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Resumen

Los esteroides son farmacos an inflamatorios,
an alérgicos e inmunosupresores derivados del cor sol
o hidrocor sona, hormona producida por la corteza
adrenal. Se han usado por mas de 60 afios en casi todas
las patologias conocidas con resultados discu bles para
algunas de las patologias, para otras se siguen usando
ampliamente en forma co diana en la clinica. Se les
describen dos mecanismos de accion, el primero es
gendmico, lento con latenciay persistencia del efecto por
horas 0 meses el segundo es no gendmico, rapido de
inicioy persistencia fugaz.

El primero interviene en la transcripcion génica
perteneciente a la superfamilia de receptores nucleares.
Los efectos an inflamatorios, an alérgicos e
inmunosupresores, cons tuyen la base terapéu ca, y
cons tuyen los usos mas frecuentes de este grupo de
farmacos a nivel mundial.En cada aplicacion es necesario
conocer sus aplicaciones y efectos secundarios,
bondades y limitaciones que cada tratamiento traes
consigo.

Palabras clave: glucocor coides, an inflamatorios
esteroideos, usos terapéu cos.

Absstract

Steroids are drugs, an -inflammatory, an -allergic and
immuno suppressant deriva ve of cor sol
orhydrocor sone, the hormone produced by the adrenal
cortex. They have been used for more than 60 years in
almost all known diseases with ques onable results fors
ome of the pathologies, others con nue being used
widely daily in the clinic. Two mechanisms of ac on
described the first genomic, slow latency and persistence
of the e ec or hours or months and the other is non-
genomic, fast, and quick persistance.

The first involved in gene transcrip on which belongs to
the nuclear receptor super family. Thean -inflammatory
e ects,an -allergic and immunosuppressant, cons tute
the basis for therapeu c, and cons tute the most

common uses of this group of drugs around the world. In
each applica on, itis necessary to know its uses and side
e ects, benefits and limita ons that each treatment can
bring you.

Key words: glucocor coid, steroidal an -inflammatory
drugs, therapeu cuses.

Introduccidn e Historia

Desde su descubrimiento y sintesis quimica los
esteroides son medicamentos que se u lizandiaadiaen
todo el mundo para el tratamiento de enfermedades
agudas y cronicas. En las Ul mas décadas se ha podido
entender su mecanismo de accion con lo cual su
prescripcion es mas precisa Y los efectos indeseables
menos frecuentes, algunos de ellos relacionados con la
dosis, sinembargo aun existenmul ples controversias.

Fraser y Preussen 1952",describieron la relacion entre
atrofia adrenal por terapia esteroidea crénica y choque
hemodinamico irreversible en pacientes quirtrgicos en
quienes se suspendié el tratamiento con cor sona. A
par r de estos informes se dio por hecho la
administracion de esteroides exdgenos intravenosos en
los pacientes some dos a estrés como la cirugia. Esta
prac cafue objeto de estudio debido a las dudas sobre
la eficacia de los mismos y los efectos secundarios de las
dosis cronicas y/o elevadas.

A comienzos del siglo XX, estudios en animales permi 6
pensar que exis a un compuesto en la corteza de las
glandulas suprarrenales que mejoraba la enfermedad de
Addison, probablemente de origen lipidico’.

En 1934, el quimico Edward Calvin Kendall de la Clinica
Mayo en Rochester, logré junto con su equipo preparar a
par r de los extractos de suprarrenales de buey un
compuesto que denominaron cor na, porque formaba
cristales, lo que en realidad eran 30 compuestos.

Los esteroides son quimicamente lipidos simples no
saponificables, en su mayoria de origen eucariote
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derivados del ciclopentanoperhidrofenantreno o
esterano que se compone de carbono e hidrogeno. Esta
estructura béasica se modifica por adicion de diversos
grupos funcionales, como carbonilos e hidroxilos, o
cadenas hidrocarbonadas’. Los esteroides se producen
en la zona fascicular de la corteza de las glandulas
suprarrenales descritas en 1564 por Bartolomeo
Eustachi. El descubrimiento de los diferentes
compuestos esteroides, que se inicia en 1916 con el
descubrimiento de la roxina, el descubrimiento de la
dehidrocor costerona con Mason y Edward entre 1935-
1936, y la cor costerona con Mason y Reichsteinen
1945(5).En 1946,Sarret; y en 1947, Kendall; sinte zan el
compuesto E, que denominan cor sona, y el F que
denominan hidrocor sona’.

