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Objawy uboczne leczenia astmy
kortykosteroidami

Dostepne obecnie leczenie astmy jest wysoce skuteczne
i zadowalajgco kontroluje chorobe u wigkszosci pacjentéw.
Kontrole astmy osiqga sie zwlaszcza dzigki wziewnym korty-
kosteroidom (WKS) i dugodziatajgcym B,-agonistom. WKS sq
najskuteczniejszymi z lekéw dostep-
nych klinicystom i stajq sie lekami
pierwszego rzutu w tej chorobie
niezaleznie od wieku.

Rozpowszechnienie astmy na
$wiecie rosnie o okoto 50% na de-
kade. W ciggu lat cele leczenia astmy zmienialy sie zmierzajgc
w kierunku terapii ciggtej. Pojmowanie choroby, umiejetno$é
postepowania z niq, definiowanie celéw leczenia i oceny opty-
malnej kontroli, stato sig bardziej ztozone w czasach medycyny
opartej na faktach.

Z analizy pismiennictwa tylko lat 2001-2003 wynika, ze pre-
zentowane dane dotyczqgce wystepowania objawdw ubocznych
kortykosteroidoterapii sq czesto sprzeczne. Zatem, czy jest to
rzeczywiste zagrozenie, czy sterydofobia? W tej pracy podje-
to prébe odpowiedzi na to pytanie w oparciu o pismiennictwo
ostatnich 3 lat.

Os podwzgérzowo-przysadkowo-
nadnerczowa (PPN)

Dziatania niepozgdane ograniczajgce dtugotrwate korzy-
stanie z doustnych (DKS) i wziewnych kortykosteroidéw (WKS)
obejmujq supresje osi PPN, osteoporozg, redukeje wzrostu kosci,
infekcje oportunistyczne, zmiany zachowar i zaburzenia meta-
bolizmu lipidéw. Wigkszo$é tych wptywdw mozna przypisaé
aktywnosci endokrynnej KS, ktéra jest niemal identyczna z ze-
spofem endogennego nadmiaru kortykosteroidu (KS) - zespotu
Cushinga [1].

Wszystkie aktualnie dostepne WKS osiqgajq krgzenie ukta-
dowe i mogq wywotywaé objawy uboczne przy dtugotrwatym
uzywaniu poprzez wptyw na o§ PPN. To ryzyko jest czesto oce-
niane przy pomocy mierzenia wptywu réznych WKS na 0§ PPN
u 0séb zdrowych. Z badar wynika, ze absorpcja flutikazonu (FP)
i jego wptyw na 0§ PPN sq wigksze u zdrowych niz u chorych
na umiarkowanie ciezkg astme. Wykazano, ze w nastgpstwie
wziewania osoby zdrowe mialy wyzsze poziomy FP w suro-
wicy niz chorzy na astme, podczas gdy poziomy budezonidu
(BUD) w surowicy byty podobne w obu grupach [2]. Wyjscio-
we poziomy catkowite metabolitéw kortyzolu w moczu u oséb
zdrowych byly wyzsze, a po 7 dniach leczenia FP (1500 pg/d
DPI) nizsze niz u chorych. Nie spostrzegano tego po 7 dniach

O ile leczenie niskimi i $rednimi dawkami jako bez-
pieczne moze by¢ stosowane przez lekarzy ogélnych
(pediatréw, internistéw) to stosowanie dawek wysokich
powinno odbywa¢ sie pod kontrolq specjalistéw.

leczenia BUD (1600 pg/d turbuhaler). Wydaie sig, ze te wyni-
ki mogq wyjasniaé czeste rozbieznosci w literaturze dotyczqgce
omawianego problemu [3].

