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RESUMO 

 

 

SENA, Alessandro de Sousa Mendes. Análise do pênis de rato após administração crônica de 

esteróide anbólico androgênico. 2015. 47 f. Dissertação (Mestrado em Fisiopatologia e 

Ciências Cirúrgicas) – Faculdade de Ciências Médicas, Universidade do Estado do Rio de 

Janeiro, Rio de Janeiro, 2015. 

 

Esteróides Anabolizantes Androgênicos (EAA) têm sido usados por atletas com o 

objetivo de melhorar a massa muscular. O abuso de EAA está associado com distúrbios 

urogenitais, inclusive com disfunção erétil. Contudo as alterações morfológicas penianas 

decorrentes do uso de EAA não foram descritas. O objetivo é avaliar as alterações 

morfológicas do pênis de ratos púberes e adultos tratados cronicamente com doses supra-

fisiológicas de EAA. No trabalho foram usados quarenta e oito ratos machos Wistar, 

divididos em quatro grupos: ratos controle, com 105 dias (C105) e com 65 dias de idade 

(C65) submetidos a injeção de veículo e ratos tratados, com 105 dias (T105) e com 65 dias de 

idade (T65), submetidos à injeção de decanoato de nandrolona na dose de 10 mg/Kg, uma vez 

por semana, durante oito semanas. Os ratos foram mortos, seus pênis foram coletados, fixados 

e processados de maneira rotineira para histologia. Cortes de 5µm de espessura foram corados 

com Tricrômico de Masson, Vermelho de Picrosirius e analisados em microscopia de luz. As 

densidades de superfície do espaço sinusoidal, músculo liso e tecido conjuntivo do corpo 

cavernoso foram calculadas pelo método de contagem de pontos. A área do pênis, do corpo 

cavernoso (com e sem túnica albugínea) e da túnica albugínea foram medidos em cortes 

transversais. As médias dos grupos foram comparadas pelo teste t de Student. Em todos os 

casos, a significância foi fixada em um valor de probabilidade de 0,05. Nos resultados entre 

outras diferenças, destaca-se uma diminuição do corpo cavernoso sem túnica albugínea de 

12,5% no grupo T105 e de 10,9% no grupo T65, em comparação com os seus controles. A 

densidade de superfície de músculo liso cavernoso apresentou uma diminuição de 5,6% e 

12,9% nos grupos T65 e T105, comparando-se com os seus controles. O espaço sinusoidal 

aumentou em 17% no grupo T105 e diminuiu em 9,6% no grupo T65. Concluimos que o uso 

de altas doses de EAA promoveu mudanças estruturais no pênis dos ratos adultos, e estas 

podem estar envolvidas na disfunção erétil. 

 
Palavras-chave: Pênis. Rato. Esteróide anabolizante. Disfunção erétil.     

 



 

ABSTRACT 

 

 

SENA, Alessandro de Sousa Mendes. Morphometric study of the rat penis after chronic 

administration anabolic androgenic steroid. 2015. 47 f. Dissertação (Mestrado em 

Fisiopatologia e Ciências Cirúrgicas) – Faculdade de Ciências Médicas, Universidade do 

Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2015. 

 

Anabolic androgenic steroids (AAS) are used by many athletes to improve muscle 

mass. AAS abuse is associated with urogenital disorders, including erectile dysfunction. 

However, penile morphological changes resulting from the use of AAS have not been 

described. The aim of the study is to assess the penile morphological modifications of 

pubertal and adult rats chronically treated with supra-physiological doses of AAS. Forty-eight 

male Wistar rats were divided into four groups: control rats, 105 days (C105) and 65 days old 

(C65), subjected to injection of the vehicle only; and treated mice, 105 days (T105) and 65 

days old (T65), subjected to injection of nandrolone decanoate at a dose of 10 mg/kg once a 

week for eight weeks. The rats were killed and their penises were collected, fixed and 

processed routinely for histology. Sections 5μm thick were stained with Masson trichrome, 

picrosirius red and examined under light microscopy. The surface density of the sinusoidal 

space and smooth muscle of the corpus cavernosum tissue were calculated by the point 

counting method. The area of the penis, the corpus cavernosum (with and without tunica 

albuginea) and tunica albuginea were measured in transverse sections. The group means were 

compared using the Student t-test. In all cases, significance was set at 0.05 probability. 

Among other differences, there was a decrease in the corpus cavernosum without tunica 

albuginea of 12.5% in the T105 group and 10.9% in the T65 group, compared to their 

controls. The cavernous smooth muscle surface density decreased 5.6% and 12.9% in T65 and 

T105 groups compared with their controls. The sinusoidal space increased by 17% in the 

T105 group and decreased by 9.6% in the T65 group. The use of high doses of ASA promoted 

structural changes in the adult rat penis, and these may be involved in erectile dysfunction. 

 

Keywords: Penis. Anabolic agents. Rat. Erectile dysfunction. 
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INTRODUÇÃO  

 

 

Os testículos secretam vários hormônios sexuais masculinos, que são coletivamente 

denominados androgênios. Entretanto, um deles, a testosterona, é tão mais abundante e 

potente que os outros, que pode ser considerado como sendo o principal hormônio masculino, 

responsável pelos efeitos característicos do gênero (GUYTON & HALL, 1997). 