Tadeus Reichstein (1897-1996) quimico aleman,
trabajando en Zurich, iden fica varios compuestos de la
capsula suprarrenal, simultaneamente con Kendall’. De
los 29 esteroides que iden ficaron®, fueron
biolégicamente ac vos. No solo el grupo de la Clinica
Mayo trabajaba en este propdsito. JJ Pfi ner, WW
Swingle y Winters Teiner, de Columbia, fueron los
primeros en aislar unos pocos miligramos del compuesto
E; pero ni ellos, ni Reichstein pudieron reconocer el
compuesto ac vo; logro que si realizd Kendall, quien ya
en 1935 u lizaba el compuesto E para la prueba de
trabajo muscular’.

La era de la produccion sinté ca de dichas sustancias
inicié con las compafiias Merck, Armour y el laboratorio
Upjohn, cor sona por via parenteral. Este mismo
laboratorio, en mayo de 1949 pudo lograr la
presentacion oral. Este compuesto se iden ficd
bioquimicamente como la 17-hidroxi-11-
dehidrocor costerona, que genérica y comercialmente
se conoce comocor sona””,

El 11 de diciembre de 1950, al recibir el premio Nobel de
Medicina: Philip S. Hench narr6 en Estocolmo “La historia
delos esteroides se remontabaa abril de 1929 cuando un
paciente de la Clinica Mayo expreso que la inflamacion
ar cular que padecia habia mejorado después de un
episodio de ictericia’. Asimismo se observd mejoria de la
artri sdurante el embarazo. "Parece razonable creer que
la fuente de la mejoria de la artri s reumatoide esta
relacionada con una sustancia quimica especifica del
cuerpo humano'“e infiere que debe exis r unasustancia
X que podriatenerefectoan rreuma coyan alérgico™.
Ya aisladalacor sona, durante los afios de 1948-1949, el

grupo de la Clinica Mayo aplicé el compuesto E
(cor sona)a pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico
(LES), fiebre reuméa ca, artri s reumatoide y otras como
panarteri snodosay polimiosi s, conbuenosresultados
enlamayoriade ellos®.

En 1950 se observa el efecto an nflamatorio de la
cor sona en el globo ocular. En 1951,Hollandery,
demostré el efecto benéfico de la hidrocor sona en
inyeccionintraar cular®.

Luis J. So er, Marvin F. Levi y George Baehr del
Hospital Mount Sinai de Nueva York, describieron
complicaciones como hipertension arterial, depresion,
convulsiones, pigmentacion, hirsu smo, estrias,
insuficiencia cardiaca conges va, alcalosis y diabetes
mellitus, sin embargo algunos de ellos plantearon la
posibilidad de su uso prolongado. En 1954 So er, Elstery
Hamerman'**°describieron otras complicaciones de los
esteroides como el sindrome de Cushing, infecciones,
acné, alopecia, Ulcera pép ca, y describieron tres casos
de osteoporosis. El "fenédmeno de rebote" fue descrito
en 1954, por Harvey”.en diecinueve pacientes tras
suspender el medicamento.

En México, en 1955, el Dr. Roberto Real Encinas
procedente de la Clinica Mayo donde se habia entrenado
con Hench, Slocumby Polley inicia el manejo de pacientes
conglucocor coidesenelentoncesins tuto Nacional de
laNutricion.

Entre 1980y 1982, en cuatro ar culos clasicos, Hirata'**
confirma los hallazgos de Flower y Blackewell publicados
en 1979 y 1980”*, respec vamente, en los que se
demostraba que los leucocitos polimorfonucleares
tratados con dexametasona secretaban un factor que
suprimia la sintesis de prostaglandinas; denominaron a
este factor como macrocor na, y plantearon la hipotesis
que este factor mediara el efecto an nflamatorio de los
glucocor coides. También demostraron que las células
incrementaban este factor 30 a 60 min después de la
inducciondelos glucocor coides, y que asuvezinhibiala
fosfolipasa A”.

