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» En este nimero:

RIESGOS PARA LA SALUD DEL USO NO TERAPEUTICO DE LOS ESTEROIDES ANDROGENICOS

ANABOLIZANTES

Introduccion y contexto

Los esteroides androgénicos anabolizantes (EAA)
comprende un amplio grupo de sustancias que inellge
testosterona y sus derivados sintéticos. Poseete dob
accion farmacolégica: anabolizante y androgéniesh&h
sintetizado cientos de derivados, con dos intemsion
fundamentalmente; mejorar las especiales cardatass
farmacocinéticas de la testosterona natural, coa un
semivida inferior a 10 minutos y un intenso efedt®
primer paso hepético que imposibilita su administra
via oral; y por otro lado, maximizar los efectos
anabolizantes y minimizar los efectos androgénicos;
aungue esto no ha sido posible, puesto que ningim E
esta carente de efecto virilizante (1).

tres diferentes

Los distintos EAA proceden de

oral diariamente y presentan mayor potencia anzbuk
que androgénica. La esterificacion del grupd3-1DH
con acidos carboxilicos que aumenta su liposotldailiy
duracion de accion, y que permite que se admindtre
intramuscular semanalmente. Y un tercer grupo o&s ot
alteraciones de la estructura anular, cuyo objetgo
retardar el indice de inactivacién, aumentar sempoa o
alterar el patrén metabdlico. Algunos se pueden
administrar por via oral y otros por via parenteral
También se pueden clasificar segin sean sustratds d
aromatasa o no. Los EAA no aromatizables no ptesen
efectos estrogénicos al no ser metabolizados pradi
enzima en estrogenos (2).

El uso terapéutico de EAA estd autorizado para muy

modificaciones en la molécula de testosterona: La  escasas indicaciones médicas. Actualmente en Espafia

alquilacion a nivel de la posicion 17 (derivados estan comercializados como medicamentos los que se

17aalquilados) que permite la administbaci via observan en la tablavifvw.aemps.gob.es/cima/inicio.Jo

Tabla 1: Esteroides androgénicos anabolizantes coméatizados en Espafia

P. Activo Medicamento Indicacién terapéutica (Ficha técnica)
Enfermedades y estados que requieren un aumetacsétaesis de proteinas para mejorar el
Metenolona . estado general del paciente, o para evitar dafssgtantes de procesos catabdlicos, tales
Primobolan depé), g ; . ;
enantato como enfermedades consuntivas, caquexia, carciravaazado de mama u dérganos
genitales en la mujer.
Desmejoramiento general, delgadez de diverso grigigorexia rebelde, convalecencia, gnf.
cronicas y debilitantes. Sindromes nefréticos, &sp® artritis reumatoide; para
Estanozol Winstrol depadt (sin | contrarrestar el efecto catabdlico de los cortisgmi Coadyuvante en tto. De Ulceras|de

suministro desde 2015) decubito, fracturas de lenta consolidacién, ostemg®, quemaduras extensas, periodos fdrey
postoperatorios. En pediatria, en retardos de miegto estatural y ponderal, ¢n
hipoevolutismos somaticos, en las distrofias yaeiminadurez.
Terapia sustitutiva en hombres adultos con defit&eandrogénica o infertilidad masculina

asociada a hipogonadismo masculino.

Mesterolona Provirdh

Itnogen®2% gel, Reandrdl) | Terapia de sustitucion de testosterona en el hipadjemo masculino, cuando el déficit e

Testosterona TexteX®, Textex prologatufh | testosterona ha sido confirmado mediante datogaity pruebas bioguimicas
Endometriosis: Tratamiento de los sintomas asociaalosndometriosis y/o reducir la
extension del foco endometrial. Danazol puede adimimse en tratamiento asociadd a

Danazol Danatré cirugia, o como terapia hormonal aislada, en p&sserque no respondan a otros

tratamientos.
Angioedema hereditario.
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Se desarrollaron para tratar el hipogonadismo, pero
observacion de sus efectos anabdlicos sobre la masa
muscular en los varones a los que se le admingttabo

gue empezara su uso extraclinico y se generakzateso
entre los deportistas, considerandose un seridegnaben

el deporte de competicion e incluyéndose dentrdade
lista de sustancias prohibidas en el deporte (3, 4)

