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Streszczenie: Testosteron odgrywa istotną rolę w męskim układzie rozrodczym oraz jako hormon anaboliczny. 
Mniej znanym, ale równie istotnym obszarem działania testosteronu jest sfera psychiczna. Wyniki badań poka-
zują, że testosteron łagodzi przebieg depresji i wykazuje działanie poprawiające nastrój. Jest to związane przede 
wszystkim z jego działaniem na receptory serotoninowe. U starszych mężczyzn, według niektórych publikacji, te-
stosteron poprawia pamięć i inne funkcje poznawcze. To wynik działania antyapoptotycznego na komórki nerwo-
we, dzięki czemu procesy neurodegeneracyjne ulegają spowolnieniu. U chłopców i młodych mężczyzn z niedobo-
rem testosteronu, wynikającym np. z zespołu Klinefeltera, suplementacja testosteronu poprawia wyniki w nauce. 
W schizofrenii niedobór testosteronu jest związany z działaniem leków neuroleptycznych. Suplementacja testo-
steronu może tu być jednak zalecana z innego powodu – hormon ten posiada szerokie działanie regulujące stę-
żenie dopaminy, dzięki czemu wspomaga podstawową terapię lekami neuroleptycznymi. Suplementacja testoste-
ronu może dawać korzystne efekty również w chorobie afektywnej dwubiegunowej i w ADHD, jednak kwestia ta 
wymaga dokładniejszych badań. Słowa kluczowe: testosteron, suplementacja, psychiatria, funkcje poznawcze.

Abstract: Testosterone plays a major role in male reproductive system. Less known is its impact of testosterone 
on psychal factors. Results of searches show, that testosterone has mood-improving effect and alleviates symp-
toms of depression. This activity of testosterone is connected with its impact on serotonin receptors. According 
to literature, testosterone has an improving effect for memory and another cognitive functions for elder men. It 
is a results of anti-apoptotic activity on nerve cells, what makes neurodegenerative processes slower. For boys 
and young men suplementation of testosterone ameriorate school’s results. Patients with schizophrenia have 
a testosterone deficiency as a result of using neuroleptic medicaments. In this group suplementation of testo-
sterone can be recomended for the another reason – testosterone has a dopamine regulating effect, what sup-
ports action of neuroleptic drugs. Results of some searches show, that suplementation of testosterone can has 
a advatageous effect for patients with bipolar disorder or with ADHD, but this things needs further analysis.  
Keywords: testosterone, suplementation, psychiatry, cognitive functions.    
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» Wprowadzenie 
Testosteron to główny męski hormon płciowy 
i  hormon anaboliczny, pełniący istotne funkcje 
w organizmie. Odpowiada za kształtowanie mę-
skich cech płciowych, mineralizację kości oraz 
zwiększenie masy mięśniowej [1]. Jego niedo-
bór, na przykład wskutek otyłości, prowadzi to 
niepłodności [2]. Inną przyczyną niedoboru te-
stosteronu jest hipogonadyzm, zarówno wro-
dzony, jak i wtórny. 

Suplementacja testosteronu jest stosowa-
na od wielu lat w terapii zaburzeń płodności, hi-
pogonadyzmu, opóźnionego rozwoju płciowe-
go. Pojawiają się również doniesienia o korzyst-
nym wpływie testosteronu na insulinooporność 
i  układ krążenia [3] – u mężczyzn ze stabilną 
dławicą piersiową pozwala lepiej znosić wysiłek 
fizyczny [4].

Wciąż słabo poznanym polem działania tego 
hormonu jest jego wpływ na psychikę. Potwier-
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dzono, że testosteron powoduje zwiększenie ob-
jętości takich struktur jak gałka blada, jądro 
półleżące i ciało migdałowate [5]. Różnorodność 
mechanizmów działania testosteronu w  ośrod-
kowym układzie nerwowym (OUN) przedstawio-
no na ryc. 1. 

Celem niniejszej pracy jest przegląd dotych-
czasowych wyników badań dotyczących wpływu 
testosteronu oraz jego suplementacji na parame-
try związane z psychiką. Poruszono problem wpły-
wu suplementacji testosteronu na psychikę męż-
czyzn z  jego niedoborami oraz zwrócono uwagę 
na możliwe korzyści z suplementacji testosteronu 
w niektórych chorobach psychicznych. 

