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PALABRAS CLAVE Resumen El consumo de anabolizantes hormonales afecta no solamente a atletas profesio-
Anabolizantes; nales, sino también a la poblacion general (culturistas, clientes de gimnasios y adolescentes
Androégenos; entre otros). En el primer caso su uso esta prohibido y sancionado por la Agencia Mundial Anti-
Dopaje; Dopaje y los comités olimpicos. Para los segundos es dificil establecer la prevalencia ya que
Atletas; muchos obtienen los productos a través de compras por Internet. Los motivos para su uso son
Gimnasio diversos y se han descrito distintas formas de uso, asi como diferentes tipologias de consumi-
dores. Entre los efectos secundarios, el hipogonadismo es la causa mas frecuente de consulta
endocrinoldgica. En esta revision se describen, tras una introduccion general al dopaje, los
antecedentes historicos de los androgenos anabolizantes, su clasificacion, las formas de uso,
los efectos fisioldgicos, los efectos adversos en diferentes 6rganos y sistemas, el tratamiento
del hipogonadismo, asi como los métodos de deteccion.
© 2022 Los Autores. Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo
la licencia CC BY (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).
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Anabolic steroids;

Androgen; Abstract The use of anabolic steroids affects not only professional athletes but also the gene-
Doping; ral population (bodybuilders, gym clients, and adolescents). In the first case, its use is prohibited
Athletes; and sanctioned by the World Anti-Doping Agency and Olympic committees. For the other users,
Gym it is difficult to establish its prevalence since many obtain the products via the Internet. The

reasons for its use are varied and different forms of use and other types of users have been
described. Among the side effects of steroid use, hypogonadism is the most frequent cause for
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endocrinological consultation. After a general introduction to doping, this review describes the
historical background of anabolic-androgenic steroids, their classification, forms of use, phy-
siological effects, adverse effects on different organs and systems, treatment of hypogonadism,

as well as detection methods.

© 2022 The Authors. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access article under
the CC BY license (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Se define el dopaje como la «administracion de farma-
cos o sustancias estimulantes para potenciar artificialmente
el rendimiento del organismo, a veces con peligro para la
salud»'. No se limita a deportistas de competicion o de élite,
que seria la parte visible de un gran iceberg y que es la
que aparece con frecuencia en los medios, sino que existe
una gran parte sumergida, oculta, que afecta a deportistas
aficionados, entrenadores y clientes de gimnasios.

Generalmente, al ocuparse solo de los problemas lega-
les de la competicion, se ignoran los efectos para la salud
con la falsa percepcion de que es una practica segura y
que los efectos secundarios tienen poca importancia y se
tratan facilmente. Las sustancias para aumentar el ren-
dimiento fisico se consumen a dosis suprafisiologicas vy,
a menudo, se combinan varias sustancias, lo que puede
ocasionar complicaciones que afectan a muchos érganos y
sistemas (neuropsiquiatrico, cardiovascular, metabolismo,
endocrino, hepatico, renal, etc.) incluso hasta producir la
muerte?.

El término «dopaje» (en inglés, doping) se utilizd por
primera vez en Inglaterra en 1889 cuando se utilizaron
extractos de opio para tratar a los caballos de carrera. Los
luchadores egipcios creian que los testiculos y el pene de los
animales poseian propiedades curativas y eran de utilidad
para la lucha. También el médico indio Sutruta recomendaba
su ingesta para aumentar la virilidad. Los atletas griegos y
romanos consumian extractos de plantas, setas y mezclas
con vino para competir en las Olimpiadas®“. En Latinoa-
mérica se consumian ampliamente estimulantes como la
cocaina y la cafeina.

La trampa es tan antigua como la humanidad y, por tanto,
también en el deporte por lo que en 1967 el Comité Olimpico
Internacional establecio la primera lista de sustancias prohi-
bidasy, en 1999, se constituyo la Agencia Mundial Antidopaje
(WADA, del inglés World Anti-Doping Agency)®.

Los criterios de prohibicion se basan en que la sustan-
cia aumente el rendimiento fisico, pero suponga un riesgo o
efecto adverso para la salud o viole el espiritu deportivo. Los
comités olimpicos y paralimpicos de los distintos paises y las
federaciones deportivas han aceptado esta lista de prohibi-
ciones. En la tabla 1 se resumen las sustancias prohibidas
por la WADA en su Ultima actualizacion de 2022. Entre los
agentes anabolicos se listan hasta 70 sustancias.

