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Rezumat

Glucocorticoizii au revolutionat tratamentul si evolutia unor patologii cu gravitate deosebita atat in sfera bolilor
reumatice cat si in alte domenii medicale. Desi au o valoare terapeutica deosebita, fiind medicatia de prima
intentie Tn multe patologii, s-a observat ca terapia pe termen lung este grevata de numeroase efecte adverse
explicate de multiplele influente ale acestor substante la nivelul intregului organism. Avand in vedere necesitatea
unei mai bune preventii a efectelor secundare in practica curenta, prezentul articol contine o trecere in revista a
indicatiilor corticoterapiei in reumatologie, prezentarea principalelor efecte secundare precum si a modalitatilor de
preventie a acestora. Se impune o monitorizare atenta a pacientului precum si reevaluarea constanta a dozelor
si necesitatii administrarii glucocorticoizilor in functie de evolutia patologiei de fond. Cheia preventiei efectelor
adverse este echilibrarea corecta a balantei risc/beneficiu printr-o buna cunoastere a pacientului si a posibilelor
complicatii ale acestui tratament.
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Abstract

Glucocorticoids have revolutionized the evolution and treatment of extremely severe pathology, not only in rheu-
matology field but also in other medical areas. While having an extraordinary therapeutic value, they also carry
numerous side effects explained by their multiple influences all over the body. Considering the need for a better
prevention of glucocorticoids side effects in general practice, the hereby article contains a presentation of rheuma-
tologic indications for glucocorticoid treatment, main adverse effects as well as prevention strategies. A complex
patient monitoring is mandatory alongside to a constant reevaluation of glucocorticoid dosages and treatment
requirement. The key for a better prevention of glucocorticoids side effects is finding the correct balance between
risk and benefit, having in mind the complexity of each patient and possible complications of this treatment.
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INTRODUCERE

Descoperirea glucocorticoizilor de sinteza si uti-
lizarea clinicad a acestora pentru prima data in anul
1948 de catre Hench in poliartrita reumatoida a ge-
nerat o noud erd in reumatologie, revolutionand tra-
tamentul si evolutia unor patologii cu gravitate deo-
sebita atat in sfera bolilor reumatice, cat i in alte
domenii medicale. Acest eveniment important a ra-
mas 1n istoria medicinei fiind marcat prin decernarea
premiului Nobel doctorilor Philip Hench, Edward C.

Kendall si Tadeus Reichstein pentru descoperirea
celei mai potente substante anti-inflamatoare si imu-
nomodulatoare. Glucocorticoizii sunt hormoni ste-
roidieni esentiali in mentinerea homeostaziei nume-
roaselor functii vitale ale organismului. Ei constituie
importanti modulatori ai raspunsului imun, sunt im-
plicati in mobilizarea substraturilor gluconeogenezei
si mentinerea glicemiei, stimuleaza gluconeogeneza
hepatica, contribuie la mobilizarea acizilor grasi si
degradarea lipidelor. Numeroasele procese in care
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sunt implicati devin posibile prin intermediul unor
receptori ubicuitari, existand peste 16 izoforme ale
acestora ce permit o ampla distributie in toate celu-
lele, inclusiv la nivelul creierului. Unele date su-
gereaza ca tulburdrile de dispozitie, insomnia, sin-
dromul de oboseald cronicd, obezitatea, sindromul
metabolic, hipertensiunea, diabetul de tip 2, atero-
scleroza, osteoporoza, alergiile, toate ar putea avea o
componentd reglata prin intermediul glucocorticoi-
zilor (1,2,3).