Drastyczne i wzbudzajgce ostre kontrowersje byty wyniki
badar przeprowadzonych w Zjed-
noczonym Krélestwie. W oparciu
o kwestionariusz 2,912 badanych
i testy funkcji osi PPN stwierdzo-
no objawy zaktécenia tej funkgii
v 33 pacjentéw (28 dziecii 5 do-
rostych). U 23 dzieci stwierdzono ostrg hipoglikemie (v 13
z uposledzeniem $wiadomosci lub $pigczkg; u 9 ze $pigczkq
i drgawkami; u 1 ze $pigczkq, drgawkamii zgonem), a 5 miato
podstepne napady objawéw. Wérdd 4 dorostych z podstepny-
mi napadami objawdw, 1 miat hipoglikemie i drgawki. Z 33
pacjentéw 30 (91%) leczono flutikazonem (500-2000 pg/d),
1 (3%) flutikazonem i budezonidem, a 2 (6%) beklometazo-
nem. Wiekszo$é pacjentéw leczono WKS zgodnie z zalece-
niami British Guidelines on Asthma Management. Obserwacje
te, nie znalazly jak dotqd potwierdzenia w doniesieniach z in-
nych krajéw, brak réwniez podobnych danych z badan pro-
spektywnych. Nakazujq one jednak ostrozno$é w stosowaniu
bardzo wysokich dawek wziewnych glikokortykosteroidéw.
O ile leczenie niskimi i srednimi dawkami jako bezpieczne
moze by¢ stosowane przez lekarzy ogdlnych (pediatréw, in-
ternistéw) to stosowanie dawek wysokich powinno odbywa¢
sie pod kontrolg specjalistéw. Zwrécono réwniez uwage, ze
u pacjentéw leczonych wysokimi dawkami WKS nie powinno
sie tej terapii nagle przerywaé z powodu ryzyka przetomu
nadnerczowego [4].

W innym doniesieniu opisano przypadek 2 1-miesiecznego
chtopca astmatycznego, ktéry miat atak hipoglikemiczny pod-
czas udowodnionej ostrej kryzy nadnerczowej po leczeniu wy-
sokimi dawkami nebulizowanego BUD [5].

Interesujgce sq wyniki badan przeprowadzonych u chorych
na astme nieleczonych wezeséniej przez GKS, u ktérych ustalono
dawke réznych WKS powodujgeq 10% supresig kortizolu. Tylko
w grupie placebo i flutikazonu DPI nie wykazano znamienne;j
zaleznosci dawka-odpowiedz (tab ) [6].

Z badan nad profilem skutecznosci i bezpieczenstwa prepa-
ratéw zawierajgcych WKS z nowym propelantem (hydrofluoro-
alkane-134a; HFA) wynika, ze dawki 500 pg/d i 1000 pg/d
beklometazonu z HFA (BEC-HFA), ale nie flutikazonu z HFA
(FLU-HFA), powodowaty znamienng, w poréwnaniu z wartoécig
wyisciowq, supresje proporcji kortizol/kreatynina w moczu, ze



WKS Dawka [pg]
Flunizolid-CFC 936
Triamcinolon-CFC 787
Beklometazon-CFC 548
Flutikazon DPI 445
Budezonid DPI 268
Flutikazon-CFC MDI M

Tylko placebo i flutikazon DPI nie wykazaty zaleznosci
dawka-odpowiedz

znamiennie mniejszymi warto$ciami dla BEC-HFA vs FLU-HFA
przy 1000 pg/d (tab. Il) [7].

Gtéwnymi kryteriami bezpieczerstwa dtugotrwate terapii
WKS w astmie dziecigcej sq potencjalne wptywy na funkcje
nadnerczy, wzrost i mase kostng. Dziatania uboczne WKS
mogq tu by¢ zalezne od dawkowania, typu urzqdzenia inhalo-
cyjnego i indywidualnych cech leku. Niewydolno$é nadnerczy
wystepuje rzadko i jest ograniczona do dzieci otrzymujgcych
wysokie dawki WKS [8].

Zaréwno BDP-MDI jak i FP-MDI w dawkach wzrastajgcych
w 3 kolejnych interwatach powodowaty zalezng od dawki su-
presje kortizolu [9]. Leczenie BUD w zawiesinie do inhalacji
(BIS, 52 tyg.) nie prowadzito jednak do klinicznie znamiennej
supresii funkciji osi PPN u niemowlqt i matych dzieci, w poréw-
naniu z konwencjonalng terapiq astmy [10].

