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INTRODUCAO

A aromatase é uma enzima da familia do citocromo P-450, produto do gene
CYP19, que catalisa a conversao de androstenediona em estrona e de testosterona
em estradiol, atuando como controladora da taxa de biossintese de estrogénios
(OLIVEIRA et al., 2006a; LEAL et al., 2010). A aromatizacdo da androstenediona,
que é o substrato de escolha da aromatase, ocorre por meio de trés reagdes de
oxidagdo consecutivas que resulta na formacdo da estrona contendo um anel
aromatico, sendo essencial para diversas manifestacdes de comportamento sexual,

respostas neuroendodcrinas e de desenvolvimento em varias espécies (DIAS, 2009).

Esta enzima é a chave principal na sintese de estrogénio, apresenta em sua
estrutura dois sitios de ligagado, um deles apresenta uma molécula de ferro e o outro
um sitio de ligagao esteroidal, onde o androgénio se liga para produzir estrogénio,
esse processo ocorre no citoplasma celular, na membrana bilipidica do reticulo
endoplasmatico (MAROCCHIO, 2010).

A regulacdo de sua expressédo € feita pela presenca de hormoénios, por
exemplo, androgénio e, pela presenga de fatores teciduais especificos, por exemplo,
o fator estereoidogénico (CASTRO & ELIAS, 2005; MAROCCHIO, 2010).

Por ser uma enzima chave na sintese de estrogeno € um dos sitios de acgao
de farmacos no tratamento de cancer de mama, mas também tem chamada a
atengcdo de praticantes de atividade fisica que, com uso inadequado de

medicamentos tentam inibi-la para minimizar os efeitos colaterais de anabolizantes.
OBJETIVO

Descrever as fungdes fisiologicas da enzima aromatase bem como as
consequéncias de sua inibicdo seja medicamentosa ou por uso de plantas

medicinais.
METODOLOGIA

O presente trabalho foi elaborado por meio de uma revisao sistematica e
retrospectiva, de 2005 a 2013, de estudos cientificos sobre inibidores da aromatase
e suas indicagdes terapéuticas, bem como as consequéncias de seu uso. As bases
de dados consultadas foram: MEDLINE, LILACS e SCIELO.



DESENVOLVIMENTO DO TEMA

A biossintese do estrogénio que é um hormdnio esteroide monofendlico
ocorre no tecido adiposo, ovarios, cérebro, placenta, além de sua atuagdo no
hipotalamo, hipocampo e cerebelo afetando o humor e cogni¢cdo, € catalisada
através da enzima aromatase, componente da familia do citocromo P450 e produto
do gene CYP19. Esta proteina responsabiliza-se pela aromatizagdo que consiste na
conversao de androstenediona em estrona e de testosterona em estradiol (CFF,
2005; OLIVEIRA et al., 2009b; LEAL et al., 2010; DIAS, 2009, JUSTO & CALIL,
2006) . Esta expressa em varios tecidos, tais como, células da granulosa e luteas do
ovario, cérebro, células de Sertoli e Leydig dos testiculos, figado, adipécitos, osso,
musculo e foliculos pilosos (DAMIANI & DAMIANI, 2007).

Os inibidores da aromatase sado indicados no tratamento hormonal da
neoplasia de mama (CONDE et al.; 2006), eles impedem a conversdo de
androgénios em estrogénios no ovario, tecido adiposo, pele e no tecido
endometriético que possui essa enzima (NACUL & SPRITZER, 2010), contudo, seu
uso inicial pode acarretar preocupagdes devido a seu perfil de toxicidade (SASSE &
SASSE, 2009). Ha publicacbes relacionadas a utilizagao de inibidores da aromatase
para inducdo da ovulagdo, porém ainda ndo esta completamente elucidada sua
eficacia (CORREA, 2004).

O uso de inibidores de aromatase € exclusivo para mulheres na poés-
menopausa ou, Se ha pré-menopausa, apenas naquelas em que foi realizada
extragao ovariana (BRASIL, 2004b).

RESULTADOS PRELIMINARES

Lorenzi; Matos (2002), relatam que a Urtica dioica L. tem sido usada para a
inibicdo dos metabdlitos da testosterona e estrogénio por inibicado da 5-a-redutase,
desta forma leva a modificacdo da concentracdo de androgenos livres ao interagir
com as proteinas séricas transportadoras de androgenos. Também estudos
mostram que esta planta, usada em hiperplasia da préstata, poder causar reducao
do metabolismo celular da membrana prostatica e inibicdo de seu crescimento ao

inibir sua atividade da bomba de sédio/potassio ATPase, além de inibicdo da enzima



aromatase responsavel pela conversao de testosterona em estradiol (ALONSO,
2004).

Outra planta que fornece uma substancia que atua inibindo a aromatase é a
Passiflora caerulea, a qual contem crisina um flavondide que inibe a conversdo da
testosterona em estrogénios (NOLASCO et al, 2000).

Outras plantas como a Uva (semente), cha verde, mangostdo e o Iupulo
possuem ativos que inibem a aromatase (KIJIMA et al, 2006; MONTEIRO et al,
2006) e sao usadas por alguns atletas de musculagao, para evitar a conversao de
testosterona enddgena e exdgena em estrogeno. Todavia esta converséo é
fundamental para a manutencdo das fungdes cerebrais e prevencdo de doencas
neurodegenerativas, dessa forma faz-se necessario maior estudo sobre a utilizagao

indiscriminada destes fitoterapicos por atletas.
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