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Adrenokortikoid = Kortikosteroid

• Kortikosteroid ifadesi glukokortikoid ve 
mineralokortikoidlerin her ikisini birden yansıtır.

• Doğal olarak sentezlenen glukokortikoidlerin az da olsa 
mineralokortikoid etkinliği mevcuttur.

Adrenal kortekste zona 
fasikulata’da kolesterolden 
sentezlenir.



Adrenokortikoidler

Glukokortikoid etkisi baskın olanlar
• Kortizon
• Hidrokortizon 

Mineralokortikoid etkisi baskın olanlar
• Aldosteron 

Androjenler ve progesteron



Glukokortikoidler

• Lipofilik yapıda düşük molekül ağırlıklı steroid yapıda hormonlar

• Depolanmayıp gerektiğinde sentezlenirler

• Plazma konsantrasyonu sabah 16 mgr/dL ve akşam 4 mgr/dL

• Yarı ömrü 60-90 dk olup karaciğerde metabolize edilerek 
böbreklerden atılmaktadır.



Glukokortikoidler

• Fizyolojik olarak günde 10-20 mg 
kortizol sekrete edilir;

 %10’u dolaşımda serbest halde

 Geri kalanı transkortine ve daha az 
oranda da albümine bağlı 
taşınmaktadır.

• Sentez ve salgılanmaları hipotalamus-
hipofiz-adrenal aksının birlikte 
çalışması ve negatif feedback
mekanizması ile düzenlenir. 



Glukokortikoidler

 Periferik dokuda enfeksiyon, 
travma yada operasyon gibi bir 
strese bağlı oluşan inflamatuar 
yanıt durumunda ortamda IL-1, 
IL-6 ve interferon gibi sitokinler 
üretilip sistemik dolaşıma geçer, 
HPA aksı uyarır ve endojen 
glukokortikoid üretimi artar.



• Hücre içinde Glukokortikoid Reseptörü’ne bağlanır

• GR kompleksi nükleusa geçer

• GRE’e (Glucocorticoid Response Element) bağlanarak bazı genlerin 
ekspresyonunu artırır veya azaltır.

• Neredeyse tüm genlerin %1’inin etkilendiği bu sürece “Genomik 
etki” denilmektedir.

Bu etkinin gözlenmesi için minimum yarım saat gereklidir

İmmunolojik etkileri



• Transkripsiyonu artan proteinler;

• Lipokortin membrana bağlı fosfolipidlerin araşidonik aside 
dönüşümünü sağlayan fosfolipaz A2 enzimi inhibe eder ve 
prostaglandin, lökotrien, IL, IFN-α ve TNF-α gibi çeşitli sitokinlerin 
oluşumunu engeller.

• İnhibitör kappa β α birçok enflamatuvar proteinin sentezini artıran 
nükleer faktör kappa β’nin serbest hale geçişini engeller.

• Glukokortikoidler COX-2’yi baskılayarak kompleman sistemini inhibe 
ederler.

İmmunolojik etkileri



İmmunolojik etkileri

 Çok sayıda proinflamatuar sitokinin üretim ve salgılanması 
inhibe olur
 IL-1α, IL-1β, IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-8, IL-11, IL-12, IL-13, 

IL-16, IL-17, IL-18, IFN-γ, TNF, GM-CSF

 Tüm bu aşamalar sonrasında birkaç saat içerisinde 
enflamasyon çeşitli basamaklarda inhibe olur.
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Figure 1. Immunologic effects of glucocorticoids. 

Glucocorticoids significantly impact both the innate and 

adaptive ...
İmmunolojik etkileri

Antienflamatuar etkileri ile 
dengesiz ve aşırı immun
yanıt önlenir.

Glukokortikoidler genel 
olarak humoral
immüniteden ziyade sellüler
immünite üzerine 
etkindirler.

https://doi.org/10.1093/cid/ciad474
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İmmunolojik etkileri

 Enfeksiyon bölgesinde immun
sistem hücrelerinin toplanmasını ve 
aktivasyonunu azaltır.

Makrofajların ve nötrofillerin 
fagositik aktivitesini inhibe ederler.

Olgunlaşmamış nötrofiller kemik 
iliğinden dolaşıma mobilize olur, 
ekstravazyonun inhibisyonu nedeni 
ile dokularda birikimi azalır.

https://doi.org/10.1093/cid/ciad474


İmmunolojik etkileri

• Apoptozun artması sonucu eozinofillerde dramatik azalma olur.
• Makrofaj ve T-lenfositlerde apoptozise yol açarlar ve yüksek 

dozlarda T-hücre fonksiyonlarını baskılarlar, en belirgin etki CD4 
hücrelerinde olmaktadır.

• Uzun süre kullanımlarında lenfosit sayısındaki azalmanın 
belirginleşmesiyle hipogamaglobulinemi de gelişebilmektedir.