Las vias de administracion fundamentales son: oral,
intramuscular y transdérmica. Los consumidoresesuel
combinarlos o asociarlos a dosis 10 a 100 vecesmzay

las dosis terapéuticas, en tres tipos de patrorees d
administracién: Ciclico, masivo o acumulativa y patr
piramidal. No existen datos comparativos disposible
acerca de la seguridad de uso ni de la hipotéficace

de los distintos regimenes posoldgicos (5)

Por otra parte es importante resaltar que los rissude

EAA combinan su empleo con el de otras sustanaas d
efecto anabdlico (hormona del crecimiento, insjlina

con sustancias para minimizar los efectos advetsdes

EAA (hormonas como la gonadotropina coriénica,

antiestrogenos como tamoxifeno o clomifeno)
“protectores hepaticos”; asi como cambios drastmos
los habitos dietéticos incrementando la ingestéema y
empleando preparados comerciales a base de andnséci

y creatina o complejos multivitaminicos.

Prevalencia del uso no terapéutico

Es dificil de estimar el uso no terapéutico o ahirsdos
EAA debido a sus caracteristicas de “ilegalidad’lay
variabilidad segun los métodos usados en los e@sudi
para recoger la informacion (entrevistas, cuestiona
online, etc).

Segln un reciente metandlisis de 187 publicacioses,
estima una prevalencia media de 3.35% (6.4 en tesmbr
1.6 en mujeres), siendo mayor en deportistas
recreacionales (18.4%) que en atletas profesionales
(13.4%) (6).

En Europa se estima una prevalencia de 3.8%., y en
Espafia a pesar de los escasos estudios, se esgma q
3.5% de los jovenes han consumido alguna vez EAA,
pudiéndose aumentar las cifras hasta un 12% enl@gjue
gue entrenan en musculacion (7,8).

Actualmente el uso de EAA ha traspasado las fraater

del deporte profesional, desde un restringido grdpo
deportistas de élite, culturistas y levantadorespesas
especialmente, hasta abarcar casi la totalidad de
disciplinas deportivas, y estd ganando adeptos &3gmo
practicantes de deportes de competicion, es deciae
poblacion en general. Situandose la edad mediaide i

de consumo entre los 22 y 24 afios (9).

Mas preocupante ain es el uso por los adolescenigs,
objetivo principal puede consistir simplemente en |
mejora de la apariencia fisica. Los jévenes er@aplos
hombres se han vuelto cada vez mas preocupadasipor
musculatura, esto se ha reflejado por una creciente
prevalencia de “dismorfia muscular”, trastorno ahaz-
compulsivo de la imagen corporal recogido en DSM-5
caracterizado por una preocupacion obsesiva por la
apariencia muscular. En algunos estudios se haickeco
que 44-46% de los mismos reconocen que son uswhrios
la toma de esteroide anabdlicos (10-12).

Se puede considerar el uso de EAA con fines no
terapéuticos como un problema de salud publicaesobr
todo en la poblacion joven de paises desarrollades:
consumen grandes cantidades de las mismas sinnningu
tipo de control médico, y a edades cada vez mas
tempranas.

Ademas, las principales fuentes de EAA no se sanete
controles oficiales, sino que se distribuyen aésade
internet, redes sociales inmediatas al usuario
(entrenadores, amigos, comparfieros de trabajo).

A todo esto hay que afadir que a veces es un censum
inadvertido o no intencional, pues forman partelae
composicién de suplementos alimenticio o suplensento
herbales de venta libre que se usan para mejorar el
rendimiento y la apariencia, habiéndose encontqd®

de manera ilicita contienen EAA y que la informacifue
aparece en la etiqueta sobre la composicién no treues
dicha informacion. En Espafia se ha visto que helsta
13.8% de los suplementos que se venden a los deasrt
pueden contener anabolizantes no incluidos en el
etiquetado (7, 13). Por otra parte, cabe destagmenq los
Gltimos 10 afios el 6% de las notas de medicamentos
ilegales de la AEMPS estaban relacionadas con la
presencia ilicita de EAA. De entre ellas resaltarias

