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Resumo

Esteroides Androgénicos Anabolizantes (EAA) sdo hormonios fisioldgicos ou derivadossintéticos.
O efeito anabolizante ocorre pela acdo no receptor androgénico, potencializando caracteristicas
sexuais secundarias masculinas e o estimulo da sintese de proteinas, levando a hipertrofia muscular.
Devido aos riscos e o uso indiscriminado dos EAA, o Ministério da Salde torna-os substancias de
uso controlado pela Portaria 344/98 do Ministério da Saide. Com objetivo de analisar e comparar
0s EAA e derivados quanto sua efetividade, afinidade e seus potenciais efeitos adversos. Realizada
revisao da literatura, de abordagem qualitativa, na plataforma PUBMED com as palavras-chave uso
de substéancia recreativas, esteroides anabdlicos androgénicos e esteroides anaboélicos. Selecionados
artigos dos ultimos 5 anos disponibilizados na integra de forma gratuita (406 artigos). Foram
excluidos os artigos que ndo demonstraram a relevancia dos efeitos fisiologicos dos EAA e artigos
gue ndo se enquadravam na proposta do trabalho, totalizando 22 artigos para introducao e discussao.
Riscos associados ao uso dos EAA estdo diretamente relacionados ao grau de afinidade aos
receptores androgénicos, tendo desidroepiandrosterona e estanozolol efeitos anabdlicos, efeitos
adversos e afinidade ao receptor androgénico baixas; andarine, ligandrol, ostarine, oxandrolona,
testolone e testosterona com reposta moderada; dromostanolona, nandrolona e trembolona com alta
resposta. Estudos apontaram como beneficios aumento da massa muscular, forca, eficiéncia,
aumento da densidade 0ssea, reducao da gordura corporal e visceral. Foram evidenciados riscos
como calcificacdo da musculatura lisa vascular, tromboembolia, hipertensdo, espasmo coronario,
apoptose miocardica, hipertrofia cardiaca, cardiomiopatia dilatada, arritmia, parada cardiaca subita,
danos ao tecido nervoso, degeneracdo de neurites corticais, acne e hepatotoxicidade. Os beneficios
e riscos do uso de EAA estdo proporcionalmente atrelados a sua afinidade ao receptor androgénico.
EAA promovem beneficios como o grande aumento no anabolismo muscular-estriado, assim como
o0 estimulo da sintese de hemaécias e aumento da densidade 6ssea, porém, ocasionam efeitos adversos
significativamente danosos ao usuario assiduo, tendo como principal risco as disfuncfes
cardiovasculares. Seu uso para reposi¢do hormonal ¢ muito sustentado, enquanto o uso ilicito é
arriscado.

Palavras-chave: uso de drogas recreacionais, esteroides anabolicos androgénicos ou esteroides
anabdlicos.
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EFFECTIVENESS ANALYSIS x ADVERSE EFFECTS OF ANABOLIC
ANDROGENIC STEROIDS (AAS) AND THEIR DERIVATIVES

Abstract

Anabolic Androgenic Steroids (AAS) are physiological hormones or synthetic derivatives. The
anabolic effect occurs through action on the androgen receptor, enhancing male secondary sexual
characteristics and stimulating protein synthesis, leading to muscle hypertrophy. Due to the risks
and indiscriminate use of EAA, the Ministry of Health makes them substances for controlled use by
Ordinance 344/98 of the Ministry of Health. With the aim of analyzing and comparing EAA and
derivatives in terms of their effectiveness, affinity and potential effects adverse. A qualitative
literature review was carried out on the PUBMED platform with the keywords use of recreational
substances, anabolic androgenic steroids and anabolic steroids. Selected articles from the last 5
years available in full for free (406 articles). Articles that did not demonstrate the relevance of the
physiological effects of AAS and articles that did not fit the work proposal were excluded, totaling
22 articles for introduction and discussion. Risks associated with the use of EAA are directly
related to the degree of affinity to androgen receptors, with dehydroepiandrosterone and stanozolol
having anabolic effects, adverse effects and low affinity to the androgen receptor; andarine,
ligandrol, ostarine, oxandrolone, testolone and testosterone with moderate response;
dromostanolone, nandrolone and trenbolone with high response. Studies have shown the benefits
of increased muscle mass, strength, efficiency, increased bone density, reduced body and visceral
fat. Risks such as calcification of vascular smooth muscle, thromboembolism, hypertension,
coronary spasm, myocardial apoptosis, cardiac hypertrophy, dilated cardiomyopathy, arrhythmia,
sudden cardiac arrest, damage to nervous tissue, degeneration of cortical neurites, acne and
hepatotoxicity were highlighted. The benefits and risks of using EAA are proportionally linked to
its affinity for the androgen receptor. EAA promote benefits such as a large increase in striated
muscle anabolism, as well as the stimulation of red blood cell synthesis and increased bone density,
however, they cause significantly harmful adverse effects to the frequent user, with cardiovascular
dysfunctions being the main risk. Its use for hormone replacement is very supported, while illicit
use is risky.

Keywords: use of recreational drugs, anabolic androgenic steroids or anabolic steroids.
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INTRODUCAO

Esteroides Androgénicos
Anabolizantes (EAA), sdo horménios
fisiologicos, ou derivados deles, tanto
naturais, quanto sintéticos. Seu efeito
anabolizante se deve a propriedade de
hipertrofia celular da musculatura estriada
esquelética, enquanto o fato de ser
androgeno se refere a ser um horménio
indutor e potencializador de caracteristicas
sexuais secundarias masculinas que inclui
o efeito hipertroéfico.?

