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Resumo

Os esteroides anabolizantes androgénicos sdo compostos sintéticos com estrutura quimica semelhante a
testosterona. Sao frequentemente usados por atletas recreativos para aumentar a massa muscular, forca,
e diminuir a massa gorda. No entanto, os esteroides anabolizantes androgénicos também podem ter
efeitos adversos na saude, incluindo alteracdes nos niveis de glicose e insulina. A presente revisdo
sistemética tem como objetivo a anélise de estudos que avaliem o impacto da toma de esteroides
anabolizantes androgénicos, em doses suprafisioldgicas, nos niveis de glicose e insulina em
bodybuilders do sexo masculino. Foram seguidas as diretrizes PRISMA, tendo sido incluidos 4 artigos
com recurso as bases de dados eletronicas PubMed, Scopus e B-on, sendo que a pesquisa foi realizada
entre dia 3 de abril e 1 de maio de 2024. Os estudos analisados apresentam resultados dos doseamentos
de insulina e glicose num grupo experimental e num grupo controlo, permitindo-nos concluir que os
esteroides anabolizantes androgénicos podemter influéncia nestes parametros. Em particular, verificou-
se que os esteroides anabolizantes androgénicos podem diminuir a sensibilidade a insulina, o que pode
aumentar o risco de desenvolver diabetes tipo 2.

Palavras-chave: Esteroides anabolizantes, glicose, insulina, homens, bodybuilding.

Abstract

Androgenic anabolic steroids are synthetic compounds with a chemical structure similar to testosterone.
They are often used by recreational athletesto increase muscle mass, strength, and decrease fat mass.
However, androgenic anabolic steroids can also have adverse health effects, including changes in
glucose and insulin levels. The present systematic review aims to analyze studies that evaluate the
impactof takinganabolicandrogenic steroids, in supraphysiological doses,on glucose andinsulin levels
in male bodybuilders. The PRISMA guidelines were followed, with 4 articles being included using the
electronic databases PubMed, Scopus and B-on, and the search was carried out between April 3rd and
May 1st, 2024. The studies analyzed present results from the insulin and glucose measurements in an
experimental group and a control group, allowing us to conclude that androgenic anabolic steroids may
have an influence on these parameters. In particular, it has been found that androgenic anabolic steroids
can decrease insulin sensitivity, which can increase the risk of developing type 2 diabetes.
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164



Introducéo

Desdea descobertadatestosterona (TE) em 1935, diversosesteroides anabolizantes
androgénicos (EAA) tém sido desenvolvidos para aumentar a sua eficicia e duragdo no
organismo (Mottram & George, 2000). Esses compostos, naturais ou sintéticos, promovem
efeitos anabdlicos, como aumento da massa muscular, e androgénicos, relacionados as
caracteristicas sexuais secundarias (Leeds Grenville & Lanark District Health unit, 2018;
Mottram & George, 2000; Tavares et al., 2024; Wenbo & Yan, 2023).

A TE, sintetizada a partir do colesterol, é a principal hormona masculina, com
papel essencial no metabolismo, sistema 6sseo, funcdo sexual e comportamento (Filho,
2021). Baixos niveis estdo associados a osteoporose, anemia e disfuncdo sexual (Bain &
Bain Mount Sinai Hospital, 2007). A sua metabolizacdo e excrecdo variam conforme a
forma de administragdo (Filho, 2021).

OsEAA, inicialmente indicados para fins médicos como tratamento da osteoporose,
sdo amplamente utilizados de forma indevida por praticantes de musculacdo devido aos
seus efeitos ergogeénicos, apesar dos riscos graves e irreversiveis, sobretudo
cardiovasculares e reprodutivos (Mullen et al., 2020; Mottram & George, 2000).

A testosterona, isoladamente, tem baixa eficacia oral e rapida degradacdo quando
injetada, levando ao desenvolvimento de derivados mais potentes (Wenbo & Yan, 2023).
Os EAA séo geralmente utilizados em ciclos de 6 a 12 semanas, com doses até 100 vezes
superiores as terapéuticas. A falta de intervalo entre ciclos aumenta o risco de efeitos
adversos (Leeds Grenville & Lanark District Health unit, 2018; Mottram & George, 2000;
NIDA, 2018). Podem ainda ser combinados com outras substancias como hormona do
crescimento para ampliar efeitos ou mascarar a detecdo nos testes de urina (Zelleroth,
2022).

A dose terapéutica de TE € definida como a quantidade necessaria para tratar
condi¢cdes como o hipogonadismo masculino, tendo como objetivo restaurar os niveis
fisiologicos hormonais (CMDh, s.d.). J& as doses suprafisioldgicas, usadas abusivamente,
podem levar a hipogonadismo induzido, atrofia testicular e alteracdes no perfil lipidico (Di
Girolamo et al., 2024; NIDA, 2018; Wenbo & Yan, 2023).