Segln la WADA, Unicamente se permite el uso de una
sustancia prohibida si el atleta la precisa para un uso
terapéutico por una patologia demostrada; por ejemplo,
dosis fisiologica de un andrégeno o gonadotropina corio-
nica humana (hCG) en un hipogonadismo diagnosticado

previamente y bien documentado. Es lo que se denomina
exencion por uso terapéutico.

Son numerosos los casos de dopaje que han escandali-
zado a la sociedad y han ocupado cientos de paginas en
los medios: el ciclista inglés Arthur Linton fallecié en plena
carrera en 1886 tras consumir una sobredosis de trimetil
(compuesto de cafeina), asi como otro ciclista, Tom Simp-
son, en la subida al Mont Ventoux en el Tour de 1967, con
niveles elevados de anfetaminas en sangre. Usain Bolt, con-
siderado el hombre mas rapido del mundo, tuvo que devolver
la medalla de oro de los Juegos Olimpicos de Pekin de 2008,
tras comprobarse dopaje en uno de los componentes del
equipo jamaicano de relevos 4 x 100%.

Recientemente se han comunicado otros casos de ciclis-
tas como Alberto Contador, por consumo de clembuterol,
un simpaticomimético con efecto anabolizante, o Lance
Edward Amstrong, ganador del Tour de Francia en 7 oca-
siones consecutivas (1999-2005) al que, en 2012, la Agencia
Antidopaje de EE. UU. acab¢ retirandole esas 7 victorias al
confesar su dopaje con eritropoyetina.

Los deportes de habilidad que requieren concentracion,
coordinacion y rapidez de reflejos podrian beneficiarse de
drogas que reducen la ansiedad, el temblor y la fatiga; los
que estan basados en la fuerza y el desarrollo muscular son
la diana de los anabolizantes androgénicos; los que precisan
resistencia aerobica mejorarian con sustancias como eritro-
poyetina, transfusion y analogos miméticos, y, finalmente,
los que requieren una pronta recuperacion lo conseguirian
sobre todo con agentes remodelantes como la hormona de
crecimiento y factores de crecimiento®.

La mayor frecuencia de positividad en los test se da con
los preparados hormonales, y en la mayoria de los casos, por
andrégenos anabolizantes.

Anabolizantes hormonales
Historia

Desde hace mas de 6000 anos, los granjeros conocen que
la castracion de los animales facilita su domesticacion’. En
1786, John Hunter realiz6 el primer trasplante testicular
de gallo a gallina. También los experimentos de Berthold,
a mediados del siglo xix, demostraron que alguna sustancia
del testiculo era la responsable del crecimiento de la cresta
y pluma en los gallos, favoreciendo el interés por las gallinas
y la agresividad hacia otros machos, caracteristicas que se
perdian con la castracion para recuperarse tras la reimplan-
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Tabla 1  Sustancias prohibidas por la Agencia Antidoping Mundial (WADA) en 2022

A. Prohibidos siempre (en competicion y fuera de competicion)
S0 Sustancias no aprobadas
Sustancias farmacoldgicas no aprobadas o que no tienen indicacion terapéutica o solo para uso veterinario
S1 Anabolizantes
1. Esteroides anabolizantes androgénicos
2. Otros anabolizantes (clembuterol, oxilodrostat, SARMS y otros)
S2 Hormonas peptidicas, factores de crecimiento, sustancias relacionadas y miméticos
1. Eritropoyetina y agentes que afectan a la eritropoyesis
2. Hormonas peptidicas y sus factores liberadores:
2.1 Hormona coriogonadotropa (hCG), hormona luteinizante y factores liberadores en hombres, por ejemplo,
buserelina, deslorelina, gonadorelina, goserelina, leuprorelina, nafarelina and triptorelina
2.2 Corticotrofina (ACTH) y sus factores liberadores, corticorelina
2.3 Hormona de crecimiento (GH), sus analogos y fragmentos
2.4 Hormona liberadora de GH (GHRH) y sus analogos; secretagogos de GH y miméticos (ghrelina, etc.) péptidos
liberadores de GH (GHRP)
3. Factores de crecimiento y moduladores de factores de crecimiento
IGF1 y analogos, FGF, PDGF, VEGF, etc.
S3 Agonistas -2
(Existe excepciones para salbutamol, formoterol y salmeterol, inhalados por uso terapéutico dependiendo de la
dosis/24 h y concentracion en orina)
S$4 Moduladores hormonales y metabélicos
1. Inhibidores de aromatasa
Androstenol, aminoglutetimida, anastrozol, testolactona letrozol, etc.
2. Antiestrogenos y moduladores selectivos del receptor estrogénico (SERMS)
Clomifeno, raloxifeno, tamoxifeno, raloxifeno, fulvestrant, etc.
3. Agentes que previenen la activacion del receptor de activina
Inhibidores de Miostatina y anticuerpos neutralizantes
4. Moduladores metabdlicos activadores de AMP-K, agonistas PPAR-d, insulina e insulin-miméticos, meldonium y
trimetazidina
S5 Diuréticos y agentes enmascarantes
Desmopresina, probenecid, expansores del plasma como dextrano, manitol, albumina intravenosa; todos los
diuréticos y vaptanes
Existe excepcion con drospirenona y pamabrom, asi como administracion topica oftalmica de inhibidores de
anhidrasa carbodnica (dorzolamida, brinzolamida) asi como para la administracion local de felipresina en
anestesia dental
M1 Manipulacién de sangre y componentes sanguineos
M2 Manipulacion quimica y fisica
Se refiere a manipulacion de muestras para control e infusiones intravenosas
M3 Dopaje genético y celular
Uso de acidos nucleicos o analogos que pueden alterar la secuencia o expresion genética y uso de células normales
o modificadas

