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Introduccion

Nuestro objetivo en estas notas es brindar al médico de atencién pri-
maria las herramientas de conocimiento necesarias para un adecuado
manejo (o para acompafar el manejo cuando la indicacion la realiza el
especialista) fundamentalmente en lo relacionado a dosificacién,
equivalencias, efectos adversos, complicaciones agudas y crénicas y
supresion programada de los corticoides. EL médico de atencién prima-
ria debe decidir cudndo y como instituir terapia esteroidea, si usar tera-
pia diaria o en dfas alternos y cdmo suspenderla en forma segural-2-3,

¢Cudndo indicarlos?

Es importante que resolvamos antes algunas cuestiones: ; tiene el pa-
ciente una entidad en la que la eficacia de los corticoides sobrepasa los
riesgos? ;Existen terapias alternativas menos toxicas? ;Requerird trata-
miento prolongado? ; Tiene alguna patologia de base que pueda empeo-
rar con los esteroides? ;Serd mejor indicar terapia en dias alternos?3

:Qué droga?

La prednisona es la mds ampliamente prescripta por su corta accién,
bajo costo, practicamente nulo efecto mineralocorticoide, no necesa-
rio cuando el efecto buscado es el antiinflamatorio. La prednisolona
es el metabolito hepatico activo de la prednisona por lo cual es de uti-
lidad en trastornos de la funcién hepdtica. La-dexametasona es la de
mayor duracién de accién y 7 veces mds potente que la prednisona,
tiene mds efecto supresor del eje que las de corta accién. La hidrocor-
tisona es (til para suplemento parenteral cuando se sospecha insufi-
ciencia suprarenal ya que tiene mds efecto mineralocorticoide. La
fluorohidrocortisona es un potente mineralocorticoide sin efecto glu-
cocorticoide que se usa como reemplazo en la insuficiencia cértico su-
prarenal. Ver tabla 1.1.2.3

Tablal

Comparacion de preparaciones de corticoides
Compuesto Potencia activ. vida media

equivalente (mg) Mineralocorticoide biolégica

Accién corta
Hidrocortisona 20 ++ 8-12 hs
Prednisona 5 + 12-36 hs
Prednisolona 5 + 12-36 hs
Metilprednisolona 4 0 12-36 hs
Triamcinolona 4 0 12-36 hs
Accién prolongada
Dexametasona 0,75 0 36-54 hs
Betametasona 0,6 0 36-54 hs

¢Cuéles son los esquemas? ;Varian en eficacia y toxicidad?

De todas las dosificaciones posibles las de mayor potencial de toxici-
dad y también mayor eficacia son los pulsos endovenosos y las dosis
diarias divididas, por el contrario las bajas dosis a la mafiana produce
la menor toxicidad y menor eficacia. Mds interesante es las dosis en
dias alternos con mayor eficacia y menor toxicidad. La eleccién de-
pende de la gravedad de la enfermedad de base.1.3.4

¢Como se indican?

Terapia diaria

Seindica cuando la enfermedad estd muy activa, los sintomas son se-
veros y no se puede controlar con otras drogas. Si se dan una vez por
dia, debe ser a las 8,00hs. Las dosis divididas tienen mayor eficacia y
mayor toxicidad. La dosis depende de la enfermedad de base.

Terapia en dfas alternos

Se indica cuando el cuadro clinico estd estable y se requiere terapia a
largo plazo. Se debe indicar a las 8.00 hs y cada 48 hs determinando la
dosis minima efectiva diaria. Generalmente la dosis en dfas alternos es
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dos veces y media a 3 veces dicha dosis# 9. La dosis del dia que el pa-
ciente no va a tomar se debe bajar 2,5 a 5 mg de prednisona o su equi-
valente por semana hasta la suspension®. Ejemplo: una paciente requie-
re 60 mg de prednisona por LES en actividad. Luego del control de su
enfermedad se requiere pasar a un régimen en dfas alternos. Se deter-
mina la dosis minima eficaz para el control de su actividad en 30 mg/
dfa. Se multiplica 30 x 2,5 y se le da 75 mg el 1° dfay 30 el siguiente. Se
disminuyen los 30 mg del dia “off” a razén de 2,5 a 5 mg / semana has-
ta suspender. La paciente queda en 75 mg dia por medio. Luego se in-
tenta bajar los 75 mg hasta la menor dosis eficaz también de a 2,5 mg/
semana.