In practica medicala glucocorticoizii de sintezi
sunt utilizati in special datorita proprietatilor imuno-
modulatoare, pentru rolul lor de a suprima raspunsul
imun si de a reduce inflamatia. Reprezintd medicatia
de prima intentie in numeroase boli, incluzand scle-
roza multipla, sarcoidoza, lupusul si artrita reuma-
toida. Terapia pe termen scurt contribuie la amelio-
rarea semnificativa a simptomatologiei, nsa efectul
benefic nu este de durata. Pe de alta parte, tratamentul
indelungat este grevat de numeroase efecte adverse
dar si de generarea dependentei cu imposibilitatea
renuntarii ulterioare la administrare. Cu siguranta,
eficienta acestor medicamente este incontestabila,
insd pe masurd ce experienta clinicd a avansat s-au
constatat doud aspecte negative — datorita costurilor
relativ reduse si instaldrii rapide a beneficiilor tera-
peutice, medicii au Inceput sa prescrie in mod in-
tensiv siuneori necorespunzator aceste medicamente,
ajungandu-se la un real abuz in practica medicala.
De asemenea, disponibilitatea pe piata a acestora a
generat utilizarea lor de catre pacienti chiar si fara
recomandarea medicului, aceastd situatie fiind din
pacate chiar si in prezent intalnita. Aceste aspecte au
conferit o aurd negativa glucocorticoizilor care, desi
sunt medicamente benefice si chiar salvatoare, induc
acum o teama deosebita atat in randul medicilor, cat
si a pacientilor. Avand in vedere numeroasele dezba-
teri existente in jurul lor, dar si faptul ca sunt in con-
tinuare utilizati de cel putin o treime dintre pacientii
cu poliartrita reumatoida (4), este absolut necesara
formularea unor ghiduri clinice pe baza cdrora sa
poata fi corect gestionat tratamentul si potentialele
riscuri asociate. Din acest motiv EULAR (European
League against Rheumatism) a trasat o serie de reco-
mandari care vizeaza respectarea unor reguli gene-
rale de monitorizarea a riscurilor asociate cu cortico-
terapia, scopul acestor recomandari fiind dezvoltarea
unui cadru pe baza caruia sa fie create ghidurile cli-
nice atat de necesare in prezent (5).

INDICATIILE $1 BENEFICIILE
GLUCOCORTICOIZILOR iN REUMATOLOGIE

La peste sase decenii de la descoperire, glucocor-
ticoizii reprezintd in continuare cea mai importanta
si frecvent utilizata clasa de agenti antiinflamatori si
imunosupresivi cu eficientd deosebitd in manage-
mentul numeroaselor patologii reumatice, asa cum
reiese din Fig. 1. Utilizati in doze farmacologice,
acestia inhiba procesele inflamatorii exudative sau
proliferative indiferent de stimulul provocator, avand
si efecte imunosupresoare.
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Utilizarea glucocorticoizilor in reumatologie

FIGURA 1. Principalele indicatii ale tratamentului cu
glucocorticoizi

De remarcat ca in scleroza sistemica sunt contra-
indicati in doza mare existand risc de declansare a
crizei renale sclerodermice, insa sunt utili in miozita
sau afectare pulmonard interstitiald. Ei reprezintd
partea esentiala a tratamentului miozitelor, polimi-
algiei reumatice si vasculitelor sistemice, in osteoar-
trite fiind administrati sub forma de injectii intra-ar-
ticulare daca exista sinovita (6). Efectul antiinflamator
implica inhibarea sintezei de proteoglicani, leuco-
triene si citokine inflamatorii, scaderea capacitatii
neutrofilelor de raspuns la stimuli inflamatori, redu-
cerea migrarii endoteliale a leucocitelor, stabilizarea
membranelor lizozomale §i inhibarea producerii ra-
dicalilor de oxigen. Dozele mari administrate mult
timp produc scdderea nivelului de imunoglobuline,
in special IgG si scaderea migrarii granulocitelor la
locul inflamatiei (7,8). Actiunile glucocorticoizilor
sunt multiple si dependente de doza, acest lucru fiind
esential in practica medicald deoarece poate avea
implicatii semnificative In privinta potentialelor
efecte adverse. Nu trebuie generalizat si considerat
ca dozele mici vor avea efecte similare dozelor mari,
dar cu o intensitate mai mica, deoarece la doze mari
apar efectele nongenomice ce nu sunt caracteristice
si dozelor mici (9,10).
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EFECTELE ADVERSE ALE
GLUCOCORTICOIZILOR $I MODALITATI
DE DIMINUARE A ACESTORA

