) PREHLEDOVE CLANKY

VOLNE DOSTUPNE PRIPRAVKY, SARMS A DOPLRKY STRAVY JAKO SKRYTA PRICINA MUZSKEHO HYPOGONADISMU A SUBFERTILITY: KLINICKY PREHLED A PRAKTICKY MANAGEMENT

roidogeneze, snizeniintratestikularniho testos-
teronu a sekunddrni porucha spermatogeneze.
Intratestikuldrni koncentrace testosteronu je
fyziologicky radové vyssinez sérové hladina a je
nezbytna pro spravny pribéh spermatogeneze.
Proto i relativné mirna suprese LH (a tim pokles
intratestikuldrniho testosteronu) mize vést k vy-
znamnému zhorseni spermatogeneze, véetné

oligozoospermie az azoospermie.

Srovnani SARMs a anabolicko-
androgennich steroid{

Z farmakologického hlediska maji SARMs
i AAS spolecny klicovy efekt: plsobi jako exo-
genni androgenni agonisté na androgennim
receptoru a prostfednictvim negativni zpétné
vazby tlumi osu hypothalamus-hypofyza-
gonady. Klinickym disledkem u obou skupin
muze byt sekundarni hypogonadismus a po-
rucha spermatogeneze.

Mechanismus tcinku a ,selektivita”

AAS jsou steroidni derivaty testosteronu.
Podle konkrétni molekuly a davky mohou
podléhat aromatizaci na estrogeny a/nebo
5a-redukci na dihydrotestosteron, coz vy-
znamné ovliviuje klinicky fenotyp (napf. es-
trogenni nezddouci ucinky, variabilni dopad
na prostatickou tkan a kazi).

SARMs jsou typicky nesteroidni ligandy AR
vyvijené s cilem relativni tkarové selektivity
(zejm. sval/kost). V praxi viak ,selektivita” ne-
znamena absenci systémovych endokrinnich
dopadt: suprese LH/FSH a pokles intratestiku-
larniho testosteronu se mohou objevit i pfi uzi-
vani SARMs, zejména v redlnych (Casto vyssich)
davkach a u neregulovanych piipravka.

Vliv na organismus a typické
nezadouci ucinky

U AAS je vzhledem k c¢astému uzivani
suprafyziologickych davek a/nebo dlouho-
dobych rezimG dobte popsan Siroky profil
rizik: vyrazna suprese HPG osy (atrofie varlat,
oligo-/azoospermie), zmény lipidového spek-
tra, elevace krevniho tlaku, retence tekutin,
zvyseni trombotického a kardiovaskularniho
rizika, dale dermatologické a psychické neza-
douci U¢inky; u perorélnich 17a-alkylovanych
AAS je navic vyznamné riziko hepatotoxicity.

U SARMs je klinickd evidence omezenégjsi,
nicméné v kazuistikach a mensich souborech

jsou opakované popisovany: suprese gona-
dotropind s hypogonadismem a subfertilitou,
zhorseni lipidového profilu a hepatéinilabora-
torni odchylky az hepatotoxicita. Z klinického
pohledu je proto bezpecné povazovat SARMs
za exogenni androgenni agonisty s potencia-
lem vyvolat obdobny fenotyp jako AAS, a to
véetné poruch spermatogeneze.

Detekce v biologickych vzorcich

AAS i SARMs Ize detekovat v biologickych
vzorcich (typicky mo¢, pfipadné krev) meto-
dami hmotnostni spektrometrie (GC-MS/MS,
LC-MS/MS) ve specializovanych laboratofich
(napt. antidopingové/toxikologické panely).
Detekéni okno je vysoce variabilni podle kon-
krétni latky, davky, délky uzivéni a tvorby meta-
bolit; u nékterych AAS mohou byt metabolity
zachytitelné i po delsi dobé. V rutinni klinické
praxi se vsak screening téchto latek bézné ne-
provadi a diagnostika stoji primarné na cilené
anamnéze a typickém hormonalnim profilu.

