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pREDNIS ONA Y PREDNISOLONA Las complicaciones que aparecen en el curso d2
log tratamientos con cortisona podian dividirse en
} T Sty v graves y leves,
R. FRANCO, S. AI.O:\’.H\Q-‘J_IT\N‘J-‘\” y A. GONZALEZ Entre las primeras tenemos e] ulcus péptico asin- 2 Meres I
MARTINEZ. tomatico, los sindromes psiquicos y ;los cuadros sdlariseidic)
circulatorios angoroides? o Saa

Hospital provineclal, Clinica Médica Universitaria,

Profesor: C. JIMENEZ Diaz Entre las segundas, funiam:sntalmente, 1a diabe-
rofesor: J INENEZ AZ

tes, el Cushing terapéutico y el edema y altcracio-
nes hidroidnicas. £

1a terapéutica con los esteroides suprarrenales \__iif“-‘:bpf"z“*'far-’i:.f}ll:' Euedcn lpm:or;]f‘n ?ellgzrr: la 15
del grupo de los glucocorticoides, cuya accion, en 108, 08 108 SR S e elis o §28

rhos .o espectacular, es bien conoecida por } !—.F.Ipf)rll’ n un 11c.sgp a correr, S.(’mpl.‘t __) cuzndo la }
muchos €asos esp: e . Y indicacion sea precisa y se hayan eliminado cuica- 4
todos. estuvo limitada inicialm<nte al uso de la Yy R s Y. oty L
corticona, médicamente de estirpa hormonal, en :f:;’"‘_m.':_’i‘_,: m(_"ST;:f{u‘ir t‘"“S ttdl_ls‘”‘ o {_:011"110 ul:l u'{‘ 8 ,
cenvo empleo se fundaron extraordinarias esveran- r-l- S{I'T :_“i _“1_'?1.“" C“(_I “lu\c.f‘l e.‘tdna.p;;ﬂ‘: p‘ldli‘rl €5 Czia T O 14
788 para el tratamiento, precisamente, de toda una 1 d{ fl..:l_ ésion coronaria, etc., contraindicarian i K
cerie de enfermedades, para las cuales el médico Medicacion. ; _
contaba con medios bien pobres de combate y cuya De las segundas, la diabetes y el gindrome de ;
evolucién. invariablemente progresiva, bien condu- Cushing secundario precisan de dosis e’evadas para
oia a la muerte del enfermo o bien le llevaba a es- Su aparicion y no siempre cbligan a susrender por e -." ¥

completo el tratamiento. En cambio la aparic’én )
de una alteracién electro itica no sélo obliga a una '
dieta molesta de modo persistente y a una vigi an-

cia muy estrecha del enfermo, sino que por apare-

cer incluso con cosis pequefias, siemPre gque sean
terapéuticamente utiles, han sido la causa de tener .
- que interrumpir una medicacién que se mostraba L 1:f

tados de inecaracidad funcional de tal naturalrza
aue constituian una obsesién para el c inico y, para
tedos, una sensacion de impotencia que aminoraba
notoriamente e! espiritu optimista y agresivo oue
tantas drogas Ultimamente descubiertas mantenian
en ¢ médico ¥ en el enfermo.

Estas esperanzas, como siempre ocurre al comen-

zar a usarse un medicamento de indiscutib'e accion activa. ) ) - L h N f |-
teranéutica. fueron. sin duda. exageradas en su co- Por todo ello el trabajo de los mvf‘stlgadore_a‘se Nt g i
mienzo. v bien rronto el nlimero de indicacicnes ini- orientd en el centido de encontrar ofros esteroices {3 fii
ciales fué limitindose a )as precisas v, en éstes. sy Mas actives y, por decirlo asi, menos toxicos, ex- k5 SEIN (RS
accién v su empleo se vieron pronto acomvafiadas trayéndolos de fuentes naturales, o de modificar R

del temor a desencadenar acciores seenndarias per- 109 conocidos para dar es una mayor zl_nt{\'ldad para . 5|
judiciales, cuvo conocim‘ento fué haciéndose ccn el  llegar al desideratum de su sintesis quimica, lo cual, ¢ hied 0
o de la citada cortisona. Ello dié lugar a unn ac- JOgicamente, permit'ria toda clase de modificrcio- sy BARY
titud de temerora reserva para su emnlco. reserva Nes en su férmula y, al tiempo, habia de disminuir R Rl
ala oue se uni6 la dificultad que &' cxagerado cos- €l coste de los preparados. HEa e

