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Souhrn

Glukokortikoidy jsou derivaty pfirozeného lidského glukokortikoidu kortizolu. Jsou po vice nez 65 let pouzivany
v lé¢bé fady nemoci a poruch, predevsim pro své imunosupresivni vlastnosti. Jejich pouziti je vSak provazeno
radou vedlejsich G¢inkd, které musime pfi 1é¢bé pacientd vzit do Gvahy. Clanek shrnuje biologické ucinky gluko-
kortikoidd, hlavniindikace pro jejich pouziti, jejich vedlejsi uc¢inky a preventivni opatieni, kterd musime mit na mysli
v pribéhu lécby.
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Systemic glucocorticoids treatment: practical view

Summary

Glucocorticoids are derivatives of natural human glucocorticoid cortisol. There are used for treatment of a number
of diseases and disorders for more than 65 years mainly because of theirimmunosuppressive properties. However,
their use is accompanied by various side effects that have to be considered when treating patients. The article sum-
marizes biological effects of glucocorticoids, main indications for their use, their side effects and precautions ne-

cessary to bear in mind during treatment.
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Uvod

V roce 1949 Hench et al popsali vyrazné zlepseni stavu
pacientd s revmatoidni artritidou po podani kortizonu
[1]. Poté nastal rychly rozvoj glukokortikoidu a jejich po-
uziti v mediciné. Léky s obsahem glukokortikoidid jsou
dnes pouzivany prakticky ve viech oborech mediciny.
| pfes to, ze v fadé indikaci jsou dnes systémové poda-
vané glukokortikoidy vytlacovény topickymi steroidy ci
jinymi léky (imunosupresivy, biologickou l1é¢bou apod),
v fadé indikaci zdstavaji l1éky prvni volby, ¢i dokonce
Iéky zachranujicimi Zivot. V tomto ¢lanku jsou shrnuty
zdkladni poznatky o glukokortikoidech s dirazem na
jejich systémové podavani a na praktické aspekty této
1écby.

Kortizol a jeho biologickeé ucinky

Struktura a pusobeni kortizolu

Kortizol je hlavnim glukokortikoidem produkovanym
karou nadledviny u ¢lovéka. Biochemicka struktura kor-
tizolu je uvedena na obr. 1. Kortizol vykonava vétsinu
svych ucinkd prostfednictvim glukokortikoidniho re-
ceptoru a ¢astecné i mineralokortikoidniho receptoru.
Jedna se o intracelularni receptory regulujici transkripci
jednotlivych gent. Glukokortikoidni intracelularni re-

ceptor ma velikost 90 kDa. Mechanizmus pfenosu sig-
nalu je schematicky zndzornén na obr. 2.

Biologickeé ucinky kortizolu

Ucinky na metabolizmus sacharidd

Kortizol patfi mezi kontraregula¢ni hormony, stimuluje
glukoneogenezi, syntézu glykogenu a jeho ukladani
v jatrech, snizuje utilizaci glukézy v perifernich tkanich,
a vede tak ke zvyseni glykemie. Kortizol dale pusobi
permisivné na ucinky glukagonu a adrenalinu na gluko-
neogenezi a syntézu glykogenu [2-4].

Ueinky na metabolizmus proteint

Kortizol ma na metabolizmus protein( vyrazny katabo-
licky ucinek. Vede k mobilizaci aminokyselin z tkani, ze-
jména z kosterniho svalstva, a k negativni dusikové bi-
lanci organizmu.

