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RESUMEN

En las Gltimas décadas, el abuso de esteroides anabolizantes androgénicos se ha extendido desde
el uso restringido a grupos de culturistas profesionales hasta el uso ilicito generalizado entre
hombres jévenes deportistas que pretenden mejorar su apariencia fisica. Estos esteroides tienen
la ventaja de que son sencillos de encontrar en Internet a precios reducidos, lo que favorece su
consumo en la sociedad. Estas sustancias son autoadministradas por hombres deportistas
mezclando distintos tipos tanto orales como inyectables, en dosis no definidas, durante periodos

de tiempo determinado llamados ciclos.

Los esteroides anabolizantes androgenicos tienen dos tipos de efectos: estrogénicos, que ayudan
al aumento de la masa muscular, y los androgénicos o virilizantes que son perjudiciales tras su
abuso. Por ello, se intenta maximizar los efectos estrogénicos modificando la composicion de

los esteroides y disminuyendo los efectos virilizantes.

Desafortunadamente, el consumo de esteroides anabdlicos se asocia cominmente con un
deterioro en la funcion reproductiva masculina a través de diferentes patologias. El efecto
secundario mas frecuente que conlleva el consumo de estas sustancias es el hipogonadismo
hipogonadotrdpico, que puede derivar en infertilidad a traves de distintas vias. Esta infertilidad
es provocada por una disminucion de las hormonas sexuales masculinas debido a un dafio
producido en el eje hipotaldmico-hipofisiario-gonadal, que conlleva un deterioro en el proceso
espermatogénico por la falta de testosterona intratesticular, atrofia testicular, disminucion de la
libido, y otros muchos problemas sexuales. Adicionalmente, también afectan a la salud
pudiendo provocar hepatotoxicidad, cardiotoxicidad, depresion, hipertension, entre otras

patologias.

La mayoria de estos efectos secundarios suelen ser pasajeros y tratables, pero en algunos casos
pueden llegar a ser permanentes y conllevar alteraciones persistentes en el aparato reproductor

masculino.

PALABRAS CLAVE

Andrégenos, efectos secundarios, esteroides anabolizantes androgénicos, hipogonadismo

hipogonadotrépico, infertilidad.



ABSTRACT

Over last decades, the abuse of anabolic androgenic steroids has spread from a restricted use of
professional bodybuilders groups to a widespread illicit use among young male athletes who
are seeking to improve their physical appearance by artificially enlarging their muscles. These
anabolic steroids have the advantage of being easily found on the Internet, which added to their
affordable price, facilitates their consumption in society. These substances are self-
administered by male athletes mixing different types of both, oral and injectable anabolic

steroids, in undefined doses during certain periods of time called cycles.

Anabolic-androgenic steroids have two types of effects: estrogenic effects, helping to increase
muscle mass, and androgenic or virilizing effects, harmful in high doses. Therefore, attempts
are made to maximize estrogenic effects by modifying the composition of steroids and decrease

the virilizing effects.

Unfortunately, the consumption of anabolic steroids is commonly associated with different
transitory and persistent pathologies that affect male reproductive function. The most common
side effect associated with its consumption is anabolic steroid-induced hypogonadotropic
hypogonadism, which can lead to infertility through different pathways. This infertility is
caused by a decrease in male sex hormones, due to the hypothalamic-pituitary-gonadal axis
damage, which leads to a deterioration in the spermatogenic process due to the lack of
intratesticular testosterone, testicular atrophy, decreased libido, and many other sexual
problems. Regardless, anabolic androgenic steroids also affect health and can cause

hepatotoxicity, cardiotoxicity, depression and hypertension, among other pathologies.

Most of these side effects are usually temporary and treatable, however, in some cases they can

become permanent and lead to persistent changes in the male reproductive system.

KEYWORDS

Androgens, side effects, anabolic androgenic steroids, hypogonadotropic hypogonadism,

infertility.



GLOSARIO DE ABREVIATURAS

ASIH Hipogonadismo hipogonadotropico inducido por esteroides anabolicos
EAA Esteroides anabolizantes androgénicos

FISH Hibridacion de fluorescencia in situ

FSH Hormona foliculoestimulante

GnRH Hormona liberadora de gonadotropinas

hCG Gonadotropina coriénica humana

LH Hormona luteinizante

PDES5I Inhibidores de la fosfodiesterasa de tipo 5

SERM Moduladores selectivos de los receptores estrogénicos

WADA | World Anti-Doping Agency




INTRODUCCION

Los esteroides anabolicos o esteroides anabolizantes androgénicos (EAA) son derivados
sintéticos de la testosterona que ayudan a aumentar artificialmente la masa muscular y las
capacidades fisicas de los deportistas. Surgieron en 1935 en forma de metiltestosterona y desde
ese momento han sido utilizados como farmacos terapéuticos para tratar distintas patologias
como la deficiencia de testosterona, osteoporosis, caquexia, pubertad retrasada, u otras

enfermedades que conllevan la pérdida de masa muscular como el sida o el cancer [1].

