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Resumo: Segundo o Observatorio Brasileiro de Informagdes sobre Drogas (OBID), o
consumo de esterdides anabodlicos androgénicos (EAA) desenfreado tornou-se
epidémico dentro da sociedade, sem distincéo de faixas etarias ou classe econémica. E
uma epidemia estimulada na supervalorizacdo do fisico pela inddstria e pela
comunicacdo de massa. A tentacdo de ganhar masculos rapidamente leva cada vez mais
jovens ao abuso dos esterdides sem orientagdo médica. Os efeitos colaterais, porém,
podem ser devastadores. Os EAA aparecem como uma nova droga que preocupa
autoridades e profissionais da saide em todo o mundo. No Brasil, a preocupacao nédo é
tanta com os atletas, mas com aquele jovem adolescente que, no seu imediatismo, quer
ganhar massa magra rapidamente, um corpo atlético em curto prazo. Diante dessa
problematica um estudo estd sendo realizado no biotério do Laboratorio de
Morfofisiologia Aplicada a Saude do campus Il da Universidade do Estado do Pard, de
setembro a dezembro de 2010, onde ratos da raca (Rattus novergicus albinus) da
linhagem Wistar estdo sendo acometidos a doses de esterdides anabolizantes e
submetidos a treinamento fisico. Com a realizacdo desta pesquisa espera-se observar
alteracbes bioquimicas e/ou principalmente morfoldgicas causadas pelo Esterdide
Anabdlico Androgénico Decanoato de Nandrolona no mdsculo gastrocnémio dos
animais submetidos as sessdes de treinamento e daqueles que nao realizaram tal pratica.

INTRODUCAO

Os horménios sdo substancias quimicas que agem como reguladores
metabdlicos, tendo como objetivo coordenar a maioria das fungbes corporais. O
hormdnio masculino testosterona tem fungdes androgénicas e anabdlicas primordiais,
que agem em uma extensa variedade de tecidos-alvo, incluindo o sistema reprodutor, o
sistema nervoso central, a glandula pituitaria anterior, o rim, o figado, os musculos e o
coracdo (TORTORA; GRABOWSKI, 2002).

Os esterdides anabolico-androgénicos (EAA) sdo substancias sintéticas
derivadas da testosterona, que promovem e mantém caracteristicas sexuais a
masculinidade e status anabolicos dos tecidos somaticos, com isso os EAA tém sido
administrados no tratamento de diversas patologias androgénicas (Handelsman apud
SILVA, 2005).

Em 1939 foi sugerido que sua administracdo poderia melhorar a desempenho de
atletas. O consumo de EAA por atletas brasileiros iniciou-se em meados dos anos 50,
principalmente em esportes de forca e poténcia. Com o passar dos anos seus efeitos



benéficos, em relacdo ao desempenho fisico, foram se popularizando e invadindo
diversas outras modalidades esportivas (LABREE, 1991 apud OLIVEIRA, 2004).

Para Burnett e Kleiman (2002) os EAA tém sido utilizados também, por nédo
atletas com fins estéticos, pelo desejo de ganhar peso e melhorar a aparéncia, sendo
muitas vezes associados ao uso de alcool, cocaina e outras drogas ilicitas.

O uso dos EAA déa-se por atletas que acreditam que essas drogas aumentam a
massa muscular, a forca fisica e a agressividade em competi¢des, e diminuem o tempo
de recuperacdo entre exercicios intensos. Ressaltam também que o uso desenfreado de
EAA entre adolescentes e adultos jovens para fins estéticos é bastante evidente,
principalmente no que se diz respeito ao crescimento muscular rapido (Thein, Thein e
Landry, 1995). E particularmente perturbador o aumento da freqiiéncia do seu uso entre
os adolescentes (Burnett e Kleiman, 2002).

O aumento do desempenho esportivo ou do ganho de massa com o uso dos
esterdides anabolicos androgénicos se deve a varios mecanismos diferentes, como por
exemplo, a estimulacdo direta da sintese de proteina muscular (PELUSO et al., 2000).
No entanto, o abuso no uso de esterdides anabolizantes pode causar sérios problemas de
saude, alguns deles irreversiveis (Rocha e colaboradores, 2007).

