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Matéria de Capa

A Terapia Hormonal (TH) ou Terapia de reposicdo Hormonal (TRH)
consiste na administracao de agentes exdgenos com a¢ao no sistema
enddcrino, que atuam no tratamento de condi¢Bes relacionadas a
desequilibrios hormonais e/ou inducdo de mudancas corporais e
fisiologicas (Bezerra et al., 2019; Augusto; De Oliveira; Polidoro,
2022).

Essa abordagem terapéutica envolve uma variedade de hormdonios,
diferentes vias de administracdo e dose, bem como, diversos
esquemas terapéuticos (Nahas; Nahas-Neto, 2018).

A TH no Brasil, especialmente
envolvendo horménios sexuais, abrange
uma variedade de aplicacbes que se
estendem a saude, ao esporte e a
estética. Embora a TH venha sendo
utilizada h& mais de seis décadas, ainda
€ um tépico que gera bastante
controvérsia (Bezerra et al., 2019).
Nesse sentido, tanto os beneficios
quanto  os riscos  devem ser
considerados para que se obtenha a
eficacia desejada (Nahas; Nahas-Neto,
2018; Belém et al., 2019).




Nesta edicdo, serd apresentada uma andlise detalhada da terapia hormonal no contexto da
saude, do esporte e da estética, abordando seus aspectos historicos e legais, riscos e beneficios
de seu uso.

Nessa perspectiva, no ambito da saude, sera introduzida a discussédo acerca
da utilizacdo dos hormonios sexuais no manejo de diferentes condicdes
clinicas, dando foco para a sua utilizagdo na menopausa, na deficiéncia
androgénica do envelhecimento masculino (DAEM), nos métodos
contraceptivos e no processo de transexualizacdo. Dessa forma, a utilizacao
da TH na saude tem o objetivo de melhorar a qualidade de vida do individuo,
ressaltando a importancia do acompanhamento adequado para minimizar o0s
riscos dessa terapéutica.

No contexto esportivo, 0 uso de Esteroides Anabolicos Androgénicos (EAA) é
amplamente debatido devido a sua complexa relacdo com o doping. Dessa
forma, sera abordado tanto a reposi¢cao dos horménios sexuais na regulacéo
do desempenho dos atletas, quanto os métodos modernos de detecgcdo de
doping, bem como as implicacdes éticas e as sancdes impostas aos atletas
envolvidos, ressaltando a importancia da preservacdo da integridade e da
justica no esporte.

No campo da estética, um dos assuntos abordados sera a gestrinona, popularmente conhecida como chip
da beleza, a qual é bastante utilizada de forma off-label por trazer efeitos benéficos para o embelezamento
e reducao dos sintomas da menopausa, destacando também os efeitos colaterais decorrentes do seu uso.
Ademais, sera abordado como a TH tem-se demonstrado uma alternativa terapéutica eficaz no tratamento
da acne em mulheres adultas, citando alguns dos medicamentos mais prescritos nesse cenario.

Aspectos fisiol6gicos dos hormdnios sexuais

A literatura classica define os hormdnios como mensageiros quimicos, produzidos
em determinados 6rgdos ou conjunto de células, que sédo liberados na circulagéo
sanguinea produzindo o seu efeito em um 6rgéo-alvo. Dessa forma, os hormdnios
vao desempenhar a funcdo de manter a homeostase do corpo humano,
influenciando processos fisiolégicos como o0s processos de metabolismo, a
regulacdo do meio interno, bem como os aspectos da reproducdo, crescimento e
desenvolvimento humano. Assim, os horménios podem ser subdivididos de acordo
com sua estrutura quimica, a exemplo dos horménios proteicos e peptidicos,
esteroides e derivados de aminoacidos (Molina, 2021).




Os horménios esteroidais sdo sintetizados a partir do colesterol, e devido a
sua caracteristica lipofilica, sdo capazes de atravessar facilmente as
membranas celulares, tanto das células secretoras quanto das células-alvo.
Esses hormoénios sdo produzidos apenas quando necessario em diversas
glandulas do corpo humano, como o cértex das glandulas suprarrenais, que
produz os mineralocorticoides, e as gbnadas, que produzem os hormoénios
sexuais (Timmermans; Souffriau; Libert, 2019).

Nesse sentido, se faz necessario destacar os hormdnios sexuais (testosterona, estrégeno e progesterona)
considerando a importancia dos mesmos para 0os campos da saude, do esporte e da estética.

A testosterona é um horménio androgénico, por ser predominante no género
masculino, tendo sua liberacdo relacionada ao eixo hipotalamo-hipofisario,
por meio de mecanismos de estimulagéo positiva e retroalimentacéo negativa.
Nesse sentido, os principais reguladores positivos sdo as gonadotrofinas,
denominadas horménio luteinizante (LH) e horménio foliculo estimulante
(FSH), produzidas pelas células gonadotroficas da hipofise anterior em funcao
da acdo do hormonio liberador de gonadotrofinas (GnRH), através dos
neurénios hipotalamicos (Vilar, 2020).

Em relacdo ao LH, ele tem como principal funcdo estimular a producdo de
testosterona nos testiculos, através das células de Leydig. JA& o FSH, que esta
associado a espermatogénese, se direciona para as células de Sertoli,
presentes nos tubulos seminiferos, juntamente com a testosterona, sendo
responsavel pela producdo e maturacédo dos espermatozoides (lvanski, 2019).

A testosterona pode ser convertida em estradiol, pela acédo da
aromatase, ou em di-hidrotestosterona (DHT), por acédo de
isoenzimas da 5a-redutase. Assim, a maioria das acdes da
testosterona sdo promovidas pelos seus metabdlitos ativos,
cujos efeitos sdo mediados pelos receptores intracelulares.
Dessa forma, a testosterona estd ligada direta ou
indiretamente na diferenciacdo do embrido e da genitalia
externa e interna, bem como ¢é responsavel pelas
caracteristicas sexuais secundarias na puberdade, a
manutencao da libido e a funcao erétil na vida adulta (Vilar,
2020).




Os estrogenos sao responsaveis pelo desenvolvimento das caracteristicas
sexuais primarias e secundarias femininas, a exemplo do desenvolvimento
das mamas e do padrdo de distribuicdo da gordura corporal. Eles estao
envolvidos diretamente no controle da proliferacdo da camada endometrial
uterina, retroalimentando negativamente a hipéfise anterior, sendo o FSH o
principal agente envolvido na liberacédo deste hormonio (Molina, 2021).

A sintese dos estrogenos ocorre nos ovarios e na placenta, bem como em
guantidades menores, nos testiculos e no cortex da suprarrenal. A
androstenediona ou a testosterona sao seus precursores imediatos, 0s quais
dao origem aos trés principais estrogenos humanos, o estradiol (ou 17[3-
estradiol), a estrona e o estriol, de forma que o estradiol é o principal e mais
potente estrégeno secretado (Xu et al., 2022).

Além de desempenhar um papel importante no desenvolvimento do
revestimento uterino durante o ciclo menstrual, os estrogenos também sao
responsaveis por inumeros efeitos metabdlicos, como por exemplo, a
diminuicdo da taxa de reabsor¢cdo 6ssea, a inducdo da sintese dos receptores
de progesterona, o aumento nos niveis séricos de lipoproteinas de alta
densidade (HDL) e a reducédo das lipoproteinas de baixa densidade (LDL),
sendo este um efeito benéfico que contribui para a diminuicdo dos niveis
totais de colesterol e do risco de doencas ateromatosas em mulheres em pré-
menopausa (Molina, 2021).