» Wpływ na depresję
Niedobór testosteronu, zwłaszcza u  starszych 
mężczyzn, jest związany z częstszym występo-
waniem depresji. W  literaturze można znaleźć 
dane dotyczące  występowania niedoboru testo-

steronu u 40% mężczyzn, u których terapia de-
presji nie przynosi oczekiwanych efektów [7].

W pracy [8] przedstawiono metaanalizę da-
nych z Testim Registry w USA. Brano pod uwagę 
dane od 762 pacjentów. Spośród nich 704 osoby 
(92,4%) prezentowały jakiekolwiek objawy de-
presyjne, mierzone za pomocą międzynarodowej 
skali PHQ-9. Przed rozpoczęciem leczenia 17,3% 
pacjentów prezentowało umiarkowanie ciężkie 
lub ciężkie objawy depresji (PHQ-9 ≥ 15). Po 
12-miesięcznym podawaniu testosteronu poziom 
testosteronu wzrósł około dwukrotnie, natomiast 
odsetek pacjentów prezentujących umiarkowanie 
ciężkie lub ciężkie objawy depresji spadł do 2%. 
Jednocześnie aż 60% pacjentów nie prezentowa-
ło żadnych objawów depresji (przed rozpoczę-
ciem leczenia odsetek ten wynosił 31%).

Przeciwdepresyjny efekt testosteronu prawdo-
podobnie wiąże się z działaniem tego hormonu na 
receptory 5-HT3, GABAA [9,12] oraz 5-HT4 [10]. 

Ryc. 1 Działanie testosteronu w ośrodkowym układzie nerwowym
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Działanie receptora 5-HT4 jest związane z biał-
kiem G , wywiera swoje działanie poprzez aktywa-
cję cyklazy adenylowej, produkującej cAMP [11]. 

Zespół Perfalk E. i  wsp. [10] badał wpływ 
hormonów płciowych estradiolu i  testosteronu 
na wiązanie się serotoniny z receptorami 5-HT4. 
W badaniu wzięło udział 41 zdrowych mężczyzn. 
Poziom wiązania się serotoniny mierzono za po-
mocą badania PET centralnego układu nerwowe-
go u pacjentów. Głównym wnioskiem było stwier-
dzenie negatywnej korelacji pomiędzy poziomem 
testosteronu we krwi ze stopniem wiązania sero-
toniny z receptorami 5-HT4. Autorzy badania po-
stawili dwie hipotezy dotyczące tego mechani-
zmu. Jedna z nich to bezpośredni efekt działania 
testosteronu na jądrowe receptory dla steroidów 
komórek posiadających receptor 5-HT4. Druga 
hipoteza mówi o zmienionej dostępności recep-
torów 5-HT4 związanej z  mechanizmami kom-
pensacyjnymi, spowodowanej prawdopodobnie 
przez napięcie serotoninergiczne. 

Bethea C.L. i  wsp. [13] badali na mał-
pach – makakach japońskich (Macaca fuscata) 
m.in. wpływ androgenów na poziom serotoni-
ny w centralnym układzie nerwowym. Małpy po-

dzielono na cztery grupy, którym podawano te-
stosteron, testosteron z  dutasterydem, testo-
steron z  letrozolem oraz grupę kontrolną, któ-
rej podawano placebo. Na 2 tygodnie prze za-
kończeniem badania dodano kolejne dwie gru-
py i  rozpoczęto podawanie im dihydrotestoste-
ronu (DHT) z  inhibitorem aromatazy andro-
sta-1,4,6-trien-3,17-dionem (ATD), a w drugiej 
grupie flutamidu (blokera receptora androgeno-
wego) z  ATD. W  momencie pobierania próbek 
do badania makakom podano fenfluraminę, któ-
ra indukuje wydzielanie serotoniny. Autorzy ba-
danie w podsumowaniu stwierdzili, że same an-
drogeny nie mają wpływu na wydzielanie sero-
toniny, natomiast duży wpływ na ten proces ma 
aromataza, której aktywność jest indukowana 
przez testosteron i DHT (tab.1).