te de Jos nrevarades de cortisona representaba para De este modo fueron apareciendo la hidrocorti- ;:'*" ' ‘

su adonisicién, mas al verse que su accién desapa- sona, due es un esteroide fisiologico de idéntica
recia ripidamente al dejar de administrarse el es- accién que la cortisona, pero comparativamen‘e mas

teroide, activo y eficaz, Jocalmente aplicado; la aldosterona,
_Todo lo antedicho condujo a una serie de limita- que se extrajo del residuo activo o fraccién amorfa _
clones en su utilizacién, e incluso en muchos casos, y de accién fundamentalmente mineral corticoide, i ;

Por parte de los clinices, a una repulsa para usarla aunque activa también en el metabolismo de los hi-
n aquellos enfermos que por motivos diversos iban  drocarbonados; los derivados halogenados de la hi-

3 encontrarse incapacitados para seguir un trata- drocortisona, algunos de los cuales tienen mejor ac- | :

il . r . . = SRk 7 e E = iz AR Y

uento de sostén practicamente continuo, tividad biolégica gue ella misma, y de ln_s cua'es se Vet (A5
Estas limitaciones, sintetizadas, eran las si- ha mostrado el més eficaz la 9 o fluorhidrocortico- fese Liet

Suientes: na. en el cual parecen reunirse accicnes gluco y mi- RESi- [ae

neral corticoide y tiene accién local y tépica y. por

fa;]ienéyznﬁidnnq de c?mplimciones durante los tra-  {ltimo, la prednisona y prcdn:so{on:t. !oi cuales van
X S0s8 o largos. a ser el objeto de nuestre estudio y cuyo emnleo ¥
2 Necesidad, en general, de dosis altas. conocimiento muy reciente se ha ido desarrollando
3) Precisién de largos tratamientos. a lo largo del pasado afio 1955. .
4) Elevado precio del medicamento, La prednisona y la prednisolona son esteroide>s

Las treg dL.‘ sintesi‘s quimicamente analcgos a la cﬂsr‘tisnna c;
en ung s:l D.rmu?r:_ls: en realidad, pueden resumirse  hidrocortisona, reapt:ctlvanlfnte. 911:3 _prle r‘;ls(;‘rin 5:0
idiciales o 2PAric'én de efectos secundarios per- la delta-1-4-prednadiona, 17 a. 2 diol, 3, 11, 2

°S con las dosis y tiempos precisos para que triona y la prednisolona es la delta, 1, 4, pregncno-

e r i i . . £
. Tendimiento fuese i, La cuarta, es ajena al mé- lona 11 B, 17, 21 triol, 3, 20, diona. Sus férmulas
to ¥ por ello no podemos valorarla. desarrolladas son:

10 en abso.y
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Prednisona,

Prednisolona

en Jas que, como vemos, la cortisona y la hidrocor-
tisona soélo se diferencian de la prednisona y predni-
solona, respectivamente, por la existencia de un do-
ble enlace entre los carbonos 1 y 2.

Son también conocidos como metacortandracina,
y metacortandralona, y asimismo la prednisolona
existe también en el comercio con las denominacio-
nes de deltacortril, deltacortef y meticorten.

Esta modificacion de la estructura quimica de
los esteroides naturales confiere a estos cuerpos
nuevas propiedades que, de manera esquematica e
inicialmente, podemos enumerar del siguiente mcdo:

@) Una actividad antiinflamatoria aumentada con
relacion a la de sus esteroides naturales homdlogos.

b) Asimismo una actividad glucocorticoide
mayor.

¢) Una menor accién sobre el sistema linfa-
tico; y

d) Una actividad disminuida sobre el metabo-
lismo hidroiénico.