Supresja kortizolu w osoczu i moczu oraz pozioméw oste-
okalcyny w surowicy wystqpity przy leczeniu BDP-DPI (1000
pg 2xdz). Zmiany te ustgpity w ciggu miesigca podawania BDP
z HFA (nowy propelant: HFA, hydrofluoroalkane 143a) w znacz-
nie mniejszej dawce (200 pg 2xdz); lub po 100 pg flutikazonu
z 50 pg salmeterolu [11].

Dtugotrwate badania u dzieci (12 mies.-8 lat) wskazujq, ze
zawiesina BUD do inhalacji (BIS) byta dobrze tolerowana i nie
miata istotnego wptywu na wzrost i funkcje osi PPN. Lek ten
moze byé wartosciowq alternatywq terapeutyczng u niemowlqt
i matych dzieci z astmq [12]. Objawowa niewydolnos$é nadner-
czy, prezentujqca sig jako hipoglikemia lub staby przybér wagi,
moze wystepowad po odstawieniu leczenia KS. Lekarze ogélnie
praktykujgcy i pediatrzy muszq byé $wiadomi tego, ze to ostre i
powazne powikianie moze wystqgpié u pacjentéw leczonych WKS
[13]. Zaréwno FP, jak i flunizolid, powodowaty zalezng od dawki
supresje osi PPN. Wykazano 4,4 razy wiekszq supresje kortizolu
w surowicy na mikrogram wzrostu dawki flutikazonu niz flunizoli-
du. Flunizolid moze zatem byé bezpieczniejszq alternatywq dla
pacjentéw wymagajqcych dtugotrwatej terapii WKS [14].

Opublikowane badania sugerujq, ze funkcja nadnerczy po-
zostaje u wiekszosci chorych nietknieta, kiedy uzywa sie niskich
lub umiarkowanych dawek GKS [15].

Supresja osi PPN [1]:

- ostra hipoglikemia, upoéledzenie $wiadomosci, $pigczka,
drgawki, zgon [4]

- ostra kryza nadnerczowa [5]

- supresja kortizolu [6,9]

- supresja proporciji kortizol/kreatynina w moczu [7]

- supresja kortizolu w osoczu i moczu [11]

Zmiany kostne i obrotu kostnego:

- zmniejszenie mineralnej gestoéci koéci (BMD) [16]

- osteoporoza, ztamania [1,16,20,21]

- supresja pozioméw osteokalcyny [11]

- zmiany dotyczqce parathormonu i biochemicznych
markeréw zwiekszonego obrotu kostnego [17]

- redukcja szczytowej masy kostnej i zwiekszone ryzyko
osteoporotycznych ztaman u dorostych [20,21]

- zmniejszenie objetoici kory kostnej, gestosci kosci i
zwigkszone ryzyko ztaman 5 lat po menopauzie [21]

- mineralna gesto$¢ kosci zmniejszona w zwigzku
ze zmniejszonym stezeniem markera budowy kosci
- osteokalcyny - w surowicy we wczesnym okresie po
menopauzie [22]

- zasieg ztaman: najczeiciej ztamania kregu, biodra, zebra i
mostka [27]

Wzrost:
- redukcja wzrostu, redukcja wzrostu kosci [1,30,33]

Infekcje oportunistyczne [1]

Zaburzenia metabolizmu lipidéw [1]

Choroba refluksowa zotgdkowo-przetykowa [41]

Zmiany nastroju i psychozy, objawy maniakalne
[42]Zmiany zachowah, lek i zachowania agresywne [1,43]

Reakcja andfilaktyczna na dozylne podanie
KS zawierajgcych bursztynian (hydrokortizon i
metylprednizolon) [45]

Reakceje alergiczne kontaktowe na KS i chlorek
propylenowy - contact dermatitis/mucositis [47]

Sktonnosé do zaémy [27,48]

Jaskra (glaucoma) [49]

Nadkwasota, ostabienie migéni, béle plecéw, siniaczenie
i rzadsze uzebienie [27]



Mineralna gestos¢ kosci, osteoporoza,
ztamania

Wiréd objawdw ubocznych KS czesto wymienia sie zmiany
w kosciach. Z badan wynika, ze u pacjentéw astmatycznych
przewlekle leczonych doustnymi KS (DKS) gestos$é koéci zmniej-
szafa sig, u chorych w wieku 260 lat bardziej niz u chorych <60
lat. U starszych chorych gesto$¢ kosci zmniejszata sie po 6 mie-
sigcach wziewania FP, zwlaszcza przy jednoczesnym przyjmo-
waniu DKS. Ciggte podawanie DKS pacjentom z cigzkq przewle-
ktq astmq, szczegdlnie starszym, moze zmniejszaé gesto$c kosci
w krétkim czasie nawet przy niskich dawkach DKS [16].

