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Glikokortykosteroidy jako leki o silnym działaniu przeciwzapalnym i immunosupresyjnym znajdują za-

stosowanie w leczeniu szeregu chorób o etiologii zapalnej i autoimmunizacyjnej. Schorzenia te zazwyczaj 
wymagają długotrwałego stosowania steroidów, co nieuchronnie prowadzi do wystąpienia szeregu działań 
niepożądanych. Jednym z najistotniejszych działań tego typu jest osteoporoza. Glikokortykosteroidy pro-
wadzą do rozwoju osteoporozy poprzez hamowanie budowy kości oraz poprzez zwiększenie stopnia jej 
resorpcji. Leczenie i zapobieganie zmianom osteoporotycznym indukowanym przez glikokortykoterapię ma 
na celu zminimalizowanie utraty masy kostnej będącej konsekwencją stosowanego leczenia i przeciwdzia-
łanie wystąpieniu groźnych powikłań, którymi są złamania. 

W niniejszej pracy dokonano przeglądu literatury w aspekcie możliwości leczenia i profilaktyki osteopo-
rozy indukowanej przewlekłą glikokortykoterapią z uwzględnieniem aktualnie obowiązujących zaleceń.  

Słowa kluczowe: osteoporoza, glikokortykoterapia, bisfosfoniany  
  

Osteoporosis induced by chronic glucocorticotherapy – treatment and prophylaxis 

Glucocorticoids as strong anti-inflammatory and anti-immunosuppressive drugs are used in the 
treatment of many inflammatory and autoimmune etiology diseases. These illnesses usually demand 
prolonged glucocorticoid therapy what is a reason of many adverse events occurrence with osteoporo-
sis as a one of the most important. Glucocorticoids lead to osteoporosis development by reduction of 
bone formation and by increase of bone resorption. Therapy and prophylaxis of glucocorticoid-induced 
osteoporosis is focused on minimize of bone loss, as a consequence of corticoids administration, and 
prevention of life threatening bone fractures.        

The aim of this paper is a review of literature concerning osteoporosis induced by chronic gluco-
corticotherapy, its treatment possibilities and prophylaxis as well as current recommendations of pre-
ferred therapy regimens.   
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WPROWADZENIE 

Glikokortykosteroidy jako leki o silnym dzia-
łaniu przeciwzapalnym i immunosupresyjnym 
znajdują zastosowanie w leczeniu szeregu chorób 
o etiologii zapalnej i autoimmunizacyjnej. Schorze-
nia te zazwyczaj wymagają długotrwałego leczenia, 
co nieuchronnie prowadzi do wystąpienia szeregu 
działań niepożądanych. Jednym z najistotniejszych 
działań tego typu, wynikających z przewlekłej gli-
kokortykoterapii jest osteoporoza. Glikokortykoste-
roidy prowadzą do rozwoju osteoporozy na drodze 
dwóch zasadniczych procesów, tj. hamowania bu-

dowy kości oraz zwiększania stopnia jej resorpcji 
[1]. Niekorzystny wpływ na formowanie tkanki 
kostnej jest spowodowany bezpośrednim hamowa-
niem funkcji osteoblastów [2], hamowaniem synte-
zy insulino-podobnego czynnika wzrostu typu I 
(insulin–like growth factor-I , IGF-I) i testosteronu, 
jak również przyspieszaniem procesu apoptozy 
w osteoblastach i osteocytach [3, 4, 5]. 

Nasilenie procesu resorpcji kości odbywa się 
poprzez inhibicję sekrecji gonadotropin, prowadzą-
cej w konsekwencji do zmniejszenia produkcji 
androgenów i estrogenów oraz pośredniego wpły-
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wu na zwiększenie produkcji parathormonu [6, 7]. 
Glikokortykosteroidy nie wpływają na aktywność 
resorpcyjną dojrzałych osteoklastów, gdyż komórki 
te nie posiadają receptorów glikokortykostero-
idowych [8]. Uważa się, że nadczynność przytar-
czyc rozwijająca się u chorych przyjmujących 
przewlekle glikokortykosteroidy ma charakter 
wtórny i jest wynikiem zmniejszenia jelitowego 
wchłaniania wapnia oraz zwiększenia jego wydala-
nia na drodze nerkowej [9]. Zatem przyspieszenie 
resorpcji kości z równoczesnym hamowaniem pro-
cesu jej tworzenia czyni z glikokortykosteroidów 
grupę leków w sposób szczególnie niekorzystny 
wpływających na metabolizm tkanki kostnej. 
Z badań Reida i wsp. [10], wynika, że u chorych 
leczonych wysokimi dawkami glikokortykostero-
idów (średnia dawka prednizonu 21 mg/dobę), 
największą utratę gęstości mineralnej kości obser-
wuje się w ciągu pierwszego roku terapii i wynosi 
ona średnio 27% (pomiar w obrębie trzonów krę-
gów odcinka lędźwiowego kręgosłupa). W kolej-
nych latach proces ten nadal postępuje, jednak utra-
ta gęstości kości przebiega już znacznie wolniej, a 
wskaźnik ryzyka złamań kości u pacjentów leczo-
nych glikokortykosteroidami jest najwyższy 
w ciągu pierwszych 3–6 miesięcy od rozpoczęcia 
kuracji [11, 12].     