Hirata llam6 a este "inhibidor", lipomodulina. Un afio
después Hirata, con Axelrod y Steinberg demostraron la
presencia de an cuerpos contra la lipomodulina en
pacientes con LES. En 1982 Hirata demostrd que la
macrocor na y la lipomodulina eran una misma
proteina.
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Glucocor coides

Parece ser que la secrecién de glucocor coides no
depende de forma primaria del eje hipotalamo-hipofisis-
suprarrenales, sino mas bien por el marcapaso endégeno
suprarrenal y el influjo simpa co hacia la glandula, y es
autorregulado gracias a los efectos celulares y
ambientales de todos los sistemas.

Los glucocor coides no sélo son el resultado final del
ciclo circadiano, sino que ellos mismos influencian el
reloj, concepto que seria fundamental para iniciar la
construccién del concepto moderno del ciclo
circadiano®. Los genes del empo o reloj (clock genes),
fueron descritos por primera vez por Konopka y Benzer
en 1971*, y Feldman y Hoyle en 1973 por su papel en el
mantenimiento de los ritmos circadianos de los tejidos
por fuera del sistema nervioso central. Las células
periféricas enen su propio reloj circadiano similar a las
neuronas del sistema nervioso central, soélo estas
al mas son capaces de mantener su ritmo de manera
independiente, los marcapasos periféricos jugarian un
papel crucial en condiciones especiales como la
restriccion calorica.

Las hormonas esteroideas circulan en plasma
principalmente unidas a proteinas transportadoras
especificas que cons tuyen un reservorio de la hormona
en el organismo y par cipan en el transporte y
distribucion en los diferentes tejidos. Las principales
proteinas transportadoras son: la transcor na, la
globulina ligadora de esteroides sexuales y la albumina.
Las globulinas enen muy alta afinidad pero baja
capacidad de union, en tanto que la albimina ene muy
bajaafinidad y elevada capacidad de union.

En condiciones fisiolégicas el cor sol circula
principalmente (90-97%) unido fundamentalmente a
transcor na, (70%)y enmenor medidaalaalbimina.

Los glucocor coides, denominados asi por su accion
hiperglucemiante, enen efectos sobre el metabolismo
de los hidratos de carbono, lipidos y proteinas. Cumplen
varias funciones, son anabdlicos aunque también
ejercen efectos catabolicos sobre algunos tejidos.

Incrementan la glucosa sanguinea a través de su accion
sobre el glucdgeno, las proteinas y el metabolismo
lipidico. En el higado el cor sol es mula el depdsito de
glucégeno al incrementar la glucégeno sintetasa e
inhibir la glucdgeno fosforilasa. En los tejidos periféricos,

como el muscular y el adiposo, el cor sol inhibe la
captacion y la u lizacion de la glucosa. En el tejido
adiposo se ac va la lipdlisis y como resultado se
incrementan los acidos grasos libres en la circulacién. Se
observa un incremento del colesterol total y los
triglicéridos, mientras que los niveles de lipoproteinas de
alta densidad disminuyen. También enen un efecto
permisivo sobre otras hormonas como catecolaminas y
glucagén,lo que lleva a insulino-resistencia y, por lo
tanto, a un aumento de la glucosa a expensas del
catabolismo proteicoy lipidico’.

Es mulan la diferenciacién del adipocito promoviendo
laadipogénesis.

El efecto cronico del exceso de glucocor coides sobre el
tejido adiposo es complejo. Ademas de inducir insulino-
resistencia en el tejido muscular, los glucocor coides
causan cambios catabélicos en musculo, piel y el tejido
conec vo. En la piel y el tejido conec vo inhiben la
division celular y la sintesis de ADN en la epidermis y
reducen la sintesis de coldgeno. En el musculo causan
atrofia, lo cual parece ser especifico para las fibras
musculares po fésicas. La sintesis proteica muscular
estad reducida. Los glucocor coides inhiben la funcién
osteoblas ca, lo cual favorece la osteopenia y la
osteoporosis.

