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Streszczenie
Glikokortykosteroidy (GKS) są powszechnie stosowane w leczeniu różnych chorób dzięki ich działaniu immunosupresyjne-
mu i przeciwzapalnemu. Dobrze poznany został ich wpływ na wystąpienie powikłań metabolicznych, zwiększenie ryzyka 
sercowo-naczyniowego czy zmian w wyglądzie zewnętrznym. Glikokortykosteroidy mogą jednak również prowadzić do 
różnych powikłań w zakresie funkcjonowania układu rozrodczego oraz zaburzać prawidłowy przebieg ciąży. Z drugiej stro-
ny należy też pamiętać, że GKS znajdują zastosowanie w zapobieganiu niektórym powikłaniom położniczym. Większość 
powikłań steroidoterapii wynika z wpływu glikokortykosteroidów na funkcjonowanie osi podwzgórze–przysadka–gonady. 
Do działań niepożądanych ze strony układu płciowego związanych z przyjmowaniem steroidoterapii należą: zaburzenia 
miesiączkowania, zaburzenia płodności, obniżenie libido, rozwój hirustyzmu i powikłania związane z ciążą, jak: zahamowanie 
wzrostu płodu, wtórna niedoczynność nadnerczy płodu czy rozwój stanu przedrzucawkowego u kobiety ciężarnej. GKS 
są jednocześnie stosowane w stymulacji dojrzewania płuc płodu przy zagrażającym porodzie przedwczesnym czy w za-
pobieganiu maskulinizacji zewnętrznych narządów płciowych przy ryzyku wystąpienia wrodzonego przerostu nadnerczy. 
Podczas doboru terapii należy pamiętać, że poszczególne stosowane w terapii glikokortykosteroidy różnią się między sobą 
profilem działania, w tym stopniem przechodzenia przez łożysko, co ma istotne następstwa kliniczne.
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WSTĘP

Glikokortykosteroidy znajdują szerokie zastosowanie w te-
rapii wielu chorób. Wykorzystuje się przede wszystkim ich 
działanie immunosupresyjne i przeciwzapalne [1]. Stosowane 
są w leczeniu chorób autoimmunologicznych, zapalnych, 
nowotworowych [2] dotyczących różnych układów narzą-
dów. Znajdują zastosowanie w leczeniu schorzeń reumato-
logicznych, jak reumatoidalne zapalenie stawów [3], toczeń 
układowy rumieniowaty [4], neurologicznych, jak miastenia 
[5], pulmonologicznych, jak przewlekła obturacyjna choroba 
płuc, astma [4], sarkoidoza [6], a także w chorobach okuli-
stycznych, alergicznych, dermatologicznych czy gastroente-
rologicznych [4]. Należy jednak pamiętać, że przyjmowanie 
glukokortykosteroidów może prowadzić do wystąpienia wie-
lu działań niepożądanych. Do najczęstszych należą: rozwój 
osteoporozy, hiperglikemii, a nawet cukrzycy, chorób serco-
wo-naczyniowych, w tym nadciśnienia tętniczego, otyłości 
[1, 7], osłabienie siły mięśniowej, jak również wystąpienie 
depresji, zaburzeń snu, zaburzeń funkcji poznawczych [8].

Stan nadmiaru glikokortykosteroidów nazywamy zespo-
łem Cushinga. Może on wynikać z nadmiernej podaży gli-
kokortykosteroidów z zewnątrz lub z nadmiernej ich syntezy 
endogennej [9]. Najczęstszą przyczyną zespołu Cushinga 
jest jego postać jatrogenna, związana ze steroidoterapią [2], 
natomiast najczęstszą postacią o przyczynie endogennej jest 
choroba Cushinga, spowodowana gruczolakiem przysadki 
wydzielającym w nadmiarze ACTH [10, 11].

Warto zwrócić tutaj uwagę na fakt, iż z ryzykiem wystąpie-
nia powikłań steroidoterapii wiąże się nie tylko przyjmowa-
nie leków doustnie, ale także drogą parenteralną: wziewnie, 
miejscowo oraz w postaci iniekcji [2].

WPŁYW GLIKOKORTYKOSTEROIDÓW NA UKŁAD 
ROZRODCZY

Jak wspomniano powyżej, steroidoterapia może doprowadzić 
do wielu powikłań ogólnoustrojowych. Działania niepożą-
dane wynikające z przyjmowania glikokortykosteroidów 
mogą dotyczyć także układu rozrodczego [1].