Los esteroides anabdlicos son capaces de actuar sobre el receptor de andrégenos quemando
grasa corporal y potenciando el rendimiento atlético. Por ello, estas sustancias son cada vez
mas utilizadas en la sociedad con un uso no médico, especialmente en hombres deportistas con
fines estéticos y ergogénicos, mientras que inicialmente eran Unicamente consumidas por
culturistas y deportistas profesionales como atletas olimpicos. Actualmente, los esteroides
anabolizantes androgénicos estan incluidos en la lista de sustancias y grupos farmacoldgicos
prohibidos y de métodos no reglamentarios de dopaje en el deporte, regulado por la World Anti-
Doping Agency (WADA) a nivel mundial, ya que pueden modificar los resultados de las

competiciones.

La prevalencia general del uso de EAA en hombres estadounidenses se estima que es del 3% al
4.2%, y entre los asistentes masculinos al gimnasio es del 15% al 30%. Ademas, dos de cada
tres consumidores de esteroides anabolizantes androgénicos en Estados Unidos utilizan estas
sustancias con fines estéticos, sin ser culturistas ni deportistas profesionales, mientras que el
porcentaje restante lo usan con fines exclusivamente terapéuticos [2]. Sin embargo, la

prevalencia del uso en mujeres es Unicamente del 1.6% [3].

Internet es la forma mas popular para obtener los esteroides anabélicos, ya que se encuentran a
la venta diferentes androgenos sintéticos y otras sustancias auxiliares como la creatina, que
aumenta la masa muscular y mejora el rendimiento atlético. Los consumidores de EAA
generalmente eligen los distintos tipos de esteroides y los protocolos basandose en experiencias
de otros comparieros de gimnasio, por lo que existen variaciones en la composicion de las dosis,
cantidades y duracion del tratamiento. Ademas, estos hombres tienden a experimentar,
aumentando frecuentemente la dosis de esteroides y la duracion del uso a medida que pasan los

ciclos.

Tradicionalmente, los esteroides anabolizantes androgénicos se clasifican en tres categorias

segun su forma de administracion [4,5]. Los EAA orales suelen tener vidas medias cortas, lo

6



gue conlleva varias dosis diarias para mantener los niveles sanguineos adecuados. Algunos de
los esteroides anabdlicos orales mas conocidos son el estanozolol, la oxandrolona, la
metiltestosterona, la metandienona y otros. Los EAA parenterales, que se administran
atravesando una o mas capas de la piel, tienen una vida media mas larga y una tasa de absorcion
mas lenta, se utilizan para evitar la toxicidad hepatica que conlleva el primer paso del
metabolismo de los esteroides orales, e incluyen la testosterona, la nandrolona, la boldenona o
la trembolona. Otra forma de administracion de los EAA es el uso tépico, en forma de geles o
pomadas que son absorbidas por la dermis, cuyo periodo de vida media es corto y pueden
producir alteraciones cutaneas. Los esteroides anabdlicos mas utilizados por los consumidores
de EAA son la testosterona y la trembolona, respectivamente.

Se suelen combinar diferentes agentes tanto orales como inyectables autoadministrados en altas
dosis durante “ciclos” que tienen una duracién de uno a cuatro meses aproximadamente. Este
consumo ciclico de esteroides anabdlicos consiste en la toma de varias dosis en periodos de
tiempo concretos, seguidos de un tiempo de descanso en el que se suspende el consumo de EAA
para recuperar el equilibrio hormonal natural y disminuir los efectos secundarios debido a la
sobrecarga de androgenos. Dado que la fuerza y la masa muscular disminuyen después de la
interrupcion de EAA, son necesarios ciclos multiples para mantener o aumentar ain mas la

masa muscular ganada.

Lamentablemente, el uso de esteroides anabolizantes androgénicos conlleva efectos
secundarios significativos, incluyendo hepatotoxicidad, cardiotoxicidad, policitemia,
dislipemia, hipertension, depresion, ginecomastia, atrofia testicular e infertilidad [6]. La
infertilidad causada por el abuso de estos derivados suele ser consecuencia de un
hipogonadismo inducido por esteroides anabdlicos (ASIH), y teniendo en cuenta su creciente
prevalencia, se esta convirtiendo en un tema de gran preocupacion. Los datos de un estudio
retrospectivo en 2013 sobre una poblacién de 382 hombres hipogonadales mostraron que 80
pacientes, es decir, el 20.9% de hombres con hipogonadismo presentaban una exposicion
anterior a EAA [7]. La mayoria de estos efectos secundarios suelen ser leves y pasajeros, como
el hipogonadismo hipogonadotropico, pero en algunos casos pueden llegar a ser permanentes y
conllevar alteraciones persistentes en el aparato reproductor masculino, como el deterioro

testicular primario.