Inducen un balance nega vo de calcio inhibiendo la
absorcién intes nal e incrementando la excrecion renal,
debido a la secrecion aumentada de hormona
para roidea, lo que da lugar a un aumento de la
resorcion 6sea y una disminucion de la formacion de
hueso’.Aumentan la tension arterial a través de
mecanismos variados que incluyen acciones sobre los
rifiones y el sistema vascular. En el masculo liso vascular
aumenta la sensibilidad a los agentes vasopresores como
las catecolaminas y la angiotensina Il, mientras que
reducen la dilatacién vascular mediada por el oxido
nitrico. La sintesis de angiotensindgeno esta aumentada
En el rifién el cor sol puede actuar en la nefrona distal
causando retencion de sodio y pérdida de potasio
(mediado por el receptor de mineralocor coides). En
cualquier otro lugar de la nefrona los glucocor coides
incrementan la tasa de filtracion glomerular, el
transporte de sodio en el epitelio tubular proximal y en el
aclaramiento de agualibre.

Este efecto colateral incluye el antagonismo de la accion
de la vasopresina y explica la hiponatremia dilucional
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vista en pacientes con deficiencia de glucocor coides.

Supresion de la respuesta inmunoldgica mediada a
muchos niveles.

Reducen el namero de linfocitos en forma aguda en
sangre periférica (mas los T que los B), al redistribuirlos
desde el compar mento intravascular hacia el bazo,
ganglios linfa cos y médula ésea. Inhiben la sintesis de
inmunoglobulinas y es mulan la apoptosis de los
mismos; contrariamente el nimero de neutréfilos
aumenta.Lacan dad de eosindfilos cae rapidamente.

Se unen directamente al NF-kB para evitar la
translocacién nuclear induciendo la produccion del
inhibidor del NF-kB al incluirlo en el citoplasma,
inac vando, por lo tanto, su efecto.

Los efectos an nflamatorios adicionales incluyen,
inhibicion de la diferenciacién de los monocitos en
macrofagos y la fagocitosis de los macréfagos y su
ac vidad citotoxica. Reducen la respuesta inflamatoria
local al evitar laaccion de la histaminay de losac vadores
del plasmindgeno. La sintesis de prostaglandinas se ve
disminuida a lipocor nas que inhiben la ac vidad de la
fosfolipasa A”.

A nivel del cerebro los esteroides producen importantes
manifestaciones como: depresion, euforia, psicosis,
apa ay letargia. Causan muerte neuronal muy notable,
lo cual podria estar relacionado con la memoria y las
enfermedades neurodegenera vas, como por ejemplo la
enfermedad de Alzheimer. La secrecion enddgena diaria
de glucococor coides se es ma entre 5y 10 mg/m’ lo
gue corresponde a 5-7 mg/dia de prednisona oral 0 20 a
30mg/diade hidrocor sona.

La sintesis de colesterol puede aumentar debido a
condiciones de estrés a 100 mg/m?/dia®.Una disminucion
en la produccion de glucocor coides se traduce como
insuficiencia adrenal o suprarrenal que puede ser
clasificada como primaria, secundaria y terciaria, en sus
formasaguda o crénica.

Insuficiencia Suprarrenal

a) Insuficiencia suprarrenal primaria.

La maés frecuente es la autoinmune que se presenta en
pacientes que enen destruccién del mas del 90% de las
glandulas, ene una prevalencia de 40 a 110 casos por
cada millon, y una incidencia de 6 casos por millén por
afo.

En ésta patologia ladisfuncion adrenal es independiente
de la ACTH cuya produccion estd aumentada con pérdida
en la produccién de gluco y mineral o cor coides,
requiriendo tratamiento suplementario de por vida. Esta
frecuentemente asociada a sindrome de deficiencia
poliglandular, a infeccién por virus de inmunodeficiencia
humana(la mas frecuente en los Estados Unidos de
América) desarrollada en 30% de pacientes con
enfermedad avanzada.

Tuberculosis es la causa més frecuente en el resto del
mundo; por metéastasis (pulmén, mama, colon,
estdmago, linfoma, Sarcoma de Kaposi). Otras causas son
infarto o hemorragia suprarrenal por sepsis, alteraciones
de lacoagulacién, choque trauma co.

Ketoconazol, aminoglute mida, metopirona, mitotane y
otras como adrenoleucodistrofia, hipo e hiperplasia
adrenal congénita, déficit en el metabolismo del
colesterol pueden originarla.