A progesterona desempenha um papel crucial na regulacdo das funcbes
reprodutivas femininas normais. Durante o periodo gestacional, esse
hormdénio é responsavel pelo revestimento uterino, preparando-o para a
recepcao do o6vulo fertilizado e possibilitando o desenvolvimento da gravidez
(Teixeira, 2021). Ademais, destaca-se pelos seus efeitos antiestrogénicos que
suprimem a proliferacdo endometrial e impulsionam o inicio da fase secretora
do endométrio, além de atuar no crescimento uterino, e no desenvolvimento
da glandula mamaéria (Zhang; Wang, 2023).

A sintese de progesterona ocorre nos ovarios e envolve duas enzimas
principais e uma proteina carreadora. A enzima CYP11Al, localizada nas
membranas mitocondriais, converte o colesterol em pregnenolona. Esta, por
sua vez, é transformada em progesterona pela enzima 3p-hidroxiesteroide
desidrogenase (3B3-HSD), presente no reticulo endoplasmatico. O transporte
do colesterol para a mitocondria, essencial para o processo, € mediado pela
proteina reguladora aguda esteroidogénica (StAR) (De Menezes Bisneto,
2022).




O mecanismo de ag¢do dos hormdnios sexuais baseia-se no mesmo principio,
variando no tipo do receptor ao qual o horménio se ligara, ou seja, a
testosterona se liga ao receptor de androgénio, o estrogeno se ligara ao
receptor de estrogeno (Figura 1) e a progesterona se ligara ao receptor de
progesterona, e dentre eles, o receptor de estrégeno é o mais bem elucidado
na literatura (Molina, 2021).

Por serem moléculas lipofilicas, os hormonios sexuais atravessam facilmente
a bicamada lipidica, por difusdo simples ou difusédo facilitada, das células
atingindo o ndcleo celular, onde se ligam a seu receptor intracelular
especifico, e se dimerizam em dois complexos hormdnio-receptor (Damiéo;
Oliveira; Rodrigues, 2019), que por sua vez, interagem diretamente com
elementos promotores ou intensificadores especificos do DNA, bem como
com co-reguladores de transcri¢cao (Zhang; Wang, 2023).

-
-
e,
L\ ‘s,

No caso do estrégeno, este dimero se liga a elementos de resposta a estrogenos (ERE) em regides
promotoras do DNA, e com o auxilio de cofatores, aumentam ou inibem a transcricdo de genes
especificos, produzindo seus efeitos fisiologicos. Ainda com relagcdo aos horménios estrégenos, vale
destacar que sao conhecidos dois subtipos de receptores, o0 REa e o RE[, e que apenas esta ligagdo nao
€ suficiente para explicar seus variados efeitos em diferentes tecidos, existindo também uma via
alternativa que inclui um receptor de estrégeno acoplado a proteina G (GPER, do inglés, G protein-

coupled oestrogen receptor), sendo esta via responsavel por acdes vasculares rapidas (Molina, 2021).

Figura 1 - Mecanismo de Acao dos Estrégenos
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Fonte: Adaptado de Molina (2021).




Em 1966, a partir do langcamento do livro de Robert Wilson chamado “Feminine Forever",
gue discorria sobre a diminuicdo da qualidade de vida das mulheres durante a
menopausa, e que este periodo deveria ser tratado com o auxilio da reposicdo de
estrogénio para minimizar os impactos trazidos por ele, ocorreu uma intensificacdo das
vendas de estrogénios nos anos posteriores a publicacao do autor (Kohn et al., 2019).
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Ja em 1970, a testosterona passou a ser amplamente utilizada na pesquisa clinica, principalmente
associada a contracepcao, em razdo da sua atividade inibitoria sobre a espermatogénese (Abdo,

2019).

e, Dai em diante, a percepcao e aceitacdo da TH sofreram mudancas devido a

publicacdo de novos estudos cientificos. Como exemplo disso, entre 0os anos

de 1980 e 1990, a combinacdo entre estrogénio e progestinas passou a ter

uma ampla utilizacdo, a partir da proposicado de que esta terapia demonstrou

00 [ efeitos benéficos sobre os sistemas cardiovascular e osteoarticular, além de

. = n&o se associar ao aumento no risco de cancer uterino, fazendo com que seu
eerrt? uso se tornasse popular (Cagnassi; Venier, 2019).
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Contudo em 2002, a aceitacao rotineira do uso da TH foi modificada, por meio do ensaio clinico “Women's
Health Initiative (WHI)”, o qual indicava que o uso prolongado dos horménios estrogénio e progesterona,
ndo soO estava associado ao aumento do risco de cancer, mas também ao aumento do indice de risco de
doencas cardiovasculares (Sousa et al., 2024). Desde entdo, a utilizacdo desses horménios como pratica
terapéutica tem sido alvo de debates, com argumentos que dizem que o estrogénio pode ser "a fonte da
juventude”, pode atenuar os sintomas da osteoporose e reduzir doencas cardiacas e tromboembolicas em
mulheres, como também o cancer de mama e de endométrio (Kohn et al., 2019).
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Em um outro contexto, a TH teve seu uso aprovado no processo de transexualizacdo no
Brasil no ano de 2008, através da Portaria n° 1.707. No entanto, a prética de se utilizar a
hormonioterapia na transexualizacdo ocorria muito antes da regulamentacdo, de modo
clandestino, uma vez que a populagéo trans tende a passar por dificuldades relacionadas
a visibilidade e direitos a saude (Brasil, 2015).
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Atualmente, ap0s a observacdo dos avancos clinicos e de novas pesquisas,
gue forneceram evidéncias de alta qualidade acerca dos multiplos beneficios
da terapia com testosterona (Morgentaler; Traish, 2020), é reforcado a
importancia de uma abordagem individualizada na prescricdo de terapias
hormonais, levando em consideragdo 0s potenciais riscos associados a essa
pratica, especialmente no que diz respeito aos eventos cardiovasculares,
além das preferéncias do usuério (Da Silva et al., 2024).




Como tem sido utilizada a Terapia Hormonal
no contexto da Saude?

Histoérico

No ambito da saude, a aceitacdo e utilizagéo da Terapia Hormonal (TH) tem passado por diversas
etapas, influenciadas por descobertas e eventos cientificos marcantes, vistos ao longo das
décadas até os dias atuais (Cagnassi; Venier, 2019).

A principio, com a descoberta e sintese da testosterona em 1930, a TH
passou a ser utilizada para diversos fins experimentais e em homens com
deficiéncia de testosterona, principalmente até os anos de 1940 (Abdo,
2019). No entanto, estudos posteriores como o de Huggins e Hodges em
1941, desencadearam um grande receio da comunidade cientifica ao
relacionar essa terapia com o cancer de préstata, sendo reavaliado
posteriormente o seu uso (Morgentaler; Traish, 2020).

A partir de 1953, a TH comecou a ser aplicada a menopausa, baseado em
estudos que divulgaram os beneficios da estrogenioterapia (terapia de
reposicdo hormonal com estrogénio) na diminuicdo dos sintomas dessa
condicdo. Na area da saude, a menopausa foi a principal razdo para que o
uso da TH se difundisse pela populacao (Cagnassi; Venier, 2019).

Em 1960, o cientista Gregory Pincus produziu o primeiro contraceptivo oral,
chamado Enovid-10, composto por 9,85 mg de norethynodrel e 0,15 mg de
mestranol. Seu uso foi rapidamente aprovado por paises como Estados Unidos e
Reino Unido e sua criagdo foi tida como revolucionéaria pelo movimento feminista,
uma vez que este medicamento permitiu as mulheres, o direito de participar de
guestbes associadas ao planejamento familiar (Moreira et al., 2022; Pubchem,
2024). Ainda nessa década, nos primeiros anos apds sua introducdo, a
estrogenioterapia isolada, era prescrita universalmente para mulheres na
menopausa, refletindo uma fase de ampla aceitagéo social. Contudo, essa prética
logo se mostrou prejudicial, levando a complicacbes endometriais significativas em
parte das usuérias (Hein et al., 2020).