Séo relatados efeitos sobre o sistema musculoesquelético, sendo observado o
fechamento prematuro das epifises 6sseas, necrose avascular da cabeca do fémur,
aumento de lesbes musculotendineas, hipertrofia muscular, inibicdo da sintese de
colageno em ligamentos e tenddes, rupturas de tenddes e lesdes articulares, varios
desses casos ocasionados pelo aumento excessivo da forca muscular (DAWSON, 2001).

Hé& ocorréncia de displasia de colageno de tend@es tratados com esterdide anabdlico
tendo o usuario um tenddo mais rigido e com menos alongamento. O esterdide
anabdlico pode inibir a sintese de colageno tanto em ligamentos quanto em tenddes e
produzir mudancas no arranjo das fibrilas de colagenos nestes ultimos, levando a
alteracdes criticas da plasticidade tendinea, resultando em um desenvolvimento
insuficiente destes com relacdo ao rapido aumento de forca do musculo. Ruptura de
tenddes tem sido evidenciada nas extremidades superiores e inferiores de atletas
usuarios de esteréide anabolico, sugerindo que o risco de lesdo nos tendBes esta
associado ao aumento da massa e for¢ca muscular gerando um aumento da sobrecarga
sobre os tendbes (MILES, 1999)

Os EAA estimulam a sintese e a liberacdo de hemoglobina (proteina carreadora
de oxigénio), aumentando a oferta de oxigénio nos tecidos, consequentemente
melhorando o rendimento desportivo (REENTS, 2000). Porem 0 metabolismo oxidativo
elevado durante o exercicio fisico aumenta a producdo de radicais livres no organismo.
A presenca de radicais livres no organismo dos individuos que praticam atividade fisica
e utilizam EAA aumenta as chances de um desequilibrio entre moléculas oxidantes e
antioxidantes resultando na inducéo de danos celulares pelos radicais livres, o chamado
estresse oxidativo.

Apesar de todas as informacdes comentadas acima, s@o raros os estudos que
avaliaram a influéncia dos EAA, associados ou ndo ao treinamento aerobio, sobre o
desempenho em eventos de longa duracéo, e os resultados, tanto em experimentos com
humanos quanto com animais, sdo inconclusivos (ACSM - AMERICAN COLLEGE OF
SPORTS MEDICINE, 1998). Portanto o presente estudo visa investigar os efeitos do
EAA Decanoato de Nandrolona (Deca Durabolin- Organon) sobre sistema
musculoesquelético tanto no ambito bioquimico, especificamente no metabolismo
oxidativo, quanto na morfologia.

OBJETIVOS



Analisar os efeitos do EAA decanoato de nandrolona (Deca Durabolin-
Organon) sobre possiveis alteragdes bioguimicas no metabolismo oxidativo e na
morfologia em relagdo ao masculo estriado esquelético gastrocnémio de ratos jovens
treinados e ndo treinados.

JUSTIFICATIVA

Os EAA aparecem como uma nova droga que preocupa autoridades e
profissionais da saude em todo o mundo. No Brasil, a preocupacdo nédo é tanta com 0s
atletas, mas com aquele jovem adolescente que, no seu imediatismo, quer ganhar massa
e musculos rapidamente, um corpo atlético a curto prazo (RIBEIRO, 2001).

Segundo o Observatério Brasileiro de Informacdes sobre Drogas (OBID), o
consumo desenfreado tornou-se epidémico dentro da sociedade, sem distin¢do de faixas
etarias ou classe econdmica. E uma epidemia estimulada na supervalorizacio do fisico
pela industria e pela comunicacdo de massa, que normalmente encontram nas criangas e
adolescentes, avidos por novidades e necessitados de auto-afirmacdao, os seus alvos mais
frageis. Essa populacdo inicia o0 uso, na maioria das vezes, por influéncia de amigos ou
de um profissional da area, e sem acompanhamento médico. Utilizam o EAA sem serem
esclarecidos das consequéncias maléficas as quais podem ser acometidos (OBID).

Além disso, a facil comercializacdo torna acessivel e passa a falsa impresséo que
ndo traz riscos a salde do consumidor. Segundo o Conselho Federal de Entorpecentes
(1998) é preocupante a compra de produtos importados ilegalmente ou compra ilegal de
produtos fabricados em outros paises, alguns com bula em lingua estrangeira ou até sem
bula. Alguns destes produtos séo falsificados e vendidos em ampolas néo esterilizadas,
colocando em risco a salde do usuario também por este motivo.

