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RESUMO

A testosterona ¢ um hormonio androgénico fundamental para o desenvolvimento das caracteristicas
sexuais secundarias e a preservacdo da massa muscular, densidade dos ossos, além do bem-estar fisico
e mental em ambos os sexos. A terapia de reposicdo hormonal ¢ recomendada em casos especificos;
contudo, observa-se um aumento no uso inadequado de esteroides anabolizantes androgénicos com
objetivos estéticos. Os impactos cardiovasculares da testosterona exdgena ainda sdo motivo de debate,
apresentando evidéncias que indicam tanto beneficios quanto riscos. Este estudo teve como propdsito
avaliar a seguranca cardiovascular da terapia de reposi¢do de androgenos, distinguindo entre o uso
terapéutico e o uso excessivo. Trata-se de uma revisdo sistematica da literatura, com pesquisa nas
bases PubMed, BVS e SciELO. Os achados sugerem que, em niveis fisiologicos, a testosterona possui
efeitos benéficos sobre o sistema cardiovascular e que a terapia de reposi¢do, quando indicada e
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monitorada de forma adequada, ndo eleva o risco cardiovascular. Conclui-se que o uso em niveis
acima do fisioldgico estd ligado a resultados adversos, sendo necessario mais estudos com maior
namero de participantes ¢ acompanhamento prolongado, além de campanhas de conscientizagdo para
diminuir o uso inadequado.

Palavras-chave: Testosterona; fatores de risco de doencas cardiacas; avaliacdo de risco; agentes
anabolicos; terapia de reposi¢ao hormonal.

ABSTRACT

Testosterone is a fundamental androgenic hormone for the development of secondary sexual
characteristics and the preservation of muscle mass, bone density, and physical and mental well-being
in both sexes. Hormone replacement therapy is recommended in specific cases; however, there is an
observed increase in the inappropriate use of anabolic-androgenic steroids for aesthetic purposes. The
cardiovascular impacts of exogenous testosterone are still a matter of debate, with evidence indicating
both benefits and risks. This study aimed to evaluate the cardiovascular safety of androgen
replacement therapy, distinguishing between therapeutic use and excessive use. This is a systematic
literature review, with searches in the PubMed, BVS, and SciELO databases. The findings suggest
that, at physiological levels, testosterone has beneficial effects on the cardiovascular system and that
replacement therapy, when indicated and properly monitored, does not increase cardiovascular risk. It
is concluded that use at supraphysiological levels is linked to adverse outcomes, and further studies
with a larger number of participants and prolonged follow-up are needed, in addition to awareness
campaigns to reduce inappropriate use.

Keywords: Testosterone; risk factors for heart disease; risk assessment; anabolic agents; hormone
replacement therapy.

1. INTRODUCAO

A testosterona ¢ um hormonio anabdlico, responsavel pelo desenvolvimento do
sistema reprodutor masculino e das caracteristicas sexuais secundarias. E sintetizada a partir
do colesterol, por meio de reagdes quimicas denominadas esteroidogénese e produzida pelas
células de Leydig nos testiculos e em menor quantidade pelas glandulas adrenais, sua
producao ¢ regulada pelo eixo hipotalamo-hipofise-gonadal (ZHAO et al., 2021).

Nas mulheres, ¢ produzida em menor quantidade pelas glandulas suprarenais e
ovarios, tendo o papel de auxiliar na manuten¢do da massa muscular, densidade oOssea e

também de influenciar a disposicao fisica e mental (MCCARTHY et al., 2024).
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A suplementacdo de testosterona ¢ comumente usada em casos de hipogonadismo
patologico, geralmente em homens idosos, definidos como individuos com idade igual ou
superior a 60 anos, conforme estabelecido pelo Ministério da Saude e pelo Estatuto do Idoso
(BRASIL, 2003).

Na populagdo feminina a indicagdo para a terap€utica ocorre na pos-menopausa
(CITTADINI et al., 2022), sendo utilizada para tratamento de sintomas como falta de desejo
sexual, fadiga e perda da massa muscular (MCCARTHY et al., 2024). Além disso, atualmente
observa-se o aumento do uso indiscriminado dos esteroides anabolizantes androgénicos
(EEA) para a melhora estética em praticantes de musculacao (BISPO, L. et al, 2024).

Os efeitos do uso de hormonios anabolizantes no sistema cardiovascular t€ém sido
debatidos, diversos estudos apontam beneficios como a melhora do perfil lipidico e melhora
do controle glicémico, enquanto hd estudos apontando efeitos adversos, como hipertrofia
cardiaca e aumento da pressao arterial (BHASIN et al., 2020).