Quais as legislacoes vigentes no Brasil que regulamentam
o uso da terapia hormonal no ambito da Saude?

Na década de 60, o Brasil aprovou o uso de contraceptivos hormonais (CH)
para controle da natalidade (Moreira et al., 2022). Entretanto, foi somente
com a sancao da Lei n° 9.263 de 1996, que o planejamento familiar se tornou
regulamentado no pais, e as mulheres foram asseguradas pela assisténcia a
contracepcéao (Miranda; Evangelista; Miranda, 2019).

Dessa forma, a partir da ampliacdo do uso da TH no pais, o Ministério da Saude, por meio da
Portaria n°® 457, de 19 de agosto de 2008, regulamentou o processo transexualizador (PrTr) no
ambito do Sistema Unico de Satde (SUS), definindo também a Unidade de Atencéo
Especializada como sendo a responsavel pela assisténcia diagnostica e terapéutica especializada
aos individuos no PrTr, além de fornecer outros esclarecimentos a respeito do processo. Esta
portaria garante o acesso gratuito aos medicamentos hormonais fornecidos, destacando que deve
haver assisténcia endocrinologica continuada para os individuos que necessitam fazer uso da
hormonioterapia por longo periodo de tempo (Dores; Galvao; Minatel, 2024).

Em um outro contexto, no ano de 2012 o Conselho Federal de Medicina (CFM),
por meio da Resoluc¢do n° 1.999/2012, proibiu 0 uso de terapias hormonais com o
objetivo de retardar, modular e prevenir o envelhecimento, devido a falta de
evidéncias cientificas acerca de seus beneficios e riscos. A resolucao
estabeleceu que a utilizacdo da TH s6 deve ocorrer em caso de deficiéncia
especifica comprovada, tendo como base a relacdo causal entre o uso e as
melhorias do quadro devidamente comprovados cientificamente (De Freitas;
Nohara, 2024).

Posteriormente, a partir da Portaria n°® 2.803, de 19 de novembro de 2013, o
PrTr no SUS foi redefinido e ampliado, estabelecendo que a hormonioterapia
pode ser iniciada a partir dos 18 anos de idade, enquanto os procedimentos
cirirgicos sao permitidos a partir dos 21 anos. Além disso, o documento
assegura acompanhamento clinico completo, tanto no pré-operatorio quanto
no pés-operatério, visando oferecer suporte integral ao paciente durante
todas as etapas do processo (Brasil, 2013; Rocon et al., 2019; Grison et al.,
2022).




Ainda em 2013, o CFM, por meio do Parecer n® 8/2013, prop06s diretrizes e
recomendacdes referentes a TH para adolescentes com Transtorno de
Identidade de Género (TIG), permitindo intervengdes hormonais antes dos 18
anos. Segundo o parecer, € recomendado que adolescentes com TIG sejam
atendidos em centros especializados e multiprofissionais de alta qualidade,
iniciando a hormonioterapia nos primeiros sinais da puberdade para bloquear
o desenvolvimento do género de nascimento. O documento também indica
gue se o TIG persistir até os 16 anos, a hormonioterapia correspondente ao
género desejado do adolescente deve ser iniciada de forma gradual. Em
2019, essas diretrizes foram expandidas pela Resolugdo n°® 2.265/2019,
também do CFM, que autorizou a realizac@o de cirurgias irreversiveis a partir
dos 18 anos, em vez dos 21 anos anteriormente exigidos (CFM, 2013;
Martins; Rodrigues, 2021).

Em 2024, por meio da aprovacgdo do plenério do Conselho Federal de Farmacia (CFF),
os farmacéuticos alcangcaram um marco significativo em sua profissdo ao obterem o
direito de prescrever os contraceptivos hormonais para o controle da natalidade. Nesse
contexto, é importante destacar que a prescricao farmacéutica para essa classe de
farmacos é restrita exclusivamente a contracepcdo. Em outras palavras, esses
profissionais da saude ndo estdo autorizados a prescrever contraceptivos hormonais
para uso em terapias de reposicdo hormonal (CFF, 2024a; CFF, 2024b).

Quais as condicdes clinicas em que se faz a utilizacao dos

hormoOnios sexuais?

Com o passar dos anos, o ser humano entra em uma fase da vida em que os
sinais e sintomas do envelhecimento ficam cada vez mais aparentes, sejam
advindos do climatério ou pelo declinio na producéo de testosterona. Durante
essa fase, mulheres e homens enfrentam mudancas hormonais que podem
afetar a saude fisica, mental e emocional (Camargos; Do Nascimento, 2009;
Calixto; Prazeres, 2021). Dessa forma, a pratica da terapia hormonal (TH) no
campo da saude promove transformacdes significativas na condi¢do clinica
do individuo. Ao modular a fisiologia hormonal, essa terapia atende as
necessidades clinicas de maneira individualizada, com o objetivo de reduzir
sinais e sintomas que impactam a saude e, consequentemente, melhorar a
gualidade de vida em diversos contextos (Carneiro Filho et al., 2023).

Os métodos contraceptivos hormonais, por exemplo, sao indicados e utilizados por
mulheres que possuem disfungdes ginecologicas e almejam um tratamento
eficiente, pois estes contraceptivos hormonais possuem beneficios que vao além da
acao contraceptiva (De Oliveira et al., 2023). Além disso, no manejo clinico, a TH &
eficaz no controle das manifestacbes vasomotoras e urogenitais, auxilia no
rejuvenescimento da pele, na manutencdo da libido, e atua como adjuvante no
controle da depressédo associada a menopausa (Da Silva et al., 2019).




Ademais, a TH é uma aliada importante no apoio a individuos em processo
de transicdo de género, tendo como objetivo aliviar a disforia de género e
melhorar o bem-estar do individuo. A terapia com estrogénio é utilizada para
promover a feminizacdo em mulheres trans, enquanto a reposi¢cao de
testosterona visa a virilizacdo em homens trans. Esses tratamentos provocam
diversas alteracdes no corpo, como a redistribuicdo de pelos e do tecido
adiposo, mudancas na voz e na textura da pele, além de atrofia de certos
tecidos (Mota et al., 2024a).

Dessa forma, essa terapéutica € uma ferramenta valiosa para essas e outras condigcbes hormonais, que
resultam na melhoria do quadro clinico e uma ampliacdo da qualidade de vida. Entretanto, mesmo que
sua eficacia terapéutica seja bem fundamentada, deve-se compreender que sua utilizacdo também
contempla perigos, sendo de suma importancia a avaliacdo dos potenciais riscos de uso (Carneiro Filho et
al., 2023).

Menopausa

A menopausa é uma condigdo caracterizada pela deficiéncia de estrogeno,
como consequéncia do envelhecimento biolégico das mulheres. Esse
processo afeta principalmente os foliculos ovarianos, os quais sé&o
responsaveis pela producdo e liberagdo de estrogeno e progesterona,
resultando na reducéo da atividade ovariana, com a interrupgdo da produgéo
de ovulos (Hall; Hall, 2021). Dessa forma, além de comprometer a fertilidade
das mulheres, a diminuicdo dos niveis hormonais implica em uma série de
sintomas, a exemplo da reducdo ou irregularidade do fluxo menstrual,
seguido pela presenca de ondas de calor e suores noturnos, que influenciam
na qualidade do sono e consequente aumento da fadiga e irritabilidade,
alteracdes cutaneas, atrofia vulvovaginal com reducdo da lubrificacéo,
disfungcéo sexual e osteoporose (De Figueiredo et al., 2023).