Na corrente sanguinea, a TE circula maioritariamente ligada a proteinas, sendo

apenas a fracéo livre metabolicamente ativa. A globulina transportadora de hormonas
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sexuais (do inglés, sex hormone-binding globulin — SHBG) é a principal proteina
transportadora, sendo regulada por fatores hormonais e alimentares (Filho, 2021).

A insulina regula a glicemia, assim como outros processos metabolicos a nivel
celular. Deste modo, a resisténcia a insulina ocorre quando as células ndo respondem
adeguadamente a essa hormona, levando a hiperglicemia (Azevedo, 1993). Altos niveis de
TE podem inibir a degradacdo proteica muscular ao antagonizar os recetores de
glicocorticoides, favorecendo a hipertrofia (Arazi et al., 2017).

Durante o exercicio fisico,a TE pode intensificara gliclise anaerdbica e, a0 mesmo
tempo, aumentar a resisténcia a insulina, elevando os niveis de glicose disponiveis para o
treino (Filho, 2021). A acdo negativa dosandrogénios sobre o tecido adiposo pode interferir
nas adipocitocinas, como adiponectina e leptina, comprometendo a regulacéo da glicose e
contribuindo para inflamacéo e resisténcia a insulina (Rasmussen et al., 2017; Kelly &
Jones, 2013; Sipild et al., 2013). Aléem disso, a lipdlise induzida pela TE eleva os acidos
gordos livres, 0 que compromete a captacao de glicose e favorece a resisténcia insulinica
hepatica e periférica (Kelly & Jones, 2013; Rasmussen et al., 2017). A sinalizacdo da
insulina também pode ser afetada negativamente, reduzindo a expressao de transportadores
como 0 GLUT4 e IRS1 (Kelly & Jones, 2013).

Num estudo com 453 atletas portugueses, 44% relataram uso de EAA, sendo 0 uso
significativamente mais comum entre bodybuilders (Tavares et al., 2020). A falta de
fiscalizagdo e o facil acesso contribuem para 0 uso crescente dessas substancias com fins
estéticos e de desempenho, representando um desafio de satde publica (Sagoe et al., 2014).

Diante desse cenario, a presente revisdo sistematica tem como objetivo avaliar a
influéncia de doses suprafisiologicas de EAA nos niveis de glicose e insulina em
bodybuilders do sexo masculino, seguindo as diretrizes PRISMA (Page et al., 2021) e os

critérios de avaliacdo metodoldgica do Joana Briggs Institute (JBI) (JBI, s.d.).

Materiais e métodos

Para organizar a pesquisa e delimitar os conceitos-chave, foi utilizado o
acrénimo PICO: Populacéo (bodybuilders do sexo masculino), Intervencédo (uso de doses
suprafisiologicas de EAA), Comparacdo (atletas que nunca utilizaram EAA) e Resultado
(efeitos nos niveis de glicose e insulina). A pergunta orientadora da revisdo foi: Qual a
relacdo entre o uso de EAA em doses suprafisiologicas e os niveis de glicose e insulina em

atletas de bodybuilding do sexo masculino, comparativamente a um grupo controlo?
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Seguindo as diretrizes PRISMA 2020 (Page et al., 2021), a pesquisa foi realizada entre 3
de abril e 1 de maio de 2024, nas bases de dados Scopus, PubMed e B-on, com uso dos
operadores booleanos "AND" e "OR". A chave de pesquisa utilizada foi:
(Anabolic steroids OR Anabolic androgenic steroids OR AAS) AND (glucose OR glicose)
AND (insulin) AND (athlete OR bodybuilding OR bodybuilder OR muscle-building OR
weightlifting OR strength training OR weightlifter) AND (men OR man OR male).

Critérios de elegibilidade

Foram incluidos artigos originais (1987-2024), em inglés, portugués ou espanhol,
com acesso gratuito, que abordassem o uso de doses suprafisioldgicas de EAA e seus
efeitos na glicose e insulina em homens “bodybuilders”. Também foram considerados
capitulos de livros e dissertacOes revistas por pares. Foram excluidos estudos com (i)
Atletas federados/elite; (ii) Mulheres; (iii) Individuoscom diabetes ou outras condi¢Bes
impeditivas; (iv) Auséncia de dados laboratoriais de glicose/insulina; (v) Falta de grupo
controlo; (vi) Estudos que ndo mencionassem EAA no resumo; (vii) Formatos de eBook
e revisdes. Para evitar duplicacGes, foi utilizado o Mendeley como gestor de referéncias.
A selecdo final é apresentada no fluxograma PRISMA (Figura 1).

