Harmonising the knowledge about biomedical side effects of doping

BIOMEDYCZNE EFEKTY NIEPOZADANE DOPINGU!
POZIOM WYSOKI

Poziom ,wysoki” materiatow szkoleniowych prezentuje podstawowg wiedze w
zakresie dopingu. Materiat koncentruje sie gtownie na efektach niepozgdanych dla
organizmu ludzkiego, ktére mogq sie ujawni¢ w wyniku stosowania Srodkow i metod
dopingujgcych. Zalecamy zapoznanie sie w pierwszej kolejno$ci z ,podstawowym”
i/lub ,,Srednim” poziomem materiatow szkoleniowych.

Ponadto, pragniemy przypomniec, ze materiaty kongresowe pt. “Biomedyczne efekty
niepozgdane dopingu” zawierajg szczegotowe informacje na ten temat i takze mogq
by¢ pomocne podczas wykorzystywania prezentacji z poziomu ,wysokiego”.
Bezptatna wersja materiatow kongresowych jest dostepna pod adresem:
www.dopingprevention.sp.tum.de/index.php ?id=45

SLAJD 2:

Swiatowa Agencja Antydopingowa (WADA) definiuje Swiatowy Kodeks
Antydopingowy nastepujgco:

“‘Jednym z najwiekszych osiggnie¢ w walce z dopingiem w sporcie jest stworzenie,
zaakceptowanie i wdrazanie zasad antydopingowych Swiatowego Kodeksu
Antydopingowego. Kodeks jest podstawowym dokumentem okreslajagcym ramy dla
ujednoliconej polityki antydopingowej dla organizacji sportowych oraz przedstawicieli
Swiata sportu. Kodeks wdrazany jest w zycie w potaczeniu z czterema Standardami
Miedzynarodowymi majgcymi na celu ujednolicenie standardéw wsrod organizacii
antydopingowych w takich obszarach, jak: badania (pobieranie prébek), laboratoria,
uzycie substancji zabronionych w celach terapeutycznych (tzw. wytgczenia dla celow
terapeutycznych — TUEs) oraz Lista substancji i metod zabronionych...”

Petna i oficjalna wersja Kodeksu dostepna jest na stronie:
http://www.wada-ama.org/en/dynamic.ch2?pageCategory.id=250

Rysunek: Struktura $wiatowego systemu antydopingowego — zgodnie ze Swiatowym
Kodeksem Antydopingowym WADA.
«  WADA i Swiatowy Kodeks Antydopingowy (,,The Code”)
=» miedzynarodowy, niezalezny monitoring / nadzor walki z dopingiem w sporcie i
jego ramy (“The Code”).
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I0C (Miedzynarodowy Komitet Olimpijski), IPC (Miedzynarodowy Komitet
Paraolimpijski), IFs (Miedzynarodowe Federacje Sportowe)
=>» odpowiedzialnos¢ za testy i sankcje

Rzady krajowe (Governments)
=>» wsparcie finansowe, polityczne, strukturalne, itp.

NOCs (Narodowe Komitety Olimpijskie), NPCs (Narodowe Komitety
Paraolimpijskie), NFs (Krajowe Federacje Sportowe)

=>» zgoda na wdrazanie Kodeksu

NADOs (Krajowe Organizacje Antydopingowe), RADOs (Regionalne Organizacje
Antydopingowe)

=» odpowiedzialnos¢ za badania antydopingowe sportowcéw na zawodach i poza
zawodami, orzekanie o naruszeniu przepiséw antydopingowych oraz edukacja
antydopingowa.

Sportowcy i srodowisko sportowe (Athletes & Entourage)

=>» przestrzeganie Kodeksu

LABs (Laboratoria)

=» analiza prébek pobranych do kontroli antydopingowe;j

CAS (Sportowy Sad Arbitrazowy)
=>» rozstrzyganie sporow w sprawach zwigzanych ze sportem

SLAJD 3:

Swiatowy Kodeks Antydopingowy definiuje naruszenie przepiséw antydopingowych

nastepujgco:

21 Obecnos¢ substancji zabronionej lub jej metabolitow lub markerow w
prébce fizjologicznej sportowca.

2.2 Uzycie lub préba uzycia substancji zabronionej lub metody zabronione;j.

2.3 Niewyrazenie zgody, lub niezgloszenie si¢ bez waznego uzasadnienia, na
pobranie proébki po powiadomieniu zgodnie z odpowiednimi przepisami
antydopingowymi lub w inny sposob unikanie pobrania probki.

2.4 Naruszenie odpowiednich wymogoéw okres$lajgcych dostepnosé sportowca
do kontroli poza zawodami, w tym nieprzedstawienie wymaganych informac;ji
na temat miejsca pobytu oraz niepoddanie sie ogtoszonym badaniom.

2.5 Manipulowanie lub préba manipulowania jakgkolwiek czescig kontroli
antydopingowe;.

2.6 Posiadanie substancji zabronionych lub metod zabronionych.

2.7 Handel dowolng substancjg zabroniong lub metodg zabroniona.

2.8 Podanie lub préba podania zawodnikowi substancji zabronionej lub metody

zabronionej, lub pomaganie, zachecanie, utatwianie, podzeganie, ukrywanie
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lub kazdy inny rodzaj wspoétdziatania zwigzany z naruszeniem przepisow
antydopingowych, lub prébg ich naruszenia.

Petna i oficjalna wersja Swiatowego Kodeksu Antydopingowego jest dostepna na
stronie: http://www.wada-ama.org/en/dynamic.ch2?pageCategory.id=250.

SLAJD 4:
Lista zabronionych substancji i metod Swiatowej Agencji Antydopingowej (Lista
zabroniona) grupuje zabronione w sporcie substancje i metody wg nastepujgcego
podziatu:

Substancje zabronione w kazdym czasie (podczas zawodow i poza zawodami)
S1.  Srodki anaboliczne

S2. Hormony i pokrewne substancje

S3. Beta-2 agonisci

S4.  Antagonisci i modulatory hormonéw

S5.  Diuretyki i inne srodki maskujace

Metody zabronione zawsze w kazdym czasie (podczas zawodoéw i poza
zawodami)

M1. Metody poprawiajgce transport tlenu
M2. Manipulacje chemiczne i fizyczne
M3. Doping genetyczny

Substancje i metody zabronione podczas zawodow

(substancje i metody wymienione w grupach S1-S5 oraz M1-M3 oraz ponizej)
S6.  Stymulanty

S7.  Narkotyki

S8. Kanabinoidy

S9.  Glukokortykosteroidy

Substancje zabronione w niektoérych sportach

P1.  Alkohol (zabroniony np. w tucznictwie, sportach samochodowych, motorowych
itp.)

P2. Beta-blokery (zabronione np. w bobslejach, narciarstwie [skoki, styl wolny]
i snowboardzie [halfpipe], zapasach)
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Lista zabroniona jest corocznie uaktualniana i publikowana. Aktualna wersja Listy
substancji i metod zabronionych w sporcie dostepna jest pod adresem:

www.wada-ama.org/en/dynamic.ch2?pageCateqgory.id=370.

SLAJD 5:

Sportowcy sg objeci programem testowania, ktéry ma na celu sprawdzenie, czy
przestrzegajg oni obowigzujacych przepiséw antydopingowych. Miedzynarodowe
Federacje Sportowe powinny stworzy¢ programy testowania dla sportowcow
biorgcych udziat w zawodach szczebla miedzynarodowego, podczas gdy Narodowe
Organizacje Antydopingowe sg odpowiedzialne za programy testowania dla
zawodnikow rangi krajowej. Procedura testowa zwana jest ,testowaniem celowym”,
CO oznacza, ze sportowcy nie sg wybierani do kontroli przypadkowo. Ponadto,
sportowcy mogg zosta¢ poddani kontroli antydopingowej zaréwno podczas zawodow
(na substancje i metody zabronione na zawodach), jak rowniez w innym czasie (na
substancje i metody zabronione poza zawodami).

Procedura przeprowadzania kontroli antydopingowe] (pobierania prébek do badan)
moze odbywac sie na dwa sposoby. Jeden to test po uprzedniej zapowiedzi, drugi
— preferowany — to test bez zapowiedzi. Jesli test jest zapowiedziany — powinien
mieC miejsce nie pozniej niz do 6 godzin od powiadomienia. W przypadku testu bez
zapowiedzi, kontrola powinna odby¢ sie przed uptywem jednej godziny, w czasie
ktorej sportowiec powinien znajdowac sie pod statg obserwacja.

Swiatowy Kodeks Antydopingowy z 2003 roku i jego zatozenia dotyczace procedur
testowych dostepne sg pod adresem:

http://www.wada-ama.org/en/dynamic.ch2?pageCategory.id=250

SLAJD 6:

Prébkami biologicznymi, w ktérych przeprowadza sie badania na obecno$é
zabronionych substancji lub zastosowanie zabronionych metod, sg prébki moczu lub
prébki krwi. Regutg jest pobieranie probek moczu, ale takze coraz wiecej probek krwi
(dwie prébki A i B po trzy mililitry) jest pobieranych w celu kontroli dopingu.