A utilizagdo de substancias anabdlicas vem crescendo abruptamente nos Gltimos
anos, ja que favorece a hipertrofia muscular e o melhor desempenho fisico. No entanto,
os efeitos colaterais podem ser extensos e graves.

Em relacdo ao sistema muscular foi observado que houve o aumento de lesbes
musculotendineas em jovens e adultos que fazem uso de esterdide anabolico
androgénico. Essas lesbes sdo causadas por consequéncia do crescimento e forca
muscular exacerbados, ocasionando assim sobrecarga tendinosa (EVANS, 2004).

Assim, entendemos que o estudo dos mecanismos que levam as lesdes
musculares e tendineas merece maior investigacdo e que a divulgacdo desses resultados,
¢ de suma importdncia para esclarecer aos USUArioS Ou propensos usuarios e a
profissionais que trabalham com esporte e atividade fisica, do risco a que se submetem
ao fazer uso de EAA, e que certamente essa utilizacdo ndo é tdo in6cua quanto se
divulga informalmente pelas academias ou entre amigos. Além disso, entendemos que
o presente trabalho pode contribuir para o desenvolvimento da pesquisa cientifica nesta
area, trazendo subsidios para novas pesquisas e para 0 crescimento da pesquisa dentro
da UEPA.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo do tipo prospectivo, aleatério, de coorte, longitudinal,
estatistico comparativo, em um Unico centro, que analisara os efeitos do esterdide
anabdlico androgénico decanoato de nandrolona no sistema muscular de ratos treinados
e ndo treinados.

Serdo utilizados 24 ratos (Rattus novergicus albinus) da linhagem Wistar,
machos, adultos, entre 90 e 120 dias, com peso variando entre 200 e 270 gramas,



originados do biotério Laboratorio de Cirurgia Experimental da Universidade do Estado
do Para, e que serdo mantidos em ambiente com fatores controlados como umidade,
ruido, temperatura a 22° C, obedecendo a um foto-periodo de 12 horas escuro e 12 horas
claro, recebendo &gua e racdo ad libitum, durante todo o experimento. Para que 0s
treinamentos ocorram no periodo em que 0s animais encontram-se acordados, o ciclo
dia-noite sera invertido para que o protocolo de atividade fisica seja desenvolvido de
dia, com o animal acordado.

Os animais serdo distribuidos em gaiolas contendo no maximo quatro animais e
previamente adaptados a um Gabinete para Biotério Desmontavel (EB 273/ Insight)
instalado no Biotério do Laboratdrio de Morfofisiologia Aplicada a Satde da do Centro
de Ciéncias Biologicas da Universidade Estadual do Para, por um periodo de 15 dias
antes do inicio do experimento.

Os animais serdo distribuidos aleatoriamente em quatro grupos, sendo que 0s
animais de dois grupos ndo receberdo tratamento com EAA e dos outros dois grupos,
fardo tratamento com EAA, os animais também serdo submetidos a um protocolo de
exercicio fisico de corrida em roda motorizada (Insight, Brasil).

Grupo Treinado com Anabolizante (GTA): composto por seis animais
treinados tratados com EAA.

Grupo Sedentario com Anabolizante (GSA): composto por seis animais
sedentarios, mas serdo submetidos ao tratamento com anabolizante.

Grupo Treinado sem Anabolizante (GT): composto por seis animais treinados
que ndo serdo submetidos ao tratamento com EAA.

Grupo sem Anabolizante (GS): sdo animais sedentarios que nao serao
submetidos ao tratamento com EAA.

Para realizar uma triagem entre os animais experimentais a fim de determinar
quais 0s animais aceitardo o protocolo de exercicios, colocaremos todos 0s animais por
trés noites consecutivas por 12 horas, dentro da roda de corrida voluntaria (Insight).
Nessa roda os animais terdo acesso agua e comida, e também a uma roda de atividade
fisica. Essa roda registra o nimero de voltas percorridas pelo animal naquela noite, que
sera multiplicado pelo didametro da roda e obteremos a distancia percorrida pelo animal.
Os animais que percorrem maior distancia voluntariamente na roda serdo incluidos no
grupo de animais que realizam atividade fisica.