Estas propiedades han sido comprobadas, tanto
experimentalmente como desde el punto de vista
elinico, si bien clinicamente la experiencia es toda-
via relativamente corta,

Experimentalmente PRESTON, PERLMAN y TOLSK-
DORF han demostrado que, tanto la prednisona ¢omo
la' prednisolona, impiden en la rata la formacion
del granuloma inflamatorio, con exudado hemorra-
gico, que aparece tras la inyeccién de 25 c. c. de
aire y de 1 c./c. de aceite de crotén. Igualmente su-
primen el enrojecimiento y el edema y la artritis
que siguen a la inyeccién de sustanciag irritantes
en la regién plantar de la rata; asimismo su accién
antialérgica ha sido demostrada experimentalmente.,

Tales efectos son, como vemos, superponibles, ex-
perimentalmente, a los de la cortisona e hidrocor-

tisona, y la medida de su potencial comparativo
actividad se ha hecho fundamentalmente basandos
en tres métodos:

1. EIl descenso de los eosindfilos.—Es bien s
bido que el nimero de los eosindfilos circulantes s
admite que estd determinado por la actividad fux
cional del sistema hipofisosuprarrenal. Un descens
brusco de dicho numero sigue a la administracios
de cortisona e hidrocortisona en el hombre. Esi
test (test de THORN), adaptado por SPAIRS y )&
YER y por ROSEMBERG y cols., permite medir la ta
da de eosinéfilos circulantes en los ratones supt#
rrenalectomizados a las cuatro horas de la admin#
tracion de dosis conocidas de esteroides. .

2. Aumento de la reserva glucogénica del M
do.—Experimentalmente se calcula por el aumen
de glucégeno hepatico en ratas suprarrenalecton”
zadas en ayunas y después de la administracion ®
los esteroides; y .

3" Por la involucién del timo.— —Demostrad‘?} P
vez primera por PEARSON y sus co’s, en la cinith
observando la regresion del timo y de los tej®
linfoides en enfermos de tumores linfaticcs tratﬂ]
dos con cortisona, En los animales, la masa m”
de tejido linfatico varia en razoén inversa 2 la 3‘"‘:‘;
vidad de la corteza suprarrenal, siendo el timo ot
sensible que el resto de los 6rganos linfaticos "
accion de los esteroides 11 oxigenados. .

Los resultados con estos diferentes tests dem™
tran que la prednisona y prednisolona son d'v’,[t;:
a cuatro veces mas activas que la cortisona €
cortisona, resultados que, como veremos mas ?dué
lante, concuerdan por completo con los obten!
en la clinica.

Experimentalmente se ha visto asimismo Q¥
toxicidad es muy escasa, siendo toleradas dos®

g 88
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chos gramos perfectamente por la rata, el raton
mu
y ¢l cobaya.

" & aceion sobre la sangre ha sido estudiada en

ratas jovenes ¥ adultas, a las que se admin'i.f,-

dosis entre 2 y 4 mg., y que eran sacrifi-
autopsiadas en rlifc-:'enh::_s etapas del tra-
demostrandose una disminuecion de los lin-
focitos ¥ Un aumento de los polln_uch'-ares_ Esta ac-
cibn es MAs intensa con .I’I-l prednisolona que con la
prednif(“"”s y Lii_f-hn‘:'w(-mn 08 rv_w-rmble ,”'] supri-
mirse la administracion del esteroide, ‘EI nimero ‘do
célulag blancas ¥ el valor hematocrito no se in-
fluyen. g !

Tanto la prednisona como ’I:-: ;rredm.«;uhu_m dan Ju-
gar 4 una ‘11]‘(')[I1I!ti?l‘il‘J\-‘tllLlf‘.l()I'i d_el timo, s'mnrln mas
activa en este gentido 1:1_ prednisona y siendo esta
accién también transitoria.

También experimentalmente ha sido estudiado el
efecto de estos nuevos esteroides sobre la r(-tc-nf'i_{m
de agua y sodio y el descenso del potasio, habién-
dose demostrado que su actividad en este sentido
es escasa, lo que constituye una de las.grandes ven-
taias de estos esteroides sintéticos. Asi en el perro,
tras la administracién oral de dichos compuestos,
mantenida durante una semana, los niveles de sodio
y potasio en el plasma, se¢ mantienen dentro de 1i-
mites normales.