Warto wspomnieć o  jeszcze jednym możli-
wym mechanizmie działania testosteronu na de-
presję. Jest to opisany przez Gheorghe A. i wsp. 
[14] wpływ hormonów płciowych, w tym testo-
steronu, na neurogenezę w obrębie hipokampa. 
Za pomocą badania rezonansem magnetycz-
nym (MRI) potwierdzono zmniejszenie objęto-
ści hipokampa u osób z depresją [15,16]. We-

Tabela 1. Działania testosteronu wpływające na poprawę nastroju
L.p. Bezpośrednie 

działanie 
testosteronu

Mediator Receptor Efekt 
molekularny

Efekt kliniczny

1 Zmniejszenie 
wiązania seroto-
niny z receptora-
mi HT4

Serotonina HT4 Zwiększenie 
poziomu wolnej 
serotoniny

Poprawa nastroju

2 Zmniejszenie 
dostępności 
receptorów HT4

Testosteron Jądrowe 
receptory dla 
androgenów

Zmniejszenie 
ilości receptorów 
HT4 na 
powierzchni 
komórki

Poprawa nastroju

3 Indukowanie 
aktywności 
aromatazy

Aromataza - Zwiększenie 
wydzielania 
serotoniny

Poprawa nastroju

4 Pobudzanie 
receptorów 
androgenowych 
w OUN

Testosteron Jądrowe 
receptory dla 
androgenów

Wydłużenie życia 
neuronów

Wzrost objętości 
hipokampa, 
spadek częstości 
depresji
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dług wcześniejszych opracowań [17,18], przy-
najmniej 30-dniowa suplementacja testosteronu 
(w dawce 0,5-1 mg/kg m.c.) lub DHT (w daw-
ce 0,25-0,5 mg/kg m.c.) zwiększała przeżywal-
ność nowo powstałych neuronów w hipokampie.

» Wpływ na funkcje poznawcze
Wyższy poziom testosteronu wpływa korzyst-
nie na funkcje kognitywne – pamięć, koncentra-
cję i zdolności językowe [21,29], ale tylko wte-
dy, gdy jest luźno związany z białkami. Całkowity 
poziom testosteronu nie wyka-
zuje korelacji z  jakością funk-
cji kognitywnych, z kolei wyso-
ki poziom białka SHBG, wiążą-
cego testosteron, koreluje ne-
gatywnie z  działaniem funkcji 
poznawczych [21].

Badania na zwierzętach po-
zwalają postawić hipotezę, że 
wpływ testosteronu i  jego po-
chodnych na funkcje kognitywne jest związa-
ny ze zwiększonym wydzielaniem acetylocholiny 
oraz modulacją receptorów nikotynowych [29]. 

Acetylocholina odgrywa główną rolę jako neu-
roprzekaźnik w hipokampie [30,33] – generuje 
powstawanie rytmów theta, modulujących induk-
cję potencjałów długo trwających (LTP) w neuro-
nach obszaru CA1 [33], odpowiedzialnych m.in. 
za pamięć przestrzenną [28]. Poprzez wpływ na 
wydzielanie wapnia z magazynów zależnych od 
1,4,5-trisfosforanu inozytolu wzmacnia przewo-
dzenie synaptyczne [33]. Jej wydzielanie wzrasta 
podczas nauki [31], w literaturze opisano także 
badania na szczurach, w których zaobserwowano 
zwiększony wyrzut acetycholiny podczas wyko-
nywania przez zwierzęta zadań związanych z pa-
mięcią przestrzenną [35,36]. Natomiast recepto-
ry muskarynowe odgrywają ważną rolę w konso-
lidacji pamięci przestrzennej [32]. 

Zespół Klinefeltera to najczęstszy zespół ge-
netyczny u mężczyzn [19-21]. W jego przebiegu 
oprócz hipogonadyzmu występuje często oty-
łość brzuszna, zespół metaboliczny i  niska gę-

stość kości [19]. Ponadto, według różnych da-
nych [20], 25-70 % pacjentów z tym zespołem 
wykazuje objawy depresji, a także skarży się na 
stany lękowe.