La insuficiencia suprarrenal primaria puede ser parcial
teniendo como causas el déficit de glucocor coides,
resistencia a los glucocor coides, hipoaldosteronismo
hiporreninémico por nefropa a diabé ca, nefri s
inters cial cronica, por analgésicos an nflamatorios no
esteroideos, por an hipertensivos inhibidores de la
enzima conver dor de angiotensina, ciclosporina,
hipoaldosteronismo hiperreninémico sea congénito o
aislado, heparina, espironolactona, amilorida,
pseudohipoaldosteronismo.

b) Insuficienciasuprarrenal secundaria.

Es ACTH dependiente con signos y sintomas causados
por deficienciade glucocor coides. Habitualmente estos
pacientes enen intacta la funcion mineralocor coide,
raramente presentan hipovolemia siendo mas comun la
hipoglicemia. Es una enfermedad poco comun vy es
producida por la disminucion o ausencia de ACTH en
enfermedades del hipotalamo e hipofisis como
macroadenoma hipofisiario, sarcoidosis, apoplejia
hipofisiaria, hipofisi s, postparto, etc.

¢) Insuficiencia suprarrenal terciaria es la forma més
comun, caracterizada por depresion o ausencia de la
funcion hipotalamo/pituitaria, usualmente por terapia
con esteroides de formaiatrogénica™.

Lewis, en 1953, propuso las primeras guias de
tratamiento para pacientes que toman glucocor coides
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exdgenos, recomendando grandes aumentos en las
dosis, lo que se convir 6 por mucho empo en el
estandar de tratamiento™.

Estrésquirurgico

Por muchos afios los pacientes quirdrgicos esteroide-
dependientes fueron colocados en un estandar de dosis
complementaria durante el perioperatorio. Este método
finalmente fue cues onado debido a los efectos
deletéreosde dosis elevadas , incluida la pobre
cicatrizacion de heridas, control inadecuado de la
glucosa, retencion de liquidos, hipertension arterial,
desequilibrio hidroelectroli co, inmunosupresién,
sangrado gastrointes nal y efectos psicoldgicos
desfavorables.

El informe de casos por Fraser (1952) y Lewis (1953)
fueron suficientes para convencer a la comunidad
médica que la suspension del tratamiento con
esteroides, en pacientes dependientes, tenia el potencial
de causar graves riesgos de morbilidad y mortalidad.

Kehlet H, en 1976 en Copenhague, publicé una extensa
revision retrospec va de 57 casos documentando
choque perioperatorio o muerte en pacientes bajo
tratamiento con glucocor coides. El intervalo entre la
cirugiay el choque o la muerte oscilaron desde antes de
la operacion hasta 48 horas después de la misma.
Unicamente 3 casos mostraron hipotension arterial y
bajos niveles de cor sol en plasma que sugirieron
insuficiencia adrenal. El resto de los casos no fueron
concluyentes o0 no se tuvo evidencia que se relacionara
coninsuficienciasuprarrenal.

En 1994, Salem,” concluyé que los médicos deben
reemplazar los glucocor coides en una can dad
equivalente a la respuesta fisiolégica normal al estrés
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quirtdrgico™ .

El riesgo de anestesiar y operar a pacientes tratados con
glucocor coides cronicamente depende de laduraciény
la gravedad de la cirugia. Se recomienda ademas
que,para la dosificacion y duracion del tratamiento con
glucocor coides, debe tenerse en cuenta la dosis
preoperatoriay laduracién del tratamiento.

En 7 andlisis prospec vos se analizd la secrecion de
cor soldespuésde cirugia mayor; el promedio fue de 40.
Ninguno de los pacientes cursaba con insuficiencia
suprarrenal o tomaba previamente glucocor coides. El

rango de secrecion del cor sol en 24 horas era amplio,
variando de 60 mga 320 mg/24 h.

Kehlet y Binder*, en 1973, encontraron un promedio en
la secrecién de cor sol de 10 mg/h en el posoperatorio
inmediato, que se redujo a 5 mg/24 h después de la
cirugia. Wise (60), en 1972, encontré una cor solemiaen
24hde 60mg.

Se acepta generalmente que la mayoria de los pacientes
gue no toman esteroides previamente a la cirugia
secretan entre 75y 150 mg de cor sol enlas primeras 24
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horas después de cirugiamayor o hasta100 mg™"".

