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Resumo

Introducdo: A competicdo faz parte da histéria da humanidade desde os seus
primérdios e, como tal, a procura de formas para aumentar a performance desportiva sao
cada vez mais variadas. Este facto, aliado a crescente influéncia das redes-sociais e dos
media na concecao da imagem das pessoas, leva a uma busca de métodos ditos mais rapidos
de obtencao de resultados a nivel fisico. Posto isto, surge uma problemaética interessante,
que ja nao se prende com a pratica desportiva de forma leal, mas sim quais serdo as
consequéncias para a saide dos atletas que usam estes compostos numa tentativa de
melhorar a sua performance desportiva.

Objetivos: Despertar o interesse da comunidade cientifica para as praticas atuais de
abuso de esteroides anabolizantes androgénicos; Elucidar os atletas envolvidos nestes
héabitos das consequéncias nefastas que estas praticas podem ter para a sua saude;
Sensibilizar as entidades reguladoras do desporto para esta problematica, motivando-as
para a criacdo de mecanismos de prevencao e identificacdo destas situacoes; Ajudar a
melhor identificar situacbes em que existe necessidade de suplementacao hormonal em
casos de Hipogonadismo secundario ao exercicio fisico.

Metodologia: A pesquisa bibliografica foi realizada através do motor de busca
PubMed. As publicacoes foram selecionadas de acordo com a sua relevancia em relacao ao
tema, tendo sido dada preferéncia aos artigos mais recentes. Através da bibliografia
analisada foram ainda utilizados outros trabalhos presentes nas suas bibliografias,
mediante o interesse para o tema.

Conclusdo: O abuso destes compostos, quer com o objetivo de melhorar o
desempenho desportivo quer com a finalidade de obter uma imagem corporal mais
desejada, comeca a ser um problema grave de satide publica. As limitacOes éticas e morais
acabam por ser um entrave a realizacdo de estudos que figurem as dosagens e praticas
realmente utilizadas, quer por atletas de alta competicao quer por competidores recreativos,
0 que nos leva a tirar conclusdes muito superficiais, mas ainda assim esclarecedoras. Por
tudo isto, torna-se notorio que a questao principal para a elaboracao de um plano que tenha
em vista combater este problema passa pela premissa “educar para a satiide”. Dado que estes
atletas seguem esquemas de administragdo e dosagens que encontram na internet, muitas
delas sem base cientifica e completamente desreguladas, sem estarem elucidados para os

potenciais efeitos nefastos para a sua satde.
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Abstract

Introduction: Competition is part of the history of mankind since its beginning.
Likewise, the search for ways of enhancing sports performance grows every day. This fact,
linked to the growing influence of social media on body image perception, is leading people
to search for faster methods to obtain good results at the physical level. With that being
said, an important issue arises, one that is not about practicing sports at an unfair level, but
about the consequences for the health of these athletes that use these compounds as an
attempt to improve their athletic performance.

Objectives: Peak the scientific community interest in the current practices of
anabolic androgenic steroids abuse; Raise awareness for the consequences of these habits
to the health of athletes; Sensitize the regulatory agencies towards this issue, motivating
them to create mechanisms to prevent and identify these situations; Aiding in the
identification of situations where there is a need for hormonal supplementation in athletes
with hypogonadism.

Methodology: The literature was researched using PubMed’s search engine. The
articles were selected according to their relevance, had been given preference to the most
recent ones. After analysis of the essays, other articles that were in their bibliography were
used. Webpages from some agencies dedicated to this issue, were also consulted.

Conclusion: The abuse of these compounds, with the purpose of enhancing athletic
performance or to get a better body image, is turning out to be a public health problem. The
ethical and moral limitations prove to be an obstacle to the performance of clinical trials
that mimic the actual doses and practices used by athletes and recreational users, what takes
us to draw superficial conclusions. Nevertheless, they are very enlightening. With that being
said, it is paramount to elaborate a plan of action to oppose this problem, one with the goal
to advise athletes. The main reason for it is the fact that these practices are searched and
used on the internet by athletes, a lot of them with no scientific background and completely

unregulated, without being aware of the damage they may be causing to their health.

Keywords:

Testosterone;AAS abuse; Doping; Hormone supplementation; AAS side effects.
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1. Introducao

A competicao faz parte da histéria da humanidade desde os seus primoérdios e, como
tal, a procura de formas para aumentar a performance desportiva sdo cada vez mais
variadas.

Este facto, aliado a crescente influéncia das redes-sociais e dos media na concecao
da imagem das pessoas, leva a uma busca de métodos ditos mais rapidos de obtencao de
resultados a nivel fisico.

O Doping é, exatamente, a utilizacdo de uma substancia ou técnica, de forma ilegal,
para a obtencio de uma melhoria na performance desportiva. E aqui que entra a
Testosterona, e outros ester6ides anabolizantes, no mundo do desporto e da atividade fisica.
Este tipo de doping continua a ser usado por muitos atletas como foi o caso mediatico de
Lance Armstrong e, por exemplo, o escandalo dos Jogos Olimpicos de Inverno de 2014 por
parte da Federacdo Russa no qual, alegadamente, dezenas de atletas contornaram o
controlo antidoping e competiram de forma desleal, tendo arrecadado um valor record de
medalhas nessa competicao.

Posto isto, surge uma problemaética interessante, que ja nao se prende com a pratica
desportiva de forma leal, mas sim quais serao as consequéncias para a saude dos atletas que
usam estes compostos numa tentativa de melhorar a sua performance desportiva.

Apesar da criacdo de leis que proibem o seu uso desregulado, o crescimento da
internet e de um mercado negro de venda destas substancias comeca a criar um problema
grave que pode afetar a satide publica.

A testosterona desempenha uma panédplia de fun¢ées no corpo humano, atuando ao
nivel de diversos sistemas que vao desde as fun¢oes sexuais, passando pelo seu papel no
metabolismo e até por influéncias a nivel comportamental. Se por um lado estao provados
os maleficios da manutencao de niveis de testosterona abaixo do preconizado, também
existe referéncia as consequéncias da sua sobredosagem.