Dzisiaj wiekszos¢ probek krwi uzywana jest do kontroli statusu zdrowia sportowca
(np. zwiekszony hematokryt u biegaczy narciarskich = wieksze ryzyko nadcisnienia
tetniczego oraz zakrzepdw i zatorow).
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SLAJD 7:

Definicja ,Wylgczenia dla celdéw terapeutycznych” (Therapeutic Use Exemption —
TUE) wg Swiatowej Agencji Antydopingowej brzmi nastepujaco:

Wyltaczenie dla celéw terapeutycznych to zezwolenie na zazywanie substancji
zabronionych w $cisle okreslonych warunkach. Otrzymanie TUE powinno by¢
zgodne z Miedzynarodowym Standardem Wytaczen dla Celéw terapeutycznych.
TUE nalezy otrzymaé w przypadku koniecznosci zastosowania jakiejkolwiek
substancji z Listy zabronionej. W zaleznosci od typu substancji i sposobu jej
podawania, stosuje sie albo standardowy formularz TUE albo skrécony formularz
TUE (ATUE). Wszyscy sportowcy, ktérzy wymagajg leczenia za pomocg substancji
lub metod zabronionych w sporcie oraz przechodzg testy antydopingowe, muszg
otrzyma¢ TUE od swojej Narodowej Organizacji Antydopingowej. Aby otrzymac
zgode na TUE, sportowiec musi mie¢ odpowiednie zaswiadczenie lekarskie.

Aby otrzyma¢ TUE nalezy spetni¢ kryteria, ktore sg okresSlone w Standardzie
Miedzynarodowym i brzmig nastepujgco:

1. Zdrowie sportowca ulegtoby znacznemu pogorszeniu, jesli substancja
zabroniona lub metoda zabroniona zostataby wycofana w trakcie ostrego
leczenia lub przewlektego stanu chorobowego. (Artykut 4.2 Miedzynarodowego
Standardu TUE).

2. Terapeutyczne uzycie substancji zabronionej lub metody zabronionej nie
powoduje dodatkowej poprawy wynikow, innej niz poprawa, jakiej mozna by
oczekiwa¢ od sportowca po powrocie do stanu zdrowia po zakohczeniu
leczenia uzasadnionego stanu chorobowego. Uzycie jakiejkolwiek substancji
zabronionej lub metody zabronionej w celu zwiekszenia fizjologicznie ,niskich”
poziomow jakiegokolwiek endogennego hormonu nie uwaza sie za
dopuszczalng interwencje terapeutyczng (Artykut 4.3. Miedzynarodowego
Standardu TUE). Poprzez “poprawe wynikow” rozumie sie powrot sportowca do
poziomu wynikow sprzed leczenia. To oznacza, ze pewna poprawa wynikow, z
powodu leczenia, moze nastgpic, ale nie moze by¢ ona wyzsza od poziomu
sprzed leczenia.

3. Nie istnieje rozsadna terapeutyczna alternatywa wobec substancji, ktéra jest
substancjg zabroniong lub metody, ktéra jest metodg zabroniong (Artykut 4.4.
Miedzynarodowego Standardu TUE). Nalezy zachowa¢ dwie rozsadne
alternatywy terapeutyczne:

- Tylko uzasadnione i sprawdzone leki sg uwazane za alternatywe
- Definicja, czym sg uzasadnione i sprawdzone leki, moze sie rozni¢ w
zaleznosci od kraju. Te réznice powinny by¢ brane pod uwage, np. jesli lek jest
zarejestrowany w jednym kraju a w innym nie, lub wcigz jest testowany, itp.

4. Koniecznosé¢ uzycia substancji lub metody zabronionej nie moze wynikac
catkowicie lub czesciowo z wczesniejszego stosowania substancji z Listy
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zabronionej w celach innych niz terapeutyczne (Artykut 4.5. Miedzynarodowego
Standardu TUE).

TUE moze by¢ przyznane, jesli wszystkie cztery kryteria sg spetnione.

Petna informacja dotyczaca ,Wytaczenia dla celdéw terapeutycznych” (TUE) dostepna
jest pod adresem: www.wada-ama.org/en/dynamic.ch2?pageCategory.id=373.

SLAJD 8:

Wiele substancji dopingujacych to przede wszystkim srodki farmakologiczne o duzym
znaczeniu terapeutycznym. Sg one stosowane w leczeniu ciezkich choréb. Biorgc
pod uwage ten aspekt, z jednej strony sg one skuteczne w zwalczaniu choroby, a z
drugiej strony majg wiele dziatan niepozgdanych. Te biomedyczne efekty
niepozadane sg kontrolowane i testowane w wielu specjalnych badaniach i sg
uwazane za akceptowalne w zwigzku z jeszcze wiekszymi problemami dla zdrowia
powodowanymi przez choroby, ktére moga wyleczyc.

Problem uzycia lekdéw jako substancji wspomagajacych wydolnosé w sporcie polega
na tym, ze przyjmujg je zdrowi sportowcy, bez zadnej uzasadnionej potrzeby.
Ponadto, wiekszos¢ tych substancji zazywana jest w tak zwanych dawkach
suprafarmakologicznych, prowadzacych do efektéw niepozadanych, ktorych nikt tak
naprawde nie jest w stanie ocenic.

Rysunek: Zwigzek miedzy uzyciem lekow w celach terapeutycznych oraz
naduzywaniem lekow w sporcie. Leki uzywane w celach terapeutycznych w
okreslonych dawkach farmakologicznych petnig swojg funkcje leczniczg, podczas
gdy leki wspomagajgce wydolnos¢ mogg powodowac niebezpieczne efekty ze
wzgledu na uzycie ich w dawkach suprafarmakologicznych. W konsekwencji efekty
niepozadane mogg by¢ krétkoterminowe, odwracalne, nieodwracalne oraz o
pézno wykrywalnych efektach niszczacych.

Oczywiscie, efekty niepozadane mogag wystgpic, ale nie muszg w kazdym przypadku.

SLAJD 9:

» Przeglad uktadéw organizmu ludzkiego, na ktére moze mie¢ wptyw naduzywanie
substancji dopingujgcych
» Ponizsze uktady lub narzady bedg oméwione w prezentac;ji:

Uktad krazenia

Uktad naczyniowy i krwionosny
Skora
Uktad watrobowy
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Uktad miesniowo-szkieletowy

Uktad dokrewny
- Centralny uktad nerwowy
- Uktad immunologiczny
» Doping genetyczny takze zostanie w skrocie omoéwiony

SLAJD 10:

Kilka biomedycznych efektéw niepozadanych zwigzanych z zazywaniem substanciji
zabronionych dotyczy ukfadu krazenia. Efekty te zalezg on rodzaju zazywanego
srodka farmakologicznego, jak réwniez od ilosci i czasu jego przyjmowania, oraz od
wrazliwosci danego organizmu. Moze wystgpi¢ bowiem znaczne zréznicowanie
reakcji osobniczej na dany lek. Zazwyczaj dawki — uzywane w celu niedozwolonego
wspomagania w sporcie — znacznie przekraczajg dawki testowane w badaniach
klinicznych i stosowane w celach leczniczych. Naduzywanie kilku lekow jednoczes$nie
takze nie jest rzadkim zjawiskiem, ktére moze prowadzi¢ do zwiekszonego ryzyka
wystgpienia dziatan niepozadanych.

Biomedyczne efekty niepozadane ze strony ukfadu krgzenia, wywotane przez
Steroidy anaboliczno-androgenne, Alkohol, Hormon wzrostu (GH), Beta-2 agonisci,
Kanabinoidy, Glukokortykosteroidy, Erytropoetyna, Diuretyki, Narkotyki to:

- Nagte zatrzymanie akcji serca

Arytmia

Serdeczny brak (niepowodzenie)

Hypernapiecie

Pozostawiony (lewy) hypertrophy

Bardziej szczegotowe informacje:

Deligiannis, Bjornstad, Carre, Heidbuchel, Kouidi, Panhuyzen-Goedkoop, Pigozzi,
Schanzer & Vanhees (2006): ESC Study Group of Sports Cardiology Position Paper
on adverse cardiovascular effects of doping in athletes; European Journal of
Cardiovascular Prevention and Rehabilitation, 13:687-694.

SLAJD 11:

Istnieje pie¢ roznych mechanizméw omawianych w zwigzku 2z dziataniem
niepozadanym substancji zabronionych na uktad krgzenia. Pierwszy to ,mechanizm
powstawania miazdzycy”.
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Mechanizm powstawania miazdzycy w wyniku naduzywania steroidow anaboliczno-
androgennych jest zwigzany z wptywem SAA na profil lipoproteinowy. Przyjmowanie
SAA moze prowadzi¢ do zmniejszenia cholesterolu wysokiej gestosci (HDL) oraz
zwiekszenia cholesterolu niskiej gestosci (LDL). Takie efekty stanowig podstawe dla
zmian miazdzycowych w naczyniach krwionosnych. W konsekwencji moze to
prowadzic do zwiekszenia ryzyka nagtego ustania akcji serca, nadcisnienia
tetniczego lub zmian zakrzepowo-zatorowych i choroby wiencowe;.

Rysunek u gory: przero$niete tetnice wiencowe z przerostem Srodkowej i
poszerzeniem wewnetrznej btony naczynia (barwienie-EVG, powiekszenie 100:1).
Rysunek ponizej: wczesniejszy zawat z tetniakiem i zakrzepem; wypetnienie:
rozstrzen prawej tetnicy wiencowe;.

Bardziej szczegotowe informacje:

Hartgens & Kuipers (2004): Effects of Androgenic-anabolic Steroids in Athletes;
Sports Med, 34 (8): 513-554.

Tischer, Heyny-von Haullen, Mall & Doenecke (2003): Koronarthrombosen und
-ektasien nach langjahriger Einnahme von anabolen Steroiden; Z Kardiol 92: 326-
331.