Os animais dos grupos GTA e GT serdo submetidos a exercicio de corrida em
roda voluntaria(Insight, Brasil) durante seis horas, de 07:00 as 13:00 horas, trés vezes
na semana durante 12 semanas, com acesso a comida e agua a vontade. Os animais
serdo pesados duas vezes por semana para se acompanhar alteracfes na massa corporea.

A escolha da nandrolona (Deca-Durabolin) se deu pelo fato de ser um EAA
sintético comumente usado por atletas e adolescentes, de acordo com o NIDA
(NATIONAL INSTITUTE ON DRUG ABUSE), 2001. Alem disso, também apresenta
forte acdo anabdlica em detrimento da ac¢do androgénica (PERES e LUCIANO, 1995).

Na segunda, quarta e sexta feiras, exatamente trinta minutos apds o téermino do
treinamento, os animais dos grupos TA e SA receberdo uma injecdo intramuscular no
musculo quadriceps da coxa contendo 5 mg/kg de Decanoato de Nandrolona (Deca
Durabolin- Organon) (NORTON, 2000). Esta dose tem sido relatada como equivalente
as doses geralmente utilizadas por atletas, 600mg/semana ou aproximadamente
8mg/kg/semana, em academias (POPE & KATZ, 1988). Os animais dos grupos T e S
receberdo dose intramuscular de o6leo mineral- 0.2mL/kg, veiculo utilizado para
solubilizar o EAA, nas mesmas propor¢des e no mesmo periodo. A administragdo do
veiculo 6leo mineral e 0 EAA serdo iniciadas na primeira semana de treinamento,



totalizando 12 semanas. Esses animais serdo imobilizados por determinado académico,
e outro académico fara aplicacédo de injecdo no musculo quadriceps da coxa.

Apos as 12 semanas do treinamento associado a administracdo de EAA, os ratos
serdo sacrificados atraves de decaptacdo. Ocorrerd posteriormente a remocdo dos
masculo gastrocnémio. As carcagas dos animais, assim como todo material cirdrgico
utilizado durante os procedimentos, serdo destinadas ao lixo hospitalar da UEPA, que é
recolhido pela empresa Cidade Limpa, em sacos plasticos hermeticamente fechados. Os
procedimentos cirargicos e de manipulacdo dos animais serdo acompanhados pela
doutora Katia Simone Kietzer, que apresenta ampla experiéncia no assunto ao longo da
carreira de pesquisadora.

Todos os orgdos removidos serdo imediatamente congelados em nitrogénio
liquido para posterior processamento bioguimico ou mergulhados em formol 10% para
posterior processamento histolégico.

- Andlise morfoldgica

Os mdasculos gastrocnémios serdo  seccionados transversalmente e
longitudinalmente em duas partes. Uma das partes sera fixada em formol 10%
tamponado, por 48 horas. Na etapa de desidratacdo, as pecas serdo mantidas 1 hora em
alcool 70%, 30 minutos em alcool 80%, 30 minutos em &lcool 90% e 3 horas em &lcool
100%. Em seguida, as pecas passardo por processo de diafanizacdo em dois banhos de
xilol por 30 minutos cada. Na etapa de impregnacdo, as pecas serdo mantidas em
recipiente com parafina a 58°C por 1 hora e posteriormente trocadas para outro
recipiente com parafina a 58° por mais 1 hora. Esse procedimento sera realizado
automaticamente pelo equipamento Histotécnico Leika. Em seguida, as pe¢as passarao
por processo de inclusdo em parafina utilizando a Central de Inclusdo Leika e ap06s
solidificar, os blocos serdo mantidos em local resfriado até o seccionamento.

Em um Micrétomo Leika, serdo obtidos cortes transversais do musculo
gastrocnémio com 5um de espessura. Os cortes serdo coletados do microtomo e
delicadamente colocados em agua a 60° no banho-maria para que se abram as ranhuras
da parafina e da seccéo, e para que ele forme uma aderéncia, na lamina histoldgica na
qual sera aposicionada. As laminas permanecerdo em estufa a 58°C por
aproximadamente 24 horas para a adesdo da sec¢do do musculo e derretimento da
parafina.