Wpływ glikokortykosteroidów na układ rozrodczy 
u mężczyzn
Stosowanie GKS może skutkować hamowaniem wydzielania 
GnRH przez podwzgórze oraz hamowaniem odpowiedzi 
przysadki na GnRH, co w dalszej kolejności prowadzi do 
zmniejszonego wydzielania testosteronu u mężczyzn [12]. 
Powyższe zmiany w funkcjonowaniu osi podwzgórze–przy-
sadka–gonady mogą prowadzić do zaburzeń spermatogenezy 
[13]. Efektem terapii wysokimi dawkami GKS, ze względu 
na wpływ na zmniejszenie wydzielania gonadotropin przez 
przysadkę, może być obniżenie stężenia zarówno estrogenów, 
jak i testosteronu [1].

Także hiperkortyzolemia, będąca wynikiem endogennej 
produkcji kortyzolu, wtórnej do stresu, powoduje zaburzenia 
w funkcjonowaniu osi podwzgórze–przysadka–gonady [14].

Według doniesień przewlekły stres prowadzi do obniżenia 
syntezy testosteronu i LH oraz zaburzeń spermatogenezy 
u mężczyzn. Poza wpływem na ilość plemników przewlekły 
stres może także wpływać na zmniejszenie ich ruchliwości 
[15].

W związku z faktem, że długotrwała terapia glikokortyko-
steroidami może prowadzić do hipogonadyzmu u mężczyzn, 
należy pamiętać, by podczas jej stosowania okresowo badać 
mężczyzn po kątem wystąpienia hipogonadyzmu [16].
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Wpływ glikokortykosteroidów na układ rozrodczy 
u kobiet
Oddziaływanie GKS na oś podwzgórze–przysadka–gonady 
prowadzi do zaburzeń w funkcjonowaniu układu rozrodcze-
go także u kobiet. W przebiegu zespołu Cushinga mogą wy-
stępować: zaburzenia miesiączkowania pod postacią wtórne-
go braku miesiączki [17], zaburzenia miesiączkowania o typie 
oligomenorrhea [10], obniżenie libido [18], jak również może 
dojść do rozwoju hirsutyzmu [19]. Część danych wskazuje, 
że zaburzenia miesiączkowania pojawiają się u 25% kobiet 
otrzymujących steroidoterapię [5]. A według innych badaczy 
rozpowszechnienie zaburzeń miesiączkowania u pacjentek 
z zespołem Cushinga może sięgać nawet 75% [20].

Ponadto glukokortykosteroidy mogą zmniejszać wpływ 
estradiolu na wzrost macicy [21, 22] oraz hamować wzrost 
pęcherzyków jajnikowych i endometrium [23]. Uważa się 
również, że przewlekła ekspozycja na GKS może dopro-
wadzić do zahamowania procesu dojrzewania płciowego 
[24], przy czym ten efekt nie jest związany z wpływem na 
wydzielanie GnRH i LH [25].

Jak już wspomniano, hiperkortyzolemia rozwijająca się 
w przebiegu przewlekłego stresu również prowadzi do zabu-
rzeń w funkcjonowaniu osi podwzgórze–przysadka–gonady 
[14]. Przy czym wpływ stresu (za pośrednictwem aktywacji 
osi podwzgórze–przysadka–nadnercza) na układ rozrodczy 
u kobiet jest mniej wyraźny niż u mężczyzn [26].

Warto wspomnieć, że hipogonadyzm w przebiegu zespołu 
Cushinga może także wynikać z ucisku komórek gruczolaka 
przysadki na pozostałą część gruczołu [10].

Glikokortykosteroidy a ciąża
Kolejnym aspektem dotyczącym zależności między gliko
korykosteroidami a układem rozrodczem jest ich wpływ 
na ciążę. Z jednej strony stosowane GKS z powodu różnych 
chorób niezwiązanych z ciążą mogą prowadzić do jej powi-
kłań, z drugiej zaś same znajdują zastosowanie w położni-
ctwie [27].