Assim como a testosterona endógena, os EAA podem exercer grandes efeitos sobre o 

corpo humano, diminuindo o teor de gordura corporal e aumentando a massa muscular, com 

consequente melhora do desempenho atlético. A partir da produção de EAA em laboratório, 

aumentaram os estudos sobre os hormônios e sua ação terapêutica. Por isso a administração 

indiscriminada tem aumentado de forma significativa (YESALIS et al., 1993). Fisiculturistas,  

atletas amadores e de recreação utilizam essas drogas para fins estéticos e com intuito de 

melhorar o desempenho esportivo (FORTUNATO et al., 2006). 

Foi mostrado que cerca de 1 a 3 milhões de homens e mulheres nos Estados Unidos 

fazem uso dos EAA (BAHRKE et al., 2000). Segundo alguns autores, a utilização destas 

drogas comumente é feita em doses 10 a 100 vezes acima da fisiológica, por administração de 

um tipo único ou uma mistura de vários EAA (BRONSON, 1997; CLARK et al., 1997;. 

FEINBERG et al., 1997; HARTGENS & KUIPERS, 2004.; POPE & KATZ, 1994). 

Os EAA exógenos administrados irão suprimir as produções de GnRH pelo 

hipotálamo e produção do hormônio luteinizante pela glândula hipófise  e posteriormente 

suprimir a produção de testosterona testicular (DOHLE et al., 2003). O mecanismo de ação 

dos EAA podem diferir entre os compostos , devido às variações na molécula do esteróide e 

afinidade para receptores de andrógenos (HARTGENS & KUIPERS, 2004). Os autores 

PITTELOUD
 
(2008) e HAYES (2001) também citam que os esteróides promovem um 

feedback negativo sobre o hipotálamo. 

Muitos efeitos colaterais em órgãos andrógeno-dependentes foram descritos e isso 

depende da dose e do tempo de administração (SHAHIDI, 2001), alguns relatados incluem 

acne, atrofia testicular, ginecomastia, hipertensão, arritmia, infarto do miocárdio, depressão, 

aumento da quantidade de hemácias, alteração da função diastólica, diminuição na contagem 

de espermatozóides e mortalidade (DICKERMAN et al., 1997; FARRELL & MCGINNIS, 

2004). 

Outros efeitos colaterais têm sido relacionados ao uso de EAA, incluindo desordens do 

sistema urogenital (LUCÍA et al., 1996). Sabe-se que altas doses de decanoato de nandrolona 
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reduz o volume testicular e o comprimento dos túbulos seminíferos em ratos (SHOKRI et al., 

2010). Na próstata, foi visto uma diminuição do peso e volume prostático, mas com aumento 

da altura do epitélio prostático em ratos que usaram EAA (VARGAS et al., 2013). Um estudo 

mostrou que altas doses de EAA encurtou a vida de ratos machos. Neste trabalho 52% dos 

ratos tratados morreram em um ano de tratamento, enquanto a mortalidade foi de 12% no 

grupo controle (BRONSON, 1997). 

A disfunção erétil (DE), também conhecida como impotência sexual masculina, é 

definida como a inabilidade persistente (por no mínimo 6 meses) de obter e manter uma 

ereção firme o suficiente para permitir uma performance sexual satisfatória (ALBERSEN, 

2011).  

Estudos em animais e humanos têm sugerido que os níveis adequados de hormônios 

androgênicos são necessários para preservar a morfologia do tecido erétil peniano, sendo 

importante também para o mecanismo bioquímico envolvido na ereção. Um baixo nível de 

testosterona pode estar associado à disfunção erétil (MILLS et al., 1996; GRANATA et al., 

1997; DAI et al., 1999; SHEN et al., 2003; GOOREN e SAAD, 2006; TRAISH e GUAY, 

2006; DE SOUZA et al., 2012). Dessa forma a relação entre os hormônios androgênicos e o 

funcionamento normal do pênis como órgão sexual é bastante conhecida. 

 Os EAA diminuem os níveis de testosterona endógena e de hormônios gonadotróficos, 

reduzindo também o peso testicular, contagem de espermatozóides e a motilidade dos 

espermatozóides (SHAHIDI, 2001). Os androgênios exercem seus efeitos biológicos através de 

um único receptor intracelular que está presente no trato reprodutivo, bem como, em muitos 

tecidos não-reprodutivos como osso, músculo esquelético, cérebro, fígado, rim e adipócitos. Os 

EAA se ligam ao mesmo receptor que a testosterona e a dihidrotestosterona, porém os efeitos 

vistos são algumas vezes distintos (SHAHIDI, 2001). 

 Um dos EAA mais usados e aprovados pelo órgão americano controlador de alimentos e 

remédios é o decanoato de nandrolona (Deca Durabolin®)(SHAHIDI, 2001). Por este motivo, no 

presente estudo foi usado especificamente o decanoato de nadrolona. 

 Em 1950 a nandrolona foi sintetizada (BIRCH, 1950). Este andrógeno é  metabolizado de 

maneira similar à testosterona e seus principais subprodutos são a 3-norandrosterona (um derivado 

5α) e a 2-noretiocolanolona (um derivado 5β) (ENGEL et al., 1958). Foi mostrado que a 

nandrolona, assim como a testosterona, pode sofrer aromatização (Gaillard & Silberzahn, 1987). 

