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RESUMO

A produc¢do e manutengdo de niveis normais de testosterona séricos sdo fundamentais para o desenvolvimento da microestrutura éssea em
homens. A deficiéncia androgénica dessa forma configura uma importante condi¢éo para o desenvolvimento de osteoporose no sexo mas-
culino. Nesse trabalho relatamos um caso de um paciente masculino de 48 anos de idade com dor lombar crénica, sem tratamento regular,
que apresentou como desfecho multiplas fraturas osteoporéticas da coluna vertebral, secunddrias a hipogonadismo hipergonadotréfico por
suposta orquite pds-caxumba.
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ABSTRACT

The production of testosterone at puberty and its maintenance at normal serum levels throughout life are fundamental for the de-
velopment and maintenance of bone microstructure quality in men. Androgen deficiency is the main condition for the development
of osteoporosis in males, generally being relevant mainly in senescence, when sex hormones serum levels decline. In this report we
present the case of a 48-year-old male patient with chronic lumbar pain, who presented multiple osteoporotic fractures of the spine
as a result secondary to hypergonadotrophic hypogonadism due to mumps orchitis. We will cover here the details of the diagnosis
and treatment as well as its evolution.
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INTRODUCAO

A osteoporose no sexo masculino é uma doenca de
importante impacto de saude, frequentemente complicada
com desfechos desfavoraveis com alta morbidade e mortali-
dade, como fraturas do fémur proximal e coluna vertebral,
tendo em vista que € frequentemente negligenciada, tanto
em termos diagnoésticos, quanto de tratamento ?. Em
todo o mundo, cerca de um terco de todas as fraturas do
quadril ocorrem em homens *, com taxas de mortalidade
pos-fratura em torno de 37% no primeiro ano, maior do
que a observada em mulheres .

A osteoporose masculina de ocorréncia anterior a sétima
década de vida em geral se deve a causas secundarias, na
maioria relacionada a tumores Osseos primarios ou secun-

darios, uso de corticosterdides, ingestao excessiva de alcool,
terapia de privacao androgénica para tratamento de cancer
de prostata e hipogonadismo “*.

O hipogonadismo masculino representa uma causa im-
portante de osteoporose em homens, com taxas variando
de 16 a 30 % como causa atribuivel “. Em homens com
faixa etaria abaixo da quinta década, o hipogonadismo re-
presenta cerca de 60 % das causas de osteoporose, sendo
especialmente importante nessa populacao como causa de
fraturas osteoporaticas ©.

Nesse artigo, trazemos o relato de caso de um paciente
masculino de 48 anos de idade com dor lombar cronica que
apresentou multiplas fraturas osteoporoticas vertebrais secun-
darias a hipogonadismo por deficiéncia testicular primaria.
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RELATO DE CASO
Paciente masculino, 49 anos de idade, pedreiro, casado,
natural e procedente do interior de Goias, procura o ambu-
latorio de ortopedia por queixa de dor em coluna toracica e
lombar com dois anos de evolugao e piora importante nos
ultimos cinco meses. Informa que a dor € difusa em toda a
coluna, principalmente na regiao lombar, incialmente rela-
cionada somente aos esfor¢os fisicos, mas que passou a ser
continua nos ultimos meses e eventualmente com sensacao
de choques e pontadas. Relata que sempre associou a dor
ao trabalho pesado. Relata fadiga importante e baixo condi-
cionamento fisico, que atribui ao sobrepeso e sedentarismo.
Procurou o pronto-socorro cinco vezes no dltimo ano por
lombalgia, sempre medicado com sintomaticos somente. Re-
lata hipertensao arterial sistémica ha seis anos, em controle
com losartana e metoprolol. Negava perda ponderal nem
outras comorbidades. Negou traumas relevantes. Ao exa-
me apresentava bom estado geral, sobrepeso (IMC=28,08
Kg/m?), ginecomastia discreta e rarefacao difusa de pelos
corporais, aumento da cifose toracica, postura antalgica
discreta em extensao do tronco com dor significativa a
flexao e lateralizacGes. Testes negativos para estiramentos
radiculares lombares e exame neurologico normal. Escala
visual analogica de dor (EVA) 8.
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Figura 1: Radiografias da coluna torécica e lombar em perfil evidenciando
multiplas fraturas por fragilidade dssea.

O exame radiografico da coluna toracica e lombar
evidenciou rarefagdo ossea difusa com fraturas por com-
pressao dos corpos vertebrais de T7, T8, T9, T11, L2, L3,
L4 e L5, com perdas variaveis de alturas em torno de 30 a
70 % em cada nivel, além de leves alteracoes degenerativas
difusas (Figura 1).