Ueinky na metabolizmus tuku

Kortizol inhibuje transport glukézy v adipocytech a in-
hibuje v nich lipolyzu a uvolfiovani volnych mastnych
kyselin. Spole¢né s inzulinem vede pfi dostatecném
pfijmu potravy k podpofe lipogeneze a ukladani tuku
(31
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Uginky na vodni a elektrolytovy
metabolizmus

Kortizol vede k retenci Na* iontll a k exkreci K* iontd.
Protrahovana expozice vysokym koncentracim korti-
zolu vede k zavazné hypokalemii a hypokalemické alka-
l6ze. Tento Ucinek je zprostiedkovan jak stimulaci glu-
kokortikoidnich, tak stimulaci mineralokortikoidnich
receptoru. Kortizol dale vede ke stimulaci vymény Na*
za K* v proximélnim tubulu, a tim ke zvysené tubularni
exkreci latek kyselé povahy. Kortizol dale inhibuje Na*
dependentni uptake fosfatd a tim vede ke zvysenijejich
exkrece (fosfaturie). Kromé téchto pfimych ucinkl ma
kortizol na vodni a elektrolytovy metabolizmus i G¢inky
nepfimé. K nim patfi pfedevsim zvysovani glomerularni
filtrace a snizovani syntézy antidiuretického hormonu
[5,6].

Uginky na kostni tkar

Protrahované zvyseni koncentraci kortizolu vede k roz-
Voji osteopenie a osteopordzy. Kortizol vede k inhibici
osteoblastické aktivity a stimuluje osteoklastickou ak-
tivitu a osteoresorpci. Kromé pfimych uc¢inkd na kostni
tkan ovliviiuje kortizol i fosfokalciovy metabolizmus,

Obr. 1. Strukturni vzorec kortizolu

Obr. 2. Pusobeni kortizolu a glukokortikoidi (GK)
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vede k negativni kalciové bilanci (snizuje resorpci Ca*
iontld ve stfevé i jejich zpétnou resorpci v ledvinach
a zvysuje tak jejich exkreci). Negativni bilance Ca?* pak
vede k aktivaci sekrece parathormonu, ktery pfispiva
k dalSimu tbytku kostniho mineralu.

Uginky na imunitni systém

U¢inky kortizolu na imunitni systém maji velmi kom-
plexni povahu a zahrnuji u¢inky na leukocyty, lym-
focyty a celou fadu cytokinl. Vyslednym efektem je
predevsim imunosupresivni a protizanétlivy ucinek.
Kortizol vede ke zvyseni poctu cirkulujicich leukocytd,
predevsim mechanizmem snizeni migrace polymorfo-
nuklearl z intravaskularniho kompartmentu do tkani,
prodluzovanim jejich polocasu v cirkulaci a zvy$enim
jejich uvolnovani z marginalniho poolu do cirkulace.
Kortizol indukuje apoptézu lymfocyt(, coz se miize po-
dilet na jeho imunosupresivnich vlastnostech. Korti-
zol déle vede k supresi exprese a produkce nasleduji-
cich cytokinC: interleukin IL1, 1L2, IL3, IL4, IL5, IL10, IL12,
interferonu y, TNF (tumor necrosis factor) a, GM-CSF
(granulocyte-macrophage-colony stimulating factor).
Kromé toho kortizol suprimuje expresi a produkci fady
medidtorl zanétlivé odpovédi: prostaglandind, leukot-
rien(, bradykininu, serotoninu, histaminu, kolagenazy,
elastazy, inhibitoru aktivatoru plazminogenu (PAI-1). Na
ovlivnéni imunitnich reakci se podilii vliv na krevni ele-
menty. Ovliviuje pohyb a transport leukocytt (inhibice
migrace do zénétlivého loziska, snizena adherence leu-
kocytl k endotelu, inhibice chemotaxe) i jejich funkce
(suprese reakce pozdni hypersenzitivity, suprese bak-
tericidni aktivity monocyt(, suprese funkce neutrofild
i monocytl, porucha fagocytézy neutrofild i mono-
cytll). Dale kortizol zpUsobuje inhibici clearance a de-
gradaci senzitizovanych erytrocytt a trombocytt [7].