Dessa forma, o uso da testosterona exodgena ¢ crescente, assim sua seguranca € seus
efeitos devem ser pontuados e melhor avaliados. A partir da revisdo sistemadtica, ¢ importante
diferenciar o uso clinico controlado da testosterona da utilizacdo abusiva de anabolizantes ¢

apontar seu impacto no sistema cardiovascular.

2. METODOLOGIA

2.1 Tipo de estudo e extraciao dos dados

Este estudo trata-se de uma revisdo sistematica, com ou sem meta-analise, que seguira
as diretrizes do PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses). Para selecdo dos trabalhos utilizados, foram acessados os bancos de dados
PubMed, Scopus, Web of Science, Embase e Cochrane Library de artigos publicados entre o
periodo de 2020 a 2025. Os descritores foram selecionados com base nos termos do Medical

Subject Headings (MeSH) e Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS): “Testosterona”;
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“Fatores de risco de doengas cardiacas”; “Avaliacdo de risco”; “Agentes anabdlicos” e

“Terapia de reposi¢ao hormonal”.

2.2 Critérios de inclusao e exclusao

Foram adotados como critério de inclusdo ensaios clinicos, com ou sem randomizagao,
publicados nos ultimos cinco anos. Foram selecionados artigos em portugués, inglés ou
espanhol, disponiveis em texto completo nas plataformas de pesquisa. Os critérios de inclusio
abrangem homens e mulheres adultos (>18 anos), com estudos publicados dentro do periodo
mencionado.

Foram aplicados como critérios de exclusdo acerca dos trabalhos cientificos estudos
com data de publicagdo anterior a cinco anos, estudos com baixa qualidade metodologica,
historico prévio de eventos cardiovasculares grave, pacientes com contraindicacdo formal

para o uso de testosterona e doencas cronicas descompensadas.
2.3 Desfechos primarios e secundarios

1. Incidéncia de doengas cardiovasculares.

2. Alteragdes nos niveis de perfil lipidico (colesterol total, LDL, HDL e triglicerideos);
Variagdo na pressao arterial média;

3. Desenvolvimento de arritmias cardiacas; Alteragdes na composicdo corporal (massa

magra, percentual de gordura).
2.4 Etapas da coleta de dados

A coleta de dados seguiu por trés etapas: Remocdo de duplicatas; leitura de titulos e
resumos para selecdo inicial, leitura completa dos artigos para inclusdo final. Dois revisores
independentes realizardo a selecdo e extracdo dos dados, como o Rayyan. Em caso de
discordancia, um terceiro revisor foi consultado para decisdo final. As varidveis extraidas

incluirdo caracteristicas dos participantes, tipo de intervencdo, desfechos cardiovasculares

A Revista OWL Journal esta licenciada com uma Licenca Creative Commons Atribuicao
(CC BY)
4/12



REVISTA OWL (OWL Journal)

www.revistaowl.com.br — ISSN: 2965-2634

avaliados e tempo de acompanhamento. Os resultados da selecdo dos estudos serdo

apresentados por meio do diagrama PRISMA.
2.5 Analise Estatistica

Em caso de baixa heterogeneidade entre os estudos (I* < 50%), foi realizada
metanalise utilizando modelo de efeitos fixos. Caso a heterogeneidade foi alta (I*> > 50%),
utilizou-se modelo de efeitos aleatorios.

As andlises incluiram as estimativas de risco (RR, OR ou HR) com intervalos de
confianca de 95% Teste de heterogeneidade (I> e Q de Cochran) Graficos de funnel plot e

teste de Egger para avaliar viés de publicagdo
2.6 Aspectos Eticos

Por se tratar de uma revisao sistematica baseada em dados previamente publicados,

ndo sera necessaria aprovagao pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP).
3. DISCUSSAO

A producdo da testosterona ¢ controlada pelo eixo hipotdlamo-hipofise-testicular, que
regula os niveis hormonais através de um sistema de feedback negativo. Apos ser produzida, a
testosterona se propaga pelo sangue, principalmente ligada a proteinas, com cerca de 60%
dela atrelada a globulina de ligagdo aos hormonios sexuais (SHBG) e cerca de 40% a
albumina. Somente de 1% a 2% permanece em sua forma livre. Tanto a fragao livre quanto a
que estd ligada a albumina exercem atividades bioldgicas significativas. Ela pode agir
diretamente nos tecidos ou ser convertida em outros hormdnios mais potentes, como a di-
hidrotestosterona (DHT) ou o estradiol (E2), por meio das enzimas Sa-redutase e aromatase,
respectivamente (KAUR; WERSTUCK, 2021).

