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10 Pontos-chave undecilato de
testosterona

Dr. Eduardo Bertero?, Dr. Rafael Favero Ambar?

INTRODUGCAO

A terapia de reposigao de testosterona tem beneficio comprovado em
curto e longo prazos para pacientes com baixos niveis de testosterona
e sintomatologia compativel'.

A prescrigdo de testosterona nos EUA triplicou entre 2001 e 20117,
mostrando a importancia da educagao continuada dos urologistas sobre
os aspectos mais significativos da terapia de reposigdo de testosterona’.

1. Epidemiologia e diagndstico de hipogonadismo

A deficiéncia de testosterona, geralmente, engloba baixos niveis
de testosterona (hipogonadismo bioquimico) associados a uma
sindrome clinica que pode contemplar diferentes padrdes de sinais
e sintomas. O diagndstico laboratorial é definido por niveis séricos
de testosterona abaixo do valor de referéncia, que podem variar
entre 200 e 400 ng/dL?. Além dos baixos niveis de testosterona, a
sindrome clinica é caracterizada por sintomas como diminuicdo
de libido, fadiga, disfuncdo erétil, ganho de peso, perda de massa
magra, humor depressivo e prejuizo da concentragao’*.

A prevaléncia de deficiéncia de testosterona pode variar entre 10% e
40%' e, sabidamente, aumenta com a idade, apresentando crescimento
significativo a partir de 45 a 50 anos®.
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2. Indicagdes de terapia de reposi¢ao de
testosterona (TRT)

Em vista da divergéncia de valores de referéncia
entre os guidelines das principais sociedades
médicas internacionais, a maioria dos autores
defende que a indicagdo de TRT deve ser in-
dividualizada. Na Europa, 70% dos médicos
afirmam que o quadro clinico deve ser mais
valorizado do que o simples diagnéstico labora-
torial, e essa tendéncia é observada ao analisar
os padrdes de prescricao de TRT no mundo®.

3. Trt e sindrome metabdlica (SM)

Diversos estudos observacionais publicados
desde o final do século passado ja demonstraram
associacao inversa entre niveis de testosterona e
de colesterol total, triglicérides, LDL, indice de
massa corpérea (IMC), pressao sistdlica e glicemia
de jejum”'°. Corroborando esses achados, ha
evidéncias de que a perda ponderal em obesos
pode levar ao aumento dos niveis de testosterona,
tanto por diminuicdo da aromatizacdo quanto
por regulacao da producgio e pelas liberagées de
GnRH e gonadotrofinas'. Diversos pesquisadores
estudaram os efeitos da TRT em populages com
SM, demonstrando que o uso de testosterona in-
jetavel de longa duragao esta associado a perda
ponderal, a diminuigdo de IMC, a circunferéncia
abdominal e ao indice HOMA'™™,

4. Tipos de TRT

A terapia de reposicdo de testosterona pode
ser feita a partir de diferentes formulagoes. A
prescricdo deve ser individualizada, levando
em consideracao as caracteristicas farmacociné-
ticas e farmacodindmicas de cada composto.
Em linhas gerais, as modalidades de TRT sdo
classificadas em ésteres de curta agdo, que sao
usados por via intramuscular em periodos que
variam de 3 dias a 2 semanas. Essa opgdo tem a
vantagem do baixo custo, porém os niveis séricos

de testosterona sdo oscilantes, levando a um
maior indice de efeitos colaterais. Outra forma
deTRT sao os ésteres de longa agao (undecilato),
também aplicados por via intramuscular, porém
em periodos de 10-14 semanas. As formulacdes
de longa acdo proporcionam biodisponibilidade
adequada, com niveis estaveis de testosterona,
configurando opgao segura e eficaz. Finalmente,
existem também no Brasil as formulacgoes trans-
dérmicas de gel de testosterona, sendo indicado
o uso didrio' .

5. Por que usar atesto’?

Uma vez que a deficiéncia de testosterona seja
diagnosticada, o tratamento deve ser discutido
com o paciente com o objetivo de escolher a
estratégia terapéutica mais adequada, avaliando
também o desejo ou ndo de ainda ter filhos.
Nesse cendrio, o Atesto® (undecilato de testoste-
rona), utilizado na posologia de uma injegao de
1.000 mg, seguida de nova aplicagdo na mesma
dosagem apds 6 semanas (dose de impregnagao)
e, entdo, a cada 10-14 semanas, pode ser consi-
derado uma opgdo eficaz e segura. Ele restaura
os niveis fisiol6gicos de testosterona de maneira
rapida e duradoura, com resolucdo dos sintomas
associados e adequado perfil de seguranga'.

6. Uso relevante para pacientes com diabetes
tipo 2

A testosterona apresenta diversas fungdes na
homeostase masculina, sendo fundamental na
manutencgdo da satde geral e podendo partici-
par na prevengao de doencas crénicas'’. Um
estudo prospectivo, controlado, publicado em
2020, estudou mais de 350 homens com diabe-
tes tipo 2 e deficiéncia de testosterona durante
11 anos, comparando grupos com e sem uso
de TRT. O estudo mostrou que a TRT propor-
cionou melhoras significativas da glicemia de
jejum, da hemoglobina glicada (HbATc) e da
insulina de jejum, configurando melhor contro-
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le do diabetes mellitus tipo 2'8. Outro estudo
recente'? apontou que, em pacientes entre 50
e 74 anos, obesos, com intolerancia a glicose
ou diabetes do tipo 2 recém-diagnosticado, a
TRT, durante 2 anos e associada as mudancas de
estilo de vida, foi capaz de reverter ou prevenir
o diabetes do tipo 2.

