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Isenção de responsabilidade médica

	As informações contidas neste livro são fornecidas apenas para fins educacionais e informativos. O objetivo é ajudar os leitores a compreender a ciência, os benefícios e os riscos da terapia de reposição de testosterona (TRT), para que possam ter conversas mais bem informadas com profissionais de saúde qualificados.

	Este livro não substitui aconselhamento médico individualizado, diagnóstico ou tratamento. A testosterona é um medicamento sujeito a receita médica na maioria dos países e, em muitas jurisdições, uma substância controlada. Ela só deve ser usada sob a supervisão de um médico licenciado que possa avaliar seu histórico médico pessoal, realizar exames laboratoriais apropriados e monitorá-lo ao longo do tempo.

	Nada neste livro deve ser interpretado como incentivo para obter, usar ou ajustar a testosterona ou qualquer medicamento relacionado sem supervisão médica adequada. O autor e a editora isentam-se de qualquer responsabilidade decorrente, direta ou indiretamente, do uso ou aplicação de qualquer informação aqui contida. O conhecimento médico evolui continuamente; consulte sempre as diretrizes atuais e seu próprio médico antes de tomar qualquer decisão sobre sua saúde.
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Introdução: Por que a testosterona é importante

	Durante a maior parte do século XX, a testosterona ocupou uma posição cultural peculiar. Era simultaneamente celebrada como a essência da masculinidade e descartada como um hormônio cuja única função real era a reprodução e o aprofundamento da voz na adolescência. Ambas as visões estavam erradas. Nas últimas três décadas, um notável conjunto de pesquisas científicas revelou que a testosterona é um dos reguladores mais importantes da fisiologia masculina ao longo de toda a vida, influenciando músculos e ossos, metabolismo, humor, cognição, função sexual, produção de glóbulos vermelhos e até mesmo a estrutura dos vasos sanguíneos.

	Ao mesmo tempo, a testosterona tornou-se objeto de intensa controvérsia. As manchetes oscilam entre dois extremos. Em uma semana, a terapia de reposição de testosterona é descrita como uma moda perigosa promovida por clínicas movidas pelo marketing; na seguinte, é aclamada como uma fonte da juventude capaz de restaurar o vigor de um homem na casa dos vinte anos. A verdade, como costuma acontecer na medicina, reside no equilíbrio cuidadoso, e é apoiada por uma base de evidências cada vez mais robusta, incluindo grandes ensaios clínicos randomizados e controlados, como os Testosterone Trials e o estudo de segurança cardiovascular TRAVERSE, publicado em 2023.

	Este livro foi escrito para ocupar esse equilíbrio cuidadoso. Ele se baseia na literatura médica e nas diretrizes de prática clínica de importantes organismos profissionais, como a Endocrine Society e a American Urological Association, mas foi escrito para o leitor inteligente em geral, e não para o especialista. O objetivo é torná-lo fluente na linguagem da testosterona: entender o que o hormônio faz, como e por que ele diminui, quando o tratamento é realmente indicado, o que a terapia envolve na prática e como ponderar os benefícios reais contra os riscos reais.

	Ao longo do livro, a ênfase está no equilíbrio e na honestidade. A terapia de reposição de testosterona não é nem um milagre nem uma ameaça. Para o homem certo, devidamente diagnosticado e cuidadosamente monitorado, ela pode mudar a vida, restaurando a energia, a função sexual, a composição corporal e uma sensação geral de bem-estar. Para o homem errado, se usada de forma descuidada, pode desperdiçar dinheiro, suprimir a fertilidade e expô-lo a riscos evitáveis. Saber a diferença é o objetivo principal deste livro.

	Percorreremos desde a biologia básica do hormônio, passando pelo processo de diagnóstico e pelas várias formas de tratamento, até as evidências sobre benefícios e riscos e, finalmente, às questões mais amplas de como a testosterona se encaixa em uma vida orientada para a saúde e a longevidade a longo prazo. Ao longo do caminho, orientações práticas acompanham a ciência, para que o conhecimento adquirido possa realmente ser colocado em prática. Vamos começar onde toda boa medicina começa: com a compreensão de como funciona um corpo saudável.