B. Prohibidos en competicion

S6 Estimulantes
Se dividen en estimulantes no especificos y especificos
Se excluye la clonidina, derivados imidazoélicos y adrenalina para uso oftalmologico o nasal y anestésico asi como
bupropion, cafeina, nicotina, fenilefrina, pipradol, sinefrina y fenilpropanolamina. Efedrina, metil-efedrina,
seudoefedrina y nor-seudoefedrina, depende de las concentraciones en orina
S7 Narcéticos
Morfina y derivados, metadona, oxicodona, fentanilo, pentazocina, petidina, etc.
S8 Cannabinoides
Naturales (hashish, marijuana) y sintéticos, excepto cannabidiol
S9 Glucocorticoides
Administrados por via inyectable, oro-bucal o rectal

C. Prohibidos solo en algunos deportes

P1 Betabloqueantes

Solo en competicion en automovilismo, billar, dardos, golf, esqui y deportes subacuaticos. Prohibidos también
fuera de competicion en tiro y arco
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tacion a los capones, e incluso tras el trasplante testicular
de otro macho.

Aunque el testiculo es el érgano productor de testoste-
rona, esta no se almacena, a diferencia de otras glandulas
endocrinas como tiroides o pancreas. Ademas, por via oral,
sufriria una inactivacion hepatica. No obstante, el consumo
de testiculos o extractos del mismo se ha recomendado
desde tiempos ancestrales y en diversas culturas.

En el extremo opuesto, la castracion, sin tener en cuenta
las razones sociales (eunucos, esclavos, vigilantes de hare-
nes), religiosas (nifos cantantes castrati, para conservar los
registros agudos de una voz infantil, pero con la potencia
toracica de un adulto) o punitivas, se recomendaba como
terapia de diversas afecciones, como locura, epilepsia, gota,
priapismo y lepra.

Brown Sequard (1817-1894) con su organoterapia uti-
lizé extractos de testiculo de cerdos y perros y, aunque
su elixir contenia concentraciones realmente homeopati-
cas, referia que aumentaba la fuerza, la capacidad mental
y el apetito. Ademas, curaba el estreiiimiento y, sobre todo,
aumentaba la longitud del chorro urinario. Su producto tuvo
un gran éxito comercial, lo que ocasiond diversas criticas
como la de Harvey Cushing quien definié esta practica como
«endocriminologia»®. Oscar Zoth, premio nobel de Quimica,
con su colega Fritz Pregl fueron los primeros en utilizar
extractos hormonales en atletas en 1869.

En 1929 el aleman Adolf Butenandt aisldé en la orina
de una embarazada la primera hormona sexual, la estrona
y, posteriormente, el primer androgeno, la androsterona.
Compartio el Premio Nobel de Quimica de 1939 con Leopold
Ruzicka. En 1935, Erns Laqueur y sus colaboradores aislaron
la testosterona.

En 1950 los atletas y culturistas empiezan a usar la tes-
tosterona y, después, en las Olimpiadas de 1952 y 1956 lo
hacen los equipos de Alemania y la Union Soviética. Los mag-
nificos resultados obtenidos por la Republica Democratica
Alemana a partir de los anos 60, sobre todo en las mujeres,
llamaron poderosamente la atencion publica y, tras demos-
trarse su relacion con los anabolizantes, el Comité Olimpico
Internacional los prohibié en 1974>'°, El caso mas famoso
de abuso de anabolizantes fue el de Ben Johnson, que per-
di6 la medalla de oro ganada tras haber superado a Carl
Lewis en la final de los 100 metros lisos en las Olimpiadas de
Seul de 1988, al dar positivo al estanozolol, un andrégeno
sintético'".