Uginky na kardiovaskularni systém

U¢inky kortizolu na kardiovaskularni systém jsou kom-
plexni. Kortizol ma permisivni icinek na ptisobeni vazo-
presorickych latek, zejména noradrenalinu a angioten-
zinu Il a zvysuje expresi a ;- a B,-receptord a indukuje
na voltazi zavislé kalciové kandly v burnkach hladkého
svalstva vcetné svalstva cévni stény. Kromé ucinku
na cévy vykazuje kortizol pfimé ucinky na srdce, zvy-
Suje syntézu adrenalinu v srdci, stimuluje Na, K-ATPazu
v kardiomyocytech [8].

Uginky na centralni nervovy systém
Nadbytek kortizolu vede k poruchdm chovani a spanku
a moznost indukce afektivnich poruch, predevsim dep-
resivni poruchy.

Zakladni fyziologické ucinky kortizolu jsou shrnuty
vtab. 1.

Synteticke glukokortikoidy

S rozsifujicim se zavadénim glukokortikoid(i do praxe,
predevsim v indikacich imunosupresivnich a protiza-
nétlivychléku, se objevila potiebavyvoje selektivnéjsich
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Tab. 1. Prehled zakladnich biologickych tcinki glukokortikoidi

organ/systém ucinek

metabolizmus cukrd zvysena glukoneogeneze

snizena periferni utilizace glukdzy
snizend inzulinova senzitivita
metabolizmus bilkovin snizena utilizace aminokyselin extrahepatélné
zvysena glukoneogeneza z aminokyselin
proteokatabolizmus, negativni dusikova bilance
metabolizmus tukud zvysena lipolyza
snizena lipogeneza
redistribuce tuku
metabolizmus vody a elektrolytl retence sodiku

exkrece drasliku

udrzovéni objemu extracelularni tekutiny

kost snizeni osteoblastické aktivity (kostni novotvorby)

zvyseni osteoresorpce

negativni bilance kalcia

imunitni systém

stabilizace lyzozomu

snizeni syntézy imunoglobulinG

snizeni syntézy fady lymfokinG

snizeni fagocytozy

snizeni exprese fady mediatord zanétlivé odpovédi

krevni elementy

komplexni ovlivnéni funkce a kinetiky leukocytd (viz text)

inhibice clearance senzitizovanych erytrocytd a trombocytt

kardiovaskularni systém

retence tekutin a natria, volumoexpanze

zvyseni citlivosti na katecholaminy

hypertenze (komplexni mechanizmus)

akcelerovana ateroskleréza (komplexni mechanizmus)

snizeni permeability kapilar

centrdlni nervovy systém (CNS)

prepardtl s akcentovanou glukokortikoidni aktivitou
a redukovanou mineralokortikoidni aktivitou. Kromé
glukokortikoidni selektivity se tyto preparaty lisi i svym
biologickym poloc¢asem. Z praktického hlediska je du-
lezité, ze glukokortikoidni selektivita je funkci davky
a Ze ¢im vyssi davky selektivnich glukokortikoidd po-
uzivame, tim je vyssi riziko nezddoucich u¢inkd vyply-
vajicich z aktivace mineralokortikoidniho receptoru [9-
12]. Strukturu zakladnich syntetickych glukokortikoidt
uvadi obr. 3 a jejich rozdéleni podle doby ucinku a glu-
kokortikoidni resp. mineralokortikoidni potence tab. 2.

Indikace systémového podani glukokortikoiddi
Indikace systémového podavani glukokortikoidd
muzeme rozdélit do 4 zakladnich skupin:

= vlastni lé¢ebné indikace

= hormonalni substitu¢ni Ié¢ba hypokortikalizmu

komplexni vliv na funkci CNS a chovani, moznost rozvoje psychéz

= hormonalni supresni lécba kongenitalni adrendlni
hyperplazie
= dynamické testy v endokrinologii

Dalsi oddily se budou tykat pouze lé¢ebného poda-
vani systémovych glukokortikoidd. V tomto ¢lanku neni
mozné rozebrat ani podchytit jednotlivé |é¢ebné in-
dikace podani glukokortikoidd, které jsou velmi cetné
a indikace a zasady jejich podavani jsou predmétem
jednotlivych lékafskych obord. Zakladni indikace jsou
proto uvedeny pouze formou tab. 3. Pfehled systémo-
vych glukokortikoid(i registrovanych v CR uvadi tab. 4.