Przy konwencjonalnych dawkach WKS, podawanych 2-3
lata, u pacjentéw z astmq lub tagodng POChP, nie znaleziono
dowodéw zwiekszonego ryzyka
utraty mineralnej gestosci kosci
lub ztaman, ani znamiennych zmian
osteokalcyny. Znamienne zmiany,
dotyczqce parathormonu i bioche-
micznych markeréw zwigkszonego
obrotu kostnego, spostrzegano w
badaniach wykorzystujgcych dawki WKS przekraczajgce zo-
lecane przez British Thoracic Society [17].

W badaniu przeprowadzonym u dzieci astmatycznych (ér. 6,4
lata), dtugotrwate wziewanie budezonidu nie zagrazato gestosci
kosci [18]. Mineralna gestos¢ kosci (kregostup i ko§é promienio-
wa) u dzieci astmatycznych leczonych umiarkowanymi do wyso-
kich dawkami WKS w okresie przedpubertalnym, byta w grani-
cach normy [19]. U dzieci astmatycznych podawanie wysokich
dawek WKS (>800 pg/d) i okresowo DKS, przed dojrzewaniem
ptciowym, moze redukowadé szczytowq mase kostng i zwiekszaé
ryzyko osteoporotycznych ztaman u dorostych [20].

U kobiet z astmq stwierdzono zmniejszenie objetosci kory
kostnej, gestosci kosci i zwigkszone ryzyko ztaman 5 lat po me-
nopauzie pod wptywem wysokich dawek DKS (>10 g kumule-
cyjnych prednizolonu) [21]. U kobiet z astmq leczonych BDP
przed menopauzq mineralna gesto$c kosci i biochemiczne mar-
kery metabolizmu kostnego byty prawidtowe, ale we wezesnym
okresie po menopauzie mineralna gesto$é kosci byta zmniejszo-
na i wigzata sie ze zmniejszonym stezeniem markera budowy
kosci - osteokalcyny - w surowicy. Stezenia wolnej pirydyno-
liny i deoksypirydynoliny w moczu nie réznity sie pomiedzy
grupami. Uwaza sie, ze przed menopauzqg hormony jajnikowe
mogq chronié przed niepozgdanym wptywem wziewnego BDP
na metabolizm kosci [22].

Znamienne zmniejszenie mineralnej gestosci kosci stwierdzo-
no w grupie pacjentek z astmgq, ktére uzywaty WKS (BDP 750-
1500 pg/d) regularnie od przynajmniej 3 miesigce. Migdzy
trwaniem leczenia, dzienng i kumulacyjng dawkg a mineralng
gestosciq kosci wykazano ujemnq korelacje [23].

W badaniach przeprowadzonych w 19 oérodkach Francji,
Nowej Zelandii, Hiszpanii i Zjednoczonego Krélestwa wykaza-
no, ze zmiany w mineralnej gestosci kosci nie réznity sie wéréd
leczonych (2 lata) wziewnym BUD, BDP i u nieleczonych KS,
ani nie korelowaty ze zmianami markeréw metabolizmu kost-
nego. Dawka WKS byta odwrotnie proporcjonalna do funkgii
ptuc, zatem wptyw ciezkosci astmy na gestosé kosci bytby réw-
niez mozliwy [24].

U pacjentéw astmatycznych w czasie dtugotrwatego leczenia
BDP (ér. 7,7+2,2 lat; 765+389 pg/d), czestosé krétkich kurséw

zmian osteokalcyny.