Podczas ustalania terapii glikokortykosteroidowej podczas 
ciąży należy zwrócić uwagę na stopień przechodzenia danego 
leku przez łożysko. Przykładowo prednizolon wykorzysty-
wany w terapii chorób zapalnych [28] w mniejszym stopniu 
przechodzi przez łożysko niż deksametazon czy betametazon 
[29]. Niektóre zaś leki w niewielkim stopniu są wchłaniane 
z jelit do krążenia ogólnego, jak budezonid stosowany w te-
rapii nieswoistych zapaleń jelit, z tego względu będący dość 
bezpiecznym lekiem w czasie ciąży [30].

Do powikłań wynikających z nadmiernej ekspozycji na 
glikokortykosteroidy w czasie ciąży należą: poród przed-
wczesny, poronienie, wewnątrzmaciczne obumarcie płodu. 
Ponadto steroidoterapia może zwiększać ryzyko rozwoju 
nadciśnienia tętniczego, cukrzycy ciążowej czy stanu prze-
drzucawkowego [17]. Z kolei w związku z wpływem gliko-
kortykosteroidów na syntezę elementów tkanki łącznej ich 
stosowanie może zwiększać ryzyko przedwczesnego pęknię-
cia błon płodowych [31].

Z przyjmowaniem wysokich dawek GKS w czasie ciąży 
wiąże się także ryzyko rozwoju wtórnej niedoczynności 
nadnerczy u noworodka. Należy jednak podkreślić, że po-
zostawienie choroby zapalnej bez leczenia niesie zazwyczaj 
większe ryzyko niż stosowana steroidoterapia [32]. Według 
niektórych doniesień stosowanie glukokortykosteroidów 
w czasie I trymestru ciąży może zwiększać ryzyko rozwoju 
rozszczepu podniebienia u płodu [29].

Potencjalnym powikłaniem wynikającym z przyjmowania 
glikokortykosteroidów w czasie ciąży jest również wewnątrz-
maciczne zahamowanie wzrostu płodu, którego wystąpienie 
może mieć konsekwencje także w życiu pozapłodowym [33, 
34]. Jednak dane z literatury dotyczące ryzyka wystąpienia 
tego powikłania są sprzeczne [29].

Jednocześnie GKS są wykorzystywane w czasie ciąży w celu 
zapobiegania niektórym powikłaniom położniczym. Część 
badaczy uważa, że mogą być one stosowane w celu zapobie-
gania poronieniom nawykowym czy porodom przedwczes-
nym [27]. Znajdują zastosowanie w leczeniu wrodzonego 
przerostu nadnerczy, powodują przywrócenie płodności, 
mogą zapobiegać poronieniom [35]. Corenblum i wsp. zbadali 
wpływ stosowanych GKS na płodność u kobiet z przedwczes-
nym wygasaniem czynności jajników. W wyniku wdrożonej 
terapii w ciążę zaszły 2 spośród 11 badanych kobiet [36].

Należy zwrócić uwagę na fakt, iż wybór danego glikokor-
tykosteroidu zależy od tego, w jakim celu jest stosowany. 
U będących w ciąży kobiet z wrodzonym przerostem nadner-
czy w profilaktyce maskulinizacji zewnętrznych narządów 
zewnętrznych u płodów żeńskich podaje się deksametazon, 
gdyż ten lek dobrze przechodzi przez łożysko. Natomiast 
u kobiet z wrodzonym przerostem nadnerczy, u których 
wykluczono zagrożenie wystąpienia choroby u dziecka, 
substytucyjnie podaje się hydrokortyzon, ponieważ ten lek 
w niewielkim stopniu przenika przez łożysko i jego wpływ na 
organizm rozwijającego się płodu będzie mniejszy. Ograni-
czone są natomiast dane na temat prednizonu [37]. GKS znaj-
dują także zastosowanie w stymulacji dojrzewania płuc płodu 
przy zagrażającym porodzie przedwczesnym [38]. Mają one 
zwiększać produkcję surfaktantu, objętość oddechową oraz 
sprzyjać usuwaniu płynu owodniowego z płuc płodu [39]. 
Ponadto ich zastosowanie ma na celu zmniejszenie ryzyka 
krwawienia do komór mózgu oraz wystąpienia martwiczego 
zapalenia jelit [38]. W tym celu stosuje się przede wszystkim 
deksametazon i betametazon [28]. Leczenie to wdraża się 
do 34. tygodnia ciąży [40]. Deksametazon podaje się 4 razy 
w dawce 6 mg w odstępach 12-godzinnych, a betametazon 2 
razy w dawce 12 mg w odstępie 24 godzin [41]. Steroidy łatwo 
przechodzące przez łożysko znajdują także zastosowanie 
w zapobieganiu wystąpienia bloku serca u płodów z toczniem 
układowym rumieniowatym [32].

