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APRESENTACAO

Este e-book intitulado “Ciéncias da saude: pluralidade dos aspectos que interferem
na saude humana” leva ao leitor um retrato da diversidade conceitual e da multiplicidade
clinica do bindbmio saude-doenca no contexto brasileiro indo ao encontro do versado
por Moacyr Scliar em seu texto “Histéria do Conceito de Saude” (PHYSIS: Rev. Saude
Coletiva, Rio de Janeiro, 17(1):29-41, 2007): “O conceito de saude reflete a conjuntura
social, econémica, politica e cultural. Ou seja: saude nado representa a mesma coisa para
todas as pessoas. Dependera da época, do lugar, da classe social. Dependera de valores
individuais, dependera de concepgdes cientificas, religiosas, filoséficas”.

Neste sentido, de modo a dinamizar a leitura, a presente obra que é composta por
107 artigos técnicos e cientificos originais elaborados por pesquisadores de Instituicbes
de Ensino publicas e privadas de todo o pais, foi organizada em cinco volumes: em seus
dois primeiros, este e-book compila os textos referentes a promog¢éo da saude abordando
tematicas como o Sistema Unico de Salde, acesso a salde basica e anélises sociais
acerca da saude publica no Brasil; ja os ultimos trés volumes sao dedicados aos temas de
vigilancia em saude e as implicagdes clinicas e sociais das patologias de maior destaque
no cenario epidemiol6gico nacional.

Além de tornar publico o agradecimento aos autores por suas contribuicdes a este
e-book, é desejo da organizagcdo desta obra que o contetdo aqui disponibilizado possa
subsidiar novos estudos e contribuir para o desenvolvimento das politicas publicas em
saude em nosso pais. Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
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RESUMO: A alta incidéncia do uso de esteroides
anabdlicos (EAAs) nas (Ultimas décadas,
ultrapassaram os meios esportivos/competicdes,
e passaram a ser utilizados também por atletas
recreacionais, de ambos 0s sexos, que 0s
utilizam para fins estéticos, visando o0 aumento de
massa magra e reducao de gordura subcutanea,
Dentre os EAAs mais utilizados destacamos o
Decanoato de Nandrolona que se configura como
um dos esteroides mais procurados no mundo,
devido ao seu potencial androgénico associado
as propriedades anabdlicas favorecidas. Aliado
a isso, em decorréncia da procura do corpo
midiatico, a suplementagdo de creatina tem
ganhado atenc&o dessa comunidade com base
nos seus resultados, mais apesar de muitos
estudos benéficos, os efeitos adversos néo
séo levados em consideragdo, principalmente
quando relacionados aos 6rgdos com elevado
indice metabdlico como os rins e o figado.
PALAVRAS-CHAVE: Esteroides;
Suplementacéo; Creatina; Nandrolona.

TOXICOLOGICAL EFFECTS OF
CREATINE AND NANDROLONE
SUPPLEMENTATION ON LIVER AND
RENAL FUNCTION: A BRIEF REVIEW

ABSTRACT: The high incidence of the use of
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anabolic steroids (EAASs) in recente decades has surpassed the sports/competition means,
and started to be used also by recreational athletes, of boths sexes, who use them for aesthetic
purposes, aiming at increasing lean mass and reduction of subcutaneous fat. Among the most
used EAAs, we highlight Nandrolone Decanoate, wich is one of the most sought after steroids
in the world, due to its androgenic potential associated with favored anabolic properties. Allied
to this, as a result of the demand of the media body, creatine supplementation has gained
attention in this community based on its results, but despite many beneficial studies, adverse
effects are not taken into account, especially when related to organs with high metabolic index
like kidneys and liver.

KEYWORDS: Steroids; supplementation; Creatine; Nandrolone.

11 MATERIAL E METODOS

Essa pesquisa foi realizada entre os meses de Marco e Maio de 2021, através
de estudos académicos ja existentes, em jornais de grade circulagdo. A coleta foi feita
em banco de dados contendo informagdes disponiveis em bases de busca online como
Scielo, Scorpus, Pubmed, Google académico e em relatorios anuais, agéncias publicas
onde as afirmagdes foram coletadas e analisadas para formar um conjunto especifico de

informacgdes no topico em discusséao.

21 INTRODUGAO

A busca pelo corpo perfeito e midiaticamente exaltado, provoca uma problematica
crescente: o uso de esteroides anabdlicos androgénicos (EAAs), entre atletas e
frequentadores de academias de forma recreativa (CLARK, HARROLD et al.,1997,
FEINBERG, LUMIA et al., 1997, ALBERTSON, CHENOWETH et al., 2016, SALERNO,
CASCIO et al., 2018, TOFIGHI, AHMADI et al., 2018).