Deligiannis, Bjornstad, Carre, Heidbuchel, Kouidi, Panhuyzen-Goedkoop, Pigozzi,
Schanzer & Vanhees (2006): ESC Study Group of Sports Cardiology Position Paper
on adverse cardiovascular effects of doping in athletes; European Journal of
Cardiovascular Prevention and Rehabilitation, 13:687-694.

SLAJD 12:

Istnieje pie¢ roéznych mechanizméw omawianych w zwigzku 2z dziataniem
niepozadanym substancji zabronionych na uktad kragzenia. Drugi z nich to tzw.
.,mechanizm zakrzepowy”.

Wptyw steroidow anaboliczno-androgennych na ukfad hemostatyczny. Z jednej
strony prowadzg do zwiekszenia agregaciji ptytek, produkcji trombiny i plazminy, a
z drugiej prowadzg do zmniejszenia aktywnosci fibrynolitycznej i syntezy prostacyklin.
W konsekwencji, naduzywanie steroiddw anaboliczno-androgennych moze
prowadzi¢ do zwiekszenia ryzyka takich zaburzen uktadu krazenia jak dusznica
bolesna czy zawat serca.

Rysunek: Angiogram lewej tetnicy wiencowej. 2 cm za ujsciem gatezi
miedzykomorowej przedniej RIVA (Ramus interventricularis anterior) znajduje sie
skrzeplina (zakrzep) o dlugosci 3 cm.
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Bardziej szczego6towe informacje:

Hartgens & Kuipers (2004): Effects of Androgenic-anabolic Steroids in Athletes;
Sports Med, 34 (8): 513-554.
Tischer, Heyny-von HaulRen, Mall & Doenecke (2003): Koronarthrombosen und

-ektasien nach langjahriger Einnahme von anabolen Steroiden; Z Kardiol 92: 326-
331.

Deligiannis, Bjornstad, Carre, Heidbuchel, Kouidi, Panhuyzen-Goedkoop, Pigozzi,
Schanzer & Vanhees (2006): ESC Study Group of Sports Cardiology Position Paper
on adverse cardiovascular effects of doping in athletes; European Journal of
Cardiovascular Prevention and Rehabilitation, 13: 687-694.

SLAJD 13:

Istnieje pie¢ roznych mechanizméw omawianych w zwigzku z dziataniem
niepozadanym substancji zabronionych na uktad krgzenia. Trzeci z nich to
,mechanizm skurczu naczyn wiencowych”. Ogolnie rzecz biorgc tlenek azotu jako
srodbtonkowy czynnik rozszerzajgcy naczynia dziata na miesnie gtadkie tetnic,
prowadzac do rozszerzenia naczyn. Steroidy anaboliczno-androgenne moga
hamowac dziatanie tlenku azotu, co moze powodowac skurcz naczyn. W najgorszym
przypadku skurcz naczyn moze wywotac¢ niedokrwienie lub nawet zawat.

Bardziej szczegotowe informacje:

Hartgens & Kuipers (2004): Effects of Androgenic-anabolic Steroids in Athletes;
Sports Med, 34 (8): 513-554.

Deligiannis, Bjornstad, Carre, Heidbuchel, Kouidi, Panhuyzen-Goedkoop, Pigozzi,
Schanzer & Vanhees (2006): ESC Study Group of Sports Cardiology Position Paper
on adverse cardiovascular effects of doping in athletes; European Journal of
Cardiovascular Prevention and Rehabilitation, 13: 687-694.

SLAJD 14:

Istnieje pie¢ roznych mechanizméw omawianych w zwigzku 2z dziataniem
niepozadanym substancji zabronionych na uktad krgzenia. Czwarty nazywany jest
,mechanizmem bezposredniej Smierci komorek”. Efekt stymulacji wzrostu steroidow
anaboliczno-androgennych moze prowadzi¢ do przerostu widkien miesniowych serca
z dalszymi konsekwencjami w postaci zaburzen struktury anatomicznej. Znaczny
przerost witokien miesniowych serca moze zmniejszyC zaopatrzenie miesnia
sercowego w tlen. Ponadto, zwitdknienie komdrek miesnia sercowego koreluje ze
zmniejszeniem wydolnosci serca.
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Bardziej szczegotowe informacje:

Hartgens & Kuipers (2004): Effects of Androgenic-anabolic Steroids in Athletes;
Sports Med, 34 (8): 513-554.

Deligiannis, Bjornstad, Carre, Heidbuchel, Kouidi, Panhuyzen-Goedkoop, Pigozzi,
Schanzer & Vanhees (2006): ESC Study Group of Sports Cardiology Position Paper
on adverse cardiovascular effects of doping in athletes; European Journal of
Cardiovascular Prevention and Rehabilitation, 13;: 687—-694.

SLAJD 15:

Istnieje pie¢ roéznych mechanizméw omawianych w zwigzku 2z dziataniem
niepozadanym substancji zabronionych na uktad krgzenia. Ostatni opisywany jest
jako ,zmiany zwyrodnieniowe”.

Fineschi i wsp. (2006) sugerujg, ze zatrzymanie akcji serca moze bycC efektem
miotoksycznosci katecholaminowej. Miotoksycznos¢ katecholaminowa moze byc¢
zwigzana z migotaniem komor spowodowanym martwicg miesnia sercowego oraz
zmianami zwyrodnieniowymi w neuronach wspotczulnych.

Bardziej szczegotowe informacje:

Fineschi, Baroldi, Monciotti et al. (2001): Anabolic steroid abuse and cardiac sudden
death: a pathologic study. Arch Pathol Lab Med, 125: 253-255.

Hartgens & Kuipers (2004): Effects of Androgenic-anabolic Steroids in Athletes;
Sports Med, 34 (8): 513-554.

Deligiannis, Bjornstad, Carre, Heidbuchel, Kouidi, Panhuyzen-Goedkoop, Pigozzi,
Schanzer & Vanhees (2006): ESC Study Group of Sports Cardiology Position Paper
on adverse cardiovascular effects of doping in athletes; European Journal of
Cardiovascular Prevention and Rehabilitation, 13: 687-694.

SLAJD 16:

Znamy gtownie dwa rodzaje substancji wptywajacych na ukfad krwionos$ny. Z jednej
strony sg to erytropoetyna i jej mimetyki, a z drugiej transfuzje autogeniczne i
allogeniczne. W zwigzku z tym biomedyczne efekty niepozadane sg zwigzane ze
zmianami konsystencji krwi. Erytropoetyna podnosi ilos¢ krwinek czerwonych, a
transfuzja wplywa natychmiastowo na wzrost objetosci krazacej krwi. W
konsekwencji wzrasta ryzyko zakrzepicy zyt gtebokich, zatorowosci ptucnej,
zakrzepicy wiencowej lub mézgowej oraz choréb zakaznych.
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SLAID 17:

Slajd opisuje uktad naczyniowy ztozony z dwoch czesci: tetniczej i zylnej. Kliniczne
komplikacje mogg dotyczy¢ obu tych czesci. Stymulowana erytrocytoza podnosi ilosé
czerwonych krwinek, hemoglobiny i poziom hematokrytu, co prowadzi do
zwiekszonej lepkosci krwi i podatnosci na zakrzepy. Jesli chodzi o uktad tetniczy
moze wystgpi¢ zakrzepica w naczyniach mézgowych lub wiencowych, a w uktadzie
zylnym — zakrzepica zyt gtebokich lub zatorowosc ptuc.

Bardziej szczegotowe informacje:

Jelkmann (2001): Beneficial and adverse Effects of Erythropoietin Therapy. [w:]
Peters, Schulz, Michna: Biomedical Side Effects of Doping. Wissenschaftliche
Berichte und Materialien des Bundesinstitutes fir Sportwissenschaft 13; Sport und
Buch, Kéln 2001, p35-42.

www.Irz-muenchen.de/~tc131ac/webserver/webdata/index.html

SLAJD 18:

Uktad naczyniowy i uktad krwionosny zaopatrujg caty organizm w tlen. Szczegolnie w
sytuacjach stresowych, np. takich jak rywalizacja w sportach wytrzymatosciowych,
niezbedne jest odpowiednie zaopatrzenie serca i miesni w tlen. Kilka parametrow
determinuje wydolnos¢. Zaopatrzenie w tlen zalezy od maksymalnej pojemnosci
minutowej serca i maksymalnego wykorzystania tlenu. Szczegodlnie podwyzszone
stezenie hemoglobiny moze prowadzi¢ do poprawy osiggnie¢ sportowych.
Stosowane przez niektorych sportowcéw niedozwolone metody poprawiajace
transport i dostarczanie tlenu mogg wywotaC niepozadane efekty w uktadzie
naczyniowym.

Bardziej szczegotowe informacje:

Jelkmann (2001): Beneficial and adverse Effects of Erythropoietin Therapy. [w:]
Peters, Schulz, Michna: Biomedical Side Effects of Doping. Wissenschaftliche
Berichte und Materialien des Bundesinstitutes fur Sportwissenschaft 13; Sport und
Buch, Kéln 2001, p35-42.

www.lrz-muenchen.de/~tc131ac/webserver/webdata/index.html

SLAJD 19:

Slajd pokazuje fizjologiczng droge powstawania krwinek czerwonych i miejsca
mozliwej ingerencji farmakologicznej. Proces zwigzany z dostarczaniem tlenu do
miesni zaczyna sie w nerkach (produkcja erytropoetyny) i prowadzi m.in. przez szpik
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kostny (erytropoeza). Ingerencja farmakologiczna mana celu stymulacje produkciji
endogennej erytropoetyny. Naduzywanie erytropoetyny prowadzi do wzrostu
erytropoezy w szpiku kostnym ze zwiekszong iloscig krwinek czerwonych.
Dozwolona fizjologiczna stymulacja to ¢wiczenia oraz niedotlenienie narzadow i
tkanek (hipoksja wywotana np. treningiem wysokosciowym).