Przy konwencjonalnych dawkach WKS, podawanych
2-3 lata, u pacjentéw z astmq lub tagodng POChP, nie
znaleziono dowodéw zwiekszonego ryzyka utraty mi-
neralnej gestosci koéci lub ztaman, ani znamiennych

leczenia DKS wynosita 1,9 +2,7/rok i nie wptyneta na BMD,
ale procent przewidywanej wartoéci BMD naleznej dla wieku
i ptci (Z score) wzrédst znamiennie. Zmiany te nie zalezaty od
dawki BDP (>1,000 pg/d vs <1,000 pg/d), ale pacjenci wyma-
gajqcy czestych kurséw leczenia DKS (>2,5/rok) wykazywali
znamiennie wiekszy ubytek BMD i Z score. Same przez si¢ WKS
nie wptywaty na BMD, wptyw ten ujawniat si¢ podczas czestych
kurséw leczenia DKS [25].

W okresie 6 miesiecy leczenia BUD (800 pg/d) i FP (400 pg/
d) poziom rannego kortyzolu i markeréw budowy kosci (fosfataza
alkaliczna w surowicy i w kosci, osteokalcyna i karboksyterminalny
propeptyd prokolagenu typu 1 oraz poziom wapnia i deoksypiry-
dynoliny w moczu - markeréw resorpcji kosci) nie zmienity sie. Le-
czenie nie wptyneto na metabolizm
wapnia i fosforu oraz na stezenie po-
rathormonu w surowicy [26].

Zasieg ztaman u pacjentéw
(=50 lat) biorgcych ciggle lub cze-
sto DKS z powodu astmy, POChP
i alveolitis wynosit od czasu rozpo-
znania 23% w poréwnaniu z 15% grupy kontrolnej. Najczesciej
byty to ztamania kregu, biodra, zebra i mostka [27].

Czy astma sama powoduije utrate masy kostnej, czy tez jest to
rezultat dziatan ubocznych KS2 Badania pokazujq, ze redukcja
mineralnej gestosci kosci i zwiekszone ryzyko ztaman sq zwigza-
ne zwlaszcza ze stosowaniem doustnych glikokortykosteroidéw.
Podkresla sie jednoczesnie, ze korzysci z leczenia astmy WKS
pozostajq daleko wieksze niz zagrozenia [28].

Redukcja wzrostu

Publikacje ostatnich lat wywotaty powazne zaniepokojenie
licznymi doniesieniami o zdarzeniach niepozgdanych wywota-
nych przez WKS. Z przeglgdu pi$miennictwa wynika, ze wszyst-
kie aktualnie dostepne WKS powodujqg supresje wzrostu u dzieci
w sposéb zalezny od dawki. Wptyw hamujgcy wzrost ma by¢
krétkotrwaty, a WKS w konwencjonalnych dawkach nie wpty-
wajg na wzrost docelowy [29].

Po 3 latach uzywania BUD (200 pg/d) u dzieci ponizej 11
roku zycia stwierdzono zmniejszenie wzrostu o 1,34 cm. Reduk-
cja wzrostu byta najwigksza po pierwszym roku [30]. U dzieci
(od 6 mies. do 6 lat) z ciezkq astmq, nebulizacja zawiesiny BDP
(800 pg/d, 14tyg.) i BUD (750 pg/d) nie wptywaty na poziom
kortizolu w moczu, wzrost, wage i metabolizm kosci [31]. Bada-
nia poréwnawcze wykazaty, ze w zalecanych dawkach wiek-
szy ubytek wzrostu wystepowat przy leczeniu FP niz przy BDP
lub BUD. Zaden z tych WKS nie wptynat jednak na ostateczng
wysokos$é. W tym kontekscie wyniki wigkszosci publikacii nalezy
interpretowad z ostroznoscig wobec ich potencjalnej podatnosci
na réznorodne wptywy waznych czynnikéw mieszanych [32].

U chtopcéw z astmg w wieku 8-15 lat ujemne odchylenia
krzywych wzrostu czesto sq zwigzane z opdznieniem wzrostu
i dojrzewania. Codzienne leczenie systemowymi KS hamuje
tempo wzrostu tak diugo, jak dtugo trwa leczenie. Ryzyko spo-
wolnienia tempa wzrostu zalezy od dawki, rezimu podawania
i urzqdzenia podajgcego WKS i roénie znamiennie przy dawce
2800 pg/d BUD (MDl+spejser), i przy dawce 2400 pg/d BUD
lub FP (DPI) [33].