Desde su comercializacion, los andrégenos, ademas de su
utilizacion como tratamiento sustitutivo en casos de hipogo-
nadismo, han demostrado su beneficio en algunas patologias
como: anemias (antes de la introduccion de eritropoye-
tina), quemaduras, crecimiento en sindrome de Turner y
sindrome de emaciacién de la enfermedad por VIH2. En
la actualidad, la indicacion principal del tratamiento con
androgenos es el sustitutivo en hipogonadismo masculino
organico (hipotalamico, Kallman y variantes, hipofisario,
primario, genético-Klinefelter, etc.) y en el tratamiento hor-
monal transgénero.

Sin embargo, en los ultimos anos, las prescripciones de
testosterona se han multiplicado en relacion con el diag-
nostico de hipogonadismo funcional, que se relaciona con el
concepto de andropausia, en los que su utilizacion es dudosa
y, ademas, con la posibilidad de desarrollar dependencia
androgénica’3. Un valor de testosterona baja con globulina

fijadora de las hormonas sexuales proporcionalmente bajay
la hormona foliculoestimulante y la hormona luteinizante
normales es caracteristico de seudohipogonadismo, como
ocurre en la obesidad. El hipogonadismo funcional no es una
enfermedad y el tratamiento con testosterona no se justi-
fica a menos que haya evidencia de seguridad y eficacia en
ensayos clinicos'.

Epidemiologia

Es dificil establecer la frecuencia de uso de andrdgenos en la
poblacion general: se estima en un rango tan variable (entre
el 1y el 15%)" dependiendo logicamente de la poblacion
investigada, no siendo igual para estudiantes o culturistas.
Actualmente solo un 20% de los consumidores son atletas
profesionales’®.

Antes de su prohibicion para las Olimpiadas de Montreal
en 1976, el 68% de los atletas corredores de corta y larga
distancia a los que se les pregunté en la Olimpiada de Mdnich
de 1972 reconocieron haberse preparado con anabolizantes
y, en otra investigacion, todos los levantadores de pesas'’.

Una encuesta con universitarios de EE. UU. y de varios
paises europeos revelaba un consumo de anabolizantes del
1-5%'®. Otro estudio en 6000 adolescentes suecos mostraba
una cifra del 2,8-3,6% en varones frente a ningln caso en
mujeres’®. Un metaanalisis de varios estudios en diferen-
tes paises indicaba una prevalencia del 6,4% en hombres y
del 1,6% en mujeres’®, pero la muestra podria haber estado
sobrerrepresentada por culturistas, atletas, gimnastas y pri-
sioneros.

En un estudio aleman, el 13,5% de los clientes de gim-
nasios reconocié haber consumido anabolizantes alguna vez
siendo el 3,9% en mujeres’', y en otro estudio irani la pro-
porcion de culturistas que habian consumido algln tipo de
sustancia para aumentar el rendimiento fisico llegé a ser del
51,7%, y de estos el 79,4% con anabolizantes androgénicos??.
Un estudio mas reciente en poblacion similar sitGa la cifra
en un 36,2%%.

Esta dispersion en los resultados se debe a que muchos
consumidores ocultan su uso de forma intencionada o por
ignorancia®. En el extremo opuesto, los falsos positivos con-
funden los esteroides anabolizantes con corticosteroides o
productos dietéticos*.

La principal razoén del uso de andrégenos es para aumen-
tar la masa muscular y la fuerza y, en los sujetos que no
compiten, para mejorar el atractivo fisico, su imagen cor-
poral o lo que se conoce como vigorexia?®. Las expectativas
de sus resultados se basan en recomendaciones de amigos,
entrenadores o informacién por Internet. El que compra
por Internet no sabe exactamente lo que le venden, ya
que puede no contener ninguna de esas sustancias o ser un
producto peligroso. Los paises donde el consumo de anaboli-
zantes es mas frecuente son: EE. UU., Brasil, Australia y los
paises nordicos en Europa. Sin embargo, es mucho menor en
China, Corea y Japon donde culturalmente se valora menos
la apariencia muscular del varon.

Se han descrito varias tipologias especificas en los con-
sumidores de anabolizantes?®. En varias encuestas se ha
consultado a atletas si consumirian alguna sustancia pro-
hibida si no fuera detectada para conseguir una medalla
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olimpica (lo que se conoce como dilema de Goldman) y
arrojan resultados positivos en un alto porcentaje?.