• Özellikle yüksek doz kullanımda kronik enflamasyonda rolü olan 
fibroblastlar baskılanır. Neticede kollajen, elastin ve glikozamin 
oluşumu inhibe edilerek onarım süreci geciktirilir.



*Nötrofilik

lökositoz

*Monositopeni

*Eozinopeni

*Lenfopeni

Sentetik Glukokortikoid uygulamasından sonra ki

4 ila 6 saat içinde;



Sentetik glukokortikoidler

• Mineralokortikoid etkileri azaltılmış, buna karşın glukokortikoid 
etkileri güçlendirilmiş kortizon türevleridir;

Prednison

Prednisolon (Deltacortril®)

Metilprednisolon (Prednol-L®)

Deksametason (Dekort®)
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 Güçlü antienflamatuvar etki

Ulus Romatol Derg 2021;13(2):73-84



Enfeksiyon hastalıklarında kortikosteroid;

• Septik şoktaki erişkin hastalarda hipotansiyonu düzeltmek için gerekli sıvı 
ve vazopresör desteğine rağmen kan basıncı yanıtı yetersizse intravenöz 
hidrokortizon verilmesi düşünülmelidir.

• Tüberküloz ve akut bakteriyel menenjitte bakteriyel toksine bağlı 
enflamasyonu ve uzun dönemde komplikasyonları önlemek yönünden 
steroid kullanımı yararlı kabul edilmektedir. Benzer şekilde ağır tablo 
sergileyen nörobruselloz olgu serilerinde de yararlı bulgular saptandığı 
bildirilmiştir.

• Pneumocystis jiroveci pnömonisinde antibiyotikle birlikte kullanımı klinik 
kötüleşmeyi önlenmektedir.

• Alerjik bronkopulmoner aspergillozda hava yollarında aspergillus türlerine 
karşı var olan destrüktif enflamatuvar yanıtın tedavisinde yine 
antifungallerle birlikte kortikosteroid verilmesi esastır.



Enfeksiyon hastalıklarında kortikosteroid;



• Sistemik glukokortikoid kullanımının prevalansı %0.5 ila %17 arasında 
değişmektedir;

Çalışmaya ve popülasyona bağlı

Yaşlılar arasında en yüksek





ENFEKSİYON RİSKİ

• Doz ve süre ile orantılı

• Hastaya özgü faktörlere bağlı
• Yaş

• Fonksiyonel durum

• Altta yatan hastalıklar (Kontrolsüz DM)

• Malignite

• Diğer immunosupresif ajanlar ile kombine kullanım



Tedavinin dozu ve süresi

10 günden az kullanımı “kısa” süreli kullanım

Bir aydan daha fazla kullanımı ise “uzun” süreli kullanım

Prednizolonun <0.25 mg/kg/gün dozlarda antienflamatuvar etki,

>0.5 mg/kg/gün dozlarda ise immunosupresif etkisi artar.

Pulse tedavi 250 mg/gün metilprednizolon ve üstündeki dozun 1-3 gün 
süreyle 150 mL medifleks izotonik mayi içinde 60-120 dakikada parenteral
yolla infüzyon şeklinde verilmesidir. Etkisi 6 hafta kadar sürebilmektedir. 
Aritmi öyküsü varlığı, renal yetmezlik ve elektrolit bozukluğu taşikardi 
açısından dikkat edilmelidir.





• Glukokortikoidlerin çoğu durumda diğer immunosupresif ajanlarla 
kombine kullanımları nedeni ile artan fırsatçı infeksiyon riskini en iyi 
şekilde ortaya koymak oldukça güç

• Çoğu veri, artan enfeksiyon riskinin doz ve süre ile orantılı olduğunu 
göstermektedir

• Ancak doz ve sürede evrensel bir eşik değer yok



• İmmunosupresyonun derecesi 
glukokortikoidler arasında farklılık 
gösteriyor



• 7.5 mg/gün üzerinde prednizon kullananlarda fırsatçı 
enfeksiyon riski artmaktadır;

• Pneumocystis jiroveci Pnömonisi (PJP)
• Tüberküloz
• Herpes zoster
• Mantarlar
• Strongyloides hiperenfeksiyon sendromu (SHS)



• Çok merkezli bir vaka kontrol 
çalışması, 2000-2021

• 20 mg/gün Prednizon için 
hesaplanan yıllık PJP riski;

• IRD'li hastada %2

• HIV infekte kişide %6



PCP için profilaksi verelim mi?
 12 hafta boyunca 30 mg/gün Prednizon veya eşdeğeri kullanımı ile 

PJP arasında patofizyolojik bir ilişki olduğu görülmektedir

 Bir hastada PJP açısından önemli bir risk oluşturabilecek minimum 
doz ve sürenin ne olduğu konusunda bilgiler hala yetersiz



• İBH’nda invazif mantar 
enfeksiyonları TB'den 
daha sık görülmektedir.