Leczenie i zapobieganie zmianom osteoporo-
tycznym indukowanym przez glikokortykoterapię 
ma na celu zminimalizowanie utraty masy kostnej 
będącej konsekwencją stosowanego leczenia 
i przeciwdziałanie wystąpieniu groźnych powikłań, 
którymi są złamania.  

W niniejszej pracy dokonano przeglądu litera-
tury w aspekcie możliwości leczenia i profilaktyki 
osteoporozy indukowanej przewlekłą glikokortyko-
terapią z uwzględnieniem aktualnie obowiązują-
cych zaleceń. 

 PODAŻ WAPNIA 

W związku z faktem, że glikokortykosteroidy 
wpływają negatywnie na gospodarkę wapniową 
organizmu za pośrednictwem obniżenia wchłania-
nia wapnia w jelicie i wzmożenie wydalania wapnia 
na drodze nerkowej, panuje powszechny konsensus, 
co do potrzeby suplementacji tego makroelementu. 
Korzystny wpływ zwiększonej podaży wapnia na 
zmniejszenie gęstości mineralnej kości wykazały 
badania Reida i wsp. [13] oraz Wanga i wsp. [14]. 
Autorzy udowodnili, że podawanie wapnia w do-
bowej dawce 1000 mg pacjentom leczonym z po-
wodu schorzeń reumatologicznych i astmy oskrze-
lowej znamiennie zmniejsza utratę gęstości kości w 
porównaniu z chorymi nieotrzymującymi takiej 

suplementacji. Zgodnie z zaleceniami American 
College of Rheumatology (ARA) łączna podaż 
wapnia elementarnego w diecie i/lub preparatach 
leczniczych u pacjentów przyjmujących przewlekle 
glikokortykosteroidy powinna zawierać się pomię-
dzy 1000 a 1500 mg/dobę [15].   

SUPLEMENTACJA WITAMINY D 

Korzystny wpływ podawania witaminy D na 
hamowanie utraty masy kostnej u pacjentów leczo-
nych glikokortykosteroidami wykazał Buckley 
i wsp. [16]. Autorzy przeprowadzili trwające 2 lata, 
randomizowane, podwójnie zaślepione i kontrolo-
wane placebo badanie, obejmujące 96 pacjentów 
z reumatoidalnym zapaleniem stawów. Chorzy 
otrzymywali prednizon w średniej dawce dobowej  
5,6 mg, 1000 mg elementarnego wapnia oraz 500 
IU/dobę witaminy D3 lub placebo. Utrata gęstości 
kości, mierzona za pomocą densytometrii trzonów 
kręgów odcinka lędźwiowego kręgosłupa i krętarza 
kości udowej w grupie przyjmującej prednizon, 
wapń i placebo wynosiła 2% po roku i 0,9% po 
dwóch latach. Analogiczny odsetek w grupie 
otrzymującej witaminę D3 wynosił odpowiednio 
0,7% i 0,8%. W praktyce klinicznej stosowany jest 
także aktywny metabolit witaminy D – kalcytriol. 
Badania przeprowadzone przez Sambrooka i wsp. 
[17] oraz Lukerta i wsp. [18] dowiodły, że u pacjen-
tów przyjmujących przewlekle glikokortykostero-
idy, skojarzenie kalcytriolu z preparatami wapnia 
znamiennie spowalniania proces utraty masy kost-
nej w porównaniu z suplementacją wyłącznie sa-
mego makroelementu.  