OBJETIVOS

El objetivo principal de este trabajo es analizar en base a una revision bibliografica los efectos
perjudiciales que provoca el abuso de esteroides anabolizantes androgénicos sobre la calidad
seminal, ademas de analizar las alteraciones que pueden provocar los efectos secundarios de

los esteroides anabolicos en la funcién reproductiva masculina.

Como objetivo secundario el presente trabajo pretende estudiar los diferentes tipos de

tratamiento para la infertilidad provocada por estos compuestos y su eficiencia.



MATERIALES Y METODOS

Se ha realizado una busqueda bibliografica de la literatura publicada sobre los efectos de los
esteroides anabolizantes androgénicos en la funcién reproductiva masculina utilizando la base
de datos PubMed para los articulos publicados desde los primeros estudios en 1997 hasta las
revisiones mas actuales sobre el tema en 2021. Para ello se han utilizado términos de busqueda

como “esteroides anabdlicos”, “infertilidad” 0 “hipogonadismo”.



RESULTADOS

Los andrdgenos son hormonas sexuales que ejercen dos tipos de efectos en el organismo

masculino: efectos androgénicos y efectos anabolicos.

La testosterona, como principal andrdgeno, produce efectos androgénicos o virilizantes en el
cuerpo masculino para desarrollar las caracteristicas masculinas secundarias en la pubertad,
como el patron del crecimiento del vello, el desarrollo de los érganos reproductores masculinos,
la maduracion de los espermatozoides y el control de la libido entre otras funciones, por lo que
son esenciales para la fertilidad y la funcion sexual masculina [8]. Para realizar estos efectos,
la testosterona, que es el esteroide anabolizante androgénico por excelencia, se une a receptores
de androgenos situados en tejidos diana, como los 6rganos reproductores masculinos, que son
estimulados por esta hormona y se reduce a su metabolito potencial, la dihidrotestosterona a

través de la enzima 5o-reductasa [Figura 1].

Efectos

DIHIDROTESTOSTERONA ——— EFECTOS ANDROGENICOS —— perjudiciales en la

funcion sexual
So-reductasa

TESTOSTERONA

OH

aromatasa Aumento de la

ESTRADIOL === EFECTOS ANABOLICOS ——
masa muscular

OH

HO

Figura 1. Metabolismo de la testosterona y sus efectos.

Por otra parte, los andrégenos pueden ademas ejercer efectos anabdlicos o estrogénicos. La
testosterona al aromatizarse a estradiol a través de la enzima aromatasa, aumenta el tamafio de
la masa muscular, el metabolismo dseo vy la sintesis de colageno y proteinas, siendo el resultado

buscado por los hombres que consumen EAA [Figura 1].

El incremento de volumen y masa muscular que se consigue es debido a los aumentos de tamario
dependientes de la concentracion de testosterona en las areas transversales de las fibras
musculares de tipo 1 y 11 'y en el nUmero de miondcleos, que son los motores sintéticos de las
fibras musculares [9]. Esto conlleva hipertrofia muscular, es decir, no aumenta el nimero de
fibras musculares, sino el tamafio de estas. En el musculo esquelético los mioblastos se

convierten en células musculares esqueléticas que aumentan el nimero de nucleos, la cantidad
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de citoplasma, actina y miosina, adquiriendo un tamafio mayor. Estos efectos anabdlicos por
los altos niveles de estradiol son responsables de una serie de efectos secundarios como la

retencion de liquidos y proliferacion del tejido glandular mamario [10].

La testosterona tiene una proporcion androgenica-anabolica 1:1, y por ello se han realizado
alteraciones en su estructura para prevenir su reduccion con la intencion de maximizar los
efectos anabolicos, consiguiendo aumentar el tejido muscular, y minimizar los androgénicos
para evitar efectos perjudiciales en la funcion sexual [Figura 1]. Sin embargo, a dia de hoy este
objetivo de mejorar la relacion beneficio-dafio de los esteroides no se ha conseguido en los
derivados sintéticos de la testosterona, ya que todos los EAA administrados en dosis altas y

durante un periodo largo de tiempo producen efectos virilizantes en el cuerpo masculino.

Los niveles normales masculinos de testosterona en plasma rondan los 300-1000 ng/dL, y los
efectos androgénicos negativos generalmente se dan cuando existen niveles suprafisioldgicos
de esta hormona, superando los 1000 ng/dL [10]. Para alcanzar esta concentracion de
testosterona se requieren dosis semanales de 300 mg o mas, aunque la dosis media habitual que
se autoadministran los hombres que consumen EAA es de casi los 1000 mg semanales, con un
rango entre 250 a 3200 mg. Sin embargo, la dosis semanal varia enormemente entre los
consumidores de esteroides anabdlicos, y es una dosis suprafisiolégica ya que la dosis
recomendada para tratar médicamente enfermedades como el hipogonadismo masculino no

debe exceder los 100 mg.