Figura 1. Fluxograma PRISMA sobre ao processo de selecdo dos artigos da presente revisdo
dentificacdo de estudos através de bases de dados
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Extracdo de dados e avaliacdo metodoldgica da qualidade

As informacdes (ano, pais, amostra, idade, EAA utilizado, parametros avaliados)
foram extraidas em Excel por dois revisores independentes. A qualidade metodoldgica
foi avaliada com a Critical Appraisal Checklist for Cohort Studies, do JBI (JBI Critical
Appraisal Tools, s.d.), composta por 11 questdes sobre validade, enviesamento e analise
estatistica, com respostas categorizadas como "Sim", "N&ao", "Ndo esta claro” ou "Né&o

aplicavel" (Tabela 1).

Tabelal. Avaliacéo da Qualidade dosartigos identificados, de acordo com a Critical Appraisal Checklist for
Cohort Studies da JBI.

Cohen | Lane | Rasmussen| Girolamo
CQ Autor, Ano etal | etal et al et al
(1987)(2006) (2017) (2024)

Os grupos sdo semelhantes e foram recrutados a partir da mesma
populacdo?

As exposi¢des foram avaliadas de forma semelhante para atribuir as
pessoas ao grupo exposto e ndo exposto?

A exposicao foi medida de forma valida e confiavel?

Foram identificados fatores de confusdo?

Foram estabelecidas estratégias para lidar com os fatores de confusio?

Os grupos/participantes estavam livres do resultado do estudono inicio
do estudo (ou no momento da exposi¢do)?

Os resultados foram medidos de forma valida e confiavel?

O tempo de follow-up foi reportado e longo o suficiente para os
resultados ocorrerem?

O follow up foi completo? Caso ndo tenha sido, as raz6es foram
descritas e exploradas?

Foram realizadas estratégias para resolver o follow up incompleto?

Foi utilizada uma andlise estatistica apropriada?

Resultados e discussdo

A presente revisdo sistematica avaliou 4 estudos de coorte (1987-2024), realizados
na Africa do Sul, Dinamarca, Reino Unido e Italia, com um total de 208 participantes.

Destes, 32,7% eram utilizadores atuais de EAA, 47,6% nunca usaram e 19,7% haviam
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deixado de consumir EAA até trés meses antes dos estudos. Os participantes tinham
entre 19 e 39 anos, e o inicio do uso de EAA ocorreu principalmente na adolescéncia ou
inicio da idade adulta (Sipila et al., 2013).

Na Tabela 2 estdo descritas as principais caracteristicas dos estudos, tais como
tamanho daamostra, idade dos individuos, esteroide administrado, via de administracao
e os principais efeitos verificados nos niveis de glicose e insulina. Na Tabela 3 estéo
representados os principais achados.

Segundo Cohen et al. (1987), atletas que usam EAA apresentam maior glicemia
pos-glicose e niveis elevados de insulina, indicando resisténcia a insulina. Esse efeito é
corroborado por Yesalis (2000) e McCullough et al. (2020), que também destacam o
aumento dagordura visceral, comum em utilizadores de EAA, mesmo com baixa
percentagem de gordura subcutanea, simulando caracteristicas do sindrome
metabolico (Fahed et al., 2022; Dunlop et al., 2007).

Outros estudos, como os de Stephen B. etal. (2015) e Mazzeo et al. (2013), também
apontam para a reducdo da tolerancia a glicose e aumento da resisténcia a insulina em
fungdo dos EAA. Kelly & Jones (2013) indicam que o stress oxidativo, induzido por TE,
afeta negativamente a sinalizacdo da insulina, contribuindo para um estado inflamatorio
cronico (via TNF-a e IL-6) que agrava a hiperglicemia.

Por outro lado, Lane et al. (2006) ndo encontraram diferencas significativas nos
niveis de glicose e insulina entre 0s grupos, possivelmente devido a variabilidade na
composicdo, via de administracdo e uso simultaneo de outras substancias como insulina
ou hormona do crescimento, nem sempre declaradas pelos participantes.

O estudo de Rasmussen et al. (2017) encontrou menor sensibilidade a insulina em
utilizadores e ex-utilizadores de EAA, associando esse achado a inflamacdo de baixo
grau e ao aumento da gordura visceral. Também se observou uma queda significativa nos
niveis de adiponectina e leptina, que regulam a glicose e a massa gorda.

Girolamo et al. (2024) também relataram sensibilidade a insulina normal, mas mais
baixa em utilizadores de EAA, associada a alteragdes nos niveis de proteina C reativa e
leptina. Segundo os autores, o exercicio fisico regular pode mitigar a resisténcia a
insulina, assim como diferencas nas fibras musculares podem influenciar os resultados.

Como limitagdes da presente revisao sistematica, salienta-se o facto da analise se
ter baseado em apenas 4 estudos, o que limita a generalizacdo dos achados. Também se

reconhece o potencial de viés em alguns estudos, a auséncia de controle total de variaveis
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de confusdo (como dieta e genética), e aimpossibilidade de estabelecer relagdes
causais em estudos observacionais.