Oryginalny abstrakt: Elliot S (2008): British Journal of Pharmacology, 529-541:

Czynniki stymulujace erytropoeze oraz inne metody zwiekszania transportu
tlenu.

Tlen jest niezbedny do zycia, a organizm ludzki rozwingt wysmienity sposéb
magazynowania tlenu w ptucach i transportowania do tkanek. Hb zawarta w
krwinkach czerwonych (RBC) jest kluczowym elementem w procesie dostarczania
tlenu, a poziom krwinek czerwonych jest $cisle kontrolowany w zaleznosci od
zapotrzebowania organizmu na tlen. Dostepnos$¢ tlenu odgrywa krytyczng role w
wytrzymatosci sportowcoéw, a sposoby zwiekszania dostarczania tlenu do tkanek
podnoszg site aerobowg. Poczatkowo w sporcie stosowano metody zwiekszania
dostarczania tlenu oparte gtéwnie na treningu wysokos$ciowym, potem wprowadzono
transfuzje krwinek czerwonych. Przetomem w zrozumieniu mechanizmu tworzenia
sie krwinek czerwonych byto odkrycie erytropoetyny, ktora reguluje ten proces, oraz
klonowanie genu EPO. Po tym nastgpit rozwdj produkcji rekombinowanej ludzkiej
erytropoetyny (rHuEpo). Uzasadnionym uzyciem tego Ilub innych sposobow na
zwiekszenie dostarczania tlenu do organizmu jest leczenie anemii (niski poziom Hb)
u pacjentow z przewlektg niewydolnoscig nerek lub u pacjentéw z nowotworami i z
anemig wywofang chemioterapig. Jednakze zaczeto uzywaé¢ rHuEpo rowniez w
sporcie, w celu poprawy wytrzymatosci. Metody wykrywania tych substancji
doprowadzity do swego rodzaju gry ,w kotka i myszke”. Laboratoria préobowaty
opracowac¢ metody wykrywania stosowania lekéw lub krwi w celach dopingowych, a
niektorzy sportowcy doskonalili metody stosowania tychze w taki sposob, aby jak
najbardziej utrudni¢ ich wykrycie. Niniejszy artykut przedstawia obecne metody
zwiekszenia wydolnosci fizycznej i sposoby ich wykrywania.

Rysunek: Uktady organizmu ludzkiego i mozliwosci dostarczania tlenu do organizmu,
oraz metody zwiekszania dostarczania tlenu.

SLAJD 20:

Kliniczne badania skéry pozwalajg zdobyC informacje o naduzywaniu steroidow
anaboliczno-androgennych. Szczegolnie dtugoterminowe naduzywanie SAA lub
glukokortykosteroidow moze prowadzi¢ do powstania rozstepdéw skornych i/lub
tradziku. Inne widoczne (lecz rzadziej wystepujace) efekty niepozadane to tysienie
androgenne oraz nadmierne owiosienie.
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Stosowanie  glukokortykosteroidow moze doprowadzi¢ do atrofii tkanek,
zahamowania gojenia ran i ostabienia skory. Inne efekty niepozgdane sg bardzo
zréznicowane. Stymulanty, narkotyki, kortykotropina, erytropoetyna i alkohol sg
substancjami mniej naduzywanymi, a zatem ich dziatania niepozgdane na skore sg
rzadko raportowane. Skutkiem naduzywania stymulantéw (w szczegdlnosci
amfetaminy) moze by¢ odwodnienie. Naduzywanie narkotykow moze powodowac
pokrzywke, rumien oraz swigd. Przy naduzywaniu kortykotropiny mozna czasami
zaobserwowac ogolne reakcje alergiczne, natomiast miejscowe reakcje alergiczne
(np. wokét miejsca iniekcji) mogg by¢ spowodowane podaniem erytropoetyny.
Alkohol moze wywotywac przedwczesne starzenie skory.

SLAJD 21:

Naduzywanie steroidow anaboliczno-androgennych przez sportowcdéw uprawiajacych
podnoszenie ciezaréw moze prowadzi¢ do wzmozonej ilosci rozstepéw skornych. W
takich przypadkach mozna zaobserwowac atrofie skory, w szczegdlnosci w
napietych czesciach ciata, takich jak: konczyna goérna, plecy i klatka piersiowa.
Przyczyna tego wydaje sie by¢ rozcigganie skory wywotane ¢wiczeniami.

Rysunek pokazuje dwa przyktady rozstepdéw skérnych u sportowcéw, spowodowane
naduzywaniem steroidoéw anaboliczno-androgennych.

Rysunek u gory: Rozstepy skérne u zawodnika uprawiajgcego podnoszenie ciezarow.
Rysunek u dotu: Rozstepy skérne u kulturysty.

Bardziej szczegotowe informacje:

Karamfilov & Elsner (2002): Sport als Risikofaktor und therapeutisches Prinzip in der
Dermatologie; Hautarzt, 53: 98-103

Wollina, Pabst, Schoénlebe, Abdel-Naser, Konrad, Gruner, HAroske, Klemm &
Schreiber (2007): Side effect of topical androgenic and anabolic substances and
steroids. A short review. Acta Dermatoven APA, 16 (3): 117-122

SLAJD 22:

Sportowcy, u ktérych pojawi sie tradzik na plecach lub klatce piersiowej powinni
powiadomi¢ lekarza. Moze to by¢ tzw. ,tradzik steroidowy” wywotany naduzywaniem
steroidow anaboliczno-androgennych. Steroidy stymulujg gruczoty tojowe, co moze
prowadzi¢ to wzmozonego wydzielania toju skérnego, produkcji wzmozonej ilosci
lipidow w skorze i rozwoju bakterii (Propionibacterium acne).
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Oryginalny abstrakt: Melnik et al. (2007): J Dtsch Dermatol Ges. 5(2), 110-117:

Naduzywanie steroidow anaboliczno-androgennych a tradzik u kulturystéow:
niedoceniany problem zdrowotny.

Naduzywanie steroidéw anaboliczno-androgennych (SAA) przez czionkéw klubow
fitness i innych podobnych w Niemczech osiagneto alarmujgce rozmiary. Sposréd
0os6b naduzywajagcych steroidy anaboliczno-androgenne az 48,1% w celu ich
pozyskania wykorzystuje krajowy system ochrony zdrowia. W nielegalne
przepisywanie SAA zamieszani sg lekarze, pod ktoérych kontrolg jest 32,1% oséb
naduzywajgcych SAA. Poza zagrazajacymi zdrowiu dziataniami niepozgdanymi SAA
na ukfad krazenia, watrobe oraz psychike, u okoto 50% osob pojawia sie tradzik. Jest
on wazng kliniczng wskazéwkg naduzywanie SAA, szczegdlnie u mtodych mezczyzn
w wieku 18-26 lat. Przez naduzywanie SAA moze by¢ wywotywany zaréwno tradzik
skupiony, jak i tradzik piorunujgcy (fulminans acne). Dermatolodzy powinni
rozpoznaé taki trgdzik u kulturystéw, orzec naduzywanie SAA i ostrzec pacjenta o
potencjalnym ryzyku dla zdrowia.

Rysunek u gory: tradzik grudkowo-krostkowy (papulopustulosa acne) wywotany
steroidami anaboliczno-androgennymi.

Rysunek u doftu: tradzik skupiony wywotany steroidami anaboliczno-androgennymi.

SLAJD 23:

Watroba jest najwazniejszym narzgdem przemiany materii i oczyszczania organizmu.
Jest narzadem dobrze ukrwionym. Podczas procesu metabolicznego watroba
produkuje zot¢, ktéra jest wazna w trawieniu ttuszczow. Gtownym typem komorek
watroby sg komorki migzszowe (hepatocyty), komorki zrebu tacznotkankowego —
jako wspierajgca tkanka taczaca, oraz tzw. komorki Kupffera, odpowiadajace za
fagocytoze. Wiekszosc lekéw jest metabolizowana w watrobie, zatem biomedyczne
efekty niepozgdane ich stosowania moga dotyczy¢ watroby. W szczegodlnosci
steroidy anaboliczno-androgenne mogg prowadzi¢ do zastoju zotci, cholestazy,
plamicy watrobowej, watrobiakéw i rozregulowania produkcji lipoprotein. Hormony i
substancje pokrewne mogg wptywa¢ na zaburzenia wzrostu i funkcjonowanie
watroby. Konsekwencjami stosowania stymulantdw mogg by¢ ostra niewydolnosc¢
watroby i zapalenie watroby. Narkotyki, alkohol i beta-blokery moga takze prowadzic
do ostrej niewydolnosci watroby, a takze do sttuszczenia (steatosis hepatis) oraz
marskosci watroby. Ponadto mogg powodowac niespecyficzne dolegliwosci w gornej
czesci jamy brzuszne.
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Bardziej szczegotowe informacje:

Muller-Platz, Nishino & Sarikaya (2007): Gastrointestinal tract and liver. [w:] Sarikaya,
Peters, Schulz, Schonfelder & Michna: Congress Manual: Biomedical Side Effects of
Doping; Minchen 2007, p66-88. www.doping-prevention.com

SLAJD 24:

Zaburzenia w funkcjonowaniu watroby oraz choroby spowodowane Kkuracjg
steroidami anaboliczno-androgennymi sg w gtéwnej mierze wywotane podawaniem
steroidow alkilowanych w pozycji 17-a (np. metylotestosteron, oksymetolon,
fluoksymesteron, noretandrolon, metandienon). Mozliwe zaburzenia funkcjonowania
watroby to np. zastoj zétci, cholestaza, plamica watrobowa oraz watrobiaki. Ponadto
badania dowiodly obnizenia poziomu lipoprotein wysokiej gestosci (,dobry”
cholesterol), wzrostu lipoprotein niskiej gestosci (,zty” cholesterol) oraz wzrostu
stezenia apolipoproteiny A, ktéra sprzyja miazdzycy. Te efekty niepozgdane sg
zazwyczaj odwracalne po przerwaniu podawania steroidow.

