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RESUMO

Os anabolizantes sdo substincias utilizadas para aumento rdpido da massa muscular. Na populacdo usudria estdo
diferentes segmentos sociais, inclusive aqueles candidatos as competi¢cdes esportivas que necessitam de resultados
urgentes. A bibliografia e a prdpria bula dos medicamentos registram efeitos no sistema hematopoiético. Diante desses
fatos e da linha de pesquisa desenvolvida pelo laboratério de Psicobiologia, nos dispusemos a analisar duas destas
substancias, Cobamamida e Ubidecarenona. Nesta andlise, foi feita também a leitura microscépica de células
eritrocitdrias da medula éssea de camundongo, onde se registrou a presenga de Microntcleos (MN) em Eritrdcitos
Policromaticos (EP) e Eritrcitos Normocromaticos (EN). A avaliacdo estatistica entre os grupos controle e tratados foi
realizada, inicialmente, pela andlise de variancia seguida dos testes “t” de Student e "T" de Tukey. O efeito indicador de
mutagenicidade no estudo das substincias se apresentou nas administragdes, isoladas ou associadas das mesmas.
Logo, cuidados especiais devem ser tomados diante dos resultados obtidos.

Palavras-chave: camundongos, medula 6ssea, cobamamida, ubidecarenona, microntcleos.

INTRODUCAO principais 6rgios hematopoiéticos pds-natais sao
a medula 6ssea, bago, os linfonodos e o timo. No
No organismo dos mamiferos, os elementos adulto, os eritrécitos se  formam,

figurativos do sangue sdo produzidos em centros principalmente, na medula 6ssea (Guyton,
especializados e fazem parte dos tecidos 1988; Guyton e Hall, 1997).

he.mat(.)pmetlcos. Um dos seus coqstltulntes, 0s Existem opinides divergentes com
eritrocitos, desenvolvem-se a partir de células
precursoras, passando por uma série de
transformacdes  citologicas  profundas. Os

N

respeito 2 origem das  células
hematopoiéticas mais jovens. Estes pontos
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de vista deram origem as teorias monofilética
e polifilética da hematopoiese. A teoria
monofilética afirma que o precursor mais
jovem reconhecivel, denominado
hematocitoblasto, € capaz de se diferenciar em
qualquer tipo de elemento figurado, ou seja,
célula-fonte  multipotencial. A teoria
polifilética reconhece uma cé€lula diferente para
cada elemento figurado, isto é, uma célula-
fonte para eritrécito, outra para granuldcito,
outra para linfdcito e outra para mondcito. Esta
teoria reconhece dois tipos celulares
precursores: um leucocito primitivo capaz de
produzir granuldcito, linfécito e mondcito;
uma célula endotelial que reveste um sinuséide
colapsado capaz de produzir eritrocitos. Estas
teorias foram descritas hd quase cingiienta
anos, mas experimentos realizados nas dltimas
décadas indicam, fortemente, a existéncia de
uma célula-fonte hematopoiética, totipotente
(Junqueira e Carneiro, 1999).

A formag@o de eritrdcitos requer a ocorréncia
de profundas alteragdes progressivas no nticleo e
no citoplasma da célula precursora. O niicleo torna-
se menor e cada vez mais heterocromatico. A
seguir, torna-se acentuadamente polarizado na
célula e € expelido, dando origem ao eritrécito
anucleado. O citoplasma, rico em polirribossomos,
sintetiza e acumula hemoglobina (Junqueira;
Carneiro, 1999).

A eritropoiese € regulada  pela
eritropoetina, um hormonio  glicoprotéico
produzido pela interacdo de precursores
sintetizados nos rins. A eritropoetina induz as
células sensiveis a ela a se diferenciarem em
eritroblastos. Os eritroblastos basdfilos sdo as
primeiras c€lulas da linhagem eritrocitica
reconheciveis que, por possuirem pouca
hemoglobina, coram-se intensamente pelos
corantes basicos. Por outro lado, células em
estddios mais avancados com abundante
hemoglobina coram-se, intensamente, pelos
corantes dcidos, ou seja, eritroblastos mais
jovens sdo chamados eritroblastos basdfilos,
enquanto que os eritroblastos mais maduros
sdo denominados eritroblastos ortocromaticos
ou NOrmoCromaticos. Nos estadios
intermedidrios entre baséfilos e
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ortocromaticos, a cor do citoplasma representa
uma combinac¢do da coloracdo dos corantes
dcidos e bdsicos e, por conseqiiéncia, as
células sdo denominadas de eritrécitos
policromatofilos (Heddle et al., 1991).