Relativamente a estudos futuros, estes devem explorar (i) o impacto de
diferentes dosagens de EAA; (ii) a diversidade de participantes (sexo, idade, etnia); (iii)
mecanismos bioldgicos subjacentes ao efeito dos EAA sobre glicose e insulina; (iv)
subgrupos de maior risco (como pré-diabéticos); e (v) o uso de marcadores como HOMA-

IR e Matsuda Index para avaliar resisténcia a insulina de forma precisa.
Conclusdes

A andlise dos estudos incluidos na presente revisdo sistematica revelou que o uso
prolongado de EAA em bodybuilders do sexo masculino esta associado ao aumento da
glicose e a redugdo da sensibilidade a insulina, indicando um possivel risco de resisténcia a
insulina e diabetes tipo 2. Contudo, a variagdo nas dosagens e tipos de EAA limita a
generalizacdo dos resultados. Destaca-se a importancia de conscientizacdo sobre 0s riscos
metabolicos e da monitorizagdo médica regular.
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Tabela 2. Tabela resumo dos artigos que integram a presente revisao sistematica.

Autores Ano Pais N Idade, média EAA administrado \_/ig de i Efeitos pbtidos_nos m’veis

(SD) administracao de glicose e insulina

- Dianabol A
Cohen et al P ACE (n=8); ACE (27 £ 2); -Depo-Testosterona Oral e ACE agres?ntgm tolerancia
(Cohenf & 1987 Africa do Sul ANCE (n=7) ANCE (24 +2) - Primobolan intramuscular diminuida a glicose quando
Hickman, 1987) - comparados com os ANCE
- Anapolon

Laneet al (Lane et _ _ ACE (n=10); ACE (26 £7,2) - Testosterona - _ O_s niveis de glicose e

al., 2006) 2006 Reino Unido ACEP (n=8); ACEP (32 +7,1) - Nandrolona Parentérica insulina foram semelhantes
N ANCE (n=10) ANCE (24£7,1) - Estanozolol nos trés grupos

) Azgingéi?igia Tanto os ACE como 0s
Rasmussen et al ACE (n=37); ACE (31,4) - Sulfato de ACEP apresentaram menor

(Rasmussen et al., 2017 Dinamarca ACEP (n=33); ACEP (34,8) Desidroepiandrostero sensibilidade a insulina

2017) ANCE (n=30) ANCE (31,5) comparativamente aos

na (DHEAS) ANCE
-170H-progesterona '

Tanto os ACE como os

Girolamo. et al ANCE apresentaram va!ores
(i Girola}no ot 2024 ltalia ACE (n=13); ACE (28£1) de seq3|bllldade a insulina
al,, 2024) ANCE (n=52) ANCE (32%1) normais. No entanto, apesar
! de normal, este valor é mais
baixo nos ACE.
Legenda:

ACE - Atletas que consomem EAA

ANCE - Atletas que nunca consumiram EAA
ACEP — Atletas que consumiram EAA no passado
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Tabela 3. Resultados dos estudos selecionados.

A Resultados Resultados Resultados
Autores Parametros ACE ANCE ACEP Valor p
. . 4,8+0,3
Glicose em Jejum (mmol/L) 1445 5,0+0,3 p <0.05
Glicémia 120 min (mmol/L) 14:10 7+3 ND p <0.05
Cohen et al (Cohenf & Hickman, 1987) Insulina em Jejum (mU/L) 683;281 4%1 p <0.005
Insulina 120min (mU/L) 144_+46 176+86 p <0.005
Pico de insulina (mU/L) B 42+15
Glicose em Jejum (mmol/L)
Lane et al (Lane et al., 2006) Insulina (mU/L) jgfgg’ ggfgg ggfgg ND
Glicose 120min (mmol/L)* 0029
Insulina 120min (nmol/L) 830 743 800 <’0 001
Adiponectina (mg/L) 35,1 295 418 P S 000
Rasmussen et al (Rasmussen et al., 2017) Leptina (ug/L) 6,4 8,6 7,7 <,O 001
PCR-as (mg/L) 12 4.4 6,1 P < 0001
12 0,4 0,6 p=o
Glicose em Jejum (mg/dL)
Insulina em Jejum (uU/mol) 78193120 693?:(014 8%2
Girolamo et al (Di Girolamo et al., 2024) Leptina (ng/mL) 0 6,34:0’18 0 8’610’12 ND D < O 001
PCR-as (mg/dL) 0,144005  0,07+0,02 0,01

Legenda:
ACE — Atletas que consomem EAA

ANCE - Atletas que nunca consumiram EAA
ACEP — Atletas que consumiram EAA no passado
PCR-as — Proteina C Reativa de alta sensibilidade
*Valor obtido a partirda area da curva
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