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CASO CLÍNICO

▹ E. R. M., 31 anos, sexo masculino, casado

▹ HMA: Paciente procura consultório por indicação do

urologista para avaliar terapia de reposição hormonal.

Queixa-se de indisposição e intolerância ao exercício,

associado a ganho ponderal progressivo e pouco

interesse sexual.

▹ HP:

▹ Relato de “prolactina alta e testosterona baixa” no

passado (Dx há 10 anos)

▹ Deposteron e outras formulações  sem resposta

▸ Nega uso de medicações. Nega passado de

caxumba.

▸ Criptorquidia à direita >> correção cirúrgica na

infância (9-10 anos)



CASO CLÍNICO

▹ HF: Pai com DM2

▹ HS: Natural de Itaúna. Local onde reside

▸ Não etilista, não tabagista

▸ Trabalha como técnico de informática

▸ Nega trabalho com altas temperaturas ou uso

de produtos químicos

▸ Esposa com desejo de engravidar



CASO CLÍNICO

▹ Exame físico:

▹ Ectoscopia: distribuição de pêlos normal (padrão

masculino). Ausência de ginecomastia

▹ Peso: 102 kg / Altura: 1,70 / IMC: 35 / CA: 112

cm

▹ ACV: BNRNF, sem sopros. PA 120x70 mmHg

▹ AR: MVF, sem RA. Eupneico

▹ Tireóide: sem alterações à palpação

▹ AGU: Genitália típica adulta. Testículos tópicos.

TD: 12 ml / TE: ~18 ml (> 15 e < 20 ml)

▹ (VR: ≥ 15 ml)



CASO CLÍNICO

▹ Exames prévios (18/03/2019):

Albumina (g/dL) 4,5 (VR: 3,7 - 5,2)

PSA (ng/ml) 0,29 (VR: < 2,5)

Hb (g/dL) 18,9 (VR: 12 - 16)

Ht (%) 54% (VR: 36 - 46)

SHBG (nmol/L) 9,5 (VR: 13,2 - 89,5)

LH (mUI/ml) 0,07 (VR: 1,5 - 9,3)

FSH (mUI/ml) 0,92 (VR:1,4 - 18,1)

Testosterona total (ng/dL) 160 (VR: 165 - 753)**

Prolactina (ng/ml) 7,6 (VR: 2,1 - 17,7)

TSH (mUI/ml) 1,71 (VR: 0,38 - 5,33)

T4livre (ng/dL) 0,88 (VR: 0,54 - 1,24)



CASO CLÍNICO

▹ Exames prévios:

▹ Us bolsa escrotal (06/04/2018): cistos em

epidídimo bilateralmente. Pequena hidrocele à

esquerda. VTD: 12,6cm3 // VTE: 17,1cm3





CONDUTA?





CASO CLÍNICO

▹ Exames prévios:

▹ RNM sela túrcica (02/08/2018): insinuação caudal

da cisterna supra-selar. Parênquima hipofisário

levemente afilado e acolado ao assoalho selar,

configurando sela túrcica parcialmente vazia;

impregnação homogênea pelo meio de contraste

paramagnético, sem evidências de lesões focais

detectáveis. Haste, quiasma e seios cavernosos

livres.
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1. HIPOGONADISMO 

HIPOGONADOTRÓFICO (HH)



FISIOLOGIA

95%

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018

o Determina a quantidade 

das células de Sertoli

o Induz e mantém a 

espermatogênese

o Estimula a 

síntese/secreção dos 

esteróides gonadais
Influenciada também:

o Testosterona 

mediante 

estímulo do 

GnRH no 

hipotálamo



METABOLISMO DA 

TESTOSTERONA14

▹ Embriogênese:

formação da

genitália externa

masculina

▹ Adulto: ↑ próstata e

↓ folículos capilares

▹ Aromatização da

testosterona 

gera mais de 80%

do estradiol

circulante

masculino

CORRADI, P. F. et al. Physiology of the Hypotalamic Pituitary Gonadal Axis in the Male. Uro Clin N Am. 2016



LIGADA LIVRE

TESTOSTERONA

TOTAL 

FORMA

CIRCULANTE

2%

FORMA 

ATIVA

44%  SHBG 54%  ALBUMINA

▹ Produção de 

testosterona:

