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Stosowanie kortykosteroidow
wziewnych a ryzyko zaé¢my

Use of inhaled corticosteroids and the risk of
cataracts
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Wprowadzenie

Zastosowanie do leczenia astmy oskrzelowej w latach 70.
kortykosteroidow (KS) wziewnych, a nastepnie
w latach 80. wprowadzenie nowych generacji tych
lekow, stanowito zasadniczy przetom w opiece nad
chorymi z astma. Jak wykazuje codzienna praktyka,
poparta dziesiatkami kontrolowanych préb klinicznych,
zastosowanie kortykosteroidéw wziewnych jest
uzasadnione w wiekszoSci przypadkow astmy fagodne;j
i praktycznie we wszystkich przypadkach astmy
umiarkowanej i ciezkiej [1]. Dzigki wygaszaniu
toczacego si¢ w btonie Sluzowej oskrzeli zapalenia,
leczenie takie prowadzi do ustgpienia lub znacznego
ztagodzenia objawow choroby umozliwiajac réwno-
czesna redukcje zapotrzebowania na leki objawowe
(betamimetyki). U wielu chorych z astma umiarkowana
KS wziewne zapobiegaja koniecznoSci podawania
KS systemowych, a w przypadkach cigzszych umozliwiaja
redukcje ich dawek. Niezwykle istotnym czynnikiem
sktaniajacym do stosowania KS wziewnych jest réwniez
to, ze sa one jedynymi lekami mogacymi zapobiegac
utrwalaniu si¢ nieodwracalnych zmian w drogach
oddechowych (tzw. przebudowa = remodeling),
prowadzacych do statego ubytku funkcji wentylacyjne;j
u chorych z dlugo trwajaca astma oskrzelowa [20]. Tak
wysoka skuteczno$¢ KS wziewnych i ich powszechne
stosowanie w leczeniu astmy potaczone jest z duzym
marginesem bezpieczenstwa, szczegdlnie na tle
KS doustnych [3]. Dziatania uboczne moga wystapic pod
postacia objawéw miejscowych: grzybicy jamy ustnej
czy dysfoni cho¢ czesto$¢ ich wystepowania mozna
zredukowac przy stosowaniu wilasciwych systemow
inhalacji (spacery,inhalatory proszkowe). Przy
przewleklym przyjmowaniu kortykosteroidéow
wziewnych moga pojawic si¢ objawy systemowe takie
jak zahamowanie osi podwzgorzowo-przysadkowej,
zaburzenia metabolizmu kostnego, spowolnienie wzrostu
u dzieci. Objawy te wystepuja gtéwnie przy wyzszym
dawkowaniu, wymaganym u niektérych chorych
z ciezszymi postaciami astmy, ktérzy zwykle albo
KS ogdlne juz stosowali albo na ich stosowanie byliby
bez KS wziewnych skazani.
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Podawanie przewlekte kortykosteroidow droga
ogdblna (systemowa) obok wywolywania szeregu
objawdéw ubocznych takich jak np. osteoporoza,
nadciSnienie czy hiperglikemia, stanowi czynnik ryzyka
rozwoju zaémy o typie podtorebkowym. Jak dotad nie
ma przekonywujacych dowodéw na zwiazek pomiedzy
stosowaniem KS wziewnych, arozwojem zalmy.
Stwierdzenie to stato si¢ przestanka do przeprowadzenia
analizy wystepowania zaémy w ramach szeroko
zakrojonych badan populacyjnych przedstawionych
w omawianym ponizej doniesieniu grupy australijskiej.

Cele pracy

Autorzy przedstawiaja wyniki badania
populacyjnego, ktérego zasadniczym celem byto
zbadanie ostroSci wzroku i wystepowania schorzen
narzadu wzroku ( w tym za¢my) wsréd populacji powyzej
49 roku zycia w Nowej Poludniowej Walii w Australii.

Pacjenci i metodyka

Badaniem objegto 3654 osoby w wieku od 49 do
97 lat (Srednia wieku 65 lat). Na podstawie zebranych
wywiadow identyfikowano m.in. potencjalne czynniki
ryzyka zatmy w tym dane dotyczace stosowania
kortykosteroidow wziewnych. RownoczeSnie wszyscy
objeci proba mieli wykonywane badanie okulistyczne
potaczone ze zrobieniem zdjecia w lampie szczelinowej
i retroiluminacja. Postugujac sie skala umowna na
uzyskanych fotografiach oceniano stopien nasilenia
zmian w obrebie soczewki i odnoszono je do czynnikow
ryzyka wystepujacych w wywiadzie.