7

Nesse contexto, a TH é amplamente utilizada para aliviar estes sintomas. Sua
administracdo pode ser feita por meio de comprimidos, adesivos, géis e implantes,
permitindo uma personalizacdo conforme as necessidades individuais (Caldas;
Aiache, 2024). Além disso, essa terapia pode oferecer beneficios adicionais, como a
prevencdo da osteoporose e a melhora da saude cardiovascular, desde que seja
cuidadosamente monitorada por profissionais de salude para minimizar riscos, como o
aumento da incidéncia de certos tipos de cancer (Souza et al., 2024).




No entanto, a utilizacdo em associacdo do estrégeno e progesterona sé deve ocorrer em
mulheres com o Utero intacto. As mulheres que ja passaram por histerectomia (remoc¢ao do Utero)
devem fazer uso apenas de estrégeno. Ainda, as pacientes devem ser avaliadas levando em
consideragcdo a presenca de neoplasias hormdnio-dependentes, trombopatias, doencas
cardiovasculares, obesidade, diabetes e nuliparidade (sem histérico de gravidez), devendo a
prescricdo ser personalizada levando em consideragdo esses fatores. Assim, a avaliagdo do
histérico das mesmas € indispensavel, visto que essas condi¢cdes prévias podem implicar num
desfecho desfavoravel superando os beneficios do tratamento (Da Rocha, 2024).

Deficiéncia Androgénica do
Envelhecimento Masculino (DAEM)

A medida que os homens envelhecem, é
comum observar uma diminuicdo nas
concentracbes séricas de testosterona,
devido a reducdo da capacidade dos
testiculos em produzir esse hormdnio em
quantidades suficientes. Esse fendmeno,
conhecido como deficiéncia androgénica do
envelhecimento masculino (DAEM), afeta
cerca de 20% da populacdo idosa
globalmente. A TH tem como objetivo
restaurar os niveis de testosterona e seus
metabolitos, buscando aliviar os sintomas do
hipogonadismo e reduzir a ocorréncia de
condicbes associadas, como diabetes,
hipertenséo e sindromes metabdlicas (Calixto;
Prazeres, 2021).

TESTOSTERONE

A TH com testosterona melhora a densidade
mineral 6éssea em homens com disfuncéo
androgénica, ao reduzir os niveis séricos dos
marcadores de reabsorgdo 0ssea e aumentar
os marcadores de formacao 0ssea. Assim, ela
se revela como uma importante estratégia na
promocao da densidade mineral 0ssea e na
prevencdo de fraturas. Além disso, a TH
também tem sido associada a ampliacdo no
ndamero de células vermelhas, a melhora de
guadros depressivos e ao aumento da massa
muscular esquelética e obteve resultados
positivos sobre a libido e disfuncédo erétil,
sendo uma ferramenta eficaz no tratamento
de disturbios sexuais decorrentes da DAEM
(Silva; Linartevichi, 2021).




Métodos Contraceptivos Hormonais

Os contraceptivos hormonais (CH), em razao da sua composi¢cado apresentar
esteroides naturais ou sintéticos similares aos horménios ovarianos, atuam
na alteracao da fisiologia feminina (Guazzelli; Sakamoto, 2020). Por isso, sao
comumente utilizados para prevenir a fecundacdo e por conseguinte uma
gravidez indesejada (Silva et al., 2010; Fonseca, 2022). Além disso, 0s
contraceptivos hormonais também podem ser utilizados para fins terapéuticos
como no tratamento de célicas menstruais, acne, dismenorreia, tensao pré-
menstrual, problemas nos ovarios, entre outros (De Oliveira; Sato; Sato,
2019).

No tocante ao mecanismo de acdo, representado na Figura 2, estes
horménios atuam causando um feedback negativo sobre o hipotalamo,
reduzindo a secre¢do do GnRH, e sobre a adeno-hipéfise. Em consequéncia
disso, ocorre uma diminuicdo da liberacdo dos horménios hipofisarios, a
exemplo do LH e do FSH, impedindo assim a ovulacdo e o desenvolvimento
regular do endométrio. Ademais, as progestinas, substancias com
propriedades biol6gicas semelhantes a progesterona, agem no
espessamento do muco cervical impedindo a passagem dos
espermatozoides e a implantagdo de um embrido, enquanto os estrégenos
atuam na estabilizacdo da camada interna do Utero e na minimizagdo do
sangramento de escape (Poli et al., 2009; Dragoman, 2014; Oliveira, 2017,
De Oliveira; Sato; Sato, 2019).

Figura 2 - Mecanismo de Acao dos Contraceptivos Hormonais (CH)
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Nessa perspectiva, os CH podem ser encontrados de duas maneiras, sendo elas em forma
combinada, na qual o farmaco apresenta em sua composicao estrogenos (valerato de estradiol,
etinilestradiol e estradiol cipionato) e progestinas (levonorgestrel, algestona, acetofenida e acetato
de ciproterona), ou em forma isolada, possuindo apenas progestinas (etonogestrel,
medroxiprogesterona, desogestrel) (Finotti, 2015; Jurema; Jurema, 2021). Eles sao considerados
métodos anticoncepcionais reversiveis e podem ser encontrados em forma de pilulas, injetaveis,
adesivos, implantes subcutaneos, dispositivos intravaginais e intrauterinos (Silva et al., 2010;
Fonseca, 2022). Além disso, os anticoncepcionais orais sao diferenciados pela dose de
hormonios presentes em sua composi¢cdo, como 0s monofasicos que apresentam a mesma dose
de estrégeno e progestinas em todas as pilulas, os bifasicos que possuem os mesmos hormdénios
mas em duas doses distintas, e os trifasicos que apresentam trés doses diferentes desses
horménios (Finotti, 2015; De Carvalho, 2021).

No Brasil, os anticoncepcionais mais utilizados séo: Ciclo 21 (0,15 mg de
levonorgestrel + 0,03 mg de etinilestradiol), Yasmin (3 mg drospirenona +
0,03 mg etinilestradiol), Tamisa (0,075 mg de gestodeno + 0,02 mg de
etinilestradiol ou 0,06 mg de gestodeno + 0,015 mg de etinilestradiol), Selene
(0,035 mg de etinilestradiol + 2,0 mg de acetato de ciproterona), Microvlar
(0,15 mg de levonorgestrel + 0,03 mg de etinilestradiol) e Diane 35 (2 mg
acetato de ciproterona + 0,035 mg de etinilestradiol) (De Sousa; Alvares,
2018; Mota et al., 2024b; Brasil, 2024a).

Atualmente, o Programa Farmacia Popular do Brasil (PFPB) disponibiliza de
forma gratuita os contraceptivos hormonais: injetavel trimestral (acetato de
medroxiprogesterona - 150 mg/mL), pilula combinada (0,03 mg de
etinilestradiol + 0,15 mg de levonorgestrel), minipilula (noretisterona - 0,35
mg) e injetavel mensal (5 mg/mL de valerato de estradiol + 50 mg/mL de
enantato de noretisterona) (Brasil, 2024b).

Processo de Transexualizacao

O termo transexualidade refere-se a condicdo em que uma pessoa ndo se identifica com o sexo
no qual nasceu (Thiago et al., 2023). Na sociedade atual, as diferencas corporais produzem uma
distincdo entre os sexos, e por esse motivo, individuos transexuais buscam a transformacéo fisica
no seu processo de transexualizacdo, para se sentirem conforme as caracteristicas de sexo e
género com os quais eles se identificam. Essa busca pela transformacéo, inclui cirurgias como a
de mudanca de sexo, mastectomia, histerectomia e também o uso da hormonioterapia (Ferreira et
al., 2024).