notas informativas emitidas por la Agencia 2013 y
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2014, en la que se procedia a la retirada de ptasiuc
comercializados como complementos alimenticios que
contenian en su composicion metilepitiostanol (&ois
Epistane, Havoc) a raiz de notificaciones recibien el
Centro Andaluz de Farmacovigilancia de casos grdees
colestasis hepatica. Disponible en:

https://www.aemps.gob.es/informa/notasinformatives/

dicamentosUsoHumano/medIllegales/home.htm

Reacciones adversas de los esteroides androgénicos
anabolizantes

Los EAA se han asociado a una gran variedad de
reacciones adversas (RAM) sobre diferentes 6rganos
sistemas, en general bien conocidas por su uso en
condiciones médicas. Pero la incidencia en los
consumidores de EAA por razones no médicas que los
utilizan en dosis masivas probablemente sea mayoen

los pacientes donde suelen ser bien tolerados. La
realizacién de estudios sobre las reacciones atvens
usuarios de EAA tiene sus limitaciones metodol&iga
éticas. En este sentido, como no es posible l&aedn

de ensayos clinicos, la informacion cientifica digple
proviene de estudios observacionales retrospegtivos
transversales, comunicacién de casos y de estulios
animales (3,14,15).

Un alto porcentaje de los pacientes (88-96%)
experimentan al menos una de las siguientes RAMg acn
(40-54%), atrofia testicular (40-51%), estrias nets
(34%9, ginecomastia (10-34%) y dolor en el sitio de
inyeccion (36%) (1,5, 16).

Aunque la mayoria de las reacciones adversas son
reversibles, algunas de las consecuencias paraldd s
pueden ser graves e irreversibles como la arteteresis

o la cardiomiopatia. Se han relacionado con magsgo

de muerte prematura, trastornos cardiovasculafestos
psiquiatricos, supresion prolongada del eje hipotak
hipofisario-gonadal y posible efectos neurotoxiadargo
plazo (9,10). Tiene especial interés el cierre pteno de
epifisis 6seas en nifios y adolescentes, con lagtoeste
detenciéon del crecimiento, obteniendo una tallariof a

la normal

y una maduracion precoz del aparato

reproductor (7).

Sistema hormonal y reproductivo

La administracion de EAA exdégenos produce una
inhibicion del eje Hipotalamo-Hipofisario-Gonadal
(HHG), y como consecuencia se produce una reduccién
de la produccion intratesticular de testosterosacamo
supresion de la espermatogénesis. Esto lleva diaatro
testicular, deficiencia de andrégenos y alteradénla
fertilidad.

La deficiencia prolongada de andr6genos como duilt

de la toma de EAA previa es una causa creciente de
hipogonadismo hipogonadotrépico en hombres, el 20%
tienen como antecedente la toma previa de EAA (3).

Estas alteraciones son reversibles tras el cese, si
embargo, tras largos periodos de abuso puede tpersis
hipogonadismo durante bastante tiempo (media dé 6-2
meses), e incluso no restablecerse en algunos. dasos
variabilidad depende de la duracién y la intensidatl

uso de EAA. Asi, una duracién mas corta del usoisel

de dosis mas bajas, la edad mas joven y los nivides
testosterona basales mas altos pueden asociarsa a u
recuperacion mas rapida del eje HHG (7).

Estos efectos adversos estan mediados a través de
receptores androgénicos y via aromatizacion de
andrégenos a estrégenos, que inhiben potentemiegje e
HHG y son responsables de la ginecomastia obseprada
hombres que toman EAA sobretodo los aromatizables.
En las mujeres se produce virilizacion con alténacle la
voz, hirsutismo, hipertrofia clitoriana, atrofia maria,
alteraciones de la libido, alteraciones menstrualdsido
amenorrea con anovulacion, alopecia androgénica.

Algunos de estos efectos adversos pueden ser

eventualmente irreversibles.

Sistema cardiovascular

El consumo de EAA a largo plazo y dosis
suprafisioldgicas se ha relacionado con el dedard#

patologia cardiovascular, fundamentalmente por la
informacién sobre casos aislados publicados y algun
estudios de cohortes. Se han descrito incluso casos
mortales por eventos cardiovasculares como muerte
subita, arritmias, infartos agudos de miocardio y

accidentes cerebrovasculares (3.14).
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Por una parte, se han observado efectos direchoe sb
miocardio y el sistema vascular, cambios estruletsra
(hipertrofia, fibrosis) y de elasticidad del miodiar y
aorta que conllevan a disfuncion sistélica y dikésio
Estos cambios pueden ser parcialmente reversibles s
suspende el uso de EAA, pero pueden también hacerse
permanentes; parece que la alteracion diastélicace®s
reversible que la sistdlica.

