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A capacidade regenerativa das fibras musculares depende da presenca de células satélites, ocorrendo por
mecani smos fisi ol 6gi cos que compdem suacito-arquitetura. Os esterdides anaboli zantes apresentam efeitos
de manutencgdo protéica, anticatabolismo e modulagdo do célcio, e associados a regeneracdo muscular,
proporcionam um auxilio na vel ocidade de recuperagéo de fibras lesadas, além do aumento do diametro da
fibra. Assim sendo, o presente trabalho tem por objetivo atualizar informagdes e reunir descobertas sobre
regeneragdo muscul 0-esquel éti ca associ ada aos esterdides anaboli zantes por |evantamento bibliogréfico em
banco de dadosMedline, Lilacse Scielo, bem como autilizag&o delivros, monografias e dissertacoes daérea.
Para busca deste material foram utilizados os seguintes descritores: musculo esquelético, células satélite,
regeneracdo muscular, esterdides anabolizantes, consultados em 2006. Analisando as informagdes obtidas,
sugere-se que os esteroides anabolizantes atuam na preservacéo daintegridade da fibra muscular diante do
processo regenerativo, sendo necessdrios fundamentos mais precisos em model 0s experimentai s humanos.

Resumo

Palavras-chave Esterdides; Anabolizantes; Sistema Musculosquelético; Regeneracéo; Células Satélites de Masculo-

Esquel ético.

Abstract  Theregeneration capacity of skeletal musclefibersislargely mediated by satellite cellsand occurs by means
of physiological mechanismsinvolving their cytoarchitecture. The anabolic steroidsare effectiveinincreasing
protein synthesis and promoting anti-catabolism and cal cium modeling in skeletal muscles. Asaresult, the
use of thesedrugsled to anincreased fiber diameter aswell asto an enhanced rate of regeneration of injured
muscle fibers. The current study aimed to update information and collect findings about muscul oskel etal
regeneration associated with the use of anabolic steroids. To do so, a bibliographic survey was carried out
in the database of Medline, Lilacs and Scielo, aswell asin scientific books, monographs, dissertations and
theses. The descriptors used in the survey were: musculoskeletal, satellite cells, muscle regeneration and
anabolic steroids. The analysis of the collected information suggests that the anabolic steroids play arole
in the maintenance of the integrity of muscle fibers during the regenerative process. However, further
foundations should be built for human experimental models.

Keywords Steroids; Anabolic Agents, Muscul oskel etal System; Regeneration; Skeletal Muscle Satellite Cells.

Introducdo XVIII. Eram aplicados estimul os quimicos efisicos nasfibrase

A partir dadécadade 50 foram evidenciados osfilamentosfinos
€ grossos e suas respectivas distribui¢cdes em bandas |
(isotropicas) e bandas A (anisotropicas). Posteriormente essas
informagdes se confirmaram, fundamentando novas pesquisas
sobre o mecanismo de contragéo muscular. 2 Considerando a
fisiologia da contracdo, a morfologia do tecido e suas
capacidades contréteis e metabdlicas, os muscul os apresentam
caracteristicas plasticas que se adaptam aos estimul os, sendo a
regeneracao uma dessas formas.®

Sobre a capacidade de reparo do musculo adulto, existem
informagdes documentadas desde a segunda metade do século

observadas as modificagbes. No século XX foi definida a
existéncia das células satélites como populacfes de células
miogénicas encontradas entre a lamina basal e a membrana
plasmética da célula muscular. Na recuperacéo dalesdo, essas
células sdo recrutadas na recomposi¢cao da cito-arquitetura
muscular e potencializadas na presenca de complexos
anabdlicos.*

Desde a antiguidade, secrecdes provenientes dos 6rgaos
sexuais eram utilizadas como estimulantes para o
desenvolvimento muscular, aumento daforcafisicaeintelectual.
A finalidade atl ética dos agentes anabdlicosfoi difundidapela
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comercializac8o dos preparados de testosterona e o uso durante
competi¢es ol impi cas.®> Quando utilizados com essafinalidade,
os derivados da testosterona podem gerar efeitos benéficos no
desempenho atlético.®