Mesmo tendo similaridade com a testosterona, a nandrolona tem maior efeito anabólico. A 

substituição de um átomo de hidrogênio no grupo metil C19 da testosterona cria um novo centro 
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assimétrico em C10, que pode ser responsável por favorecer a relação anabólico-androgênica da 

droga (SHAHIDI, 2001). 

No trabalho usamos o pênis de ratos como modelo de estudo, assim, é interessante que 

a anatomia peniana desses animais seja brevemente descrita. O tecido erétil peniano dos ratos 

é composto por um par de corpos cavernosos, unidos entre si e situados dorsalmente ao corpo 

esponjoso, além de fáscias, nervos e vasos, todos recobertos pela pele. A maior parte do pênis 

é formada pelos corpos cavernosos, os quais se originam sob sínfise púbica correndo lado a 

lado. Ventralmente aos corpos cavernosos localiza-se o corpo esponjoso, que abriga no seu 

interior a uretra. Estas estruturas são envolvidas por uma camada de tecido fibroso, a túnica 

albugínea, que varia em espessura tornando-se mais delgada ao envolver o corpo esponjoso. 

Próximo ao seu terço distal, a haste peniana tem uma flexura em ângulo reto. Apresenta pouco 

tecido erétil e uma estrutura óssea localizado mais distalmente (QUINLAN et al., 1989). 

Os corpos cavernosos são formados por uma camada de células musculares lisas 

localizadas na região subendotelial que circunda os espaços vasculares (sinusóides), situados 

entre as trabéculas. Estes feixes musculares têm disposição longitudinal e transversal. As 

fibras musculares lisas dos corpos cavernosos são os elementos que se encontram em menor 

número entre os componentes do corpo cavernoso do pênis (PINHEIRO et al., 2000). 

Sabe-se que níveis adequados de testosterona são necessários para a manutenção da 

morfologia peniana normal nesta espécie (DE SOUZA et al., 2012; MIRANDA et al., 2012). 

Contudo, até o momento, não há informações sobre os efeitos de doses supra-fisiológicas de 

decanoato de nandrolona no tecido do corpo cavernoso. Tem sido visto que o uso de altas 

doses deste EAA causa efeitos adversos sobre diferentes órgãos (VARGAS et al., 2013; 

FORTUNATO et al., 2006; FRANKENFELD et al., 2014), contudo os efeitos deste fármaco 

sobre na estrutura do pênis tem recebido menos atenção.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Frankenfeld%20SP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25225984
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1 OBJETIVO 

 

 

Estudar os efeitos de doses supra-fisiológicas de esteróides anabólicos androgênicos 

na morfologia peniana de ratos púberes e adultos. 
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2 MATERIAL E MÉTODOS 

 

 

Este trabalho foi aprovado pelo Comitê de Ética para o Cuidado e Uso de animais 

experimentais do Instituto de Biologia Roberto Alcântra Gomes da UERJ (CEUA). Número 

de aprovação 050/2012. 

 

 

2.1 Animais 

 

 

 Quarenta e oito ratos Wistar machos foram mantidos em biotério com iluminação 

artificial controlada (12h ciclo claro-escuro), temperatura (21 ±2 º C) e oferecido ração 

comercial e água ad libitum. O estudo teve início com  vinte animais, foi realizado  no 

Laboratório de Biologia do Exercício e Laboratório de Fisiologia Endócrina da Universidade 

Federal do Rio de Janeiro (UFRJ), em conjunto com a Unidade de Pesquisa Urogenital da 

Universidade Estadual do Rio de Janeiro (UERJ), onde o número de animais foi aumentado 

em mais vinte e oito. Metade dos animais recebeu uma injeção de EAA e a outra metade 

recebeu injeção de um veículo, passando pelo mesmo estresse do gupo tratado. 

Posteriormente os animais foram submetidos a eutanásia, onde o pênis, próstata e testículos 

foram coletados, em conformidade com as orientações convencionais para a experimentação 

com animais. 

 

 

2.2 Grupos 

 

 

Os animais foram divididos em quatro grupos: ratos controle adultos, com 105 dias de 

idade (C105) (n =10) e púberes, com 65 dias de idade (C65) (n = 14), submetidos à injeção de 

veículo (óleo de amendoim com 10% álcool benzóico) e ratos adultos, com 105 (T105) 

(n=10) e púberes, com 65 dias de idade (T65) (n=14), tratados com decanoato de nandrolona 

(Deca Durabolin 50 mg.mL-1 Organon) 10 mg/Kg de peso corporal. Esteróide e veículo foram 

administrados por injeção intramuscular no membro posterior uma vez por semana por oito 

semanas, sempre às nove horas da manhã (FORTUNATO et al,. 2006; VARGAS et al. 2013). 
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2.3 Eutanásia dos animais e coleta dos tecidos 

 

Após as oito semanas de tratamento, com 161 dias de idade (C105 e T105) e com 121 

dias de idade (C65 e C105), os ratos foram submetidos à eutanásia por sobredose anestésica 

(100 mg/Kg tiopental sódico, injetado por via intraperitoneal) (Cristália, São Paulo, Brasil). Foi 

feita a retirada do pênis e o seu terço médio foi fixado em formaldeído 4% para posterior 

análise histológica. 