Prendemo-nos entdo com uma questao pertinente que passa por tentar perceber
quando é que passamos de um estado de reposicdo hormonal, que serve como forma de
tornar o atleta o mais saudavel possivel, para um estado de aumento da performance
desportiva sob a forma de doping e, ainda, quais as suas implica¢oes para a satide dos atletas

que o usam de forma prolongada.



1.1. Objetivos

A presente dissertacao prende-se com os seguintes objetivos:

- Despertar o interesse da comunidade cientifica para as praticas atuais de abuso de
EAA;

- Elucidar os atletas envolvidos nestes habitos das consequéncias nefastas que estas
praticas podem ter para a sua satde;

- Sensibilizar as entidades reguladoras do desporto para esta problemaética,

motivando-as para a criacdo de mecanismos de prevencao e identificacao destas situacoes;

- Ajudar a melhor identificar situacoes em que existe necessidade de suplementacao

hormonal em casos de HSEF.



2. Metodologia

A pesquisa bibliografica foi realizada através do motor de busca PubMed
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/) utilizando os termos de pesquisa:
“Testosterone”, “AAS abuse”, “Doping”, “Hormone supplementation”, “AAS side effects”.
Nao foram introduzidos filtros relativos ao idioma ou a data de publicacao. As publicacées
foram selecionadas de acordo com a sua relevancia em relacao ao tema, tendo sido dada
preferéncia aos artigos mais recentes. Através da bibliografia analisada foram ainda
utilizados outros trabalhos presentes nas suas bibliografias, mediante o interesse para o
tema. Foram ainda consultadas as paginas Web de algumas das organizacbes que sao

dedicadas a esta problemaética.






3. Testosterona

3.1. Generalidades

A Testosterona é o androgénio maioritario existente na circulacao sanguinea. A sua
circulacao é feita em concentracbes muito superiores a sua solubilidade, uma vez que esta
maioritariamente ligada a proteinas séricas, como as SHBG (Sexual Hormone Binding
Globulin). A sua regulacao é feita pelo sistema enddcrino, sendo o hipotdlamo considerado
o seu centro de coordenacao. (1)

Normalmente, ha uma elevada producao diaria de testosterona por parte dos
testiculos (2,5mg — 10mg), o que se traduz em concentracoes séricas que variam entre 350
e 1000 ng/dL, enquanto que a DHT é encontrada em concentracoes mais baixas (35 - 75
ng/dL). No entanto, estes niveis variam com o ritmo circadiano e com o stress. E de realcar
que a testosterona nao € uma hormona produzida exclusivamente pelos homens, uma vez
que as mulheres também podem produzir estes androgénios nos ovarios e nas glandulas
adrenais, podendo atingir concentracoes séricas que variam entre os 15 e os 65 ng/dL. (1)

Sao varios os fatores que influenciam a sua funcio, acabando esta por ser integrada
num conjunto de interac¢oes entre o ambiente e os restantes sistemas do corpo humano.

Esta regulacao é exercida sobretudo na hipofise, que por sua vez liberta as hormonas
para circulacao para, influenciando os seus respetivos 6rgaos alvo.

No caso da Testosterona, a sua modulacao comeca com uma libertacao pulsatil da
hormona libertadora de gonadotrofinas (GnRH) que, por sua vez, levara a secrecao da
hormona luteinizante (LH) e da hormona foliculo-estimulante (FSH), pela hipofise. (2) (3)
4)

A produgdo de testosterona, no sexo masculino, é feita sobretudo ao nivel dos
testiculos, nas células de Leydig. Esta producao é regulada através da sinalizacao do eixo
hipotalamo-hipofise, pela libertacdo de LH. Esta producao processa-se pela utilizacao de
colesterol ou pela internalizacao de particulas de lipoproteinas de baixa-densidade (LLDL)
com o seu subsequente processamento do colesterol a nivel intracelular. Todo este processo

é feito nas mitocondrias das células de Leydig. (5)
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Figura 1 — Metabolismo da testosterona (6)

Nos testiculos ha dois processos principais aos quais a testosterona pode ser
submetida: aromatizacdo ou reducdo. Aproximadamente 20% do estradiol circulante é
sintetizado nos testiculos, através da aromatizacdo da testosterona pela aromatase. O
restante é produzido, também pela aromatizacdo, nos adipdcitos, cérebro, pele e tecido

6sseo. (7)

Por sua vez, a Di-hidrotestosterona (DHT), um androgénio significativamente mais
potente que a testosterona, pela sua maior avidez pelos recetores de androgénios, é
produzida através da reducao da testosterona pela 5-alpha-redutase. A restante sintese de
DHT é feita sobretudo a nivel da pele e do figado. (7) (8)



3.2. Funcoes da Testosterona

As funcoes da testosterona nos individuos do sexo masculino sdo mediadas quer pela
propria hormona quer pelos seus metabolitos ativos, acima referidos. As principais fungoes
passam pela regulacao da funcao sexual, ao nivel da libido, funcao erétil e satisfacao sexual;
o normal desenvolvimento do fenétipo masculino durante a embriogénese; a estimulacao
da maturacao sexual na puberdade e a sua manutencao na vida adulta; a regulacdo da
secrecao de gonadotrofinas pelo eixo hipotalamo-hipofise; o fecho das epifises dos ossos
longos resultando na cessacao de crescimento na puberdade e inicio e manutencao da
espermatogénese.(9)

Ainda dentro das funcGes da testosterona aquelas que se enquadram melhor no
contexto desta dissertagdo, por apresentarem possiveis vantagens competitivas sao: o
aumento e manutencao da eritropoiese e do hematocrito; a manutencdo de uma baixa
percentagem de massa gorda e o aumento da massa muscular e 6ssea na puberdade e a sua

manutencao na idade adulta. (10)

3.2.1. Efeitos da testosterona no musculo-esquelético

O efeito anabolico da testosterona no musculo é inegavel, induzindo o aumento da
massa muscular e o crescimento muscular. Estas alteracbes observam-se através da
estimulacao direta da sintese proteica a nivel muscular. (11)

Sinha-Hikim et al., (12) concluiram, no seu estudo, que os ganhos musculares
através da suplementacao com testosterona estdo diretamente ligados ao seu efeito no
aumento significativo da area de fibras musculares de tipo I e II. Esta elevacao é dose-
dependente. Estes dados estdo em linha com anteriores estudos em animais, onde se
verificou o aumento de diametro das fibras musculares de ratos, quando suplementados
com testosterona.(13) (14)