Nezadouci ucinky

Systémova lé¢ba glukokortikoidy mize byt provazena
fadou nezadoucich ucinkd. Obecné Ize fici, Ze pfi léceb-
ném pouziti glukokortikoidd, obvykle z divodu jejich
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Obr. 3. Strukturni vzorce zakladnich syntetickych glukokortikoidii pouzivanych k systémové kortikoterapii
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Tab. 2. Rozdéleni glukokortikoidii podle délky ptisobeni a podle glukokortikoidni a mineralokortikoidni

ucinnosti. Upraveno podle [10-13]

glukokortikoidy podle
délky plsobeni

kratkodobé hydrokortizon (kortizol)

kortizon
prednizon
prednizolon
metylprednizolon

strednédobé triamcinolon

dlouhodobé betametazon

dexametazon

protizanétlivého a imunosupresivniho uc¢inku, mohou
byt jejich viechny dalsi uc¢inky nezédouci. Neexistuje
pravidlo, podle kterého by bylo mozné urcit, kdy a zda
se dany nezadouci Ucinek rozvine. Obecné lze ¥ici, ze
¢im vyssi davky glukokortikoid(i pouzivame a ¢im delsi
dobu je pouzivame, tim je riziko jejich nezadoucich
ucinkl vyssi. Prehled zakladnich nezadoucich ucinka
lé¢by glukokortikoidy je uvedeny v tab. 5.

Porucha glukézové tolerance a vznik diabetes melli-
tus jsou castymi nezaddoucimi ucinky systémového po-
davani glukokortikoidd. Pfi 1é¢bé bychom proto méli
pravidelné monitorovat glykemii a pfi diagndéze poruchy
glukézové tolerance ¢i diabetes mellitus zahdjit pfislus-
nou lé¢bu (dietni, rezimovou a medikamentdzni), ktera
je v zdsadé podobna lécbé diabetes mellitus 2. typu.
U pacient(, ktefi jiz maji diabetes mellitus pred zaha-
jenim 1é¢by, je nutno pocitat s jeho zhorSenou kom-

Vnitf Lék 2015; 61(10): 905-912

glukokortikoidni ekvivalentni glukokorti-  mineralokortikoidni

potence koidni davka (mg) aktivita
1,0 20 +++
0,8 25 +++
4,0 5,0 +
4,0 5,0 +
50 4,0 +
5,0 4,0 -
25 0,6 -
30 0,75 -

penzaci a nutnosti Upravy lécby [13-15]. Vzestup té-
lesné hmotnosti a vznik centralni obezity je dalSim
moznym nezadoucim ucinkem, ktery je nutné sledovat
a ¢asné intervenovat. Pfi 1écbé vysokymi davkami gluko-
kortikoidl bychom se vSak méli vyvarovat pfisnych re-
dukénich rezim0, které by mohly vést ke zhorseni jiz
pfitomného katabolizmu bilkovin. Kardiovaskularni ne-
zadouci Ucinky jsou casté a potencidlné nebezpecné.
Riziko poruch srde¢niho rytmu je piitomno predevsim
pfi podavani vysokych davek (megadavek) glukokorti-
koid(, pfiblizné nad 500 mg metylprednisolonu nebo
ekvipotentnich davkach jiného glukokortikoidu a vys-
sich, zejména pfi jejich parenteralnim podani. Uvedené
dévky je proto doporuc¢eno podavat za hospitalizace
nebo alespori za observace v ambulanci pfi a alespon
2 hodiny po jejich podani. Chronicka terapie glukokor-
tikoidy vede casto k rozvoji arteridIni hypertenze a re-
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Tab. 3. Strucny prehled zakladnich indikaci systémového podani glukokortikoidi

