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J4 tinhamos tido a histéria da
nandrolona ha muitos anos.
Varios atletas portugueses
acusaram positivo aquando do
controlo de dopagem. Depois,
veio a metilhexaneamina, que
fol motivo de comentario nesta
Revista. Na altura varios atletas
foram também apanhados,
mas conseguiram provar que
tinham sido vitimas de conta-
minacdo: o seu suplemento de
protefnas estava contaminado
com esta droga sem que 0s
atletas o soubessem. Foram
naturalmente suspensos, mas
por um periodo bastante mais
curto, pois as atenuantes assim
o aconselhavam. Agora temos
o meldonium, um modelador
metabdlico permitido, mas sob
vigilancia até 31/12/2015, e que
passou a fazer parte da Lista de
Substancia Dopantes (Lista) a partir
do primeiro dia do corrente ano.
Contudo, e apesar dos avisos, 0 seu
consumo continuou e varios contro-
los positivos foram acontecendo de
janeiro para ca. Num dos milhares
de controlos realizados pela Fede-
ragao Internacional de Ténis (ver
Quadro), aconteceu com a grande
camped Maria Sharapova que, disse,
nao leu os emails enviados pelas
entidades competentes avisando-

-a da introducédo do meldonium na
atual Lista. Assumiu o erro, pediu
desculpa aos fans e patrocinado-
res, mas nada sera agora igual. As
justificacoes que tém dado apenas
permitirdo eventualmente ameni-
zar a pena de suspensdo. Durante

o0 més de maio Maria devera saber

a pena aplicada, a qual poderé ser
de 4 anos de suspensao. Contudo,
se for provado que a ingestdo nao
fol intencional (e ja referido pela
tenista) a pena poderéa ser de dois
anos. No entretanto, nao se livra das
noticias, assim como os contratos
com as empresas Porsche, Tag Heuer,
Evian, Avon e Nike correm perigo®.
Tal fara diminuir substancialmente
0 seu retorno financeiro anual, cer-
tamente o menos importante que a

Atualidade

Maldito meldonium!

eventual degradacao da sua imagem
como atleta de referéncia. Daqui a
pouco tempo serdo os Jogos Olimpi-
cos, no Brasil, e a porta-estandarte
da equipa Russa em Londres-2012
certamente que ndo voltara a repetir
tal honra, apesar do apoio das suas
autoridades nacionais.

O que é o meldonium (Mildronato)?

E uma droga anti-isquémica que
tem revelado um “aumento no
rendimento de resisténcia em atle-
tas, melhora a recuperacao apds o
esforgo, protege contra o estresse e
facilita a ativacao das funcoes do
sistema nervoso central”. Foi desco-
berta nos anos 80, e sendo utilizada
como um agente cardioprotetor?,
nao esta aprovada pela Food and
Drug Administration dos Estados
Unidos, mas é de uso comum espe-
cialmente nos paises do leste euro-
peu. Tem efeitos cardioprotetores
no coragao isquémico, assim como
melhora a insuficiéncia cardiaca em
ratos induzida pelo enfarte agudo do
miocardio®.

Sob patrocinio da Partnership
for Clean Competition, um projeto
especial de investigacao, conduzido
por cinco cientistas e liderado pelo
Dr. Mario Thevis, pretendeu averi-
guar a taxa de utilizagdo desta droga
por parte dos atletas®. A partir de
uma amostra randomizada de 8300
urinas andnimas, armazenadas
no Laboratério de Antidopagem de
Colénia, na Alemanha, constatou-se
que 182 amostras (2,2%) continham
o meldonium. Os investigadores
ficaram perplexos, ja que este valor
de 2,2% representa mais do dobro da
taxa encontrada apenas para uma
droga em relacdo as substancias
indicadas na Lista de Substancias
Proibidas. O uso da droga estava dis-
perso por varias modalidades e ndo
se restringia a um grupo particular
de desportos.