Para a coloragdo das laminas, se utilizara a técnica hematoxilina-eosina (HE),
para se analisar formas e tamanhos do musculo gastrocnémico. As laminas contendo 0s
cortes serdo desparafinadas e hidratadas sendo colocadas em xilol I por 3 minutos, xilol
Il por 3 minutos, alcool 100% I e Il por 3 minutos, alcool 90% por 3 minutos, alcool
80% por 3 minutos e alcool 70% por 3 minutos, chegando a agua destilada por 1
minuto. Posteriormente serdo colocadas em hematoxilina por 3 minutos, lavadas em
agua corrente por cerca de 1 minuto, colocadas em agua destilada por 1 minuto,
colocadas em eosina por 1,5 minutos, lavadas em agua destilada, em seguida, na etapa
de desidratacdo, mergulhadas em alcool 70% por 1 minuto, alcool 80% por 1 minuto,
alcool 90% por 1 minuto, &lcool 100% I e 1l e por fim, para diafanizacdo, colocadas em
xilol 1 e 1l por 1,5 minutos. Para a montagem das laminas com sobreposi¢do das
laminulas sera utilizado Balsamo do Canadd. Todo o processo descrito acima sera
realizado por académicos da Universidade do Estado do Para.

Para a coloracdo de laminas do tendao do calcéneo, se utilizaré a técnica Picro-
Sirius- Hematoxilina, onde as laminas serdo feitas com cortes de Sum de espessura, e
serdo desparafinizadas e hidratadas de forma usual. ApOs esses procedimentos serdo



coradas durantes 1 hora no Picro- Sirius- Hematoxilina a temperatura ambiente e depois
coradas em agua corrente por 5 minutos, logo sera corada pela hematoxilina por 3 a 6
minutos e lavada em &gua corrente por 10 minutos, e finalmente as laminas serdo
montadas.

As laminas serdo analisadas em microscopio Optico Zeiss, acoplado a uma
maquina fotografica Nikkon, onde se obterd fotos nas objetivas Motic.

As andlises semi-quantitativas morfometricas e microdensitométricas serdo
realizadas num analisador de imagem KS400 (Kontron, Alemanha) acoplado a uma
camara digital colorida (Progres 300, EUA), montada em um microscopio Zeiss
(Axioskop 2, Alemanha). A metodologia é resumidamente apresentada a seguir, mas
pode ser encontrada com detalhe na literatura (Zoli et al, 1990; Chadi et al, 1993). As
imagens serdo obtidas dos cortes transversais do musculo gastrocnemio e através da
camara, serdo projetadas em um monitor (Sony, Japdo). Em seguida, alguns
procedimentos de discriminacéo serdo realizados: Campos de area definida (80,45 x10°
um?) serdo amostrados de regides especificas das seccdes. Os didmetros transversos das
fibras musculares serdo quantificados. Este procedimento sera repetido para cada
seccdo. Serdo analisados 20 seccdes da regido central do ventre muscular de cada
animal.

- Analise bioquimica

Para se determinar a concentracdo de substancias reativas ao acido
tiobarbiturico (TBARS), os produtos resultantes da peroxidacéo lipidica, sera utilizado o
método de Winterbourn e colaboradores (1985) modificado para analise em
espectofotometria. As amostras serdo homogeneizadas, utilizando-se solugdo salina
(0,9%). Logo ap6s a homogeneizacgdo as amostras serdo centrifugadas a 10.000x durante
30 segundos.

O método baseia-se na alteracdo da coloragdo da amostra quando a mesma €
colocada para reagir com o &cido tiobarbitdrico a 1 % na temperatura de 90 a 100 °C e
em meio &cido. Em tubos Eppendorf de 2 ml, serdo colocados 25 uL de BHT (solucéo
etandlica a 2 %), 250 uL de HCI 25%, 250 pL de solucdo de &cido tiobarbitdrico (1%)
dissolvido em solucdo aquosa de NaOH a 0,05N e 250 pL de amostra. Sera feito um
branco com todas as solucBes colocando-se, no lugar da amostra, solucéo salina 0,9%.
Posteriormente, os tubos contendo a mistura serdo incubados em banho fervente
(100°C) durante 10 minutos e resfriados em banho de gelo. Em seguida, adicionardo
750 pL de butanol em cada tubo e agitara em vortex até que haja a transferéncia total da
coloracgéo résea da camada inferior para a superior. A mistura sera centrifugada por 5
minutos a 12000 rpm até que a fase do butanol (sobrenadante) torne-se limpida. Serdo
pipetados 200l de sobrenadante, e as amostras serdo distribuidas em duplicata em uma
placa de 96 wells. A placa foi introduzida em um espectrofotdmetro, onde se mediu a
absorbancia ao comprimento de onda de 532 nm.