DIURETYKI TIAZYDOWE I OGRANICZENIE 
PODAŻY CHLORKU SODOWEGO   

Zarówno diuretyki tiazydowe jak i ograniczenie 
podaży chlorku sodowego wpływają na zmniejsze-
nie wydalania wapnia z moczem i z tego powodu 
przeciwdziałają zmianom osteoporotycznym indu-
kowanym przez glikokortykoterpię [19]. Z powodu 
braku randomizowanych i kontrolowanych placebo 
badań klinicznych, ocena skuteczności i bezpie-
czeństwa stosowania tego typu postępowania tera-
peutycznego u chorych przyjmujących przewlekle 
leki sterydowe, nie jest możliwa. Wyniki badań 
populacyjnych dowodzą, że przewlekłe stosowanie 
tiazydów w leczeniu choroby nadciśnieniowej 
i niewydolności krążenia powoduje wzrost gęstości 
mineralnej kości [20, 21, 22]. Ponadto, populacja 
pacjentów w podeszłym wieku, przyjmujących 
tiazydy przez okres co najmniej 2 lat charakteryzuje 
się znamiennym obniżeniem liczby złamań szyjki 
kości udowej w porównaniu z pacjentami nie 
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przyjmującymi leków tiazydowych [23]. Dokonu-
jąc ekstrapolacji powyższych wyników można 
przypuszczać, że stosowanie preparatów tiazydo-
wych i restrykcja podaży chlorku sodowego u cho-
rych wymagających przewlekłej glikokortykotera-
pii może stanowić cenne uzupełnienie pozostałych 
metod leczenia i profilaktyki osteoporozy. 

ESTROGENOWA LUB TESTOSTERONOWA 
TERAPIA ZASTĘPCZA  

Z uwagi na fakt, że glikokortykosteroidy 
zmniejszają produkcję hormonów płciowych, lo-
giczna wydaje się idea ich suplementacji, szczegól-
nie w przypadkach pełnoobjawowego deficytu 
(brak miesiączki u kobiet, znaczące obniżenie libi-
do u mężczyzn) [24].   

Lukert i wsp. [25] dowiódł, że zastosowanie 
zastępczej terapii estrogenowej w populacji kobiet 
leczonych przewlekle glikokortykosteroidami 
i będących w wieku pomenopauzalnym w zna-
mienny sposób wpłynęło na zwiększenie gęstości 
mineralnej kości. Ponadto, w grupie pacjentek nie-
otrzymujących estrogenów obserwowano istotną 
utratę gęstości tkanki kostnej. Ta obserwacja popar-
ta szeregiem innych badań wykazujących korzystny 
wpływ estrogenowej terapii zastępczej na hamowa-
nie zmian osteoporotycznych u pacjentek będących 
w wieku pomenopauzalnym i wymagających prze-
wlekłej sterydoterapii, dała podstawy do zareko-
mendowania takiego sposobu leczenia. Jednak póź-
niejsze badania oceniające skuteczność i bezpie-
czeństwo stosowania skojarzonej terapii zastępczej, 
estrogenowo-gestagenowej, u kobiet w wieku po-
menopauzalnym wykazały brak wpływu na obniże-
nie ryzyka rozwoju choroby wieńcowej jak również 
wzrost ryzyka rozwoju żylnej choroby zakrzepowo-
zatorowej, udarów mózgu i raka sutka [26]. Z tego 
powodu estrogenowa terapia zastępcza nie jest 
obecnie zalecana jako leczenie pierwszoplanowe 
osteoporozy pomenopauzalnej, jak również profi-
laktyki osteoporozy indukowanej przewlekłą gliko-
kortykoterapią.  

Reid i wsp. [27] wykazał, że w przypadku męż-
czyzn z hypogonadyzmem indukowanym przewle-
kłym przyjmowaniem glikokortykosteroidów su-
plementacja testosteronu może być bardzo pomoc-
nym sposobem profilaktyki rozwoju zmian oste-
oporotycznych. Przez okres 12 miesięcy grupie 15 
mężczyzn leczonych glikokortykosteroidami 
z powodu astmy, u których stwierdzono obniżone 
stężenia testosteronu w surowicy krwi, podawano 
na drodze domięśniowej 250 mg testosteronu raz 
w miesiącu. Następnie przez okres kolejnych 12 
miesięcy obserwacji badani nie otrzymywali su-

plementacji. Dwa pomiary gęstości kości w okolicy 
trzonów kręgów odcinka lędźwiowego kręgosłupa 
wykazały istotne różnice. Suplementacja testostero-
nu spowodowała wzrost gęstości kości o 5%, na-
tomiast brak suplementacji nie spowodował żad-
nych zmian w tym zakresie.  