Os efeitos dos EAA ocorrem devido

a acdo da sinalizacdo de receptor de
andrégeno (RA), que se dispBe nas
membranas celulares ao longo de tecidos,
cujos trés mecanismos de sinalizagédo
principal séo:

e Através de ligacdo direta ao receptor
androgénico (Figura 1);

¢ Viadiidrotestosterona (DHT) produzida
pela acéo da 5-alfa-redutase;

¢ Via receptores de estrogénio por
meio do estradiol produzido pela
enzimaaromatase CYP19, do
citocromo P450.2

Figura 1. Mecanismo de sinalizacéo de receptor de andrégeno
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DNA
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Fonte: Elaborado pelos autores
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A testosterona é transportada,
singularmente, para o citoplasma de células
no tecido alvo,a ligacdo do RA ¢ direta, ou
apés a conversao para  5-alfa-
dihidrotestosterona (DHT) pela enzima
citoplasmatica 5-alfa-redutase. No nucleo
celular, tanto livre, quanto ligado, a
testosterona promove a juncdo de
sequéncias de nucleotideos especificos no
DNA (&cido desoxirribonucleico)
cromossomico. O DNA produzido ativa a
transcricdo de genes de resposta especifica,
com influéncia significativa na sintese
proteica, e, apds ocorrer a dimerizacéo,
acontece o0 acoplamentodo complexo a areas
promotoras especificas de genes alvo,
chamadas de Elemento de Resposta
Androgénica (ERA’s), influenciando o
processo de transcri¢do. Além disso, vias
ndo gendmicas, ao interferir com o receptor
acoplado a proteina G, um receptor
transmembrana localizado dentro da célula,
podem levar a répida ativacdo do hormonio
esteroide.  Esteroides sexuais podem
acometer a funcdo da tireoide como
consequéncia da expressdo de RA neste
tecido, levando a proliferacéo de tiredcitos
em cultura independente do TSH (horménio
tireoestimulante). O mesmo mecanismo foi
descrito em outros tecidos. Varios estudos
sugeriram uma influéncia dos EAA no
estresse oxidativo. Os EAA podem alterar a
funcdo dos complexos da cadeia respiratoria
mitocondrial e dos sistemas mono-
oxigenase, causando assim um desequilibrio
entre a producdo de radicais livres e sua
subsequente melhoria.?

Dos EAA, a Testosterona (T) € o
principal hormdnio enddgeno desta classe e
amplamente utilizado terapeuticamente, em
diversas formas, e para diversos fins, como
terapia de reposicdo hormonal no
hipogonadismo. A testosterona, e outros
EAA selecionados, como nandrolona e
oxandrolona, também podem ser prescritos
para outras condicdes médicas (por
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exemplo, osteoporose ou anemia aplastica).
Alem deste uso médico valido, os EAA sdo
comumente utilizados, ou  melhor,
abusados, pelas suas propriedades de
construcdo muscular e aumento de forca em
dosagens supra fisioldgicas maiores que as
utilizadas terapeuticamente.?

EAA de uso oral possui uma rapida
absorcdo no sistema digestorio, com
concentracgdes séricas atingindo o apice de 1
a 2 horas apds a ingestdo. O EAA absorvido
chega ao figado pela veia porta e nao
apresenta modificacdo estrutural para
resistir ao metabolismo de primeira
passagem, uma grande porcdo do EAA
absorvido é metabolizado no figado e
retorna para circulagdo, com isso ocorre
diminuicdo drastica da biodisponibilidade
do esteroide. Por exemplo, ap6s a
administracao oral de 25mg de testosterona,
menos de 1 mg (4%) torna-se
sistemicamente disponivel. A
biodisponibilidade por via oral do EAA
pode ser aumentada tornando a molécula
original mais apolar pela esterificagdo da
molécula, ou, atraves dos esteroides 17-alfa-
alquilados que passaram a reduzir o impacto
do metabolismo hepatico de primeira
passagem. Esta modificacdo permite que
uma fracdo maior do EAA absorvido entre
no sistema linfatico e contorne o
metabolismo de primeira passagem. No
entanto, mesmo apds a esterificacdo da
testosterona por um grupo acido carboxilico
de 11 carbonos (undecanoato), a
biodisponibilidade oral permanece baixa em
6,8%, a formulacdo também apresenta
grande variagdo tanto no proprio individuo,
guanto entre outros individuos, tornando-se
complicado para a terapia de reposicéo.
Portanto, o undecanoato de testosterona foi
recentemente formulado em um sistema
auto emulsificante de administracdo de
medicamentos (SEDDS) para aumentar
ainda mais a absorcdo linfatica e reduzir a
variacdo no paciente e entre pacientes. O
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Food and Drug Administration (FDA),
Orgao americano de regulacdo de farmacos
e alimenticios, aprovou tal formulago (de
nome comercial JATENZO®) em 2019. No
entanto, ela precisa ser dosada duas vezes ao
dia para preservar niveis fisiologicos de
testosterona ao longo do dia. Uma estratégia
alternativa se da&  por  retardar
significativamente o0 metabolismo do
composto. Isto pode ser alcancado pela 17a-
metilagho da molécula original. Esta
modificacdo estrutural aumenta muito a
biodisponibilidade oral, embora venha
acompanhada de hepatotoxicidade.1®

Uma vez na circulacdo sistémica, 0s
EAA sdo transportados para o0s tecidos
ligados as proteinas de ligacdo: albumina,
globulina ligadora de hormonios sexuais
(SHBG), globulina ligadora de
corticosteroides (CBG) e orosomucdide.
Sob condigdes fisioldgicas, a testosterona
estd predominantemente ligada a albumina e
ao SHBG, deixando apenas 1% a 4% da
testosterona sérica ndo acoplada. SHBG
liga-se a testosterona com alta afinidade,
mas tem uma capacidade de ligacdo
relativamente baixa. Entretanto, a aloumina
se liga a testosterona com baixa afinidade,
porém, possui capacidade de ligacdo
virtualmente ilimitada. O SHBG se encontra
na corrente sanguinea como homodimero,
com cada monémero havendo local de
interagdo com o EAA. Sob condigdes
fisioldgicas, cerca de 30% dos locais de
ligacdo séo ocupados por testostetona, com
ocupacdo adicional por varios outros
esteroides, tornando cerca de 44% dos
locais de ligacdo de SHBG ndo ligados.
Com niveis fisioldgicos de SHBG na faixa
de 10 a 56 nmol/L, fica claro que dosagens
supra fisiologicas de testosterona saturam
sua capacidade de se acoplar. Além disso,
dosagens supra fisiologicas diminuem
fortemente 0s niveis séricos de SHBG.
Assim, dosagens crescentes de testosterona
resultam em wuma por¢do maior de
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testosterona ligada a albumina em relacdo a
ligada ao SHBG.!

Os horménios esteroidais realizam o
controle da transcricdo que promove o
acumulo de acido desoxirribonucleico
(DNA) no musculo esquelético, que, por sua
vez, € necessario para ocorrer o crescimento
muscular. O EAA também exerce aumento
do namero de receptores androgénicos, com
isso 0 masculo apresenta  maior
contractilidade, logo acarreta maior vigor de
contracdo e capacidade ao individuo de se
manter em treinamento e recuperar mais
rapidamente das lesbes, apresenta grande
efeito estimulante do sistema nervoso
através muitas interacoes em
neurotransmissores do sistema nervoso
central (SNC), ¢é antagonista de
glicocorticoides, aléem de estimular o eixo
hormoénio do crescimento (GH) - fator de
crescimento  semelhante a  insulina-
1(FCSI1) ou (IGF1, insulin-like growth
fator-1). Outros EAA como o decanoato de
Nandrolona (Nd) e o fenpropionato de
nandrolona (Nf) estdo mais comumente
associados a0 aumento na proporgdo entre
atividade anabdlica e atividade
androgénica.’

