eunucoides

Pelos faciais e corporais esparsos

Infertilidade

Baixa densidade 6ssea

Sarcopenia

Atividade/desejo sexual diminuido
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Tabela 3: Sinais e sintomas associados com hipogona-
dismo de inicio tardio

Perda de libido

Disfuncao erétil

Sarcopenia

Baixa densidade 6ssea

Depressao

Alteracoes de humor, fadiga e irritabilidade

Disturbios do sono

Perda de pelos corporais

. Fogachos

Perda do vigor

Resisténcia a insulina

Sindrome metabolica

Obesidade visceral

Ginecomastia

Diminuicao das funcoes cognitivas

O rastreamento para deficiéncia de testosterona néo estd indi-
cado como rotina. Entretanto, a mensuracéo da testosterona
deve ser realizada em homens com:
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¢ Tumoracio hipofisaria, acompanhada de irradiacio da

regido selar e outras doencas na regiao hipotalamica
selar;

e

Insuficiéncia renal cronica em regime de hemodialise;

¢ Tratamento com medicacoes que causem supressio dos

niveis de testosterona, como, por exemplo, corticoesteroi-

des e opioides;

* Moderada a severa doenca pulmonar obstrutiva cronica;

Infertilidade:

* Osteoporose ou fraturas com pequenos traumas;

¢ Infectados com o virus da imunodeficiéncia humana
(HIV) com sarcopenia;

Diabetes tipo 2.

O hipogonadismo hipogonadotrofico adquirido (formas

secunddrias) pode ser causado por medicamentos, hormonios,
esteroides anabolizantes e por tumores da hipofise. Exames de
imagem (tomografia computadorizada ou ressonancia nuclear

magnética) da regido selar e avaliacio enddcrina completa.

Recomendacdes para rastreamento

GR

O rastreamento para deficiéncia de testosterona esta
recomendado somente em homens adultos com mul-
tiplos e consistentes sinais e sintomas, listados nas
tabelas 2 e 3.

cido devem investigar osteoporose concomitante.

Homens adultos com hipogonadismo severo estabele- | B
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A mensuracéo da testosterona total deve ser repetida | A
em, pelo menos, duas ocasides, com métodos confi-
aveis.

- Em homens com niveis de testosterona total perto
do limite inferior (8-12 nmol/l), o nivel de testos-
terona livre deve ser mensurado por uma avaliacao
laboratorial confiavel.

- Em homens com niveis anormais suspeitos ou con-
firmados de globulina ligadora de hormonios sexuais

(SHBG), testosterona livre também deve ser incluida.

Tratamento

O objetivo do tratamento € restabelecer os niveis fisiologicos
de testosterona e melhorar a qualidade de vida dos pacientes.
Indicacoes e contraindicacdes estdo listadas nas tabelas 4 e 5.

. Tabela 4: Indicacdes de reposiciio de testosterona

Homens adultos com multiplos e consistentes sinais e
sintomas de hipogonadismo (listados nas tabelas 2 e 3),
associados a baixo nivel de testosterona

Atraso puberal (idiopatico, sindrome de Kallmann)

Sindrome de Klinefelter com hipogonadismo

Disfuncio sexual associada a baixo nivel de testosterona

Fraqueza muscular e baixa densidade 6ssea no hipogona-
dismo

Hipopituitarismo

Insuficiéncia testicular e hipogonadismo sintomatico
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Tabela 5: Contraindicacdes da reposicdo de testosterona

Cancer de prostata

Antigeno prostatico especifico (PSA) > 4 ng/ml

Cancer de mama masculino

Apneia do sono severa

Infertilidade masculina

Hematocrito > 50%

Sintomas severos do trato urindrio inferior devido a hiper-
plasia prostatica benigna

Escolha do tratamento

A terapia de reposicdo de testosterona (TRT) é segura e efe-
tiva e os agentes estdo disponiveis nas apresentacdes orais,
injecdes intramusculares, adesivos e géis transdérmicos
(tabela 6).