Srednia dawka WKS (300 pg/d, 9 m) nie miata istotnego
wptywu na szybko$é wzrostu tajskich dzieci astmatycznych



w okresie przedpokwitaniowym (3r. 5,9 lat) [34]. Donoszono,
ze wptyw wziewnych i donosowych KS na 1-roczny wzrost dzie-
ci z astmq i alergicznym niezytem nosa byt maty (okoto 1 cm),
a donosowe KS nie miaty dtugotrwatego wptywu na wzrost [35].
Nie byto supresji wzrostu u dzieci przy 100 pg/d donosowego
furoatu mometazonu uzywanego raz dziennie [36].

W prébach klinicznych wziewanie BDP, BUD i FP wigzato
sie ze zmniejszonym wzrostem podczas pierwszych miesiecy
leczenia rzedu okoto 0,5-1,5 cm/rok. Dzieci z astmg majg
tendencje do wolniejszego wzrastania przed pokwitaniem,
poniewaz dochodzq do dojrzatosci w pézniejszym wieku niz
ich zdrowi réwiesnicy, ale osiqgajg prawie normalng wyso-
kosé jako dorosli. Wzrasta liczba dowodéw wskazujgeych, ze
dzieci astmatyczne leczone WKS
od lat osiggajq normalng dorostq
wysoko$é. Obawa zmniejszonej
szybkosci wzrastania opiera sie
na wyjgtkach, a nie na danych
grupowych [37]. U dzieci (4-11
lat) wymagajqgcych regularnego leczenia WKS w okresie
przedpubertalnym (sexual maturity rating of Tanner stage 1)
podawanie FP powodowato wieksze tempo wzrostu niz BDP
(5,01 vs 4,10 cm/r) (oba leki po 200 pg 2xdz, DPI, 12 m).
Wptyw obu lekéw na poziom kortyzolu w moczu i surowi-
cy nie réznit sie. Wskaznik ryzyko-korzysé sugeruje, ze FP w
umiarkowanych dawkach jest lepszy od BDP w dtugotrwatym
leczeniu dzieci z astmq [38].

Hamowanie wzrostu zalezne od dawki spostrzegano w krét-
kotrwatych badaniach. W dtugotrwatych badaniach nie wykaza-
no szkodliwego wptywu na wysokosé ostatecznq [8]. Dlugotrwa-
te badania wzrostu u dzieci sugerujq, ze pomimo poczgtkowego
zmniejszenia szybkosci wzrastania ostateczna dorosta wysoko$é
nie zmienia si¢ znamiennie pod wptywem WKS. Inne powikfania
KS nie sq zwykle spostrzegane przy niskich i umiarkowanych
dawkach. Przy wiasciwym monitorowaniu i biezqgcej obserwa-
cji, kontrola astmy moze byé osiqgana przy pomocy tych lekéw
w bezpieczny i skuteczny sposéb [15].

Czy niemowleta i mate dzieci sq bardziej podatne niz starsze
dzieci na supresjg wzrostu lub inne skutki uboczne WKS2 Na to
pytanie na razie nie ma odpowiedzi [39].

Inne objawy uboczne

U pacjentéw astmatycznych stwierdzono ryzyko wystepo-
wania zespotu jelita drazliwego (IBS) w stosunku do populacij
generalnej. Ryzyko to zmniejszato sie u chorych astmatycznych
leczonych DKS [40].

U oséb z astmg czynnikami predysponujgcymi do nabycia
zotqdkowo-przetykoweij choroby refluksowej (GERD) mogq by¢
leki astmatyczne np. prednizon, ktéry zwigkszat czas kontaktu
kwasu w przetyku u oséb ze stabilng astmg. Mechanizm tego
zjawiska jest niejasny [41].