A dromostanolona é um EAA
sintético com propriedades
antiestrogénicas, e, € cinco vezes mais
potente que a metil testosterona, que
atualmente é droga de escolha para
fisiculturistas na  preparacédo para
competicdes. Aumenta o0 acumulo de
nitrogénio, fosforo e potassio, resultandoem
aumento drastico do anabolismo proteico e
diminui o catabolismo de amino&cidos,
levando a um aumento de densidade e
dureza muscular.®

A desidroepiandrosterona (DHEA),
pro-farmaco de EAA, vem ganhando
notoriedade, devido a proposta “anti-aging”
(antienvelhecimento), e é classificado como
pro-farmaco por ser  precursor de
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testosterona, assim como androstenediona e
androstenediol. Suas variantes sintéticas,
19-norandrostenediona e 19-
norandrostenediol, ndo possuem 0 grupo
19-metil (comparado com a Nd) e néo séo
encontradas na natureza. Apesar de
apresentar maior consumo recente, sua
divulgacdo como agente promotor de
testosterona, ainda ndo  apresenta
embasamento cientifico, uma vez que
estudos ndo comprovaram aumento Sérico
de testosterona em individuos normais,
porém, entre individuos de baixa producéo
enddgena de testosterona, foi descoberto
que os pré-hormonios de testosterona
aumentam niveis enddgenos de testosterona
ligeiramente. Foi observado que mesmo
uma dose Unica de androstenediona de 100
mg aumentou o nivel sérico de testosterona
em mulheres para um intervalo de referéncia
masculino. A administracdo prolongadade
androstenediona e androstenediol pode
aumentar os niveis de estrogénio, e, foi
sugerido que analogos de “19-nor” do
androstenediol e da androstenediona séo
convertidos de maneira enddgena em Nd,
embora haja poucas evidéncias para apoiar
tal afirmacdo.®

A Nandrolona decanoato (Nd) é um
EAA de acdo lenta, cujo desenvolvimento
apresenta oUnico propoésito de realizar o
aumento da massa muscular. Atua
promovendo o acumulo de nitrogénio no
musculo, levando ao aumento de hipertrofia
muscular e proporcionando redugdo dedor
articular, aumentando a sintese de colageno
e promovendo aumento da mineralizagédo
Ossea. A Nf também causa aumento no
crescimento muscular, estimulo do apetite e
grande aumento na producgdo de hemaécias.?

A Nd e seus derivados diretos sdo
proeminentes, com amplo mercado e de
rapido crescimento, tanto de uso licito em
clinicas quanto o uso ilicito, o Nd ¢
considerado como forte quanto a potencial
anabdlico, porém considerado fraco
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quanto ao seu potencial androgénico.

Especificamente, o0s ésteres de
nandrolona, acredita-se, que tendem a
apresentarem maiores proporcGes de
anabolismo e menor androginismo que
outros de mesmo grupo. Até entdo, a
principal suspeita para o baixo efeito
androgénico do Nd se deve ao fato de que a
Nd é inativada pela 5-alfa-redutase por meio
da transformacao no ligante do RA de baixa
afinidade 5-alfa-diidronandrolona. A Nd
apresenta baixa afinidade pela SHBG, cerca
de 5% de testosteronae 1% de DHT. Seu
metabolismo ocorre atraves da enzima 5-
alfa-redutase, convertendo em 5-alfa-
diidronandrolona, 19-norandrosterona e 19-
noretiocolanolona, que pode ser detectada
na urina.*

A nandrolona apresenta a chamada
farmacocinética flip-flop, isso significa que
a fase ascendente da curva representa a
disposicdo da nandrolona, e a parte
descendente da curva representa 0 processo
limitante da taxa de liberacdo do decanoato
de nandrolona do musculo para a circulacdo
geral. A Nd, clinicamente, é aplicada para
queimaduras,  radioterapias,  cirurgias,
traumas e anemias, além disso, ultimamente
veio a ser empregado para doencas renais
cronicas, osteosporose em mulheres pos-
menopausa, cancro da mama inoperéavel e
para pacientes sob terapéutica prolongada
com corticoides.*

O uso clinico mais comum de Nd
costuma ser off-label, para preservar massa
magra de pacientes infectados pelo virus da
imunodeficiéncia humana (HIV) ou pela
sindrome da imunodeficiéncia adquirida
(AIDS) associada a sindrome de emaciagéo.
O mais recente grupo a se tornar adepto a
uso ilicito de Nd passou a ser adolescentes,
ndo mais apenas adultos. Sua administracéo
ocorre por injecdo intramuscular, héa
hipertrofia dose-dependente, promovendo
aumento das areas transversais das fibras
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musculares do tipo | e tipo Il (tipo 1
contracdo lenta e tipo Il contracédo rapida) e
de dominios mono nucleares.

A dose de Nd recomendada &,
normalmente, 0,4mg/kg por dia, costuma
apresentar efeitos adversos cronicos e
agudos, consistindo, principalmente, em
dores de cabega, retencdo de liquidos,
irritacdo  gastrointestinal, diarreia, dor
abdominal, ictericia, anomalias menstruais
e hipertensao. Efeitos cronicos,
neuropsiquiatricos e  comportamentais
incluem vasta gama de consequéncias
somaticas. Apresenta interacdo em diversos
Orgdo e sistemas, consequentemente, 0sS
EAA podem ocasionar efeitos adversos nos
sistemas reprodutivo, hepéatico, muscular-
esquelético, enddcrino, renal, imunolégico,
cardiovascular, cerebrovascular e
hematoldgico. Porém, foi relatado que
EAA’s podem aumentar a tolerdncia ao
exercicio, tornando os mdsculos mais
resistentes a sobrecarga, com isso,
protegendo fibras musculares de sofrerem
danos atipicos que excedem fissuras
comuns que levam a hipertrofia durante o
treino, além de promover a sintese proteica
durante a recuperacao. A Nd é o EAA mais
prescrito  porque apresenta a menor
incidéncia de efeitos adversos em
comparagdo aos efeitos benéficos. Como
resultado, o Nd foi implicado no doping, até
que 0s Seus riscos para a salide se tornaram
evidentes e o Comité Olimpico
Internacional (COI) aboliu 0 uso do Nd em
competicdes esportivas. Embora seja mais
comum entre os chamados “Bodybiulders”
em academias, também utilizado em lutas
ilegais.*

