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RESUMO

Introdugdo: Os glicocorticoides constituem uma classe de esteroides amplamente prescrita na rotina médica
gracas ao seu potente efeito imunossupressor e anti-inflamatorio. Sdo indicados rotineiramente no manejo de
quadros alérgicos, respiratorios, autoimunes ¢ inflamatérios. Contudo, apesar de sua inegavel eficacia, a
corticoterapia de longa duragdo esta ligada ao desenvolvimento de diversas complicagdes sistémicas, as quais
podem impactar negativamente tanto a seguran¢a do tratamento quanto a qualidade de vida do paciente.
Objetivo: Avaliar os principais impactos terapéuticos e os eventos adversos decorrentes da utilizagdo cronica de
glicocorticoides, além de mapear as estratégias adotadas para prevenir e atenuar essas complicagdes. Método:
Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura com abordagem qualitativa, descritiva e exploratoria,
desenvolvida a partir de buscas estruturadas em quatro bases de dados cientificas. Apds a exclusdo dos registros
duplicados e o crivo rigoroso dos critérios de elegibilidade, a amostra final foi composta por 16 artigos.
Resultados: As evidéncias analisadas apontam uma forte correlacdo entre a terapia prolongada com esses
farmacos e o surgimento de disturbios de ordem metabdlica, enddcrina, cardiovascular, osteomuscular,
imunolégica e neuropsiquiatrica. Destacam-se, entre os principais agravos, o diabetes induzido por corticoides,
hiperglicemia, osteoporose, hipertensdo arterial, fraturas vertebrais, ganho ponderal, aumento na incidéncia de
infec¢des e a supressdo do eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal. Observou-se que a gravidade desses quadros esta
intimamente atrelada ao tempo de exposi¢do, a dose cumulativa, a poténcia do principio ativo utilizado e as
particularidades clinicas de cada individuo. Conclusdo: A administragdo continua desses medicamentos exige
uma conduta cautelosa e estritamente individualizada. Torna-se imprescindivel a realizagdo de um
monitoramento clinico e laboratorial constante, apoiado por uma equipe multiprofissional, visando garantir o
equilibrio seguro entre os ganhos terapéuticos pretendidos e a mitigacao dos riscos associados.
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ABSTRACT

Introduction: Glucocorticoids constitute a class of steroid medications frequently prescribed in clinical settings
for their potent immunosuppressive and anti-inflammatory effects. They are routinely indicated for managing
allergic, respiratory, inflammatory, and autoimmune conditions. However, despite their proven efficacy, the
chronic administration of these drugs is linked to various systemic complications that can negatively impact both
patient quality of life and overall treatment safety. Objective: To evaluate the primary therapeutic benefits and
adverse events stemming from long-term glucocorticoid therapy, and to map out current strategies for mitigating
and preventing these associated risks. Method: This study consists of a qualitative, descriptive, and exploratory
integrative literature review. Searches were carried out across four scientific databases. Following the exclusion
of duplicate records and the rigorous application of eligibility criteria, 16 articles were included in the final
review. Results: The analyzed evidence highlights a strong correlation between prolonged corticosteroid therapy
and the onset of cardiovascular, metabolic, endocrine, musculoskeletal, neuropsychiatric, and immunological
disorders. The most prominent adverse events include corticosteroid-induced diabetes, hyperglycemia,



osteoporosis, vertebral fractures, weight gain, hypertension, increased susceptibility to infections, and
hypothalamic-pituitary-adrenal axis suppression. The severity of these conditions is closely tied to the patient's
individual clinical profile, cumulative dosage, overall treatment duration, and the specific pharmacological
potency of the drug used. Conclusion: The chronic use of these medications demands a highly individualized
and cautious approach. Continuous laboratory and clinical monitoring, supported by a multidisciplinary
healthcare team, is essential to safely balance the desired therapeutic outcomes with the effective prevention of
adverse effects.
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INTRODUCAO

Os glicocorticoides sdo farmacos que mimetizam a acdo dos hormdnios esteroides
produzidos naturalmente pelo cortex da glandula suprarrenal'. Sua produgio fisioldgica ¢é
regulada pelo eixo hipotdlamo-hipofise-adrenal, que participa da resposta ao estresse ¢ da
regulagio de processos metabolicos, cardiovasculares, renais, neuroldgicos e imunoléogicos'=.
No contexto terapéutico, esses medicamentos apresentam ampla utilizacdo devido as suas
propriedades anti-inflamatorias e imunossupressoras, sendo empregados em doengas como
artrite reumatoide, lupus eritematoso sistémico, doenca inflamatoria intestinal, asma e
dermatites, além de serem utilizados em reagdes alérgicas graves e em pacientes submetidos a
transplantes™.