A TH no processo de transexualizacdo auxilia as pessoas trans na melhoria
da qualidade de vida em aspectos psicossociais e na sua autoestima. Esse
processo consiste na administracdo de fracbes medicamentosas de
horménios que permitem adequacdo em estimular ou inibir caracteristicas
secundarias fisicas, quando o individuo, seja homem ou mulher, ndo se sente
compativel com o sexo bioldgico (Ribeiro, 2020).

A faixa etéria para se iniciar o uso dos horménios é na adolescéncia, assim
gue analisada uma série de critérios, ja que existe uma alta possibilidade da
crianca desistir da ideia da mudanca de sexo. Nessa idade, a hormonioterapia
busca a supresséo da puberdade para interromper as mudancgas que 0 corpo
comeca a apresentar nessa fase, por meio de horménios analogos de GnRH,
gue sao preferiveis agentes supressores (Abramowitz, 2019; Tartaruga, 2020;
Moral-Martos et al., 2022).

Os analogos do horménio GnRH também atuam como antagonistas do eixo hipotadlamo-hipofisario
suprimindo a liberagcéo do LH e o FSH, como ilustrado na Figura 3, resultando na diminui¢do da producao
de hormobnios sexuais, impedindo que o corpo desenvolva caracteristicas sexuais secundarias
indesejadas (Fuqua; Eugster, 2022).

Figura 3 - Mecanismo de Acao dos Antagonistas do Receptor de GnRH
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Com individuos adultos transexuais masculinos, a TH tem como finalidade
induzir a masculinizacdo em mulheres biolégicas por meio da administracéo
de testosterona, com doses que buscam manter os mesmos niveis
fisiologicos de testosterona encontrados no organismo masculino. Na mulher
transexual adulta, ocorre a inducdo de -caracteristicas femininas com
estrogénio e além disso, em alguns casos, um anti-androgénio (Moral-Martos
et al., 2022; Lara et al., 2023). Os estrogénios, que possuem inumeras
funcdes, visam estimular as caracteristicas femininas, enquanto os anti-
androgénicos buscam conter as caracteristicas masculinas e potencializar o
efeito do hormoénio administrado (Ribeiro, 2020).

Entretanto, no Brasil, 0 acesso ao tratamento hormonal pela rede de saude publica por quem o
precisa é dificultado tanto pela falta de habilitacdo de hospitais em disponibilizar esse
procedimento (Dores et al., 2024), quanto pelo tabu imposto na transexualidade que acaba
distanciando a populacéo trans da busca pela assisténcia a saude (Kcomt, 2019). A partir disso,
encontram-se em territorio nacional diversos casos de mulheres e homens trans que sofrem
impactos na saude e bem estar por buscarem a compra dos horménios clandestinamente,

resultando em riscos de intoxicacdo e até mesmo morte (Dores et al., 2024).

Como tem sido utilizada a Terapia

Hormonal no contexto do Esporte?

Historico

Historicamente, tem sido observado desde a antiguidade o uso de plantas e
outras substancias naturais como catalisadores anabdlicos para o estimulo do
aumento de forga fisica, garantindo aos humanos a melhoria da performance
esportiva (Khouri et al., 2022). Um exemplo claro é dado por volta de 668
a.C., quando atletas dos jogos antigos buscavam melhorar o desempenho
com substancias, como testiculos de animais, extratos de plantas, cogumelos
e folhas de coca para o tratamento da fadiga e de lesées (Minuzzi, 2021).

Na Grécia Antiga, o0 médico Areteu descrevia a retencdo de sémen como um
estimulador do desempenho fisico. Este fator permitia que os desportistas
apresentassem maior vigor nas suas atividades fisicas, sendo descritas como
audaciosas e fortes, como animais selvagens (Gill, 2023). Durante a Idade
Média, ocorria a utilizacdo da organoterapia (ingestdo de 6rgaos de animais e
humanos), na qual acreditava-se que os 6érgaos ingeridos eram capazes de
trazer vitalidade e melhora do desempenho fisico (Noshadha; Kushnir, 2021).




Somente a partir do século XX foi iniciada a sintese de esteroides anabolicos
androgénicos (EAA), gracas ao inicio dos estudos cientificos sobre os efeitos
anabolicos dos hormoénios. Rapidamente atletas e fisiculturistas passaram a
incluir a utilizacdo destas substancias em sua rotina de treinamentos fisicos
como seu principal recurso ergogénico para a melhora de desempenho
(Rossi; Ricardi, 2022; Da Silva; Da Silva; Leite, 2023).

A terapia hormonal se difundiu para a area do esporte a partir da década de
1950, quando atletas participantes de um campeonato de levantamento de
peso declararam fazer o uso de hormonios sexuais. A partir disso, o uso dos
EAA se tornou um grande problema de doping entre os atletas que buscavam
melhor performance (Souto et al., 2023).

O doping tornou-se um problema epidémico, expandindo-se na primeira metade do século XX
com programas dirigidos por atletas, treinadores e médicos de elite. Apés a Segunda Guerra
Mundial, surgiram programas globais de doping em equipe, resultando em um aumento de
incidéncias e em consequéncias graves, como a primeira morte relacionada ao doping transmitida
pela televisdo. Esse contexto levou a implementacdo dos primeiros controles antidopagem no
final da década de 1960 (Souto et al., 2023; Mudryk et al., 2023).

Em 1967, o Comité Olimpico Internacional (COIl) criou uma comissdo médica
para controlar a dopagem, realizando os primeiros testes nos Jogos de
Inverno de Grenoble, em 1968. Na época, apenas alguns estimulantes e
narcéticos podiam ser detectados devido as limitacdes tecnoldgicas. A
primeira testagem para anabolizantes ocorreu em 1976, nas Olimpiadas de
Montreal (Pires, 2021). Somente em 1999 foi criada a World Anti-Doping
Agency (WADA) para combater o doping, proibindo o uso de substancias ou
métodos que aumentem o desempenho esportivo (Da Silva, 2023).

Quais as legislac6es vigentes que regulamentam o
uso da terapia hormonal no ambito do Esporte?

No ambito da terapia hormonal (TH), o encaminhamento dos usuarios fica sob
a responsabilidade dos profissionais médicos, respaldados pela Resolugédo n°
2.333/2023 do CFM, a qual confere as normas éticas na prescricdo de
terapias hormonais com esteroides androgénicos e anabolizantes com base
nas evidéncias cientificas existentes. Além disso, essa resolugcédo veta 0 uso
de terapias hormonais para fins estéticos, ganho de massa muscular e
aumento do desempenho esportivo independente da natureza do esporte,
uma vez que nao ha comprovacao cientifica que garanta os beneficios e a
segurancga dos individuos (Brasil, 2023).




Em conformidade com a Resolugéo n° 791/2021 da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que dispbe sobre a proibicdo do comércio,
distribuicdo, producdo, importacdo e propaganda de insumos que hao
obtiverem eficacia e seguranca assegurados pela agéncia reguladora em
guestdo, é vetado o uso de moduladores seletivos do receptor androgénico
(SARMS) para quaisquer indicacdes, sem a devida comprovacdo que
evidencie a superioridade clinica para a finalidade prevista (Brasil, 2021a).

No entanto, tendo em vista a pressao por resultados rapidos e cada vez melhores no esporte, h4 um
elevado numero de atletas realizando o uso de substéncias proibidas para a elevacdo desse
desempenho (Mehta; Vijay, 2023).