Com uma combinagdo de multiplos
EAA’s, 0s atletas tendem a autoadministrar
EAA’s por vérias semanas antes das
competicdes esportivas, acreditando nos
efeitos anabolicos sinérgicos com efeitos
colaterais minimos e na possibilidade de
evitar serem descobertos em testes de
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doping. O efeito anabdlico nas proteinas
requer uma dieta especifica necessaria para
manter um correto equilibrio de nitrogénio.
Infelizmente, as dietas hiper proteicas
muitas vezes ndo sdo equilibradas e o
excesso de proteinas é eliminado pela urina
ou convertido em gordura.*

Recentemente uma nova classe de
estimulantes anabdlicos foi criada, porém,
diferentedos EAA comuns, ndo apresentam
os anéis estereoidais, sdo os “Selective
Androgen Receptor Modulator’s”
(SARM’s), ou moduladores seletivos de
receptor androgénico, que se ligam
seletivamente ao RA, nessa classe se
encontram o ligandrol (LGD-4033),
ostarine (MK-2866), andarine (GSX-007) e
testolone (RAD-140). Sua proposta €
possuir efeitos anabolizante semelhantes
aos conhecidos EAA, porém com uma
minimizagdo de seus efeitos adversos. Os
SARM'’s, desde sua descoberta, estdo sendo
investigados para fins semelhantes aos
EAA’s, como osteoporose, doencas de
perda muscular, cancer de mama, entre
outras. Possuem notoriedade maior devido a
sua seletividade, propriedades metabodlicas e
biodisponibilidade oral superiores. Assim
como os EAA’s, os SARM’s atuam como
agonistas do RA em membranas celulares
dos tecidos-alvo, como musculatura estriada
esquelética e tecido Osseo, além disso,
apresentam menor atividade em tecidos néo-
alvo, como coracdo, prostata e figado, e,
somado a falta do metabolismo da 5-alfa-
redutase dos SARM'’s, previnem efeitos
colaterais androgénicos, como Vvirilizagéo,
alopecia e hiperplasia prostatica. Os
SARM’s foram produzidos em prol de
apresentar maior biodisponibilidade oral,
contudo, tal melhoria acarretou no aumento
de risco de toxicidade hepéatica. O uso e
comercializacdo  da categoria  de
anabolizantes “SARM’s” ainda nao ¢
permitidapela FDA, no entanto, vem sendo
muito comercializado ilicitamente online
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devido ao proprio efeito anabolico que é
capaz de prover. Com a popularidade
crescente do uso de SARM’s, foi emitido
um alerta do FDA a respeito de seus efeitos
adversos, principalmente riscos
cardiovasculares, infarto, acidente vascular
cerebral e toxicidade hepatica.>67

Os reforgos testosterona ndo sao
estritamente definidos, sdo preparagdes
contendo ingredientes derivados de plantas
gue supostamente aumentam a producdo de
T ou atuam como antiestrogénios, inibindo
a aromatase ou 0s receptores de estrogénio.
A elevacdo dos niveis de T pela maioria dos
chamados reforcos parece ser
insignificante. Geralmente estdo
disponiveis na forma de suplementos
dietéticos legais, 0 que é consistente com a
sua falta de eficicia. Talvez o reforco T
mais amplamente explorado seja derivado
de Tribulus _iogénica_ (Zygophyllaceae),
uma planta anual indigena da regido
mediterranea, areas temperadas quentes e
tropicais. O po da fruta e os extratos da fruta
sdo utilizados na fabricacdo de preparacoes
de Tribulus. O ingrediente que aumentao T
parece ser a saponina  furostano,
protodioscina. Embora os produtos que
conttm extrato de Tribulus sejam
fortemente comercializados para aumentar
0s hiveis de T, ha poucas evidéncias de que
a protodioscina ou compostos relacionados
sejam convertidos em T no corpo e ndo
parecam elevar os niveis de T. As
preparacdes contendo Tribulus ndo sdo
usadas apenas para aumentar a forca e a
massa muscular, mas também na esperanca
de restaurar os niveis pré-suplementares de
T ap6s a retirada dos esterdides
anabolizantes, embora o0s resultados
estejam longe dos esperados. A
protodioscina ndo é comercializada como
agente Unico. O material vegetal também
contém alcaloides do tipo p-carbolina,
nomeadamente harman e norharman, que
podem causar fraqueza ou perda parcial do
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movimento voluntario das extremidades.
Tomar altas doses de produtos contendo
Tribulus pode levar ao desenvolvimento
deste efeito colateral. O Tribulus € por
vezes combinado com partes subterraneas
de maca (Lepidium meyenii; Brassicaceae),
uma planta medicinal tradicional andina
utilizada no tratamento de disfuncdes
sexuais e para aumentar a vitalidade geral.
Acredita-se que grande parte do efeito esteja
associado a alcamidas especificas chamadas
macamidas, que podem aumentar a
contagem e a  motilidade  dos
espermatozoides, mas nao afetam os niveis
de T.8

ASPECTOS LEGAIS

Os aspectos legais na distribuicéo,
prescricdo e utilizagcdo de testosterona e
seus derivados, estdo de acordo com a
Portaria 344, de 12 de maio de 1998 que
aprova o0 regulamento técnico sobre
substancias e medicamentos sujeitos a
controle especial. Determina entdo que haja
fiscalizacdo na producdo, comércio e
manipulacdo e uso dos esteroides
anabolizantes  androgénicos,  exercida
conjuntamente pelas autoridades sanitérias
e a Lei Federal 9965/00 que torna
obrigatério para a aquisicdo de
anabolizantes, a apresentacao e retencao na
farméacia ou drogaria da copia carbonada da
receita emitida pelo médico ou dentista
devidamente registrado no respectivo
conselho profissional.%10

Esse artigo tem como finalidade
analisar e comparar 0os EAA e derivados
quanto sua efetividade em relagdo a seus
efeitos adversos.