Entre os glicocorticoides utilizados na pratica clinica destacam-se hidrocortisona,
prednisolona, metilprednisolona e dexametasona®®. Esses medicamentos apresentam
diferencas relacionadas a poténcia anti-inflamatoria e a meia-vida, caracteristicas que
assumem importancia durante tratamentos prolongados, uma vez que determinados esquemas
podem estar associados a maior exposi¢do sistémica e, consequentemente, maior risco de
complicagdes®’.

Embora apresentem elevada eficacia, os glicocorticoides podem produzir efeitos
adversos quando utilizados de maneira prolongada ou inadequada®®. Entre as complicagdes
descritas encontram-se supressdo do eixo hipotadlamo-hipofise-adrenal, hiperglicemia,
osteoporose, catarata, hipertensdo arterial, retencao hidrossalina, atrofia muscular, alteracdes
psiquiatricas e maior susceptibilidade a infecgdes®®. Também podem ocorrer efeitos locais
relacionados & via de administragdo, como candidiase orofaringea e disfonia durante o uso
inalatdrio e atrofia cutdnea no uso topico™®.

Dessa forma, considerando a ampla utilizacdo desses medicamentos e o potencial de
toxicidade associado a exposicao prolongada, torna-se relevante compreender os principais
efeitos adversos relacionados a corticoterapia e as estratégias disponiveis para sua prevengao.

O objetivo desta revisdo foi investigar os principais efeitos terapéuticos e adversos associados



ao uso prolongado de glicocorticoides e discutir medidas capazes de reduzir suas

complicagdes.

METODO

Foi realizada uma revisao integrativa da literatura, de carater exploratério, descritivo e
qualitativo, com o proposito de sintetizar evidéncias cientificas relacionadas aos efeitos
decorrentes do uso prolongado de glicocorticoides e as estratégias destinadas a prevencao e
redugdo de seus efeitos adversos. O processo de elaboragdo envolveu definicdo da questdo
norteadora, estabelecimento dos critérios de inclusdo e exclusio, selecao das bases de dados,
busca dos estudos, avaliagdo das evidéncias, interpretacdo e sintese dos resultados. As buscas
foram realizadas nas bases PubMed, Medline, Scopus e Biblioteca Virtual em Saude. Foram
empregados os descritores “Glucocorticoids”, “Adverse Effects”, “Long-Term Use”,
“Corticosteroid Therapy” e “Drug Toxicity”, além de seus correspondentes em portugués e
espanhol, combinados por meio dos operadores booleanos “AND” e “OR”. Foram
considerados artigos em portugués, inglés e espanhol, relacionados diretamente ao tema e
disponiveis integralmente.

A selecdo ocorreu em duas etapas, inicialmente pela andlise dos titulos e resumos e,
posteriormente, pela leitura completa dos estudos potencialmente elegiveis. A organizacdo e a
triagem foram realizadas com auxilio da plataforma Rayyan®. Foram identificados 53
estudos, dos quais dois foram excluidos por duplicidade. Dos 51 restantes, 35 foram excluidos
apos a andlise dos titulos e resumos, resultando em 16 artigos incluidos na revisao final. Os

dados foram organizados em quadro-sintese e analisados de forma descritiva e qualitativa.

RESULTADOS

Os 16 estudos incluidos apresentaram diferentes delineamentos metodologicos,
incluindo estudos observacionais, retrospectivos, transversais, coortes retrospectivas, ensaios
clinicos randomizados e séries de casos. De maneira geral, os resultados apontaram
associacdo entre a exposicdo prolongada aos glicocorticoides e alteragdes metabdlicas,
endodcrinas, osteomusculares e neuropsiquiatricas, além de maior ocorréncia de insuficiéncia
adrenal, osteoporose, hiperglicemia, fraturas vertebrais, infec¢des e alteracdes
cardiovasculares.