Ambos esteroides se han demostrado asimismo
mas activos que sus homdlogos naturales para ase-
gurar ¢l mantenimiento de la vida en la rata supra-
mrenalectomizada.,

Como vemos, pues, los efectos de la prednisona
y la prednisolona, estudiados desde el punto de vis-
ta experimental, son andlogos y mas intensos que
los de la cortisona e hidrocortisona, con la ventaja
'E.L1 una aceién muy escasa scbre el recambio hidro-
ionico.

En la clinica, los resultados de su empleo, si bien
son de escaso tiempo de observacion, permiten re-
conocer las ventajas de estos esteroides sintéticos.

BroNING, DORDICK y GLUCK, PECHET, ORR y coO-
laboradores, PETTERSON y WYNGEARDEN han demos-
trado que en los sujetos normales inhiben a la cor-
teza suprarrenal con reduceién de la eliminacion de
1"“_—’t“51t‘1'0i‘1!‘f~' v detencion del ciclo de la hidro-
cortisona, y asimismo KUPPERMAN y sus cols. han
iiTLO‘:;ﬁdL: que en los enfermos con sindrome adre-

genital se reduce también la cantidad 'de 17-ce-
gtﬁ,it?;ol;tlip.”."“mlri“*i- .F‘JHln accién de inhibicién so-
F'Speciaimml}umq‘H.l-.ln,'l_'“:”.HI se pone de manifiesto
Bido. Io t'u'ﬁ .‘,1_\‘: L r_:atemido es })1'].150ﬂn}£-11_te supri-
l‘iinir-‘a. - -[- ‘-'-Illi__run gran I_ntm_"g‘s pt'a(_%!'lc_o en .Ia
-"\CTH.]‘,ﬁ'r-] {}ihlll..?!ﬁc la excitaciéon rperidédica con
Qler :‘;'-rrc:;if':ﬁ '!t]- .'1‘f:-3.}t:1 de respuesta anto'cu;nl-'
y CRIiT}iyhh-ﬂ in t‘l‘iil.l‘ll‘l‘lte_ FORSHAM, KUPPERMAN
frenador soby 1 ]I_“T(hf 0 .I(Icmosl_rm" t-.‘lll}blt?ll el efecto
teroides .f'ft"t‘fo a n(ll‘\‘l.i_]fld Lljlpo_‘flsar:a de estos es-
mayor r{m- ol .d lf!]llf.' lrw_f-r-_;Un SFORSHAM es t_ros veces
males, y e lrp*- a hidrocortisona, en sujetos nor-

Sy Pfiuaciq -&‘a. cinco .vu:oe: segun CRISTHY,
Drarrena] i[*ldﬁl‘-:’?.lzlir‘.:ru‘t;}mnunto F](-\ la insuficiencia su-
turales, parece iiu IOn a )f-;()l]lt.’l de los cnrhc_qlc}c‘s na-
2 10s trastornog (| 53, ya que su menor aceion frente
de oo \:el.ecimhtwﬂ?: que en la enfermedad
da SuStituir‘ ?1‘ I“ff-‘". l}elm} dificil el pensar que pue-
Sona y aup a‘sul;b derivades naturales de la _cm'h-
88 accion hidroig compuestos halogenados de inten-
Dublicationes g\(?m' El hecho de que en algunas
mpleo de g 'rtd‘f{n resultados favorables sobre el
Medad de Ad?re nisona y prednisolona en la enfer-

1500 no es suficiente para que, como

1as
traban
cadas ¥

gamiento,

dice HUDSON, dejemos de interpretarlos con suma
prudencia.

SHERER ha estudiado la accién de estos compues-
tos sobre la funcién tiroidea demostrando que, bajo
su actividad, se objetiva una disminucién de la ca-
pacidad de fijacion por el tiroides del I'*' y un des-
censo del iodo proteico en el plasma, lo que demues-
tra una accién inhibidora de dichos esteroides, se-
guramente hecha a través de una disminucién de
la hormona tircotropa hipofisaria.