Os EAAs, sdo derivados sintéticos da testosterona que foram desenvolvidos com
o0 objetivo de minimizar seus efeitos androgénicos e potencializar suas propriedades
anabdlicas (PEDROSO, 2014), ou seja, maximizando assim o seu efeito na sintese protéica
e no crescimento muscular (anabolismo). Dentre os EAAs mais utilizados destacamos
o Decanoato de Nandrolona (Deca-Durabolin®) (ND) que se configura como um dos
esteroides mais procurados no mundo (KUTSCHER; LUND; PERRY, 2002), ja que a enzima
5 a-redutase é responsavel por converter a nandrolona na sua forma ativa e posteriormente
originar um metabdlito com baixa afinidade pelo receptor androgénico, assim, a nandrolona
age mutuamente com os receptores presentes no tecido muscular produzindo respostas
anabdlicas mais satisfatérias (SILVA; DANIELSKI; CZEPIELEWSKI, 2002).

Os esteroides foram fabricados para fim terapéuticos, podendo ser utilizada no
tratamento para aplicacéo clinica recomendada para a substituicdo hormonal na menopausa
e no tratamento de caquexia (perda de massa corporea) associada com sindrome da
imunodeficiéncia adquirida (AIDS), insuficiéncia hepatica ou renal, cancer e queimaduras
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graves (CAMARGO, 2014). Entretanto, de acordo com o Centro Brasileiro de Informagbes
sobre Drogas Psicotropicas (CEBRID), muitos homens e mulheres de todas as faixas
etarias, porém com maior frequéncia entre 18 a 34 anos, abusam da terapéutica deste
farmaco e arriscam a saude em busca de fins estéticos, ndo levando em consideracédo
0 risco que o uso de esteroides acarreta (CARLINI, 2007, KIM; WOOD, 2014). Esses
individuos geralmente tomam doses 10 a 100 vezes maiores do que a dose terapéutica;
este abuso pode causar muitos efeitos adversos (MATOS et al., 2010).

O uso crénico e desregulado de ND resulta em efeitos indesejaveis, incluindo
estresse oxidativo (JEVDEVIC et al., 2015), lesdes renais e hepaticas (MOHAMMED et al.,
2017). Levando a alteracdes patolégicas graves, como colestase progressiva, ictericia e
peliose hepatica. Além disso, o consumo prolongado destas substéncias esté relacionado
com o desenvolvimento de tumores hepaticos devido aos disturbios hormonais, nos quais
refletem no metabolismo intracelular (VIEIRA, 2003). Sobre os rins este farmaco induz o
deposito de calcio (nefrocalcinose) formando calculos renais (LUCHI, 2015). Além destas
complicacdes, ha relatos de faléncia renal aguda, alteragdes tubulares e necrose tubular
secundaria a colestase.(YOSHIDA et al., 1994).

Junto com os esteroides a atividade fisica também vem sendo uma grande aliada na
busca pelo corpo desejado, saude e bem-estar, sendo acompanhado por varias alternativas
para se chegar la, como por exemplo, as suplementacdes. Neste aspecto a creatina tem
ganhado atencdo dessa comunidade com base nos seus resultados (KREIDER, 2017;
HALL, 2013; FARSHIDFAR, 2017), Assim, atualmente a creatinina tem sido usada em
dietas para aumentar a performance muscular, devido ao seu efeito ergogénico. O aumento
dos seus niveis leva a um maior rendimento esportivo e o crescimento de massa muscular,
se, por um lado, a suplementacéo de creatina tem um efeito benéfico, por outro lado, alguns
experimentos e estudos clinicos tém mostrado que a suplementacdo de creatina esta
relacionada a certos efeitos colaterais, especialmente no figado e rins (TARNOPOLSKY
et al., 2003; POORTMANS et al., 2005). Tarnopolsky et al. (2003) demonstraram que a
suplementagéo com creatina pode levar a um quadro de hepatite. Nos rins a suplementacéo
levou a um aumento na excrenagédo de metilamina e albumina, indicando uma agéo toxica
sobre os rins (POORTMANS et al., 2005).

Diante do exposto, este trabalho teve o objetivo de elaborar uma breve revisdo
sobre os efeitos toxicoldgicos sobre o figado e rins, expostos a suplementacéo de creatina

e nandrolona, buscando verificar os efeitos nocivos causados por estes.

31 ESTEROIDES ANABOLICOS ANDROGENICOS

Os esteroides sintéticos comecgaram a ter uma maior énfase de utilizagéo a partir
da década de 50, quando foram empregados para tratamentos de reposigcdo hormonal
em pacientes com patologias que apresentavam desgastes musculares. Outras aplicacbes
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mais recentes foram na tentativa do rebalanceamento da massa muscular perdida em
diferentes tipos de enfermidades, tais como, osteoporose, cancer de mama, portadores de
HIV, entre outras (MCARDLE et al., 2008).