Como tal, estas mudancas na fisiologia do musculo traduzem-se numa maior
vantagem competitiva em exercicios de explosdo como saltos, mudancas de velocidade
repetidas, entre outros, uma vez uma maior contratilidade muscular associada a periodos

mais curtos de contracdo. (15)



3.2.2. Efeitos da testosterona na juncao neuromuscular

No que diz respeito a performance atlética a testosterona, exerce os seus efeitos ao
nivel da jun¢do neuromuscular, através da promog¢ao do aumento no nimero de recetores
de acetilcolina na fenda sindptica. Esta adaptacdo permite uma maior rapidez na
coordenacao neuromuscular.(16) Facto que demonstra outro dos mecanismos pelos quais a
testosterona melhora a performance desportiva, uma vez que atletas de desportos que
dependam, por exemplo, de saltos verticais e sprints terao uma vantagem competitiva, uma
vez que estas alteracoes ao nivel da fenda siniptica aumentam a coordenagao muscular, o

que vai levar a um melhor desempenho neste tipo de atividades. (17)

3.2.3. Efeitos da testosterona no comportamento e agressividade

O aumento da performance desportiva nem sempre se prende apenas com
carateristicas fisicas. Atributos como: iniciativa, lideranca, agressividade e persisténcia;
desempenham um papel importante na motivacao e na facilidade com que os atletas lidam

com o stress fisico e psicologico da competicao. (18)

Baucom et al., (18) observaram que jovens mulheres com valores salivares mais
elevados de testosterona eram pessoas mais proactivas e confiantes, quando comparadas
com as suas colegas com valores inferiores, sendo que as tltimas tinham uma personalidade

mais introvertida, com maior propensao para episdodios de ansiedade.

De facto, estd documentada a relacdo entre a testosterona e maiores niveis de

sucesso profissional, muito a custa das caracteristicas de personalidade supracitadas.



3.2.4. Efeitos da testosterona no metabolismo da gordura

A testosterona também exerce uma regulacao ao nivel do metabolismo e do balanco
energético, principalmente no que diz respeito ao metabolismo lipidico e a sua distribuicdo
corporal. (19)

Sendo que o declinio dos niveis de testosterona se correlaciona com um aumento da
massa gorda, é seguro concluir que uma diminuicdo da massa gorda leva a uma melhor
performance desportiva, pela reducao do custo energético por ela acarretado, entre outros.
(20)

Nos estudos efetuados, a percentagem de massa gorda é mais elevada em homens
em situacdo de hipogonadismo quando comparados com homens com concentracoes
fisiologicas de testosterona. (21) A inducdo de um estado de deficiéncia de androgénios em

homens saudaveis também se traduz no aumento da massa gorda. (22)

Bhasin et al.,(23) concluiram que a administracdo de testosterona a homens
saudaveis se traduzia por uma diminuicao da massa gorda, numa relacdo dose-dependente,
acima de tudo no que diz respeito a gordura intra-abdominal e intermuscular, que via os

seus valores diminuirem com concentracoes mais elevadas de testosterona.

3.2.5. Efeitos da testosterona na recuperacao do exercicio

A testosterona tem como uma das suas funcoes o efeito supressor quer da imunidade
celular, quer da imunidade humoral, o que a torna um agente anti-inflamatoério. Atua pela
supressao da resposta inflamatéria mediada por linfécitos, macrofagos e, endotélio
vascular. Pensa-se, ainda, que a testosterona suprima a secrecao de diversas citocinas. (24)

Outro dos mecanismos pelos quais a testosterona modula a recuperacao do exercicio
prende-se com a sua capacidade de intervir na sintese proteica, uma vez que, aquando da
realizacao de exercicio fisico o organismo produz cortisol, levando a um estado de
hipercortisolismo, que tem carateristicas catabodlicas a nivel muscular, uma vez que suprime
a sintese proteica. Desta forma, a testosterona contrabalanca as ac6es do cortisol e permite

uma recuperacao muscular mais rapida. (25)



3.2.6. Efeitos da testosterona no aporte sanguineo de oxigénio e na disponibilidade
energética

Através do aumento da capacidade sanguinea para transportar oxigénio, a
testosterona contribui com uma maior resisténcia ao exercicio. Observou-se que, a
testosterona estimula a producdo de globulos vermelhos através do aumento da
eritropoiese, por estimulacdo da sintese e secrecao de eritropoietina, assim como por
estimulacdo direta da medula 6ssea estimulando a hematopoiese e a incorporacgao de ferro

nos eritrocitos. (26)

No que diz respeito a disponibilidade energética, a testosterona regula as reservas
de glicogénio presentes no figado e no musculo. Ao promover uma maior lipdlise, o
consumo de glicogénio é diminuido o que permite a criacao de maiores reservas que podem

ser usadas durante o exercicio. (27)

3.3. O efeito da atividade fisica nas concentracoes de
testosterona

O exercicio fisico € das atividades que tém maior influéncia ao nivel do metabolismo
humano. A atividade fisica é um forte estimulo para o sistema endocrino e, a resposta
hormonal ao exercicio é regulada por varios fatores, incluindo intensidade, nivel individual

de treino, duracao e tipo de exercicio. (28)

Kraemer et al., (29) demonstrou que certos niveis de treino de resisténcia afetam a
resposta endocrina, e a segregacao da hormona de crescimento é sensivel aos protocolos de
hipertrofia (alto nivel de trabalho, cargas moderadas e periodos de descanso curtos) e

causam aumentos, bastante significativos, nas concentragoes séricas de testosterona.

Num estudo levado a cabo por Kamran et al. (30), onde 36 jogadores de futebol
profissionais, previamente analisados, foram divididos em 3 grupos equinumeéricos: grupo
de treino complexo, grupo de treino de contraste e grupo de controlo. Os grupos de treino
foram exercitados durante 6 semanas, ao final das quais todos os grupos voltaram a ser
analisados. Chegou-se a conclusao de que o grupo de treino complexo obteve melhores
resultados de performance em conjunto com valores mais altos de testosterona sérica
(28%), quando comparados com o grupo de treino de contraste (17%). O grupo de controlo

nao demonstrou nenhuma variagao.