Generalmente los atletas se administran los anabolizan-
tes en forma acumulativa o piramidal (stacking) subiendo
la dosis progresivamente en 6-12 semanas, para descender
igualmente en la segunda parte del ciclo. Suelen utilizarse
simultaneamente varios anabolizantes, alcanzando dosis de
40-100 veces las fisioldgicas. Hemos observado que incluso se
han recomendado algunos esquemas de utilizacion en gim-
nastas donde Unicamente el cambio semanal consistia en la
marca comercial.

Otra forma de administracion es en forma ciclica (cycling)
con periodos de descanso. En este periodo de descanso,
muchos utilizan tamoxifeno y hCG para tratar de recuperar
la funcidn testicular'®. A pesar de la falta de evidencia, los
usuarios creen que estos patrones de uso producen menos
efectos indeseables y se obtiene un beneficio mayor'®'",

Tipos de anabolizantes

Aunque idealmente las sustancias utilizadas deberian sola-
mente actuar como anabolizantes y estar desprovistas del
efecto androgénico o virilizante, la realidad es que todas
poseen ambas acciones en menor o mayor grado. Con el des-
arrollo futuro de los moduladores selectivos del receptor
de androgenos (SARMS), como ocurre con los de estroge-
nos (SERMS), podran modificarse los efectos de manera
selectiva®.

Los androgenos pueden administrarse como testosterona
transdérmica en gel o parches. Su vida media es corta por
lo que se prefieren las formas de ésteres de testosterona
en el grupo 17 B-hidroxilo en forma oleosa por via paren-
teral (propionato, enantato, cipionato, undecanoato) para
prolongar su actividad.

La eliminacion del grupo metilo en posicion 19 da lugar
a la nortestosterona y derivados (nandrolona decanoato
y fenpropionato) con mayor efecto anabolizante sobre el
virilizante. Estos se unen directamente a receptores andro-
génicos, pero también, previa aromatizacion a estrona y
estradiol, a receptores estrogénicos?’. Un tercer tipo son
los compuestos alquilados en el C-17-a y que se admi-
nistran oralmente. Incluyen, entre otros, la oximetolona,
oxandrolona, metenolona, metandrostenolona y estanozo-
lol, que generan un metabolismo hepatico lento que explica
su mayor toxicidad.

Otra forma de aumentar la tasa de androgenos circu-
lantes se consigue con la administracion de farmacos que
incrementan su produccion endogena. En este grupo estan
las gonadotropinas (hormona luteinizante y hCG), inhibido-
res de aromatasa (anastrozol, letrozol, exemestano), los
SERMS (clomifeno, tamoxifeno, raloxifeno, bazedoxifeno,
fulvestrant, etc.) y finalmente los precursores de testos-
terona (4-androstendiona, 4-androstendiol, 5-androstendiol
y dehidroepiandrosterona) o del andrdgeno sintético
nandrolona (norandrostendiona, 4-norandrostendiol y 5-
norandrostendiol).

Los andrégenos mas frecuentemente utilizados por la
poblacion son la testosterona y boldenona o trembolona.
Estos Ultimos tienen solo indicacion en veterinaria. Entre
los mas detectados como dopaje en atletas de competicion

por la WADA son: testosterona, estanozolol y nandrolona,
sobre todo, en levantadores de pesas y boxeadores?.

Es frecuente que muchos combinen diversas sustancias
dopantes en una verdadera polifarmacia; por ejemplo, el
uso de anabolizantes esteroideos con la hormona del cre-
cimiento, e inhibidores de aromatasa o SERMS para evitar
efectos secundarios como ginecomastia; hormonas tiroideas
para bajar de peso con diuréticos que también sirven para
evitar su deteccion. También otros asociados a opiaceos y al
alcohol®°,

Efectos de los andrégenos

El efecto principal de los andrdgenos es la hipertrofia mus-
cular por aumento del grosor de las fibras, tanto de tipo |
como de tipo 11, numero de capilares y de nlcleos de mioci-
tos por fibra lo que podria producir un aumento en la fuerza
muscular®'. Elincremento en la sintesis proteica con balance
de nitrogeno positivo produce una ganancia de hasta un 37%
al combinar testosterona y ejercicio, y solo un 10% si es
testosterona sin ejercicio®?.