Assim sendo, o presente trabalho tem por objetivo reunir
informacdes recentes sobre os aspectos morfolégicos da
regeneracdo muscul o-esquel ética associada ao uso dos
esterbides anabolizantes. Para essa atualizagdo foram
pesquisadas as bases eletronicas de dados Medline, Lilacs e
Scielo, bem como a utilizagdo de livros, monografias e
dissertacGes daérea. Parabuscadeste material foram utilizados
0s seguintes descritores: muscul o esquel ético, células satélite,
regeneracdo muscular, esteréides anabolizantes, consultados
em 2006.

M Usculo estriado esquel ético

Fibras musculares esqueléticas sdo formadas pela fuséo de
células precursoras chamadas de mioblastos. S&o alongadas e
apresentam aspecto fusiforme, com nudcleos periféricos e
numerosos. A proximadamente 80% do volume citoplasmatico
das fibras musculares estriadas esquel éticas sdo constituidos
demiofibrilas, localizadas paralelamente ao eixo longitudinal da
fibra conferindo-Ihe aspecto estriado. Possuem disposi¢éo em
sarcdmeros, sendo a miosina o componente principal do
miofilamento grosso e a actina o principal constituinte do
miofilamentofino.”

Cadafibraéenvolvidapor umafinacamadadetecido conjuntivo,
denominada endomisio. Outra camada de tecido conjuntivo, o
perimisio, circunda feixes de fibras musculares e por fim,
circundando todo o musculo, h4 uma camada de tecido
conjuntivo fibroso, conhecida como epimisio.

O muscul o esgquel ético € um sistemamotor altamente organizado
e regulado. A chegada do impulso nervoso ao sarcolema da
célulamuscular e a consequente despolarizacdo de membrana
inicia o processo de contracdo. Em seguida, ocorre aliberagcdo
do célcio do reticulo sarcoplasmatico para o sarcoplasma,
gerando uma interacdo ciclica entre a miosina e a actina.
Independente do tipo de fibra, a interacdo das proteinas que
formam o muscul o esquel ético com diferentes ions bem como
comamoléculadeATPe seus produtos de hidrolise, promovem
mudancas estruturais que vao levar acontracéo damuscul atura
esquel ética.®

L esfo eregeneragdo muscular

A lesdo € caracterizada por rompimento dos miofilamentos,
anormalidades mitocondriais, descontinuidade sarcolemal eum
desequilibrio hidroeletrolitico dos constituintes celulares que
ativam enzimas intracelulares e outras proteinas, como fatores
do complemento que desencadeia o mecanismo de lise celular
apresentando também propriedades quimiotaticas,
principalmente para macréfagos no sitio da lesdo. Musculos
esquel éticos de mamiferos apresentam habilidade de
regeneracao apos varios tipos de lesdo.®®

A capacidade de adaptacdo musculo-esquelética a diferentes
estimulos, denomina-se plasticidade das fibras musculares. A
capacidade plasticade regeneracdo muscular € possivel devido

ascaracteristicasestruturai s dafibramuscular e, principa mente,
pela presenca das células satélites que estdo diretamente
envolvidas no processo de regeneracdo muscular.t

Durante o mecanismo lesivo, o muscul o esquel ético apresenta
notével habilidade na ativacdo de vérias respostas celulares,
impedindo a conseqiiente perda de massamuscular. O estimulo
para o inicio do processo regenerativo € a necrose do tecido
lesado e a ativagdo da resposta inflamatéria. Entdo, proteinas
existentes naldminabasal sinalizam para que células satélites
migrem atéo local delesdo e se diferenciem em mioblastos. As
céulasmiogénicasproliferam-se e sediferenciam paraformacdo
de uma nova miofibrila, reconstituindo o mecanismo de
contracdo.'? 13