O mecanismo pelo qual se produz esta elevacdo nos niveis de testosterona sérica
ainda nao é totalmente conhecido, mas foi proposto que a estimulacdo da secrecdo de

testosterona pelo aumento da producao de LH, promove a vasodilatacao e o aumento do
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fluxo sanguineo nos testiculos com consequente acumulacao de lactato, o que vai levar a um

aumento na producao da testosterona. (31)

Outro dos mecanismos possiveis pode passar pelas alteracoes na afinidade das
proteinas transportadoras, uma vez que os valores de pH e temperatura resultantes da
pratica de exercicio fisico pode potenciar tais alteragoes. Esta diminuicao da afinidade das
proteinas, por sua vez, leva a que as quantidades de hormonas livres no soro aumentem. E
de salientar, que as adaptacoes a longo prazo, induzidas pelo exercicio, ocorrem nos
recetores de androgénios presentes nas células musculares, aumentando em niimero em

resposta ao treino. (32)
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4. Doping

O doping figura como o uso de uma substancia ou método proibidos, de forma a
melhorar o treino e os resultados desportivos. Apesar dos esteroides serem a droga que mais
facilmente se relaciona com esta pratica, o doping também inclui outras drogas proibidas
como esterdides anabolizantes androgénicos (EAA) e outros agentes anabolizantes;
hormonas pépticas, fatores de crescimento e outras substancias relacionadas; beta2-
agonistas; diuréticos; estimulantes; narcoticos; canabinoides; glicocorticoides; entre
outros. O uso de métodos proibidos como transfusdes sanguineas ou doping genético e a
eventual recusa de realizar um teste anti-doping ou a tentativa de influenciar o controlo
anti-doping também sao penalizados pela WADA (World Anti-Doping Agency). (33)

Apesar da sua afetacao na atividade desportiva, o doping acaba por ver as suas
consequéncias reduzidas uma vez que a WADA tem estritos protocolos de controlo que nao
s6 tentam garantir a verdade desportiva como também protegem a satde dos atletas. Esta
problematica torna-se mais grave quando falamos de utilizadores recreativos de EAA, uma
vez que a falta de controlo permite que comprem produtos no mercado negro e pratiquem

dosagens bastante altas expondo-se a possiveis efeitos adversos graves. (34)
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4.1. Esteroides Anabolizantes Androgénicos

Os EAA sao hormonas, endogenas ou sintéticas, que aumentam a percentagem de

massa magra e diminuem a massa gorda e sao a classe mais utilizada no doping. (35)

Nandrolona Metandienona

Boldenona Oximetolona

Metenolona Oxandrolona

Drostanolona 4-Clorodehidrometiltestosterona
Estanozolol Estanozolol

Trembolona Fluoximesterona

Suspensao de testosterona Metiltestosterona

Propionato de testosterona
Cipionato de testosterona
Enantato de testosterona

Tabela 1 — EAA mais utilizados no desporto (36)

4.1.1. Efeitos adversos do uso prolongado de EAA

Antes de mais, é pertinente esclarecer que muitos dos estudos em humanos
realizados até a data apresentam limitacoes, uma vez que, por questoes éticas € impossivel
reproduzir as doses utilizadas por atletas e utilizadores recreativos. Posto isto, estima-se
que os efeitos adversos estudados sao apenas um vislumbre do real problema do abuso de
EAA, uma vez que muitos dos efeitos sao dose-dependentes. (37)

Alguns estudos incidiram sobre os efeitos adversos reportados pelos proprios
atletas, ndo s6 durante o uso como também apds este cessar. E de realcar que estes sio
bastante heterogéneos variando, por exemplo, entre perda da libido e aumento do desejo
sexual ou entre humor depressivo e sensacdo de bem-estar. Outros dos efeitos adversos
reportados foram a ocorréncia de acne, aumento de comportamentos agressivos, retencao
de fluidos, aumento de fatores como a pressao arterial, apetite, a sudorese, o pélo corporal,
e ocorréncia de ginecomastia, calvicie e ins6nias.(38)(39)(40)

Estudos em mulheres sdo escassos, mas Strauss et al.,(41) entrevistou 10 mulheres
sendo que 9 delas ja experienciaram efeitos adversos relacionados com o uso de EAA, sendo
os mais relatados: crescimento do pelo facial, aumento do clitéris e aumento da
agressividade e apetite. Todas afirmaram que notaram que a sua voz ficou mais grave apos
o uso de EAA.
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4.1.1.1. Sistema Reprodutivo

Uma vez que os EAA derivam da testosterona vao exercer importantes fungoes ao
nivel das hormonas sexuais e do sistema reprodutivo.

Sendo que o eixo hipotalamo-hipo6fise-pituitaria funciona por um mecanismo de
feedback negativo, a administracdo exdgena de derivados da testosterona vai alterar a
producao endogena de testosterona e gonadotrofinas. Nos homens, a supressao deste eixo
e consequente supressao da producdo de gonadotrofinas vai induzir atrofia testicular e
reducao da producao de sémen, afetando também a sua qualidade. (42) (23)

Os niveis de testosterona sérica também irdo diminuir, excetuando os momentos em
que hi a injecao de testosterona exogena.(43)

Num estudo levado a cabo por Bhasin et al., (23) observou-se que existe uma relacao
dose-dependente entre a administracao de testosterona exdgena e os niveis de testosterona
sérica, uma vez que a administracdo >300mg de testosterona semanalmente leva a um
aumento da testosterona sérica e também da testosterona livre, enquanto que doses entre
25 e 50mg semanais resultam numa diminuicao das mesmas.

