a tim prispivaji ke vzniku steroidniho diabetu
mellitu. Pfi dlouhodobé terapii ¢asto dochazi
k nérGstu hmotnosti. Vznik cushingoidniho
habitu je pfi malych dévkach vzacny. Mezi nej-
Castéjsi a nejvice obavané nezadouci ucinky
patfi osteopordza. Nejvyssi ubytek trabeku-
larni ¢asti kosti je v prvnich 6-12 mésicich te-
rapie. Riziko rozvoje je na jakékoliv davce pfi
podavani déle nez 3 mésice. Mechanismus
vzniku je komplexni, zahrnuje snizeni pro-
dukce hypofyzarnich hormond, hlavné lu-
teiniza¢niho hormonu, a tim snizeni sekrece
testosteronu a estrogent. Psobenim glu-
kokortikoid v nadledvinach se snizuje pro-
dukce androgen(. Dale pak kortikosteroidy
indukuji vznik myopatie, pfi které dochazi ke
snizené silové stimulaci kosti, a tim ubytku
jejich hustoty. Glukokortikoidy zvy3uji aktivitu
osteoklastl a snizuji aktivitu osteoblast(. Tim
klesa produkce kolagenu a nekolagennich
proteintd kostni matrix, navic glukokortikoidy
zvysuji exkreci kalcia do moci. Mezi dalsi ne-
zadouci ucinky patii svalova slabost, pfi vys-
Sich davkach riziko osteonekrdézy, postizeni
k{ze se snadnéjsi tvorbou hematomd, akné,
strii a prodluzuje se hojeni ran. Jiz pfi nizkych
davkach je riziko rozvoje nitroo¢ni hypertenze.
Neuropsychiatrické vedlejsi uc¢inky zahrnuji
nespavost, bolesti hlavy, deprese, pfi vysokych
davkach se maze objevit i psychdza (5, 7, 8).
Glukokortikoidy jsou metabolizovany
enzymem CYP3A4, a proto maji vyznamné
farmakokinetické interakce s latkami, které
tento enzym indukuji nebo inhibuji. Indukce
CYP3A4 muUze vést ke zvySenému meta-
bolismu glukokortikoid(, coz snizuje jejich
biologickou dostupnost a riziko lé¢ebného
selhani ve smyslu relapsu choroby. Naopak
inhibice CYP3A4 zpomaluje metabolismus
glukokortikoidli, coz mUze vést k jejich ku-
mulaci a vyznamnému zvyseni vyskytu ne-
zadoucich ucinkad. V revmatologii je zvlast
dllezita interakce glukokortikoidd s konvenc-
nimi syntetickymi chorobu-modifikujicimi
antirevmatickymi léky (csDMARDs). Napfiklad
farmakokineticka interakce s metotrexatem je
relativné bezpecnd s nizkym rizikem zvyse-
ni jeho hepatotoxicity. Nicméné kombinace
glukokortikoidt s leflunomidem muze vést
k rozvoji nebo zhorseni arterialni hypertenze
a hypercholesterolemie. Sou¢asné podava-
ni glukokortikoidd s hydroxychlorochinem
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je spojeno s vyssim rizikem myopatie a kar-
diomyopatie. Dalsi vyznamnou interakci je
interakce s warfarinem. Piedpoklada se, ze
jde o kompetici na Urovni hepatalniho enzy-
mu CYP450, konkrétné CYP3A4, kterd zvysu-
je plazmatickou koncentraci warfarinu, a tim
ijeho antikoagula¢ni uc¢inek. Warfarin je navic
metabolizovan enzymy CYP1A2 a CYP2C9,
které glukokortikoidy pfimo neovliviuji. Z to-
hoto divodu je pfi soucasné terapii nezbytné
peclivé monitorovat INR a v pfipadé potieby
zvazit pfechod na jiné antikoagulancium. Mezi
potencionalné zdvazné patfiinterakce s fluo-
rochinolony, kde jejich kombinace s glukokor-
tikoidy zvysuje riziko entezopatii, a tim i rup-
tury $lach. Patogeneticky mechanismus této
interakce zatim neni dostate¢né objasnén,
avsak klinicka opatrnost je na misté (5, 11, 12).