Warto na koniec dodać, że w pewnej grupie kobiet z cho-
robami reumatologicznymi otrzymujących steroidoterapię 
ciąża może być czasowo przeciwwskazana, co wymaga zasto-
sowania skutecznych metod antykoncepcji i ma dodatkowe 
implikacje związane z interakcjami leków – GKS oraz anty-
koncepcji hormonalnej. Ponadto jednoczesne przyjmowanie 
powyższych leków może potęgować wybrane działania nie-
pożądane, jak w przypadku stosowania octanu medroksy-
progesteronu w postaci iniekcji razem z GKS, co prowadzi 
do zwiększonej utraty gęstości mineralnej kości [42].

Steroidy anaboliczne
Warto krótko wspomnieć także o wpływie steroidów ana-
bolicznych na układ płciowy. Stosowanie testosteronu może 
bowiem prowadzić do zahamowania osi podwzgórze–przy-
sadka–jądro i w efekcie przyczyniać się do zmniejszenia 
syntezy LH i FSH, co może skutkować zaburzeniami sper-
matogenezy [43]. Powyższe zaburzenia prowadzą do rozwoju 
hipogonadyzmu hipogonadotropowego [44]. Przyjmowanie 
testosteronu może doprowadzić do atrofii komórek Leydiga, 
zmniejszenia objętości jąder i azoospermii [45].
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PODSUMOWANIE

Glikokortykosteroidy należą do leków powszechnie wy-
korzystywanych w terapii różnych chorób. Niestety ich 
przyjmowanie może skutkować rozwojem wielu działań 
niepożądanych, w tym ze strony układu rozrodczego. Dane 
z literatury donoszą, że leki te mogą prowadzić poprzez 
hamowanie osi podwzgórze–przysadka–gonady do hipo-
gonadyzmu oraz powodować zaburzenia płodności. Często 
konieczne jest ich przyjmowanie także w czasie ciąży. Aby 
zapobiegać rozwojowi działań niepożądanych, konieczna 
jest znajomość farmakodynamiki leków. W sytuacji gdy 
lek ma wpływać na płód, należy wybierać preparaty dobrze 
przechodzące przez łożysko. Gdy GKS są stosowane w tera-
pii choroby niezwiązanej ciążą u pacjentki będącej w ciąży, 
wybiera się takie leki, które przechodzą przez łożysko w ogra-
niczonym stopniu. Należy jednak pamiętać, że zazwyczaj 
ryzyko związane ze stosowaną terapią jest mniejsze niż to 
wynikające z braku jej wdrożenia. Potrzebnych jest jednak 
więcej badań nad profilem bezpieczeństwa steroidoterapii, by 
móc dokładniej określić bezpieczne i jednocześnie skuteczne 
w leczeniu dawki glikokortykosteroidów.
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Glucocorticoids and the reproductive system
Abstract
Glucocorticoids (GKS) are widely used in the treatment of various diseases due to their immunosuppressive and anti-
inflammatory effects. Their influence on the occurrence of metabolic complications, the increase of cardiovascular risk or 
changes in external appearance, is well-known. However, glucocorticosteroids may also lead to various complications in 
the functioning of the reproductive system and may interfere with the normal course of pregnancy. On the other hand, it 
should also be remembered that GKS are used in the prevention of some obstetric complications. Most of the complications 
of steroid therapy result from the effect of glucocorticoids on the functioning of the hypothalamic-pituitary-gonads axis. 
Adverse effects on the part of the genital system associated with the reception of steroids include: menstrual disorders, 
impaired fertility, lower libido, development of hirustism and pregnancy-related complications, such as: foetal growth 
suppression, secondary foetal adrenal insufficiency or pre-eclampsia development in a pregnant woman. At the same 
time, GKS are used to stimulate foetal lung maturation when there is a threat of preterm delivery and in preventing the 
masculinization of the external genital organs and the risk of congenital adrenal hyperplasia. When choosing a therapy, it 
should be remembered that the individual glucocorticosteroids used in the therapy differ in their profile of action, including 
the degree of passage through the placenta, which has significant clinical consequences.
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