A testosterona ¢ metabolizada no figado e eliminada pela urina. Seus efeitos sdo

mediados principalmente pelo receptor androgénico (AR), uma proteina localizada dentro das
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células. Quando a testosterona ou a DHT se liga a esse receptor, ocorrem mudangas na sua
estrutura que permitem sua entrada no nucleo da célula, onde ativa genes que regulam fungdes
corporais importantes (KAUR; WERSTUCK, 2021).

Em condigdes fisiologicas, o hormdnio atua nos receptores androgénicos presentes no
endotélio vascular, musculo liso dos vasos ¢ cardiomiocitos, modulando a funcao endotelial e
a contratilidade cardiaca. Também promove vasodilatagdo, uma vez que aumenta a liberacdo
de oxido nitrico (NO) nas células endoteliais, o que reduz a resisténcia vascular periférica e
melhora o fluxo sanguineo coronariano. Sua acao benéfica no sistema cardiovascular depende
da manutencao dos niveis hormonais fisioldgicos, pois tanto a deficiéncia androgénica quanto
0 excesso podem acarretar respectivamente na disfun¢do endotelial e aumento da rigidez
arterial, ou na hipertrofia miocardica e trombogenicidade aumentada (CITTADINI et al.,
2022).

A doenga cardiovascular (DCV), € a causa nao transmissivel mais prevalente de morte
em todo mundo (KAUR; WERSTUCK, 2021). A testosterona, predominante nos homens
(300-1000 ng/dL) (THIRUMALAI; ANAWALT, 2022) e presente em menores quantidades
nas mulheres (15-70 ng/dL) (MCCARTHY et al., 2024) tem efeitos diretos nos vasos
sanguineos do sistema cardiovascular € no coracdo, bem como efeitos nos fatores de risco
para DCV. Concentragdes séricas de testosterona diminuem com a idade e os niveis reduzidos
de testosterona estdo ligados a doencga arterial coronariana prematura, efeitos desfavoraveis
nos fatores de risco de DCV e aumento do risco de mortalidade cardiovascular,
independentemente da idade (KAUR; WERSTUCK, 2021).

A seguranca da terapia de reposi¢do de testosterona (TRT) foi avaliada em um estudo
envolvendo 11 mil homens que possuiam hipogonadismo (nivel de testosterona abaixo de 300
ng/dL)(THIRUMALAI; ANAWALT, 2022), e nele observou-se que a reposi¢do com TRT
ndo aumentou o risco de eventos cardiovasculares maiores nem a mortalidade geral nessa
populagdo. Assim, concluiram que quando indicada de forma adequada e monitorada
clinicamente, pode ser considerada segura em homens com hipogonadismo (JAISWAL et al.,

2024).
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Em contraste com as varias pesquisas sobre a terapia com testosterona em homens, ha
uma quantidade limitada de dados que se concentram nos efeitos da terapia com testosterona
no risco cardiovascular entre as mulheres. Um estudo que avaliou a literatura existente sobre a
administrag¢do oral, intramuscular ou transdérmica em mulheres menopausadas apontou que a
testosterona exogena em combinagdo com estrogénio pode oferecer um método promissor
para melhorar o perfil de risco cardiovascular. Porém, se em grandes doses pode impactar
negativamente os niveis de colesterol, levando a aterosclerose e risco cardiovascular (LOPEZ
et al., 2023).

Em contrapartida, um estudo feito para investigar a associacdo entre terapia de
reposi¢do de testosterona (TTh) e risco de doencas cardiovasculares (CVD) em 25.796
mulheres cisgénero e 1.580 pessoas trans (idade > 30 anos), mostrou que o uso de TTh nas
mulheres cisgénero foi associado a um risco aumentado de 24% para CVD composto além de
aumentos de 26% para doenca arterial coronariana (CAD) e 29% para acidente vascular
cerebral (AVC) em comparagdo as ndo usudrias (LOPEZ et al., 2023).