 

 

Figura 1- Fotografia pênis de rato em vista lateral 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: O Autor, 2015. 
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2.4 Microscopia de Luz 

 

 

 As amostras do terço médio do pênis dos animais fixados em formaldeído 4%, foram 

submetidas às técnicas histológicas de rotina, desidratadas em álcool, clarificadas em xilol 

para posterior inclusão em parafina e cortado em 5 µm de espessura por micrótomo (CUT 

4060, Olympus, Tóquio, Japão). Corados pela hematoxilina & eosina para verificar a 

integridade dos tecidos, pelo tricrômico de Masson para avaliar a densidades das estruturas 

eréteis do pênis  e pelo vermelho de picrosirius para analisar a área de secção transversa das 

estruturas do pênis e para análise subjetiva dos tipos de colágeno, quando observado sob a luz 

polarizada. As imagens de microscopia de luz convencional e polarizada foram capturadas por 

uma câmera DP70 (Olympus, Tóquio, Japão) acoplada ao microscópio BX51 (Olympus, 

Tóquio, Japão). 

  

 

2.4.1 Densidades de superfície 

 

 

As densidades de superfície do espaço sinusoidal,  do tecido conjuntivo e do músculo 

liso dos corpos cavernosos foram quantificadas por análise dos cortes corados com tricrômico 

de Masson. Para cada animal foram obtidas 25 fotomicrografias do corpo cavernoso com 

magnificação de 400x, a densidade de cada uma dessas estruturas foi expressa em 

porcentagem, obtida pelo método de contagem de pontos. 

A contagem usa uma grade de 99 pontos para obter a densidade de superfície das 

estruturas de interesse, sobrepondo às imagens usando a ferramenta grid do software Image J 

(versão 1.45s, Instituto Nacional de Saúde, EUA). A fotomicrografia do corpo cavernoso é 

sobreposta por 99 cruzes, onde o quadrante superior direito das cruzes são os locais de 

identificação das estruturas quantificadas. Sendo posteriormente multiplicado por 100 e 

dividido por 99 a fim de corrigir a porcentagem para os 99 pontos utilizados como sistema de 

teste. Desta forma, estes resultados são considerados como a densidade de superfície de cada 

uma das estruturas analisadas, expressas em porcentagem. 

A ferramenta cell counter possibilita quantificar mais de uma estrutura na mesma 

imagem. Após selecionar o número e realizar as quantificações, as quantidades de seleções 

em cada estrutura ficarão registradas na janela cell counter ao lado do seu número. Os valores 
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encontrados, de cada estrutura em cada imagem, foram tabulados e as médias de cada animal 

utilizadas para análise estatística. A Figura 3 mostra a grade de 99 pontos e a contagem no 

Image J. (DE SOUZA, 2012). 

 

 

 

Figura 2 – Recurso cell conter para quantificação no software Image J 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Legenda: Imagem do corpo cavernoso do pênis de rato corado com de tricrômico de Masson e aumento de 400x, 

utilzando o recurso Cell Conter onde tipo 1 corresponde à contagem do espaço sinusóide, tipo 2 ao 

tecido conjuntivo e tipo 3 ao músculo liso   

Fonte: O Autor, 2015. 
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2.4.2 Área do corte transversal do pênis, área do corpo cavernoso com e sem a túnica       

albugínea e área da túnica albugínea 

 

 

Nas análises das áreas do pênis foram utilizadas fotomicrografias de lâminas coradas 

pelo vermelho de picrosirius (Figura. 4), capturadas em fundo claro, com aumento de 12x por 

uma câmera digital (AxionCan ERC5S, Karl Zeiss, Gottingen, Alemanha) acoplada ao 

microscópio estereoscópico (SteREO Discovery V8, Karl Zeiss, Gottingen, Alemanha). Em 

uma única imagem é possível observar todo o corte transversal do pênis, onde o estudo 

especificou as áreas do corte transversal do pênis, do corpo cavernoso com e sem sua túnica 

albugínea, mensuradas em mm
2
. Estas mensurações foram realizadas no software Image J 

com a ferramenta “free Hand”. Na apresentação dos dados em mm
2 

foi necessário realizar, 

previamente a mensuração e calibração do software com a fotomicrografia da lâmina 

histológica junto a uma régua milimetrada (FELIX-PATRÍCIO, 2015).  

 

 

2.4.2.1 Calibração do software image J (versão 1.45s) 

 

 

Para obtenção dos dados em mm
2

 é necessário calibrar o software, pois a unidade em 

que qualquer software de imagem se baseia é o pixel. O software nos fornece a distância em 

pixels, e informamos ao software que aquela distância (comprimento) corresponde 2,0 mm. 

Ao marcarmos a opção do box global, qualquer mensuração realizada no software, enquanto 

estiver aberto, estará em mm. Para certificarmos nossa calibração, mensuramos novamente a 

distância marcada, e o resultado deverá ser 2,0 mm (Figura. 5) (FELIX-PATRÍCIO, 2015). 
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Figura 3 - Fotomicrografia do terço médio do pênis de rato, corado com vermelho de 

picrosirius com aumento de 12x 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: O Autor, 2015. 