En la terapia en dfas alternos el efecto antiinflamatorio persiste mas
que los efectos indeseables y se minimizan la susceptibilidad a la infec-
cion, la atrofia cutdnea y musculary la formacion de estrias3.

¢Cudles son los riesgos de la terapia esteroidea en general?

Una dosis (nica no tiene practicamente ninguno (ej. Dexametasona I.M
en dolor agudo). El problema se presenta cuando las dosis se repiten e
imperceptiblemente se llegue a dos semanas o mas de tratamiento.
Recordemos que su accién dura 2 12 dfas y es mds supresora del eje.
Cuando se indican por un tiempo corto (7 a 14 dias) el riesgo es en ge-
neral leve y los efectos adversos mds comunes son el aumento del ape-
tito y la inquietud, pero hay gran variabilidad individual3.

Supresion del eje hipotalamo-hipéfiso adrenocortical

La cantidad normal secretada de cortisol es de 10 a 20 mg por dia5
(equivalente a 5 mg de prednisona) y puede aumentar a 10 veces en si-
tuaciones de stress?:3.7. Luego de la suspension brusca de dosis supra-
fisiologicas (mds de 0,1 mg de prednisona por dfa es decir mas de 7 mg
en una persona de 70 kg) durante un tiempo prolongado el eje no es ca-
paz de responder al aumento de la necesidad de secrecién de cortisol.
Entonces debemos indicar corticoides con efecto mineralocorticoide,
hidrocortisona 100 mg cada 6 hs. en situaciones especiales como stress,
enfermedad o cirugial-8. La dosis minima, el intervalo de dosis y la du-
racién de la terapia necesaria para suprimir el eje no es del todo cono-
cida y la misma puede durar hasta un afo. El test de estimulacién con
ACTH para evaluar la supresién del eje se realiza de la siguiente mane-
ra: se suspenden los corticoides 12 a 24 hs. antes, se toma sangre a las
8.00 hs para determinar el cortisol sérico basal, luego se administra una
dosis de ACTH de 250 ug por via parenteral y se dosa el cortisol sérico a
los 30 a 60 minutos mds tarde. Un incremento del cortisol normal es de
6a20ug/DLL.

Otros efectos adversos

De los multiples efectos adversos reportados los mas habitualmente vis-
tos en el consultorio son los que se presentan a largo plazo: osteoporo-
sis, hipertension (sobre todo con drogas con actividad mineralocorti-
coide), obesidad central, debilidad muscular y miopatia, necrosis asép-
tica Gsea, cataratas, fallo del crecimiento, hiperlipidemia, inmunosu-
presién, aumento de la predisposicién a infecciones, cambios de con-
ducta y sicolégicos, habito cushingoide con giba dorsal, estrias, afina-
miento de la piel, hirsutismoy acné 2-12

La osteoporosis se presenta en 30 a 50% de los pacientes que reciben
esteroides en altas dosis por tiempo prolongado?. Puede verse una dis-
minucién de la densidad mineral 6sea espinal de 7% en 20 semanas de
tratamiento. Es severa con 15 mg de prednisona y no significativa con 5
mgl7. Puede ser prevenida con la indicacién de 1000 a 1500 mg de cal-
cioy0,5a 1 ug/ dfa de calcitriol con o sin calcitonina en pacientes con
riesgo de osteoporosis ( ej. mujeres postmenopausicas) que se supone
tengan terapia prolongadal3.
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El aumento del riesgo de enfermedad tlcero péptica es contro-
vertido14,

Un andlisis retrospectivo de 42 trabajos controlados prospectivos que
involucré 5331 pacientes y fue publicado en 1976 no mostré asocia-
cién entre las Glcerasy la terapia con corticoides (RR: 1,4; IC 95%: 0,7
a2,6)15. La prevalencia de tlcera aumenta con la combinacion de cor-
ticoides y antiinflamatorios no esteroides?4-16, que son habitualmen-
te prescriptos en las enfermedades reumdticas. La irritacion gdstrica
puede ser disminuida administrando los corticoides con las comidasy
en pacientes de riesgo de dlcera péptica se puede dar tratamiento pro-
filactico cuando se usan altas dosis de corticoides durante tiempo pro-
longado aunque es Gtil aclarar que no hay precision bibliogrédfica en
estos 2 puntos, es decir cudl es la dosis y duracién por encima de los
cuales este riesgo aumenta.