Devido ao aumento do mercado
negro e a indicacdo dos atletas do
Seu consumo, e porque ndo tem
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sido usado por razdes médicas, esta
droga foi colocada sob monitoriza-
¢ao no ano de 2015 pela Agéncia
Mundial de Antidopagem (AMA)?2.
Na respetiva pagina da WEB, a AMA
confirma que devido a evidéncia

do “uso por parte dos atletas com
intencao de melhorar o rendimento”,
o meldonium foi acrescentado

a Lista de Substancia e Métodos
Proibidos, com entrada em vigor no
dia 01 de janeiro de 2016°. £ uma
droga proibida em competicao e fora
de competicdo e pertence ao grupo
S4 -5, o dos moduladores metabo-
licos, no qual estd também incluida
a insulina e insulinomimeéticos, a
trimetazidina e outros. E conside-
rada uma substancia ndo especifica
pela AMA®7.

O meldonium pode ser apre-
sentado com outros nomes, pelo
que héa que ter cuidado: meldonio,
MET88, mildronate, quaterin, UNII-
-73H7UDNG6EC, Kvaterin®. Apre-
senta-se sob a forma de capsulas de
500mg e de ampolas a 10%, 5 ml. O
laboratério produtor deste medica-
mento (Grindex, da Leténia) refere
na sua pagina da net que a empresa
tem muito orgulho neste produto®.

As propriedades farmacoldgicas'®

O meldonium é um analogo estrutu-
ral da y-butirobetaina, a qual possui
propriedades vasodilatadoras e que
se encontra nas células humanas.
No caso de estresse excessivo, para
além de um efeito ténico, tem a
capacidade de restaurar o equilibrio
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entre o fornecimento de oxigénio e
as necessidades celulares e remover
os produtos metabdlicos toxicos
entretanto acumulados e assim
prevenir a agressao celular. Ainda
de acordo com a bula, o organismo
ganha a possibilidade de suportar o

Maria na
conferéncia de
imprensa em
7/3/2016, em
Los Angeles

O que aconteceu a Maria Shara-
pova, a tenista 28 anos de idade,
vencedora de 5 slams, a atleta
mais rica do Mundo*°?

22 de dezembro - recebeu um
email da AMA informando-a que
a Lista de Substancias proibidas
ia mudar, mas refere nao ter lido
26 de janeiro - foi sujeita a um
controlo de dopagem no Open da
Australia ap6s ter perdido com
Serena Williams nos quartos-final
A mostra biologica foi analisada
num laboratério acreditado pela
AMA e revelou-se positiva para o
meldonium, que é uma substan-
cia proibida

02 de margo — de acordo com

o regulamento do Programa de
Antidopagem do Ténis, foi-lhe
aplicada uma violagao das regras
de antidopagem

07 de margo — d& uma conferén-
cia de imprensa em Los Angeles,
onde admite a ingestao do mel-
donium e a sua ingestdo desde
2006, prescrito pelo seu médico
assistente

08 de margo — A NIKE decidiu
“suspender a relacdo com a Maria
enquanto a investigagao estiver
em curso”, ao passo que a marca
de relégios suigos Tag Heuer e a
Porche adiaram as negociacoes
previstas

12 de margo - foi provisoria-
mente suspensa até esclare-
cimento do caso através de
inquérito a realizar pela respetiva
associacao internacional.

estresse e de rapidamente restaurar
as reservas energéticas. Refere-se
ainda que desacelera a formacao
da area necrotica, reduz o periodo
de reabilitacao, melhora a capaci-
dade contractil cardiaca, aumenta
a tolerancia ao esforco, melhora a
circulacao cerebral nas areas isqué-
micas, com redistribuicao do fluxo
sanguineo.

Farmacocinética®®

A droga é rapidamente absorvida
por via oral, tem biodisponibilidade
de 78%, a concentracdo maxima
sanguinea é obtida entre 1-2 horas
apés a ingestdo. E metabolizada
principalmente no figado, de que
resultam dois metabolitos elimina-
dos pelo rim. A semivida é de 3a 6
horas, mas dose-dependente.