U PCT smési se predpokladd kombinovany
ucinek slozek na osu HPG: selektivni modula-
tory estrogenniho receptoru (SERM) mohou
blokovat negativni zpétnou vazbu estradiolu
na hypothalamo-hypofyzarni Grovni a zvysit
LH/FSH, zatimco inhibitory aromatazy (Al) snizuji
konverzi testosteronu na estradiol. Vzhledem
k neregulovanosti téchto pfipravkl vsak nelze
spolehlivé predvidat davku ani skute¢né slozeni.

U nékterych OTC léciv muize dojit k ovlivné-
ni gonadové osy jinym mechanismem: ketoko-
nazol inhibuje steroidogenni enzymy a snizuje
syntézu androgend, zatimco vysokodavkovany
ibuprofen mlze navodit laboratorni fenotyp
tzv. kompenzovaného hypogonadismu.

Klinicky relevantni expozice

1) SARMs: suprese HPG osy,
klinické dusledky a reverzibilita
Randomizovana placebem kontrolovana
studie u zdravych muzl prokazala, ze LGD-
4033 (ligandrol) vedl béhem kratkodobé ex-
pozice k davkové zavislému poklesu celko-
vého testosteronu a supresi gonadotropin(,
pficemz laboratorni zmény byly po vysazeni
vétsinou reverzibilni (6). Podobné enobosarm
(GTx-024) ve studii faze Il u starSich osob a zen
zlepsil parametry svalové hmoty, ale byl spo-
jenis poklesem testosteronu u muzd (7).
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V redlné praxi jsou rizika vyssi nez v klinic-
kych studiich, protoze on-line distribuované
produkty mohou obsahovat jiné (nebo vice)
ucinnych latek, vyssi davky, pfipadné kombinace
se stimulanty ¢i PDE5 inhibitory; FDA opakované
upozornuje na nelegdlni marketing a bezpe¢-
nostni rizika téchto pfipravkad (2, 8). SARMs jsou
navic v soutéznim sportu zakazany (3).

Klinicky se u expozice SARMs muze obje-
vit snizeni libida, erektilni dysfunkce, Unava,
zhor$eni nélady, porucha fertility a labora-
torni obraz sekunddrniho hypogonadismu.
Zévaznost a doba Upravy zavisi na délce ex-
pozice, davkach, kombinacich a individualni
vulnerabilité. U tézsich stavl mUze pretrvavat
suprese spermatogeneze mésice, coz ma za-
sadni vyznam pro pary planujici poceti.

Detekce a screening SARMs

Detekce SARMs v biologickych vzorcich
(mog, krev) je doménou specializovanych anti-
dopingovych ¢&i toxikologickych laboratofi.
Citlivé LC-MS/MS metody umoznuji detekovat
nékteré SARMs v moci fadové dny az tydny
po expozici; v experimentélnich datech byly
andarine a ostarine detekovatelné priblizné
2 tydny po jednorazové davce (9).

V rutinni urologicko-andrologické praxi
neni screening SARMs standardem a obvykle
neni nezbytny k zahajeni managementu, po-
kud je expozice vérohodna z anamnézy a la-
boratorni obraz odpovida sekundarni supresi
osy HPG. Screening m{iZe byt zvazen v situa-
cich s nejasnou anamnézou, pfi podezienina
pokracujici expozici navzdory deklarovanému
vysazeni, v medicolegal kontextu nebo u pro-
fesionalnich sportovcd.

2) ,Testosteronové boostery”
a PCT smési: minimalni benefit,
potencial Skody a riziko
neregulovaného slozeni

,Testosteronové boostery” predstavuji he-
terogenni skupinu doplnkd stravy, ¢asto kom-
binujicich extrakty (napf. Tribulus terrestris),
aminokyseliny a megadavky vitamin{/mi-
nerald. Dikaz klinicky vyznamného zvyseni
hladiny testosteronu je obecné slaby a ¢asto
metodologicky limitovany.

D-asparagova kyselina (D-AA) je pfikla-
dem ingredience s nekonzistentnimi vysled-

ky: v randomizovaném pokusu u trénovanych
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