Los cambios de conducta son muy frecuentes, entre 25 a 40% de los pa-
cientes que reciben terapia esteroidea, e incluyen euforia leve, insom-
nioyaumento del apetito. Las cataratas se presentan entre el 10 a 35%
y son dosis y duracién dependienes. La mayoria no requieren cirugia3.
Los corticoides pueden producir hiperglucemia o diabetes en pacien-
tes predispuestos. La terapia en dias alternos no disminuye este ries-
go9. La glucemia aumenta 2 a 4 hs de la administracion del corticoide
y puede durar 24 hs. En general no promueven cetosis y puede tratar-
se como la diabetes tipo 2 convencional.

El retardo del crecimiento es una complicacién temida en nifios que
puede verse alin con bajas dosis.

La miopatia puede ser indicacién de suspensién del tratamiento ya
que en ocasiones produce dificultad en la deambulacién. Los pacien-
tes se quejan que no pueden subir escaleras, las enzimas musculares
suelen ser normales y la actividad fisica puede minimizarla3. La necro-
sis Gsea aséptica puede presentarse con altas dosis en cursgs cortos.?

¢Coémo se discontinda la terapia?

Se pueden seguir varios esquemas4-6-8-10 Una posibilidad es:
1. En la terapia a dias alternos: reducir la dosis 5 mg de prednisona o
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su equivalente cada 1 a 2 semanas hasta suspender o hasta llegar a
una dosis fisiolégica (5 mg de prednisona) y cambiar a 20 mg de hi-
drocortisona por dia. Luego de 2 a 4 semanas, reducir esa dosis 2,5
mg por semana hasta llegar a 10 mg. Aqui se puede hacer un test de
ACTH y si es normal suspender.

2. En terapia de todos los dfas el mismo esquema pero con una re-
duccién inicial menor, de 2,5 mg por semana de prednisona o su
equivalente.

Como ejemplo: un paciente toma 20 mg en dias alternos de predniso-
na (12 comp de Cortipyren 40 mg ) y se indica discontinuar. Se dismi-
nuye 5 mg por semana (hacemos 4 mg por que los preparados comer-
ciales en nuestro pafs vienen de 4 , 8 y 40 mg). 1° semana se indica 2
comp de 8 mg, la 2° semana 11/2 comp, la 3° semana 1 comp, la 4°
1/2 comp. Luego indicamos hidrocortisona 20 mg (Hidrotisona 10 mg
x 30 comp: 2 comp / dia) durante 2 semanas e iniciamos el descenso a
13/4,112,114y 1 comp de la primera a la cuarta semana. Si el test
de ACTH es normal la terapia se puede discontinuar sin esperar com-
plicaciones?.

Si en este el perfodo el paciente sufre un stress agudo o debe operar-
se se debe indicar suplemento extra de corticoides. Los sintomas de
supresion brusca de esteroides son nduseas, vomitos, anorexia, cefa-
leas, hipotensién, hipotension ortostdtica, artralgias, mialgias, fie-
bre, letargo, pérdida de peso, hipoglucemia, es decir sintomas de in-
suficiencia suprarenal agudal-2-3.

¢Hay que educar al paciente?

El paciente debe saber que no puede suspender la terapia brusca-
mente por el riesgo de inducir insufiencia adrenal aguda, que de-
be tomar la medicacion alrededor de las 8.00 Hs ya que la supre-
sion del eje es menor y fundamentalmente que en caso de injuria
fisica aguda o stress deben recibir una dosis extra de corticoides
parenteral u oral por lo cual es aconsejable la utilizacién de un
brazalete de aviso y consulta al médico de seguimiento ante una
duda3.
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