Mildronate® GX - o que diz a bula®®

Este é um exemplo de um medi-
camento aprovado na Ucrania,

pelo respetivo Ministro da Saude,
em 21/07/2010. Na respetiva bula
refere-se a apresentacdo em cap-
sulas de 500mg, assim como as
indicagOes terapéuticas. Refere-se a
indicacdo para a doenca cardiovas-
cular, como terapéutica associada,
na dose de 1-2 comprimidos/dia,
durante 4 a 6 semanas. Para o dis-
turbio da circulagao cerebral, e apés
eliminacao do evento agudo, reco-
menda-se 500mg-1gr / dia, em toma
Unica ou dividida em duas tomas,
durante 4-6 semanas. No caso de
doenca crénica a dose é de 500mg.
Para a doenca arterial periférica
aconselha-se 500mg duas vezes
por dia e os adultos com estresse
fisico ou intelectual devem tomar
1gr / dia, durante 10 a 14 dias, com
repeticao do tratamento em 2-3
semanas se necessario. Também

tem indicagdo para os desportistas,
aconselhando-se 500mg-1gr antes
do treino, 2-3 semanas durante

o periodo preparatério e depois
10-14 dias durante a competigao.
Finalmente, a bula refere também
que tem indicagdo na sindrome de
abstinéncia do alcoolismo crénico,
devendo tomar-se 500mg, quatro
vezes por dia, durante 7 a 10 dias.
As 2gr diarias sao a dose maxima
recomendada. Como efeitos laterais
referem-se as reacdes alérgicas,

a dispepsia, a taquicardia, a exci-
tacdo e as alteragoes da pressao
arterial. Nao existe informacao
sobre o uso em criangas, nao deve
ser usada durante a gravidez e nao
sdo conhecidos casos de sobredo-
sagem, refere-se, ja que a droga
tem baixa toxicidade e ndo causa
efeitos laterais comprometedores
da sauide dos doentes. Em relacdo a
interacdo com outros medicamen-
tos, refere-se que aumenta a agao
dos vasodilatadores coronarios, de
alguns agentes hipotensores e gli-
cosidos cardiacos, e que se deve ter
cuidado adicional com a associacao
com a nitroglicerina, a nifedipina,
os bloqueadores a-adrenérgicos, os
agentes hipotensores e os vasodila-
tadores periféricos.

O controlo de antidopagem no
ténis internacional

A consulta do site da Federacao
Internacional de ténis (ITF) constata-
-se que durante o ano de 2015 esta
agéncia realizou mais de 4 mil con-
trolos de antidopagem, com colheita
de amostras de sangue e de urina
(ver quadro), nas quais estdo inclui-
das as realizadas pelo nosso grande
tenista Jodo Sousa. Este atleta, e

Programa de antidopagem da Federagdo Internacional de Ténis (2015)"

2015 Amostras Total Masculinas Femininas

Em competicao Urina 1912 1054 858
Sangue 344 207 137

Fora de competigédo Urina 519 301 218
Sangue 1658 952 706
Totais 4433 2514 1919
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seguindo o modo de apresentacdo

dos resultados pela ITF, realizou mais

de sete controlos fora de competicdo
e estéd no grupo dos realizaram entre
4 e 6 em competicdo. Nesta estatis-
tica ndo estdo indicados os numeros
dos controlos eventualmente reali-
zados pela Autoridade Portuguesa de
Antidopagem (ADoP).

Bibliografia

1. CNN. Maria Sharapova: What next for
tennis golden girl? http://edition.cnn.
com/2016/03/08/tennis/maria-sharapova-
-doping-questions-tennis/. 08 marco de
1016.

2. Gorgens, Cet al. Mildronate (Meldonium) in
professional sports — monitoring doping control
urine samples using hydrophilic interaction
liquid chromatography — high resolution/
high accuracy mass spectrometry. Drug Test
Anal. 2015 Dec;7(11-12):973-9. doi: 10.1002/
dta.1788. Epub 2015 Apr 5.