A perda do nicleo converte o eritroblasto
em eritrocito (Stich, 1987; Mavourin et al.,
1990). A expulsdo do niicleo ocorre no final da
maturacdo eritroblastica, préxima ao estadio
ortocromatico. O nucleo pode ser expulso num
estadio mais precoce, resultando em eritrécitos
normocromaticos ou policromaticos.

Os anabolizantes, alvo desta pesquisa,
foram substancias desenvolvidas na década de
50 bastante utilizados para aumento rapido de
peso ou de massa muscular. Pessoas
inescrupulosas, que nao possuem
conhecimento a respeito deste grupo de drogas,
podem ser induzidas pelos aparentes bons
resultados. Candidatos a competi¢des, que
necessitam destes efeitos e urgentes, podem
tornar-se usudrios. Sao drogas que apresentam
acao hormonal ou ndo. Tém como efeito,
principalmente, a diminuicdo de catabolismo
protéico e interferem no metabolismo do célcio
(Ca2+). Em doses altas aumentam, entdo, o
metabolismo basal, o nimero de hemadcias € a
capacidade respiratoria. Estas alteragoes
também provocam uma reducdo da taxa de
gordura corporal, reducio do HDL (High
Density Lipoproteine) e aumento do LDL (Low
Density Lipoproteine). Os individuos que as
consomem ganham forca, poténcia e maior
tolerancia temporal ao exercicio fisico
(Guimaraes Neto, 1997).

A indicacdo médica destas substancias,
quando necessdria, € sempre precedida de uma
criteriosa avaliagdo. Podem ter possibilidades
terapéuticas  alternativas, mas deve ser
considerado um profundo balanco entre os
efeitos benéficos e os colaterais que elas
possam produzir. Em geral, do ponto de vista
médico, sdo prescritas no caso de doencas
cronicas debilitantes (Gilman; Goodman;
Gilman, 1992).

Estes produtos nunca deveriam ser
utilizados, a ndo ser por estrita indicacao

Revista da Educagdo Fisica/lUEM

Maringa,v. 11, n. 1, p. 3-10, 2000



Estudos sobre a leitura de eritrocitos micronucleados...

médica, pois seus efeitos colaterais sao muitos.
Entre eles destacam-se os seguintes: virilizacao
em mulheres, inibicdo de espermatorréia,
suspensdo da menstruacdo e alteracdo
definitiva do processo de crescimento por
fechamento precoce das cartilagens epifisarias.
Estes e outros efeitos, igualmente graves, sao
motivos para que o Comit¢ Olimpico
Internacional (COI) tenha abolido e
considerado falta grave o uso de anabolizantes
por parte de atletas. O anabolizante € a droga
mais encontrada nos exames anti-doping
realizados por este Comit€. Os efeitos
adquiridos pelos usudrios sdo transitorios,
havendo perda de massa muscular novamente,
assim que suspensa a utiliza¢do (Oga, 1996).

Pesquisas recentes mostram que 7% dos
estudantes norte-americanos ja foram ou sao
usudrios de anabolizantes, e que 9% dos que
freqlientam  academias os  consomem
regularmente. No Brasil, o uso entre a
populacdo jovem tem crescido (Muniz et al.,
1997).

A bibliografia acima referida e a prépria
bula dos medicamentos, por nés pesquisadas,
registram efeitos no sistema hematopoiético.
Diante dessa indicacdo e a linha de pesquisa de
nosso laboratério, nos dispusemos a analisar
duas substancias e seus efeitos em células
eritrocitdrias da  medula dssea em
camundongos. Este modelo animal estd bem
estabelecido para esta pesquisa (Adler, 1984;
Rabello-Gay, 1991).