 

Figura 4 - Calibração da régua milimetrada no imageJ, aumento de 12x 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: O Autor, 2015. 

 

Secção tranversal 

do penis de rato: 
 

Corpo esponjoso;  

 

Uretra; 

 

Túnica albugínea do 

corpo cavernoso; 

 

Corpo cavernoso; 

 

Feixe vasculonervoso. 
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Em seguida foram mensuradas a área total do pênis (Figura 6) e as áreas do corpo 

cavernoso com e sem a túnica albugínea (Figura 7 e 8). Depois de marcar a área desejada 

foram selecionadas as opções analyze e measure. A janela results  apresenta os valores 

referentes às áreas envolvidas em mm
2
. O mesmo procedimento foi realizado para analisar 

todas as áreas dos cortes transversais, exceto a área do corte transversal da túnica albugínea 

do corpo cavernoso, que foi estimada pela subtração da área do corpo cavernoso com e sem 

sua túnica albugínea. Todos resultados foram tabulados em planilha para análise estatística 

(FELIX-PATRÍCIO, 2015). 

 

Figura 5 – Mensurando a área total do corte transversal do terço médio do pênis, aumento 12x 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: O Autor, 2015. 
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Figura 6 – Mensurando a área do corte transversal do terço médio do corpo cavernoso com a 

túnica albugínea, aumento de 12x 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: O Autor, 2015. 

 

Figura 7 - Mensurando a área do corte transversal do terço médio do corpo cavernoso sem a 

túnica albugínea, aumento de 12x 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: O Autor, 2015. 
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2.4.3 Tipos de Colágeno 

 

 O método de coloração pelo vermelho de Picro Sirius faz com que os radicais 

sulfônicos do corante reajam com os grupamentos amínicos da lisina, um dos principais 

aminoácidos que compõe o colágeno, tornando a birefrigência mais intensa (MONTES e 

JUNQUEIRA, 1991). O colágeno apresenta-se birefrigente com diferentes tons entre verde e 

vermelho, quando observado sob luz polarizada em um fundo negro (JUNQUEIRA e 

CARNEIRO, 2008)    

Nestes mesmos cortes, sob magnificação de 400x e sob luz polarizada foi analisado 

subjetivamente a presença de diferentes tipos de colágeno no corpo carvernoso, tipo III 

(observado em verde) e tipo I (em vermelho/ laranja) (MONTES, 1996). Esta avaliação foi 

realizado em imagens capturadas com uma câmara digital (DP70, Olympus, Tóquio, Japão), 

acoplada a um microscópio (BX51 da Olympus, Tóquio, Japão). 

 

 

2.5 Análise Estatística 

 

 

Toda análise estatística foi realizada utilizando o software GraphPad Prism 5.0 

(GraphPad Software, San Diego, EUA). Os dados foram tabulados e avaliados quanto à 

normalidade (distribuição Gaussiana) pelo teste de D’Agostino e Pearson. Os dados que 

obedeceram a distribuição Gaussiana foram comparados pelo teste t de Student considerando 

p<0,05 como significativo. Já para os dados que não estavam dentro da curva de normalidade 

foi utilzado o teste de Mann-Whitney, também considerando p<0,05 como significativo. 
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3 RESULTADOS 

 

 

A densidade de superfície do espaço sinusoidal diminuiu em 10% no grupo T65 

comparado com o grupo C65. Na densidade de superfície do músculo liso o tratamento 

promoveu uma redução de 6% no grupo T65 comparado com o grupo C65. No grupo T65 uso 

da nandrolona acarretou um aumento de 7% na densidade de superficie do tecido conjuntivo 

quando comparado com o C65 (Tabela 1, Figuras 9, 10, 11 e 12). 

Já no grupo T105 a densidade de superfície do espaço sinusoidal aumentou em 17% 

quando comparado ao grupo C105. Quanto à densidade do músculo liso o tratamento 

promoveu uma redução de 13% no grupo T105 comparando com o grupo C105. Na densidade 

do tecido conjuntivo o uso da nandrolona não acarretou diferença entre os grupos T105 e o 

grupo C105 (Tabela 2, Figuras 9, 10, 11 e 12).   

Nos grupos T65 a área do pênis diminuiu em 6% comparando com o grupo C65. A 

área do corpo cavernoso incluindo e excluindo a túnica albugínea também apresentaram 

diminuição no grupo T65 comparado com o grupo C65 de 7 e 11%, respectivamente (Tabela 

1, Figuras 13,14,15 e 16).  

Nos animais do grupo T105, tanto a área do pênis quanto a área do corpo cavernoso 

incluindo a túnica albugínea não apresentaram alterações quando comparado ao grupo C105. 