Igualmente se han detectado efectos indirectospdam
alteracion del perfil sanguineo y de la coagulacion
alteraciones del hematocrito, de la agregacionuglzgia,
incremento de la sintesis de factores de la coeigulaasi
como la aparicion de dislipidemia (aumento de LDL,
colesterol total y triglicéridos y disminucién deDH)

incluso tras pocos meses de uso (3).

Sistema hepatobiliar

Los efectos adversos hepaticos relacionados cosoetle
EAA son generalmente limitados a agentes orales 17a
alquilados, y suelen aparecer tras 2-5 meses de
tratamiento y revertir tras el cese. El abanico de
presentacién es amplio, desde alteraciones aamalitic
asintomaticas hasta cuadros de fallo hepatico fidnie.

La ictericia es el sintoma mas frecuente, las adtenes
analiticas mas frecuentes son el aumento de iiray

de GOT y de fosfatasa alcalina y la alteracion
anatomopatologica subyacente es la colestasis &n lo
conductillos biliares de la porcion central deltsulillos
hepaticos sin obstruccion en los conductos maydass,
células hepéaticas muestran sélo cambios histolégico
menores y permanecen viables (3).

La colestasis intrahepatica producida por los EARdGe
deberse a una alteracion de la secrecion hepatacita
bilirrubina, el mecanismo no esta claro pero sagaejue

los EAA podrian inhibir la proteina transportadbibar
como la ATP8B1/ABCB11, de forma similar a los casos
de colestasis intrahepatica benigna tipo 1 o 24 Est
relacionado con la dosis y con la duracién del dso
anabolizantes, aunque a veces también se hadsaxi
reaccion de hipersensibilidad independiente ddokis,
observandose en algunos casos infiltrados de Itofc
neutrofilos y eosindfilos en el tejido hepatico)17

Se ha observado también la aparicion de tumores

hepaticos tanto benignos como malignospseliosis

hepatica, una rara forma de dilatacién sinusoitab
adenomas hepaticos raramente malignizan pero tienen
riesgo de complicaciones como rotura espontanea o
sangrado y pueden regresar tras el cese del condamo
anabolizantes (17).

En 2014, la Asociacion Espafiola para el Estudio del
Higado (AEEH) alerté de que en los Ultimos 3 af®s s
habian multiplicado por tres los casos de hepatitis
causados por el consumo de anabolizantes ilegedgm s
datos del registro nacional de toxicidad hepatwauna
revision realizada de los casos registrados en iSpan
DILI (Drug-induced liver injury) Registry de los iftios
veinte afios (1994-2013) se observé que en los tres
Ultimos afios se registraron 15 casos de toxiciéadtica
debido al consumo de anabolizantes (8% del total),
mientras que en los quince afos anteriores (e894 §
2009) el numero de casos fue de cinco (1% del tsal
casos). Todos fueron hombres sin patologia presia c
una media de edad de 32 afios (rango 20-49 afids) y e
objetivo de uso de EAA era la ganancia de musaualatu
mejora de apariencia fisica, siendo el EAA masukeaete
implicado estanozol seguido de metilepitiostanchs L
cifras de bhilirrubina fueron mas altas y duraderas
(independientemente del tipo de patron de lesiae)lgs
casos registrados en su base de hepatotoxicidahda@
otros tipos de farmacos (17, 18).

En junio de 2017, la FDA también ha advertido sdbse
riesgos de los productos para aumentar la muscalgtie
contienen esteroides o0 sustancias afines, especigm
sobre el dafio hepatico, sefialando que los casibsdes
algunos fueron potencialmente mortales.