A supressao do eixo hipotdlamo-hipofise-adrenal constitui uma das principais
complicagdes relacionadas a corticoterapia prolongada'?. A administragio continua de

glicocorticoides pode inibir a secregdo de CRH e ACTH, reduzindo a producdo enddgena de



cortisol e favorecendo o desenvolvimento de insuficiéncia adrenal secundaria ou terciaria'~. A
intensidade dessa supressdo apresenta relacdo principalmente com a dose e o tempo de
exposicdo ao medicamento'?. Entre os estudos analisados, Sagar et al."' identificaram
evidéncias de insuficiéncia adrenal tercidria em aproximadamente 43% dos pacientes
reumatologicos avaliados, sendo as doses mais elevadas de prednisolona associadas & maior
probabilidade de alteragcdes no teste de Synacthen. Salmerén et al.'® identificaram
insuficiéncia adrenal secunddria em metade dos casos avaliados, enquanto os demais
pacientes apresentaram recuperacao do eixo HHA apo6s o desmame. Esses achados reforgam a
importancia da reduc¢do gradual e do acompanhamento endocrinolégico em pacientes
submetidos a corticoterapia prolongada.

As alteragdes metabolicas constituiram outro grupo importante de eventos adversos®™.
Entre os principais achados destacaram-se hiperglicemia, diabetes mellitus, ganho ponderal e
alteragdes lipidicas®”. Os glicocorticoides interferem no metabolismo da glicose, favorecendo
aumento da producao hepatica de glicose, redugdo de sua utilizagdo periférica e resisténcia a
insulina*”’.

A exposicdo prolongada aos glicocorticoides também esteve relacionada a
deterioragdo da saude Ossea. Osteoporose e fraturas vertebrais foram identificadas entre as
principais complicagdes, especialmente em individuos submetidos a maior exposi¢cao
cumulativa®*'®. No estudo de Rotta et al."’, a prevaléncia de fraturas vertebrais radiograficas
foi de 21,7%, enquanto fraturas vertebrais previamente ndo diagnosticadas foram
identificadas em 14,2% dos pacientes. Jensen et al.'”” demonstraram que o uso de alendronato
foi associado a melhora da densidade mineral Ossea da coluna lombar ¢ a redugdo da
reabsor¢ao Ossea em pacientes submetidos a quimioterapia. Entretanto, ndo houve redugao
estatisticamente significativa do risco de fraturas®.

A revisdo também identificou repercussdes cardiovasculares e imunoldgicas
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relacionadas a corticoterapia prolongada Entre os eventos descritos encontram-se

hipertensdo arterial, insuficiéncia cardiaca e aumento da susceptibilidade a infecgdes'*'2. Em
pacientes com dermatomiosite e polimiosite, o uso prolongado de glicocorticoides esteve

associado a maior frequéncia de complicagdes, particularmente insuficiéncia cardiaca e

osteoporose, além de maior niimero de hospitalizagdes e utilizacdo de recursos de saude'*'?.

Em pacientes com arterite de células gigantes, eventos adversos ocorreram em 64% dos

individuos avaliados, com destaque para fraturas Osseas, infec¢des e hipertensdo arterial'>'*,

Os estudos também demonstraram heterogeneidade nas praticas de desmame,
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reforgando a necessidade de protocolos baseados em evidéncias'“ . Em pacientes com



hepatite autoimune, por exemplo, a reducdo lenta da dose esteve associada a melhores
desfechos clinicos, com menor risco de progressao da doenga, transplante hepatico e obito
relacionado ao figado'*'°. Dessa maneira, a decisdo sobre manutengio, redu¢do ou suspensio
da corticoterapia deve considerar a doenca de base, a dose utilizada, o tempo de exposicao, a
presenga de comorbidades e os riscos associados a supressdo adrenal e a recidiva da
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doenca O manejo racional e individualizado constitui elemento fundamental para

equilibrar eficacia terap€utica e seguranga.

CONCLUSAO

O uso prolongado de glicocorticoides, embora de elevada relevancia terapéutica, estd
associado a multiplas complicacdes sistémicas, afetando de forma expressiva os sistemas
metabodlico, endocrino, osteomuscular, cardiovascular e imunologico. Entre os principais
eventos adversos observados destacam-se a supressdo do eixo hipotalamo-hipofise-adrenal,
insuficiéncia adrenal, hiperglicemia, osteoporose, fraturas e infec¢des, sendo que a gravidade
dessa toxicidade esta diretamente relacionada a dose cumulativa, ao tempo de tratamento e a
presenca de comorbidades no paciente.

Para mitigar esses riscos, ¢ imprescindivel a adogdo de protocolos individualizados
que priorizem a menor dose eficaz ¢ o uso de terapias alternativas ou poupadoras quando
apropriado. O manejo seguro e racional exige monitoramento clinico e laboratorial continuo,
acompanhamento multiprofissional e a reducdo gradual da medicacdo para prevenir a
insuficiéncia adrenal, garantindo assim o equilibrio estrutural entre os beneficios do

tratamento e a manuten¢do da qualidade de vida.
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