Corticoterapia sistemicd ramane o strategie tera-
peutica importanta Intr-un numar vast de boli reuma-
tice. De aceea, rolul dificil al medicului este acela de
a echilibra balanta existenta Intre beneficiile si efec-
tele adverse ale acestor medicamente. In acest sens
se impune cunoasterea multiplelor influente exerci-
tate de glucocorticoizi asupra intregului organism.
Ei pot cauza numeroase efecte adverse deoarece me-
canismele de actiune sunt variate la fel ca si locul in
care actioneaza. Desi multe din efectele adverse nu
pot fi influentate, trebuie stiut ca diminuarea dozelor
si a timpului de tratament, scade riscul complicatiilor.
De asemenea, exista un raspuns individual al fiecarui
pacient la diverse doze, unii pacienti dezvoltand
efecte adverse la doze mici In timp ce altii la doze
mari nu au complicatii semnificative (6). Mecanis-
mele moleculare ale efectelor adverse generate de
glucocorticoizi sunt complexe si nu au fost in totali-
tate intelese, Tnsa acestea sunt mai severe in cazul
administrarii sistemice decat topice.

Greutate corporala si redistributia adipozitatii — obezitate
centripeta, facies in ,luna plina“, ,ceafa de bizon”, depozite
adipoase supraclaviculare, cresterea apetitului si greutatii.
Musculo-scheletale — osteoporoza, osteonecroza, fracturi,
atrofie musculara proximala, miopatie.

Hipofizare/gonadale — tulburari menstruale, scaderea libido-
ului, impotentd, hirsutism, hipotiroidism, tulburdri de crestere.
Dermatologice — vergeturi, striuri violacee, pletora, hiperpig-
mentari, hirsutism, hipertricoza, acnee, echimoze, alopecie,
dermatita periorald, afectarea vindecarii ranilor.
Endocrinologice/Metabolice — supresia axului hipotalamo-
hipofizo-corticosuprarenalian, intoleranta la glucoza, diabet,
modificari cushingoide, hipokalemie, alcaloza metabolica, dis-
lipidemie.

Gastrointestinale — gastritd, ulcer peptic, pancreatita acuta,
steatoza hepatica, hepatomegalie.

Hematologice — leucocitoza cu neutrofilie, limfocitopenie,
eosinofilie, monocitopenie.

Imunologice — supresia sau intarzierea hipersensibilitatii, su-
presia raspunsului primar la antigen, supresia limfocitului T
helper 1 si predominanta limfocitului T helper 2, predispozitie
la infectii.

Oftalmologice — cataracta, cresterea presiunii intraoculare,
glaucom.

Neuropsihiatrice — insomnie, tulburari de somn, iritabilitate,
euforie/depresie, manie, psihoza.

Renale — nefrocalcinoza, nefrolitiaza, uricozurie.

Cardiovasculare — hipertensiune arteriala, infarct miocardic,
AVC, insuficientd cardiacd, aritmii, modificari EKG, accelerarea
aterosclerozei, retentie hidrica.

FIGURA 2. Principalele efecte adverse ale
glucocorticoizilor

In prezent nu exista un ghid de management al
efectelor adverse asociate cu corticoterapia, recunos-
cut In mod oficial si implementat in practica curenta,
insa sunt bine cunoscute numeroasele efecte adverse,
prezentate in Fig. 2. Diminuarea efectelor adverse
presupune investigarea extensiva a pacientului Tnainte
de Inceperea terapiei, sceening-ul tintind urmatoarele:

» Tensiunea arteriala, edeme periferice, insufi-

cientd cardiaca.

» Factori de risc pentru osteoporoza, osteodensi-

tometrie.