▸ Testículos 

(95%)
▸ Adrenal

BANDEIRA, F. et al. Endocrinologia e Diabetes. 3 ed



TESTOSTERONA

Morbimortalidade 
cardiovascular

Ocorrência de 
Síndrome Metabólica

DM2, aterosclerose, 
sarcopenia

BANDEIRA, F. et al. Endocrinologia e Diabetes. 3 ed

TESTOSTERONA



HIPOGONADISMO 

HIPOGONADOTRÓFICO
▹ Secreção insuficiente de GnRH 

(terciário  hipotalâmico) 

▹ Secreção insuficiente de LH

(secundário  hipofisário)

▹ Hipogonadismo 

hipergonadotrófico

▹ Distúrbio da ação 

do androgênio no 

tecido-alvo
▸ Insensibilidade 

ao androgênio

1
• Baixos níveis de testosterona

• Baixos ou inapropriadamente normais de FSH e LH

2
• Redução similar de espermatozóides

3

• Redução de LH

• Redução da testosterona (intratesticular)

• Principal hormônio para espermatogênese

▹ PREVALÊNCIA HIPOGONADISMO: 

5.000.000 EUA

▹ Idosos

BANDEIRA, F. et al. Endocrinologia e Diabetes. 3 ed



HIPOGONADISMO 

HIPOGONADOTRÓFICO

▹ Menor susceptibilidade a ginecomastia

▹ FSH e LH  aromatase testicular  testosterona

em estradiol

▹ Diferenciação sexual ocorre:

▸ Secreção de testosterona

⬩ Células de Leydig fetais

⬩ 1º trimestre da gestação

⬩ Dependente do estímulo da gonadotrofina coriônica

humana (hCG) placentária

▹ Desenvolvimento peniano ocorre:

▸ 2º trimestre de gestação

▸ Nessa fase: secreção de testosterona testicular dependente da

secreção de LH fetal  se subnormal:

⬩ Micropênis e criptorquidismo

▹

BANDEIRA, F. et al. Endocrinologia e Diabetes. 3 ed

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



CAUSAS

DE

HH

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



CAUSAS DE HH

HH isolado

Deficiência isolada de 

gonadotrofinas

▹ Secreção 

deficiente de 

GnRH

▹ Mutação no 

receptor do GnRH 

ou

▹ Mutações das 

frações β do LH 

ou FSH

▹ Idiopáticos

Sem alterações no 

olfato

Síndrome de 

Kallmann

HH+ 1 anormalidade 

congênita não gonadal

▹ Anosmia

▹ Daltonismo 

vermelho-verde

▹ Defeitos faciais 

na linha média

▹ Anormalidades 

do trato 

urogenital

▹ Perda auditiva 

neurossensorial

Laurence-Monn 

e Bardet-Biedl

Retinite pigmentosa + 

retardo no 

desenvolvimento

▹ LM: paraplegia 

espástica 

▹ BB: polidactilia 

pós-axial, 

displasia renal e 

obesidade de 

início precoce

X

BANDEIRA, F. et al. Endocrinologia e Diabetes. 3 ed



CAUSAS DE HH

HIPERPRO
LACTINEM

IA

FÁRMA
COS

OBESI
DADE

DOENÇA 

INFILTRATIVA, 

INFECÇÃO, 

TRAUMA

TUMORES 
BENIGNOS 

E 
MALIGNOS

SELA 

VAZIA

ANORE

XIA

DOENÇAS 
CRÔNICAS
/CRITICAS

GLICOCORTICÓIDES

OPIÓIDES

ESTERÓIDES 

SEXUAIS

▹ Cirrose

▹ DPOC

▹ HIV

▹ DM2

▹ DRC

▹ Sarcoidose

▹ Hemocromatose

▹ TBC meníngea

▹ TCE

▹ Craniofaringiomas

▹ Adenomas

▹ Meningiomas

▹ Metástases

↓gonado

trofinas

↓gonado

trofinas

↓pulsatili

dade 

GnRH

↓gonado

trofinas

↓LH

↓GnRH
↓SHBG

BANDEIRA, F. et al. Endocrinologia e Diabetes. 3 ed



DIAGNÓSTICO22

Primeiro

Segundo

Terceiro

▹ Buscar sinais e sintomas de

deficiência androgênica

▹ Excluir doença sistêmica,

distúrbios alimentares,

problemas de estilo de vida

(exercício excessivo ou abuso de

drogas)

▹ Dosagem sérica de

testosterona total (de

preferência amostra

sérica matinal)