Esta reducdao na producao e qualidade do sémen, leva a infertilidade dentro de
meses. No entanto, mediante o historial de abuso do atleta, esta infertilidade é reversivel
apos 4 ou 5 meses de cessacao, por exemplo, apés um uso de 6 meses. (44). Apesar de alguns
atletas se automedicarem com Clomifeno e Gonadotrofina Cori6énica humana (hCG), nao
existe evidéncia cientifica de que esta associacao seja benéfica, ao contrario da utilizacao de
hCG para a correcdo da disfuncdo do eixo Hipotalamo-Hibfise-Pituitaria, e, da toma
conjunta de Menotropina e hCG que revelou ser eficaz na reversao da azoospermia
persistente. (45)

Quanto a ginecomastia, esta desenvolve-se através da conversao periférica dos EAA
em estrogénios. A reversao deste quadro depende da continuidade do abuso, uma vez que
um abuso continuado leva a que esta situacao deixe de regredir espontaneamente, passando
a ser necessaria a correc¢ao cirargica. (46) (47) A administracdo conjunta de Tamoxifeno,
por parte dos atletas, também é uma pratica corrente mas, ainda, sem evidéncia cientifica

que comprove a sua eficicia na prevencao da ginecomastia. (48)

4.1.1.2. Sistema Cardiovascular

Nos tltimos anos, o abuso de EAA foi associado com sérios eventos cardiovasculares
em jovens atletas incluindo o desenvolvimento de cardiomiopatia, fibrilagdo auricular,
alargamento do segmento QT, acidente vascular cerebral, enfarte do miocardio, distirbios

da hemostase, trombose ventricular e embolismo sistémico, e insuficiéncia cardiaca aguda.
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Além disso, nos ultimos anos, este abuso tem sido relacionado com episddios de morte
subita. (49)

No entanto, estas associacoes tém que ser bem estudadas, uma vez que muitas das
vezes nao se encontra uma relacdo de causalidade. Posto isto, tém sido estudados os
mecanismos de acao dos EAA no sistema cardiovascular e tém sido analisados os fatores de
risco para doengas cardiovasculares assim como o estudo da estrutura cardiovascular

através de ecocardiografia. (50)

4.1.1.2.1. Pressao arterial

Dados da literatura que analisaram diferentes dosagens de EAA nao identificaram
nenhuma alteracao na pressao arterial em atletas saudaveis (51) (52)

Por outro lado, noutros estudos, foi observada uma elevacao da pressao sistélica ou
diastdlica ap6s a administracao de altas doses de EAA. Essa elevacao pode persistir dentro
de 4 semanas ap0s a toma de esteroéides. (53)(54)

A maior elevacao foi documentada por Kuipers et al.,(53) encontrando um aumento
de 74 para 86mmHg ap6s 10 semanas de autoadministracdo de altas doses de EAA.
Aumentos na pressao sistolica de cerca de 10 e 12mmHg, em atletas normotensos devido a
EAA, também foi notada. De realcar que, algumas semanas apoés cessacao da suplementacao
com EAA, a pressao arterial retoma valores normais.

Dados da bibliografia consultada ndo permitiram tirar conclusoes relativamente a
relacdo entre os aumentos da pressao arterial e a toma de EAA. Apesar de ser sugestiva uma
elevacao da pressao arterial, esta parece ser pequena e transitoria indicando que o impacto

na saude do atleta possa ser limitado.

4.1.1.2.2. Metabolismo de Lipoproteinas

Colesterol Total

A maioria dos estudos efetuados, investigando varias doses e em regimes de
singulares ou de varias combinacdes de compostos por periodos entre 3 a 26 semanas,
concluiram que nao existem alteracoes ao nivel do colesterol total. (53)(55) No entanto,
alguns estudos demonstraram que a toma de EAA levava a um aumento do colesterol
total(56)(57) ,enquanto que outros notaram uma diminuicdo (58). Contudo, esta

discrepancia ainda nao pode ser explicada.
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Quanto a resposta do colesterol total sérico, a administracdo de Decanoato de
Nandrolona mostrou ser consistente e sem afetacdo do mesmo, seja em doses terapéuticas
ou supraterapéuticas. (53)(52) Aquando da administracdo de enantato de testosterona, por
via intramuscular e em doses supraterapéuticas esta nao exerce nenhuma alteracdo nas
concentracoes de colesterol total apos 3 semanas da toma. (59) Todavia, apos 6 semanas
uma reducdo pode ocorrer. No entanto, quando se administram outras substancias
derivadas da testosterona, como por exemplo o cipionato de testosterona também, em doses

supraterapéuticas, as concentracoes de colesterol total ndo parecem ser afetadas. (60)

Colesterol HDL e as suas subfracoes

Uma vez que o colesterol HDL e as suas subfragoes foram identificados como fatores
de risco independentes para a ocorréncia de doenca cardiovascular, o estudo dos efeitos dos
EAA na sua concentracdo passa a ter elevada importancia. Ha forte evidéncia que a
administracdo de EAA reduz significativamente os niveis serologicos destas lipoproteinas.
(61) Este efeito supressor varia entre os varios compostos, com diminui¢oes na ordem dos
39-70%. (62) Esta supressao mostra ser maior no que diz respeito ao colesterol HDL2 em
comparacao com o colesterol HDL3 (54)(61), com supressoes que variam entre 55-89% de
colesterol HDL2 e 13-55% para o colesterol HDL3. (62)

Nao obstante, os efeitos da suplementacdo com substincias derivadas da
testosterona parecem ser dose-dependentes. Foi demonstrado por Singh et al. (63) que a
injecao intramuscular de testosterona em concentracoes de 600mg/semana reduz os niveis
de colesterol HDL, enquanto doses mais baixas nao demonstraram afetar os niveis destas
lipoproteinas.

Apoés a descontinuacao da suplementacao, o perfil lipido parece normalizar levando
entre 4 a 12 semanas para chegar a niveis basais (53)(55) sendo que, foi demonstrado por
Hartagens et al. (61) que o tempo de recuperacao esta diretamente relacionado com a

duracao da suplementacao.