* Medicamentatia pacientului, asocierea de anti-

inflamatoare nonsteroidiene.

» Istoric de ulcer sau alte afectiuni gastrointes-

tinale.

* Istoric familial de glucom, masurarea presiunii

intraoculare.

» Lipide plasmatice, glucoza urinara.

Pe parcursul tratamentului screening-ul se face in
functie de riscul individual al fiecarui pacient dar si
de doza de glucocorticoid administrata.

Preventia osteoporozei, osteonecrozei si riscu-
lui de fractura — aceste efecte negative sunt depen-
dente de doza si pot sa apara la cateva luni de la ad-
ministrararea corticoterapiei, chiar si in doze mici
intre 2,5-5 mg prednison sau echivalent. La oprirea
tratamentului riscul de fracturd scade rapid, mai
putin in cazul celor cu corticoterapie indelungata.
Aportul de calciu la doza de 1.000-1.500 mg/zi si
vitamina D3 intre 500-1.000 ui/zi este recomandat
pentru preventia demineralizarii si diminuarea ris-
cului de fractura. Bisfosfonatii, alendronatul sau ri-
sendronatul, previn aceste efecte adverse la cei cu
tratament cronic cu glucocorticoizi, iar suprapunerea
cu vitamina D potenteaza beneficiile acestora. La cei
care nu tolereaza bisfosfonatii oral, se pot administra
forme parenterale — pamindronat, acid zoledronic.
Femeile in postmenopauza au cel mai mare risc de
osteoporozd si fracturd vertebrald deci profilaxia
trebuie avutd 1n vedere in special pentru acestea, la
ceilalti pacienti se impune doar daca corticoterapia
va fi de durata si au deja modificéri ale densitatii mi-
nerale osoase (12). In 2010 American College of
Rheumatology (ACR) a formulat o serie de reco-
mandari referitoare la prevenirea §i tratamentul os-
teoporozei induse de glucocorticoizi. In Fig. 3 sunt
prezentate recomandarile de tratament pentru feme-
ile in postmenopauza respectiv barbatii peste 50 ani

(13).
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Recomandari de tratament pentru femei postmenopauza si

barbati peste 50 de ani la care se initiaza/s-a initiat terapia

cortizonica cu durata > 3 luni

Riscul Tratament

Risc scazut | — Alendronat, Risedronat, Acid Zoledronic la

peste 7,5 mg prednison/zi

Risc mediu | — Alendronat, Risedronat |a orice doza de
glucocorticoid

— Acid Zoledronic la peste 7,5 mg prednison/zi

— Alendronat, Risedronat, Acid Zoledronic

— Teriparatide la > 5 mg prednison/zi sub 1 luna
sau orice doza de glucocorticoid > 1 luna

Risc Tnalt

FIGURA 3. Profilaxia osteoporozei la pacientii cu
tratament cortizonic

Se considera ca riscul de osteoporoza in contextul
terapiei cortizonice creste la persoanele cu un indice
de masa corporala scazut, istoric familial de fractura
de sold, fumatori, consumatori de alcool, cu doze
mari zilnice/cumulative de glucocorticoid, cu puls-
terapie sau cu o scadere semnificativd a densitatii
minerale osoase. Pe baza acestor factori de risc,
Organizatia Mondiald a Sanatatii a dezvoltat un in-
strument pentru estimarea riscului de fractura osteo-
poroticd pe 10 ani denumit FRAX, astfel: 10% — risc
scazut, 10-20% risc mediu, peste 20% risc 1nalt. (14)

Recomandarile ACR la categoria femei in pre-
menopauza, respectiv barbati sub 50 de ani, vizeaza
doar pacienti cu istoric personal de fractura prin fra-
gilitate, astfel:

« Intre 1-3 luni corticoterapie, femei fara poten-

tial de sarcina: Alendronat sau Risedronat la
> 5 mg prednison/zi, Acid Zoledronic la > 7,5
mg prednison/zi

+ Intre 1-3 luni corticoterapie, femei cu potential
de sarcind — date inadecvate.