Rysunek: Zapalenie watroby, sttuszczenie tkanki oraz tworzenie sie torbieli w
watrobie jako przyktady bezposredniego szkodliwego dziatania steroidow na watrobe.

Oryginalny abstrakt: Hartgens & Kuipers (2004): Sports Med 34 (8), p513-554:
Skutki zazywania steroidéw anaboliczno-androgennych u sportowcow

Steroidy androgeniczno-anaboliczne (SAA) sg syntetycznymi pochodnymi hormonu
meskiego testosteronu. Mogg wywiera¢ silne oddziatywanie na organizm ludzki,
ktore moze by¢ wykorzystywane przez sportowcow w celu poprawy ich wynikow.
Przeglad pismiennictwa dowodzi, ze w wiekszosci badan laboratoryjnych nie
sprawdzono faktycznych dawek naduzywanych SAA. Zatem badania moga nie
odzwierciedla¢ prawdziwych (niekorzystnych) efektdw przyjmowania steroidow.
Dostepne pismiennictwo naukowe dowodzi, ze krotkoterminowe przyjmowanie tych
zwigzkow przez sportowcow moze zwiekszy¢ ich site oraz mase ciata.
Zaobserwowano wzrost sity o okoto 5-20%, a przyrost wagi ciata od 2-5 kg. Nie
zachodzi redukcja masy ttuszczowej. Mimo, ze przyjmowanie SAA moze mieC wpltyw
na erytropoeze i stezenie hemoglobiny, nie zaobserwowano wptywu na wytrzymatosc.
Mato jest dostepnych danych dotyczgcych skutkbw SAA na metabolizm podczas
treningu i zdrowienia, zatem trudno o wnioski.

Gtéwnymi, dodatkowymi efektami kréotko- lub diugoterminowego naduzywania SAA u
mezczyzn sg: wzrost popedu seksualnego, pojawienie sie trgdziku, wieksze
owiosienie ciata oraz zachowania agresywne. Przyjmowanie SAA zakitdca regularng
produkcje testosteronu i gonadotropin, i moze utrzymywaé sie dtugo po odstawieniu
leku. W uktadzie krgzenia SAA mogg powodowac takze szkodliwe zmiany takie jak:
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podwyzszone cisnienie krwi oraz spadek stezenia lipoprotein wysokiej gestosci
(poziom cholesterolu HDL, HDL2 i HDL3). Badania echokardiograficzne wielu
sportowcow pitci meskiej wykazaty, ze SAA nie wplynety na strukture i
funkcjonowanie serca, pomimo ze w badaniach na zwierzetach dato sie zauwazy¢
niebezpieczne zmiany w strukturze i funkcjonowaniu miesnia sercowego. W
badaniach sportowcéw nie stwierdzono uszkodzen watroby spowodowanych SAA.
Za to mocno wptywaty one na psychike i zachowanie. Ogdlnie rzecz biorgc SAA
mogg wywotywacé zwiekszong agresje i wrogos¢. Wiekszos¢ zaburzen (np. depresja,
hypomania, zaburzenia psychotyczne) wydaje sie by¢é zalezna o dawki i rodzaju
substancji. Uzaleznienie od SAA Ilub skutki odstawienia (takie jak depresja)
wystepujg tylko u niewielkiej liczby osdb zazywajgcych SAA. Niezadowolenie z ciata i
niska samoocena mogg prowadzi¢ do tzw. ,syndromu odwrotnej anoreksji’, ktory
moze przyczyni¢ sie do rozpoczecia zazywania SAA. Wiele innych efektow
niepozadanych kojarzonych jest z naduzywaniem SAA, np. zaburzenia
endokrynologiczne oraz immunologiczne, zmiany w skoérze, zaburzenia
hemostatyczne oraz w ukfadzie moczowo-ptciowym. Nalezy mie¢ na uwadze fakt, ze
dane naukowe mogq nie pokazywaé petnych efektow niepozadanych. Jest to
zwigzane z relatywnie matymi dawkami przyjmowanymi dla potrzeb prowadzonych
badan, ktdére nie odzwierciedlajg dawek rzeczywiscie przyjmowanych przez osoby
naduzywajgce SAA. Mechanizm dziatania SAA moze sie rézni¢ z powodu wariacji w
molekule steroidu oraz podobienstwie do receptora androgennego. Rozpoznano
rézne mechanizmy dziatania. Enzym 5-a-reduktaza wydaje sie odgrywac¢ wazna role
konwertujgc SAA do dihydrotestosteronu (androstanolonu), ktéry dziata w jgdrach
komorek docelowych organéw, tj. gruczoty dodatkowe meskiego uktadu ptciowego,
skora i prostata. Inne mechanizmy obejmujg posrednictwo enzymu — aromatazy,
ktory uczestniczy w przemianie SAA w zenhskie hormony piciowe (estradiol i estron),
antagonistyczng czynnos¢ w stosunku do estrogenéw oraz antagonizm
kompetycyjny w stosunku do receptorow glukokortykoidowych. Ponadto SAA
stymulujg synteze erytropoetyny i produkcje krwinek czerwonych, jak réwniez
formowanie sie kosci, przeciwdziatajgc jednoczesnie uszkodzeniom kosci. Efektem
dziatania SAA na ukiad krgzenia moze byC¢ arterioskleroza (zwigzana z
niekorzystnym wptywem SAA na lipidy i lipoproteiny w surowicy), zakrzepica, skurcz
naczyn oraz bezposrednie uszkodzenia $cianek naczyh. Niekorzystne efekty
dziatania SAA na ukfad krgzenia mogag by¢ takze spowodowane kombinacjg kilku
mechanizméw. Wywotany przez SAA przerost tkanki miesniowej moze byé
spowodowany hipertrofig i tworzeniem sie nowych widkien miesniowych, w ktérych
kluczowq role odgrywaja: ilos¢ komorek i ultrastruktura, receptory androgenne oraz
jadra komorek miesniowych.

www.doping-prevention.com -16 -




SLAJD 25:

Uktad miedniowo-szkieletowy bywa mocno dotkniety dziataniem niepozadanym Kkilku
zabronionych substancji. Steroidy anaboliczno-androgenne moga zwiekszac
podatnos¢ kosci na ztamania, powodowac patologiczne zmiany Sciegien oraz rozpad
miesni poprzecznie prazkowanych lub przedwczesne zarosniecie chrzastki
wzrostowej kosci diugiej, skutkujgce opdznieniem wzrostu. Ponadto steroidy moge
powodowac zmiany w same;j strukturze Sciegien. Nagte zerwanie sciegien u mtodych
sportowcoéw z odpowiednig budowg miedniowg powinno ostrzec lekarza o mozliwym
naduzywaniu steroidow anaboliczno-androgennych.

Hormony i substancie pokrewne mogg powodowaé objawy kliniczne
charakterystyczne dla akromegalii. Widoczne zmiany to m.in. powiekszenie dtoni i
stdp, nosa, podbrédka, jezyka i matzowin usznych.

Beta-2 mimetyki sg stosowane w leczeniu astmy. Wptywajg takze na kilka procesow
metabolicznych i fizjologicznych w miesniach szkieletowych. Mogg negatywne
oddziatywa¢ na budowe kosSci — zmniejszajgc mase kostng oraz obnizajgc
zmineralizowanie kosci, powodujg takze drzenie miesni i skurcze miesni.

Glukokortykosteroidy mogg prowadzi¢ do osteoporozy i zwiekszonego ryzyka ztaman
kosci oraz opdznionej regeneracji kosci w zwigzku z obnizeniem odzywiania miesnia
i powaznym ryzykiem atrofii miesniowej.

Beta-blokery, w medycynie uzywane do leczenia choréb uktadu krazenia, mogg
dziataC niekorzystnie na budowe miesni — w skutek zredukowania glikogenolizy.