Colesterol LDL

No geral, a administracdo de maultiplos EAA leva a um aumento dos niveis de
colesterol LDL. (54)(64) Esta elevacao acompanha a diminuicao do colesterol HDL e pode
ser observada dias ap6s o inicio da suplementacao. Contudo, a variacdo dos niveis de
colesterol LDL parece estar associada ao tipo de EAA utilizado, assim como a sua via de
administracdo. Uma vez que, por exemplo, a administracao oral de estanozolol aumenta os
niveis de colesterol LDL, ao passo que, a administracdo de cipionato de testosterona ou

enantato de testosterona nao alteram os seus niveis. (59)(65)
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Triglicerideos

O efeito ao nivel do metabolismo de triglicerideos parece ser inequivoco, uma vez
que a maioria dos estudos em atletas ndo observou nenhuma alteracao a esse nivel apo6s

administracao de suplementacdao com EAA. (53)(55)(59)

4.1.1.2.3. Estrutura e funcao cardiaca

No que respeita a estrutura e funcao cardiaca, o abuso de EAA segue a mesma linha
relativamente ao aumento do risco cardiovascular uma vez que se verificaram
anormalidades nos tracados eletrocardiograficos pos-exercicio em atletas com estas
praticas de suplementacdo. Constatou-se um alargamento do complexo QRS > 114ms,
arritmias, incluindo fibrilacdo auricular, fibrilacdo ventricular, taquicardia ventricular,
supraventricular e batimentos ventriculares ectépicos quando comparados com os grupos

de controlo. (66)(67)

Equiparando com os atletas que nao utilizam este tipo de suplementacao, o uso
cronico de doses suprafisiologicas de EAA em culturistas leva a um aumento do atraso
eletromecanico inter-auricular e intra-auricular, assim como uma dispersao de
repolarizacao prolongada com aumento significativo do intervalo Tp-e, da relacao Tp-e/QT
e da relacao Tp-e/QTc. (68)(69)

Os EAA podem também causar hipertrofia concéntrica do ventriculo esquerdo, cuja
extensao parece ser dose-dependente (70)(71) e, pode, também, depender do polimorfismo
dos recetores de androgénios, uma vez que em homens normais as repeticoes do codao CAG

mais curtas relacionam-se com uma maior espessura da parede ventricular esquerda (72) .

Ficou provado que os EAA exercem um efeito hipertréfico no miocardio. No entanto,
nao se verificaram diferencas entre atletas que atualmente utilizam EAA comparativamente
ao seu uso no passado, o que leva a crer que os seus efeitos no miocardio sdo mais

duradouros ou até mesmo irreversiveis. (73)(74)

O coracao de atleta é normalmente caraterizado por uma hipertrofia proporcional e
moderada sem limitacoes funcionais. A hipertrofia ventricular esquerda patolégica,
carateristica da toma de EAA, é muitas vezes associada a uma reducao da fracao de ejecao
do ventriculo esquerdo, assim como uma restricao da funcao diastolica da camara cardiaca

afetada, provavelmente causada pelo aumento da fibrose miocardica. (75)

Uma espessura de cimara cardiaca superior a 13mm é sugestiva de hipertrofica
patolégica ou de abuso de EAA. (71) E de realcar que uma hipertrofia ventricular esquerda

pode persistir apos varios anos apos a cessacao da toma de EAA. Através do estudo por
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ressonancia magnética nuclear nao s6 se detetou o aumento da espessura da parede
ventricular esquerda como também da parede direita. (75)

A fibrose miocardica com hipertrofia severa do ventriculo esquerdo pode ocorrer em
pacientes com artérias coronarias normais, apés o abuso de EAA (76), potencialmente
devido ao efeito apoptotico da testosterona nos cardiomiécitos, como foi demonstrado no
estudo de culturas celulares. (777)

Mesmo que a hipertrofia do miocéardio regrida, a funcao diastélica do ventriculo
esquerdo pode permanecer afetada, assim como a diminuicao da capacidade inotrépica do
miocardio pode persistir. (78)

Em casos de insuficiéncia cardiaca severa devido ao abuso de EAA, a melhoria da
fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo foi alcancada dentro de 6 meses apods
descontinuacdo da suplementacdo com EAA e do inicio do tratamento com inibidores da
enzima de conversao da angiotensina (IECA) e beta-bloqueadores. Ainda que em casos mais
severos, um dispositivo de assisténcia ventricular ou mesmo um transplante cardiaco
possam ser necessarios. (79)

O uso excessivo de EAA por jovens atletas saudaveis pode causar um aumento
significativo da incidéncia de morte stibita cardiaca. Este dado é de particular importancia
no que diz respeito a culturistas e halterofilistas que tomam doses muito elevadas de EAA,
muitas das vezes, em combinacdo com outras drogas. Um dos estudos analisados, descreveu
os efeitos do abuso de EAA no organismo humano, baseado em dados de autopsias de 10
jovens culturistas (idade média de 33.7 anos) que tomavam combinacoes de EAA e outras
drogas que, aumentam a performance desportiva e melhoram a aparéncia estética. Em 4
desses casos a causa de morte foi a disfuncio cardiaca aguda. Em todos os casos a massa
cardiaca média de 517g é significativamente superior ao valor fisiolégico. Além disso, todos
os atletas apresentavam alteracoes isquémicas cronicas do miocardio, encontradas através
de estudo histolégico. E de realcar que quase em todos os jovens foi observada aterosclerose

das artérias cardétidas e da aorta. (80)

4.1.1.3. Figado

Mudancas na estrutura e funcao hepéatica foram descritas, principalmente em casos
de abuso cronico de EAA 17 a-alquilados (p.e., metiltestosterona, metandrostenolona,
oxandrolona, oximetolona e estanozol) (78)

Os EAA tém um papel importante no desenvolvimento de esteatose hepatica,
inibindo o processo natural de metabolismo dos esterdides que levam ao armazenamento
de colesterol. (78) Um aumento das aminotransferase é maioritariamente reversivel e,
varias semanas apds a descontinuacao da suplementacdo com EAA, sdo atingidos niveis

normais. (81)(82)
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A hepatotoxicidade dos EAA 17 a-alquilados pode advir do efeito toxico direto nos
hepatdcitos com consequente dano celular ultraestrutural, levando ao stress oxidativo e a
um aumento das espécies reativas de oxigénio. Esta Hepatotoxicidade pode ser caraterizada
por altos niveis de bilirrubina, que causa uma ictericia marcada. Quanto as
aminotransferase hepaticas a sua elevacao é apenas moderada. (83)

As alteracoes normalmente observadas sao a colestase intra-hepatica, peliose
hepatica e alteracoes proliferativas na estrutura hepética como a hiperplasia foco-nodular e
a ocorréncia de adenomas hepaticos. (84)