+ Peste 3 luni corticoterapie, femei fara potential
de sarcina: Alendronat, Risedronat, Acid Zo-
ledronic, Teriparatide — la orice doza de corti-
coterapie

Peste 3 luni corticoterapie, femei cu potential de
sarcind: Alendronat, Risedronat, Teriparatide la
> 17,5 mg predniosn/zi

Desi au fost publicate numeroase ghiduri de pre-
ventie si tratament al osteoporozei cortizonice,
majoritatea dovezilor existente sustindnd utilizarea
bisfosfonatilor si teriparatidei ca prima linie de trata-
ment la adulti (15), aceasta raimane o afectiune insu-
ficient tratatad care genereazd consecinte sociale si
financiare negative. In ceea ce priveste osteonecroza,
datele existente sunt contradictorii in privinta bene-
ficiului unui tratament cu bisfosfonati, insa se reco-

manda preventia avansarii acestei afectiuni prin sca-
dereponderala, odihna, analgezice si antiinflamatoare
non-steroidiene. in cazul unei osteonecroze avansate
se impune chirurgie ortopedica cu decompresie si ar-
troplastie.

Preventia miopatiei cortizonice — Glucocorti-
coizii au un efect catabolic asupra musculaturii, ge-
nerand atrofia muschilor scheletici prin scaderea di-
mensiunii fibrelor musculare. Atrofia musculara este
cauzata de scaderea sintezei proteice, dar si de cres-
terea degradarii anumitor proteine. Exista studii care
sugereaza ca stimularea unor factori de crestere a
fibrelor musculare ar putea avea implicatii terapeutice
in prevenirea acestui efect nedorit. Administarea de
glutamind, taurina, creatind §i alti aminoacizi ar
putea avea efecte benefice, insa sunt necesare cer-
cetari suplimentare. Administrarea unor androgeni,
cum ar fi testosteronul sau nandrolonul, previne sca-
derea masei si fortei musculare induse de gluco-
corticoizi, iar clenbuterolul, un agonist de receptor
B2-adrenergic, a fost testat experimental si se pare ca
diminueaza efectele musculare ale dexametazonei.
Administrarea vitaminei D se poate realiza atat pen-
tru preventia osteoporozei, cat §i pentru preventia
miopatiei, ultimele studii aratand cd pacientii cu
afectare muscularad prezintd un nivel scazut al aces-
teia, sugerand un potential rol in patogeneza, pre-
ventia si/sau tratamentul miopatiilor (16,17,18). O
modalitate non-famacologica de preventie este su-
plimentarea dietei cu proteine si efectuarea constanta
de exerecitii fizice de rezistentd si anduranta (19, 20).

Preventia complicatiilor oftalmologice — Cele
mai frecvente complicatii sunt cataracta si cresterea
presiunii intraoculare cu glaucom, mai rar keratite,
embolii retiniene, maculopatii, infectii. Pacientii
aflati pe doze mici sau moderate de corticoterapie
sistemica cu duratd peste 6-12 luni trebuie sa efec-
tueze un consult oftalmologic anual. La pacientii
care relateazd tulburdri de vedere se impune exa-
minare prompta de catre oftalmolog. La pacientii cu
risc crescut de a dezvolta glaucom indus de cortico-
terapie — cei cu istoric personal sau familial de glau-
com cu unghi deschis, diabet zaharat, miopie severa
sau boli de colagen, in special poliartrita reumatoida,
se recomanda monitorizare prealabild si constanta a
presiunii intraoculare. La pacientii cu tratament cor-
tizonic de durata se recomanda control oftalmologic
la 6 luni. Oprirea tratamentului cortizonic nu duce la
remiterea cataractei, dar poate sa prevind avansarea
acesteia. In cazurile cu afectare semnificativa a acui-
tatii vizuale se impune tratament chirurgical (11,15).
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Preventia complicatiilor gastrointestinale — La
pacientii care asociaza corticoterapie sistemicd si
antiinflamatoare non-steroidiene, se impune admi-
nistrarea de inhibitori de pompa protonica pentru
protectia gastrointestinala. De asemenea, aceeasi re-
comandare este valabild si pentru cei cu risc crescut
de sangerare digestiva, ulcer peptic, cei cu istoric
personal de afectare digestiva, ulcer, gastritd sau la
cei cu alte comorbiditati, de exemplu neoplazii avan-
sate etc. Daca suspectam aparitia complicatiilor di-
gestive se impune confirmare prin endoscopie diges-
tiva superioara si administrarea tratamentului, eventual
consult gastroenterologic.