Acerca de la accion que sobre el metabolismo tie-
nen estos compuestos, se han hecho numerosos es-
tudios en la clinica que vamos a sintetizar a con-
tinuacion:

Sobre el metabolismo del agua y de los iones los
nuevos esteroides, como ya se habia visto experi-
mentalmente, tienen una accién marcadamente me-
nor que los estercides naturales, de modo que sien-
do su accién antiinflamatoria unas cinco veces mas
intensa y su efecto sobre el equilibrio hidroiénico,
reteniendo agua y sodio unas tres veces menor, este
efecto, perjudicial muchas veces en la clinica, puede
considerarse d:spreciable. Es muy frecuente la apa-
ricién, seglin PECHET, de un discreto efecto diuré-
tico al comienzo de su administracion, efecto que ha
sido asimismo comprobado por DE YENES y DE Fos-
SEY y por KINSELL, FOREMAN y otros, Dicha accién
pusde explicarse por un aumento de la filtracion
glomerular sin modificarse la reabsorcion en el tubo
y que parece tanto mas intensa cuanto el enfermo
tratado se encontrase en un estado de edema previo,
como ocurre en la enfermedad reumatica con signos
de insuficiencia cardiaca, NABARRO, STEWART y WAL-
KER han observado en un sujeto sano una pequeha
retencién inicial del zodio que desaparecié espon-
taneamente, y DORDICK y GLUCK han sido capaces
de administrar un litro de solucién salina fisiolé-
gica intravenosa a un enfermo en tratamiento con
dosis terapéuticas de prednisona sin poderse demos-
trar la aparicién de edema y la existencia de reten-
cion de sodio.

Ambos esteroides aumentan discretamente la ex-
crecién urinaria de: potasio, tanto en el hombre nor-
mal como en los enfermos, pero en mucha menor
proporcién que lo hacen la cortisona y la hidrocor-
tisona, equilibrandose luego el balance espontanea-
mente, Este aumento se observa, sobre todo, en do-
sis mayores a 30 mg. por dia, ecreyendo SELDING que
dicho efecto no es debido a una accion directa de
los esteroides sobre el rifidén, sino mas bien a una
liberacién de potasio desde el medio intracelular
provocada por el aumento del catabolismo nitro-
genado tisular que acompana a los primeros dias
de la administracién de estos compuestos. Efecti-
vamente, esta hiperkaliuria evoluciona paralela-
mente al catabolismo nitrogenado. De aqui se de-
duce que dada la escasa accion de estos cuerpos so-
bre los tubos renales, no es préciso acompanar su
administracion de una reducecion en la ingestion de
sal, ni tampoco de una sobrecarga de potasio, ya
que bastaria un aporte proteico suficiente para co-
rregir la pérdida de este elemento.

Efectivamente, el aumento del catabolismo nitro-
genado puede objetivarse por el del nitréogeno uri-
nario. Este efecto aparece principalmente, como ya
hemos dicho, en los primeros dias del tratamiento
y no es constante, hasta el extremo que BAUNIM
y cols, lo niegan, e incluso aseguran encontrar un
aumento de la proteinemia con disminucién de las
globulinas, Sin embargo, la mayoria de los autores
estin de acuerdo en un aumento inicial del cata-

bolismo proteico.
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Sobre el metabolismo de los hidratos de carbono
tienen los mismos efectos que la cortisona e hidro-
cortisona; como es sabido, éstas actiian favcrecien-
do la glucogénesis y la neoglucogenia e inhibiendo
la utilizacién periférica de la glucosa con un efecto
antihexoquinasa. NABARRO, STEWART y WALKER ase-
guran que la prednisona y prednisolona, si bien
tienen todas estas acciones, las poseen en grado me-
nor, agravando apenas o no agravando la diabetes
pancreitica, y PECHET y otros han visto que es es-
casa la glucosuria experimental, No se ha publicado
su efecto sobre el perro de LONG ni sobre el perro
de HoussAy. PESTEL ha demostrado experimental-
mente ¢l aumento del glucdgeno hepidtico en ratas
suprarrenalectomizadas en ayunas por la accién de
estos esteroides.

La accién de los esteroides suprarrenales sobre
el metabolismo de las grasas es mal conocida. Se
desconoce el por qué de la distribucién tipica de
la grasa en el sindrome de Cushing y se sabe fni-
camente que las hormonas cortisonicas favorecen
el depésito de grasa en el higado y la formacidn
de cuerpos cetdénicos, si bien McKay, VERzar, IN-
GLE, THORN, MACH y ctros autores que han persado
sobre dicho aumento de los cetonas, no expliquen
claramente el modo de que esto ocurra, Los nuevos
esteroides sintéticos parecen conservar esta accién
sobre el metabolismo graso, aunque no se ha estu-
diado aun suficientemente su efecto en este sentido.