Porém nas análises da área do corpo cavernoso excluindo a túnica albugínea, o uso da 

nandrolona acarretou uma redução de 13% no grupos T105 comparando como o grupo C105 

(Tabela 2, Figuras 13,14,15 e 16).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



25 

 

Tabela 1 – Dados morfométricos do pênis de animais púberes  

 

 C65 T65 P 

Área da secção transversal do pênis (mm2) 7.48 ± 0.52 7.06 ± 0.66 <0.01 

Área dos corpos cavernosos com túnica (mm2) 5.45 ± 0.39 5.07 ± 0.49 <0.01 

Área dos corpos cavernosos sem túnica (mm2) 2.98 ± 0.39 2.65 ± 0.29 <0.001 

Área da túnica albugínea (mm2) 2.47 ± 0.27 2.55 ± 0.48 0.70 

Densidade de superfície do espaço sinusoidal (%) 28.7 ± 11.6 26.0 ± 10.2 <0.05 

Densidade de superfície do tecido conjuntivo (%) 54.1 ± 13.4 57.8 ± 11.9 <0.01 

Densidade de superfície do músculo liso (%) 16.0 ± 05.4 15.1 ± 5.0 <0.05 

Legenda: Controle (C65) e animais submetidos ao tratamento com doses supra-fisiológica de esteróides 

anabólicos androgênicos (T65 

Nota: Os dados são apresentados como média±desvio padrão. 

Fonte: O Autor, 2015. 

 

 

Tabela 2 –Morfometria peniana de animais adultos  

 C105 T105 P 

Área da secção transversal do pênis (mm2) 7.22 ± 0.92 7.35 ± 1.16 0.57 

Área dos corpos cavernosos com túnica (mm2) 5.32 ± 0.71 5.43 ± 1.03 0.66 

Área dos corpos cavernosos sem túnica (mm2) 2.92 ± 0.34 2.55 ± 0.40 <0.01 

Área da túnica albugínea (mm2) 2.40 ± 0.45 2.88 ± 0.70 <0.05 

Densidade de superfície do espaço sinusoidal (%) 24.5 ± 8.2 28.7 ± 13.8 <0.05 

Densidade de superfície do tecido conjuntivo (%) 59.5 ± 11.1 57.2 ± 15.5 0.40 

Densidade de superfície do músculo liso (%) 15.1±   6.3 13.1 ±   4.6 <0.01 

Legenda: Controle (C105) e submetidos ao tratamento com esteróide anabolizantes androgênicos (T105). 

Nota: Os dados são apresentados como média±desvio padrão. 

Fonte: O Autor, 2015. 
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Figura 8 - Fotomicrografia de corpo cavernoso do pênis de rato  

 

                                                                       

Legenda: Grupos C105 (A), T105 (B), C65 (C) e T65 (D). Tricrômico de Masson, Aumento de 400x 

Nota: Na figura B o grupo T105 apresentou uma redução de 13% da musculatura lisa (seta amarela), um 

aumento de 17% do espaço sinusoidal (espaços brancos) e tecido conjuntivo (estrutura azul) não 

apresentou alterações estatísticas significativas, comparando com a figura A grupo C105. Já na figura D, 

grupo T65 apresentou uma redução de 6% da musculatura lisa (seta amarela), um aumento de 10% do 

espaço sinusoidal (espaços brancos) e tecido conjuntivo (estrutura azul)  apresentou um aumento de 7% 

quando comparado com a figura C grupo C65. A barra de escala representa 200µm. 

Fonte: O Autor, 2015. 
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Figura 9 - Densidade de superfície do espaço sinusoidal do corpo cavernoso dos animais  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Legenda: Grupos C65 e T65 (gráfico à esquerda) e C105 e T105 (gráfico à direita). * p<0,05 

Nota: No gráfico à esquerda o grupo T65 apresentou uma redução de 10% comparada com o grupo C65, já o 

grupo T105 apresentou um aumento de 17% comparada com o grupo C105. O asterísco (*) indica 

diferença estatísca (p>0,05) 

Fonte: O Autor, 2015. 

 

 

Figura 10 - Densidade de superfície do músculo lisodo corpo cavernoso dos animais  
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Legenda: Grupos C65 e T65 (gráfico à esquerda) e C105 e T105 (gráfico à direita). * p<0,05 

Nota: No gráfico à esquerda o grupo T65 apresentou uma redução de 6% comparada com o grupo C65, já o  

grupo T105 apresentou uma redução de 13% comparada com o grupo C105. O asterísco (*) indica 

diferença estatísca (p>0,05) 

Fonte: O Autor, 2015. 
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Figura 11 - Densidade de superfície do tecido conjuntivo do corpo cavernoso dos animais  
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Legenda: Grupos C65 e T65 (gráfico à esquerda) e C105 e T105 (gráfico à direita). * p<0,05 

Nota: No gráfico à esquerda o grupo T65 apresentou um aumento de 7% comparada com o grupo C65, já o 

grupo T105 não apresentou uma diferença estatisticamente significante comparada com o grupo C105. O 

asterísco (*) indica diferença estatísca (p>0,05) 
Fonte: O Autor, 2015. 
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Figura 12 -Fotomicrografia do corte transversal do pênis de ratos  

 

 

 
 

Legenda: Grupos: C65(A),T65(B), C105(C) e T105(D). Vermelho de picrosirius, aumento de 12x. 

Nota: Imagem apenas ilustrativa da secção transversa do pênis de rato dos quatro grupos controle e tratados, 

púberes e adultos. Não é possível apreciar visualmente as diferenças morforlógicas. A barra de escala 

representa 5 mm. 