indikace v intenzivni péci
Sokové stavy septicky Sok
anafylakticky Sok
dalsi stavy tyreotoxicka krize
addisonska krize

laryngedlni edém

mozkovy edém (s vyjimkou cévnich mozkovych piihod)

maligni hypertermie

tézka hyperkalcemie
ostatni indikace
neurologie myasthenia gravis a myastenicka krize
sclerosis multiplex
dermatologie pemphigus vulgaris, foliaceus
bulézni pemfigoid
pemphigoid gestationis
epidermolysis bulosa
pneumologie asthma bronchiale

chronicka obstrukéni plicni nemoc

alergické pneumonitidy a eozinofilni pneumonie

intersticialni plicni onemocnéni
sarkoidéza

imunologicky podminéna
systémova onemocnéni

lupus erythematodes
dermatomyositis, polymyositis
sklerodermie

Sjogrendv syndrom
revmatoidni artritida
Bechtérevova nemoc
Behcetliv syndrom

sarkoidéza

vaskulitidy (periarteriitis nodosa, Wegenerova granulomatéza, Henochova-Schénleinova purpura, Churgova-
Straussova vaskulitida, overlap syndromy, Kawasakiho choroba, Takayashuova choroba, Biirgerova choroba,

temporalni arteritida)

hematologie a onkologie

hematologicka onemocnéni: imunologicky podminéna (autoimunitni hemolyticka anémie, idiopaticka

trombocytopenicka purpura), hematoonkologické afekce (monoterapie nebo soucast chemoterapeutickych kombinaci)

onkologicka onemocnéni: chemoterapeutické rezimy nebo nespecificka lIé¢ba (symptomaticka, paliativni)

gastroenterologie

autoimunitni hepatitida

tenci tekutin a u disponovanych jedincl mGze vést k sr-
decnimu selhani. Obecné lze fici, Ze chronicka terapie
glukokortikoidy zvySuje kardiovaskuldrni riziko, do-
chazi pfi ni k arteriadlni hypertenzi, retenci tekutin, vze-
stupu hmotnosti, poruse glukézové tolerance, dyslipi-
demii a k hyperkoagula¢nimu stavu. Tyto faktory vedou
ke zvysené morbidité a mortalité. Vsechny dil¢i rizikové
faktory je proto nutné béhem lécby glukokortikoidy
peclivé monitorovat a ¢asné intervenovat [16]. Ubytek
kostni hmoty a vznik osteopenie a osteoporézy jsou
béznymi pravodnimi jevy chronické kortikoterapie.
Kostni denzitu bychom méli v pribéhu terapie moni-
torovat a pfi dlouhodobém pouzivani vysokych davek

nespecifické stfevni zanéty (m. Crohn, ulcerdzni kolitis)

glukokortikoidd bychom méli soucasné preventivné
podavat preparaty kalcia a vitaminu D [17]. Vzhledem
k moznosti vzniku depresivni poruchy je nutné sledo-
vat i zmény psychiky a v¢as jeji poruchy intervenovat ve
spolupraci s psychiatrem. Pfi podavani vysokych davek
glukokortikoidl byla popsana i suicidia.

Funkéni hypokortikalizmus

Funkéni hypokortikalizmus je specifickym nezadou-
cim U¢inkem dlouhodobé terapie glukokortikoidy, pfi
které dochazi mechanizmem zpétné vazby k utlumu
tvorby CRH v hypotalamickych neuronech, ACTH v kor-
tikotrofnich bunkach hypofyzy a nasledné kortizolu
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Tab. 4. Piehled systémovych glukokortikoidii registrovanych v CR.