Preventia efectelor secundare dermatologice —
Desi tratamentul afectdrii dermatologice asociate
corticoterapiei nu a realizat rezultate deosebite, to-
tusi s-a observat ameliorarea striatiilor violacee prin
administrarea topica de vitamina A. Se recomanda
aplicarea regulatd a unor creme hidratante si contro-
lul greutatii corporale printr-o dieta hipocalorica, va-
riatiile ponderale favorizand aparitia vergeturilor.
Nu se vor aplica creme ce contin cortizon la nivelul
fetei, acestea cauzand acnee sau dermatitd. Unele
efecte secundare (hipertricoza, acneea) sunt reversi-
bile la oprirea tratamentului.

Preventia complicatiilor neuropsihiatrice — Ris-
cul complicatiilor psihiatrice se mareste pe masura
cresterii dozelor, de aceea se impune utilizarea do-
zelor minim necesare pentru a trata boala de fond.
Problemele psihiatrice preexistente pot fi agravate
sub corticoterapie astfel cd se impune investigarea
atentd a pacientului 1n acest sens, eventual un consult
psihiatric prealabil. Cele mai frecvente efecte ad-
verse sunt insomnia, iritabilitatea, anxietatea; acestea
se remit de obicei la incetarea tratamentului. Mai rar
pot aparea simptome severe ca depresie, euforie, psi-
hoza, tentative de sucid — acestea necesitand trata-
ment psihiatric, eventual oprirea corticoterapiei. Se
pot utiliza antidepresive triciclice in paralel cu cor-
ticoterapia sau noile antidepresive — sertalina, fluo-
xetind, venlafaxind. Tulburarile de dispozitie raspund
la medicatia specifica tulburarilor bipolare, iar anti-
psihoticele olanzapina, quetiapina si alte neuroleptice
s-au dovedit a fi eficiente. Studii restranse sugereaza
beneficii si la administrarea de litiu, valproat, carba-
mazepina, gabapentin, clonazepam. Se mai poate
administra medicatie anxiolitica, somnifere. (21)

Preventia complicatiilor infectioase — Dozele
mai mici de 10 mg prednison sau echivalent/zi sunt
asociate cu riscul cel mai mic de infectii. Infectiile
pot afecta orice organ si pot fi de natura bacteriana,

virala, parazitara, fungica. Riscul de infectii rare n
mod normal este mai mare la pacientii cu cortico-
terapie — strongiloidoza, aspergiloza. Datele despre
infectiile virale sunt discutabile, insd anumite infectii
sunt favorizate cum ar fi herpesul zoster. Se impune
examinarea atentd a pacientului, tratarea infectiilor
dentare, cutanate, genitale/urinare preexistente, vac-
cinarea antigripald, inainte de corticoterapie. Se re-
comanda radioscopie pulmonara si intradermoreactie
la tuberculina pentru a exclude infectia TBC, uro-
cultura pentru a exclude infectiile urinare. Orice in-
fectie observatd in timpul corticoterapiei trebuie
tratatd prompt cu medicatie antibiotica, antivirala,
antifungica. De asemenea, preventiv se recomanda o
igiend corespunzatoare si evitarea zonelor aglome-
rate. (22)