Fonte: O Autor, 2015. 
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Figura 13 - Área total do pênis dos ratos  
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Legenda: Grupos C65 e T65 (gráfico à esquerda) e C105 e T105 (gráficoà direita). * p<0,05. 
Nota: No gráfico à esquerda o grupo T65 apresentou uma redução de 6% comparada com o grupo C65, já o 

grupo T105 não apresentou diferença estatisticamente significante comparada com o grupo C105. O 

asterísco (*) indica diferença estatísca (p>0,05). 

Fonte: O Autor, 2015. 

 

 

Figura 14 - Área do corpo cavernoso do pênis com túnica albugínea  
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Legenda: Grupos C65 e T65 (gráfico à esquerda) e C105 e T105 (gráfico à direita). * p<0,05. 
Nota: No gráfico à esquerda o grupo T65 apresentou uma redução de 7% comparada com o grupo C65, já o grupo 

T105 não apresentou diferença estatisticamente significante comparada com o grupo C105. O asterísco (*) 

indica diferença estatísca (p>0,05). 

Fonte: O Autor, 2015. 
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Figura 15 - Área do corpo cavernoso do pênis sem túnica albugínea  
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Legenda: Grupos C65 e T65 (gráfico à esquerda) e C105 e T105 (gráfico à direita).  * p<0,05. 

Nota: No gráfico à esquerda o grupo T65 apresentou uma redução de 11% comparada com o grupo C65, já o 

grupo T105 apresentou uma redução de 13% comparada com o grupo C105. O asterísco (*) indica 

diferença estatísca (p>0,05). 

Fonte: O Autor, 2015. 
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Figura 16. Fotomicrografia do corpo cavernoso de ratos  

 

 

 

Legenda Grupos: C65 (A), T65 (B), C105 (C) e T105 (D).  Vermelho de Picrosirius sob a luz polarizada, 

aumento de 400x. 
Nota: Na figura A o grupo C65 padrão com predomínio em vermelho; em B o grupo T65 com predomínio em 

verde; Figura C grupo 105 apresentando um padrão misto (vermelho e verde); e em D no grupo T105 um 

predomínio em verde. A barra de escala representa 200µm. 

Fonte: O Autor, 2015. 

 

Enquanto os animais do grupo controle de 65 dias exibiram predomínio de fibras 

colágenas com birrefringência em vermelho, nos animais tratados de mesma idade o 

predomínio foi de fibras exibidas em verde, indicando que houve um “turnover” na deposição 

de colágeno no corpo cavernoso. Nos animais do grupo controle de 105 dias, as fibras 

colágenas mostraram um padrão misto, intercalando áreas com birrefringência em vermelho e 

verde enquanto que no grupo tratado da mesma idade o padrão predominante foi verde. 
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4 DISCUSSÃO 

 

 

Hormônios androgênicos são importantes na diferenciação sexual e formação dos 

órgãos genitais masculinos (MURASHIMA et al., 2014). Mais do que isto, estes hormônios 

agem em outros tecidos não diretamente relacionados com o sistema genital, como o tecido 

adiposo e muscular (YESALIS et al., 1993,  WANG et al. 2004). Com base nestes efeitos, 

muitos atletas, amadores e profissionais, jovens e adultos, têm utilizado de maneira 

indiscriminada os derivados sintéticos da testosterona. Os EAA têm maior potência que a 

testosterona e frequentemente são utilizados em doses que atingem concentrações muito 

maiores do que as fisiológicas (FRAGKAKI et al., 2008). Assim, com o aumento da massa 

muscular e diminuição da massa adiposa corpórea, estes usuários alcançam objetivos estéticos 

ou esportivos que normalmente não seriam alcançados sem o uso destes hormônios. Embora 

os EAA sejam drogas classificadas como classe III (utilidade clínica/  

Potencial moderado de abuso e dependência) e seu uso seja regulado por normas rígidas, o 

acesso ilegal à estas substâncias sem orientação médica é fácil (CORDARO et al., 2011). 

Contudo, a alta concentração sérica destes hormônios acarreta mudanças fisiológicas 

importantes, que põem em risco a saúde do usuário. Além das alterações em órgãos vitais, 

como coração, rim e fígado (FRANKENFELD et al., 2014), os órgãos do sistema urogenital 

também têm sido apontados como afetados pelo uso de EAA em condições experimentais. No 

sistema urogenital, os EAA diminuem os níveis de testosterona endógena e de hormônios 

gonadotróficos, assim como o peso testicular, contagem de espermatozóides e a motilidade 

dos espermatozóides (SHAHIDI, 2001). Foi visto que a próstata de animais injetados com 

altas doses destes hormônios apresentam alterações morfológicas importantes, compatíveis 

com alterações funcionais (VARGAS et al., 2013).  Porém, este é o primeiro estudo que 

investiga o pênis de ratos púberes e adultos após o uso de altas doses  de EAA. 