A amplificacdo da peroxidacdo durante o ensaio sera prevenida pela adicdo de
um antioxidante (butil-hidroxi-tolueno- BHT) (BROWN & KELLY, 1996).

A concentragdo de TBARs serd determinada utilizando-se o coeficiente de
extingdo molar do MDA (¢ = 1,56 x 10° . M. mL™ ) (WINTERBOURN et al., 1985)
através da formula: Concentracédo de TBARs = Absorbéancia/1,56 x dilui¢des

Para a determinagdo da concentracdo de proteinas das amostras, sera utilizado o
método de Bradford (1976), tendo como padrdo de referéncia solu¢des de albumina
sérica bovina fragdo V (Sigma) e a leitura da absorbancia foi feita a 595 nm.



Na anélise estatistica os quatro grupos GTA, GT, GS e GSA serdo comparados
em relacdo a ocorréncia de peroxidacéo lipidica entre seus 6rgdos estudados.

Capacidade Antioxidante Total equivalente ao TROLOX (TEAC): o presente
protocolo objetiva a dosagem da capacidade anti-oxidante total de amostras bioldgicas .
O potencial anti-oxidante serd determinado segundo a sua equivaléncia a um potente
anti-oxidante conhecido, o trolox (acido 6-hidroxi-2,5,7,8-tetrameticromono-2-
carboxilico; Aldrich Chemical Co 23881-3), analogo sintético hidrossollvel da vitamina
E. Seguir-se-a 0 método proposto por Miller e cols (1993), modificado por Re e cols
(1999), em condicGes adaptadas de temperatura, proporcOes relativas dos reagentes e
tempo de mensuracgdo. Trata-se de uma técnica colorimétrica baseada na reacdo entre o
ABTS (2,2’-azinobis-3-etilbenzotiazolina-acido-6-sulfénico-diaménio) com persulfato
de potassio (K,S,0s), produzindo diretamente o radical cation ABTS™, cromoforo de
coloragdo verde/azul, com absorbancia maxima nos comprimentos de onda 645, 734 e
815nm. A adicao de anti-oxidantes a este radical cation pré-formado o reduz novamente
a ABTS, na extensdo e escala de tempo dependente da capacidade anti-oxidante,
concentracdo de anti-oxidantes e duracdo da reacdo. Isto pode ser mensurado por
espectrofotometria pela observacdo da mudanga na absorbancia lida a 734nm durante
um determinado intervalo de tempo.

Assim, extensdo da descoloracdo como indice de inibicdo do radical cation
ABTS™ é determinada como a atividade anti-oxidante total da amostra, sendo entio
calculada a sua relagdo com a reatividade do trolox como padrdo, sob as mesmas
condi¢des. Os resultados finais serdo expressos em micromoles por litro (mM/I)
correspondente a concentracdo do trolox com capacidade anti-oxidante equivalente a da
amostra que pretendemos estudar, padrdo de medida este denominado TEAC (trolox
equivalente antioxidant capacity).

RESULTADOS ESPERADOS

A presente pesquisa foi aprovada pelo Conselho Nacional de Desenvolvimento
Cientifico e Tecnol6gico- CNPQ e ainda esta acontecendo na Universidade do Estado
do Para, ela estd na 62 semana de execucdo. Alguns aspectos ja foram observados
principalmente no que diz respeito a0 comportamento dos animais, pois 0s que fazem
parte dos grupos anabolizados estdo apresentando comportamento estranho,
principalmente relacionado ao humor e a libido. Percebeu-se ainda que esses animais
estdo aumentando de peso mais que 0s animais do grupo controle, além de alguns ratos
estarem apresentando sangramento nasal consideravel. Com o término desta pesquisa
espera-se observar alteracdes bioguimicas e/ou morfologicas causadas pelo Esterdide
Anabolico Androgénico Decanoato de Nandrolona no mdsculo gastrocnémio dos
animais submetidos as sessdes de treinamento e daqueles que ndo realizaram tal préatica.
Assim podendo esclarecer e alertar jovens e adultos que fazem uso desse medicamento,
além de contribuir para as pesquisas que estdo sendo desenvolvidas nessa area.
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