Bardziej szczegotowe informacje:

Muller-Platz, Nishino & Sarikaya (2007): Gastrointestinal tract and liver. [w:] Sarikaya,
Peters, Schulz, Schonfelder & Michna: Congress Manual: Biomedical Side Effects of
Doping; Minchen 2007, p66-88. www.doping-prevention.com

SLAJD 26:

Biomedyczne dziatania niepozadane naduzywania steroidow anaboliczno-
androgennych powodujg rézne zmiany w uktadzie miesniowo-szkieletowym.
Odnotowano przypadki ztaman kosci oraz przedwczesnych zamknie¢ nasad kosci
dtugich, co powodowato opdznienie wzrostu. Ponadto steroidy mogg zmienié
strukture $ciegien. Steroidy anaboliczne wywotujg odwracalne zmiany w
biomechanicznych wtasciwosciach $ciegien, powodujgc ze $ciegna stajg sie sztywne
i mniej elastyczne. Mozliwe jest, ze nagta adaptacja miesni szkieletowych
wywotywana steroidami anaboliczno-androgennymi nie idzie w parze z jednoczesng
adaptacjg w strukturze $ciegien, sprawiajgc, ze $ciegna stajg sie najstabszym
ogniwem. Potgczenie zazywania steroidéw anaboliczno-androgennych z treningiem
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sitowym moze doprowadzi¢ do zniszczenia miesni poprzez rozpad miesni
poprzecznie prgzkowanych (rabdomioliza).

Przypadek wielokrotnych naderwan sciegien u sportowca (pitkarza) stosujacego
anaboliki

Oryginalny abstrakt — Isenberg i wsp. (2008): Unfallchirurg, 111(1): 46-49:

Kolejne uszkodzenia rzepki i sciegna Achillesa. Steroidy anaboliczne w sporcie
wyczynowym.

Pochodne testosteronu lub 19-nortestosteronu sg uzywane jako anaboliki w celach
polepszenia wynikéw, mimo ze wptyw srodkéw anabolicznych na poprawe osiggnie¢
sportowych jest wcigz dyskutowany. Sportowcy uzywajg steroidédw anabolicznych
pomimo zwiekszonej kontroli oraz coraz czestszych dramatycznych przypadkow
zwigzanych z ich stosowaniem. Podczas gdy dysfunkcje metaboliczne wynikajace z
uzywania anabolikdw sg dobrze udokumentowane, naderwania Sciegien sg rzadko
opisywane. 29-letni zawodowy pitkarz przeszedt w przeciggu 18 miesiecy operacje z
powodu naderwania wiezadta wiasciwego rzepki i obydwu Sciegien Achillesa. Dzieki
uwaznie przeprowadzonemu wywiadowi medycznemu stwierdzono, ze badany przez
okres 3 lat stosowat rozne steroidy anaboliczne, z zamiarem poprawy wydolnosci. Po
kazdej operacji, zarbwno w okresie wczesnej rekonwalescencji, jak i podczas
treningéw, sportowiec nadal zazywat steroidy w duzych dawkach. Zabiegi operacyjne
doprowadzity do wygojenia sciegien Achillesa. Jednak trening i zazywanie steroidow
anabolicznych tuz po zatozeniu szwow przyczynity sie do ponownego naderwania
Sciegien w przeciggu 8 tygodni. Po rekonstrukcji wiezadta z przeszczepionych
Sciegien miesnia potsciegnistego, powiktanej infekcjg, sciegno i wiezadto zostaty
ponownie naderwane. Ostrzezenia pacjenta o nieskutecznosci leczenia, przy cigglym
uzywaniu przez niego anabolikbdw, zakonczyty sie niepowodzeniem. W zwigzku z
duzg liczba nieopisanych przypadkéw w sporcie, mozna przypuszczac, ze leczenie
operacyjne naderwan sciegien ma zwigzek z uzywaniem steroidéw anabolicznych.

Rysunek u gory: Rzepka (zotte strzatki) i jej przerwany kontakt z piszczelg
(naderwanie wiezadta rzepki).

SLAJD 27:

Substancje zabronione w rézny sposob mogg oddziatywac niekorzystnie na narzady
dokrewne. Srodki anaboliczno-androgenne wptywajg na ukfad rozrodczy kobiet i
mezczyzn. Ponadto mogg powodowacé opornos¢ insulinowg i zmniejszajg tolerancje
glukozy. Hormon wzrostu i gonadotropiny mogg mie¢ wptyw na funkcje tarczycy, a
glukokortykosteroidy na kore nadnerczy.
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Bardziej szczegotowe informacje:

Georgieva (2007): Reproductive and endocrine system. [w:] Sarikaya, Peters, Schulz,
Schonfelder & Michna: Congress Manual: Biomedical Side Effects of Doping;
Muanchen 2007, p89-111. www.doping-prevention.com

SLAJD 28:

Steroidy anaboliczno-androgenne oddziatujg na meski uktad rozrodczy. Funkcje
jader — wydzielnicza i produkujgca gamety — zalezg od wydzielania hormonu
uwalniajgcego gonadotropine (GnRH) przez podwzgdrze, co stymuluje wydzielanie
gonadotropin przysadkowych, tj. hormonu luteinizujgcego (LH) oraz hormonu
folikulotropowego (FSH). SAA, jako pochodne testosteronu, wptywajg na meskg o$
podwzgorze-przysadka-gonady, a ich naduzywanie moze spowodowac Kliniczny
syndrom hipogonadyzmu wtérnego. Taki stan, wywotany steroidami, charakteryzuja:
zmniejszone stezenia FSH i LH w surowicy, niska produkcja testosteronu,
uposledzona spermatogeneza oraz atrofia jgder. Objawy te wynikajg z negatywnego
wptywu steroidow anabolicznych na o$ podwzgoérze-przysadka i z prawdopodobnego
hamowania produkcji androgenéw w jadrach.

Podawanie SAA niejako ,nasladuje” zwiekszony poziom testosteronu endogennego
we krwi. Wysoki poziom testosteronu, jak réwniez SAA, hamuje wydzielanie LH
poprzez bezposredni wptyw na przedni ptat przysadki oraz hamowanie wydzielania
GnRH w podwzgérzu. To z kolei wptywa na zmniejszenie wydzielania LH i FSH, a
zmniejszenie LH redukuje endogenng produkcje testosteronu. Podawanie duzych
dawek testosteronu wywotuje suprafizjologiczny poziom frakcji wolnej i catkowitej
testosteronu w  surowicy. Stezenia  estradiolu, androstendionu  oraz
dihydrotestosteronu (DHT) w surowicy takze wzrastajg z powodu obwodowej
konwersji SAA.

Rysunek: Porownanie jader o prawidtowej wielkoSci z jgdrami zmniejszonymi w
Skutek naduzywania steroidow anaboliczno-androgennych.

Bardziej szczegotowe informacje:

Georgieva (2007): Reproductive and endocrine system. [w:] Sarikaya, Peters, Schulz,
Schonfelder & Michna: Congress Manual: Biomedical Side Effects of Doping;
Muanchen 2007, p89-111. www.doping-prevention.com
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SLAJD 29:

Opornos¢ insulinowa oraz nietolerancja glukozy moga byé efektem naduzywania
steroidow anaboliczno-androgennych. Takie zmiany przypominajg cukrzyce typu 2 i
mozna je zaobserwowaC u pacjentow leczonych doustnymi androgenami
alkilowanymi w pozycji 17 oraz u sportowcow pici meskiej stosujagcych SAA przez
diuzszy czas (3-7 lat). Chociaz nie ma udokumentowanej cukrzycy u sportowcow
zazywajgcych steroidy anaboliczne, zmiany takie sg kojarzone ze zwiekszonym
ryzykiem choréb ukfadu krazenia.

Bardziej szczegotowe informacje:

Georgieva (2007): Reproductive and endocrine system. [w:] Sarikaya, Peters, Schulz,
Schonfelder & Michna: Congress Manual: Biomedical Side Effects of Doping;
Muanchen 2007, p89-111. www.doping-prevention.com

SLAJD 30:

Przyjmowanie steroidow anaboliczno-androgennych moze prowadzi¢ do braku
rownowagi pomiedzy dziataniami wolnego estrogenu i wolnego androgenu na tkanke
gruczotowg sutka u mezczyzn. Konsekwencjg tego moze by¢é powiekszenie
gruczotéw piersiowych (ginekomastia).

Obydwa rysunki: Ginekomastia u 30-letniego kulturysty-amatora (rysunek u gory)
oraz u 25-letniego zawodowego kulturysty (rysunek u dotu).

SLAJD 31:

Uzywanie steroidéw anaboliczno-androgennych przez kobiety moze wptywaé na ich
uktad dokrewny. SAA hamujg o0$ podwzgérze-przysadka-gonady, ktéra reguluje
cze$¢ uktadu odpornosciowego i rozrodczego. Ponadto, stezenia hormonu
luteinizujgcego (LH), hormonu folikulotropowego (FSH), progesteronu i globuliny
wigzacej hormony piciowe (SHBG) w surowicy zostajg zmniejszone, a poziom
testosteronu wzrasta. To zaburzenie réwnowagi hormonalnej w uktadzie dokrewnym
moze prowadzi¢ do powiekszenia techtaczki, atrofii piersi, zwiekszonego owlosienia
na ciele (jak u mezczyzn). Wszystkie te efekty sg nieodwracalne. Mozliwymi
konsekwencjami klinicznymi sa:

= wirylizacja (pojawienie sie drugorzedowych cech ptciowych meskich u kobiet),
* hirsutyzm (nadmierne owlosienie ciata),
» brak miesigczki.
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Bardziej szczegotowe informacje:

Georgieva (2007): Reproductive and endocrine system. [w:] Sarikaya, Peters, Schulz,
Schonfelder & Michna: Congress Manual: Biomedical Side Effects of Doping;
Muanchen 007, p89-111. www.doping-prevention.com

SLAJD 32:

Na dziatanie centralnego ukfadu nerwowego mogag wptywac steroidy anaboliczno-
androgenne, beta-2-mimetyki, narkotyki i stymulanty. Naduzywanie SAA moze
objawiaC sie wzmozona irytacjg, agresjg, zaburzeniami osobowosci oraz
zaburzeniami psychicznymi. Aktywacja wspoétczulnego ukfadu nerwowego jest
zwigzana z wydzielaniem adrenaliny i noradrenaliny. Stosowanie narkotykéw
powoduje zmniejszenie bolu oraz zmiany nastroju od jego obnizenia (wyrazajgcego
sie np. sennoscig lub catkowitym bezruchem ciata), az do euforii i nadmiernego
podekscytowania. Sympatykomimetyki, np. stymulanty, sg lekami aktywujgcymi
centralny ukfad nerwowy poprzez dziatanie katecholamin (np. adrenaling i
noradrenaline).