A Ubidecarenona é o principio ativo
contido na férmula farmacéutica em
comprimidos, cujo emprego € na deficiéncia da
co-enzima Q10. O laboratdrio fabricante desta
co-enzima (um estimulante ndo-esterdide)
afirma que ela participa, ativamente, do
processo mitocondrial. Esta organela ¢é
responsavel pela respiracdo celular e também
estd relacionada com Adenosina Trifosfato
(ATP). A concentracdo plasmatica maxima da
Ubidecarenona € alcancada dentro de 10h e
90% desta concentracdo permanece em estado
de equilibrio até 4 dias, apés administracao,
segundo os fabricantes.

5

A Cobamamida, também na férmula
farmacéutica contida em comprimidos, € uma
co-enzima da vitamina B12 que interfere nos
processos metabodlicos da sintese protéica.
Estimula também o anabolismo celular,
havendo aumento do balango nitrogenado, o
que favorece a utilizacdo de glicideos e
lipideos. Possui efeitos também no sistema
hematopoiético e no Sistema Nervoso Central
(SNC), de acordo com a bula do respectivo
medicamento.

As  substancias  Ubidecarenona e
Cobamamida sao consideradas anabolizantes
nao-hormonais. Mas na linha investigatéria, o
abuso destas substancias, o qual chamamos de
abuso de medicamentos, levantou a nossa
hipétese de pesquisd-los no ambito celular,
particularmente quanto ao nucleo de células
jovens, isto €, o nicleo de células de medula
Ossea de mamiferos (MacGregor et al., 1987).

Incluimos nesta pesquisa, como controle
positivo para as comparagdes obtidas em
animais experimentais e animais controles,
uma substdncia universalmente aceita nesta
area de pesquisa, a Ciclofosfamida, capaz de
originar efeitos clastogénicos nas células do
sistema hematopoiético do modelo animal
utilizado.

MATERIAIS E METODOS

Animais: Foram utilizados 40 camundongos,
fémeas, da raca Swiss, albinos, com 52 dias de
idade e peso médio de 30g, criados no Biotério
Central do Centro de Ciéncias Bioldgicas da
Universidade Estadual de Maringd.

Estes animais foram pesados e registrados
em livro protocolo. Passaram por aclimatacio no
Biotério de Experimentacdo do Departamento de
Biologia Celular e Genética, por uma semana,
mantidos em temperatura média de 22° C, com
periodos alternados de luz e escuro de 12 horas.
Foram divididos em 4 grupos de 5 animais cada,
em caixa pléastica forrada com cepilho e
contendo tampa gradeada. A alimentacdo sélida
peletizada e dgua ad [libitum foram oferecidas
durante o periodo experimental, exceto no dia
em que foram sacrificados. Neste dia,
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permaneceram privados de alimento sélido por 6
horas, no minimo. Os animais receberam
marcacao nas regides corpdreas da cabega, rabo,
lado esquerdo, lado direito e dorso, para
identificacdo individual.

Via de administragdo: Foi usada a via oral
(v.0.), utilizando-se seringas de vidro e agulha
adequada (gavagem). Os tratamentos duraram
7 dias e foram realizados no periodo
vespertino. O volume administrado
correspondeu ao peso do animal, em gramas,
no dia da administracao, isto é, 0,1ml/10g de
peso corporal.

Drogas e diluigdes: As substancias
utilizadas foram a Cobabamida e a
Ubidecarenona, na forma de comprimidos, na
concentracdo de 5mg e 10mg, respectivamente.
Foram triturados 10 comprimidos de cada droga
em 10ml de dgua destilada. Esta suspensdo foi
administrada no volume de 0,1ml/10g de peso
corporal do animal. A substincia considerada
como controle positivo foi o Genoxal®,
adquirido na Asta Médica, na diluicdo de 200mg
em 10ml de dgua destilada, e administrada no
mesmo volume das demais, isto €, 0,1ml/10g . E
amplamente aceita na bibliografia universal para
esta finalidade, formacdo de MN em células
eritrocitdrias de medula 6ssea de camundongos.
(MacGregor, 1987; Rabello-Gay, 1991; Ribeiro,
1991). Consideramos como controle negativo,
nas mesmas condicdes experimentais, a 4gua
destilada.