Adicionalmente, los hombres que abusan de esteroides anabdlicos suelen tomar una serie de
anabolizantes naturales o suplementos alimenticios para estimular la produccién endogena de
hormonas que incrementan el crecimiento muscular, como son la insulina para el aumento de
peso, la tiroxina para perder grasa, las anfetaminas como estimulantes previos al entrenamiento,

la hormona del crecimiento como constructora de muasculo, la creatina y otros [11].

Fisiopatologia

El consumo de esteroides anabolizantes androgénicos conlleva una supresion de la
retroalimentacion del eje hipotalamico-hipofisiario-gonadal debida a una inhibicion de la
liberacion pulsatil de la hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH) y una disminucion
consecuente de la secrecion de la hormona luteinizante (LH) y la hormona foliculoestimulante

(FSH) [Figura 2]. Estas hormonas sexuales son importantes a nivel testicular ya que la LH
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interacciona con los receptores de membrana de las células de Leydig provocando la liberacién
de testosterona, y la FSH actua sobre las células de Sertoli promoviendo la espermatogénesis e
inhibiendo la apoptosis de células germinales. Las concentraciones de estas dos gonadotropinas
se regulan por mecanismos clasicos de retroalimentacion negativa: la testosterona producida
inhibe al eje gonadal a un doble nivel puesto que reduce la secrecién hipofisiaria de
gonadotropinas y también los pulsos hipotaldmicos de GnRH. Es decir, la administracion
exogena de EAA induce una retroalimentacion negativa en el eje hipotalamico-hipofisiario

impidiendo la secrecion de LH y FSH.

Todo esto da como resultado un hipogonadismo hipogonadotrépico inducido por esteroides
anabdlicos (ASIH), y el déficit de LH provoca una disminucion de la sintesis de testosterona

en las células de Leydig en el testiculo necesaria para el proceso espermatogénico.

ANDROGEN | |[HOMEOSTASI RECOVERY
THERAPY

USE Total Serum Testosterone: === :
300-1000 ng/dL Clomiphene

/e(\-— AAS 3¢ ?

Low Low T T
LH
LH ( ASIH
¢ - SIGNS SYMPTOMS a3
/& é‘: ‘ | |LH/FSH  Fatigue , ‘ﬁl’é ':
\ 9 % Testicular Depression 2 v ‘.—IICG
¥ v atrophy \ 4 ‘ -4 )
. f. s Gynecomastia | Libido ED .\"_-—"
Leydig Cells Leydig Cells

Figura 2. Fisiopatologia de los EAA-ASIH y mecanismo de accion de la terapia de
recuperacion. Rahnema. Anabolic steroid—induced hypogonadism. Fertil Steril 2014.

La duracion de la supresion de la retroalimentacion de este eje es muy variable, por lo que la
sintomatologia también lo es, dependiendo del tipo de esteroides utilizados, las cantidades, y la
duracion de los ciclos. Ademas, también existe una variabilidad intraindividual de la cinética
de respuesta del eje hipotalamico-hipofisiario-gonadal y se sugiere que los hombres mas
jévenes son capaces de recuperar la secrecion pulsatil de GnRH mas rapidamente que los
hombres de mayor edad. Es posible que las duraciones mas cortas de los tratamientos y las dosis
mas bajas de esteroides estén asociadas también con una recuperacion mas rapida del eje

hipotaldamico-hipofisiario-gonadal después del consumo de EAA. Ademas, los esteroides
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anabolicos orales tienen una vida media mucho mas corta y se espera que la recuperacion del

eje hipotaldmico-hipofisiario-gonadal sea mucho mas rapida en este caso [6].

Efectos secundarios

El ASIH suele generar los siguientes signos y sintomas especialmente en el periodo posterior
al ciclo: disminucion de la concentracién gonadotropinas (LH y FSH) que conlleva una
concentracion disminuida de testosterona enddgena, pudiendo causar atrofia testicular,
ginecomastia, fatiga, depresion, pérdida de la libido, disfuncidn sexual, alopecia, retencion de
liquidos, acné, y enfermedades hepéticas, renales y cardiovasculares. La disfuncion sexual
estuvo presente en el 25% de los consumidores de EAA [6].

Los tipos de esteroides anabolizantes androgénicos utilizados contribuyen de manera Unica a la
fisiopatologia de la disfuncion sexual inducida por estos. La disfuncion eréctil y la falta de

libido son los signos més comunes en los hombres que abusan de estas sustancias.