Bardziej szczegotowe informacje:

Grucza (2007): Psychological effects and addiction including CNS. [w:] Sarikaya,
Peters, Schulz, Schonfelder & Michna: Congress Manual: Biomedical Side Effects of
Doping; Minchen 2007, p135-153. www.doping-prevention.com

SLAJD 33:

Naduzywanie zabronionych substancji moze prowadzi¢é do zmian w centralnym
uktadzie nerwowym, np. uzaleznieh. Z jednej strony moze prowadzi¢ do fizycznego
uzaleznienia, objawiajgcego sie w momencie, w ktérym organizm pozbawiony jest
leku. U os6b uzaleznionych mogg pojawi¢ sie rézne objawy fizyczne, w zaleznosci
od typu substancji uzalezniajgcej: bél (opium), drzenie ciata (alkohol) oraz konwulsje
(barbiturany i benzodiazepiny). Uzaleznienie psychiczne moze trwaé dtuzej niz
fizyczne. Jest ono bardziej zwigzane z indywidualnymi cechami osoby uzaleznionej
(zwyczaje, stany afektywne, styl zycia) niz z rodzajem substancji. Uktad nagrody
(reward system) odgrywa wazng role w rozwoju uzaleznienia psychicznego. Kokaina
i amfetamina mogq by¢ przyktadem substancji, ktére powodujg duze uzaleznienie
psychiczne, a mate fizyczne.
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Bardziej szczegotowe informacje:

Grucza (2007): Psychological effects and addiction including CNS. [w:] Sarikaya,
Peters, Schulz, Schonfelder & Michna: Congress Manual: Biomedical Side Effects of
Doping; Minchen 2007, p135-153. www.doping-prevention.com

SLAJD 34:
Technologia genetyczna:

Definicja dopingu genetycznego oparta jest na specyficznej modulacji informaciji
ekspresji genetycznej. Do badania, identyfikowania oraz modyfikowania gendéw
zywych organizméw uzywa sie biotechnologii oraz technologii genetycznej,
wiaczajac techniki transferowania materiatu genetycznego (jak DNA lub RNA) w celu
dostarczenia brakujgcych elementéw oraz kompensacji nieprawidtowych gendw.
Dodatkowe techniki to sekwencjonowanie DNA, klonowanie, technologia
wykorzystujgca geny markerowe, techniki transgeniczne, oraz wyciszanie genu i
terapia genowa. Wszystkie te techniki byty uzywane naukowcdéw reprezentujgcych
wiele dziedzin nauki, np. biologéw (molekularnych), (bio)chemikéw, genetykéw oraz
lekarzy. Wielu ludziom doping genetyczny kojarzy sie z terapig genowa, jednak jest
on czyms$ wiecej, mianowicie — efektem zastosowania technologii genetycznej.

W dopingu genetycznym moze zostaC wykorzystane wiele metod, od zastosowania
specyficznych przeciwciat do modyfikacji (stymulacji lub zahamowania) ekspres;i
genodw, przez selektywng modyfikacje komorek, gendw czy modulacje receptorow, w
celu regulacji ekspresji gendw po ich transferze. Zatem strategie do wykrywania
dopingu genetycznego muszg skupiac sie na wiecej niz jednym celu: z jednej strony
nalezy wykry¢ czy nastgpit transfer genu poprawiajgcego wyniki lub konstrukt
modyfikujacy geny, z drugiej — czy wazne dla poprawy wydolnosci fizycznej geny,
dzieki specjalnym substancjom, zostaty uaktywnione lub dezaktywowane.

Bardziej szczegotowe informacje:

Schulz (2007): Gene doping. [w:] Sarikaya, Peters, Schulz, Schonfelder & Michna:
Congress Manual: Biomedical Side Effects of Doping; Minchen 2007, p186-208.
www.doping-prevention.com

SLAJD 35:

“Lista substancji i metod zabronionych” z 2008 roku definiuje doping genetyczny jako
Lhieterapeutyczne uzywanie komorek, genow, elementow genetycznych do
zwiekszenia wydolnosci sportowcow’.
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Idea terapii genowej oparta jest na wszczepianiu zmodyfikowanych genéw do
komorek, ktore dzieki temu mogg syntezowac¢ poprawione / nowe biatka, co moze
prowadzi¢ do uleczenia badz ztagodzenia objawdw choroby.

Cel medyczny terapii genowej to poprawienie wadliwych gendw, ktore sag
odpowiedzialne za rozwoj chordéb dziedzicznych. Problemem stato sie naduzywanie
takiej terapii do celéw sportowych.

Skoro modyfikacja wadliwych genow jest mozliwa, wydaje sie, ze stad niedaleko juz
do modyfikacji genow miesniowych w celach dopingowych. Prawdopodobne cele
naduzywania tego procederu w sporcie to:

1. Geny odpowiedzialne za wytrzymatoscé

Wydolno$¢ w sportach wytrzymatosciowych jest Scisle zwigzana z optymalnym
dotlenieniem tkanek i dostarczeniem energii. Z tym wigze sie che¢ poprawy systemu
dostarczania tlenu, np. przez modyfikacje samej krwi lub jej przeptywu, lub tez
usprawnienie dziatania hormondw i biatek regulujgcych metabolizm energetyczny.
Dla celow dopingu genetycznego interesujgcymi czynnikami mogtyby byé:
erytropoetyna (EPO), czynniki indukowane niedotlenieniem (HIF), enzym
konwertujacy angiotensyne (ACE).

2. Poprawa wydajnosci miesni

... przez hipertrofie, hiperplazje oraz lepsza regeneracje. Zwiekszenie wydolnosci w
sporcie jest sSciSle zwigzane z adaptacjg miesni szkieletowych, a zatem z
przebudowg widkien miesniowych. Odpowiedzig widkien miesniowych na trening jest
aktywacja sygnalizacyjnych sSciezek wewnatrzkomorkowych oraz genetyczne
przeprogramowanie poprzez mechanizmy dokrewne, czynniki wzrostu oraz
stymulacje mechaniczng, co w konsekwencji prowadzi do zmian: masy miesniowe;,
wiasciwosci kurczenia, oraz metabolizmu. Interesujgcymi czynnikami w dopingu
genetycznym mogtyby by¢: mechaniczny czynnik wzrostu (MGF), insulinopodobny
czynnik wzrostu (IGF-1), hormon wzrostu (GH), czynnik wzrostu i réznicowania
(miostatyna, gdf-8).

Bardziej szczegotowe informacje:

Schulz (2007): Gene doping. [w:] Sarikaya, Peters, Schulz, Schonfelder & Michna:
Congress Manual: Biomedical Side Effects of Doping; Minchen 2007, p186-208.
www.doping-prevention.com
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SLAJD 36:

Geny odpowiedzialne za wytrzymatosé:

Wydolnos¢ w sportach wytrzymatosciowych jest sScisle zwigzana z optymalnym
dotlenieniem tkanek i dostarczeniem energii. Z tym wigze sie chec poprawy systemu
dostarczania tlenu, np. przez modyfikacje samej krwi lub jej przeptywu, lub tez
usprawnienie dziatania hormonow i biatek regulujgcych metabolizm energetyczny.

Adresatem transferu genetycznego lub modulacji genetycznej w tym obszarze
zagadnienia sg hormony, np. erytropoetyna (EPO), geny mitochondrialne Iub
receptory (np. receptory aktywowane przez proliferatory peroksysoméw — PPARs),
enzym konwertujgcy angiotensyne | (ACE) lub czynniki indukowane niedotlenieniem
(HIF) oraz inne angiogenne czynniki wzrostu, takie jak naczyniowo-srodbtonkowy
czynnik wzrostu (VEGF) lub czynnik wzrostu fibroblastow (FGF).

Bardziej szczegotowe informacje:

Schulz (2007): Gene doping. [w:] Sarikaya, Peters, Schulz, Schonfelder & Michna:
Congress Manual: Biomedical Side Effects of Doping; Minchen 2007, p186-208.
www.doping-prevention.com

SLAJD 37:

Poprawa wydajnosci miesni poprzez hipertrofie, hiperplazje oraz lepszg regeneracije.
... przez hipertrofie, hiperplazje oraz lepszg regeneracje.

Zwiekszenie wydolnosci w sporcie jest Scisle zwigzane z adaptacjg miesni
szkieletowych, a zatem z przebudowg widkien miesniowych. Odpowiedzig widkien
miesniowych na trening jest aktywacja sygnalizacyjnych Sciezek
wewnagtrzkomorkowych oraz genetyczne przeprogramowanie poprzez mechanizmy
dokrewne, czynniki wzrostu oraz stymulacje mechaniczng, co w konsekwenc;ji
prowadzi do zmian: masy miesniowej, wtasciwosci kurczenia, oraz metabolizmu.
Interesujacymi czynniki w dopingu genetycznym mogtyby by¢: mechaniczny czynnik
wzrostu (MGF), insulinopodobny czynnik wzrostu (IGF-1), hormon wzrostu (GH),
czynnik wzrostu i réznicowania (miostatyna, gdf-8).