Sobre el metabolismo proteico la cortisona y sus
afines dan lugar a un avmento del nitrégeno uri-
nario. Este aumento pudiera ser debido b'en a un
efecto catabdlico, bien a un efecto antianabdlico.
CLARK, ALBRIGHT, MACH, etc., parecen demostrar
gue es por esta segunda via por donde el aumento
de nitrégeno en la orina se hace. Este balance ne-
gativo de nitrégeno da lugar a detencion del creci-
miento en ¢l ser con las epifisis abiertas y a osteo-
porosis en el adulto, como ocurre en el sindrome de
Cushing.

Asimismo producen un aumento en la elimina-
ci6bn de Acido Urico y de creatinina, aumento que
fué utilizado por THORN como test para medir la
respussta al ACTH,

Los nuevos esteroides que estamos estudiando
mantienen esta accién sobre el metabolismo pro-
teico, por lo cual se aconseja durant> su adminis-
tracion el uso de esteroides de aceion anabdlica,
fundamentalmente de testosterona.

ACCION TERAPEUTICA,

Ccmo es logico. y dada la similitud de eccién de
estos esteroides sintéticos con los esteroides natu-
rales, pero con un efecto potenciado, las indicacio-
nes terapéuticas de acuéllos han de cer las mismas
que las de dichas hormnnas; efectivamente. hacta
ahcra han sido empleadas en las mismas enferme-
dades en aue la cortisona e hidrocortisona se ha-
bian mostrado ftiles, y vamos a expcner los resul-
tados obtenidos en cada una de ellas.

La indieacién mas evidente de los estercides na-
turales era, eccmo es légico, la incuficiencia svpra-
rrenal, Bien se trate da una insuficlencia suprarre-
nal provocada guirtrgicamente, como en las supra-
rrenalectomias llevadas a cabo como tratamiento
en el cancer avanzado de la mama, por ejemp’o;
bien en la insuficiencia suprarrenal aguda que apa-
rece, verbigracia, en el curso de una sevsis menin-
gocheica; ya en la forma cronica o enfermedad d=
Addison, el uso de estos esteroides (cortisona e hi-

-

2 fehnm 18

dm(;or‘tisona'i ha supuesto un marcado avanc 4,
rapéutico.

Los nueveos esteroides sintéticos que nog
tienen aqui, en contra, precisamente lo que con:t]
tuye su mas clara ventaja para su manejo terapé'
tico, ¥ es la disociaciéon entre su efecto terapémiu'
y su accién sobre el metabolismo hidroiénje, go
los casos en que fracasa la funcion suprarrepa] 3
uno u otro motivo, lo que hacemos es un trat;uﬁﬁt
to de sustitucién en el que nos interesa estén |.1r[--
sentes todas y cada una de las acciones que pogge
los esteroides naturales, y aunque algunos autor::e
han publicado resultados brillantes con la pragy.
sona como terapéutica sustitutiva, es Preciso yns
mayor experiencia, ya que su falta de actividaq g
bre el recamb'o hidroiénico han de hacerla logie,
mente inferior a los otros esteroides cortisonies
especialmente a la hidrocortisona y a la aldgfe
rona,

Fuera de esta indicacion, en el resto de las enfer.
medades es precisamente su mencr actividad g.
bre el metabolismo electrolitico, unida a su maye
potencialidad terapéutica, lo aque va a constituir g
mavor ventaja,

En la enfermedad reumdtica cardioarticwlar t
dos los autores han demostrado que la predn'som
y la prednisolona son de tres a cinco veces mis g
tivas que los esteroides hcrmonales, v necesitin.
dose en esta afeccion en general dosis mas hien g
tas de estos lltimos, la disminucion de sus accie-
nes secundarias les confiere una notable superio
dad terapéutica.