Podobnych rezultatów dostarczyło randomizo-
wane, podwójnie zaślepione i kontrolowane place-
bo badanie przeprowadzone przez Crawforda i wsp. 
[28]. Autorzy objęli badaniem populację 51 męż-
czyzn przyjmujących prednizon w średniej dawce 
dobowej 12,6 mg. Grupa pierwsza otrzymywała 
200 mg testosteronu domięśniowo w odstępach 
dwutygodniowych, a grupa druga placebo. Po 12 
miesiącach obserwacji odnotowano znamienny 
wzrost gęstości mineralnej kości, przyrost masy i 
siły mięśniowej w grupie pierwszej, natomiast po-
dobnego efektu nie obserwowano w grupie drugiej. 
Jednak pomimo zachęcających wyników, podawa-
nie testosteronu nie jest powszechnie stosowaną 
metodą leczenia i profilaktyki osteoporozy u pa-
cjentów leczonych przewlekle glikokortykostero-
idami. Suplementację taką można rozważyć 
w przypadku mężczyzn przyjmujących wysokie 
dawki steroidów z hypogonadyzmem, osłabieniem 
siły mięśniowej i spadkiem libido.     

PREPARATY HAMUJĄCE RESORPCJĘ KOŚCI 

Od czasu potwierdzenia wpływu glikokortyko-
steroidów na przyspieszenie resorpcji kości, 
w centrum zainteresowania znalazły się preparaty 
hamujące ten proces, tj. bisfosfoniany, kalcytonina 
i parathormon.  

Pamidronian. Reid i wsp. [29, 30] w prospek-
tywnym, randomizowanym i kontrolowanym pla-
cebo badaniu klinicznym, dowiedli skuteczności 
pamidronianu jako leku zapobiegającego induko-
wanej przewlekłą glikokortykoterapią utracie masy 
kostnej. Pacjenci biorący udział w badaniu, przyj-
mujący średnio dawkę 5 mg/d prednizonu, otrzy-
mywali doustnie 1000 mg/d elementarnego wapnia 
i 150 mg/d pamidronianu lub placebo. Pomiarów 
gęstości  kości dokonano po 6 i 12 miesiącach. 
W grupie przyjmującej pamidronian stwierdzono 
znamienny przyrost masy kostnej, którego nie ob-
serwowano w grupie otrzymującej placebo. Podob-
ne wyniki uzyskali Gallacher [31] i Bousten [32] 
w badaniach obejmujących 102 pacjentów leczo-
nych przewlekle glikokortykosteroidami. Autorzy 
podawali pacjentom 1000 mg elementarnego wap-
nia i 30 mg pamidronianu dożylnie, co 3 miesiące 
przez  rok, lub 1000 mg wapnia i placebo. W grupie 
leczonej pamidronianem uzyskano znamienny 
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wzrost gęstości mineralnej kości zarówno w trzo-
nach kręgów odcinka lędźwiowego kręgosłupa jak 
również w obrębie krętarza kości biodrowej odpo-
wiednio o 2,3% i 2,6 %. Natomiast w grupie leczo-
nej preparatem wapnia i placebo odnotowano obni-
żenie gęstości mineralnej kości wynoszące odpo-
wiednio 4,6% i 2,2%.  

Alendronian. Skuteczność alendronianu w za-
pobieganiu zmianom osteoporotycznym u pacjen-
tów leczonych przewlekle glikokortykosteroidami 
potwierdziły badania Saaga i wsp. [33]. Badaniami 
objęto populację 477 pacjentów w wieku 18–83 
lata, losowo podzielonych na 3 grupy. Grupa pierw-
sza otrzymywała doustnie 5 mg/d alendronianu, 
grupa druga 10 mg/d, a grupa trzecia placebo. Po 
okresie 48 tygodni gęstość mineralna kości mierzo-
na w obrębie trzonów kręgów odcinka lędźwiowe-
go kręgosłupa wzrosła odpowiednio 2,1% w grupie 
pierwszej i 2,9% w drugiej oraz uległa obniżeniu o 
0,4% w grupie trzeciej.  

Residronian i Etidronian. Skuteczność w le-
czeniu i zapobieganiu osteoporozie posteroidowej 
dowiedziono także w przypadku residronianu 
i etidronianu [34, 35], natomiast klodronian jest 
bisfosfonianem, który z uwagi na brak badań aktu-
alnie nie ma rejestracji do stosowania u pacjentów 
leczonych przewlekle glikokortykosteroidami.  

Kalcytonina. Podawanie kalcytoniny na dro-
dze podskórnej lub donosowej, skutecznie hamuje 
rozwój zmian osteoporotycznych, u chorych wy-
magających przewlekłej glikokortykoterapii [36]. 
Luengo i wsp. dowiedli skuteczności stosowania 
kalcytoniny jako leku zapobiegającego rozwojowi 
osteoporozy w trwającym 2 lata prospektywnym 
badaniu obejmującym grupę  44 pacjentów z astmą, 
wymagających doustnej glikokortykoterapii.  