Estudios confirman que los pacientes que toman dosis
pequefias de esteroides (menores de 5 mg/dia de
prednisona) enen respuestas normales frente a las
pruebas de es mulacién del eje hipotalamo-hipofisis-
suprarrenales. Rochelle®, en 1993, en un estudio
prospec vo de pacientes que tomaban dosis bajas de
prednisona administrd6 una prueba de es mulacién
rapida con 250 pg de Cosyntropin (ACTH sinté ca)
concluyendo que los pacientes que recibian menos de 5
mg/dia de prednisona tenian una respuesta normal de
secrecion de cor sol; los que tomaban 5.5-6.8 mg/dia de
prednisona, una respuesta intermedia; y aquellos con
dosis medias por encima de 6.8 mg/dia, una respuesta
suprimidaalaes mulaciénconACTH.

En 1995, Friedman®, evalué prospec vamente 28
pacientes con terapia crénica con esteroides, que fueron
intervenidos quirtrgicamente de 35 procedimientos
ortopédicos mayores, incluyendo reemplazo total de
cadera y rodilla. La dosis media de prednisona que
tomaban los pacientes de este estudio era de 10 mg/dia,
con unaduracion media del tratamiento de 7 afios. No se
administraron esteroides suplementarios previos a la
cirugia. Los pacientes fueron observados en relacién alos
cambios de la presion arterial, fiebre, electrolitos séricos
y otras variables clinicas. Midieron las concentraciones
de cor sol libre urinario en 24 horas para iden ficar
niveles normales y los aumentos de produccion de
glucocor coides enddgenos. Finalmente, no hubo
diferencias significa vas en los cambios de los
paradmetros clinicos antes citados que indicaran
deficiencia del glucocor coide posoperatorio. Los
marcadores bioquimicos revelaron una respuesta
enddgena normal al estrés a pesar del uso crénico de
esteroides.
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En 1973, Kehlet y Binder, realizaron un estudio
prospec vo controlado, para determinar si los pacientes
bajo tratamiento crénico con glucocor coides
(prednisona) podrian tener una respuesta fisioldgica
suprarrenal frente a la cirugia mayor, pero sin administrar
esteroides suplementarios. Analizaron 14 pacientes que
no tomaban esteroide alguno, some dos a cirugia como
controles; y 74 pacientes con terapia esteroidea a largo
plazo, para cirugia mayor (prednisona’5a 80 mg/dia) y 30
pacientes esteroide dependientes, para cirugia menor
(prednisona 5 a 30 mg/dia). La prednisona fue
suspendida 36 horas antes de la cirugia y restaurada 24
horas después de la cirugia. Se midi6 la cor solemia
después de 24 horas de la cirugia. Aproximadamente
30% de los pacientes tratados con glucocor coides
exhibieron una respuesta adrenocor cal disminuida a la
cirugia; solo una paciente mostrd signos clinicos o
sintomas de insuficienciaadrenal.

Lamayoriade los pacientes controles (no dependientes a
esteroides) tuvieron poca o nularespuestade cor solala
cirugia. Los inves gadores concluyeron que poca o nula
respuesta suprarrenal al estrés fue prevalente en los
pacientes que tomaban glucocor coides en dosis
elevadas y de manera cronica: méas de 12.5 mg/diade
prednisona por mas de 6 meses, mas de 10 mg/dia
durante mas de dos afios, 0 mas de 7.5 mg/dia durante
mas de 5 afios. De este estudio se dedujo la hipotesis que,
incluso con poca respuesta suprarrenal al estrés
anestésico/quirargico, hay proteccion adrenal, aunque
disminuida.

Kenyon y Albertson®realizaron un estudio prospec vo
en 40 pacientes que se medicaban con prednisona (5-10
mg/dia) y que se hospitalizaron por enfermedad,
alteraciones metabolicas, o cirugia. En la hospitalizacion
se suspendid la administracion de prednisona. En el
transcurso de las primeras 36 horas de la hospitalizacion
se midieron las concentraciones séricas de cor sol, de
orinaen 24 horasy ACTH. Una vez que la condicion de los
pacientes habia mejorado, se les hizo una prueba con la
aplicacion de 250 mg de ACTH sinté ca (Cosyntropin).
Aunque la respuesta a la prueba de la Cosyntropin fue
deficiente en el 63% de los pacientes, el 97% de ellos
presentaron concentraciones de cor sol urinario normal
0 aumentado. De esto se deduce que, a pesar del
tratamiento crénico con esteroides, la funcion adrenal y
laproduccion de glucocor coides enddgenos pueden ser
suficientes para responder ante el estrés de alguna
patologia o cirugia.