Badania za pomocą testów na funkcje kogni-
tywne: pamięć, umiejętności językowe, koordy-
nację wzrokowo-ruchową oraz zdolność do na-
uki u chłopców z zespołem Klinefeltera, wskazu-
ją na upośledzenie tych funkcji [24]. Według nie-
których hipotez może to być związane z mniejszą 
objętością hipokampa, gdzie w  niektórych rejo-

nach, np. w  neuronach pirami-
dowych obszaru CA1, znajduje 
się duża ilość receptorów andro-
genowych [25]. 

W  badaniu przepro-
wadzonym przez Foland- 
-Ross i  wsp. [22] w  grupie 
chłopców z  zespołem Klinefel-
tera przez 2 lata suplemento-
wano oksandrolon w dawce 0,6 

mg/kg m.c./dobę. Następnie pomiary struktur 
OUN dokonane za pomocą MRI pozwoliły ustalić, 
że objętość hipokampa w grupie poddanej tera-
pii oksandrolonem uległa zwiększeniu w porów-
naniu z grupą placebo. Dodatkowo u chłopców 
w grupie badawczej poprawiła się pamięć prze-
strzenna, jedna z funkcji poznawczych, za któ-
rej działanie odpowiada hipokamp. Potwierdza 
to wnioski z  wcześniejszych badań [6], które 
mówią o poprawie funkcjonowania struktur OUN 
zawierających dużą ilość receptorów androgeno-
wych, związanej z suplementacją testosteronu.

Testosteron ma działanie neuroprotekcyjne. 
Jest to związane z łagodzeniem skutków stresu 
oksydacyjnego [59] oraz działaniem antyapop-
totycznym na neurony [26]. Aktywuje kinazę 
MAPK/ERK, która działa na kinazę Rsk, fosfory-
lującą proapoptotyczne białko Bad, co powoduje 
jego deaktywację [60] (tab. 2). 

Wydłuża to czas życia neuronów, w związku 
z czym można wnioskować o korzystnym wpły-
wie testosteronu na funkcje mózgu u starszych 
mężczyzn. Wyniki badań dostarczają jednak in-

Testosteron ma działanie 
neuroprotekcyjne. Jest to 
związane z łagodzeniem 

skutków stresu oksydacyj-
nego oraz działaniem anty-
apoptotycznym na neurony.
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nych informacji. Zbiorcza analiza wyników róż-
nych prac wykazuje, że pomimo wystąpienia ko-
rzystnych efektów, m.in. w odniesieniu do pa-
mięci, suplementacja testosteronu nie ma zna-
czącego statystycznie wpływu na funkcje po-
znawcze u starszych mężczyzn [26].

Podobnych wniosków dostarcza randomizowa-
ne badanie przeprowadzone przez Resnick i wsp. 
[27]. W badaniu brało udział prawie 500 mężczyzn, 
podzielonych na grupę badawczą i grupę placebo. 
Po rocznej suplementacji testosteronu,w dawce 50 
mg/dobę nie wykazano powiązanej z nią poprawy 
pamięci i innych funkcji kognitywnych. 

W  innej metaanalizie [28] autorzy zauwa-
żają, że brak widocznego klinicznie wpływu su-
plementacji testosteronu na funkcje kognityw-
ne może się wiązać z brakiem lub niewielkim ich 
upośledzeniem przed rozpoczęciem leczenia.

» Wpływ na schizofrenię
Schizofrenia występuje u mężczyzn nieco częściej 
niż u kobiet [37], ponadto szczytowy wiek zacho-
rowań na tę chorobę koreluje z okresem najwyż-
szego stężenia testosteronu w młodości [38].