Wyniki

W badanej populacji 370 oséb podawato przyjmo-
wanie kortykosteroidow wziewnych z czego 164 osoby
byty leczone w chwili badania, a 206 przyjmowato te
leki w przesztoSci. SpoSréd aktualnie przyjmujacych
kortykosteroidy wziewnie 103 osoby przyjmowaty
beklometazon, a 66 0s6b budezonid. Stwierdzono, ze
przyjmowanie kortykosteroidéw wziewnych zaréwno
kiedykolwiek w przesztoSci jak i obecnie wiazato si¢ ze
zwigkszonym ryzykiem rozwoju za¢my podtorebkowe;j
(wzgledna czestoS¢ 1.9) - czesto$S¢ wzrastala wraz
z dtuzszym czasem przyjmowania doustych steroidow.
Inne czynniki ryzyka, takie jak np. nadciSnienie czy
cukrzyca wystgpowaty z podobna czestoScia w grupie
przyjmujacej kortykosteroidy i nie leczonej.
W podsumowaniu autorzy stwierdzaja, ze stosowanie
kortykosteroidow w inhalacji wiaze si¢ ze zwigkszonym
ryzykiem rozwoju za¢my o typie podtorebkowym
i jadrowym.
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Komentarz

Praca ta wymaga szczeg6towej analizy, poniewaz
we wezesniejszych badaniach, wykonanych na mniejszych
populacjach, nie znajdowano zwiazku pomiedzy
stosowaniem KS wziewnych lub donosowych, a rozwojem
zaémy [4,5,6,7]. Juz sami autorzy zwracaja uwage na
pewne stabe strony przeprowadzonego badania. Po
pierwsze dane dotyczace dawek istosowanych
kortykosteroidow byly do$¢ ograniczone i znacznie
mniejsze niz we wczeSniejszych badaniach. W wielu
przypadkach ( 20-30% ) uzyskane informacje zarowno
dotyczace stosowania KS jak i innych czynnikéw ryzyka
byty niekompletne lub wrecz byto ich brak. Co wiecej
stwierdzone przypadki zaémy nie byly poparte zadna
ocena klinicznego znaczenia stwierdzanej w badaniu
okulistycznym zaémy. Obserwowany przyrost czestoSci
zaémy u 0s0b przyjmujacych KS wziewne w odniesieniu
do nie leczonych KS nie byt zbyt duzy, choc¢ statystycznie
istotny.
Podkresli¢ nalezy, ze wigkszoS¢ chorych brata
beklometazon, preparat starszej generacji i on
prawdopodobnie miatl decydujacy udziat w catkowite;j
dawce KS wziewnych. Badanie prowadzone byto
bowiem w latach 1992-1993, a nowoczeS$niejszy
i znacznie bezpieczniejszy budesonid wprowadzony
zostat w Australii dopiero w 1991 roku, a wigc zaledwie
na rok przed rozpoczeciem badania. Nie mozna
wykluczy¢, ze obserwowany wptyw KS wziewnych na
rozwéj zaémy moze by¢ zalezny od rodzaju stosowanego
preparatu, gdyz ze wzgledu na swoje wtaSciwosci
farmakologiczne, w tym szybkoS$¢ metabolizmu
pierwszego przejScia i biodostepnosS¢ réznia si¢ one
dramatycznie na korzyS¢ nowszych preparatow, takich
jak budesonid czy fluticason, co z pewnoscia wymaga
weryfikacji w nowych badaniach klinicznych [8].
Nalezy jednak podkreSli¢, ze omawiane badanie
wykonane jest z zachowaniem wymaganych standardow
i nowoczesnej metodologii oraz obejmuje stosunkowo
duza populacje, musi zatem by¢ przez lekarzy
potraktowane powaznie, sktaniajac do ostroznosci
i dalszych badan. Nie moze ono natomiast by¢ powodem
do ,,odwrotu” od stosowania KS wziewnych, ktorych
stosowane sa w Polsce zbyt rzadko w pOwnaniu z innymi
krajami i co wazniejsze w odniesieniu do rzeczywistych
potrzeb naszych pacjentow.
Powinni§my sobie réwniez jasno u§wiadomic, ze dla
wiekszosci pacjentow alteratywa dla KS w inhalacji nie
jest leczenie bez KS ale wregcz przeciwnie, stosowanie
W czasie zaostrzen, a czasem przewlekle KS doustnych,
ktérych objawy uboczne nie podlegaja dyskusji. Astma
jest zapaleniem btony Sluzowej oskrzeli i bez efektywnego
leczenia przeciwzapalnego nie dajemy naszym chorym
mozliwoS$ci uzyskania remisji i kontroli objawéw
choroby, a tym samym pozbawiamy ich szans na godziwe
zycie. Niemniej jednak aktualne dane powinny nas
sktania¢ do rozwagi w stosowaniu leczenia przeciw-
zapalnego i dazenia do podawania KS w minimalnych
dawkach skutecznie kontrolujacych objawy choroby. Nie
mozna rowniez zapominac o dostepnosci innych lekow
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o dziataniu przeciwzapalnym, ktére co prawda
kortykosteroidéw zastapi¢ zazwyczaj nie moga, ale
czesto pozwalaja na redukcje ich dawek [2].