	
Capítulo 1 — Entendendo a testosterona: o hormônio mestre da fisiologia masculina

	A testosterona é um hormônio esteróide, o que significa que é produzida a partir do colesterol e compartilha um esqueleto molecular básico de quatro anéis com hormônios como o estrogênio, o cortisol e a vitamina D. Ela pertence à família de hormônios chamados andrógenos, palavra derivada do grego que significa “formador de homens”. Nos homens, cerca de 95% da testosterona é produzida pelas células de Leydig dos testículos, com a pequena fração restante proveniente das glândulas supra-renais. As mulheres também produzem testosterona, em quantidades menores, a partir dos ovários e das glândulas supra-renais, e ela é essencial para a saúde delas também, mas este livro trata principalmente da fisiologia masculina.

	Embora a testosterona seja famosa como o hormônio dos músculos e da libido, sua influência é muito mais ampla. Receptores de andrógenos são encontrados em tecidos por todo o corpo, incluindo o cérebro, os ossos, os músculos, a gordura, o fígado, o coração e os vasos sanguíneos. Quando a testosterona se liga a esses receptores, ela ativa e desativa genes, alterando o comportamento das células. É por isso que um único hormônio pode afetar tantos sistemas aparentemente não relacionados ao mesmo tempo.

	O Eixo Hipotálamo-Hipófise-Gonadal

	A produção de testosterona não é aleatória; ela é regulada por um elegante ciclo de retroalimentação conhecido como eixo hipotálamo-hipófise-gonadal (HPG). Compreender esse sistema é o aspecto mais útil da biologia para entender tanto a baixa testosterona quanto seu tratamento.

	O processo começa no hipotálamo, uma região profunda do cérebro, que libera o hormônio liberador de gonadotrofina (GnRH) em pulsos. O GnRH percorre uma curta distância até a glândula pituitária, a glândula mestre localizada logo abaixo do cérebro. Em resposta, a pituitária secreta dois hormônios-chave na corrente sanguínea: o hormônio luteinizante (LH) e o hormônio folículo-estimulante (FSH).

	O hormônio luteinizante sinaliza às células de Leydig dos testículos para que produzam testosterona. O hormônio folículo-estimulante, atuando em conjunto com a testosterona, sinaliza às células de Sertoli dos testículos para que produzam espermatozoides. O sistema é autorregulador: quando a testosterona no sangue aumenta, ele envia um sinal de volta ao hipotálamo e à hipófise para que reduzam a secreção de GnRH e LH, o que, por sua vez, diminui a produção de testosterona. Quando a testosterona cai, os freios são liberados e a produção aumenta novamente. Esse feedback negativo mantém os níveis dentro de uma faixa saudável, muito parecido com um termostato regulando a temperatura de um ambiente.

	Esse ciclo de feedback explica um dos fatos mais importantes e frequentemente mal compreendidos sobre a terapia com testosterona: quando um homem recebe testosterona de uma fonte externa, o cérebro detecta níveis elevados e desativa sua própria sinalização. A LH e a FSH caem, os testículos param de produzir sua própria testosterona e a produção de espermatozoides diminui, muitas vezes drasticamente. É por isso que a TRT normalmente suprime a fertilidade, um ponto ao qual voltaremos em detalhes.

	Testosterona livre, ligada e biodisponível

	Uma vez que a testosterona entra na corrente sanguínea, a maior parte dela não circula livremente. Aproximadamente 98% está ligada a proteínas, principalmente à globulina de ligação aos hormônios sexuais (SHBG) e, de forma mais fraca, à albumina. Apenas cerca de 2% circula livremente e sem ligação. A porção fortemente ligada à SHBG fica essencialmente bloqueada e biologicamente inativa, enquanto a fração livre e a fração de a fracamente ligada à albumina, juntas, compõem o que é chamado de testosterona biodisponível, a parte que realmente consegue entrar nas células e exercer efeitos.