7. Avangos mostram melhora da fungao renal

A associagdo entre baixos niveis de testosterona
e funcdo renal reduzida em homens com mais
de 60 anos ja foi descrita previamente?°?'.

Um estudo prospectivo, publicado em 2020,
avaliou os beneficios da TRT com formulagdo
injetavel de longa duragdo para pacientes com
hipogonadismo (testosterona < 350 ng/dL) e
identificou que, apds 8 anos de tratamento, o
grupo que recebeu TRT apresentou diminuicado
da creatinina sérica e aumento da taxa de filtra-
¢do glomerular®.

8. Controvérsias sobre a TRT — prdstata

a. Hiperplasia prostatica benigna (HPB):
primeiramente, devemos salientar que
os niveis de androgénios circulantes ndo
apresentam, necessariamente, relagao
direta com os indices intraprostaticos?***.
Além disso, apesar de diversos autores
afirmarem que a TRT pode causar aumen-
to do volume prostatico®, outros trabalhos
indicam que ndo ha piora do IPSS (Interna-
tional Prostate Symptom Score)***’, sendo
que alguns apontam, inclusive, para pos-
siveis melhoras do fluxo urinario maximo
e da capacidade vesical?*?%. A despeito da
grande controvérsia na literatura médica,
as evidéncias mais recentes apontam que
aTRT ndo esta associada a efeitos adversos
em quadros de HPB e de sintomas do trato
urinario inferior (LUTS)?.
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b. Cancer de préstata (CaP): a relagdo entre
cancer de prostata e testosterona ainda é
alvo de debate na literatura médica. Essa
discussdo estd embasada em conceitos
como a necessidade de niveis adequados
de testosterona para que possa haver um
desenvolvimento normal da préstata; o
crescimento inicial de tumores prostati-
cos depende de androgénios; a castragao
antes da puberdade induz menos riscos
de cancer de préstata®*?!. Apesar desse
racional, existem evidéncias suficientes
na literatura mostrando o oposto. Uma
metandlise avaliando os resultados da TRT
em longo prazo ndo conseguiu identificar
diferenga significativa na incidéncia de
CaP entre grupos com e sem TRT?2.

9. Controvérsias sobre a TRT —risco CV e sono

a. Risco cardiovascular (RCV): a relacdo
entre a deficiéncia de testosterona e a
mortalidade cardiovascular foi amplamen-
te estudada nas Ultimas décadas. Shores
et al. estudaram mais de mil homens com
hipogonadismo e mostraram redugdo
da mortalidade em, aproximadamente,
metade dos casos, no grupo submetido
a TRT?*3. Outro estudo com mais de 6 mil
homens evidenciou diminuicdo dos riscos
de infarto em individuos tratados com
TRT*. Apesar do grande nlimero de artigos
avaliando a seguranga da TRT do ponto de
vista cardiovascular, as evidéncias, tanto a
favor quanto contra, tém vieses metodol6-
gicos e ndo sdo capazes de fornecer uma
conclusdo definitiva®®. Além disso, temos
diferentes tipos de ésteres de testosterona
que podem ser utilizados, o que também
pode influenciar tais impactos. Dessa ma-
neira, a avaliagdo individualizada do RCV
e a decisdo compartilhada sao altamente
recomendadas.

https://doi.org/10.24245/mim.v37iS2.7227
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b. Apneia do sono: a producdo de testoste-
rona € regulada pela secrecao pulsatil de
LH e FSH*¢. Ha indicios de que a apneia
do sono pode interferir no eixo hipotéla-
mo-hipdfise-testiculos, estando associada
a baixos niveis de testosterona*®. Da mes-
ma maneira, o tratamento da apneia do
sono pode melhorar o hipogonadismo e
a funcdo sexual®’. Esta relacdo de causa
e efeito pode ser também interpretada
de maneira reversa, ja que homens com
baixos niveis de testosterona apresentam
sono pouco reparador e maior frequén-
cia de despertares noturnos®®. Apesar de
controversa, a maior parte dos estudos
evidencia que o uso de testosterona exo-
gena pode piorar os sintomas da apneia do
sono e, até mesmo, agravar a mesma3*>*°,
devendo ser cuidadosamente avaliado em
casos de pacientes com apneia severa e
sem tratamento*'.

10. Monitorizagdo do paciente em uso de atesto’

A monitorizagdo de pacientes em uso de Atesto®
deve seguir as diretrizes nacionais e internacio-
nais para individuos que utilizam formulacées
injetaveis de longa agdo, devendo ser realiza-
das consultas apds 3, 6 e 12 meses a partir do
inicio do tratamento'. Nessas ocasioes, devem
ser avaliados sistematicamente o hematdcrito,
o nivel sérico de testosterona e o PSA. Outros
parametros, como densidade mineral 6ssea,
toque retal e funcdo cardiovascular, devem ser
avaliados caso a caso. Depois do primeiro ano
de tratamento, a monitorizagdo pode ser feita
anualmente, a depender da avaliagdo médica
de cada paciente®.
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