Upraveno podle [19]

pripravek

hydrokortizon p.o.

hydrokortizon i.v. a i.m.

hydrokortizon i.v. ai.m.

prednizon p.o.

prednizon p.o.

prednizon supp.
metylprednizolon p.o.
metylprednizolon

metylprednizolon

metylprednizolon
metylprednizolon
triamcinolon
dexametazon
dexametazon
dexametazon

betamezaton

firemni nazev a
vyrobce

Hydrocortison
Jenapharm
Hydrocortison VUAB
Hydrocortison Valeant

Prednison 5 Zentiva
Prednison 20 Zentiva

Prednison
Mundipharma

Rectodelt Trommsdorff
Medrol Pfizer
Solu-Medrol Pfizer

Methylprednisolon
Orion

Methylprednisolon Teva
Depo-Medrol Pfizer
Triamcinolon Zentiva
Dexametason Zentiva
Fortecortin 4 Merck
Dexamed Medochemie

Diprophos
Shering-Plough

relativni glu-

aplikaéni forma kokortikoidni I?; ii';:,a:;'t(:;tci; p:|i:é:gi(ﬂ? d)
potence
tbl. 10 mg 1 +++ 8-12
inj. 100 mg 1 +++ 8-12
inj. 100 mg 1 . 8-12
tbl.5 mg 4 + 12-24
tbl. 20 mg
tbl. 1 mg 4 + 12-24
thl.2 mg
thl. 5 mg
supp. 100 mg 4 + 12-24
tbl. 4,16,32a 100 mg 5 + 12-24
inj. 40, 62,5, 125, 250 a 500 mg 5 + 12-24
inj. 125, 250, 500 a 1000 mg 5 e 12-24
inj. 40, 125 a 1000 mg 5 A 12-24
inj. 40 mg depotni, lokalni 5 + 12-24
tbl. 4 mg 5 - 24-48
tbl. 0,5 mg 30 = 36-54
tbl. 4 mg 30 - 36-54
inj. 8mg/2ml 30 = 36-54
Inj. 2mg/1mla 5mg/1ml, 25 =

lokalni ,depotni

v zona fasciculata a zona reticularis kéiry nadledvin. Cim
deldi dobu lé¢ime a ¢im vyssi davku glukokortikoidu
podadvame, tim s vétsi pravdépodobnosti nastane
utlum. Doba podavani a davka, které utlum vyvolaji,
jsou velmi individudlni a nelze spolehlivé predikovat,
kdy se utlum u jakého pacienta objevi, jak bude vy-
razny a dokonce ani to, jak dlouho bude dochazet k zo-
taveni (probuzeni) funkce osy hypotalamus-hypofyza-
-nadledviny (HPA).
Na Gtlum HPA osy je nutno pomyslet v dobé, kdy se
snazime davky glukokortikoidd sniZzovat a posléze je
vysadit. V pfipadé utlumu osy a nepodani substituc¢ni
davky glukokortikoidi bychom pak pred sebou méli
hypokortikalniho pacienta se viemi disledky pro jeho
zdravotni stav v¢etné rizika hypokortikélni (addisonské)
krize s rizikem umrti.
Pfi dlouhodobé terapii glukokortikoidy nemuizeme
utlumu HPA osy nikdy zcela zabranit. Méli bychom ale
dodrzovat opatfeni vedouci ke zmensenirizika tlumu:
= v pfipadech, v nichz je to mozné, nepodévat gluko-
kortikoidy celkové (systémové), ale lokalné
= pokud musime poddavat glukokortikoidy celkové, pak
co nejkratsi dobu

= piivolbé preparatu podavat pokud mozno glukokor-
tikoidy s krat3im biologickym poloc¢asem (¢im ,dlou-
hodobéjsi” glukokortikoid podavame, tim je riziko

a stupen Utlumu vyssi)

= v piipadé nutnosti podavat vysoké davky se snazit
podavat je v kombinaci s jinymi imunosupresivné
pUsobicimi 1éky, tak abychom mohli snizit davku
glukokortikoidu

= maximum denni davky, pokud mozno davka cel, by
méla byt podana rano

= pokud je to mozné, doporucuje se alternativni podavani
(podavani ob den) nebo intermitentni podavani (néko-
lik dnti 1é¢by nasledovanych nékolika dny prestavky)

Snizovani davky a nasledné vysazovani terapie glu-
kokortikoidy ma néktera uskali.