Baseado nisso, 0 WADA dispde anualmente uma atualizacéo das substancias

proibidas de serem utilizadas por atletas em periodo de competicdo, como

também em todos os momentos da sua carreira esportiva. Dessa forma, esse

codigo possui como objetivo a protecdo ao direito fundamental dos atletas, world
visando a promogéo da saude, justica e igualdade no ambito esportivo, iSso 232;-.‘1‘,’,"'"9
por meio de programas que visem a disseminacdo de valores como forma de

prevenir a violacdo das regras, deteccao da utilizacdo dessas substancias e R

regras estabelecidas para caso as mesmas sejam violadas (WADA, 2021).

Como atuam os hormonios sexuais na

regulacao do desempenho dos atletas?

Os recursos ergogénicos sao mecanismos que tém por finalidade a melhoria
da performance do individuo em atividades fisicas, sendo divididos em trés
diferentes grupos: fisioldgicos, nutricionais e farmacologicos (De Arauijo,
2019). Os recursos ergogénicos farmacolégicos sdo substancias exdégenas
que influenciam no funcionamento fisiolégico natural do organismo, com o
objetivo de intensificar o vigor do atleta, contribuindo para o aumento de sua
forca fisica e mental, bem como na diminuicdo da fadiga associada ao
desgaste energético (Do Nascimento, 2021).

Os esteroides anabdlicos androgénicos (EAA) sdo um dos tipos de recursos ergogénicos farmacologicos,
sendo caracterizados como substancias sintéticas analogas a testosterona, porém com finalidade
centrada no anabolismo metabdlico (Souto et al., 2023). No entanto, tem sido observado ao longo dos
anos que houve o aumento do indice de pessoas que buscam o seu uso de forma recreativa e
indiscriminada, sem indicacdo e acompanhamento médico, fazendo sua administracdo de forma incorreta,
com repetidas aplicacdes e em elevadas doses. Como consequéncia, ocorre a elevacdo dos niveis
séricos desses horménios de forma excessiva, além dos niveis fisiolégicos considerados normais,

acarretando riscos a saude (Rossi; Ricardi, 2022).




De acordo com a literatura, os EAA mais utilizados no ambito esportivo sdo o decanoato de
nandrolona, trembolona, boldenona e o estanozolol. A incidéncia de uso destas substancias é
maior no sexo masculino, representando cerca de 80% dos usuarios totais de EAA, embora o
consumo destas substancias venha crescendo significativamente entre mulheres atletas (Souto et
al., 2023; Victor; Gomes; De Magalhaes, 2023).

Existem vias que convergem no mecanismo de acdo dos EAA (Figura 4), através das quais estas
substancias atuam no organismo. A primeira delas se d& a partir da ligagdo do esteroide com os
receptores celulares de horménios andrégenos, ocorrendo a formacdo de um complexo esteroide-
receptor no nucleo celular, fator este que estimula a sintese proteica através do incentivo da
transcricdo do DNA. Alternativamente, ha também o ataque da enzima 5-a-redutase como alvo
para conversédo do EAA em di-hidrotestosterona (DHT) que possui maior atividade anabdlica. Além
destas vias, ha também o0 uso da enzima aromatase, que atua convertendo o EAA em estradiol
(Rossi; Ricardi, 2022).

Figura 4 - Mecanismo de Acao dos
Esteroides Anabdlicos Androgénicos (EAA)
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Fonte: Adaptado de Salerno et al. (2018).

Os Moduladores Seletivos de Receptores Androgénicos (SARMSs) séo outra classe de substancias
utilizadas por atletas para alcancar beneficios anabodlicos, sem os efeitos colaterais que
acompanham os EAA tradicionais, por atuarem como agonistas ou antagonistas de diversos
receptores androgénicos, ativando-os ou inibindo-os (Gois et al., 2022). Os efeitos benéficos dos
SARMSs se caracterizam pela possibilidade de ligacdo dessas substancias em tecidos especificos,
garantindo o crescimento muscular e a diminuicdo da perda de massa 6ssea, devido a sua
elevada capacidade de agédo anabolica seletiva. A reducdo dos efeitos androgénicos indesejados
causados pelos EAA, que nao sao seletivos, também é um dos atrativos dos SARMs (Freitas et
al., 2024).




Fisiculturistas conhecidos como bodybuilders, que buscam uma rigorosa
“construcdo” do tecido muscular para competicbes que avaliam o
desenvolvimento, simetria e definicdo musculares, sao popularmente
conhecidos por alcangcarem seus corpos tdo caracteristicos por meio do uso
de anabolizantes (Borchardt et al., 2022). Estes atletas fazem uso de
medicamentos prescritos por médicos, associados a anabolizantes esteroides
para diminuir seus efeitos colaterais e garantir a progressdao de seu
desempenho fisico (Bezerra et al., 2022). Além disso, pessoas trans que
fazem uso de TH com hormoénios esteroides para transicdo de género,
também fazem parte da problematica do uso de EAA na pratica de esportes. A
discussdo sobre a participacdo de individuos trans neste ambito, que usam
como critério o sexo biolégico, segue sendo avaliada, visto que muitos
acreditam que mulheres trans possuam vantagens fisicas na competi¢cao
contra adversarias cisgénero (Silvestrin; Vaz, 2021).

Quais os beneficios da utilizacao
de EAA no eixo do esporte?

O consumo de EAA promove diversos beneficios, quando utilizados de uma forma correta, em
doses controladas e com acompanhamento médico. O seu uso tornou-se amplamente popular na
sociedade contemporanea, ndo apenas com Viés terapéutico, mas também para fins estéticos e
esportivos (Castilho et al., 2021). Dentre os beneficios associados a utilizacdo desses
anabolizantes, destacam-se:

Metabolismo de gordura: a utilizacdo da TH atua estimulando a reducéo das
concentracfes plasmaticas de triglicerideos, colesterol e glicemia em jejum,
contribuindo para uma diminuicdo na circunferéncia da cintura, reducdo do
percentual de gordura e melhora da sensibilidade a insulina (Pessoa; Rocha,
2022).

Juncdo neuromuscular: é a regido de sinapse entre a fibra muscular estriada
esquelética e o axénio motor, cuja fungéo é a transmissao do impulso nervoso
(Junqgueira; Carneiro, 2023). Neste local de acédo, a testosterona promove o
aumento no numero de receptores de acetilcolina na fenda sinaptica,
permitindo uma maior rapidez na coordenagdo neuromuscular, essencial para
um melhor desempenho de forca muscular durante o exercicio (Lima; Do
Nascimento, 2020; Matias, 2020).




Musculo esquelético: os esterdides anabolizantes ndo apenas aumentam a
guantidade de proteina nos musculos, mas também aprimoram a capacidade
do organismo de recuperar e fortalecer os tecidos musculares apés o exercicio
(Rougemont, 2020).

Recuperacdo do exercicio: apl6s a realizacdo do exercicio o organismo
produz cortisol, levando a um estado de hipercortisolismo, que tem
caracteristicas catabdlicas em nivel muscular, uma vez que suprime a sintese
proteica. A testosterona modula a recuperagdo do exercicio, pois ela atua
combatendo os efeitos catabdlicos do cortisol, um hormonio relacionado ao
estresse que pode levar a perda de massa muscular (Matias, 2020).

Quais os riscos do uso inadequado de Esteroides
Anabdlicos Androgénicos (EAA), pelos atletas?

Em contrapartida, o uso excessivo, cronico e sem supervisdo de esteroides anabolizantes
contribuem para o desencadeamento de maleficios a saude dos usuarios. Esse uso erroneo é
caracterizado pela administracdo e “empilhamento” de variados tipos de EAA, tipicamente em
doses de 5 a 29 vezes superiores as recomendadas para fins terapéuticos, ou seja, em
decorréncia da utilizacdo excessiva, ultrapassa a dose responsavel pelos beneficios desejados
pelos atletas, podendo evoluir para um quadro de toxicidade (Guedes; Machado; Bachur, 2023).