Desenvolvimento do experimento: Os
animais foram sacrificados por deslocamento
cervical apds 24 horas da tltima dose. O par de
fémur de cada animal foi retirado, limpo e
seccionadas as epifises proximais. As medulas
Osseas foram lavadas com soro fetal bovino.
Centrifugou-se o material e retirou-se o
sobrenadante. Homogeneizado o restante, fez-se
um esfregaco em lamina de vidro com o botdo
de células ressuspenso. Apds a secagem, as
laminas foram coradas com Leishman, fixadas
com Xilol e montadas com Entelan.

A observacdo das laminas foi feita com
objetiva de imersdo em microscopio ocular com
teste cego. De cada grupo, foram registradas,
pelo menos 2.000 células de Eritrécitos
Policromaticos (EP), bem como de Eritrécitos
Normocrométicos (EN). Calculou-se o
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respectivo porcentual de Micronticleos (MN),
visualizado neste montante (Rabello-Gay, 1991;
Ribeiro, 1991; Palma-Contar et al., 1999).

Andlise estatistica: Os resultados obtidos em
cada grupo de tratamento foram analisados
através dos seguintes testes estatisticos:

Andlise de Variincia Anova, seguida do
teste de Student e teste T de Tukey para detectar
diferenca entre os grupos (Nick, 1971; Mood;
Graybil, 1974; Bussab e Mourettin, 1990;
Soares; Farias; Cesar, 1991).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados obtidos com a contagem de
Microntcleos nos diferentes tratamentos estdo
expressos por freqiiéncia, quando da anélise das
laminas com Eritrocitos Policromaticos (EP) e
Eritrocitos  Normocromadticos (EN). Estes
resultados estdo registrados nas tabelas a seguir.
O efeito indicador da mutagenicidade, pela
avaliacdo estatistica, no estudo das substancias
propostas, variou quando a administracdo foi
isolada ou associada.

Os tratamentos contidos na Tabela 1
mostraram a avaliagdo do porcentual de MN em
8.499 células policromadticas. Verifica-se que,
com excecdo dos animais pertencentes ao grupo
Controle Negativo, os grupos tratados com
Cobamamida e Ubidecarenona alcangaram um
porcentual acima de 3% de MN. Considerando-
se apenas o grupo tratado com Ubidecarenona, a
contagem de MN atingiu mais do que o dobro do
valor obtido no grupo tratado com Cobamamida.
A andlise nas Tabelas 2 e 3 confirma pela
varidncia e pela comparagdo dois a dois para os
Eritrécitos Policromaticos.

Na contagem de células mais amadurecidas,
denominadas Eritrocitos Normocromaticos (Tabela
4), verifica-se que em 8.299 células, considerando
0s mesmos tratamentos, isto €, onde as drogas
foram administradas isoladamente, registramos que
a Cobamamida e a Ubidecarenona tiveram
porcentuais aproximadamente iguais para estas
células. E apresentaram-se diferentes do tratamento
com 4gua, isto €, sempre superior. As Tabelas 5 e 6
analisam a varidncia do porcentual de MN
calculada na leitura de EN e posterior comparagio
entre 0s grupos.

Em ambas as andlises, isto €, a porcentagem de
MN em EP e EN, o grupo identificado por controle
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positivo que recebeu Ciclofosfamida, ficaram
comprovados os efeitos clastogénicos desta
substdncia neste teste, registrando porcentual
superior a 14%. Resultados freqiientemente
registrados na bibliografia da 4rea de toxicologia
(Goetz; Sram; Dohnalova, 1975; Adler; Kliesch,
1990; Vanprys, 1992; Vivagni; Norppa, 1995).

Tabela 1 - Resultado da contagem de Microntcleos (MN)
em Eritrécitos Policromaticos (EP) da medula éssea de
camundongos fémeas, apds tratamento simples com
anabolizantes, na dose de 500mg/Kg , via oral.

Tratamentos EP MN % Média Desvio
(%) Padrao(%)

CN 2076 53 2,90 3,23 3,220

CP 2189 313 14,29 19,94 19,625

Cobam. 2192 69 3,14 4,17 2,758

Ubid. 2042 163 7,98 8,37 6,389

X 8499

n 4

X 2124,75

c 77,1897

> 2000 células contadas por grupo

Legenda: CN = Controle Negativo; CP = Controle Positivo;
Cobam. = Cobamamida; Ubid. = Ubidecarenona; MN =
Microntcleos; EP = Eritrdcitos Policromaticos.