Prednizon i deksametazon sq lekami, ktérym przypisuje sie
rézne skutki uboczne m. in. psychiatryczne, w tym zmiany nastro-
juipsychozy. Podczas kurséw krétkiego leczenia prednizonem
(>40 mg/d) u chorych na astme, osoby z przebytymi lub aktu-
alnymi objawami depresji wykazaty znamienne zmniejszenie
jej objawdw. Znamienne zmiany nastroju, objawy maniakalne
obserwowano nawet podczas krétkich kurséw terapii KS w ma-
tych dawkach [42].

Diugotrwate badania wzrostu u dzieci sugerujq, ze
pomimo poczgtkowego zmniejszenia szybkosci wzra-
stania ostateczna dorosta wysoko$é nie zmienia sie
znamiennie pod wptywem WKS.

Lek i zachowania agresywne byty dwukrotnie czestsze u dzie-
ci astmatycznych (2-16 lat) otrzymujgcych 2 mg/kg/d niz u dzie-
ci otrzymujqcych 1 mg/kg/d prednizonu lub prednizolonu. Ko-
rzysci byty poréwnywalne w obu grupach. Aby unikngé takich
skutkéw ubocznych u dzieci z umiarkowanq przewlektq astmg,
prezentujgcych cigzkie zaostrzenia choroby, zaleca sie poda-
wanie prednizonu i prednizolonu w dawce 1 mg/kg/d [43].

Poréwnanie skutecznosci i bezpieczeristwa FP, DPB i BUD
wskazuje, ze pacjenci leczeni FP wykazywali wieksze prawdo-
podobienstwo zapalenia gardta (pharyngitis). Nie wykazano
réznicy w prawdopodobieristwie nabycia kandidiazy jamy ust
nej pod wptywem wymienionych lekéw [44].

Kliniczne cechy reakciji anafilaktycznej na dozylne podanie KS
rozpoznano u 7 dorostych astmaty-
kéw. We wszystkich przypadkach
reakcje wywotato dozylne poda-
nie preparatéw KS zawierajgcych
bursztynian (hydrokortizon i metyl-
prednizolon). Testy skérne wyka-
zaty nadwrazliwosé IgE-zalezng. Podawanie KS zawierajgeych
fosforan (deksametazon i betametazon) okazato sig bezpieczne
i prowadzito do ustgpienia objawéw andfilaksji [45].

U dzieci astmatycznych (ér. 6,5 lat), leczonych BDP
(ér. 721,0£287,3 pg/d) lub BUD (ér. 835,5+684,9 pg/d)
przez 1 miesigc wystepowaty miejscowe skutki uboczne: ko-
szel (39,7%), pragnienie (21,9%), chrypka (14,1%), dysfonia
(11,1%), kandidiaza jamy ustnej (10,7%), zapalenie skéry wokét
jamy ustnej (2,9%) i przerost jezyka (0,1%) (tab. Ill). Miejscowe
skutki uboczne WKS sq czeste u dzieci astmatycznych w kazdym
wieku i zalezq gtéwnie od sposobu podawania leku [46].

U dorostych pacjentéw uzywajgcych WKS lub donosowych
KS, dodatnie wyniki testéw skérnych umozliwity rozpoznanie
reakciji alergicznych kontaktowych na KS i chlorek propyleno-
wy obecny w preparatach donosowych. To sugeruje, ze contact
dermatitis/mucositis moze wystepowaé pod wptywem wziew-
nych lub donosowych KS [47].

Do objawéw ubocznych DKS nalezy zaliczyé: zwigkszenie
sktonnosci do zaémy, nadkwasote, ostabienie migéni, béle ple-
cdw, siniaczenie, kandidiaze jamy ustnej i rzadsze uzebienie.
Zwiekszona sktonnosé do zaémy zalezata od dawki DKS [27].
Przedtuzona ekspozycja na WKS wéréd dorostych (>49 lat)
zwigkszata ryzyko zaémy. To ryzyko nie wystepowato wéréd
dzieci i mtodych dorostych. W Zjednoczonym Krélestwie,
wiéréd oséb 40-letnich lub starszych ryzyko zaémy wzrastato
przy zwiekszajqcej sie ilosci recept wystawianych na WKS. Tej
sktonnosci nie dowiedziono u 0séb ponizej 40. roku zycia [48].
Sq dowody, ze duze dawki WKS, poza sktonnoscig do zaémy,
prowadzq do zwiekszenia ryzyka jaskry (glaucoma). Wyniki
badan nie wskazujg na zwiekszone ryzyko cukrzycy wéréd ak-
tualnych vzytkownikéw WKS [49].