• Kortikosteroidlerle 
invaziv mantar 
enfeksiyonu riski, 
anti-TNF’in
oluşturduğu riskin 
iki katından fazladır



• Tayvan, 1997-2010, bir yıl süre

• Fırsatçı enfeksiyonun genel kümülatif 
insidansı, steroid olmayan kohorta göre 
steroid kohortunda 136 kat daha yüksek.



Orta ve yüksek 

dozlar, daha yüksek 

fırsatçı enfeksiyon 

riskiyle ilişkili.

Ancak hastalık 

aktivitesinin kontrol 

edilememesi, risk 

artışının hastalıktan 

mı yoksa steroidden 

mi kaynaklandığının 
anlaşılması zor.





Risk 44 kat 
artıyor 

Risk 11 kat 
artıyor



 2006-2009

 94.677 kişi, 7 yıl takip, 6294 Herpes Zoster olayı

Sistemik kortikosteroid kullananlarda, kullanmayanlara kıyasla 

HZ riski %60 daha fazla.

Kümülatif prednizolon eşdeğerlerindeki her 100 mg'lık artış 

için HZ riskinde tahmini %3'lük bir artış.

Kortikosteroid kullanmaya başladıktan sonraki ilk ayda risk 6 
kat daha fazla



• Pulse metilprednizolon da dahil olmak üzere glukokortikoidler TB 
riskini artırmaktadır

• TB reaktivasyon riski, <15 mg/gün kullanıldığında 3 kat,

>15 mg kullanıldığında ise 8 kat artmaktadır.



• ≥28 gün ve ≥ 15 mg/gün kullanan hastalarda latent TB açısından 
tarama önerilmektedir.

• Glukokortikoid ve diğer immünosupresanlardan daha az etkilendiği için 
latent TB taramasında IGRA tercih edilir.

• Alkol - sigara kullananlarda, temas öyküsü olanlarda veya endemik 
ülkelerde yaşayanlarda <15 mg PEQ/gün tedavi alanlarda da tarama 
önerilir.

• Pulse tedavi planlandığında öncesinde latent TB taraması önerilir



• İmmunosupresif
tedaviye bağlı HBV 
reaktivasyon riski, 
hastanın hepatit B 
serolojisi ile 
ilişkilidir.



• Altta yatan hastalıklar 
HBV reaktivasyon
insidansında belirleyici 
rol oynar



• Steroid kullanımı HBV 
reaktivasyonu için bağımsız 
bir risk faktörüdür ve HBV 
replikasyonunu artırır.

• Enfeksiyon riski steroidin 
süresi ve dozu ile doğru 
orantılı.



Fırsatçı enfeksiyonları önleme stratejileri;

• Uygun hasta seçimi

• Lokal uygulamaların tercih edilmesi

• Alternatif gün uygulaması

• Tedavinin bireyselleştirilmesi

• Aşılama

• Taramaların yapılması
• Aktif enfeksiyon
• HBV
• Latent tüberküloz



PJP’nin önlenmesi

• ≥14-28 gün ve ≥15 mg prednizon kullanan IRD hastalarında PJP 
profilaksisi endikedir.

• PJP öyküsü olanlarda ve ek risk faktörü olanlarda daha düşük dozlarda 
yada pulse tedavi verildiğinde de profilaksi önerilir.

• Transplantasyon, ALL, lenfopeni, Kronik akciğer hastalığı, ek immunsupresif
ilaç kullanımı, vb

• PJP için ek risk faktörleri olmayanlarda dozlar <15 mg/gün 
düşürüldükten sonra profilaksinin kesilmesi düşünülebilir

• TMP/SMX 80 mg/400 mg/gün yada 160 mg / haftada 3 kez



PJP’nin
önlenmesi



HZ’in
önlenmesi

 >50 yaş kronik hastalığı olanlar,

 Tedaviden en az 4 hafta önce 
rekombinant zoster aşısı ile HZ’e karşı 
aşılanmalıdır



Latent TB ve HBV reaktivasyonunun önlenmesi



A. >4 hafta süreyle yüksek 
doz kortikosteroidler (>20 
mg/gün PEQ)

B. ≥8 hafta orta doz 
kortikosteroidler (10-20 
mg/gün PEQ)

HBV 
reaktivasyonunun
önlenmesi



TB reaktivasyonunun
önlenmesi



Strongyloides hiperenfeksiyon sendromu

• Glukokortikoidler kullanımı SHS için bilinen bir risk faktörüdür.

• Strongyloides stercoralis reaktivasyonu için gereken minimum doz ve 
süre bilinmemekle birlikte, ≥ 2 hafta boyunca ≥ 20 mg/gün prednizon 
kullanımı riski artırmaktadır.