O aparecimento de adenomas pode ser verificado apds 6 meses a 15 anos de abuso
de EAA. No entanto, o seu desaparecimento progressivo pode ser observado através de
ultrassonografia, mesmo sem a necessidade de intervencao cirargica, apesar de, muitas das
vezes, estes apresentarem grandes dimensdes iniciais. No entanto, ha casos mais severos

em que esses adenomas evoluem para carcinomas hepaticos. (85)

4.1.1.4. Rim

A testosterona e outros EAA foram usados durante cerca de 25 anos para o
tratamento de anemia em pacientes com insuficiéncia renal crénica, antes da eritropoietina
passar a estar disponivel para o uso clinico. No entanto, é de realgar que as doses instituidas
eram bastante inferiores as atuais doses de abuso. (86)

A doenca renal tem sido descrita, na maioria, apés um uso prolongado de EAA,
variando entre um ligeiro aumento da creatinina sérica e a faléncia renal aguda como
complicacdo de rabdomiolise ou lesdo hepatica. No entanto, em adicdo ao estudo da
creatinina sérica, deve analisar-se também a cistatina c e a respetiva clearence, uma vez que
elevacoes da creatinina sérica em atletas pode ser apenas consequéncia de uma elevada
massa muscular e, nao necessariamente um sinal de diminuicao da funcao renal. A lesao
renal induzida pelos EAA pode ocorrer como consequéncia de lesdo hepatica com
consequentes concentragoes toxicas de bilirrubina, conhecido como nefropatia por acido
biliar ou nefrose colémica. (87)

Histologicamente, pode ser observada glomerulosclerose segmentar focal com
atrofia tubular e fibrose intersticial, ap6s um longo periodo de abuso. Formas mais leves de
disfuncao renal, com elevagao da creatinina sérica e da clearence da cistatina c, azoto ureico
sérico e acido trico sem alteracdes morfologicas, podem reverter, apés descontinuacao da

suplementacao. (78)
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4.1.1.5. Mente e Comportamento

Relativamente a resposta mental e comportamental dos atletas, numerosos estudos
evidenciaram que atletas com histéria de abuso de EAA podem desenvolver comportamento
de mania ou hipomania, caraterizados por irritabilidade, agressividade, excesso de
autoconfianca, hiperatividade, e sintomas psicoticos. Estas desordens sao muitas vezes
consequéncia da suplementacao com altas dosagens de EAA, com doses que variam entre
0s 500 € 0s 1000 mg/semana de enantato de testosterona. (36)

Apesar de existirem algumas davidas relativamente aos efeitos adversos da pratica
do doping, é de conhecimento geral que qualquer composto nao in6cuo tera efeitos adversos
associados, especialmente quando usado em doses elevadas durante longos periodos. No
entanto, os atletas debatem-se entre o desejo de melhorar a sua performance e o medo dos
efeitos adversos associados a estes usos. Ainda assim, é provavel que pessoas que se
submetam a este tipo de praticas estejam predispostas a acOes irracionais, antes da
exposicdo aos EAA. (88) E comum entre os homens que usam EAA manifestar insatisfacio
com a imagem corporal (p.e. transtorno dismorfico corporal) (89), da mesma forma que
homens com distirbios alimentares. Ambos os grupos apresentam sintomas psiquiatricos
como ansiedade, depressdao, comportamento obsessivo-compulsivo e podem até
demonstrar tendéncias suicidas. Igualmente a outras toxicodependéncias, o abuso de EAA
pode levar a neurotoxicidade e consequentemente causar encefalopatias, que se podem
demonstrar por um estado mental alterado com perda de meméria e problemas cognitivos.
(90)

A abstinéncia de EAA pode ser acompanhada de depressao ou sintomas depressivos,
diminuicao da libido, distirbios do sono e ideacdo suicida. Ha pelo menos trés etiologias
possiveis que podem levar a dependéncia de EAA: transtorno dismoérfico corporal,
ocorréncia de disforia ou depressao apds a tentativa de descontinuacdo e uma possivel
adaptacao hedonica aos efeitos dos EAA. (91)

Apoés a analise de investigacoes forenses em casos de morte entre 34 individuos com
historial de abuso de EAA, 9 foram vitima de homicidio e 11 cometeram suicidio. Estes
dados denotam uma elevada incidéncia de comportamentos violentos ou depressao entre

estes individuos. (92)
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5. Sindrome de Overtraining

Os beneficios do exercicio fisico nas concentracoes de testosterona e cortisol sao
inegaveis e traduzem-se em adaptacOes que permitem aos atletas atingir niveis de
preparacao elevadissimos, com tempos de recuperacdo muito mais rapidos quando
comparados com nao atletas. No entanto, deve existir um equilibrio entre a carga de treino
e o tempo de recuperacao, incluindo o tempo de sono e a ingestao calorica. Quando ha uma
desregulacdo desta relacdo, seja por prejuizo de uma ou mais variaveis, o atleta pode
incorrer naquele que se chama o Sindrome de Overtraining. Esta sindrome carateriza-se
por uma perturbacdo multissistémica, que é consequéncia de uma elevada carga de treino,
com uma ingestao calorica insuficiente aliada a periodos de descanso demasiado curtos.(93)

A Sindrome de Overtraining enquadra-se num grupo de 3 estados conjuntamente
com as sindromes de Overreaching funcional e nao funcional. (94) O Overreaching
funcional carateriza-se por uma curta diminuicdo da performance que resolve apos
descanso adequado e o Overreaching nao funcional tem as mesmas carateristicas apesar de
levar um pouco mais de tempo a resolver. Por outro lado, a Sindrome de Overtraining
carateriza-se por uma diminuicao da performance, que pode durar entre semanas a anos, e
pode ser acompanhada por distirbios psicologicos ou psiquiatricos. (93)