El diagnostico de dafio hepatico por farmacos nie s
facil, se suele llegar como diagnoéstico de exclugié
otras etiologias, aunque se empieza a considerab co
probablemente la causa mas frecuente de hepatiaiacic
(19). Un diagnoéstico precoz es fundamental en el
prondstico y la gravedad. En el caso de los EAAsale

la dificultad de las caracteristicas de “ilegalita@ su
uso, con gran frecuencia en los casos publicados es
necesario un reinterrogatorio del paciente para que
informe del uso previo de EAA, lo cual retrasa el
diagnéstico.
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Sistema Musculoesguelético

de

musculotendinosas, por un doble mecanismo: por una

Existe un riesgo aumentado lesiones
parte una alteracion irreversible de la estructdeh
colageno, lo que conlleva menor elasticidad, yqioa a
la fuerza desproporcionada de los musculos higiextims
no permitiendo una adaptacion equivalente de los
tendones (2, 9,16).

De especial interés es el efecto sobre el crectmien
cuando son usados por nifios 0 adolescentes de ambos
sexos; los EAA tiene una profunda capacidad para
promover el cierre prematuro de las epifisis, ddodar a

una baja estatura.

Sistema neuropsiguiatrico

Las alteraciones del comportamiento mas frecuentes
asociadas al uso de EAA son reduccién del control
inhibitorio, comportamiento  impulsivo,  agresion,
ansiedad, hipomania y ocasionalmente mania frdfica.
algunos estudios hasta el 25% de los participantes
manifestaron algin sintoma en el estado de animo. N
solo se manifiestan durante el uso sino que tantaéria
retirada pueden sufrir sindrome de abstinencia,
presentando cambios en el estado de animo, fatiga,
desasosiego, pérdida de apetito, insomnio, disndinuc
del deseo sexual y deseo vehemente por seguir arssand
EAA. El sintoma mas peligroso es la depresion pomu
veces lleva a intentos de suicidio. Estos sintopugsien
durar hasta un afio o mas después de dejar desuérlo
Aunque existe controversia si estos sintomas pEiiEos

son debidos al uso de EAA o a la personalidad de lo
usuarios, como es el comportamiento competitivdode
atletas o0 a la existencia de trastornos psiquigric
previos, algunos autores expresan la dificultag\dguar

la relacion causal entre abuso de EAA y efectos

psiquiatricos.

Otros sistemas:
Piel: Los receptores de andrégenos estan presentks
piel. Condiciones como el acné
vulgaris y foliculitis se ven frecuentemente y mamente
en los usuarios de EAA. EIl acné generalmente ¢iend
resolverse tras el cese de la toma de EAA.

Rifibn: Se han descrito litiasis renal, insuficiencaal
secundaria a hiperbilirrubinemia, necrosis tubalguda,
protenuria, focal

glomeruloesclerosis segmentaria,

carcinoma renal, etc. Los mecanismos implicadotaen
lesién renal en el contexto de abuso de EAA nodidm
bien establecidos, pero ademas hay que teneresreacia
existencia de factores nefrotéxicos adjuvantes camo
consumo de AINES, suplementos nutricionales, dietas
hiperproteicas y deshidratacion (2.3). Por otraepags

de

hidroelectroliticas y edemas que son responsahtes e

frecuente también la aparicion alteraciones
parte, del aumento de peso y que son dependieates d

dosis administradas.

Sospechas de RAM notificadas al Sistema Espafiol de
Farmacovigilancia

Se realiza consulta (22/09/2017) en la base desdib
Sistema Espafiol de Farmacovigilancia (FEDRA) con los
de

contengan

siguientes  criterios busqueda: notificaciones

espontaneas que como sospechoso o

sospechoso por interacciéon algin medicamento o
producto incluido dentro del grupo terapéutico Al4
(agentes anabdlicos para uso sistémico) o dentto de
GO03B (androgenos). La consulta se realizé iniciatmen
por grupo terapéutico y posteriormente por cada dso
los principios activos pertenecientes a estos @upo
terapéuticos y los considerados agentes anabdizant
incluidos en la lista de sustancias y métodos pidbs en

el deporte. Se completdé la consulta realizando una
busqueda en el campo de OTROS (sustancias o preducto
no autorizados como medicamentos sin clasificacion
ATC).

Se identificaron 313 notificaciones inicialmenteeguas

la exclusion de los duplicados generados por las
diferentes estrategias de busqueda fueron undetaD2

Se revisaron las indicaciones,
de

notificaciones) como uso no terapéutico de algueo d

notificaciones. y se

seleccionaron 42 notificaciones (20.8 % las
estos medicamentos.