Detrakéni syndrom je oznaceni pro stav, ktery se
muze vyvinout na zékladé pfilis rychlého snizeni davky
glukokortikoid(i. Organizmus pacienta je adaptovén na
vysoké koncentrace glukokortikoidl a pfi vyrazném sni-
Zeni davky dochazi k relativnimu nepoméru mezi davkou
a potiebou glukokortikoidd. Detrakéni syndrom se pro-
jevuje zvysenou Unavnosti, slabosti, artralgiemi, myal-
giemi, nechutenstvim, nauzeou, pfipadné zvracenim,
muze byt pfitomna i hypotenze a tachykardie, zvysena
télesna teplota, nékdy se vyskytuje deskvamace kize.
Pokud se objevi pfiznaky detrakéniho syndromu, méli
bychom davku glukokortikoidd zvysit na nejblizsi vyssi
tolerovanou davku.

Kromé detrakéniho syndromu se mize u pacient
vyvinout v priibéhu dlouhodobé [é¢by psychicka za-
vislost na podavani kortikosteroidli a pacienti pak
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Tab. 5. Pfehled nezadoucich ucinki glukokortikoidd
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dermatologické

erytém v obliceji

atrofie kiize a podkozi

petechie, ekchymézy, sufuze

purpurové strie

snadna zranitelnost kiize

porusené hojeni ran

kozni infekce
akné
kardiovaskularni

arytmie

arteridlni hypertenze

akcelerovana ateroskleréza

srde¢ni selhani u disponovanych jedinct

endokrinologicko-metabolické

cushingoidni habitus

poruchy menstruace, akné u zen

pokles libida a erektilni dysfunkce u muzd

poruchy rstu u déti

suprese HPA osy

suprese gonadalni osy

suprese tyreoidalni osy

suprese osy STH/IGF-I

hyperglykemie, IGT, DM

dyslipidemie

katabolizmus bilkovin

ucinky na vodni a elektrolytovou rovnovahu

retence sodiku a vody

exkrece drasliku, hypokalemie, hypokalemicka alkal6za

gastroitestinalni
pancreatitis

muskuloskeletalni

peptické viedy (spolu s ptidatnymi faktory)

steroidni myopatie

osteopenie, osteopor6za

avaskularni kostni nekrézy

neuropsychiatrické

poruchy paméti

afektivni poruchy

psychézy

oftalmologické

benigni intrakranidlni hypertenze

zadnfi kapsularni katarakta

zvyseni nitroo¢niho tlaku, glaukom

exoftalmus

imunologické a infekeni

sklon k infekcim

DM - diabetes mellitus GH - growth hormone/ristovy hormon HPA - hypothalamic pituitary adrenal/osa hypotalamus-hypofyza-nadledviny
IGF-I - insulin-like growth factor-I/inzulinu podobny rlistovy faktor-1 IGT — impaired fasting glucose/porucha glukézové tolerance

STH - somatotropni hormon (réstovy)

mohou vyzadovat opétovné zvyseni davky. V praxi se
vsak $patné odlisuje, zdali mé pacient mirné ptiznaky
detrakéniho syndromu nebo syndrom psychické zavis-
losti na glukokortikoidech.