Todos os esteroides anabolizantes sintéticos e semissintéticos comercializados
séo derivados da testosterona (LISE et al,, 1999). Estes popularmente conhecidos por
anabolizantes, estdo divididos em dois grupos: derivados esterificados (fenilpropionato
de nandrolona, decanoato de nandrolona, enantato de testosterona e cipionato de
testosterona), nos quais sdo administrados por via intramuscular, e derivados alcalinizados
(oximetolona, metandrostenolona e estanozolol), que s&o utilizados por via oral (SNYDER,
2012). Androgenos atuam ligando-se ao seu receptor nuclear (AR). Esta ligagao provoca
alteragcbes conformacionais sequenciais no receptor, ativando a transcricdo do DNA
(BUSARDO, 2015), estimulando a sintese proteica, que resulta em uma aceleragdo da
taxa de conversdo alimentar e aumento no crescimento muscular, massa corporal e
desempenho aprimorado (POELMANS, 2002). por esses motivos sdo procurados por
homens e mulheres para obtengéo desse fim, aliado a pratica de exercicio.

Os efeitos dos EAAs sobre o desempenho ocorrem via metabolismo da testosterona,
cujos efeitos sdo mediados pela interagdo com seu receptor androgénico (CHEUNG;
GROSSMANN, 2017). Ja os mecanismos ndao gendmicos sdo mediados via aromatizagéo
para estradiol e redugdo a DHT via 5a redutase (CHEUNG; GROSSMANN, 2017).

Esteroides anabdlicos podem exercer sua agéo por varios mecanismos diferentes
que incluem a interagéo do esteroide com o receptor androgénico localizado na musculatura
esquelética, cuja regulacdo dependente de feedback positivo, que pode se encontrar
hiper-regulado quando exposto a substéncia esteroide anabolica. Agdes anabolicas
complementares, incluindo um efeito psicoativo no cérebro, antagonismo glicocorticoide e
estimulagéo do horménio do crescimento (GH) fator de crescimento semelhante a insulina-1
(IGF-1), mostram que os receptores androgénicos estdo amplamente distribuidos no corpo.
O mecanismo anticatabol6lico também foi proposto para os efeitos anabdlicos da EAAs, a
partir da inibicdo da atividade dos glicocorticoide. O uso desordenado dos EAAs interfere
na expressdo dos receptores de glicocorticoides, restringindo suas agdes catabolicas
(KICMAN, 2008; WU; YANG; WANG, 2017)

A testosterona exerce efeitos designados como androgénicos e anabdlicos em
uma extensa variedade de tecidos-alvo, incluindo o sistema reprodutor, o sistema nervoso
central, a glandula pituitaria anterior, o rim, o figado, os masculos e o cora¢do (HEBERT et
al., 1984; SHAHIDI, 2001; SINHA-HIKIM et al., 2002).

4| DECANOATO DE NANDROLONA

Entre os esteroides anabolizantes androgénicos sintéticos mais usados encontra-se

o decanoato de nandrolona. Sua substancia ativa & a nandrolona, e quando comparado
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com a testosterona possui efeitos anabo6licos maiores e uma menor interagdo androgénica
(MARCONDES et al., 2004).

O (ND) esta incluido na classe Il dos esteroides anabolicos androgénicos (EAAs),
que é composto por 19-nor-derivados da testosterona, € um dos compostos de esterbides
anabdlicos androgénicos mais utilizados no mundo devido ao seu potencial androgénico
associado as propriedades anabolicas favorecidas (ELDOF et al, 2003). A nandrolona
enddgena, que circula normalmente na corrente sanguinea, tem estrutura quimica e
funcionalidade parecidas com a testosterona, porém tem efeitos anabdlicos 10 vezes mais
fortes que o horménio endégeno masculino. E produzida como bioproduto de reacdes
bioquimicas e seu principal metabdlito é a norandrosterona (CUNHA et al., 2004).

A dose terapéutica recomendada de ND para humanos é de 0,4 mg /kg /dia. No
entanto, o uso de ND aumentou notavelmente para melhorar o desempenho fisico e
as doses até 10 a 100 vezes maiores do que a dose terapéutica estdo sendo usadas.
Apesar do fato de que os EAAs sédo substéancias proibidas por organizagbes esportivas
profissionais e drogas ilegail, eles sdo usados e abusados extensivamente, especialmente
por adolescentes e jovens atletas ou ndo atletas para fins cosméticos ou recreativos e esse
abuso resultou em varios efeitos adversos (YESALIS; BAHRKE, 1995).