Patologias donde se administran esteroides

El uso ru nario de una dosis de reemplazo Unica para
todos los pacientes quirdrgicos comenzo6 a cues onarse
en 1975 cuando Khelet sugirié que los procedimientos
quirurgicos se dividen en menores y mayores, segun la
respuesta al estrés que mo ven. El obje vo de este
enfoque era sus tuir los requerimientos incrementados
de cor sol de 75 a 150 mg las primeras 24 horas. Para
cirugias menores, como las que toman menos de una
hora.

Para cirugias mayores como la intratoracica, vascular
mayor y grandes operaciones abdominales, la
recomendacion era de 25 mg de hidrocor sona en la
induccion de la anestesia. Esta recomendacion se baso
en un estudio que mostrd que los sujetos normales a
menudo no responden con estrés a una cirugia menory
lamayoriasecretan 50 mg/diade cor sol.

En 1978, Grany Pahle*, recomendaron los esteroides de
depdsito: acetato o fosfato de betametasona; una sola
inyeccion intramuscular en el perioperatorio, en
pacientes que recibian previamente glucocor coides
(prednisona). Salem, en 1994, recomendd que la
administracion de glucocor coides perioperatorios debe
individualizarse en funcién de las dosis de esteroides
tomadas previamente por el paciente, duracién del
tratamientoy el grado de estrés quirargicoan cipado.

Existe interés y controversias acerca del uso de
esteroides perioperatorios en pacientes que ingieren
cronicamente glucocor coides, que incluyen a los
pacientes en estado cri co: sép cos, estado de choque,
insuficiencia respiratoria aguda del adulto, meningi s,
trauma smo craneoencefélico, lesion medular aguda,
etc. Otro tema de interés es el uso de etomidato en
pacientescri cos. Enlos Ul mos afios, se ha retomado la
administracion de dosis bajas o moderadas de
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me Iprednisolonaen el tratamiento de lasepsis™ ™.

Ananne®, en 2002, informo de un estudio prospec Vo,
aleatorizado y controlado con placebo, con bajas dosis
de cor coesteroides en choque sép co. Este importante
estudio lleva a un renovado interés y al uso clinico
generalizado de la administracion o suplementacion
fisiol6gica de 300 mg/dia de hidrocor sona o su
equivalente de glucocor coides en el tratamiento del
choque sép co e hipotension arterial inducida por
sepsis.

L __________________________________________________________________________________________________________________________________________________]
Organo Oficial de la Federaciéon Mexicana de Colegios de Anestesiologia, A.C. 31



El informe del 2008 (Cor cus) con 499 pacientes, con el
uso de hidrocor sona, en choque sép co, informé que
no hubo ningun beneficio en la sobrevivencia de los
pacientes o en la reversion del estado de choque cuando
seu lizaba suplementacion esteroidea®.

Las recomendaciones actuales para sepsis segun las
guiasdel 2012 destacan.

1. No u lizar hidrocor sona intravenosa como
tratamiento de pacientes adultos con choque
sep cémico si la reanimacion con fluidos adecuada
y el tratamiento con vasopresores son capaces de
restaurar la estabilidad hemodinamica.

2. De no poder lograr este obje vo, se sugiere solo
hidrocor sona intravenosa en una dosis de 200 mg
por dia(grado 2C).

3. No u lizar la prueba de es mulacion ACTH para
iden ficar el subconjunto de adultos con choque
sep cémico que deberian recibir hidrocor sona
(grado 2B).

4. En los pacientes tratados, se ajusta la dosis de
hidrocor sona cuando ya no se necesitan los
vasopresores (grado 2D).

5. No administrar los cor costeroides para el
tratamiento de sepsis en ausencia de choque (grado
1D).

6. Cuando se administre hidrocor sona, u lizar flujo
con nuo (grado 2D).

Sindrome de Insuficiencia Respiratoria Progresiva del
Adulto (SIRPA)

En cuanto al SIRPA, dosis de 1 mg/kg/dia de
me Iprednisolona o su equivalente reportan mejoria en
la inflamacion pulmonar y en los parametros fisiol6gicos

46,47

pulmonares™".