W przypadku schizofrenii niskie stężenie te-
stosteronu i wynikające z tego problemy, w tym 
dysfunkcje seksualne, wiążą się ze stosowaniem 
w  terapii antagonistów receptora D2 [39]. Leki 
przeciwpsychotyczne działają na receptory do-
paminowe w szyszynce, co powoduje wydziela-
nie prolaktyny, hamującej wydzielanie testoste-
ronu [40]. Jednakże androgeny, jak i sam testo-
steron zwiększają zewnątrzkomórkowy poziom 
dopaminy w  korze przedczołowej [41]. Przy-
puszcza się, że proces ten wiąże się ze zmniej-
szeniem powinowactwa do transportera norepi-
nefryny (NET) [42]. Nie jest to mechanizm po-
twierdzony; inną hipotezą jest deregulacja wy-
dzielania dopaminy, spowodowana wpływem 
gonadektomii (jakiej poddano szczury biorące 
udział w badaniu) na gęstość neuronów w korze 
przedczołowej [43].

Suplementacja testosteronu może służyć prze-
ciwdziałaniu wystąpienia niepożądanych objawów 
stosowania leków neuroleptycznych  – ze względu 
na działanie regulujące ilość dopaminy w obrębie 
szlaku nigrostriatalnego [44,45] (tab. 3). Przez re-
ceptory androgenowe wpływa na ilość recepto-

Tabela 2. Działania testosteronu wpływające na poprawę funkcji poznawczych
L.p. Bezpośrednie 

działanie 
testosteronu

Mediator Receptor Efekt 
molekularny

Efekt kliniczny

1 Wiązanie się 
z białkiem SHBG

Białko SHBG - Zmniejszenie 
stężenia wolnego 
testosteronu

Słabszy korzystny 
efekt wpływający 
na funkcje 
poznawcze

2 Zwiększenie 
wydzielania 
acetylocholiny

Acetylocholina Receptory 
adrogenowe 
neuronów 
w obszarze CA1 
hipokampa

Indukcja rytmów 
theta

Poprawa pamięci 
przestrzennej

3 Zwiększenie 
wydzielania 
acetylocholiny

Acetylocholina,
trifosforan 
inozytolu

M2 Uwalnianie 
wapnia, poprawa 
przewodnictwa 
synaptycznego

Poprawa pamięci,
konsolidacja 
pamięci 
przestrzennej

4 Aktywacja kinazy 
MAPK/ERK

Białko Bad Kinaza MAPK/
ERK,
kinaza Rsk

Ograniczenie 
apoptozy, 
wydłużenie życia 
neuronów

Opóźnienie 
wpływu procesów 
neurodegeneracyj-
nych na pamięć



VOL 29 NR 6/7’19 (337/338) 39

lekwpolsce.pl Farmakoterapia

rów dla dopaminy i na ilość transporterów, efek-
ty te są jednak różne w prążkowiu i w substan-
cji czarnej [44]. Zwiększa ilość mRNA kodują-
cego białka tworzące receptory D1, D2 i D5 oraz 
białka VMAT2 i  DAT, regulujące przezbłonowy 
transport dopaminy. Ponadto zwiększa aktyw-
ność hydroksylazy tyrozynowej (TH) syntetyzu-
jącej dopaminę [45]. Podobne działanie testo-
steronu na TH odkryto w prążkowiu, jednak tu-
taj aktywność dopaminy (turnover) jest mniej-
sza [44]. Obrót dopaminy jest zwiększony rów-
nież z powodu przyspieszenia jej rozkładu – te-
stosteron bezpośrednio wpływa na zwiększe-
nie ilości mRNA poprzez zwiększenie aktywności 
COMT oraz MAOA i MAOB zarówno w prążkowiu, 
jak i w gałce bladej. 

Pewne nadzieje związane ze stosowaniem te-
stosteronu w terapii schizofrenii u pacjentów z nie-
doborem testosteronu daje przypadek opisany 
przez Jha i Garg [47]. Pacjent z hipogonadyzmem 
trafił do szpitala z objawami schizofrenii. Klasycz-
na terapia nie przynosiła efektów, dopiero włącze-
nie do niej suplementacji testosteronu doprowadzi-
ło do poprawy stanu klinicznego pacjenta.

Wśród mężczyzn z zepołem Klinefeltera wy-
stępuje większa zachorowalność na choroby 
psychiczne, w tym schizofrenię, jednak badania 
dotychczas nie potwierdziły związku pomiędzy 
występowaniem tej aneuploidii i niższym pozio-
mem testosteronu a  wyższą częstością zacho-
rowań [46]. 