Na zakoiniczenie warto przytoczy¢ rekomendacje
Amerykanskiej Akademii Alergii Astmy i Immunologii
[9] wydane w lipcu 1997 roku w zwiazku z ukazaniem
si¢ omawianej publikacji. OSwiadczenie to stwierdza, ze
,KS wziewne pozostaja leczeniem z wyboru (first line
therapy) u chorych z astma przewlekla zgodnie
z obowigzujacymi aktualnymi zaleceniami Narodowego
Instytutu Choréb Serca, Ptuc i Krwi, Narodowych
Instytutéw Zdrowia USA. Cho¢ moga nieznacznie
zwigkszaé ryzyko zaémy, to jest prawdopodobne,
ze dotyczy to stosowania Srednich i wysokich dawek
przez dtugi okres czasu. Co wigcej, nie wiemy jakie jest
kliniczne znaczenie takiej zaémy. A zatem pacjenci nie
powinni podejmowaé préb zmiany dotychczasowego
leczenia bez konsultacji ze swoim lekarzem. Przezornos¢
nakazuje, aby pacjenci stosujacy przez dluzszy czas
Srednie i wysokie dawki KS wziewnych mieli
wykonywane regularne badania okulistyczne”.

Przedstwiona praca powinna sktoni¢ do dalszych
badan dotyczacych mozliwego wptywu KS na rozwdj
za¢my w innych grupach wiekowych oraz z zastoso-
waniem nowych preparatéw kortykosteroidow.

PiSmiennictwo
1. Aktualne (1995) zalecenia dotyczace postgpowania w astmie
oskrzelowej. Med.Praktyczna 1995, 10: 7-30.
2. Holgate S.T., Bradding P., Sampson A.P.: Leukotriene antago-

nists and synthesis inhibitors: New directions in asthma therapy.
J.Allergy Clin.Immunol. 1996, 98: 1-13.

3. Droszcz W. Astma oskrzelowa PZWL 1995.

4. Abuekteish F., Kirkpatrick J.N.P., Russell G.: Posterior sub-
capsular cataract and inhaled corticosteroid therapy. Thorax
1995, 50: 674-6.

5. Tinkelman D.G., Reed C.E., Nelson H.S., Offord K.P.: Aero-
sol beclomethasone diproprionate compared with theophylline
as primary treatment of chronic, mild to moderately severe
asthma in children. Pediatrics 1993, 92: 64-77.

6. Toogood J.H., Markov A.E., BaskervilleJ., Dyson C.: Asso-
ciation of ocular cataracts with inhaled and oral steroid therapy
during long-term treatment of asthma. J.Allergy Clin.Immunol.
1993, 91: 571-9.

7. Nassif E., Weinberger M., Sherman B., Brown K.:
Extrapulmonary effects of maintenance corticosteroid therapy
with alternate-day prednisone and inhaled beclomethasone in
children with chronic asthma. J.Allergy Clin.Immunol. 1987,
80: 518-29.

8. Kamuda A., Szefler S.J. Editorial. How should inhaled
glucocorticoids be compared. J.Allergy Clin.Immunol. 1997,
99: 735-37.

9. AAAAI Membership Broadcast Fax Communication (July 1,
1997).