Além das células satélites, o tecido muscular possui outra
populacdo de células-tronco denominadas células periféricas.
Essas células sdo capazes de gerar fibras musculares e, dessa
forma, participar daregeneragéo muscul o esguel ética.®
Alguns autoresafirmam gue depois de regenerado, o muasculo
esguel ético apresenta populagdes de fibras centronucleadas e
discreto infiltrado inflamatdrio no espago intersticial, além de
sensivel aumento no didmetro das fibras tratadas com
esterdides.’™

A extensdo e 0 sucesso da regeneracdo variam com a natureza
da lesdo, em todas as situacBes o processo envolve
revascularizac&o, reinervacao, infiltragdo celular, proliferacdo e
fusdo das células.’®

Epidemiologiado Consumo dosEster 6idesAnabolizantes
Diferentes paises apontam o aumento do consumo dos
anabolizantes entrejovensfisiculturistas e atletas. Nos Estados
Unidos, um estudo populacional estimou em maisde um milhdo
0 numero de usuérios de anabolizantes.'” Em rel atdrio recente,
o National Institute on Drug Abuse (NIDA) informou que a
porcentagem de estudantes do curso secundério (high school)
gue utilizou essas substancias cresceu 50% nos Ultimos quatro
anos, passando de 1,8% para 2,8%.8

No Brasil, estudos que abordam o uso de anabolizantes séo
escassos, hao existindo dados epidemiol 6gicos que indiquem
a extensdo do consumo dessas substancias. Alguns indicios,
no entanto, indicam que o uso de anabolizantes esta crescendo
entre os jovens pertencentes a diferentes classes sociais,
podendo representar, em breve, um importante problema de
salide publica. Sabe-se ainda, segundo estimativa do CEBRID
(Centro Brasileiro de Informagdes sobre Drogas Psi cotropicas),
gue o consumidor preferencial no Brasil esta entre os 18 a 34
anosdeidade e, em geral, € do sexo masculino.*”
Individuosjovens do sexo masculino sdo 0s principais usuarios
de esterdides em academias de S&o Paulo. A administracdo das
drogas ocorre em quantidades maiores que as terapéuticas e
com associagao de diferentes tipos.t

Ester 6idesanabolizantes

Os horménios esterdides anabdlicos androgénicos (EAA) sdo
derivados sintéticos da testosterona® que é produzida nos
testiculos e no coértex-adrenal, promovendo as caracteristicas
sexuais secundérias associadas a masculinidade. Os EAA s&o
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administrados geralmente no tratamento de sarcopenias, do
hipogonadismo, do cancer de mama e da osteoporose. Nos
esportes, sdo utilizados para 0 aumento daforcafisicae massa
muscular.’

Os efeitos dos compostos de testosterona no sistema musculo
esguel ético potencializam o aumento do volume e do nimero
defibrasmusculares e peso corporal com consequiente aumento
na geracdo de forca muscular.?’ Os ganhos de forca séo de
aproximadamente 5-20% e 0s incrementos iniciais de peso
corporal sdo de 2-5 quilogramas, que podem ser atribuidos ao
aumento damassa magra.® Os val ores das mudangas induzidas
na massa gorda e namassa magra est&o correlacionados com a
dosagem e concentracdo de testosterona, modulando os
receptores de androgénios e inibindo a formacdo de células
adiposas.?

Osefeitos colaterai s rel acionados ao uso continuo de ester6ides
anabdlicos séo bastante numerosos e de graves conseqiiéncias,
tais como: cancer de figado, hipertrofia cardiaca, hipertenséo
arterial, dores Gsseas, hipertrofia da prostata, cefaléia grave,
reducdo grave dos niveis de colesterol HDL, aumento do
colesterol LDL, morte. Em homens, o uso de esteréides
anabdlicos pode causar adiminuicéo do tamanho dostesticul os,
a contagem de espermatozoides € reduzida, impoténcia,
infertilidade, calvicie, desenvolvimento de mamas, dificuldade
ou dor paraurinar e aumento dapréstata. Em mulheres, é comum
gue ocorracrescimento de pélosfaciais, alteracdes ou auséncia
deciclomenstrual, aumento do clitéris, voz grossa e diminuicdo
deseios. Jaem adolescentes, amaturacdo esquel ética prematura
e a puberdade acelerada levando a um crescimento raguitico,
sdo os efeitos mais comuns.?