3. Pearlmutter, M. Partnership for Clean Com-
petition (PCC). WADA adds performance
enhancing drug to banned list after PCC
funded study. http://www.cleancompeti-
tion.org/Blog/Post/7/WADA-ADDS-PERFOR-
MANCE-ENHANCING-DRUG-TO-BANNED-
-LIST-AFTER-PCC-FUNDED-STUDY. 22
outubro de 2015.

4. Hayashi, Y. Beneficial effects of MET-88, a
gamma-butyrobetaine hydroxylase inhibitor
in rats with heart failure following myocar-
dial infarction. Eur ] Pharmacol. 2000 May
3;395(3):217-24.

5. WADA Statement regarding Maria Shara-
pova Case. https://www.wada-ama.org/en/
media/news/2016-03/wada-statement-
-regarding-maria-sharapova-case. 07
margo de 1016.

6. International Tenis Federation. Tennis
Anti-Doping Programme statement regarding

Maria Sharapova. http://www.itftennis.com/

news/225826.aspx. 07 marco de 1016.

7. AdopP. Lista de Substdncias e Métodos Proi-
bidos. http://www.adop.pt/media/9884/
Lista%20de%20Subst%C3%A2ncias%20
€%20M%C3%A9todos %20Proibidos %20
2016%20rev.%2000.pdf.

8. ChemsSpider Search and share chemistry.
Meldonium. http://www.chemspider.com/
Chemical-Structure.110405.html

9. Grindex. http://www.grindeks.lv/en/pro-
ducts/prescription-medicine/en/products/
prescription-medicine.

10. Mildronate GX. http://pro-pharma.

biz/?page_id=224.

.ITP. http://www.itftennis.com/antidoping/

statistics/data.aspx.

1

=

LaBoS3TOSN0 oe
BIOMECaNICa
oo ~O=TO

N2 B [mEor

Captagon, a droga do Estado
Islamico

A fenitilina é uma substéancia esti-
mulante, proibida na competicao
desportiva e pertence a uma das 36
substancias incluidas no grupo S.6., 0
dos estimulantes. £ uma droga cons-
tituida por 75% de anfetamina e por
25% de teofilina, um alcaloide. Foi
banida em Franca no final da década
de 70 do século passado devido aos
efeitos devastadores causados nos
estudantes e foi também delarada
ilegal em muitos paises em 1986.
Parece ter sido uma droga popular
entre os futebolistas na década de
80. Tem como funcgéo excitar, inibir

o estresse e limitar a fadiga. £ uma
verdadeira bomba para o rendimento
motor humano. A atuacao sobre a
dopamina provoca prazer e sobre a
serotonina tem influéncia no estado
animico. O sujeito sente-se mais
poderoso, com mais autoconfianca,
com perda do estado de alerta e do
medo. Este tipo de droga tem acgdo do
tipo adrenérgico, pelo que os efeitos
laterais sdo a hipertensao arterial,

a taquicardia, a dilatacdo pupilar,
hipertermia, rigidez muscular e a
rabdomiodlise com eventual insufi-
ciéncia renal. O excesso de dose con-
duz a convulsoes, choque e morte.

A associacao de anfetamina com

a teofilina potencia estes efeitos. A
ingestao oral permite o inicio dos sin-
tomas em 30 a 60 minutos, ao passo
que na via endovenosa eles aparecem
de imediato. Dado ser uma droga
banida, ela é produzida em laboraté-
rios clandestinos, pelo que desde logo
fica comprometida a qualidade de
producao e a seguranca de utilizacao.
O custo de produgao é de apenas de
alguns céntimos, mas pode atingir

o valor de varios euros no mercado.
Na Arabia Saudita, 40% dos consu-
midores de drogas na faixa etaria
entre os 12 e os 22 anos sao adictos
desta droga. Até 2011 o Libano e a
Libia eram os principais produtores,
mas depois passou a ser a Siria a
liderar a producéo. O captagon € o
nome comercial, mas tem também os
nomes de biocapton e fitton.
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