Recientemente se publicé un estudio controlado,
aleatorizado, prospec vo, donde se administr6 una
infusién de me Iprednisolona a 91 pacientes con SIRPA
(inicio a las 72 h), reportando mejoria en la funcion
pulmonar, extrapulmonar, reduccién en la duracién de la
ven lacidbn mecanica y en la estancia en la unidad de
cuidados intensivos®.

En el afio de 2009 el uso de dosis bajas de esteroides se
asocié con mejores resultados de mortalidad y
morbilidad sin aumento de las reacciones adversas Es
importante que, durante la administracién intravenosa

con nua de glucocor coides, debe haber una vigilancia
estrecha de los signos y sintomas de probable infeccion,
control estricto de la glucosa, y evitar los farmacos
bloqueadores neuromusculares.

Meningi s, traumade crdneoy medular

Un estudio controlado, aleatorizado, reciente y una
revision sistema ca evidencian que, la dexametasona
administrada junto con la primera dosis de an bié co,
reduce significa vamente la tasa de mortalidad, pérdida
de la audicién y secuelas neurol6gicas, en la meningi s
bacteriana del adulto®®’. A pesar de que hay
frecuentemente sintomas de insuficiencia suprarrenal
por trauma smo craneoencefélico (25%),hay una
demostrada evidencia en contra de la administracion
ru naria de cor coesteroides intravenosos en pacientes
con trauma de craneo™. En un estudio mul céntrico, el
riesgo de muerte los primeros 14 dias post trauma de
craneo, es mayor en aquellos pacientes que recibieron
una infusién intravenosa con nua por 48 horas de
cor coesteroides, en comparacion con aquellos que
Unicamente recibieron placebo. Finalmente, a los 6
meses, el riesgo de muerte o discapacidad grave, es
mayor en la asociacion trauma de craneo y cor coeste-
roides, en comparacion al grupo placebo™.

Eltratamiento de lalesion medular agudacon cor coides
es controver do. Los datos reportados por la Na onal
Acute Spinal CordInjury Studies (NASCIS), en ladécada de
1990, apoyo la administracion de dosis altas de
me lIprednisolona: primera dosis de 30 mg/kg y
posterior infusion de 5.4 mg/kg/h, durante 24 horas,
después de seccion medularaguda, idealmente debe ser
administrada dentro de las 8 horas de la lesion®,
tratamiento que fue ampliamente adoptado y se
convir 6 enun nivel de atencidn; sin embargo, ha habido
muchas cri cas al disefio del estudio y al analisis
estadis co, y las evidencias de conflicto clinico han
surgido orillando con ello a algunos médicos a
abandonar el uso de esteroides a causa de un
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inaceptable riesgo/beneficio™”.

Una revision de Cochrane apoya el uso de me Ipredni-
solona para la seccion medular trauma ca al igual que
una reciente revision retrospec va en el uso de
esteroides en seccion medular incompleta por trauma
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cervicalagudo™'.
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Etomidatoy Esteroides

El etomidato es un inductor de la anestesia usado
frecuentemente en pacientes graves, inestables
hemodinamicamente. Es un derivado del Imidazol.
Inductor de primera linea para la intubacién traqueal en
el paciente cri co por sus minimos efectos
cardiovasculares secundarios.

El etomidato inhibe la enzima 11 B-hidroxilasa,
responsable de la conversion del 11 B—desoxicor sol en
cor sol dentro de la glandula suprarrenal.Esta accion se
describio por primera vez en 1984 por Wagner y White™.
La insuficiencia suprarrenal, definida como una
inadecuada respuesta a la administracion de 250 ug de
Cosyntropin, puede durar hasta 24 horas en nifios con
meningi s y sepsis™®, y hasta 48 horas en adultos
cri camente enfermos.

Sin embargo una publicacion reciente informa que ni de
forma clinica ni los resultados de la terapia se vieron
afectados por el uso de etomidato en pacientescri cos.
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