51 IMPACTO DOS EAAS NA FUNGCAO HEPATICA E RENAL

Segundo Vieira (2003) os efeitos nocivos a saude humana causados pelos EAAs,
pode-se destacar a hepatotoxicidade, que é decorrente da biotransformacao destes
levando a alteragcbes patoldgicas graves, como colestase progressiva, ictericia e peliose
hepatica. Além disso, o consumo prolongado destas substancias esta relacionado com o
desenvolvimento de tumores hepaticos devido aos disturbios hormonais, nos quais refletem
no metabolismo intracelular. Em relagdo as complicagdes hepaticas mais relatadas, estao
a hipertrofia, hiperplasia, les6es nos hepatocitos e discreta elevagéo nos niveis séricos de
aspartato aminotransferase (AST) e alanina aminotransferase (ALT), desenvolvimento de
carcinoma hepatico (VENANCIO et al., 2010; LIMA; CARDOSO et al., 2011; HARDT et al.,
2012).

Também foi descrito por Luchi et al. (2015), que estas substancias induzem o
depésito de calcio nos rins (nefrocalcinose) com formagao de calculos renais. Além destas
complicagdes, ha relatos de faléncia renal aguda, alteragdes tubulares e necrose tubular
secundaria a colestase, também causada por EAA (YOSHIDA et al., 1994).

61 CREATINA E SUA POSSIVEL TOXIDADE NO FiIGADO E RINS

A creatina € uma substancia produzida pelo organismo, mas também pode ser

ingerida através de alimentos, ou mesmo diretamente em verséo creatina mono-hidratada.
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Esse produto nitrogenado, tem como mecanismo de acdo uma melhora na adaptacéo
ao treino, através de mecanismos como aumento de IGF-1, expressdo génica e maior
concentragdo de volume de agua intracelular (MAUGHAN, 2018; JAGIM, 2018). Sua forma
fosforilada, a creatina fosfato, foi descrita em 1927, momento em que sua importancia
no metabolismo energético foi relatada. Sua sintese endégena ocorre principalmente no
figado a partir dos aminoacidos glicina, arginina e ornitina (WALKER, 1979).

Quando essa amina chega a célula & convertida em fosfocreatina e utilizada como
reserva de energia, sendo em média 1g/dia. Durante a contragdo muscular, ocorre a sua
catalizacdo, onde a molécula de ATP (Adenosina-trifosfato) perde um fosfato, e entdo a
fosfocreatina cede sua molécula de fosfato causando uma reacéo reversivel, do grupo
yfosfato de ATP. A restauragdo mais rapida da molécula de ATP permite ao praticante um
tempo maior de resisténcia durante o treinamento, propiciando a melhora significativa em
varios aspectos, dos quais sdo almejados pelos praticantes de esportes (COOPER, 2012).
O protocolo de uso, recomendado em diversos estudos cientificos, é realizado com: Um
uso inicial de 20g/dia na primeira semana, seguida pelas doses de manutencéao de 0,1-
3g/kg corporal/dia. Leva a aumento de fatores como mRNA do colageno, transportador
de glicose 4 (GLUT-4), cadeia pesada da miosina IIA, isso com a dosagem da primeira
semana, e combinada com o treino de resisténcia leva ao aumento do fator de crescimento
(IGF-1). (COOPER, 2012; MOOBLEY, 2014; ROBERTS, 2020).

Se por um lado a suplementagdo com creatina apresenta efeitos benéficos, por
outro, alguns trabalhos experimentais e clinicos tém associado a sua suplementagéo a
alguns efeitos colaterais, particularmente sobre o figado e rins (TARNOPOLSKY et al.
2003; POORTMANS et al., 2005). Por exemplo, Tarnopolsky et al. (2003) demonstraram
que a suplementagdo com creatina pode levar a um quadro de hepatite. Edmunds et
al. (2001) avaliaram os efeitos da suplementacdo com creatina sobre a progressdo da
doencga renal cistica demonstrando que a suplementagédo acelerou a progressdo da
doenca e sugerindo que a suplementacéo com creatina deveria ser realizada com especial
cuidado em pacientes renais. Poortmans et al. (2005) também investigaram os efeitos da
suplementagéo com creatina sobre os rins, demonstrando que a suplementacéo levou a
um aumento na formacgéo de metilamina e formoldeido, ambos compostos com acgéo téxica
sobre os rins. Entretanto, neste mesmo trabalho, os autores demonstraram que o aumento
dos niveis desses compostos néo resultou no aumento da permeabilidade glomerular, nem

em alteracdes da fungéo renal.

71 CONCLUSAO

Assim, concluimos que existem varias evidéncias de que o uso indiscriminado de
EAAs e da creatinina podem ocasionar toxicidade ao figado e rins em doses suprafisiolégicas,
porém é preciso que haja mais divulgacdo dessas informagdes, pois na atualidade ha um
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aumento no uso dessas substancias, principalmente por jovens de ambos os sexos.
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