Uziti glukokortikoid(i
v revmatologii

Glukokortikoidy majii v moderni revmato-
logii Siroké vyuziti. Jejich role je nepostrada-
telnd v akutnich stavech s rizikem poSkozeni
vnitinich organd, kde se podavaji velmi vysoké
dévky k rychlému potlaceni aktivity onemoc-
néni (13). Mnohondsobné mensi davky se po-
davaji jako zaklad terapie v ptipadech, kde
nepostacuje efektimunosupresiv, ¢i zcela sa-
mostatné, jako klicovy Iék u obrovskobunééné
arteritidy a polymyalgia rheumatica (7, 14). Jak
bylo jiz zminéno vyse, v revmatologii se nej-
vice pouzivd prednison a methylprednisolon,
vzacnéji se setkdvame s dexamethasonem.
K lokalni intraartikuldrni terapii se vyuziva
nejvice depotni forma methylprednisolonu
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v podobé acetétu, obdobné jako pfi aplikacich
intramuskularné. Mezi dalsi zastupce, které
se s vyhodou aplikuji pfimo do kloubu, patii
triamcinolon a betamethason (5). Jednotlivi
zastupci glukokortikoidd se lisi uc¢innosti v za-
vislosti na podané dévce, v tabulce 1 jsou uve-
deny ekvivalentni davky glukokortikoidd. Déle
se jednotlivi zastupci lisi i mineralokortikoidni
aktivitou, kterd se projevuje retenci sodiku
a depleci drasliku a biologickym polo¢asem
eliminace (5, 7).

V revmatologii se glukokortikoidy pouzivaji
v rlznych dévkovacich schématech, viz Tab 2.

Nizkodavkova schémata jsou uzivana
jako doplnkova terapie k udrzeni remise ¢i
nizké aktivity onemocnéni (7). Davky jsou
dle jednotlivych schémat jsou uvedeny v ta-
bulce 2 (5).

Stfedni a nizké davky steroidli se pouzi-
vaji jako doprovodnd imunosupresni terapie
systémového lupusu, vaskulitid a myositid,
vzdy se do kombinace pouzivaji csDMARDS
nebo jind imunosupresiva, jako je azathioprin,
cyklosporin, mykofenoldt mofetil. Vyjimkou
jsou napfiklad obrovskobunéc¢na arteritida,
polymyalgia rheumatica ¢i Takayasuova ar-
teritida, kde se steroidy poddvaji minimalné
po dobu dvou let v davkach pod 10 mg pred-
nisonu (7, 14, 19). Sttednédavkové schémata
jsou pfechodna a maji pouziti jako pfemosteni
pred nastupem ucinku DMARDS.

Vysokodavkova terapie v davce
100-150 mg/den prednisonu i.v. v kratkém
intervalu 3-5 dni se uZiva u pacientl s algic-
kymi dekompenzacemi zanétlivych kloubnich
onemocnéni, tehdy kdyz je béznd infuzni anal-

Tab. 1. Prehled zdkladnich glukokortikoid( uzivanych v revmatologii, jejich ekvivalentni ddvky a mi-

neralokortikoidni aktivita

Glukokortikoid Odpovi‘c’izj‘l:l’dévka Miner:‘I'(()tI;\(l)irt:koidnl’ Biols?‘i:l‘;iynzz:]oéas
Kortizol 20 1 8-12
Prednison 5 06 18-36
Methylprednisolon 4 0,5 18-36
Triamcinolon 5 18-36
Betamethason 0,6 36-54
Dexamethason 0,75 36-54

Tab. 2. Ddvkovaci schémata glukokortikoidd v revmatologii

Schéma

Denni davka prednisonu v mg

Nizkodavkové <75mg

Strednédavkové >75mga<30mg

Vysokodavkové >30mga<100mg

Velmi vysokodavkové >100mg

Pulzni

>250az 1000 mg v nésledujicich 3-5 dnech po sobé
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