A zatem che¢ modelowania stanu hormonalnego oraz czynnikéw wzrostu to powéd
zastosowania terapii genowej u oséb ze zwyrodnieniem miesni. Mowa tu o takich
hormonach, jak: androgeny, hormon wzrostu, insulina lub czynniki wzrostu takie, jak
MGF, IGF, miostatyna (GDF-8), TGF-R i folistatyna. Takze czynniki wptywajgce na
miesnie, ktore blokujg lub indukujg hormony lub czynniki wzrostu zwigzane z
miesniami, np. dekoryna lub IL-6 i TNF-a, sg potencjalnie w kregu zainteresowania
dopingu genetycznego.
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Rysunek u gory: Rézne geny wptywajace na site miesnia.

Rysunek u dotu: U chtopca w wieku 4 i pét roku zaobserwowano zwiekszong mase
miesniowg i site. W pozycji horyzontalnej z rozszerzonymi ramionami mogt utrzymac
3 kilogramowy dzwon.

Bardziej szczegotowe informacje:

Schulz (2007): Gene doping. [w:] Sarikaya, Peters, Schulz, Schonfelder & Michna:
Congress Manual: Biomedical Side Effects of Doping; Minchen 2007, p186-208.
www.doping-prevention.com

Schuelke et al. N Engl J Med. 2004 Jun 24; 350(26), p2682-2688.

SLAJD 38:

Oryginalny abstrakt: Tentori & Graziani (2007): Pharmacol Res, 55(5), 359-69:
Doping hormonem wzrostu/lGF-1, steroidami anabolicznymi lub erytropoetyna:
czy istnieje ryzyko nowotworu?

Steroidy anaboliczne oraz hormony peptydowe lub czynniki wzrostu sg uzywane w
celu poprawienia wydolnoéci sportowcéw profesjonalnych i amatorow. Pomimo
dobrze udokumentowanych dziatan niepozadanych, ich uzycie znacznie wzrosto
takze wsrdd osdéb nieuprawiajgcych sportu zawodowo, ktére majg na celu poprawe
wygladu lub zapobieganie starzeniu. Badania przedkliniczne oraz obserwacje
epidemiologiczne pacjentéw z nadmiernym wydzielaniem hormonoéw lub pacjentéw
leczonych hormonalnie z powodu rdéznych zmian patologicznych, informujg o
potencjalnym ryzyku zachorowan na raka i progresji nowotworéw zwigzanym ze
stosowaniem dopingu. Dowiedziono, ze stosowanie steroidédw anabolicznych
powoduje tworzenie guzéw watroby. Hormon wzrostu lub wysoki poziom
insulinopodobnego czynnika wzrostu-1 (IGF-1) kojarzone sg z nowotworami
okreznicy, piersi oraz prostaty. W rzeczywistosci, IGF-1 powoduje wzrost cyklu
komoérkowego oraz hamuje apoptoze — albo poprzez wywotywanie innych czynnikow
wzrostu, albo interakcje ze $Sciezkami, ktére odgrywaja znaczacg role w
karcinogenezie. Odkrycie, ze erytropoetyna (Epo) moze powodowac rozwdj naczyn
oraz hamowac¢ apoptoze lub modulowa¢ chemio- lub radiowrazliwos¢ komorek
nowotworowych posiadajgcych receptor Epo, podniosto obawy, ze uzywanie
rekombinowanej Epo w celu zwiekszenia dotlenienia tkanek moze sprzyjaé
zywotnosci nowotworu i zwiekszy¢ jego agresywnosé. Ryzyko zachorowan na raka
zwigzane z stosowaniem dopingu moze by¢ wyzsze niz u pacjentow uzywajgcych
hormondéw w terapii zastepczej, jako ze sportowcy przyjmujg zdecydowanie wieksze
dawki, czesto przez dlugi czas. Ponadto, substancje te sg czesto uzywane w
potaczeniu z innymi dozwolonymi lub niedozwolonymi zwigzkami, a to niesie za sobg
wszelkie nieprzewidywalne dziatania niepozgdane, witgczajgc zwiekszone ryzyko

www.doping-prevention.com -25-




nowotworzenia. Sportowcy powinni by¢ swiadomi, ze dtugoterminowe stosowanie
dopingu moze zwiekszy¢ ryzyko zachorowan na raka.

SLAJD 39:

Kilka biomedycznych efektéw niepozadanych zwigzanych z zazywaniem substanc;ji
zabronionych dotyczy ukladu immunologicznego. Efekty te zalezg on rodzaju
zazywanego sSrodka farmakologicznego, jak réwniez od ilosci i czasu jego
przyjmowania, oraz od wrazliwosci danego organizmu. Moze wystgpi¢ bowiem
znaczne zroznicowanie reakcji osobniczej na dany lek. Zazwyczaj dawki — uzywane
w celu niedozwolonego wspomagania w sporcie — znacznie przekraczajg dawki
testowane w badaniach klinicznych i stosowane w celach leczniczych. Naduzywanie
kilku lekéw jednoczesnie takze nie jest rzadkim zjawiskiem, ktére moze prowadzi¢ do
zwiekszonego ryzyka wystgpienia dziatan niepozgdanych.

Biomedyczne efekty niepozadane ze strony ukfadu immunologicznego, wywotane
przez steroidy anaboliczno-androgenne, hormony i substancje pokrewne, beta-2
agonistoéw, stymulanty, narkotyki, kanabinoidy, glukokortykosteroidy, alkohol i beta-
blokery to:

- zwiekszone wytwarzanie cytokin prozapalnych,
- immunosupresja,

- wzrost podatnosci na infekcje,

- zwiekszone ryzyko nowotworow,

- modulacja immunologiczna.

Bardziej szczegotowe informacje:

Ortega, Hinchado, Giraldo (2007): Immune system and skin: The importance of
studying this problem. [w:] Sarikaya, Peters, Schulz, Schonfelder & Michna:
Congress Manual: Biomedical Side Effects of Doping; Munchen 2007, p119-134.
www.doping-prevention.com

SLAJD 40:

Suplementy odzywcze to grupa substancji, ktére zarowno naturalnie wystepuja w
organizmie ludzkim, jak rowniez sg dostarczane z codzienng dietg. Sg to m.in.
glukoza, mineraly, witaminy czy mikroelementy. Te substancje sg istotne dla
wzrostu i rozwoju organizmu wielokomorkowego, jakim jest np. ciato ludzkie.
Preparaty zawierajgce takie suplementy zazwyczaj sktadajq sie z kilku sktadnikow, a
powodem ich zazywania w celach medycznych jest deficyt w organizmie,
spowodowany niewtasciwym odzywianiem lub choroba.
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Innymi powodami, dla ktérych ludzie zazywajg suplementy odzywcze sa:
promowanie zdrowia, redukowanie ryzyka zachorowan i kontrolowanie wagi ciata.
Wiekszos¢ suplementdw nie jest zabroniona i nie ma ich na ,LiScie substancji i
metod zabronionych”.

Suplementy dietetyczne moga by¢ konieczne dla niektérych sportowcow, np. gdy
potrzebna jest zwiekszona ilos¢ kalorii niemozliwa do zapewnienia normalna,
dzienng dieta (np. u uczestnikdw Tour de France itp.)

Szczegodlnie wazne sg witaminy z grupy B oraz mineraly, takie jak jod, cynk i
czesciowo zelazo, ktére sg tracone z potem.

Niemniej jednak, dobrze zbalansowana dieta jest lepsza niz przyjmowanie
jakichkolwiek suplementow. Ponadto nalezy bra¢ pod uwage ilo§¢ zazywanych
suplementdw, aby unikng¢ efektu przedawkowania.

SLAJD 41:

Z zazywaniem suplementéw ozywczych (np. w postaci odzywek) moze by¢ zwigzane
ryzyko pozytywnego wyniku testow antydopingowych, wynikajgce z zastosowania
preparatéw zanieczyszczonych srodkami dopingujacymi. Z reguty sg to zwigzki, ktore
nie sg deklarowane przez producenta jako sktadnik danej odzywki. Wiekszos¢
wykrytych substancji dopingujacych w zanieczyszczonych preparatach
odzywek stanowity srodki anaboliczne.

Wielu sportowcédw uzywa suplementy bez wiedzy o ich efektach niepozadanych i
rekomendowanych dawkach. W obliczu ogromnego rynku suplementéw (okoto 12
miliardow dolaréw w USA w 2001 roku) i olbrzymiej sprzedazy odzywek na catym
Swiecie, granica pomiedzy rekomendowanymi dawkami a ich przekroczeniem jest
trudna do jednoznacznego okreslenia.

Ponadto przypuszczenie o tatwym wyréwnywaniu niedoborow dietetycznych przez
zastosowanie suplementow moze prowadzi¢ do przyktadania mniejszej uwagi do
stosowania zdrowej i zbilansowanej diety.

Tabelka: Na zlecenie MKOI przebadano ponad 600 preparatow réoznych odzywek i
stwierdzono, ze jedna czwarta z nich zawierata substancje dopingujace, takie jak
srodki anaboliczne.
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