La mayoria de las notificaciones corresponden a
notificaciones espontaneas de profesionales sasitar
(95.2%) que afectan a hombres jévenes, con unaandedi
edad de 28.8 afios, fundamentalmente en el grupio eta
de 20-30 afios (66.6%). Cabe destacar que el 78.666 de
casos cumplian criterios de gravedad, siendo laorfay
por ingreso hospitalario (63%), y solo el 26.2%habian
recuperado a fecha de notificacién
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Las caracteristicas generales de los casos ndtiicee exponen en la Tabla 2.

Tabla 2: Caracteristicas generales de las notificamnes (N=42)
Edad media: 28.8 afios (16-69 afios)

Edad <30 afios: 76.1%
La mayoria (28; 66.6%) grupo etario (20-30 afios)

Sexo 40 hombres y 2 mujeres
Formato de| Tarjetas amarillas: 40 (95.2%)
comunicacion Industria: 3 (casos publicados en la literatura)

Intrahospitalario: 33 (78.6%)
Extrahospitalario: 8 (19 %)
Desconocido: 1 (2.4%)
Médicos: 35 (83.3%)
Farmacéuticos: 6 (14.3 %)
Desconocidos: 1(2.4 %)

Origen de las

notificaciones

Tipo de

profesional

33/42 (78.6%) tuvieron criterios de gravedad:
-Ingreso hospitalario: 27/42 (63%)

-Amenaza vital. 9/42 (21.4%)

- Incapacidad permanente: 1/42 (2.4%)

Recuperado: 11 (26.2%) Desconocido: 9 (21.4%)
Desenlace En recuperacién: 10 (23.8%) Recuperado con secuelas:| 2
No recuperado: 10 (23.8%) | (4.7%)

Gravedad

En cuanto a los farmacos implicados, existen 36déos (n=15), seguido del estanozolol (n=12). Siendo d&ls
diferentes sospechosos en las notificaciones,deulales 60% de ellos productos con actividad farmacol6ges

16 son EAA y el resto pertenecen a otros grupos no autorizados como medicamentos. La distribucién d

farmacolégicos. El mas frecuente es el metilefiios| los mismos se muestra en la tabla 3.
abla 3: Distribucion de los esteroides androgénicaanabolizante
Principio activo Notificaciones
METILEPITIOSTANOL 15
ESTANOZOLOL 12
METENOLONA ENANTATO 4
NANDROLONA DECANOATO 4
METANDIENONA 3
OXANDROLONA 3
TESTOSTERONA ENANTATO 3
BOLDENONA 2
ESTRA-4,9-DIENO-3,17-DIONA 2
METILDROSTANOLONA 2
TESTOSTERONA 2
TESTOSTERONA PROPIONATO 2
TRENBOLONA 2
DROSTANOLONA PROPIONATO 1
METILTESTOSTERONA 1
NANDROLONA 1




Resaltar que en el 19% de las notificaciones (&4&tia

la toma de mas de un EAA: en dos notificaciones se
refleja el uso de manera simultanea de cuatro E&A,
cuatro notificaciones de tres EAA y en dos de dba.E

En cuanto a las RAMs notificadas, se describen tal to
de 78 RAMS, siendo con gran diferencia las reacsione
adversas mas frecuentes los trastornos hepatebiliar
(61.9%) que por su relevancia se describen de maner

mas exhaustiva posteriormente.

Existen notificaciones de todos los érganos y siate
cabe sefialar por su relevancia clinica las notificees de
dos casos en hombres jévenes (23 y 31 afios) dieatei
cerebrovascular con secuelas sin otra patologiaocom
posible etiologia, ambos tomaban varios EAA desdish
afos.

En la tabla 4 se muestra la distribucion de las

notificaciones por los diferentes sistemas.