Los esteroides anabolizantes androgénicos pueden conllevar una feminizacion provocando la
aparicion de caracteres secundarios femeninos en hombres por el desequilibrio de las hormonas
sexuales. Un ejemplo muy frecuente es la ginecomastia, que es debida a un aumento sostenido
en los niveles de andrégenos durante un largo periodo de tiempo, ya que incrementa la
aromatizacion de la testosterona a estradiol. Ese estradiol es responsable del crecimiento y
desarrollo del tejido mamario ya que es un estrégeno, una hormona sexual esteroidea femenina.
Un estudio en pacientes con alto consumo de EAA muestra que el 52% de los hombres presenta
este agrandamiento doloroso de los senos, por lo que es una complicacion muy comun entre los
usuarios de esteroides anabolicos en el periodo posterior al ciclo. Por ello, ante un paciente con
habitos deportistas y que padece ginecomastia, se podria sospechar el consumo de
anabolizantes, que suele consistir en inyecciones intramusculares de estanazolol y nandrolona,
alternando con dosis orales de danazol y mesterolona. Afortunadamente, después de la
supresion del consumo de esteroides anabdlicos, y el tratamiento con dosis orales de 10 mg
cada 12 horas de tamoxifeno durante un periodo de 6 meses se logra una alta tasa de remision
en funcion del tiempo de duracion de la ginecomastia y del tamafio de esta. Concretamente un
80% de los pacientes tratados logran una reduccién parcial o total de la ginecomastia incluso
en los primeros tres meses de tratamiento, y si no se consigue la remision, se plantea la cirugia

como tratamiento opcional [12].
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El consumo de esteroides anabolizantes androgénicos es una causa comun de infertilidad
masculina causada por la supresion del eje hipotaldmico-hipofisiario-gonadal con la
consecuente disminucién hormonal de testosterona. Es necesaria una concentracion adecuada
de testosterona intratesticular para que se produzca correctamente la espermatogénesis, lo que
no puede lograrse mediante la administracién oral o parenteral de andrégenos, por lo que los
hombres que consumen EAA suelen presentar azoospermia, oligospermia y alteraciones en la

morfologia y motilidad de los espermatozoides [13].

Esto es debido al aumento de la concentracion de testosterona en sangre con el consumo de
esteroides anabolizantes, que provoca una supresion de la produccién de testosterona por parte
de las células de Leydig, lo que dara como resultado un bloqueo continuo de la produccion
espermatica [Figura 3]. Por ello, el conteo de espermatozoides en una muestra de semen esta

relacionado con las concentraciones plasmaticas de testosterona.

LH/FSH . (
e V4 » Epermatogénesis
'?‘? = | é{%fﬁ normal
(L) i
@ Testosterona ’
LH/FSH o ;
SN Vel oqueo de
© ? —o] ] ( 5 la produccion de
k( " espermatozoides
(i\/ "
3 Testosterona

Figura 3. Bloqueo de la espermatogénesis por esteroides
anabolizantes. Reproduccionasistida.org. 2018.

La espermatogénesis es el proceso por el cual se desarrollan los espermatozoides, y tiene lugar
en los testiculos, mas concretamente en los tubulos seminiferos, que tienen en su base epitelial
las espermatogonias. Las espermatogonias son células madre especializadas en diferenciarse
para dar lugar a los espermatozoides, y a medida que se van diferenciando, van ascendiendo
hacia la luz del tubulo pasando por el estadio de espermatocito primario tras completar el
proceso mitdtico, sufriendo la meiosis | y pasando al estadio de espermatocito secundario,
donde sufren la meiosis 1, y alcanzan la region luminal en estadio de espermatida tras haber

experimentado otro proceso mitético [Figura 4].
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Figura 4. Fases de la espermatogénesis. Reproduccidnasistida.org. 2018.

A continuacion tiene lugar el proceso de espermiogénesis, que conlleva diferentes cambios en
la espermatide hasta adquirir la estructura morfoldgica del espermatozoide maduro como la
reduccion nuclear, formacion de la vesicula acrosdmica, crecimiento del flagelo, reduccion del

citoplasma... [Figura 5].
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Figura 5. Espermiogénesis. Galina C, Guerrero H. 2021.

La capacidad reproductiva del hombre esta condicionada por la produccién continuada de un
numero adecuado de espermatozoides moviles funcionalmente competentes, y el hecho de que
la espermatogénesis no funcione adecuadamente representa un gran porcentaje de las causas de

infertilidad masculina [14].