Nesse momento foi indicado ortetizacao da coluna toraco-
-lombar com colete tipo Jewet, restricao total das atividades de
trabalho e repouso relativo. Foi iniciado tratamento medica-
mentoso para dor cronica de caracteristica mista (nociceptiva

e neuropatica), com cetoprofeno 320 mg diarios, pregabalina
150 mg diarios e associacao de paracetamol 500mg e codeina
30 mg trés vezes ao dia, além da solicitagdo de exames para
avaliacdo de osteometabolismo.

Uma semana depois o paciente retorna para reavaliacao.
Relatava melhora discreta do quadro algico, agora EVA 6.
Trazia os seguintes exames laboratoriais (quadro 1) e exame
de densitometria ssea (figura 2).

Quadro 1: Exames laboratoriais de osteometabolismo.

I:ZZ:‘;:ZI Resultado Valor referencial
Hemacias 3,81 milhées/mm? | 4,50 a 5,90 milhdes/mm?
Hemoglobina 12,0 g/dl 13,5a17,5g/dl
Hematdcrito 35,3% 41,0a53,0%

Ureia 36,0 mg/dl 19,0 a 44,0 mg/dl
Creatinina 0,72 mg/dl 0,70 a 1,30 mg/dl
Calcio sérico 9,0 mg/dl 8,6 a 10,3 mg/dl
Fsforo sérico 3,9 mg/dl 2,6 a 4,5 mg/dl
Calciariade24h | 108,0 mg/24 h Inferior a 300 mg/24 h

25-OH-Vitamina D | 29,2 ng/dl Superior a 30,0 ng/dl
175a 781 ng/dl

3,17 a 19,04 ng/dl

Testosterona total | 12 ng/dl

Testosterona livre | 0,21 ng/dl

LH 6,27 mUl/ml 1,24 a 8,62 mUl/ml
FSH 39,32 mUl/ml 1,27 a 19,26 mUI/ml
Prolactina 16,7 ng/ml 2,1a19,0 ng/ml
PSA Indetectavel Inferior a 2,50 ng/dl

Eletroforese de | Auséncia de pico

proteinas monoclonal Auséncia de pico monoclonal
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Figura 2: Exame de densitometria 6ssea evidenciando oesteoporose
secundaria da coluna lombar (L1-L4) com T-score = -3,5 e Z-score = -3,6.

Nessa consulta, fizemos nova avaliacao do paciente e
questionamentos sobre a vida sexual. Informou ser casado ha
18 anos, vida sexual ativa, sem filhos. Nunca usaram métodos
contraceptivos. Relatou auséncia total de fluido ejaculatoério.
Exame fisico genital revelou diminuicdo de pelos, pénis de
tamanho normal, testiculos de consisténcia aumentada e
diminuidos de tamanho bilateralmente.
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Figura 3: exame de densitometria 6ssea evidenciando osteopenia do colo
femoral (T-score =-1,1) e fémur total (T-score = -1,5).

Interrogado sobre antecedentes e doengas geniturinarias,
informou ter apresentado infec¢ao por caxumba por volta dos
16 anos de idade e quadro de dor testicular intensa com sinais
inflamatorios locais, segundo descri¢ao, que surgiu alguns dias
depois do quadro inicial. Nesta época morava em zona rural
e foi tratado apenas com medicagoes caseiras sem avaliagao
médica. Evoluiu com melhora progressiva dos sintomas alguns
dias depois e nao mais se preocupou com o ocorrido.

Foi entao solicitado exame ultrassonografico de bolsa
escrotal e exame de cariotipagem sanguinea para avaliacao
de altera¢Oes cromossomicas. Nesse momento foi realizado
otimizacdo do tratamento medicamentoso da dor, com
suspensao do cetoprofeno (ja estava ha 10 dias em uso),
manutencao de pregabalina 150 mg diarios, aumento da
dosagem de paracetamol 500 mg/codeina 30 mg para 4
vezes ao dia e introdugao duloxetina 30 mg diarios. Além
disso, iniciou-se tratamento para osteoporose com risedro-
nato 35 mg semanal, citrato de calcio 500 mg e vitamina
D 2.000 Ul diarios.

Duas semanas depois o paciente retorna com melhora
significativa do quadro algico (EVA 3). Queixou sonolén-
cia, tonturas e nauseas na primeira semana do ajuste da
medicagao, entao controlados. Exame de cariotipagem
sanguinea revelou cariotipo 46, XY, sem nenhuma alteracao
cromossomica. O exame ultrassonografico com avaliacao
de fluxo ao Doppler revelou testiculos topicos, de dimen-
soes reduzidas com volume de 4,3 cm? a direita e 3,9 cm3
a esquerda (valor de referéncia entre 12,5 e 19,0 cm3),
contornos regulares e ecotextura difusa e grosseiramente
heterogénea, sem nenhum fluxo ao doppler em ambos os
testiculos (figura 4).