Tabela 2 - Variancia do porcentual de Micronticleo (MN)
calculada na leitura dos Eritrécitos Policromaticos (EP),
contido na tabela anterior.

Fonte GL SQ QM F P
Modelo 3 0,1520 0,050 5,76 0,0023
Erro 39 0,3432 0,009

Total 42 0,4953

Coeficiente de correlagdo = 0,3070

F 330.5%= 2,84; GL = Graus de Liberdade ; SQ = Soma de Quadrados; QM =
Quadrado Médio

Legenda: MN = Micronticleos ; EP = Eritrdcitos Policromatico.

Tabela 3 - Comparacdo dos tratamentos, dois a dois, considerando-se
as diferencas entre as médias do porcentual de MN em EP, utilizando-se
medula 6ssea de camundongos fémeas tratadas com anabolizantes.

Comparacdes Diferenca

de grupos de entre Limites de confianca
tratamentos médias

Teste “t’de  Teste de Tukey Teste de tukey

Student (o = 0,05) (@=0,1) (a=0,05)

CN e CP 0,1671* 0,078 a 0,255 0,063 a 0,270 0,050 a 0,284
CNe Cobam. 0,0093 -0,094 a 0,075 -0,090 a 0,109 -0,103 a 0,122
CNe Ubid. 0,0514  -0,126 a 0,023 -0,036 a 0,139 -0,048 a 0,151
CPe Cobam. 0,1577*% 0,655a 0,249 0,049 20,265 0,035 a 0,280
CP e Ubid. 0,1156*** 0,032a 0,198 0,018 0,213 0,005 a 0,225
Cobam. e Ubid.  -0,0420  -0,122 a 0,037 -0,135a0,051 -0,148 a 0,064

#+k Significativo para os testes

“t” de Student: o = 0,05;t o = 2,02; gl =39

T de Tukey: a=0,1; q=3,351; 0=0,05;q=3,795

Legenda: MN = Microndcleos; EP = Eritrécitos Policromdticos; CN
Controle Negativo, CP = Controle Positivo; Cobam.
Cobamamida; Ubid. = Ubidecarenona.
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Tabela 4 - Resultado da contagem de Micronticleos (MN)
em Eritrécitos Normocromaticos (EN) de medula Ossea,
apds tratamento simples com anabolizantes em
camundongos fémeas, na dose de 500mg/kg, via oral.

Média Desvio
Tratamentos EN MN % (%) Padrio (%)
CN 2003 42 2,09 2,13 1,321
CP 2254 380 16,85 17,44 7,071
Cobam. 2009 116 5,77 5,42 3,324
Ubid. 2033 112 5,50 5,61 2,254
x 8299
n 4
X 2074,75
c 120,20

> 2000 células contadas por grupo

Legenda: CN = Controle Negativo;, CP = Controle Positivo
Cobam. = Cobamamida; Ubid. = Ubidecarenona; MN =
Microntcleos; EN = Eritrécitos Normocromaticos.

Tabela 5 - Variancia do porcentual de Micronicleo (MN)
calculada na leitura dos Eritrécitos Normocromaticos (EN)
contidos na Tabela 04.

Fonte GL SQ QM F P
Modelo 3 0,1520 0,051 32,99  0,0001
Erro 48 0,0737 0,001

Total 51 0,2258

Coeficiente de correlagio = 0,6734;

F3485% = 2,84; GL = Graus de Liberdade; SQ = Soma de Quadrados;
QM = Quadrado Médio

Legenda: MN = Micronticleos; EN = Eritrcitos Normocrométicos.

Tabela 6 - Comparacdo dos tratamentos, dois a dois,
considerando-se as diferengas entre as médias do porcentual de
MN em EN, utilizando-se medula éssea de camundongos fémeas
tratadas com anabolizantes.

Comparacdes Diferencas

de grupos de entre Limites de confianca

tratamento médias

Teste “t’de  Teste de Tukey Teste de Tukey

Student (o= 0,05) (a=0,1) (0=0,05)

CNe CP 0,153**  0,11920,186 0,11320,192 0,108 a 0,197
CN e Cobam. 0,032%** 0,001 a 0,064 -0,004 a 0,070 -0,009 a 0,074
CN e Ubid. 0,120** 0,003 a 0,065 -0,001 a 0,070 -0,006 a 0,075
CP e Cobam. 0,034*#* 0,088 a0,151 0,083 20,157 0,078 a 0,162
CP e Ubid. 0,118**  0,087a0,149 0,082a0,154 0,077 a 0,159

Cobam.e Ubid. 0,001 -0,030 2 0,026 -0,031 a 0,035 -0,036 a 0,040

*#%k Significativo para os testes.