De forma a estudar melhor os preditores e a patofisiologia desta sindrome foi
efetuado um estudo onde se compararam perfis hormonais, a resposta a testes funcionais,
biomarcadores musculares, inflamatorios e imunolégicos, composicio e metabolismo
corporal, carateristicas alimentares e psicologicas, assim como padrdes de sono. Estes
dados foram cruzados entre 3 grupos de participantes: atletas saudaveis, atletas
identificados com sindrome de Overtraining e um grupo de controlo constituido por pessoas
saudaveis nao ativas. As conclusoes deste estudo demonstraram que os atletas que sao alvo
desta sindrome apresentam valores mais aproximados aos nao atletas que aos atletas
saudaveis. Estes dados traduzem-se por uma perda dos mecanismos adaptativos que o
exercicio induz, como por exemplo, a diminuicao de niveis de cortisol e o aumento dos niveis
de testosterona, com todas as vantagens que esses valores acarretam a nivel de performance
e diminuicao do tempo de recuperacao. Estes atletas apresentam, ainda, maior predominio
de humor depressivo, diminuicao da oxidacao da gordura, diminuicao da massa muscular
e da hidratacao, quando comparados com o grupo de atletas saudaveis. (95)

Estes dados levantam questbes relativamente as concentracoes de testosterona
destes atletas, uma vez que como comprovado por Anthony et al.(96), alguns atletas de
resisténcia chegam a atingir valores infrafisiol6gicos de testosterona durante algumas fases
do seu treino, que os enquadraria num cenario de deficiéncia androgénica. Apesar de dai

nao advir prejuizo da sua performance desportiva, é muito provavel que as suas funcoes
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reprodutoras e a sua saude oOssea sejam prejudicadas. Contudo, ndo sabermos as

implicacOes que este facto pode trazer a longo-prazo.
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6. Suplementacao hormonal

A associacdo entre altos niveis de exercicio de resisténcia e baixos niveis de
hormonas sexuais ja foram documentados. Quando comparados com os controlos
sedentarios, homens que correm pelo menos 64km por semana parecem ter valores
significativamente mais baixos de testosterona total, sérica e prolactina. E ainda de realcar
que quanto mais alto o nivel do atleta maior é a incidéncia e a severidade deste
hipogonadismo secundério ao exercicio fisico (HSEF). (97)

Estima-se que a prevaléncia do HSEF é de mais de 50% entre atletas de alta
competicdo em desportos de resisténcia.(98) Esta condicao pode ser acompanhada dos
classicos sintomas de hipogonadismo, como disfuncao sexual ou baixa densidade mineral
Ossea. Nao estando relacionada com baixos aportes energético, mas sim com a quantidade

de exercicio do atleta. (99)

Quanto ao tratamento dessa condicdo, apenas esta preconizado quando os niveis de
testosterona infrafisiologicos estao associados a sintomas fisicos e psicologicos. (100)

Neste caso, temos um problema relativamente aos atletas que competem em provas
reguladas pela WADA, uma vez que a testosterona e os agentes estimuladores das

gonadotrofinas pertencem a lista de substancias proibidas.
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~7. Conclusao

Apos a analise da literatura que serviu de base para a elaboracao desta dissertacao,
conclui-se que o abuso destes compostos, quer com o objetivo de melhorar o desempenho
desportivo quer com a finalidade de obter uma imagem corporal mais desejada, comeca a

ser um problema grave de saude publica.

As limitacOes éticas e morais acabam por ser um entrave a realizacao de estudos que
figurem as dosagens e praticas realmente utilizadas, quer por atletas de alta competicao
quer por competidores recreativos, o que nos leva a tirar conclusoes muito superficiais, mas

ainda assim esclarecedoras.

Quanto ao sistema reprodutivo, sabemos que baixas concentracoes de testosterona
levam a diminuicao da fertilidade. No entanto, para altas concentracoes este facto também
se verifica uma vez que estes valores seroldgicos estao correlacionados com atrofia testicular

e diminui¢ao da quantidade e qualidade do sémen.

Relativamente ao sistema cardiovascular, existe uma panoplia de efeitos indesejados
que acabam por resultar num aumento do risco cardiovascular, o que pode estar
relacionado com uma maior incidéncia de morte subita de origem cardiaca nestes
utilizadores que, apesar de jovens, acabam por ver os seus valores de colesterol HDL
diminuirem enquanto os seus valores de colesterol LDL seguem o sentido inverso. As
alteracoes ao nivel do tracado eletrocardiografico, aliadas a alteracOes estruturais

relacionadas com este abuso também contribuem para o aumento deste risco.

Apesar de existir uma grande variabilidade de comprometimento organico, tanto a
nivel hepatico como a nivel renal destes atletas, também se observaram consequéncias

nefastas do uso prolongado destes compostos.

Os achados a nivel psicologico também revelam resultados nao muito animadores,
uma vez que se denotou uma maior incidéncia do aumento do comportamento agressivo e
até estados de mania e hipomania por parte destes atletas, que muitas vezes acabam por
demonstrar também humor depressivo no tempo que precede a cessacdo desta
suplementacdo. Ainda assim, € de realcar a elevada variabilidade interpessoal no que diz
respeito a estes achados, o que leva a crer que fatores predisponentes e até fatores

ambientais podem influenciar o aparecimento destes sintomas.

No que diz respeito ao Sindrome de Overtraining, a forma como é diagnosticado
merece mais atencao da comunidade cientifica uma vez que, apesar de em muitos dos casos
a performance desportiva dos atletas poder nao estar afetada, ¢ do conhecimento cientifico
que concentracoes infrafisiologicas de testosterona se traduzem numa diminuicdo das

funcGes normais , o que pode abrir uma porta para a suplementacao destes atletas.

27



No entanto, a maior problematica relativamente a suplementacao prende-se com o
facto de existir, em simultaneo, um controlo apertado e da existéncia de um conjunto de
normas, por parte da WADA, em relacao a suplementacao de atletas. Assim sendo, que deve
haver um maior investimento por parte deste organismo na distincao entre os atletas que
realmente poderiam beneficiar desta suplementacdo sem que dai houvesse um ganho

desleal na performance desportiva e os atletas que nao necessitam dessa suplementacao.

Em suma, por tudo o que foi afirmado na presente dissertacao torna-se notorio que
a questdo principal para a elaboracdo de um plano que tenha em vista combater este
problema passa pela premissa “educar para a satde”. Dado que estes atletas seguem
esquemas de administracao e dosagens que encontram na internet, muitas delas sem base
cientifica e completamente desreguladas, sem estarem elucidados para os potenciais efeitos

nefastos para a sua sauide.
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