Por todo esto, la atrofia testicular ocurre como consecuencia del bloqueo del proceso
espermatogénico, ya que los tubulos seminiferos no son utiles y el volumen testicular
disminuye. Ademas, se ha descrito la disminucion de formas avanzadas de espermatidas en la
etapa final de la espermatogénesis debido a un deterioro de este proceso en su etapa terminal,

careciendo de formas avanzadas de espermatidas y espermatozoides maduros.
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Un estudio en cinco grupos de ratas macho en el afio 2010 ha demostrado que tras la
administracion de altas dosis de esteroides anabdlicos, concretamente nandrolona durante 8
semanas, se presenta una mayor tasa de apoptosis espermatica en la linea germinal masculina
y una disminucion significativa en el nimero de capas de células germinales en los testiculos,
con la consecuente disminucion de la calidad del semen, ademas de reducirse el peso de los
testiculos y los 6rganos sexuales accesorios, en relacion con el grupo control [15].

En cuanto a la histologia testicular, estudios en modelos animales han demostrado la existencia
de alteraciones en las células de Leydig producidas por la administracion de EAA, ya que se
produce un agotamiento de estas, y ocurren anomalias en la morfologia celular apareciendo

formas irregulares [16].

Adicionalmente, se han realizado estudios mediante hibridacion de fluorescencia in situ (FISH)
para encontrar aneuploidias espermaticas o cambios ultraestructurales en espermatozoides de
hombres que han abusado de los esteroides anabdlicos recientemente. Los espermatozoides con
defectos ultraestructurales suelen presentar alteraciones relacionadas con la necrosis, como son
la ausencia de acrosomas, presencia de acrosomas reaccionados, ruptura de la cromatina,
hinchamiento de mitocondrias y roturas en la membrana plasmaética. Se realizé un cribado del
cromosoma Y donde no se detectaron microdeleciones. Se observaron también varias disomias
en los cromosomas 1y 9 al examinar 2183 espermatozoides, con una frecuencia de 27% en
disomia en el cromosoma 1, y 18% en disomia en el cromosoma 9, siendo frecuencias mayores
en comparacion con los valores autosomicos normales. Hubo ademas una mayor frecuencia en
disomias en los cromosomas sexuales, lo que es probablemente debido una anomalia en la
segregacion de los cromosomas en la primera etapa de la division meiética. Sin embargo, no se
hallé un alto porcentaje de espermatozoides con formas anormales, por lo que hay una ausencia

de correlacion entre el abuso de EAA y cambios ultraestructurales en los espermatozoides [17].

Los esteroides anabolicos también pueden producir otros efectos secundarios como el aumento
en la hematopoyesis y eritropoyesis produciendo policitemia, en la lip6lisis y en la sintesis de
proteinas provocando dislipemia por una alteracion en los niveles de lipidos y proteinas en
sangre, en la secrecién sebacea produciendo acné y piel grasa, y en el crecimiento del vello. El
aumento de la viscosidad del plasma que se produce con la policitemia puede provocar
enfermedades cardiovasculares subyacentes graves como hipertension, especialmente en
pacientes con riesgo coronario preexistente [6]. El agrandamiento de la prostata debido al fuerte

efecto androgénico de los esteroides anabdlicos suele derivar en sintomas del tracto urinario
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inferior. Ademas, el incremento de la masa muscular que resulta del abuso de EAA puede
provocar lesiones como rupturas en los tendones, hernias y sobrecarga de las articulaciones
[18].

Tratamiento

La recuperacion de la concentracion normal de testosterona en el testiculo es el factor més
importante para la restauracion de la espermatogenesis, por lo que se deben utilizar estrategias

para eliminar el hipogonadismo hipogonadotrépico inducido por esteroides anabolicos.

El médico, ante los signos y sintomas anteriormente comentados, debe recomendar al paciente
que interrumpa indefinidamente el consumo de cualquier esteroide anabdlico o medicamentos
auxiliares y suplementos autoadministrados, y, normalmente, a las 4 semanas de esta
interrupcion los pacientes suelen mostrar una mejoria en los sintomas [6]. De hecho, un estudio
en 2020 en 72 hombres ex consumidores de EAA y 31 hombres sanos como control, no halld
diferencias significativas en la concentracion y motilidad espermatica entre los no usuarios y
los ex consumidores con un tiempo de cese de esteroides anabdlicos de 14, 10 y 37 meses,
respectivamente. Por ello se ha demostrado que en la mayoria de los casos la oligozoospermia
0 azoospermia inducida por esteroides anabolicos se corrige en los meses posteriores (12-24
meses) a la interrupcion del consumo de estos compuestos, es decir, la concentracion

espermatica se normaliza espontaneamente [14].

Sin embargo, el tiempo de recuperacion de la espermatogénesis es muy variable entre
individuos y el efecto negativo en la calidad del semen en algunos casos de mayor gravedad
puede persistir durante periodos de tiempo mas largos [10]. Un estudio en hombres daneses que
obtuvieron un resultado positivo en esteroides anabolicos en un analisis de sangre descubrio
que en los diez afios anteriores a este resultado positivo, el grupo de consumidores de EAA
tenia una tasa de fertilidad significativamente menor en comparacidn con un grupo control con
una tasa de relacion de 0,74. Esta tasa de fertilidad fue calculada sobre el nimero de nacidos
vivos en el registro médico danés de nacimientos, y en los tres afios posteriores a la abstinencia
de EAA, el grupo de consumidores de esteroides anabolicos aun mostré una tasa de fertilidad

un 7% mas baja en comparacion con el grupo control [14].