Esta hipertrofia muscular que es dosis-dependiente se
manifiesta mas en musculos del cuello, hombros, toraxy bra-
zos debido a un mayor nimero de receptores, volviendo a su
tamanio inicial tras 12 semanas de suspension. El aumento
en la fuerza muscular no se acepta de forma unanime por
la comunidad cientifica®® y realmente es pequefio y varia-
ble. Los estudios muestran unos resultados discordantes.
Ademas, existen pocos estudios en mujeres. Tampoco han
demostrado resultados a favor los deportes de resistencia,
como el ciclismo.

Efectos adversos

En la tabla 2 se resumen los efectos adversos por el consumo
de anabolizantes hormonales androgénicos. La mayor parte
de los datos se han obtenido de casos-controles y, segun la
polifarmacia referida, no siempre se pueden atribuir a los
androgenos.

Efectos cardiovasculares

La enfermedad arterioesclerosa va ligada a una dislipidemia
caracterizada por la disminucion de lipoproteinas de alta
densidad (HDL) entre el 30-50%, sobre todo, por los agen-
tes orales alquilados como estanozolol** y una elevacidn de
las lipoproteinas de alta densidad (colesterol-LDL) con un
aumento de actividad de la lipasa hepatica'®.

Se han publicados casos de infartos de miocardio y
muerte subita con estudios post mortem que demuestran
hipertrofia ventricular con fibrosis y disfuncion de miofibri-
llas cardiacas®. Un trabajo demuestra un aumento de la
placa de ateroma con disminucion de la fraccion de eyec-
cion tras 2 anos de consumo de anabolizantes respecto a
controles*®. También se ha asociado la mayor posibilidad de
arritmias por disfunciéon autondmica®. La policitemia junto
con las alteraciones en los factores de coagulacion, asi como
en la reactividad endotelial, explican la mayor incidencia de
trombosis*®.

Antes de la introduccion de los androgenos, los atletas
tenian un riesgo menor de diabetes y de enfermedad coro-
naria, pero esto ha cambiado. Un estudio en 62 levantadores
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Tabla 2 Efectos adversos de los anabolizantes androgenos

Enfermedad arterioesclerosa
dislipidémica

Cardiomiopatia

Arritmias

Trastornos de la coagulacion
Poliglobulia

Hipertension arterial
Hipogonadismo por supresion del
eje hipotalamo-hipofisario
Ginecomastia

Hipertrofia prostatica y cancer de
prostata

Efectos virilizantes en mujeres
(hirsutismo, etc.)

Alteraciones mayores del estado
animico (depresion, mania)
Violencia, agresion

Dependencia

Apoptosis neuronal. Déficits
cognitivos

Inflamacion y colestasis

Peliosis hepatica (rara)

Tumores (raros)
Musculoesqueléticos Cierre epifisario en adolescentes
Rotura tendinosa

Insuficiencia renal secundaria a
rabdomiolisis
Glomeruloesclerosis focal
segmentaria

Efecto inmunosupresor

Acné

Estrias

Cardiovasculares

Neuroendocrinos

Neuropsiquiatricos

Hepaticos

Renales

Inmunologicos
Dermatoldgicos

de pesas finlandeses, con un seguimiento de 12 anos, mos-
tro una mortalidad del 12,9% (media de edad, 43 afos), en
comparacion con el 3,1% de 1094 personas del grupo con-
trol. El infarto de miocardio y el suicidio fueron las causas
mas frecuentes de mortalidad™®.

Efectos neuropsiquiatricos

Muchas personas que utilizan los anabolizantes para mejorar
su imagen corporal ya tienen problemas neuropsiquiatricos
previos. Los estudios confirman problemas en el control de
impulsos, ansiedad, mania, irritabilidad, agresividad y, a
veces, sintomas psicoticos, siendo mas frecuentes en los que
utilizan dosis suprafisiologicas, equivalentes a mas de 1g de
testosterona semanal?“°.

También se ha detectado una agresividad exagerada
en el ambito doméstico y un comportamiento violento,
incluyendo intentos o casos de asesinato*'. Todos estos
trastornos psiquiatricos se relacionan con alteraciones en
neurotransmisores como la serotonina y el acido gamma-
aminobutirico®. Las dosis suprafisioldgicas de anabolizantes
ejercen una neurotoxicidad con apoptosis de células neuro-
nales y la posibilidad de desarrollar déficits cognitivos*.

Otro aspecto que se ha de considerar es el sindrome de
deprivacion, manifestado hasta en un 30%, y de caracteris-
ticas similares a la deprivacion por opiaceos y alcohol*.