Os efeitos prejudiciais resultantes do uso indevido dos anabolizantes, podem
se manifestar desde sintomas mais simples, como dores de cabeca, diarreias,
acnes e dor no local da injecdo até os mais complexos e muitas das vezes
irreversiveis, sendo eles: problemas no sistema nervoso, cardiacos, hepaticos,
infertilidade masculina e morbidade hospitalar (Verissimo et al., 2021).

Dessa forma, considerando os possiveis riscos causados pelo uso inadequado
de EAA por atletas, esse recurso terapéutico requer a atuagdo de uma equipe
multiprofissional de saude para gerenciar 0s riscos, promover o0 uso racional e
assegurar o bem-estar e a recuperacdo da saude dos usuarios (Lima et al.,
2020; Souza; Silva; Ferreira, 2023).




Qual a Importancia do Doping
Esportivo?

A dopagem, do inglés doping, refere-se ao uso ilegal de substancias, hormoénios ou métodos
proibidos que podem artificialmente melhorar o desempenho fisico e/ou psicolégico do atleta
(Marques, 2021).

Substancias como a eritropoietina (EPO), o horménio do crescimento (GH), as
testosteronas, entre outras, séo utilizadas para aumentar a forga, a resisténcia
e a recuperacdo dos atletas (Bird et al., 2016; Odeh et al., 2022). O uso
desses hormonios no esporte é uma forma de aumentar o desempenho fisico
dos atletas, além das suas habilidades naturais, oferecendo inumeros
beneficios que podem ser considerados injustos em diversas modalidades e
competi¢cdes dentro do universo esportivo (Holt; Ho, 2019).

Em particular, no que diz respeito as substancias que influenciam o transporte de
oxigénio e a capacidade aerobica, a EPO se destaca como um horménio que
promove a producado de eritrocitos, elevando assim a capacidade do organismo
de transportar oxigénio (Dos Santos, 2023). Este aprimoramento na oxigenacao

muscular pode potencializar o rendimento em modalidades esportivas de
resisténcia, embora a utilizacdo excessiva da EPO esteja ligada a sérios riscos a
saude, como a elevagéo da viscosidade sanguinea e a probabilidade de trombose
(Amorim, 2022).

Os efeitos colaterais do uso de horménios como EAA fazem com que 0s
atletas procurem métodos alternativos para superar esses efeitos, o que
resulta no abuso de drogas antiestrogénicas, a exemplo dos SARMSs,
inibidores da aromatase (lA), entre outros (Marques, 2021).

Embora tenham havido avancos na identificagcdo e punicdo de casos de doping, ainda existem
desafios a serem superados. Mesmo com as acdes de controle e 0 aumento da conscientizacao
sobre 0s perigos do uso de substancias proibidas no esporte, o doping continua sendo uma
guestdo preocupante que coloca em risco ndo apenas a integridade do esporte, mas também a
saude dos atletas (Bird et al., 2016; Odeh et al., 2022; Wenbo; Yan, 2023).




Os hormodnios usados para melhorar o desempenho estdo na ‘“Lista de
Substancias Proibidas” da WADA, que inclui substancias como a EPO, o GH,
fatores de crescimento semelhantes a insulina (IGF-1 e MGF), gonadotrofinas
(LH e hCG), insulinas e corticotrofinas. Qualquer substancia com estrutura
guimica semelhante ou efeitos biol6gicos similares a esses hormdnios
também € considerada proibida segundo a WADA (Da Silva; De Toledo;
Lamy, 2021; WADA, 2021).

A identificacdo do uso de substancias proibidas no doping hormonal envolve

uma variedade de técnicas avancadas. Os exames de sangue e urina sdo 0s

meios mais usuais para detectar os hormonios exdgenos, como EAA e EPO

(WADA, 2021). Nesse contexto, para deteccdo da EPO, por exemplo, utiliza-

se a estratégia antidopagem conhecida como "passaporte biologico do atleta” L
(Bird et al., 2016; Odeh et al., 2022; Wenbo; Yan, 2023), que analisa as ’ ?
mudancas nos parametros hematolégicos relacionados a producdo de /
glébulos vermelhos, como hemoglobina, a porcentagem de reticuldcitos, as K /
concentracbes séricas de EPO e dos receptores de transferéncia sollveis Ceerrst””
(Simioni; Da Silva; Aparecido, 2019).

As normas antidoping sdo rigorosamente cumpridas por organizacdes como a WADA, o COIl e

varias federacbes esportivas internacionais. Essas entidades instauram politicas e procedimentos
especificos para combater o uso de hormdénios que dopam e garantir a justica no esporte (WADA,
2021). As punigcles para atletas que sédo pegos usando horménios dopantes podem variar desde
suspensfes temporarias, até proibicbes de participar de competicbes por longos periodos,
dependendo da gravidade da violacdo e do passado do atleta. Essas san¢cfes tém como objetivo
desmotivar o doping e preservar a integridade e a saude dos participantes (Da Silva; De Toledo;
Lamy, 2021).

Além das sancdes disciplinares, ha um impacto significativo na reputacéo e
nas futuras oportunidades no esporte. Muitos atletas enfrentam dificuldades
psicoldgicas e emocionais apés uma violacdo de doping, o que afeta ndo
somente suas carreiras, mas também suas vidas pessoais e profissionais
(Bird et al., 2016; Odeh et al., 2022; Wenbo; Yan, 2023).

5 A luta contra a normalizacdo da préatica da dopagem hormonal no esporte é
uma tarefa constante e multifacetada que requer vigilancia continua, inovacao
nas técnicas de deteccdo e uma abordagem firme nas politicas antidoping. A
integridade do esporte e a salude dos atletas dependem de um compromisso
coletivo para combater essa pratica (Holt; Ho, 2019).




Como tem sido utilizada a Terapia
Hormonal no contexto da Estética?

-
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A busca pela melhoria da aparéncia, do realce a beleza e de se tornar a"'
atrativo, remonta a antiguidade. Estudos comprovam que, desde o Egito
Antigo, os individuos se preocupavam com a estética, utilizando o6leos de
animais, sal, alabastro (mineral) e leite azedo para alcancar o efeito desejado

(Krueger et al., 2013; Da Prato et al., 2024).

A utilizagcdo de hormonios para alcancar a perfeicdo corporal, ainda que
inalcancavel, representa a busca incessante por atributos caracteristicos da
masculinidade, como a forca e o corpo musculoso atlético. Assim, a
necessidade por destacar alto desenvolvimento muscular e uma circunferéncia
de cintura estreita, ambos associados a valores de virilidade, advém do retorno
aos padrdes estéticos classicos do periodo helenistico, que compreendia o
individuo enquanto belo na medida que ele era forte e com medidas corporeas
proporcionais (Tramontano, 2017a; Tramontano, 2021).

Atualmente, a busca pelo aprimoramento estético permanece intrinseco na
sociedade. No entanto, este processo ocorre a partir de praticas desenvolvidas
por meio da evolucao cientifica e tecnolédgica (Krueger et al., 2013; Da Prato et
al., 2024). Dessa forma, como resultado dessa evolugéo, tem-se o isolamento, a
comercializacdo e a industrializagdo de horménios sexuais sintéticos

(Tramontano, 2017b; Do Vale, 2023).
Legislacao

Atualmente, a legislacdo que regulariza a utilizacdo da terapia hormonal na aplicagéo estética esta
respaldada pela Resolugdo n° 2.333/2023 do Conselho Federal de Medicina (CFM) anteriormente
citada, que veta o uso de terapias hormonais para fins estéticos no pais, por ndo haver evidéncias
comprovadas cientificamente (Brasil, 2023).