METODOS

Realizado a pesquisa na base de
dados da PUBMED em 10/01/2024
utilizando as palavras-chave “uso de drogas
recreacionais” e “esteroides anabdlicos
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androgénicos” ou “esteroides anabolicos”.
Como filtros foram selecionados os artigos
publicados nos Ultimos 5 anos, sem
restricdo de lingua e com textos liberados na
integra de forma gratuita.

A pesquisa retornou 406 artigos.
Foram excluidos os artigos que ndo se
enquadravam com 0 tema, assim como
artigps com  temas  extremamente
especificos, totalizando 22 artigos para a
introducado e desenvolvimento do artigo.

Para 0s aspectos legais que
compdem o desenvolvimento deste trabalho

foram inseridas aspublicacbes da ANVISA
pertinentes ao tema.

RESULTADOS e DISCUSSAO

Foi possivel estabelecer uma relagdo
entre sua afinidade ao RA, seu efeito
anabdlico e sua relacdo de efeitos adversos
causados por sua dose supra fisioldgica
(Quadro 1), sendo assim & possivel
estabelecer, através dos artigos revisados,
que tanto seu efeito anabolico quanto seus
efeitos  fisioldgicos indesejados  sdo
diretamente ligados a sua afinidade pelos
RA, portanto, o Quadro a seguir demonstra
a comparagdo estudada,!.23456.7.8.18

EAA’s Efeito Anabdlico Efeitos Adversos Afinidade ao RA
STZ Baixo Baixo Baixo
DHEA Baixo Baixo Baixo
Oxandrolona Moderado/Baixo Moderado/Baixo Moderado/Baixo
SARM’s Moderado/Alto Moderado/Alto Moderado/Alto
Testosterona Moderado/Alto Moderado/Alto Moderado/Alto
Dromostanolona Alto Alto Alto
Nd Alto Alto Alto
Trembolona Alto Alto Alto
Quadro 1, Fonte: elaborado pelos autores — Legenda: STZ, stanozolol; DHEA,

desidroepiandrosterona; SARM’s, selective androgenic receptor modulators (moduladores
seletivos de receptores androgénicos); Nd, nandrolona.
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Efeitos benéficos dos EAA’s

¢ Reducédo do metabolismo REDOX

Um estudo recente realizado em
ratos Wistar tratados com nandrolona
demonstrou uma interrupcao do
metabolismo redox nos tecidos dos animais
através do aumento de espécies reativas de
oxigénio (ROS), logo, podem evitar danos
ao DNA, ao interromper o metabolismo
redox. A este respeito, € bem conhecido o
efeito benéfico da atividade fisica na
diminuicdo do estresse oxidativo como
consequéncia da regulagdo positiva das
enzimas antioxidantes. Além disso, o0
estresse oxidativo desempenha grande parte
da neurotoxicidade mediada por EAA,
sendo os andrdgenos neuroprotetores em
casos de baixos niveis de estresse oxidativo,
no entanto, podem aumentar o dano
cerebral em casos de estresse oxidativo
elevado.?

e Promocao da hipertrofia muscular-

estriada.

A massa muscular parece ser
influenciada pela administracdo de EAA.
De fato, a testosterona, ao ligar-se ao AR,
produz um aumento na producéo de IGF-1,
uma diminuigdo da expressdo de miostatina
e a diferenciacdo de células mesenquimais
pluripotentes numa linhagem miogénica.
Esses mecanismos estdo envolvidos no
aumento da sintese proteica, na diminuicao
da degradacdo proteica, na formacdo de
novos miotubos, bem como no aumento do
namero de mionucleos, levando assim ao
aumento da massa muscular, forca e
capacidade de exercicio.?

e Reducdo de gordura corporal e

visceral

Quarenta ratos Wistar machos
jovens foram divididos em quatro grupos:
obesos controle (n=10), obesos em

UNISANTA Bioscience Vol. 13 n° 1 (2024) p. 238 — 255

tratamento (n=10), obesos em exercicio
aerobico (n=10) e obesos em exercicio
aerobio e tratamento (n= 10). Todos 0s
animais foram alimentados com dieta
hipercal6rica e os animais em tratamento
receberam  testosterona intramuscular.
Foram avaliados parametros corporais (peso
e gordura visceral) e sanguineos
(lipidograma, glicose e enzimas hepaticas).
O grupo tratado com exercicio aerobio e
testosterona revelou reducdo do peso
corporal e das gorduras visceral, perirrenal,
retroperitoneal e epididimal, acompanhada
dos niveis sanguineos de glicose, lactato,
LDL-colesterol, HDL-colesterol e lactato
desidrogenase; ap0s atividade fisica de alta
intensidade, porém, conflita com a
informacao obtida no estudo de Rosca AE et
all” que demonstra niveis de LDL-c nédo
sofreram alteracdo.1’20

e Aumento na densidade mineral
Ossea

O estudo apontou que a cada
0,1nmol/L de testosterona livre calculada
levou a umaumento de densidade mineral
6ssea do calcanhar (0,40 DP; IC de 95% =
0,25a0,54; p=1,10 % 19 -7),22

Fisiopatologias decorrentes de doses supra
fisioldgicas de EAA’s

e Calcificagdo da musculatura lisa
vascular.

Através de um estudo relacionado a
hipotese de calcificacdo vascular induzida
por andrdgenos exogenos, constatou que, de
acordo com a analise imuno-histoquimica,
houve expresséio do RA no tecido
calcificado da artéria femoral e em valvulas
humanas calcificadas, além de estudos in
vitro revelaram que 9 dias de tratamentos
com T ou diidrotestosterona resultaram em
aumento da calcificacdo de células da
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musculatura lisa vascular em camundongos
induzidas por fosfato. Esses dados
experimentais sugerem que andrdgenos
aumentam o grau de calcificacdo vascular
através da ligacdo ao RA, induzindo
diretamente danos celulares, resultandoem
perda de elasticidade do tecido, e, em
analises posteriores, hiperplasia fibrotica.ll

e Tromboembolia

EAA’s podem afetar diretamente o
sistema de  coagulacdo/fibrolise, e
tromboxano A2 (TXA2) (com riscos
aumentados de embolia arterial e
intracardiaca, maior incidéncia de trombose
nevosa profunda, além de embolia
pulmonar quando em overdoses) que inibem
a producdo de prostaciclina (prostaglandina
I2, antiagregante plaquetario) e resulta em
hipercoagulacdo, no entanto, necessitam
estudos para esclarecer se a condicdo
causada permanece ap0s cessar 0 uso dos
EAA’s. Além disso, a testosterona regula
diretamente a densidade do receptor TXA2
em plaquetas e células vasculares, com isso,
afetando a funcdo de coagulacdo e
fibrindlise e promovem a sintese trombina.
Os EAA promovem a sintese de plaguetas e
a agregacao delas, aumentando
vertiginosamente o risco de embolia
trombotica, além disso, o estudo afirmou
que durante o uso de EAA’s, elevaram-se 0s
niveis de proteinas pro-coagulantes e
anticoagulantes de forma reversivel, e o
balanco geral ndo sugeriu fatores
nitidamente pré-coagulantes.!?