Efectos sobre el sistema endocrino

La administracion de andrégenos suprime el eje hipotalamo-
hipofiso-gonadal y, si es prolongada, el hipogonadismo
resultante puede mantenerse meses y afos después de
haberse retirado el tratamiento® con sintomas de disfun-
cion eréctil y disminucion de la libido*. Se produce atrofia
de conductos seminiferos y disminucion del tamano testicu-
lar, lo que ocasiona una infertilidad con una disminucion de
hasta un 73% en el recuento de espermatozoides y cambios
a veces irreversibles en la espermatogénesis’.

Puede producirse ginecomastia especialmente con andro-
genos que se aromatizan a estrogenos por lo que muchos
anaden tamoxifeno o inhibidores de la aromatasa para pre-
venirla, o hCG para evitar la atrofia testicular. Otros efectos
serian priapismo e hipertrofia prostatica con un posible
mayor riesgo de cancer, habiéndose publicado algin caso
puntual®.

En las mujeres se produce amenorrea u oligomenorrea,

atrofia mamaria y uterina, y signos de virilizacion como cli-
toromegalia, hirsutismo y alopecia androide. Los andrégenos
también pueden ser teratogénicos®.
- Tratamiento del hipogonadismo. Si el paciente ha man-
tenido dosis suprafisiologicas, una medida prudente seria
prescribir una dosis doble de la fisioldgica o sustitutiva varias
semanas para ir disminuyendo progresivamente. Con ello
se evitan los sintomas de deprivacion'®#’. El uso de agen-
tes moduladores de estrogenos puede mantener la funcion
eréctil tras la suspension de la testosterona®.

Para tratar la infertilidad se puede utilizar clomifeno o
hCG>'. La dosis habitual suele iniciarse con 25 mg cada 2 dias
incrementando 25mg cada semana hasta dosis de 100 mg
2 veces a la semana. La dosis de hCG suele ser de 1000 a
3000Ul 2 o 3 veces a la semana. También pueden recupe-
rar la espermatogénesis una combinacion de un modulador
selectivo del receptor estrogénico SERM, gonadotropina
coridnica, inhibidor de aromatasa y hormona foliculoesti-
mulante recombinante®?.

Finalmente, dosis suprafisiologicas pueden desplazar
el cortisol de sus receptores, inhibiendo sus efectos
cataliticos” vy, en el tiroides, que posee receptores para
androgenos, se puede alterar la funcidon con disminucion
de tiroxina y triyodotironina totales y de globulina trans-
portadora. También los esteroides gonadales son el mayor
regulador del eje somatotropo estimulando la secrecion de
hormona de crecimiento y la formacién de IGF-1%3,

Efectos sobre el higado
Se han descrito diversas alteraciones hepaticas que varian
desde leves incrementos de las transaminasas de forma tran-
sitoria hasta formas graves y permanentes dependiendo de
las dosis, tiempo de administracion y, sobre todo, del tipo
ya que los compuestos alquilados son particularmente hepa-
totoxicos, aunque puede ocurrir con cualquier androgeno.

Puede producirse hiperplasia y colostasis con elevacion
de bilirrubina, fosfatasa alcalina e LDH con ictericia dosis-
dependiente, y remitir al cesar su consumo. También se
han descrito adenomas y, mas rara vez, hepatocarcino-
mas, aungue una revision no ha demostrado una incidencia
aumentada®>.

Una complicacion tipica con los agentes alquilados es
la peliosis hepatica, caracterizada por la formacion de
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cavidades quisticas que pueden producir insuficiencia hepa-
tica y hemorragias internas'%>>.

Otros efectos toxicos

Al aumentar la grasa subcutanea, los androgenos pueden
propiciar la produccion de acné hasta en un 50% de con-
sumidores. Esta complicacion cutanea es a veces severa en
sus formas de acné conglobata y acné fulminans® con mayor
localizacion a nivel del tronco; curiosamente empeora con
suplementos de vitamina B*’. También pueden formarse que-
loides, estrias y marcas cutaneas de inyeccion.

En los adolescentes, los andrégenos producen un cierre
epifisario precoz que redundara en una menor talla final.

El consumo prolongado de androgenos se ha asociado con
roturas tendinosas en extremidades superiores, lo cual es
un efecto paraddjico contrario al efecto anabdlico y podria
deberse a una displasia de las fibras de colageno'®>®,

Se han descrito fendmenos de rabdomiélisis en levan-
tadores de pesas que consumen anabolizantes con ele-
vacion de CPK, creatinina y mioglobinuria®, y se han
comunicado algunos casos de glomeruloesclerosis focal
segmentaria®.