“t” de Student: & =0,05; t b =2,01; gl. =48

T de Tukey: a=0,1; q= 3,330; a=0,05; q=3,764

Legenda: MN = Microntcleo; EN = Eritrécitos Normocromdticos; CN =
Controle Negativo; CP = Controle Positivo; Cobam. =
Cobamamida; Ubid. = Ubidecarenona .

A Ubidecarenona, encontrando-se em
concentragdo plasmatica maxima dentro de 10h,
se mantém em estado de equilibrio em 90% dela
por até 4 dias apés a administracdo. Foi este
entendimento de sua farmacocinética que
justificou os testes nos animais feitos apds 24h.
Deve-se isto ao alto peso molecular da
substancia e na absorcao lenta.
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O Laboratério fornecedor desta co-enzima,
através da sua bula informativa, registra como
“essencial na geracdo de energia celular”,
advertindo que podem ocorrer reagdes adversas
imprevisiveis e ainda ndo descritas ou
conhecidas.

Quanto a Cobamamida, que foi o outro
anabolizante alvo destes estudos, o préprio
Laboratério produtor adverte influéncia no
sistema hematopoiético. Perguntamos entdo se

as células eritrocitirias da medula &ssea
estariam comprometidas apds o tratamento
estabelecido.

Consideramos que ndo s6 o aspecto

biolégico precisa ser estudado, mas o moral
também, quando relacionamos o uso de drogas
com o objetivo de melhorar a performance no
esporte, manter uma atitude mental positiva e
fazer o melhor que puder, conseqiientemente
levando em conta o orcamento € o senso critico
(Guimaraes Neto, 1997; Lacayo, 2000).

O uso de substincias para melhorar o
rendimento esportivo e a resisténcia as tarefas
do cotidiano remonta da antigiiidade:

. no ano 2700 a.c., na China do imperador Shen
Yung, usava-se um chd de folhas de Efedra,
da qual posteriormente veio se extrair o
estimulante efedrina;

. por ocasiao das Olimpiadas da Antiga Grécia,
atletas costumavam ingerir testiculos de boi a
fim de aumentarem o tamanho e a poténcia de
seus musculos;

. indios da regido da América Central e
América do Sul mascavam e ainda mascam
folhas de coca, a fim de aumentarem a
resisténcia a fadiga e a fome, além de outras
ervas com diferentes propriedades.

O primeiro doping esportivo ocorreu no
século XIX, quando se ingeriu bolinhas de
cocaina, efedrina e estricnina (esta ultima letal
quando ingerida em doses elevadas); durante a
Segunda Guerra Mundial, vérias pesquisas
foram feitas na 4drea da medicina e farmacologia,
principalmente com o hormonio testosterona e
seus derivados, com o objetivo de se aumentar a
forca, resisténcia e agressividade dos soldados
nos campos de batalha, recuperar ou manter a
vida dos prisioneiros nos campos de
concentragdo, quando se  encontravam
desnutridos e hipocinéticos. Hitler percebe a
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forca concentrada no marketing da vitéria. Nao
bastava competir, o importante era vencer. A
partir daf, tomaram impulso todos os métodos
ilegais, entre eles o doping. Entende-se hoje que
doping € uma lista de substincias proibidas pelo
Comité Olimpico Internacional (COI). Essa lista
¢ modificada constantemente. Existem ainda
substincias que s6 sdo consideradas doping a
partir de determinada quantidade, por exemplo a
testosterona e a cafeina. Qualquer substincia
farmacoldgica que melhore a performance
atlética tende a ser incluida (Guedes, 1997).
Muitas sao as formas de administragao. No
entanto, a mais usada no esporte € a oral, através
de comprimidos ou cdpsulas gelatinosas,
absorvidos e processados em aproximadamente
24 horas, sendo seus efeitos metabolicos
basicos:
. aumento da sintese protéica;

. diminui¢do da utilizacdo de carboidratos
(poupador de glicogénio);

. maior mobilizacdo de lipidios para produgdo
de energia (efeito emagrecedor).