Preventia supresiei axei hipotalamo-hipofizo-
suprarenale — Cortizonicele cu timpul de injuma-
tatire cel mai lung, cum ar fi dexametazona, sunt
asociate cu cel mai mare risc de supresie a axei. De
asemenea, avand in vedere ca varful secretiei en-
dogene este in cursul diminetii, administrarea in tim-
pul noptii suprima cel mai puternic axa hipotalamo-
hipofizo-suprarenaliana. Cea mai severa complicatie
este insuficienta adrenala. Aceastd complicatie rara
apare 1n situatii de stres deosebit si poate fi observata
la mult timp de la retragerea cortizonicului. Nu exista
elemente de predictie, se impune urmarirea atenta a
pacientului si cand se suspecteaza se recomanda ad-
ministrarea de glucocorticoizi. Titrarea dozelor mari
de glucocorticoizi trebuie facuta progresiv, pentru a
permite reglarea productiei endogene. Se va trece de
la doza terapeutica la doza fiziologica, apoi la retra-
gerea completd a cortizonicului. La pacientii cu tra-
tament pe termen scurt, sub 10 zile, indiferent de
doza, intreruperea va fi imediatd cu intentia de a
reduce durata, dar si posibilitatea efectelor adverse.
La tratamentele cu duratd medie, intre 10-30 de zile,
reducerea dozelor se va face pe o perioada de 2 sap-
tamani, la fiecare 4 zile. In scopul reducerii dozelor
mari se trece pe glucocorticoizi cu actiune scurtd/in-
termediard, se va face o singura administare pe zi si
se vor reduce gradual dozele. Reducerea graduala pre-
supune, pentru doze peste 20 mg, scdderea cu maxim
25% din valoarea dozei la fiecare 4 zile, la doze intre
10-20 mg reducerea va fi de maximum 2,5 mg/zi la
fiecare 7 zile, iar la doze sub 10 mg reducerea va fi
de maximum 2,5 mg la 15 zile. (9, 11)

Preventia complicatiilor metabolice si cardio-
vasculare — in prezent nu exista ghiduri clare bazate
pe dovezi pentru monitorizarea riscului cardiovas-
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cular si dislipidemiei la pacientii cu terapie corti-
zonica sistemicd. Pacientii care primesc corticote-
rapie ar trebui sa efectueze un profil al lipidelor
serice inainte de initierea corticoterapiei si apoi la
6-12 luni, in functie de riscul cardiovascular asociat
determinat pe baza Framingham Risk Score, iar tra-
tamentul se va face pe baza ultimelor ghiduri cardio-
vasculare 1n acest sens (23,24). Preventia hiperten-
siunii impune limitarea aportului de sodiu, scadere
ponderala in caz de obezitate, exercitii fizice regulate,
monitorizarea regulata a valorilor tensionale, medi-
catie antihipertensivd. Deoarece unele studii arata
cresterea riscului de insuficienta cardiaca la pacientii
cu corticoterapie (25), se impunea urmarirea atenta
in special a pacientilor cunoscuti cardiaci. Pentru
preventia complicatiilor endocrine si metabolice se
recomandd monitorizarea glicemiei serice §i a hemo-
globinei Alc pe parcursul tratamentului. La pacientii
cu antidiabetice orale este posibil sa fie necesara ad-
ministrarea de insulina pe perioada tratamentului cu
glucocorticoizi, iar la cei insulino-necesitati se va
impune ajustarea/cresterea dozelor de insulind. Se
impune o dieta hipocaloricd, hiposodata, hipolipidica
la pacientii cu corticoterapie de duratd pentru a pre-
veni aparitia hipertensiunii, dislipidemiei, obezitatii.
In cazul dislipidemiilor se recomandi modificarea
dietei, scadere ponderald, medicatie hipolipemianta.
Pentru preventia hipokaliemiei se poate suplimenta
aportul de potasiu fie dietetic, fie medicamentos.