Um estudo anterior comparou o uso de testosterona, nandrolona e decanoato de 

nandrolona em ratos machos e comparou com um grupo controle. Os animais começaram a 

ser tratados com 26-27 dias de idade, recebendo injeções de 1mg de dois em dois dias por 

aproximadamente 4 semanas, sendo sacrificados com com 54-55 dias. O pênis foi uma das 

estruturas analisadas e nos resultados, esses autores não encontraram alterações 

estastisticamente significantes nas estruturas do corpo cavernoso, medidas pelo diâmetro 

tranverso e antero-posterior (Khamanarong & Diloksambandh, 1985).  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fragkaki%20AG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19028512
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Frankenfeld%20SP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25225984
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Khamanarong%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=4056644
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Diloksambandh%20V%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=4056644


34 

 

Os dados acima são não corroboram com os dados do nosso trabalho, onde foram 

encontradas importantes alterações tanto na área das estruturas eréteis quanto na composição 

do corpo cavernoso. Essas alterações ocorreram após o uso crônico do decanoato de 

nandrolona em ratos púberes e adultos comparados com os grupos controle de mesma idade.  

De forma interessante, nos animais do presente estudo, nos quais um andrógeno 

sintético foi administrado, as alterações são comparáveis com aquelas observadas em animais 

com privação androgênica (diminuição do músculo liso, aumento do tecido conjuntivo e 

diminuição da área do pênis e/ou do corpo cavernoso) (MIRANDA et al., 2012). Uma vez que 

os EAA induzem uma diminuição na produção de testosterona endógena, as alterações 

penianas observadas podem ser decorrentes deste mecanismo de feedback negativo e estas 

mudanças  são perfeitamente explicáveis, pois o pênis é um órgão altamente influenciado pela 

testoterona. 

Em um estudo que submeteu ratos à privação androgênica, foi visto uma diminuição 

de 21% na área transversal do pênis. Nestes animais também foram observadas redução do 

músculo liso e do espaço sinusoidal do corpo cavernoso (MIRANDA et al., 2012).  Em outro 

estudo, que induziu uma diminuição de 57% dos níveis séricos de testosterona, alterações no 

tecido erétil peniano também foram notadas, com diminuição do músculo liso e aumento do 

tecido conjuntivo cavernoso (DE SOUZA et al., 2012). Sabe-se que a testosterona é 

importante não só para a manutenção adequada das estruturas penianas, mas também em 

outros órgãos do sistema urogenital (GALLO et al., 2012) 

Os elementos que compõem os corpos cavernosos (tecido conjuntivo, músculo liso, 

endotélio e espaço sinusoidal) precisam estar em proporções corretas para que a função erétil 

seja adequada. Foi mostrado que em indivíduos com disfunção erétil, a proporção destes 

elementos é alterada (COSTA et al., 2006). Assim, é possível que as alterações observadas 

nos animais submetidos à super-dosagem de EAA estejam ligadas a prejuízo na função erétil. 

Seria interessante, num futuro estudo, verificar a função erétil, através de cavernosometria, 

em animais que tenham utilizado altas doses de EAA. 

 A adolescência é um período bastante sensível para o desenvolvimento orgânico e 

sexual. Ocasionalmente este período de mudança desperta um interesse para a experimentação 

de drogas e sexo. A busca por uma aparência atlética, sem preocupações com os danos à 

saúde que o abuso dos EAA podem trazer, tem sido o motivo comum para o uso destas 

substâncias na adolescência. Alguns artigos mostram que muitas vezes o uso de anabolizantes 

por adolescentes é motivado pelo desejo de experimentar drogas de uso restrito, e não por um 

objetivo unicamente ligado à prática esportiva (LUMIA & MCGINNIS, 2010). Comumente, 
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os EAA são usados em associação com outras drogas como o álcool, o tabaco e drogas ilícitas 

(THORLINDSSON & HALLDORSSON, 2010). Esse perfil de usuário de esteróides parece 

ser bem distinto dos usuários adultos. Nestes o uso parece ser quase sempre associado à 

prática esportiva, com o objetivo de ganho muscular e perda de gordura corpórea para fins de 

competição. Contudo, sabe-se que muitos usuários adultos utilizam os esteróides por razão 

puramente estética, não estando inseridos em qualquer prática esportiva (COHEN et al., 

2007). 

 É possível que o conhecimento fundamentado de que o uso de EAA promove 

alterações importantes no tecido peniano de ratos ajude a diminuir o uso indiscriminado 

destas drogas. Embora o aumento da massa muscular com possíveis melhorias estéticas e 

esportivas seja desejável pelos usuários, um possível dano ao tecido peniano é algo que pode 

desmotivar o uso destas drogas por muitos adolescentes e adultos jovens. 

 O tecido peniano dos ratos se difere do tecido humano, porém ambas as espécies 

possuem os mesmos componentes estruturais penianos e respondem de forma bastante 

parecida quando expostos a diferentes situações experimentais (FELIX-PATRÍCIO et al., 

2014; PINHEIRO et al., 2000). O presente estudo observou as alterações nos pênis dos 

animais púberes e adultos jovens imediatamente após a utilização dos EAA. Não sabemos, 

contudo se após um período sem a utilização destas drogas, as alterações observadas podem 

ser revertidas ou se são permanentes.  
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CONCLUSÃO 

 

 

 O uso de doses supra-fisiológicas de esteróides anabólicos androgênicos promoveu 

mudanças estruturais no pênis de rato com alteração nas proporções estruturais dos tecidos 

dos corpos cavernosos. As alterações foram vistas tanto em animais que receberam o 

decanoato de nadrolona durante a puberdade quanto durante a idade adulta. As alterações 

ocorreram de forma mais pronunciada em animais adultos.  
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