En el grupo de las llamadas enfermedades di
coldgeno, como es 16gico, han sido usadas por todes
los autores. DUPLEY, CLARK y GOLDNIG, en die
fermos; SPIES ¢n otro grupo y PecHET, CoHE
TURNER, etc., han podido comprobar que en la g~
tritis rcumatoide su accion ha sido notab’ement
superior a la de la cortisona e hidrocortisona, mes
trandose eficaz en aquellos casos en los que ésts
habian fracasado, desapareciendo el doler, mejoran
do la tumefaceion articular chjetivada por la medk
da del perimetro de la primera articulacion inter
falangica, y disminuyendo la velocidad de sed'men
tacion al tiempo que se hacian méas faciles los mo-
vimientos y mayor la fuerza de aprehension. Ls
esclerodérmia mejora igual que con la cortisond
pero necesitando solamente 1/5 de la dosis de &t
y RADNAN ha publicado seis casos de brillante I
sultado.

Asimismo en el lupus eritematoso diseminado. &
la prriarteritis nodosa y en la dermatomiosifs
DorpICcK, BoLLET, RoBiNsoN, KINSELL y otres han
publicado su experiencia, estando de acuerdo €
atribuir a estos esteroides idénticos efectos que as
de la hidroccrtisona, con la ventaja de una me}"
tolerancia y menores dosis; BOLLET, en el lunus d!"
seminado, afegura ademés haber consezuido ¢
tados mas brillantes que con la hidrocort’s n™
EVEN y DORDICK, y DE YENNEs y De FOSSEY. &
cuatro casos de periarteritis nodosa, ¥ PEGHP‘T‘N_
uno de dermatomiositis, han comun‘cado eX&€
tes resultados sin ninguna complicacion durante .e;:
tratamiento. En el sindrome de Sjégren, 107 "hc‘n!_
pulos de MARANON han publicado un caso de i
llante respuesta a la prednisolona al séptimo dia &%
tratamiento, "

En las dermcpatias hemos de a:-.nnsider"r“'lm g
cién de estos nuevces esteroides desde un dob'e Dua.
to de vista. Su acci6n local y su accién como ‘o,
péutica general. Localmente, la prudnircﬂoﬂ*‘l-t";’de
la hidrocortisona, son eficaces en el tratamiel
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pumerosas dermopatias, mucho mas que la cortiso- j?réndose temporalmente la férmula sanguinea.
y prednisona, Qque apenas poseen accion local. GELLHORN y SPIES han usado estos esteroides en el
Las dos primeras tienen un grupo OH en el carbo-  linfosarcoma, observando ambos una espectacular
oo 11 que parece ser el que las confiere esta capa-  remisién clinica con descenso de la velocidad de
cidad de actuar loc:llnwn_t-i“ y ambas tﬂmhlﬁ‘n_ y por  sedimentacién, disminucién del tamafio de los gan-
ol mismo motivo, parecen ser utiles en inyecclon glios y casi ncrmalizacién de los signos hematolé-
S traarticular, aungue por esta via el cuerpo mas  gicos, mejoria que fué de cardcter temporal y que
activo parece ser el butil-acetato de hidrocorticona. se repitié en una nueva administracién del medica-

La prednlsol(m:[, en ungiiento y pomada, en concen- mento,
t;acionl‘s del 0,5 por 100 al 2,5 por 100 es, al igual En las nefrosis también han sido usados, o 5

que 1a hidrocortisona, antialgica y antiprurigincsa mente por MAac EWEN y BAXTER, tratando sus en-

y hace disminuir rapidamente los fenomenos exu- fermos de modo continuo con dosis que oscilaban