Em que consiste o chip da beleza?

Nas ultimas trés décadas, pesquisas tém buscado formas de facilitar a
liberacdo de hormdnios na corrente sanguinea, evitando que eles sejam
metabolizados pelo figado. Nesse contexto, foram criados os implantes
hormonais, dispositivos subcutaneos que liberam pequenas quantidades de
horménios de maneira continua. A gestrinona, por exemplo, € um hormdnio
sintético muito utilizado em implantes para reduzir sintomas relacionados a
fase do climatério e da menopausa, além de ser eficaz no tratamento de
diversas condi¢des ginecoldgicas (Querido et al., 2022). No entanto, 0 uso
desses implantes ganhou popularidade entre o publico feminino devido aos
efeitos estéticos que proporcionam, ficando conhecidos como “chips da
beleza" (Machado et al., 2024).

A gestrinona ou etilnorgestrienona possui acdo  antiestrogénica,
antiprogestagénica e androgénica originada a partir da nandrolona, esteroide
anabolizante andlogo aos hormoénios sexuais andrégenos presentes no
organismo (Venturini et al., 1989; Brasil, 2022). Nessa perspectiva, a
gestrinona age inibindo a liberacdo de gonadotrofinas hipofisarias e impedindo
o0 crescimento do endométrio a partir de sua interacdo com receptores
androgénicos, estrogénicos e de progesterona (Fragon Brasil, 2020).

Desse modo, a gestrinona provoca o aumento da massa muscular e do desejo
sexual, diminui a retencdo de liquido, peso, celulite e gordura corporal;
melhora positivamente a textura da pele, além de minimizar os sintomas da
menopausa, reduzir o volume uterino e o fluxo menstrual (Manica; Nucci,
2017; De Matos et al., 2021; Lima; Mergulhdo; Barbosa, 2021; Machado et al.,
2024).

Para tanto, estes efeitos sdo causados principalmente devido ao aumento dos niveis
de testosterona no organismo feminino. Ademais, como efeitos colaterais indesejaveis,
pode-se citar, queda de cabelo, aumento da oleosidade da pele, aparecimento de
espinhas, dermatite seborreica, alteracdo na voz e aumento do clitéris (Coutinho et al.,
1999; SBEM, 2021; Da Silva, 2023).
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A Acne Vulgar é uma condicdo inflamatéria crénica que afeta a unidade
pilossebacea, caracterizando-se por uma manifestacdo polimérfica que ocorre
principalmente nas regides da face, pescoco, costas e ombros (De Freitas,
2020). A fisiopatologia da acne é influenciada por diversos fatores, entre os
guais se destacam os hormoénios androgénicos, como a testosterona, o sulfato
de dehidroepiandrosterona (DHEA) e a di-hidrotestosterona (DHT), que atuam
estimulando o crescimento das glandulas sebaceas e, consequentemente,
aumentam a producédo de sebo. Os hormdnios estrogénicos, por outro lado,
exercem uma acao contraria ao inibir a secrecdo de androgénios e regular
genes responsaveis pelo crescimento das glandulas sebaceas (Luis, 2023).

Nessa perspectiva, a TH se apresenta como uma opg¢ao de tratamento cuja
finalidade é reduzir a atividade androgénica nas glandulas sebaceas, sendo
indicada sobretudo para mulheres com acne associada a sinais clinicos de
hiperandrogenismo (hirsutismo, oleosidade excessiva e irregularidades
menstruais), frequentemente relacionados a Sindrome dos Ovarios Policisticos

(SOP). Dessa maneira, a TH para o tratamento da acne se baseia no uso de
antiandrogénicos, como: contraceptivos orais combinados, que inibem a
sintese dos androgénios ovarianos; glicocorticoides, que inibem a sintese dos
androgénios suprarrenais; e medicamentos que apresentam atividade
bloqueadora dos receptores de andrégenos, como a espironolactona, acetato
de ciproterona e flutamida (De Freitas, 2020; Dos Santos et al., 2022).

Os anticoncepcionais orais combinados (AOCs) sao considerados a primeira
escolha de tratamento para mulheres com SOP e contém tanto estrogénio
guanto progestagénios em sua composicdo. A melhora clinica da acne com o
uso dos AOCs pode levar até seis meses para ser percebida e, apés esse
periodo, sua eficacia € comparavel a dos antibidticos orais. No entanto, efeitos
colaterais como sensibilidade mamaria, alteracées de humor, nausea, vémito,
ganho de peso, dores de cabeca e sangramentos entre menstruagdes podem
estar presentes. Além disso, os AOCs aumentam o risco de tromboembolismo,
sendo, portanto, contraindicados para pacientes com risco elevado para
doencas tromboembdlicas. Recomenda-se também evitar o uso de AOCs até
pelo menos um ano apdés a menarca devido a preocupacdes relacionadas a
densidade 6ssea (Mohsin et al., 2022).

OO C OO0




Os glicocorticoides podem ser utilizados isoladamente ou em combinagdo com
contraceptivos orais ou outros antiandrogénicos, sendo indicados no
tratamento da acne inflamatéria ou cistica. Seu uso é especialmente
recomendado em casos que ndo ha resposta adequada ao tratamento com
contraceptivos orais ou espironolactona, bem como em pacientes que
apresentam niveis elevados de sulfato de deidroepiandrosterona (DHEA), o
principal marcador da atividade androgénica adrenal (Dos Santos et al., 2022).

7

A espironolactona € um diurético poupador de potassio que age como
antagonista da aldosterona, possuindo também ag¢do antiandrogénica ao
competir com a di-hidrotestosterona (DHT) pelos receptores androgénicos.
Sua atividade antiandrogénica ocorre apenas em altas doses, o que pode
levar a um aumento de efeitos adversos, geralmente transitérios com o uso
continuo, como: irregularidades menstruais, tontura, edema, sensibilidade
mamaria, fadiga, dor de cabeca e queda na pressao arterial. Vale salientar
também que a espironolactona € teratogénica, embora seu uso seja seguro
durante a amamentacdo, podendo ser utilizada como monoterapia ou
combinada com outros agentes terapéuticos (Luis, 2023).

O acetato de ciproterona € um antiandrogénico que possui propriedades
semelhantes as da progesterona e atua bloqueando os receptores
androgénicos. Ele é indicado para o tratamento da acne recorrente associada a
Sindrome dos Ovaério Policistico (SOP), e seus efeitos adversos mais comuns
sdo semelhantes aos da espironolactona. Contudo, o acetato de ciproterona
esta relacionado a hepatotoxicidade, além de ser contraindicado durante a
gravidez, devendo ser utilizado com acompanhamento médico adequado (De
Freitas, 2020).

A flutamida age como um bloqueador seletivo dos receptores androgénicos e
sua administracdo em combinacdo com anticoncepcionais orais combinados
(AOCs) demonstrou redugéo de 80% nas lesbes acneicas apos trés meses de
tratamento. Entretanto, ha indicios de que doses menores que a usual (250
mg) proporcionam uma reducado de até 90%. Apesar de seus efeitos positivos
no tratamento da acne, a flutamida esta associada a um risco de insuficiéncia
hepética grave, tornando essencial o monitoramento regular da funcéo
hepatica. Os efeitos adversos relacionados ao seu uso sdo: xerose, aumento
do apetite, cefaléia, fadiga, ndusea, tontura, diminuicao da libido e aumento da
sensibilidade mamaria (De Freitas, 2020; Manso, 2021).




Figura 5 - Mecanismo de Acdo dos AOCs e
Medicamentos Antiandrogénicos
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Fonte: Adaptado de Katzung; Vanderah (2023).
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