Chorzy zostali losowo podzieleni na dwie gru-
py. Grupa pierwsza otrzymywała 1000 mg/d ele-
mentarnego wapnia oraz 200 IU kalcytoniny łoso-
siowej na drodze donosowej, co drugi dzień, nato-
miast grupa druga wyłącznie 1000 mg wapnia. 
Gęstość mineralna kości w grupie otrzymującej 
kalcytoninę wzrosła o 2,7% po pierwszym roku 
terapii i wykazywała tendencję wzrostową także po 
2 latach. Analogiczny parametr w grupie drugiej 
uległ obniżeniu o 2,8% po roku i wykazywał dalszą 
tendencję spadkową po 2 latach terapii.  

Parathormon. Parathormon podawany w spo-
sób pulsacyjny wykazuje właściwości stymulujące 
proces tworzenia kości, natomiast jego stałe, wyso-
kie stężenia nasila proces resorpcji. Pilotażowe 
badania Lane i wsp. [37] wykazały, że stosowanie 
parathormonu u kobiet w wieku pomenopauzal-
nym, przyjmujących przewlekle glikokortykostero-

idy (średnia dawka prednizonu 5 do 10 mg/d), wy-
wiera niezwykle pozytywny efekt na wzrost gęsto-
ści mineralnej kości. Autorzy przeprowadzili kon-
trolowane placebo i trwające 12 miesięcy badanie 
kliniczne obejmujące populację 51 pacjentek po-
dzielonych na dwie grupy. Grupa pierwsza otrzy-
mywała na drodze podskórnej parathormon w daw-
ce 25 ug/d, natomiast grupa druga placebo. Po rocz-
nym okresie leczenia w grupie pacjentek otrzymu-
jących parathormon odnotowano wzrost gęstości 
mineralnej kości mierzonej w obrębie trzonów krę-
gów odcinka lędźwiowego kręgosłupa o 11% 
w porównaniu z grupą otrzymującą placebo. Po-
miar gęstości mineralnej w obrębie szyjki i krętarza 
kości biodrowej oraz kości przedramienia nie wyka-
zał znamiennych różnic. Jednak ewentualne zasto-
sowanie parathormonu jako leku pierwszoplanowe-
go w leczeniu i profilaktyce osteoporozy indukowa-
nej glikokortykoterapią wymaga dalszych badań.  

REKOMENDACJE 

Zalecenia ogólne 
1. Dawka glikokortykosteroidów powinna być 

możliwie najniższa, a czas leczenia możliwie 
najkrótszy. 

2. W każdym przypadku należy rozważyć możli-
wość zastosowania innego typu terapii. 

3. W astmie oskrzelowej i przewlekłych nieswo-
istych chorobach zapalnych jelita należy prefe-
rować podawanie glikokortykosteroidów, od-
powiednio na drodze inhalacyjnej i w postaci 
enem. Za glikokortykosteroid zalecany do po-
dawania wziewnego uznaje się budesonid.  

4. W uzasadnionych przypadkach należy przedkła-
dać możliwość leczenia krótkotrwałego, pulsami 
wysokich dawek glikokortykosteroidów, ponad 
długotrwałe leczenie niskimi dawkami, trwające 
miesiące lub lata. 

5. Pacjenci powinni wykonywać codziennie ćwi-
czenia ruchowe przez co najmniej 30 minut oraz 
unikać spożywania alkoholu i palenia papiero-
sów.  

ZALECENIA LECZNICZE WG AMERICAN 
COLLEGE OF RHEUMATOLOGY 

1. Dobowa suplementacja elementarnego wapnia 
i witaminy D powinna wynosić odpowiednio 
1500 mg i 800 IU. 

2. Tygodniowa dawka bisfosfonianów powinna 
wynosić dla alendronianu 35 mg w przypadku 
profilaktyki i 70 mg w przypadku leczenia, na-
tomiast dla residronianu 35 mg zarówno profi-
laktycznie jak i leczniczo. 
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3. W przypadku przeciwwskazań lub działań nie-
pożądanych bisfosfonianów należy rozważyć za-
stosowanie kalcytoniny.  

4. Należy suplementować androgeny płciowe 
u mężczyzn z hypogonadyzmem i/lub znacznym 
obniżeniem libido. 

5. W przypadku dobowego wydalania wapnia z 
moczem powyżej 400 mg/d, należy    rozważyć 
włączenie do leczenia diuretyków tiazydowych 
i ograniczenie podaży   chlorku sodowego. 
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