e Hipertensdo

N&o existe uma clara relagdo entre o
uso de EAA’s e a pressdo arterial (PA), uma
PA mais elevada foi encontrada durante
alguns estudos, enquanto outros néo
demonstraram associagbes entre ambos.
Efeito de abuso de EAA’s pode persistir por
longos periodos, e alguns estudos relataram
uma elevacao persistente da PA por 5 a 12
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meses ap6s a interrupcdo. Quando a
hipertensao reversivel € observada, ela pode
seguir se ha retencdo de liquido e sddio nos
rins induzida pelo EAA, 0 que aumenta a
PA, j& no caso de ser irreversivel, a
aterosclerose induzida provavelmente sera a
causa principal. A analise de complicada
por muitos fatores, como dose e duracdo de
uso sd8o necessarios muitos estudos
adicionais para explicitar melhor a ligagédo
entre ambos. !

e [Espasmo coronario

As doses fisiologicas de EAA’s
ligam-se diretamente aos RA’s nas artérias,
0 que promovea liberacdo de 6xido nitrico
para inibir a tensdo da musculatura lisa
vascular, potencializando canais i0nicos,
como o Ca?* dependente de voltagem tipo L,
que quando ativados, induzem
vasodilatacdo. O autor cita um caso clinico
de um homem de 32 anos que apresentava
fortes dores no peito e foi internado no
hospital local, fazia uso de EAA’s na dose
de 200mg por semanadurante 3 anos, para
fins de hipertrofia. O exame médico
demonstrou que seus marcadores cardiacos
estavam notavelmente elevados, mas seu
eletrocardiograma ndo mostrou elevacao ou
depressdo de ST em cada derivacao,
mostrando ondas T pontiagudas. A
angiografia coronéria diagnostica mostrou
estados completamente normais  nos
sistemas das artérias coronarias direita e
esquerda. O autor também cita o estudo
onde mostraram que a constricdo da aorta
tordcica estava  correlacionada com
concentrag0es mais baixas de monofosfato
de guanosina ciclica endotelial arterial, que
é inibida por andrdgenos, no entanto, foi
relatado que pacientes com doenca arterial
coronaria apresentavam expressao reduzida
de RA’s nas artérias corondrias. E
apresentavam  maior  propensao  aos
espasmos devido ao efeito favoravel do RA.
Portanto, a hipoOtese de vasoespasmo em
pacientes com doencas arteriais coronarias
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ser potencializada com uso de EAA’s
aparenta grande credibilidade, e com a
vasoconstricao repentina causando
descolamento de placas ateroscleroticas
com a formacdo de trombos, podem obstruir
os lumens das artérias coronérias, gerando
necrose miocéardica isquémica.!!

e Apoptose miocardica

A apoptose do miocérdio sofre
interacdo por doses supra fisioldgicas de
EAA’s, em modelo animal, midcitos
ventriculares foram isolados de coelhos
machos adultos, tratados in vitro por 20
horas usando diferentes doses de STZ,
enantato de testosterona e T nas doses de
0,1, 1, 10 e 100umol/L. Os resultados
demonstraram, pela primeira vez que o0s
EAA’s induzem apoptose do miocardio
significativamente  de  forma  dose-
dependente, e essa apoptose foi observada
novamente em outro estudo com
noretandrolona e o Nd, onde demonstraram
lesdes  miocardicas, semelhantes a
miocardite adrenérgica ou toxica, em
coragdes de coelhos, apresentava também
caspase-3 elevada nos coracgdes tratados,
indicando que 0 processo de apoptose
realmente estava sendo induzida pela
administracéo de noretandrolona.
Posteriormente, um experimento controlado
foi realizado em prol de explorar os efeitos
dos EAA’s no processo apoptotico e
histologia do muasculo cardiaco. Os
resultados,  obtiveram  concentracdes
elevadas de caspase-3 em ratos tratados com
Nd, e o exame de histologia demonstrou
hipertrofia dos midcitos cardiacos. Além
disso, casos clinicos com artérias coronarias
normais foram  diagnosticados com
hipertrofia  ventricular com  matriz
miocardica, foi sugerido que 0 EAA é pro-
apoptotico em midcitos cardiacos, foi
sugerido  também  que  andrdgenos
promoviam o influxo de Ca** e a
mobilizacio de Ca?* no reticulo
sarcoplasmatico, permeando a mitocéndria,
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0 que causa a liberacdo de fatores de
apoptose, como o citocromo C, fator indutor
de apoptose e caspase, com isso causando a
morte celular e a reabsor¢do por apoptose.!!

e Hipertrofia cardiaca

Foram realizados exames nos
coracOes de usuarios e ndo usuarios de
EAA’s em uma ecocardiografia Doppler
padrdo ou ressonancia magnética cardiaca,
que demonstraram hipertrofia cardiaca
problematica em usuarios, acarretando em
disfungdo e insuficiéncia  cardiaca,
prevalente nos usuarios de longa data,
fisiculturistas e levantadores de peso com
treinamentos de alta intensidade, e
apresenta efeito cumulativo nas células do
miocérdio, ativando RA intracelular,
aumentando progressivamente a hipertrofia
cardiaca, também foi observado capacidade
forte de promover a sintese de colégeno e
crescimento fibroblastico do miocardio,
niveis de expressdo de 5-alfa-redutase,
aromatase e RA significativamente
elevados em pacientes com a dita
hipertrofia. Em cora¢des tanto humanos
quanto de camundongos foi sugerido que o
EAA aumenta a sintese de proteina, e que
deve ser diferenciada da hipertrofia
fisiolégica, que causa reducdo da
complacéncia ventricular e degradacéo dos
ionotropicos cardiacos.!!