En los casos en los que la infertilidad producida por el abuso de EAA no revierte

espontaneamente se recomienda la terapia de recuperacion o terapia de reemplazo de
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testosterona, que tiene como objetivo reiniciar el eje hipotalamico-hipofisiario-gonadal con un
blogueo estrogénico a nivel del hipotalamo para estimular la secrecion de GnRH y la liberacién
consecuente de LH y FSH provocando un aumento en la concentracion de testosterona. En esta
terapia hormonal se suele administrar medicamentos antiestrogénicos como moduladores
selectivos de los receptores estrogénicos (SERM), por ejemplo el citrato de clomifeno o el
tamoxifeno, que gracias a la supresion del estrogeno a nivel hipotaldmico pueden recuperar la
retroalimentacion negativa del eje consiguiendo la secreciéon de LH y finalmente incrementar

la concentracion de testosterona en el testiculo [Figura 1].

Para el tratamiento de la infertilidad también se puede realizar una terapia post-ciclo con
gonadotropinas o andlogos de gonadotropinas como la gonadotropina corionica humana (hCG)
o FSH recombinante en dosis bajas para reiniciar la produccion de andrégenos en las células de
Leydig testiculares y reestablecer la concentracién de testosterona enddgena, evitando el
impacto de la supresion de LH tras el consumo de EAA a largo plazo y reanudar la

espermatogénesis [11].

Para el tratamiento de la ginecomastia el tamoxifeno, actuando como modulador del receptor
de estrogenos, parece ser el compuesto mas eficaz, ya que bloquea los receptores de estrégeno
en las mamas aumentando asi la secrecion de gonadotropinas, y se puede utilizar tanto para
tratar como para prevenir la ginecomastia. Para el manejo de la disfuncién sexual y/o eréctil se
suele recomendar inhibidores de la fosfodiesterasa de tipo 5 (PDES5I), que es un componente
vasodilatador. Para tratar la atrofia testicular se recomienda el uso de hCG, ya que aumenta el

volumen testicular, como los SERM [6].

La testosterona exdgena no es recomendada para el tratamiento de la infertilidad ya que su
metabolito, el estrégeno, disminuye la liberacion pulsatil de la GnRH a nivel hipotalamico, con
la consecuente disminucion de LH a nivel hipofisiario y testosterona a nivel testicular. Esta
hormona tampoco es Util para tratar la ginecomastia, ya que la testosterona puede ser

aromatizada a estradiol agravando el problema [11].

Si después de un periodo de tiempo de aproximadamente 8 semanas de tratamiento hormonal y
abstinencia de EAA, hay ausencia de recuperacion espontanea de la espermatogenesis, puede
que exista un fallo testicular primario que no suele ser reversible, excluyendo otras causas de
infertilidad [19]. La espermatogénesis se suele restaurar, pero es comun la persistencia de

espermatozoides hipocinéticos y/o con morfologia anormal en las muestras de semen de
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hombres que han utilizado hCG como terapia post-ciclo, demostrando que algunas alteraciones
pueden ser persistentes aun después de interrumpir el consumo de EAA [20].

19



DISCUSION / ARGUMENTACION CRITICA

La infertilidad masculina relacionada con el abuso de esteroides anabolizantes androgénicos
esta infradiagnosticada, y es potencialmente curable. Desgraciadamente, existe una gran falta
de conocimiento entre los profesionales médicos para diagnosticar y tratar los efectos
relacionados con el abuso de esteroides anabolicos, y dichos efectos pueden dafar la salud de

las personas en multiples aspectos, ademas de producir infertilidad.

Los médicos especialistas que van a tratar a este tipo de pacientes deben conocer bien los efectos
adversos de los EAA, sus etiologias, y los protocolos que siguen los consumidores, ya que los
detalles especificos sobre el ciclo de esteroides anabdlicos de un paciente son esenciales para

un buen manejo medico.

Para la evaluacion de la infertilidad, el médico especialista debe realizar un examen fisico, un
analisis de una muestra de semen, un estudio de perfil hormonal y un analisis genético, ademas
de completar un extenso historial que incluya el uso previo de esteroides anabolizantes
androgénicos, el nimero de ciclos, la duracion de cada ciclo y la dosis semanal de EAA que
consumian. También seria interesante realizar controles rutinarios sobre los signos clinicos que
puedan indicar disfuncion gonadal como la ginecomastia o la atrofia testicular, ademés de
indagar sobre la frecuencia de los entrenamientos deportivos del paciente, los tipos de

entrenamiento, y su dieta.