Sistema Notificaciones %
Trastornos hepatobiliares 26 61,9
Exploraciones complementarias 6 14,3
Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos 3 7,1
Trastornos psiquiatricos 3 7,1
Trastornos gastrointestinales 3 7,1
Trastornos del sistema nervioso 3 7,1
Trastornos renales y urinarios 2 4.8
Trastornos generales y alteraciones en el lugar| de
administracion 2 8
Trastornos del aparato reproductor y de la mama 2 8 4
Trastornos de la sangre y del sistema linfatico 2 8 4
Lesiones traumaticas, intoxicaciones y complicagsonde
procedimientos terapéuticos 2 48
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjont 1 2,4
Trastornos endocrinos 1 2,4
Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo 1 2,4
Neoplasias benignas, malignas y no especificadakquistes y
polipos) ! 24

En la tabla 5 se describen las caracteristicasrglesede

las notificaciones de reacciones adversas hepati@as
han incluido 29 notificaciones (26 trastornos
hepatobiliares, 2 exploraciones complementarias y 1
neoplasia benigna hepéatica) que corresponden ald&9%
total de las notificaciones por EAA identificadas e
FEDRA.

Los pacientes son todos hombres jovenes con urth eda
media de 29.4 afios. Llama la atencion la gravesiesi el
83% de las notificaciones, siendo el criterio niésufente

el ingreso hospitalario debido a la ré&acc

adversa(72.4%) y en un 20.7% se consideré una aamena

vital para el paciente, aunque en la mayoria (7p.486
consta informacion sobre si el paciente presempdosi o
sintomas de fallo hepatico. En mas de la mitadode |
casos consta que se descartaron otras causagieaslo
con la realizacién de pruebas diagnoésticas.

El patron colestasico es el mas frecuente de dafio
hepatico, dato consistente con lo recogido en la
bibliografia, siendo los EAA mas frecuentes losw@etos
17a-alquilados y con un periodo de latencia la@o una
mediana de 60 dias, entre el inicio del uso de FAA
aparicion de la RAM hepética.
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Tabla 5: Caracteristicas generales de las notificammes de RAM hepatobiliares (n=29)

Edad media: 29.4 afios (16-69 afios)

Edad <30 afios: 72.4%, (21/29)
La mayoria , 65.5% (19/29) en el grupo etario d@Q@fios
Sexo Todos hombres
24/29 (82.7%) tuvieron criterios de gravedad:
Gravedad -Ingreso hospitalario: 21/29 (72.4%)
-Amenaza vital: 6/29 (20.7 %)
Recuperado: 9/29 (31%). Tiempo de recuperacion majomes en 6 casos.
En recuperacion: 8/29 (27.6 %). Todos ha pasadodmdsmes y han mejorado pero persisten sinton
Desenlace signos de hepatopatia

No recuperado: 7/29 (24.1%). En 6 de los casosbadw mas de 1 mes
Desconocido: 5/29 (17.2%)

as o

RAM hepética (PT)

Hepatitis colestatica: 12 (42.8%)
Colestasis: 6 (20.7%)
Enzimas hepaticas aumentadas:2 (6.9%)

Hepatitis:1(3.4%)
Insuficiencia hepatica:1(3.4%)
Hepatitis aguda:1(3.4%)

Ictericia colestatica:1(3.4%) 5 . ) i
Lesion hepatica inducida por farmacos:1(3.4%

Ictericia:1(3.4%)
Hepatitis téxica :1(3.4%)
Hepatotoxicidad:.1(3.4%)

Neoplasia hepéatica benigna: 1(3.4%)

Insuficiencia hepatica

En 6 (20.7%) de las notificaciones se especifica glypaciente no mostré signos de fallo hepaticocc
deterioro neurolégico, sangrado o ascitis.

Un paciente present6 signos leves de sangrada\{ginggia) y otro Insuficiencia renal. En el re§2d/29,
72.4%) no aparece informacion al respecto

Pruebas complementarias

En 17 (58.6%) constan los datos sobre las cifrashileubina, transaminasas hepaticas ,fosfat

alcalina.y gammaglutamiltranspeptidasa.

asa

Diagnéstico diferencial

En 16 (55.2%) constan que se descartaron otral®giis (serologia virica, estudio de autoinmunid
estudio metabdlico, ecografia abdominal, RNM, biapsi

ad,

Antecedentes 0 patologias

asociadas

Consumo de alcohol ocasional: 4 (14.3%)
Suplementos proteicos: 3 (10.3%)
Toma previa de anabolizantes: 3 (10.3%)

Principio activo

El mas frecuente metilepitiostanol (15/29, 51.78&guido del estanozolol (9/29, 31%,)

En 8 naotificaciones (27.6 %) el paciente estabadsanas de un anabolizante

Periodo de latencia

En 25/29 (86.2%) de las notificaciones se conddgempo de latencia, con una mediana de 60

(Rango intercuartil: 38-86 dias)

dias
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Conclusiones

En la quinta parte de las notificaciones de RAM
por esteroides androgénicos anabolizantes
consta que se estaban utilizando fuera de

indicaciéon médica.