Em pacientes com hipogonadismo secundario, antiestro-

geénios, estimulacdo hormonal com HCG e FSH ou GnRH
podem restabelecer a producio de testosterona.
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Tabela 6: Apresentaces de testosterona para terapia de
reposictio hormonal

sistema lin-

Formulacdo | Administracao | Vantagens | Desvantagens
Undecanoato de | Oral; 2-6 comp. a | Absorvido Variacdes
testosterona cada 6h através do supra e subfi-

siologicas

sua retirada
em caso
de efeitos

adversos

fatico, com nos niveis de
reducdo testosterona.
do envol- Necessidade
vimento de varias
hepatico. doses didrias
com consu-
mo de comi-
da gordurosa.
Cipionato de Intramuscular; 1 Preparaciao Possivel flu-
testosterona injecdo a cada 2-3 | de curta tuacdo dos
semanas acdo que niveis de tes-
permite tosterona
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Enantato de Intramuscular; 1 Preparacao Possivel flu-

testosterona injecdo a cada 2-3 | de curta tuacdo dos
semanas acao, que niveis de tes-
permite tosterona

sua retirada

em caso
de efeitos
adversos
Undecilato Intramuscular; Estabilizacao | Preparacao
de testoste- 1 injecao a cada dos niveis de | de longa
rona 10-14 semanas testosterona acdo, nao
sem flutua- pode ser reti-
coes rado em caso
de efeitos
adversos
Testosterona Gel ou adesivos Estabilizacdo | Irritacdo da

transdérmica | de pele: aplicacdo | dos niveis de | pele no local

diaria testosterona de aplicacao
sem flutua- e risco de
coes transferéncia
interpessoal
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Testosterona

sublingual

Sublingual; doses

didrias

Rapida
absorcao e
obtencdo de
niveis fisio-
logicos de
testosterona

sérica

Irritacao

local

Testosterona

bucal

Tablete bucal; 2

doses por dia

Rapida
absorcao e
obtencio de
niveis fisio-
logicos de
testosterona

sérica

Irritacao e
dor no local

da aplicacdo

Depositos
. subdérmicos

Implante subdér-
mico a cada 5-7

meses

Longa
duracio e
constantes
niveis séri-
cos de tes-

tosterona

Risco de
infeccao e
extrusio dos

implantes

218 Hipogonadismo Masculino




Recomendacoes GR

O paciente deve ser devidamente informado sobre A
os beneficios esperados e os efeitos adversos de
cada opcéo terapéutica. A selecdo da apresentacao
deve ser conjunta entre médico e paciente.

Preparacoes de curta acao podem ser preferidas B
inicialmente em relacao as administracdes de longa
acdo quando se comeca o tratamento. Os pacientes
podem mudar para depositos de longa acéo se pre-
ferirem e se seus efeitos adversos forem minimos
ou ausentes.

O tratamento com gonadotropina corionica huma- B

na (HCG) s6 pode ser recomendado para pacientes
hipogonadicos que estao recebendo tratamento para
fertilidade simultaneamente.

Fatores de risco no tratamento com reposicao de testosterona:

* Relatos de casos e pequenos estudos de coorte apontam
para uma possivel correlacio entre TRT e desenvolvimento
de cancer de mama, mas ainda nio existem fortes evidén-
cias que confirmem esta associacao.

Estudos randomizados controlados apoiam/ sustentam a
hipotese de que TRT nao resulta em alteracdes na histologia
prostatica. Entretanto, ainda nao ha dados disponiveis que
mostrem seguranca prostatica a longo prazo com uso de TRT.
¢ TRT néo estd relacionada ao desenvolvimento de novos
eventos cardiovasculares. Porém, pacientes com doencas
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cardiovasculares severas devem ser avaliados por um car-
diologista antes do inicio do TRT.

Recomendactes para o inicio do tratamento | GrR

Avaliacdes hematologica, cardiovascular, mama-
ria e prostdtica devem ser realizadas antes do
inicio do tratamento.

Homens com comorbidade cardiovascular severa
devem ser avaliados por um cardiologista antes
do inicio do TRT e devem manter uma monitora-
cdo durante o tratamento.

Prostata deve ser avaliada pelo toque retal e PSA
antes do inicio do TRT.

Em pacientes tratados por cancer localizado de C

prostata sem sinais de recorréncia, TRT ndo deve
. ser iniciado antes de pelo menos 1 ano de segui-
mento.

Recomendacdes para monitoraciio GR

A resposta ao tratamento (sintomas e niveis séricos C
de testosterona) deve ser avaliada 3, 6 e 12 meses
apos o inicio do tratamento e, depois, anualmente.

Em homens com densidade mineral 6ssea (BMD) C
anormal, a mensuracao da BMD deve ser repetida
6 e 12 meses apos o inicio do TRT e, depois, anu-
almente.
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Hematocrito deve ser monitorado 3, 6, 12 meses C
e, depois, anualmente. A dose de testosterona

deve ser diminuida ou a terapia descontinuada se
0 hematocrito elevar-se acima dos niveis normais.

A prostata deve ser monitorada pelo PSA 3, 6 e C
12 meses e, depois, anualmente.

Rastreamento de rotina para potenciais efeitos A
adversos cardiovasculares nao estd indicado em
homens recebendo TRT.
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