▹ Medir nível de LH nos

pacientes com suposta

deficiência androgênica

▹ Determinar se o

defeito é testicular ou

hipotalâmico-

hipofisário
BANDEIRA, F. et al. Endocrinologia e Diabetes. 3 ed



DIAGNÓSTICO

CORRADI, P. F. et al. Physiology of 

the Hypotalamic Pituitary Gonadal 

Axis in the Male. Uro Clin N Am. 2016



GRADE B

SEM SINAIS SEM SINTOMAS ↓DMO

QT RT DM

Drogas Infertilidade Tireoidopatias

Anemia a/e Corticóide HIV

GRADE B

Dx: TT< 300 + 

sintomas

Dx

o 2 medidas

o manhã

o = lab, ensaio

GRADE A

Moderado

Forte

Moderado

GRADE B
Moderado

GRADE A
Forte

LH se TT< 300

Cut off TT< 300

Se TT< 300 + LH 

↓ ou N: PRL 

GRADE A
Forte

Opinião do 

expert

PRL mantendo ↑
GRADE A

Forte

TT< 150+ LH ↓ ou N= 

RNM (indep. PRL)

Antes tto: Hb+Ht  policitemia

Se Ht > 50%> 

aguardar

Excluir CA próstata

GRADE A
Forte

AUA Guideline. 2018



TT > 350 Sem necessidade de reposição

TT entre 230-250 ng/dL Dosar SHBG para cálculo da TL (confirma se TL < 6,5 ng/dL)

TT < 230 ng/dL Confirma diagnóstico de hipogonadismo

TT < 150 ng/dL ↑ suspeita de H. central ou relacionado a hiperprolactinemia

DIAGNÓSTICO

FÓRMULA DE VERMEULEN

TL = TT   (nM/L)  x 100*

SHBG (nM/L)

*Se albumina normal    VR TL: 5-9

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018 BANDEIRA, F. et al. Endocrinologia e Diabetes. 3 ed



TRATAMENTO

▹ Reposição hormonal

▹ Reestabelecer a função sexual e mantê-la

▹ Melhorar sinais e sintomas

▹ Se desejo reprodutivo: avaliar indução da espermatogênese

▹ Se sensibilidade mamária ou ginecomastia: curto período de androgênios não

aromatizáveis (DHT, mesterolona ou oxandrolona)

▹ Se preocupação com a segurança da próstata: esteróides ou moduladores do

receptor de androgênios não seletivos (menos sucetíveis à 5α-redutase)



2. SÍNDROME DA SELA VAZIA



▹ Espaço subaracóide se extende para dentro da sela

▹ LCR

▹ Achatamento da hipófise

DEFINIÇÃO

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



KRONENBERG, H. M. et al. Williams Tratado de Endocrinologia. 11 ed



Primária:

Desenvolvimento

rudimentar ou aplasia do

diafragma selar

▹ 5-23% nas autópsias

▹ Sela totalmente

vazia (5% dos

adultos)

CAUSAS E 

EPIDEMIOLOGIA

Secundária:

▹ Após hipofisectomia

▹ Após infarto ou necrose

do tecido hipofisário ou

de adenomas

▹ Síndrome de

Sheehan

▹ Após radioterapia

▹ PREVALÊNCIA: 

▸ Pacientes de meia idade

▸ Mulheres obesas
GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



HAS

SINAIS E SINTOMAS

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018

HIC benigna

Cefaléia

Rinorréia

Acometimento do 

campo visual



▹ Função tireoidiana

▹ Hiperprolactinemia

▹ Hipopituitarismo

15%

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018

LABORATÓRIO



DIAGNÓSTICO



3. CRIPTORQUIDISMO



DEFINIÇÃO

▹ Deficiência uni ou bilateral de testículos no escroto

▹ Falha na descida pelo canal inguinal externo

▹ Fatores hormonais e mecânicos

▸ Deficiência congênita de gonadotrofinas

⬩ Deficiência androgênica neonatal contribui para o

desenvolvimento da doença

▹ Comum RN

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



FISIOPATOLOGIA

▹ Descida testicular normal: por volta de 1 ano de idade

▹ Amadurecimento das células germinativas no estado

pré-púbere  não ocorre nos testículos não

descendentes:

▸ 2-3 meses de idade: gonócitos fetais 

espermatogônia adulta

⬩ Coincide com a onda de LH, FSH e

testosterona

▸ 4-5 anos de idade: meiose e aparecimento dos

espermatócitos primários

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



FISIOPATOLOGIA

▹ Testículos criptorquídicos, mesmo se substituídos 

no escroto, podem nunca apresentar função 

espermatogênica normal

▸ Anormalidade anterior no amadurecimento da 

célula germinativa ou

▸ Dano vascular da circulação testicular durante 

a orquipexia ou

▸ Defeito testicular intrínseco

▹ Se unilateral  Hipertrofia testicular

compensatória

▸ Por ↑ do FSH
GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



SINAIS E SINTOMAS 

▹ Em geral assintomático

▸ Exceções:

⬩ Torções

⬩ Trauma

⬩ Transformação maligna

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



DIAGNÓSTICO

▹ Diagnóstico: ausência de um ou ambos testículos

▹ Laboratório: 

▸ Pré-puberes: em geral LH, FSH e 

testosterona normais

▸ Póspúberes: FSH aumentado

⬩ Dano túbulos seminíferos e redução da 

secreção da Inibina B pelas células de 

Sertoli

▹ Imagem: não necessária

▸ US

▸ Laparotomia: se US inconclusivo

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



COMPLICAÇÕES E FERTILIDADE

▹ Aumento do risco de hérnia inguinal e de torção 

de testículo

▹ Principais complicações:

▸ Câncer de testículo

▸ Infertilidade

▹ Taxa de fertilidade – não tratados:

▸ 75% criptorquidismo bilateral

▸ 90% unilateral

GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



TRATAMENTO

▹ Orquipexia: recomendada entre 6-12 meses de idade

▸ Pós-puberal: alta prevalência (>85%) de azoospermia ou

oligospermia

⬩ Se precoce: ↓ risco de CA

▹ Pode ocorrer descida durante tratamento com:

▸ hCG (área de superfície de 3000U/m2 IM, em dias

alternados, por 6 doses) ou

▸ GnRH intranasal ou

▸ Combinação entre os dois

▸ Não indicado para criptorquidia

⬩ Atrasar cirurgia
GARDNER, D. G; SHOBACK, D. Greenspan’s Basic & Clinical Endocrinology. 10 ed. 2018



4. INFERTILIDADE



CAUSAS
Hipogonadismo hipogonadotrófico

Lesões obstrutivas

Neoplasia testicular

Linfoma de Hodgkin

Azoospermia

Varicoceles

Uso ilícito de androgênios

Orquite (ex: pós caxumba)

Doenças venéreas (gonorréia)

Vasectomia

Trauma



DIAGNÓSTICO

Espermograma

(3 ou +)

▹ ≥48 horas

LH, FSH e 

testosterona

▹ Suspeita de 

hipogonadis

mo

Cariótipo

▹ Suspeita de 

Klinefelter

Exames de 

imagem

▹ Suspeita de 

lesões 

obstrutivas

▹ Em homens 

com níveis 

normais de LH 

e testosterona + 

azoospermia

Urina pós-

ejaculatória

▹ Suspeita de 

ejaculação 

retrógrada

Testes de 

mutações 

genéticas

▹ Para excluir 

obstrução ou 

insuficiência 

das células 

germinativasiva

s

▹ Ex:  se oligospermia 

grave ou azoospermia 

não obstrutiva

Biópsia testicular

▹ Em casos de [  ] 

baixas de frutose no 

plasma seminal

GRADE B

Moderado

GRADE B

Moderado GRADE B
Moderado

GRADE B

Moderado

AUA Guideline. 2018

GRADE B
Moderado



ESPERMOGRAMA

SÊMEN NORMAL

VOLUME > 2 ml

DENSIDADE > 20.000.000/ml

CONTAGEM ESPERMÁTICA > 40.000.000/ejaculado

MORFOLOGIA Mais de 30% das células devem ser normais

MOBILIDADE Mais de 50% deve ter mobilidade para frente

▹ Oligospermia: [ ] < 5.000.000/ml





BIÓPSIA TESTICULAR

▹ Excluir obstrução 

e estabelecer 

presença de 

espermatogênese 

nos testículos

Análise do 

sêmen

Urina 

ejaculatória

▹ Útil em homens com azoospermia e [  ] 

normais de LH e testosterona

▹ Antes, realizar:

Se frutose 

presente: 

biópsia testicular 

com exploração

▸ Resgatar espermas

ou espermátides para

injeção

intracitoplasmática de

esperma, em homens

com azoospermia

👪



TRATAMENTO 

COM 

TESTOSTERONA
GRADE B

Forte

GRADE B
Moderado

Informar também 

inconclusão:

- Melhora da função 

cognitiva

- Melhora DM

- Energia, fadiga

- Perfil lipídico

- Qualidade de vida

GRADE B
Moderado

Informar também:

- Ausência de 

correlação entre 

tratamento com 

testosterona e CA 

próstata

ForteGRADE B

Metanálise: T 

 CA

OR=1,79 (CI: 

1.07-2.95) 
• Quando análise 

indivudial: não 

significativa

Informar também:

- Ausência de 

correlação entre 

tratamento com 

testosterona e 

TVP/EP

GRADE C

GRADE C
Moderado

Condicional

Transferência tópica
• Crianças, mulheres

GRADE A
Forte

Para pacientes com 

desejo reprodutivo
GRADE C Condicional

AUA Guideline. 2018



OUTRAS DROGAS DISPONÍVEIS PARA TRATAMENTO

hCG

o ~LH

o Receptores

LH/hCG

o HH pós puberal

o Se HH pré-

puberal: 

combinar com 

FSH

o Dosar após 4 ou 

mais semanas

hFSH

o FSH 

altamente 

purificado 

ou FSH 

recombin

ante

o Ruim para 

criptorqui

dia

GnRH

o Necessária 

função 

hipofisária e 

gonadal 

normal

o Principalmente 

para HH 

idiopático

Clomifeno

o Modulador 

seletivo do 

receptor 

estrogênico

o Previne limitação do 

estrogênio sobre ação 

do GnRH

o Preservar 

fertilidade

o Dosar após 4 ou 

mais semanas



TRATAMENTO

▹ Se Ht > 54% durante tratamento com testosterona  ↓ dose ou descontinuar temporariamente

(GRADE A. Forte)

▸ Pp: injetável

▹ Níveis ↓ de testosterona  ↑ risco cardiovascular (GRADE B. Forte)

▸ IAM, AVE, aterosclerose, mortalidade

▹ Discutir sobre o efeito da testosterona sobre fertilidade nos pacientes com desejo de

reprodução, antes de iniciar tratamento (GRADE A. Forte)

▸ Tempo varíavel de recuperação do esperma e variado grau de recuperação da

espermatogênese após cessação

▹ Não prescrever testosterona para pacientes que já estão tentando engravidar (GRADE A.

Forte)

▹ Aguardar 3-6 meses, após evento cardiovascular mais recente, antes de iniciar testosterona em

pacientes com histórico (Opinião experts)

▹ Não receitar 17-α-alquelados (17AA) orais (GRADE B. Moderado)

▸ Hepatotoxicidade, colestase, icterícia

AUA Guideline. 2018



PO

SO

LO

GIA

KRONENBERG, H. M. et al. Williams Tratado de Endocrinologia. 11 ed



PO

SO

LO

GIA

KRONENBERG, H. M. et al. Williams Tratado de Endocrinologia. 11 ed



POSOLOGIA

hCG

o 1000-3000

UI

o SC ou IM

o 3x/semana

hFSH

o 75 UI 3x/semana 

(combinado com 

hCG) 

o SC

o Se após 3 meses 

de tratamento 

combinado ainda 

houver baixa 

densidade 

espermática:150 

UI 3x/semana

GnRH

o Iniciar com 25 

ng/kg/pulso 

via SC  a cada 

2 horas via 

bomba de 

infusão

o Dose pode 

chegar a 200 

para ser 

obtido 

resultado

Clomifeno

o 1º: 50 mg/dia

o VO 

o 5 dias

o 2º: 100mg/dia

o VO

o 5 dias

o 30 dias após 1º ciclo

o Dose máxima: 100 

mg/dia, por 5 dias, 

por 6 ciclos
KRONENBERG, H. M. et al. Williams Tratado de Endocrinologia. 11 ed



5. CONDUTA DO CASO CLÍNICO



1ª: Clomifeno

2ª: hCG após 4 

semanas



CONCLUSÃO



▹ Em homens jovens, diante de um quadro clínico de

hipogonadismo confirmado por exames laboratoriais, a

avaliação da integridade do eixo hipotálamo-hipófise-

gônada é fundamental para definição da estratégia

terapêutica, que deve visar não somente a melhora

dos sintomas, como também a preservação da

fertilidade, quando a mesma é desejada.
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