La mayoria de los casos corresponden a jovenes
sanos que sufren reacciones adversas graves,
sobretodo de naturaleza hepética, que requieren
ingreso hospitalario y que eventualmente
pueden suponer una amenaza vital.

Estos datos procedentes de notificacion
espontanea son concordantes con lo recogido en
la bibliografia, confirmando asi la necesidad de
abordar los problemas de salud asociados al uso
de EAA, y pueden servir para sensibilizar a la
poblacién, a los profesionales de la salud y a los
responsables sanitarios sobre las graves
consecuencias para la salud, en especial entre

los més jovenes.

Debido a las limitaciones éticas y
metodoldgicas de los ensayos clinicos para
abordar este problema, los estudios
observacionales prospectivos a largo plazo
serian el disefio mas factible para determinar la
prevalencia, los patrones de abuso y los riesgos

para la salud.

La notificacion espontanea de RAM sigue
siendo el método mas eficiente para la
deteccion de los problemas de seguridad
asociados tanto al uso terapéutico, como al uso

no terapéutico de los medicamentos.
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¢, Qué se debe notificar?

SOSPECHAS de )
REACCIONES ADVERSAS a: NOTIFICACIONES DE MAYOR INTERES

Medicamentos convencionales
(prescripcion o
publicitarios)

Sospechas de reacciones adversas/ia| CAMENTOS COMERCIALIZADOS
RECIENTEMENTE (comercializados en los 5 afios anteriores)

Vacunas

NUEVAS PRESENTACIONES que contienen principios activos ya comercializado
Contrastes radiol6gicos Sospechas de reacciones adversas a farraaco8 JEVAS INDICACIONES AUTORIZADAS
Productos homeopaticos TODAS las sospechas de reacciones adversas\VES de cualquier farmaco.
Plantas medicinales TODAS las sospechas de reacciones advéd&&3CONOCIDAS de cualquier farmaco

Sospechas de reacciones adversad®#BLACIONES ESPECIALES (nifios, ancianos,

Férmulas magistrales
9 embarazadas).

Posibilidades de notificacion de reacciones adveisa medicamentos

Tarjeta Amarilla (apartado de correo con franqueo pagado)
Teléfono/Fax 955 013 176
Correo electrénico: cafv.hvr.sspa@juntadeandalucia.es
Correo postal:

Centro Andaluz de Farmacovigilancia
Hospital Universitario Virgen del Rocio

Centro de Documentacion Clinica Avanzada

Avda. Manuel Siurot, s/n 41013 SEVILLA

Recuerda

El Centro Andaluz de Farmacovigilancia es tambléruato de Vigilancia de Productos Sanitarios, @oled profesionales de nuestra
comunidad deben notificar los incidentes derivatiosllos a través de formularios especificos (améky V) disponibles en la pagina web
de la Agencia Espafiola del Medicamento y Produséwstarios ww.aemps.gs o solicitando su envio desde el CAFV.

Consejo de redaccion: Comité Andaluz de Farmadavigia. Presidente: Juan Ramén Castillo Ferranelare®aria: Nieves Merino Kolly.
Vocales: Maria Dolores Bejarano Rojas, Inmaculadaaga Ropero, Manuel Ollero Baturone, Antonio M&tases, José Manuel Santos
Lozano. Centro Andaluz de Farmacovigilancia: Cariania Jiménez Martin, Asuncién Mengibar Garciardddes Ruiz Pérez.
Redactor Jefe: Jaime Torell6 Iserte.

El Centro Andaluz de Farmacovigilancia quiere exaresu agradecimiento a todos los profesionalesquisu colaboracion
permiten seguir evaluando la seguridad de los raguéatos.