Uma analise de dados com o objetivo de avaliar a prevaléncia do uso de testosterona
em atletas recreativos, na cidade de Wroctaw, Poldnia, apontou que 60,32% dos participantes
que usam testosterona e outros esteroides anabolizantes-androgénicos nao consultou um
médico, além de relatarem que a motivacdo para o uso foi principalmente por persuasdo de
amigos (43,33%), internet (35%), publicacdes (31,67%) e um personal coach (18,33%).
Ademais, mais de 76% dos usuarios de testosterona usaram outros agentes farmacoldgicos,
objetivando o aumento do efeito anabdlico e reducdo nos efeitos colaterais, e apenas 18,2%
dos entrevistados tinham conhecimento adequado sobre os efeitos colaterais (SKRZYPIEC-
SPRING et al., 2024).

Pesquisas em farmacoepidemiologia e ensaios clinicos controlados sugerem que o uso
de testosterona nao esta ligado a um aumento significativo de eventos cardiovasculares,
podendo até estar associado a uma diminuicdo na mortalidade em certas situacdes. Esses
resultados indicam que, quando administrada em doses apropriadas e sob a supervisdao de um

profissional de satde, a testosterona pode ter um perfil de seguranga cardiovascular positivo.
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Contudo, ¢ importante ressaltar que esses estudos t€ém limitagdes, como tamanho reduzido da
amostra, acompanhamento por um periodo curto e falta de avaliagdo sistemdtica dos
resultados cardiovasculares, o que pode influenciar a interpretagdo dos dados
(THIRUMALAI; ANAWALT, 2022).

A partir da literatura existente, algumas limitacdes metodologicas frequentes podem
ser identificadas nesses trabalhos. Dentre os principais desafios enfrentados pelos ensaios
clinicos randomizados, podemos citar a duracdo reduzida dos estudos, geralmente inferior a
trés anos, a pequena quantidade de participantes, a falta de avaliagdo sistematica dos
resultados e a exclusao de individuos com alto risco (THIRUMALAI; ANAWALT, 2022).

De maneira geral, as evidéncias sugerem que os niveis naturais de testosterona e a
terapia com doses fisiologicas tém um efeito reduzido nos resultados cardiovasculares. No
entanto, ainda existem davidas sobre a aplicacdo em pacientes que apresentam alto risco, € o
uso de doses superiores as fisiologicas nao ¢ recomendado devido a incerteza quanto aos
perigos e a falta de beneficios demonstrados. Diante disso, destaca-se a relevancia de uma
analise clinica personalizada, levando em conta os possiveis beneficios e riscos da terapia.
(THIRUMALAI; ANAWALT, 2022).

Por outro lado, durante uma andlise em um estudo que avalia individuos que utilizam
esteroides anabolicos-androgénicos de forma suprafisiologica, foi possivel afirmar que ha
associacdo a riscos cardiovasculares, particularmente cardiomiopatia induzida. A revisdo
incluiu 32 casos de cardiomiopatia induzida, predominantemente em homens (97%), com
idade média de 38,3 anos. A maioria dos pacientes apresentou dilatagdo ventricular esquerda,
fracdo de ejecdo reduzida e regurgitagdo mitral. A maioria dos casos mostrou melhora na
funcdo cardiaca apds a descontinuacdo dos esteroides e do tratamento para insuficiéncia
cardiaca (ALHUSBAN et al., 2025).

Derivados sintéticos de testosterona, sdo amplamente utilizados para melhorar o
desempenho atlético e a massa muscular. No entanto, o uso indevido estd associado a
complicagdes cardiovasculares graves, incluindo cardiomiopatia induzida. Enquanto alguns

pacientes se recuperam apos a cessagao, outros podem exigir gerenciamento vitalicio. Maior
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conscientizacao e pesquisa sao necessarias para entender e gerenciar melhor a cardiomiopatia
induzida por esteroides anabolicos-androgénicos (ALHUSBAN et al., 2025).

O conjunto de demonstragdes mais recentes confirma que o uso recreacional e em
altas doses de esteroides anabolizantes estd fortemente associado a multiplas formas de dano
cardiovascular, incluindo: Hipertrofia e fibrose miocardica, disfungdo ventricular, arritmias,
placas coronarianas e aterosclerose precoce, risco aumentado de infarto e morte subita. O
risco ¢ proporcional a dose e a durag@o do uso, sendo parcialmente reversivel em alguns casos
apds a suspensdo. Usuarios jovens, mesmo previamente saudaveis, ndo estdo isentos de

complicagdes graves (ALHUSBAN et al., 2025).
4. RESULTADOS

Os achados analisados ao longo deste trabalho evidenciam que a testosterona exerce
um papel essencial no equilibrio do sistema cardiovascular, atuando sobre receptores
androgénicos presentes no endotélio vascular, musculo liso e cardiomidcitos. Em niveis
hormonais fisiologicos, a testosterona contribui para a vasodilatacdo, melhora da fungdo
endotelial e regulacdo da contratilidade cardiaca, demonstrando efeito protetor sobre o
sistema cardiovascular.