Foi iniciado tratamento de reposicao hormonal de tes-
tosterona com cipionato de testosterona 200 mg por via
intramuscular a cada 2 semanas, sob orientacdo do médico
urologista e manutengao do tratamento da dor e uso do colete
toraco-lombar.
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Figura 4: Ultrassom da bolsa escrotal evidenciando volume testicular
diminuido.

O paciente retorna aproximadamente 60 dias depois
com relato de melhora da dor, agora EVA 2, negava dor em
repouso. Relatou melhora significativa da fadiga e inicio de
saida de fluido ejaculatorio, além de melhora significativa da
libido e vida sexual. Realizado novo exame radiografico da
coluna toracica e lombar o qual n3o revelou piora do padrao
radiologico nem diminuicao das alturas dos corpos vertebrais
em relagao ao primeiro exame. Foi suspenso o uso do colete,
orientado restricao para esforcos fisicos e ajustado medicacao
para dor, permanecendo em uso somente de duloxetina 30
mg e pregabalina 75 mg uma vez ao dia.

Na presente data o paciente encontra-se bem e satisfeito
com o tratamento. Ainda em uso das medicacoes acima,
além do tratamento da osteoporose e terapia de reposicao
de testosterona. Aguarda nova visita ambulatorial para novos
ajustes das medicacOes e realizacao de novo exame de den-
sitometria Ossea.

DISCUSSAO

O Hipogonadismo € uma causa frequente de osteoporose
em homens, com taxas variando de 16 a 30 % como causa
atribuivel, em geral sendo especialmente importante na seni-
lidade, periodo no qual responde por boa parte das fraturas
vertebrais e nao-vertebrais, em geral com taxas de morbimor-
talidade maiores que no sexo feminino “. Em homens jovens,
o hipogonadismo representa cerca de 60% das causas de os-
teoporose, em geral sendo frequentemente subdiagnosticado,
fato que agrava sobremaneira a ocorréncia de fraturas nessa
populacao, gerando grande impacto social e econémico .

O hipogonadismo pode ser classificado em hipogonado-
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trofico, quando se deve a uma disfuncdo do eixo hipotalamo-
-hipéfise, cursando com baixos niveis séricos de gonadotrofinas
(FSH e LH) ou em hipergonadotrofico no qual ha disfuncao
gonadal primaria, cursando em geral com altos niveis de gonado-
trofinas. Em homens, o hipogonadismo hipergonadotréfico, ou
deficiéncia testicular primaria representa o tipo mais frequente
e em geral pode ser atribuido ha diversas causas (quadro 2):
Avaliando os dados de exames apresentados no caso em

Quadro 2: principais causas de Hipogonadismo hipergonadotréfico ou
primario:

Hipogonadismo hipergonadotréfico ou primario

Sindrome de Klinefelter
Homens XX
Disgenesia gonadal mista XY/X0
Sindrome de Ullrich-Noonan
Miotonia distréfica
Sindrome de Sertoli (del Castillo)
Castracao funcional pré-puberal
Defeitos enzimaticos envolvendo a sintese de testosterona
Deficiéncia de 5-a-redutase
Testiculo resistente ao LH
Pseudo-hermafroditismo masculino
Orquite da caxumba
Hanseniase
Irradiacao testicular
Faléncia testicular auto-imune
Quimioterapia

questao, percebemos entao se tratar de um paciente com os-
teoporose secundaria da coluna lombar (Z score <-2,0) com
multiplas fraturas vertebrais por compressao; apresenta ainda
anemia normocitica-normocromica de grau leve, segundo os
parametros do hemograma, quadro comum em pacientes
com déficit dos niveis de testosterona por diminuicdo da
producao de eritropoietina; a fungao renal estava normal;
valores discretamente baixos de vitamina D configurando
insuficiéncia leve que, entretanto, descartam a possibilidade
de osteomalacea; déficit importante de testosterona com
aumento do hormonio foliculo estimulante, hormonio lutei-
nizante e prolactina normais, configurando um quadro de
hipogonadismo hipergonadotrofico.