» Suplementacja w chorobie 
dwubiegunowej
Suplementacja testosteronu, oprócz wspomnia-
nego wcześniej korzystnego wpływu na psychi-
kę pacjenta, może wywierać też znaczący wpływ 
negatywny. Elboga i Sayiner opisują przypadek 
pacjenta z hipogonadyzmem hipogonadotropo-
wym. U  pacjenta podczas leczenia testostero-
nem rozwinęła się choroba afektywna dwubie-
gunowa, która ustąpiła po zastosowaniu odpo-
wiednich leków [48]. Potwierdzono natomiast, 
że niski poziom testosteronu koreluje z  obja-
wami depresyjnymi w  chorobie dwubieguno-
wej [49,50], natomiast nie ma wpływu na czę-
stość występowania zachowań samobójczych 
[50]. Z kolei wysoki poziom testosteronu poja-
wia się w fazie maniakalnej [51]. Zależności te 
według Keshri i wsp. [50] mogą wynikać z zabu-
rzeń osi podwzgórze-przysadka-nadnercza oraz 
ze współistniejącego stanu zapalnego – w bada-
niu potwierdzono podwyższenie stężenia IL-17 
we krwi podczas fazy depresyjnej. 

» Suplementacja w ADHD
Suplementacja testosteronu u dzieci niesie wiele 
zagrożeń. Testosteron hamuje oś podwzgórze- 
-przysadka-jądra, przez co zatrzymuje sperma-
togenezę i może powodować niepłodność [52].

Zespół nadpobudliwości psychoruchowej 
z  deficytem uwagi to zaburzenie występujące 
u 5-10% dzieci [53]. Wśród chłopców z tą choro-

Tab 3. Działania testosteronu wpływające na regulację wydzielania dopaminy w układzie nigrostriatalnym

L.p.
Substancja podlegająca 
działaniu testosteronu

Działanie substancji 
w szlaku nigrostriatalnym

Efekt działania na 
poziom dopaminy

1. Receptory dopaminergiczne 
D1, D2, D5

Umożliwienie działania 
dopaminy na komórki

Nie występuje

2. Białka VMAT2, DAT Transport przezbłonowy 
dopaminy

Zwiększenie transportu 
dopaminy do wnętrza 
neuronu

3. Hydroksylaza tyrozynowa Synteza dopaminy Zwiększenie stężenia 
dopaminy

4. MAOA, MAOB, COMT Rozkład dopaminy Przyspieszenie turnover 
dopaminy
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bą ok. 2 razy częściej występuje dysfunkcja jąder. 
Duże badania kohortowe [54,55] dotyczące krót-
ko- i długoterminowego stosowania metylofenida-
tu nie potwierdzają wpływu tego leku na zwięk-
szenie częstotliwości dysfunkcji jąder, pomimo ta-
kich działań metylofenidatu jak obniżenie pozio-
mu testosteronu, opóźnienie dojrzewania płcio-
wego [56], spowolnienie rozwoju fizycznego [57] 
i przyspieszenie metabolizmu testosteronu [58]. 

» Podsumowanie
Suplementacja testosteronu z  pewnością po-
zostanie tematem kontrowersyjnym, zwłaszcza 
w dziedzinie pozornie odległej jak psychiatria. 

Pewne działania testosteronu, takie jak 
wpływ na nastrój i stany depresyjne, zostały po-
twierdzone [8] i suplementacja z pewnością po-
prawi jakość życia pacjenta. 

Wpływ testosteronu na funkcje poznawcze 
jest niewątpliwie pozytywny, jednak odniesione 
korzyści zależą od pacjenta, u którego chcemy 
zastosować suplementację – u  starszych męż-
czyzn efekty są mniej widoczne [26,27]. 

Perspektywę dla dalszych badań stwarzają 
niektóre doniesienia [47,52, 56-58] dotyczące 
roli testosteronu lub jego braku w patogenezie 
niektórych chorób związanych z psychiką. W tej 
dziedzinie konieczne są kolejne badania, które 
pozwolą na jednoznaczną ocenę korzyści i ryzy-
ka suplementacji testosteronu. �   
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