También es necesario que los médicos estén informados sobre la psicologia, motivaciones de
los pacientes para el uso de EAA y fisiopatologia del uso de estas sustancias, para poder brindar
un asesoramiento mas efectivo, ya que una correcta orientacion médica y un tratamiento

inmediato podrian resolver algunos efectos nocivos provocados por los esteroides anabolicos.

Para un correcto manejo del paciente que ha abusado de estas sustancias se necesitan mas
estudios clinicos sobre los efectos secundarios que provocan, ademas de estudios dedicados a
la prevencién y estrategias eficaces, y los resultados se deben utilizar para la educacion de
médicos y jovenes para prevenir y reconocer los efectos nocivos a tiempo y poder tratarlos,
ademas de a los politicos para alentarles a tomar medidas restrictivas sobre el consumo de estas

sustancias.

El uso de EAA es ilegal y esta prohibido por las organizaciones deportivas profesionales y
asociaciones médicas, por lo que los abusadores de estas sustancias estan consumiendo un

producto ilegal y podran tener sanciones graves. Para poder combatir este hecho, 1o mas
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importante es la educacion e informacion hacia los jovenes, para que se puedan informar
correctamente de los efectos perjudiciales de estas sustancias antes de decidir consumirlas. Una
buena estrategia para eliminar este mercado podria ser realizar diferentes controles en
competiciones y en gimnasios para impedir y sancionar eficientemente la venta y suministro de

sustancias ilegales.

El tratamiento de los hombres ex consumidores de esteroides anabolizantes androgénicos puede
ser complicado, ya que existe una incertidumbre sobre el verdadero contenido de los productos
gue consumen y una gran heterogeneidad en el patron de uso de estas sustancias y en los efectos
que produce en cada sujeto, lo que impide comparaciones objetivas entre distintos tratamientos

médicos.

Algunos autores comprueban que incluso después del uso prolongado de dosis altas de EAA,
la produccion espermatica puede volver a tasas normales en hombres que abandonaron el
consumo de esteroides anabolizantes androgénicos durante varios meses, por lo que, un acto
tan sencillo como detener el consumo de estas sustancias, puede llevar a la reanudacion de la
fertilidad en una cierta proporcion. Por ello, el médico deberia alentar al cese inmediato del
consumo de estas sustancias como primera opcion, y mas tarde plantearse la ayuda con otros

medicamentos.

Afortunadamente, el uso ilicito de esteroides anabdlicos esta disminuyendo entre los
adolescentes debido al éxito de las numerosas campafias de prevencion dirigidas a deportistas
jévenes que tienen como objetivo principal disuadir futuros usos nocivos de esteroides
anabolicos en hombres deportistas. Ademas, la prohibicidn de esta practica como antidopaje ha
sido un instrumento eficaz para luchar contra este fendmeno ilegal, y, a lo largo de los afios, las
organizaciones deportivas y las instituciones antidopaje han ayudado informando, y quizés
exagerando, los efectos adversos de los esteroides anabolicos para intentar evitar que los

deportistas jovenes los consuman.

Sin embargo, todas estas herramientas no han sido suficientes a dia de hoy, ya que no son

estrategias milagrosas, pero son un primer paso esencial en la lucha contra este grave problema.
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CONCLUSIONES

El consumo de esteroides anabolizantes androgénicos es capaz de aumentar la fuerza y la masa
muscular en los hombres cuando lo combinan con una dieta adecuada y un intenso
entrenamiento. Desgraciadamente, el hipogonadismo hipogonadotropico es una consecuencia
comun del abuso de esteroides anabdlicos, y sus sintomas dependen de la dosis, duracion y tipo
de esteroide anabdlico consumido. Por ello, el ASIH es una causa preocupante y prevenible de
hipogonadismo, especialmente en hombres jovenes, debido a que todos los EEA conllevan

efectos androgénicos que provocan numerosos efectos secundarios.

Las estrategias para el tratamiento del hipogonadismo inducido por esteroides anabolicos
(ASIH) incluyen el uso de la terapia de reemplazo de testosterona, la terapia de abstinencia de
esteroides anabolicos y de cualquier sustancia ayudante, terapias post-ciclo con gonadotropinas
como hCG... y dependiendo del tipo y de la duracion del uso de EAA en los ciclos anteriores,

se utilizara una estrategia u otra para un tratamiento eficaz.

Aunque las complicaciones del abuso de esteroides anabolizantes androgénicos son variables y
especificas en cada paciente, se pueden manejar con éxito en una gran parte de los casos gracias
a los distintos tratamientos, sin embargo, se llega a la conclusion de que el impacto de los EAA

en la fertilidad masculina en otros casos no es Unicamente transitorio.
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