Hypokortikalismus je problémem, kterému je po-
tfeba se pfi vysazovani vyhnout, aby nedoslo k ohro-
Zeni pacienta. Pfi vysazovani bychom méli dodrzovat
nasledujici pravidla:

= davku snizovat postupné dle individualni tolerance pa-
cienta a dle klinického obrazu zdkladniho onemocnéni

= pfi vysazovani je vhodné v pfipadé lécby ,dlouhodo-
bymi“ glukokortikoidy prejit na ranni eventualné i alter-
nativni podavani stfednédobych glukokortikoidd nebo
cirkadianni podavani kratkodobych glukokortikoidd

= pokud se pfi snizovani dostaneme na davky ,pfi-
blizné substituc¢ni, tj. asi 30 mg hydrokortizonu nebo

m
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7,5 mg prednizonu, a klinicky stav pacienta to umoz-

nuje, mizeme se pokusit o vysazeni lécby
= pred vysazenim se ale musime presvédcit, ze je pfi-

tomna dostatec¢nd aktivita HPA osy respektive endo-
genni sekrece kortizolu. Nejlépe to lIze vysetfit tak,

Ze pacient je lécen kratkodobym glukokortikoidem

(hydrokortizonem), ktery na minimélné 24 hod pred

odbérem vysadime, laboratorni vysetteni pak prova-

dime rano na la¢no takto:

= vysetfime ranni sérovou nebo plazmatickou koncen-
traci kortizolu

= vysledky interpretujeme nasledujicim zptisobem:

o pokud je koncentrace kortizolu < 150 nmol/I, paci-
ent je hypokortikalni a je nutno mu déle podavat
substitu¢ni davku glukokortikoidu za pfislusnych
zésad zvysovani davky v zatézovych situacich
pokud je koncentrace kortizolu > 450 nmol/l, je
endogenni sekrece kortizolu dostate¢nd a gluko-
kortikoidy je mozno vysadit
pokud je koncentrace kortizolu v ,normalnim roz-
mezi” 150-450 nmol/l, mlize byt endogenni se-
krece kortizolu dostate¢na za bazalnich podmi-
nek, ale nemame jistotu, zdali je systém schopen
ji zvysit za zatézovych situaci; v tomto pfipadé pro-
vadime néktery z dynamickych testd funkce HPA
osy, test s inzulinem indukovanou hypoglykemii
(inzulinovy toleran¢ni test) nebo kortrosynovy
(synacthenovy) test s aplikaci tetrakosaktidu

o

o

V procesu snizovani davek ¢i vysazovani glukokorti-
koidl nebo u pacientd dlouhodobé na nizkych davkach
glukokortikoidd musime s pacientem v pfipadé zatézo-
vych situaci vzdy zachazet jako s pacientem hypokorti-
kalnim bez ohledu na aktudlné podavanou davku glu-
kokortikoidl a tuto musime v takovych situacich vzdy
adekvatné zvysit. Pokud bychom tak neucinili, je paci-
ent vaznym zpUsobem ohrozen stavem vyplyvajicim
z nepoméru mezi potfebou a davkou glukokortikoidd.
Takovy pacient by mél byt vybaven prikazkou hypo-
kortikalniho pacienta.

Zaver

Glukokortikoidy jsou léky pouzivanymi vice nez 65 let

a stéle se bez nich pfi |é¢bé fady onemocnéni neobe-

jdeme. | kdyz je systémova lécba glukokortikoidy pro-

vdézena fadou nezddoucich G¢ink(, tak lze fici, Ze za

dodrzeni urcitych pravidel jde o [é¢bu bezpecnou. Za-

vérem Ize konstatovat, ze glukokortikoidy:

= kauzdlné neléci zadné onemocnéni (s vyjimkou sub-

stitu¢ni [é¢by hypokortikalizmu); plsobi predevsim

symptomaticky, protizanétlivé

lécba glukokortikoidy je zejména uzitecnd u stavl

docasnych a epizodickych

= je snaha lécit dlouhodobé jinymi Iéky, aby se zame-
zilo prolongovanému pouziti glukokortikoid(

= ipfesfadu nevyhod jsou glukokortikoidy u fady stavu
velmi Uc¢inné, zlepsujici stav nemocnych i zivotni
prognézu; vzdy je nutno vazit pomér risk : benefit
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