e Cardiomiopatia dilatada

Surgiu como hipdtese a relacdo da
cardiomiopatia dilatada devido ao uso de
EAA’s, devido sua incidéncia em
fisiculturistas, porém estudos adicionais
revelaram que se tratam de uma condicéo
génica, autossdbmica dominante, e é causada
por infeccBes ou fatores imunoldgicos ou
ambientais. 11

e Arritmia

O uso de esteroides em doses supra
fisiolégicas pode induzir atividade elétrica
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anormal no coracdo, eletrocardiogramas
evidenciam atividades elétricas irregulares
durante esforgos fisicos, como atraso da
onda QRS, ou seja, atividade ventricular
tardia, assim como fibrilagdo ventricular,
batimento supraventricular e ectopico
ventricular. Foi investigado o mecanismo de
repolarizacdo ventricular no tratamento com
EAA’s em nivel celular, 16nico e molecular,
e foi descoberto que doses superiores a
fisiologica  causavam  remodelamento
morfolégico em ventriculos bilaterais,
assim como remodelamento elétrico,
especialmente no ventriculo esquerdo, e, foi
sugerido que a dose supra fisioldgica de
EAA induziu distarbio na atividade elétrica,
resultando em disfungdo autonémica
cardiaca. Foi relatado que a combinacéo de
exercicio e Nd aumentou notavelmente a
incidéncia de fibrilagdes ventriculares e
reduziu a laténcia da fibrilacdo. Além disso,
é notavel o uso comum de preé-treinos para
atletas, com fungédo de fornecer energia e
disposicao, porém um estudo analisou o uso
comum de cafeina em associagdo com 0s
anabolizantes, uma combinacdo comum
para atletas, e concluiu como uma
associacdo perigosissima devido ao fato de
a cafeina ser uma metil xantina estimulante
potente, e 0 andrdégeno causar arritmias
cardiacas, com isso, aumentando o risco de
infartos e disfungdes. O uso a longo prazo
de doses supra fisioldgicas de esteroides
anabolizantes induz distarbios autonémicos
cardiacos, sugerindo que o0s EAA’s
interferem na funcdo nervoso autonémica
ao afetar uma variedade de sistemas
neurotransmissores, como 0 sistema
dopaminérgico, 0 sistema 5-
hidroxitriptofano e o0 acido gama-
aminobutirico (GABA). 1113

e Parada cardiaca subita

Casos clinicos demonstraram 0 uso
de EAA’s de forma abusiva pode induzir
parada cardiaca subita, porém o mecanismo
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dessa adversidade permanece incognito. As
causas de Obito de grande parte dos
individuos de uso recorrente  de
anabolizantes em doses supra fisiologicas
foram diagnosticadas como,
cardiomiopatia,  hipertrofia  cardiaca,
dilatagdo ventricular fibrose miocéardica
durante suas autépsias. O uso de
associacOes € comum durante essas praticas
de esporte, sendo outros medicamentos
associados em prol de prover mais energia
ou eficiéncia parao ganho ou perda de massa
(magra e gorda), para tal, o horménio do
crescimento humano recombinante (rhGH),
insulina, e hormonios tireoidianos (T3
principalmente), que  melhoram o
crescimento  muscular, absorcdo de
nutrientes e as caracteristicas virilizadas
masculinas pretendidas pelos atletas, assim
como diuréticos que maximizam 0
extravasamento de liquido em prol de
reduzir a agua subcutanea para melhorar a
estética. Portanto, a somatdria de todas as
drogas, com os efeitos ja sugeridos
anteriormente, provoca grande risco para
atletas abusadores de esteroides a longo
prazo, o exercicio fisico provoca um super
estimulo no sistema nervoso simpatico,
induzindo distarbio funcional temporério
dos terminais do axdnio simpatico, 0 que
aumenta a suscetibilidade a FV, resultando
na senescéncia subita do coracdo, mas, de
acordo com o autor, necessitam-se mais
estudos para apoiar a sugestdo, além disso o
EAA pode rapidamente inibir rapidamente a
recaptacdo de catecolaminas no tecido
extraneural, consequentemente, aumenta a
concentragdo de  catecolaminas  nos
receptores locais. 12

e Danos ao tecido nervoso

Estudo utilizou 60 camundongos
Swiss (30 machos e 30 fémeas), divididos
em trés grupos; controle e dois grupos
experimentais que receberam EAA’s, foram
retiradas amostras homotipicas e semi-
seriadas em cortes frontais de areas
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estabelecidas para o estudo. Os resultados
mostraram que as fémeas tratadas com
cipionato de testosterona apresentaram
reducdo em todas as regides testadas e as
tratadas com STZ apresentaram diminuicdo
em algumas éareas do hipocampo. Os
machos o STZ levou a diminuicdo na
quantidade de neurdnios do hipocampo,
com isso, foi possivel concluir através
desses dados que doses superiores as
fisiologicas dos androgenos  podem
comprometer consideravelmente o tecido
nervoso, com danos  estruturais e
consequentemente comportamentais. Tais
alteragfes podem interferir na perda de
rendimento de desempenho de atletas e nao
atletas, acometendo irreversivelmente o
sistema nervoso dos usuarios de uso
irresponsavel de EAA’s.12 Tal hipdtese foi
reforcada por outro estudo que afirma que
alteracdes que envolvem o receptor NMDA,
opioides  enddgenos, substancia P,
serotonina, neurocinina, GABA e hormonio
do crescimento, tem a possibilidade de
estarem envolvidos na sadde mental, nas
funcBes cognitivas e no comportamento de
usuarios de longa data de EAA’s.'3 Em um
estudo posterior, foi constatado que a
afinidade, em ordem, trembolona com a
maior afinidade, N, Te STZ.2®

e Degeneragéo de neurites corticais

O efeito induzido por EAA no
crescimento de neuritos em neurdnios em
desenvolvimento foi determinado através da
afericdo do comprimento de neuritos. Os
dados obtidos com o experimento foram: o
comprimento médio das neurites foi
reduzido ap6s os tratamentos com T, N e
trembolona, porém, o STZ néo
comprometeu o comprimento da neurite. O
teste post hoc revelou que a dose mais
elevada de testosterona, nandrolona e
trembolona causou esta reducdo das neurites
das células corticais priméarias quando
administradas isoladamente, além disso, foi
observado que a trembolona exerce uma
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regulacdo negativa da expressdao do gene
beta-tubulina classe 11l em analises de
gPCR e foi apontado que houve reducéo no
numero de neur6nios corticais junto a sua
viabilidade celular, enquanto o0s outros
anabolizantes ndo resultaram nesses dois
efeitos adversos.1®