	Essa distinção é extremamente importante na prática. Um homem pode ter um nível “normal” de testosterona total em um laudo laboratorial, mas ainda assim apresentar deficiência funcional se sua SHBG estiver elevada, pois grande parte desse total está bloqueada e indisponível. Condições como envelhecimento, hipertireoidismo e doença hepática elevam a SHBG, enquanto obesidade, resistência à insulina e diabetes tipo 2 a reduzem. É por isso que médicos experientes vão além da testosterona total e consideram a testosterona livre ou a testosterona biodisponível calculada, especialmente em casos limítrofes.

	Conversão em Outros Hormônios

	A testosterona não é o fim da história; ela também é um precursor que o corpo converte em dois outros hormônios importantes. A enzima 5-alfa-redutase converte a testosterona em diidrotestosterona (DHT), um andrógeno mais potente responsável por grande parte do desenvolvimento da genitália masculina, pelos corporais e faciais e, infelizmente para alguns homens, pela calvície de padrão masculino e pelo crescimento da próstata. Uma segunda enzima, a aromatase, encontrada especialmente no tecido adiposo, converte a testosterona em estradiol, a principal forma de estrogênio.

	Muitos homens ficam surpresos ao saber que o estrogênio é essencial para a saúde masculina. O estradiol derivado da testosterona é fundamental para a densidade óssea, para uma libido saudável e para a regulação da gordura. Uma pesquisa de Finkelstein e colegas, publicada no New England Journal of Medicine em 2013, demonstrou de forma elegante que alguns efeitos há muito atribuídos à testosterona, particularmente aqueles relacionados à gordura corporal e ao desejo sexual, na verdade dependem de sua conversão em estrogênio. Essa é uma das razões pelas quais bloquear agressivamente o estrogênio durante a terapia com testosterona, uma prática comum em alguns círculos, pode sair pela culatra e causar danos.

	O que a testosterona faz, sistema por sistema

	Como os receptores de andrógenos estão distribuídos de forma tão ampla, vale a pena fazer uma pausa para apreciar a amplitude da influência da testosterona, sistema por sistema. Essa visão panorâmica explica por que a deficiência produz uma constelação tão dispersa de sintomas e por que a restauração pode afetar

	
	• Músculos. A testosterona estimula a síntese de proteínas musculares e a atividade das células-tronco musculares, aumentando tanto o tamanho quanto o número de fibras musculares. Essa é a base de seu efeito bem conhecido sobre a força e a massa magra.

	• Ossos. Tanto diretamente quanto por meio de sua conversão em estradiol, a testosterona apoia a atividade das células formadoras de osso e inibe a degradação óssea, mantendo a densidade e a resistência do esqueleto.

	• Gordura. A testosterona influencia como e onde o corpo armazena gordura, tendendo a reduzir o acúmulo de gordura visceral, prejudicial ao metabolismo, ao redor dos órgãos.

	• Sangue. Ao estimular os rins a produzir eritropoietina e atuar na medula óssea, a testosterona aumenta a produção de glóbulos vermelhos, o que é benéfico na anemia, mas representa um risco quando em excesso.

	• Cérebro. Os receptores de androgênio no cérebro influenciam o humor, a motivação, a libido e aspectos da cognição espacial, embora a relação entre a testosterona e a função mental seja complexa e ainda não totalmente compreendida.

	• Sistema reprodutor. A testosterona, juntamente com as concentrações locais muito elevadas produzidas dentro dos testículos, é essencial para a produção de espermatozoides e para o funcionamento dos órgãos sexuais masculinos.

	• Sistema cardiovascular. A testosterona afeta os vasos sanguíneos, com propriedades vasodilatadoras, e influencia fatores metabólicos relevantes para a saúde cardiovascular, embora seu efeito líquido seja objeto de pesquisas em andamento, discutidas mais adiante.



	
	O ritmo diário e ao longo da vida
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