• Endemik bölgelerde yaşayanlarda veya 6 aydan uzun süre ikamet 
edenlerde glukokortikoidlere başlamadan önce tarama ve ivermektin
ile preempitif tedavi önerilir.





Glukokortikoidlerin kesin kontrendikasyonları

• Psikoz hali,

• Aktif tüberküloz,

• Gözde herpes simpleks enfeksiyonu.

• Göreceli kontraendikasyonları ise viral ve fungal enfeksiyonlar, DM,HT, 
tromboflebit, osteoporoz, peptik ülser, psikoz eğilimi ve KKY.



AY, 24 yaş, erkek

• Fokal nöbet şikayeti ile 30 Mart 2022’de başvuruyor

• Özgeçmiş ve soygeçmişinde özellik yok,

• Çiğ köfte dükkanı var, orada çalışıyor,

• Seyahat öyküsü yok



AY, 24 yaş, erkek

• Malignite açısından onkoloji ve NRS tarafından tetkik ediliyor,
• 10.04 Tüm batın BT: Karaciğer boyutu 20 cm, subdiyafragmatik, paraaortik, 

parailiak ve sağ inguinal bölgelerde en büyüğü 20 cm ve yer yer konglamere
olan multiple LAP lar.

• Toraks BT: Sol AC üst loda subplevram milimetrik nodül

• Kontrastlı kranial MR: İntrakraial multiple kontrast tutan lezyonlar     
(İskemik - enflamatuar – enfeksiyöz süreç?)

• PET-CT: Batında LAP ve intrakranial lezyonlarda tutulum

• İntrakranial lezyon (met?) ve vasojenik beyin ödemi + LENFOMA? 
nedeni ile deksametazon 8 mg/gün dozunda başlanıyor.



AY, 24 yaş, erkek

• Hasta NRS ve genel cerrahi konseyinde tartışılıyor

• Bx için uygun olan sadece 15 mm boyutlu subdiyafragmatik lezyon 
mevcut

• 13.04.2022 tarihinde girişimsel radyoloji tarafından  İİAB ve tru-
cut bx yapılıyor.

• Tıbbi onkoloji ve NRS tarafından ayaktan takibine devam ediliyor.









19.04.2022: AY, 24 yaş, erkek

• 3-4 gündür olan sağ kol ve bacakta güçsüzlük, tepkilerinde azalma, 
konuşamama ve ateş şikayetleri ile acil servise başvuruyor. 

• FM’de bilinci uykuya meyilli, kooperesyon ve oryantasyonu yok,

• GKS: 11, Ateş: 37.8, Nabız:72/dk, SS:15/dk, TA:110/70 mm/Hg

• Sistem muayenelerinde ense sertliği mevcut, sağ hemiplejik, sağda 
babinski lakayt,



19.04.2022: AY, 24 yaş, erkek

• Kranial MR’da sol frontoparietal bölgede en geniş yerinde 23 mm 
çaplı içerisinde fokal hemorajik alanlar izlenen ve çevresinde 
yoğun vazojenik ödeme neden olan hemorajik lezyon alanı 
izlendi. Bası etkisine bağlı sol lateral ventrikül korpusu deplase 
görünümdedir. Orta hat yapıları 7 mm sağa doğru şift 
oluşturmuştur.

• Nöroloji: Kitle? Met? Abse?







19.04.2022: AY, 24 yaş, erkek

• Hasta servisimize yatırılarak 
seftriakson ve asiklovir başlanıyor.

• Yatışının ikinci günü;



20.04.2022: AY, 24 yaş, erkek

• Tıbbi onkoloji: Steroid ile kitlelerin gerilemesi ve tru-cut bx sonucunun 
nekrotizan granülom ile uyumlu olduğunun öğrenilmesi üzerine 
malignite tanısından uzaklaşıldı. Vaskülit? TB?

• Anti-TB tedavisi başlandı.

• YBÜ’ne transfer edildi.







AY, 24 yaş, erkek

• 29.04.2022: Sol dekompresif
kraniyektomi



AY, 24 yaş, erkek

• 02.05.2022: Melena, gastroskopide midede ülser

• 06.05.2022: Sol akciğerde spontan pnömotoraks, göğüs tüpü 
takıldı

• YBÜ takiplerinde ateşi devam ediyor

• 23.06.2022: YBÜ’ne yatışının 65.gününde exitus.



Özetle

• Risk değerlendirmesi

• Tüberküloz ve HBV taraması

• Aşı gerekliliğini değerlendirin

• Proflaksi açısından değerlendirin

Kortikosteroid kullanımında uygun 
hastanın seçilmesi, dozun en aza 
indirilmesi, sürenin kısa tutulması, 
mümkünse lokal olarak uygulanması