Avand in vederea necesitatea unor reguli in mo-

nitorizarea si preventia efectelor adverse, in anul
2013 EULAR a intrunit o serie de experti — reuma-
tologi, endocrinologi, epidemiologi — dar si pacienti,
pentru a formula cateva recomandari esentiale in
acest sens si referitoare la dozele medii/mari de glu-
cocorticoizi: (5)

* Scopul si riscurile asociate corticoterapiei vor
fi explicate pacientului/familiei/ ingrijitorilor
acestuia.

* Prezentarea masurilor de diminuare a riscu-
rilor, inclusiv dieta, exercitiile fizice regulate,
ingrijirea corespunzatoare a ranilor;

* Pacientii cu osteoporoza sau cei cu risc de
osteoporoza trebuie sa beneficieze de profi-
laxie sau tratament;

* Pacientii si ingrijitorii acestora trebuie sa fie
informati asupra riscului de supresie a axei hi-
potalamo-hipofizo-suprarenale;

* Medicul de familie trebuie sa fie informat in
privinta supravegherii pacientilor cu cortico-
terapie;

« Inainte de inceperea unei doze medii — mari
de corticoterapie trebuie avute in vedere co-
morbiditatile pacientilor, cum ar fi diabetul,
toleranta alteratd la glucoza, ulcerul peptic,
infectiile recurente, imunosupresia, factorii de
risc pentru glaucom s§i osteoporoza. Acesti
pacienti necesita supraveghere stricta pentru a
echilibra raportul risc/beneficiu.

» Selectarea dozei adecvate de glucocorticoid
pentru a obtine raspunsul terapeutic, dar si ti-
nand cont de riscul de tratament insuficient,
respectiv efecte secundare;

* Necesitatea de corticoterapie trebuie reeva-
luatd constant si corectate dozele de raspuns
terapeutic pentru a preveni riscul de tratament
insuficient si dezvoltarea efectelor adverse;

» Toti pacientii trebuie monitorizati pentru apa-
ritia efectelor adverse — diabet, hipertensiune,
crestere 1n greutate, infectii, fracturi osteo-
porotice, miopatie, complicatii oftalmologice,
complicatii dermatologice si efecte adverse
neuropsihiatrice.

in privinta dozelor mici de glucocorticoizi nu au

fost formulate indicatii speciale de monitorizare a
efectelor adverse in practica medicala curentd, in
afara elementelor generale de urmarire a pacientului.
Deoarece sunt necesare studii suplimentare care sa
ofere date bazate pe dovezi in privinta efectelor se-
cundare ale cortizonicelor in doze mici, EULAR a
formulat recomandari de monitorizare speciale pen-
tru studii clinice, punand astfel in evidenta necesitatea
unor cercetari viitoare in acest domeniu (26).

CONCLUZII

Glucocorticoizii au revolutionat tratamentul si
evolutia unor patologii cu gravitate deosebita atat in
sfera bolilor reumatice, cat si in alte domenii me-
dicale. Desi au o valoare terapeutica deosebita, fiind
medicatia de prima intentie in multe patologii, s-a
observat ca terapia pe termen lung este grevata de
numeroase efecte secundare negative explicate de
multiplele influente ale acestor substante la nivelul
intregului organism.

Cheia preventiei acestor efecte adverse este ga-
sirea unui punct de echilibru al balantei risc/bene-
ficiu, aspect realizabil doar prin prisma atentei moni-
torizari a pacientului atat din punct de vedere al
medicului curant, cat si al medicului de familie si
apartinatorilor. Trebuie vizate toate posibilele com-
plicatii, iar profilaxia, respectiv tratamentul medica-



REVISTA ROMANA DE REUMATOLOGIE — VoL. XXIII Nr. 1, AN 2014

21

mentos al acestora, trebuie Tn mod obligatoriu com-
pletate cu mijloace dietetice, scadere ponderala,
activitate fizica etc.

Selectarea dozelor de glucocorticoizi va avea la

baza principiul minimului necesar pentru a obtine
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