Ester 6idesanabolizanteser egener acdo muscular

Quando utilizados em tempo adequado, ou seja,
concomitantemente a regeneracdo muscular, os esterdides
anabdlicos, auxiliam navel ocidade de recuperacdo do trauma, e
0s componentes morfol 6gicos deste processo sdo amplamente
investigados.?®

O tratamento prévio com derivados datestosteronapode alterar
aexpressao morfol égicado ciclo celular regulador relacionado
ao crescimento do musculo no inicio de uma sobrecarga
funcional .2

Durante o processo regenerativo do musculo esquelético,
compostos quimicos que possuem mecanismo de acao
semel hante atestosteronavisam o aumento damassamuscular,
com consequente incremento da sintese protéica e balanco
nitrogenado positivo, além da modulag@o do metabolismo do
célcio.®® Assim, argumentos que tentam explicar as acfes dos
esterdides anabdlicos androgénicos referentes aforca e massa
muscular sinalizam para 0 aumento da sintese de proteinas,
paraa diminui¢cdo da degradac&o de proteinas, paraainibicéo
dos efeitos catabdlicos dos glicocorticdides, para o aumento
dataxadetranscricéo génica, parao efeito sobre aparte central
do sistema nervoso, bem como para a jun¢do neuromuscular,
melhorando deste modo a capacidade de recuperacgéo.?>?

A utilizacdo de agentes anabdlicos na terapéutica de algumas
lesbes musculares fundamenta-se na atividade catabdlica que

essas substancias regulam no organismo. Esterd6ides
anabolizantes auxiliam narecuperagéo das células musculares
lesadas restabel ecendo afisiologianormal dafibraafetada.®> O
efeito dos anabolizantes em tecidos € antagdnico a acao
catabdlicados glicocorticoides através dainibicéo de receptores
citoplasmaticos nafibramuscular. Dessaforma, osniveisnormais
de sintese de proteinas s&o mantidos pelo aumento da
transcricdo do DNA para as proteinas das miofibrilas, assim
como ampliacdo daativagdo das células satélites, impul sionando
a hipertrofia muscular.2 E aventado na literatura que os
androgénios podem aumentar a sintese protéica através da
estimulacdo intramuscular da expressdo do gene para |GF-I
(insulin-like growth factor —1), podendo também reduzir aatrofia
muscular em model os experimentais.?”

A testosteronainduz a hipertrofia do muscul o esquel ético pela
modulacédo da diferenciacdo das células mesenquimais,
conduzindo a melhora da forga muscular. Supéem-se ainda,
gue as células satélites também participem do processo de
hipertrofia muscular.?? Segundo alguns autores, a ativacéo das
células satélites é a chave desse processo e € acentuada pelo
uso do esterdide.? A incorporacgdo das células satélitesem fibras
muscul ares pré-exi stentes mantém umaraz&o citoplasma/nticleo
constante e parece ser o mecanismo fundamental para o
crescimento das fibras musculares.

Destaca-se ainda que, os efeitos anabdlicos geram retencéo de
nitrogénio, um componente bésico da proteina, promovendo o
crescimento e o desenvolvimento da massa muscular através
de umamelhor utilizaggo daproteinaingerida.*

Estudo em Distrofia Muscular de Duchene, mostra que o uso
de anabolizantes aumenta a taxa de sintese e concentragéo de
albumina e que esta é essencia naregulacdo do metabolismo
daproteinamuscul ar e os efeitos anabdlicos dos anabolizantes
sinalizam para uma diminui¢cdo da degeneragdo muscular,
necessitando de futuras pesquisas para maiores
esclarecimentos.®