A partir do diagnostico sindromico de hipogonadismo
hipergonadotrofico a principal hipotese diagnostica € a
Sindrome de Klinefelter em virtude de sua prevaléncia de
1: 400 na populacao masculina ©. Esse diagnostico foi, en-
tretanto, descartado pela confirmagao do cariotipo 46, XY
sem nenhuma alteracdo cromossomica. Da mesma forma
excluiram-se outros possiveis diagnosticos diferenciais que
cursariam com alteragoes cromossomiais como Disgenesia
gonadal mista, Sindrome de Ullrich-Noonan, Sindrome do
Homem XX e Miotonia distrofica.

Como o paciente apresentava testiculos topicos na bolsa

escrotal, excluiram-se as possibilidades de criptorquidia e
anorquidia como diagndsticos diferenciais.

Diante de um paciente com fendtipo masculino e caridtipo
normal 46 XY, com niveis baixos de testosterona e aumento
do FSH, sem nenhuma outra comorbidade relacionavel, sem
historico de tumores, quimioterapia ou radioterapia, € com
historia altamente sugestiva de orquite da caxumba, esse foi
o diagndstico final.

A caxumba € uma infecgao viral aguda causada por um
paramyxovirus, se apresentando como um inchago doloroso
de uma ou ambas as glandulas parotidas. Também pode
envolver outras glandulas salivares, meninges, pancreas € as
gonadas 7. Na era pré-vacinac¢ao, a caxumba era uma doenca
endémica na infancia, com picos epidémicos a cada 2-5 anos
e a maioria dos casos entre 5 € 9 anos de idade, geralmente
se apresentando como uma doenca leve, embora até 15% dos
pacientes com caxumba possam desenvolver alguma tipo de
complicagado como meningite, encefalite, orquite, ooforite,
mastite, pancreatite e surdez ©.

O desenvolvimento de orquite € uma complicagdo univer-
salmente conhecida da caxumba. Ela se manifesta alguns dias
apos o aparecimento do edema parotideo, mas ocasionalmente
pode precedé-lo, e raramente pode se manifestar mesmo sem
o edema da parotida. A orquite associada a caxumba resulta
em dor intensa, inchago e sensibilidade no local afetado e €
frequentemente associada a febre alta, nausea, vomito e dor
abdominal ©. O quadro se resolve em geral ao longo de uma
semana, embora a sensibilidade gonadal possa persistir por
muito tempo. A possibilidade de esterilidade que ocorre em
homens empresta particular interesse visto que esta € a compli-
cagao em geral mais importante da sindrome de caxumba 01",

Apesar do interesse e atenc¢ao direcionados a doenga, ha
relativamente pouco conhecimento sobre a orquite da caxum-
ba causando hipogonadismo propriamente. Nao encontramos
na plataforma PubMed estudos relacionando a orquite pos
infeccao da caxumba com o desenvolvimento de osteoporose
secundaria por hipogonadismo.

Os hormonios sexuais exercem papel importate no me-
tabolismo 0sseo e na manutengao de sua homeostase. A sua
deplecao, tanto no sexo masculino, quanto feminino, esta
relacionada ao aparecimento da osteoporose 2. Apesar do
maior interesse de estudo sobre a osteoporose masculina
na atualidade, o real papel da testosterona sobre o metabo-
lismo osseo ainda permanece controverso. A testosterona
sabidamente exerce papel direto sobre a microarquitetura
oOssea via receptor androgénico. Controversamente, o efeito
indireto da testosterona via aromatase e sua conversao em
estrogénio parece exercer funcao mais importante na depo-
sicdo de massa Ossea através da atenuagao da apoptose de



FRATURAS OSTEOPOROTICAS POR HIPOGONADISMO EM HOMEM JOVEM: RELATO DE CASO

osteoblastos e ostedcitos, além de suas a¢oes pro-apoptoticas
em osteoclastos >'¥,

O tratamento da osteoporose secundaria no hipogonadis-
mo masculino através da terapia de reposicao de testosterona
tem resultados conflitantes em diversos estudos. De forma
geral a terapia androgénica promove ganhos significativos na
densidade mineral 0ssea, sobretudo do osso trabecular, o que
justifica maiores ganhos densitométricos na coluna lombar do
que no colo femoral 3, Paradoxalmente, parece ndo haver
correlagdo entre os ganhos de DMO observados e a diminui¢ao
do risco de fraturas ™. Em face desta constatacdo, ainda ndo
€ possivel estabelecer de forma clara a reposicao de testoste-
rona com uma possibilidade efetiva e segura no tratamento
da osteoporose secunddria ao hipogonadismo masculino.
Dessa forma as evidéncias atuais apontam que o tratamento
da osteoporose secundaria ao hipogonadismo masculino deve
ser realizada preferencialmente com bifosfonados, teriparatida
ou denosumabe, podendo ou nao ser associados a terapia de
reposicao androgénica 19,
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