Como se seiiald anteriormente, los andrégenos estimulan
la eritropoyesis, produciendo un aumento del hematocrito
y la hemoglobina, debido a una mayor sensibilidad para
la eritropoyetina y a una supresion en la transcripcion de
hepcidina®'.

Finalmente, existe un riesgo aumentado para desarrollar
infecciones transmisibles (hepatitis By C, sida, etc.) deriva-
das de la practica de inyecciones e higiene deficiente. Una
encuesta por Internet mostré que un 13% de los culturis-
tas estaba expuesto a estas complicaciones al compartir o
reutilizar jeringas o agujas’. Por la misma razon se pueden
formar abscesos bacterianos o micoticos®?.

Deteccion del dopaje por anabolizantes
androgénicos

El consumo de anabolizantes se puede sospechar por datos
clinicos (desarrollo muscular, acné, disfuncion sexual y gine-
comastia en el vardn, alopecia androide e hirsutismo en la
mujer) y con datos analiticos (supresion de gonadotrofinas,
altos niveles de testosterona, disminucion de colesterol-
HDL).

La implantacion del pasaporte bioldgico en los atletas,
instaurado en 2009 por la WADA, fue un paso importante
en el control ya que garantiza la actualizacion de no haber
consumido sustancias prohibidas®®%4.

Para aquellos casos de uso legal por hipogonadismo pre-
vio (exencidn por uso terapéutico), hay que tener en cuenta
que el periodo minimo de lavado es: 2 semanas para la
testosterona transdérmica o en gel; 4 semanas para el
undecanoato oral; 8 semanas para los esteres de dura-
cion intermedia (enantato cipionato), 26 semanas para los
de accion prolongada (undecanoato inyectable) y hasta
40 semanas para los pellets subcutaneos de testosterona.
Estos periodos pueden ser mayores si las dosis superan las
fisiologicas®’.

Se ha utilizado el indice testosterona/epitestosterona.
La epitestosterona es un isomero que se segrega conjunta-
mente con la testosterona y es inactiva. No hay conversion

de testosterona a epitestosterona, y viceversa. El valor nor-
mal del indice testosterona/epitestosterona es similar a
1/1. Un valor superior a 6/1 es indicativo de administracion
exogena. Podria enmascararse el resultado con la adminis-
tracion simultanea de epitestosterona.

Tampoco es valido en mujeres ya que su fuente de andro-
genos proviene de los ovarios y suprarrenal®, por lo que son
necesarios otros métodos de deteccion como la espectro-
metria de masas y los bioensayos, mas faciles y econémicos,
aunque con la limitacidn de su estandarizacion®'?. Otra posi-
bilidad es la utilizacion de matrices bildgicas como el pelo,
la piel, la saliva o las ufas®’.

Finalmente, con respecto al dopaje por andrégenos indi-
rectos, se pueden utilizar: 1) precursores de testosterona
como la dehidroepiandrosterona y androstendiona; 2) gona-
dotrofinas, y 3) antagonistas del receptor estrogénico e
inhibidores de aromatasa.

La androstendiona se produce en gbnadas y suprarre-
nales a partir de dehidroepiandrosterona y es convertida
a testosterona por la 17B-esteroid-deshidrogenasa. Ambos
androgenos elevan los niveles de testosterona e incrementan
el cociente testosterona/epitestosterona, pudiendo detec-
tarse también por espectofotometria de masas. El efecto
sobre la fuerza muscular que producen las gonadotrofinas
es escaso. La hormona luteinizante recombinante y hCG
requieren una administracion inyectable varias veces a la
semana y son caras. Las 2 pueden detectarse por inmunoa-
nalisis o por espectrometria de masas®®, aunque no es licito
investigar la hCG en mujeres por motivos éticos ya que se
eleva de forma fisioldgica en el embarazo.

Los efectos secundarios descritos con la hCG son: hiper-
glucemia y resistencia insulinica, disminucion de la funcion
tiroidea, insuficiencia adrenal, sindrome de tinel carpiano,
artralgias, miopatia, pancreatitis, hepatotoxicidad y posibi-
lidad de neoplasias*.

La utilizacion de antiestrogenos e inhibidores de la aro-
matasa se basa en que los estrogenos son mucho mas
potentes en inhibir el eje gonadal. Todos ellos estan pro-
hibidos por la WADA, asi como los nuevos SARMS, desde
2008. Estos agentes moduladores con accion especifica sobre
distintos receptores androgénicos constituyen un campo de
investigacion futuro en el desarrollo de nuevas moléculas
con indicacion para diversas patologias'? en las que debe
valorarse la posible toxicidad®.
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