Estudo sobre o efeito dos esterdides anabolizantes na
regeneracdo do musculo lesado por toxina de cobra em ratos
mostra que os esteréides (Nandrolona) tém um papel nasintese
de proteinas contrateis nos musculos e que 0 grupo esterdide
combinado com exercicio ndo é benéfico paraaregeneracdo.®
Em outro estudo, avaliando as propriedades contréteis dos
muscul os lentos e répidos regenerados, nas mesmas condi¢des
experimentais citadas acima, etratados com o uso de esterdides
(Nortestosterona, intramuscular, 2mg X kg X Semana) ou
exercicio fisico (endurance na esteira, 60 minutos por dia),
mostram nenhuma melhora nas propriedades contréateis
isométricas desses muscul 0s.*

Um caso clinico mostrou em um atletaque, por maisde 10 anos,
administrou drogas entre elas, esteréides anabolizantes para
aumentar sueu desempenho, desencadeou uma ruptura do
quadriceps femural .* Efeitos atribuidos ao uso dos esteroides
anabolizantes no tecido conjuntivo sdo incertos, mas estudos
animais mostram mudancas no colégeno com displasiafibrilar
gue levam reducdo na forca tensil. A cicatrizacdo também é
adversamente afetada e as mudangas sdo mais 6bvias quando
esterdides anabolizantes sdo combinados ao exercicio.®
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Pesquisadores verificaram o efeito dos ester6i des anabolizantes
(decanoato nandral ona 20 mg-kg e do corticoesteroide (acetato
metil prednisolona, 25 mg-kg) naregeneragdo de musculo lesado
de ratos apos contusdo muscular grave. A regeneragéo foi
determinada pela tensdo contrétil ativa e andlise histol 6gica
Esse estudo mostra que, corticoesterdide € benéfico em curto
tempo (2 dias pés-leséo), mas causaalteracBesirreversiveisna
regeneracdo muscular a longo tempo (7 e 14 dias pés-leséo),
incluindo desordem na estruturagdo das fibras musculares e
uma marcada diminuic¢&o na capacidade de geracdo de forca.
Enquanto, esterdides anabolizantes melhoram a regeneracdo
muscular e aumentam arecuperac&o na capacidade de geracdo
deforca(2, 7 e 14 dias p6s-lesdo). %

Apesar desses resultados, o0s esterdides anabolizantes sdo
considerados drogas renegadas, elas podem ter uma aplicacéo
clinica ética para melhorar a regeneracdo em |lesdes por
contusdes musculares graves, mas seu uso no tratamento de
lesBes musculares necessitam de investigagdes futuras, que se
preocupem em permitir a comparagdo de resultados, por meio
daapresentacdo defatores, como espécie usada, género eidade,
tipo de muscul o estudado, condi¢Bes experimentais, esteréides
anabolizantes usados, as doses, 0 modo e o periodo de
administracgo dos mesmos.

Consider acBesfinais

Recentes pesquisas comprovam que os traumas musculares
s80 comuns na prética clinica, envolvendo principa mente
atletas. O conhecimento dos eventos da ativacéo das células
satélites é fundamental para o planejamento de terapias que
promovem o crescimento e a regeneracdo dasfibras
danificadas.

A modulagéo dos eventos morfo-fisiol 6gicos ainda ndo € bem
compreendida. O tratamento com os derivados da testosterona
proporciona uma alterag@o tecidual no musculo esquelético,
favorecendo a recuperacéo de forca e a regeneracéo tissular,
preservando a integridade da fibra muscular. A administragéo
dos esterdides anabolizantes proporciona ainda a hipertrofia
muscular pela modulagéo dos receptores androgénicos.
Embora alguns estudos comprovem o favorecimento do
mecanismo regenerativo pel os esterdides, conclui-se que ainda
s80 necessarios fundamentos mais precisos sobre a atuagéo
dos anabdlicos nos processos de recuperacdo do trauma
muscular, principal mente em model os experimentai s humanos.
Os autores desse trabal ho de atualizac&o participaram desde a
concepcao ao desenvol vimento, assim como, narevisdo critica
do seu contetido intelectual. Este trabalho esta relacionado a
umamonografia de especializagdo e os docentes participantes
estdo envolvidos nas areas de Fisioterapia (plasticidade
muscular), Educacéo Fisicae Ciéncias Nutricionais.
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