e Danos ocasionados por afinidade do
EAA ao receptor de progesterona

Foi observado grande afinidade da
trembolona ao receptor de progesterona, ja
a progesterona € um  hormdnio
progestacional feminino, porém, também é
supostamente um horménio de grande
influéncia no desenvolvimento cerebral,
tanto pré-natal quanto no desenvolvimento
pos-natal, assim como envolvido em varios
tipos de comportamento, foi demonstrado
que a progesterona exdgena altera o
comportamento, uma vez que exposicao
perinatal a progesterona leva a dificuldade
de aprendizado e comportamento social
tardiamente, leva a perda de consolidagédo
de memoéria de trabalho espacial e
reconhecimento social em ratos adultos, a
progesterona é identificada por promover
crescimento de neuritos in vitro pela
ativacdo do receptor de progesterona de
membrana. Portanto, é especulada que a
alteracdo em receptores de progesterona
possa engatilhar desequilibrios e ativacdes
disfuncionais no sistema nervoso, o que
pode ser induzido pela trembolona, uma vez
que sua afinidade foi costatada, podendo
entdo, causar efeitos neurodegenerativos e
alteragbes comportamentais.!®

e Supressao de gonadotrofinas

A terapia pos-ciclo (TPC) € uma
estratégia ndo comprovada que visa
restaurar a producdo enddgena de
testosterona o mais rapido possivel ap6s um
ciclo de EAA’s. Um dos efeitos adversos
inevitaveis é a supressdo da producdo de
gonadotrofinas, principalmente para niveis
indetectaveis, e a supressao decorrente de
testosterona, causando hipogonadismo,
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fadiga, perdade libido, disfungdo erétil e
mal humor. A velocidade de recuperacao de
producdo enddgena de testosterona depende
principalmente do tipo e da dose do EAA,
dependendo do tipo de cadeia de &cido
graxo ligada ao esteroide, a meia vida
plasmética pode ser de semanas ou meses
devido a seu carater lipofilico. Sendo grande
parte do uso de anabolizantes em doses
supra fisioldgicas, é provavel que leve
varias semanas até que 0s niveis
remanescentes estejam baixos o suficiente
para reiniciar a producdo de testosterona.1®

e Supressdo de HDL e aumento de

TG

A DECA-durabolin®, farmaco que
apresenta a nandrolona como principio
ativo, foi submetida a testes em 32 ratos
Wistar machos, com idade de 14 semanas no
inicio do estudo, e foram divididos em 4
grupos, sendo C (controle), A (tratado com
nandrolona), grupo T (tratado com Taurina),
AT (tratados com nandrolona e taurina), foi
constatado que a nandrolona elevou o0s
niveis de triglicerideos (TG) no grupo A vs
controle, ndo elevou TG no grupo AT por
acdo da taurina, Nd diminuiu 0s
triglicerideos hepaticos (TGh) no grupo A
vs controle. A taurina diminuiu TGh nos
grupos T e AT vs controle e ndo houve
alteragBes em nenhum dos grupos nos niveis
de LDL-colesterol.t’

e Potencial de
mitocondrial
Os presentes resultados indicam que
a exposi¢do cronica a nandrolona e a
testosterona afeta A¥Ym (potencial de
membrana  mitocondrial) de formas
distintas, ambas resultando em estados de
acoplamento prejudicados nas mitocéndrias
sinapticas e extra-sinapticas.18

e Potencial hepatdxico

O tratamento com altas doses de T
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membrana

perturbou significativamente a barreira
antioxidante dofigado e o equilibrio pro-
oxidativo-antioxidante e, portanto,
neutralizou os efeitos favoraveis do
treinamento simultaneo de resisténcia de
intensidade moderada em ratos machos
adolescentes.1?

e ACNE
Os EAA’s sdao, majoritariamente,
imunossupressores, inibindo a

diferenciacdo de células Thl, Th2 e Th17.
Inibe a fosforilagdo induzida por IL-4, IL-
10, IL-12 e e IL-13 de STAT4 em células T
CD4+ murinas e na prostata de IL-4, IL-5 e
IL-13 também em células T CD4+, alem de
induzir a proteina tirosina fosfatase néo
receptora 1, que por sua vez inativa as
cinases Jak2 e Tyk2 e a Ap0s ser convertida
em DHT inibiu a producdo de IFN-y,
aumentando a expressdao do receptor o
ativado por proliferador de peroxissoma
(PPARw), que reprime a transcrigdo de
IFNy. Camundongos machos
gonadectomizados expressaram aumento de
ILC2. Demonstrou supressdo da linfopoiese
em células B, e induz a promocdo de fator
de crescimento transformador-b, reduzindo
a sintese de IL-7 que é necessaria para
proliferar e diferenciar células B. Porém,
induzem Tregs, aumentando a expressao de
Foxp3 nas células T. O DHEA aumenta a
resposta imune Thl e regula o equilibrio
entre Thl e Th2, prevalecendo em Thl, ja
para Tregs e Thl7 sdo dependentes da
patologia, portanto, inconclusivos.??

CONSIDERACOES FINAIS

Esteroides androgénicos
anabolizantes (EAA’s) promovem
beneficios como 0 aumento em muito no
anabolismo muscular-estriado, assim como
o estimulo de sintese de hemacias, sendo
tanto efeitos adversos quanto beneficios
maiores conforme a afinidade ao receptor
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androgénico, porém, apresentem efeitos
adversos significativamente danosos ao
usuario assiduo, com grande parte
culminando em disfuncéo cardiovasculares.
Sendo, principalmente, a trembolona,
nandrolona e a dromostanolona os mais
nocivos em efeitos téxicos, porém, com
maior efetividade anabdlica e estanozolol
(STZ) e desidroepiandrosterona (DHEA)
como 0s EAA’s com menor afinidade e
efetividade. Foi possivel constatar ao longo
do estudo uma clara relacdo entre os seus
efeitos adversos e benéficos, uma vez que
seus efeitos fisiologicos sdo todos
importantes para manter o equilibrio, com
isso, € improvavel que seja descoberta uma
molécula que seja isenta de tantos efeitos
adversos, uma vez que se baseiam no
mesmo receptor, e todas as moléculas
derivadas da testosterona séo
potencializadas ou enfraquecidas, porém,
proporcionais em beneficios e adversidades,
portanto, seu uso estético, majoritariamente,
sera acompanhado de inUmeros potenciais
riscos & saiide do usuério. Com isso, se torna
nitido a necessidade do controle desses
farmacos em seus aspectos legais, assim
como o reforco da conscientizacdo contra
seu uso para fins de estética.
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