Os resultados de estudos clinicos e observacionais analisados indicam que a terapia de
reposi¢do de testosterona (TRT), quando adequadamente indicada e monitorada em pacientes
com hipogonadismo, ndo aumenta o risco de eventos cardiovasculares maiores, muito menos
a mortalidade geral. Dessa maneira, a TRT pode ser considerada segura em individuos com
deficiéncia androgénica comprovada, desde que administrada dentro dos parametros
fisioldgicos e sob rigoroso acompanhamento médico.

Por outro lado, a literatura mostra inconsisténcia quanto aos efeitos da testosterona em
mulheres, havendo poucos estudos de qualidade sobre a seguranga cardiovascular do uso
terapéutico feminino. As evidéncias atuais sugerem que, em doses fisiologicas e associada ao

estrogénio, a testosterona pode melhorar o perfil cardiovascular na pds-menopausa, mas o uso
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em altas doses ou sem indicagdo médica esta relacionado a alteragdes lipidicas adversas e
aumento do risco aterosclerotico.

De forma oposta ao uso terapéutico, o uso recreacional ou suprafisiolégico de
esteroides anabolizantes derivados da testosterona, tem sido amplamente associado a efeitos
cardiovasculares como hipertrofia e fibrose miocardica, disfungdo ventricular, arritmias,
aterosclerose precoce, infarto agudo do miocéardio e morte subita. Tais complica¢des sdo dose
e tempo-dependentes, podendo ser parcialmente reversiveis apds a suspensdo do uso,
entretanto, frequentemente acarreta sequelas permanentes e risco aumentado de insuficiéncia

cardiaca cronica.
5. CONCLUSAO

Em fungdo das informagdes disponiveis, esta revisdo sistematica investigou as terapias
de reposi¢do hormonal de andrégenos e sua associagdo com o risco cardiovascular. Os
resultados destacam a relevancia da testosterona para o equilibrio cardiovascular, apontando
beneficios em niveis fisiologicos, como a vasodilatagdo, o aprimoramento da fungdo
endotelial e a regulacdo da contratilidade cardiaca.

Por outro lado, o uso de esteroides anabolizantes em altas doses e para fins nao
médicos esta intimamente relacionado a varias modalidades de comprometimento
cardiovascular. Entre as principais complicagdes examinadas estdo: hipertrofia e fibrose do
miocardio, disfungdo do ventriculo, arritmias, desenvolvimento precoce de aterosclerose,
infarto agudo do miocardio e morte subita. As consequéncias indesejaveis sdo capazes de
proceder a prejuizos irremediaveis, aumento do risco de insuficiéncia cardiaca cronica e, em
circunstancias de cardiomiopatia induzida, a necessidade de tratamento continuo para alguns
pacientes. Essas andlises fortalecem que a seguranga terapéutica esta estreitamente conectada
a indugdo de condigdes fisioldgicas e ao respeito aos limites clinicos estabelecidos.

Em suma as conclusdes apresentadas, ¢ relevante observar as restrigdes metodoldgicas

encontradas nos estudos existentes, como o tamanho amostral reduzido e acompanhamento de
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curta duragao (< 3 anos) o que complica uma analise sistemdtica abrangente dos eventos
cardiovasculares a longo prazo. Outrossim, os dados em mulheres e pessoas trans sdo mais
escassos e se observa indicios de risco elevado cardiovascular.

E essencial que as pesquisas futuras incluam ensaios randomizados prolongados,
amostras mais representativas, seguimento sistematico de eventos cardiacos e que se diferem
claramente o uso terapéutico do uso suprafisioldgico. Também se faz crucial a realiza¢do de
campanhas de conscientiza¢do para reduzir o uso ndo medicinal de esteroides anabolizantes,
sobretudo em ambientes de musculagdo e uso estético. A gestdo correta exige uma estratégia
que integre diversas disciplinas, como endocrinologia, cardiologia e saude coletiva, com o
objetivo de potencializar os efeitos terapéuticos e reduzir os perigos relacionados ao uso da

testosterona.
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