Zespdt Churg-Straussa (CSS) jest klasyfikowany jako zapale-
nie matych naczyn. Klinicznymi czynnikami ryzyka CSS sq: umiar-
kowanie ciezka i ciezka astma, przewlekte zapalenie oskrzeli
lub redukcja leczenia systemowymi KS. Ujawnianie uprzednio
hamowanego stanu patologicznego lub postepu choroby ma
zwiqzek z unikaniem systemowych KS [50]. Rozpoznanie ze-
spotu Churg-Straussa wystepuje wéréd pacjentéw biorgeych leki
antyleukotrienowe, ale wydaije sie byé bardziej zwigzane z od-
stawieniem KS niz z samymi antyleukotrienami [51].



Miejscowe skutki uboczne:
- kaszel (39,7%)
- pragnienie (21,9%)
- chrypka (14,1%), dysfonia (11,1%)
- kandidiaza jamy ustnej (10,7 %)
- zapalenie skéry wokét jamy ustnej (2,9%)

- przerost jezyka (0,1%) [46]

Inne powiktania KS nie sq zwykle spostrzegane przy
niskich i umiarkowanych dawkach. Przy wtasciwym moni-
torowaniu i biezqcej obserwacji, kontrola astmy moze by¢
osiggana przy pomocy tych lekéw w bezpieczny i skutecz-
ny sposéb [15].

Z tego przeglgdu pismiennictwa wynika, ze liczne objawy
uboczne wystepujgce podczas przewlektego leczenia kortyko-
steroidami, w tym réwniez wziewnymi, zwlaszcza w duzych
dawkach, sq rzeczywistosciq. Wyniki prezentowanych badan
nie upowazniajq zatem do traktowania tego problemu jako
przesadnie wyolbrzymionego. Czy sq podstawy, aby méwié
o sterydofobii, wyzwalajqcej niepokéj, obawy i lek ogranicza-
jacy wykorzystywanie KS w leczeniu astmy2 Dowiedziono jed-
noznacznie i wielokrotnie, (liczne publikacje sq tego wyrazem,
choé nie byto to przedmiotem tej pracy), ze korzysci ze stoso-
wania WKS wyraznie przewazajq nad zagrozeniami objawa-
mi ubocznymi, a zwlaszcza nad potencjalnymi zagrozeniami
zwiqzanymi ze stabo kontrolowanqg astmq. Poza tym, ryzyko
wystgpienia objawdw ubocznych moze by¢ minimalizowane
przez uzywanie najnizszych skutecznych dawek WKS, wspiera-
nych przez leki pomocnicze redukujgce dawki WKS wymagane
w kontrolowaniu astmy.

Streszczenie

W ciqgu lat cele leczenia astmy zmieniaty sie zmierzajgc
w kierunku profilaktycznej terapii ciggtej. Pojmowanie choroby,
umiejetno$é postepowania z niq, definiowanie celéw leczenia
i oceny optymalnej kontroli, stato si¢ bardziej ztozone w cza-
sach medycyny opartej na faktach. Dostepne obecnie leczenie
astmy jest wysoce skuteczne i zadowalajgco kontroluje chorobe
u wiekszosci pacjentéw. Kontrole astmy osigga sie zwtaszcza
dzieki wziewnym kortykosteroidom (WKS) i dtugodziatajgcym
B3,-agonistom. WKS sq najskuteczniejszymi z lekéw dostepnych
klinicystom i stajq sie lekami pierwszego rzutu w tej chorobie,
niezaleznie od wieku. Jednak dziatania niepozgdane ogranicza-
jq dtugotrwate leczenie nie tylko KS doustnymi, ale takze WKS.
Najwazniejsze objawy uboczne to supresja osi podwzgdrzo-
wo-przysadkowo-nadnerczowej, osteoporoza, redukcja wzro-
stu. Artykut jest krétkim przeglgdem pismiennictwa dotyczgcego
dziatah ubocznych WKS.
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