Uma campanha de orientacdo a respeito do
doping provavelmente deve ser mais efetiva do
que qualquer tentativa, pura e simples, de
proibicdo. “Vale lembrar que tudo o que ¢é

proibido € mais gostoso e, logicamente,
lucrativo”.
A funcdo daqueles que possuem

conhecimento nessa édrea deve ser alertar o
possivel usudrio quanto a questdo do
custo/beneficio, ou seja, até quanto vale arriscar
a saide a fim de melhorar o desempenho
atlético?!. Caso o atleta decida correr os riscos, é
fun¢do do expert orientd-lo a tirar o maximo de
beneficios (uso do doping) com as minimas
dosagens possiveis (Guedes, 1997; Lacayo,
2000).

Os efeitos adversos dos anabolizantes
parecem estar diretamente ligados as altas
dosagens. Os profissionais da drea sdo unanimes
em recomendar a procura de um bom
profissional especializado. Os fatores
determinantes do sucesso atlético em todas as
modalidades esportivas sdo: caracteristicas
genéticas favordveis; motivagdo psicoldgica para
arduos treinamentos (o que alguns autores
consideram também uma caracteristica genética);
técnicas adequadas de preparacdo fisica e boa
nutricio. Na maioria das vezes, as drogas

Revista da Educagdo Fisica/lUEM

Maringa,v. 11, n. 1, p. 3-10, 2000



Estudos sobre a leitura de eritrocitos micronucleados...

anabolizantes apenas compensam um  erro
freqiiente de treinamento, que é o volume
excessivo, e por isto ganharam a reputagdo de
serem indispensdveis. A grande massa muscular
apresentada pelos atletas do culturismo € um efeito
da ginastica com pesos e nao de drogas milagrosas,
e sO atinge alto nivel em pessoas com constitui¢ao
genética adequada. A divulgacdo do falso conceito
de que as drogas podem induzir rapidamente
grande aumento de massa muscular ¢é
provavelmente o maior incentivo para 0 seu uso
(Santarem, 1995; Lima, 1999).

CONCLUSAO

O presente estudo, através de uma
experimentacdo de duas drogas consideradas
anabolizantes ndo-hormonais, a Ubidecarenona e

9

a Cobamamida, registrou ndo s6 uma indicag¢do
de mutagenicidade em células eritrocitdrias de
medula 6ssea de camundongo, modelo animal
bem estabelecido, como também os resultados
nos advertem de que o uso de dois anabolizantes
ndo-esterdides  podem  desencadear em
mamiferos um processo mutagénico, merecendo
aten¢do especial da drea de estudos.

Esta mutagenicidade, considerada como
efeito toxicoldgico no ambito celular, diante do
protocolo  utilizado nas experimentagdes,
originou resultados preliminares que sugerem
um encaminhamento de estudos. Entdo
concluimos que conseqiiéncias poderdao advir

nio s6 de forma imediata, mas também
posteriormente. Logo, indicamos necessidade
de continuidade de outras comprovagdes

investigatorias.

STUDIES ABOUT MICRONUCLEITED ERITROCITES IN MICE TREATADED WITH

ANABOLIZANTES

ABSTRACT

Drugs as cobamamid and ubidecarenone have been used by different sportsmen as a treatment to gain fast muscular mass.
Literature shows modulation of haematopoietic toxicity associated with these drugs. An evaluation of the results obtained in
an in vivo study to assess the effectiveness of cobamamid and ubidecarenone administered to normal mice is discussed in this
paper. The sample was compared with controls that received distilled water or cyclophosphamide. The haematopoietic
toxicity was evaluated by MN(micronucleus) test in bone marrow cells. Statistical analysis with ANOVA and paired Student
“t”’and Tuckey “T” tests were used to determine the significance of MN polychromatic erythrocytis (PE) and normochromatic
erythrocytes (NE) in different groups. Both isolated and associated drug administration revealed mutagenesis index effect as
may be seen in the data table and those results require special caution for further studies.

Key words: mice, bone marrow, cobamamid, ubidecarenone, micronucleus.
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