dativos. Asimismo es cficaz en el tratamiento de entre 20 y 50 mg. diarios, De los tres enfermos de s |
las dermitis alérgicas Y medicamentosas y en los MAC EWEN, en dos decaparecid completamente la
eritemas de causa fisica. albuminuria, y entre los nueve de BAXMER se cita RE TR
Administradas la prednisona y precnicolona por lUna curacion absoluta, seis mejorias clinicas y ana- Lt
via oral son asimismo eficaces en el pénfigo agudo, liticas y dos fracasos. DE FOSSEY cita un solo caso Gisih RESh
en el cual NELSON y ROBINSON han presentado bue- con re:-‘ultg;dos muy dudoscs, si bien la docis em- il )
nos resultados, y en la eritrodermia, eczemas agu- p!’r:n‘dn fué claramente insuficiente, ¥y en nuestra & —’t ‘
dos, el psoriaris y las urticarias, los resultados son  clinica O‘“\ vy PARRA han tratados dos enfermas con v
también muy satisfactoric. En el eritema polimor- desaparicion de la albuminuria y gran mejoria cli- .
fo los éxitos son espectaculares (CANIZALES y cols.). nica. ) % Y .
En las enfermedades alérgicas han sido usados E‘fl las ar.fropuhf«‘s cronicas no inf'amatorias, Du- i |
los esteroides sintéticos por diversos autores, sien- FLEY, CLARK y GOLDNIG la han empleado en la es- CEGSR T |
do donde quizd se hayan mostrado mas utiles di- pondilitis anquilopoyética con muy escaso resultado, 3= BE
chos esteroides en el tratamiento del asma bron- mientras que POZUELO refiere un Caso de esta mis- :
ouied, ma enfermedad en el que la prednisolcna ha hecho & (i
Efectivamente, su eficacia es, a veces, sorpren- desaparecer por completo los dolcres Yy nosotros te- ‘ .
dente, y asi SHELDON, BARACH, BROWN, TANCA y en  DC/OS UN Caso con sorprendente mejoria. En los g 1
nuestra clinica, se han observado resultados espec- zfeun?a‘tlsm(}s deformantes los resultadcs son muy YR il
taculares. SHELDON y BARACH han publicado mag- p“?‘ms" o Tnd ! g0 S A |
nificas respuestas incluso en un grupo de enfermos o jp 1;1;, ;l_l’{’ﬂfl(‘f.fl":’!fs ” 'um!o,grcas_, KORNOSCH y L pe
que respondian deficientemente a los esteroides na- PRI Y. .O.ZUF‘LO. ¥ IMENED D.”.‘z la han emnoleado 5%
turales, incluso con dosis inferiores a 20 mg, dia- nn“ l’a pm;ahsts facial con magnificcs ru:ult'ados. JI- st Tad
rios, BROWN, ¢n el status asmdticus, ha visto des- il DI'\Z la hs} e_mpleado en el herpes zoster con 103
aparecer la disnea a la segunda dosis, y SPIES y co- gran exno"te_rapeutmo. - ey 1)
laboradores también relatan la gran eficacia de di- ) X, por Wiimo, SFTES ha empleado la prednisona KL e
chos esteroides, Pero lo mas sorprendente ha sido y ‘1;1 [ll‘gdplsol(}lm_en n Erane de enfermos con es- iiered pall
la informacién de BARACH, quien asegura haber ob- prue tropical, habiendo obtenido resultados muy va- h A L
| tenido una sedacién casi completa de la disnea en riables. s (e
enfernwx enfisematosos y con esclerosis pulmonar, Dosificacion.—La dosis de prednisena varia, al .,-".f','-'
| sefialando incluso que en alguno de dichos enfermos igual que en los otros corticoides, con la grave- e o
en los que existia un cor pulmonale crénico ccn ede- dad de la enfermedad y con la respuesta del en- : 32 i
ma de pulmén, los resultados fueron muy brillantes, fermo. La administraczién se haee por via oral. En el KR
demostrandose claramente el efecto diurético de la  los casos graves la dosis inicial debs ser de 30 a s
| prednisolona contrario al de retencién de agua que 90 mg. diarios, dividida en cuatro tomas adminis- e b
| tenen los esteroides naturales. DE YENNES y De tradas cada seis hcras. Al cecer la sintomatologia SeSai b Al
I F05§3‘f han observado asimismo esta diure-is. que se disminuye la dosis en 5 a 10 mg. cada cuatro o et o S iy
llegd en un dia a ser de 3.244 c. ¢, con pérd'da de cinco dias, hasta la reaparicién de sintomas, calcu- PR Had
4,600 kll(_js en un enfermo con condensaciéon pul- landose de este modo la dosis minima de sosteni- L
monar e intensa disnea. En el pscriasis, en el ecze- mMiento para cada enfermo. En los casos leves o d2 i
ma alérgico y en las dermitis de igual naturaleza mediana gravedad, dosis iniciales de 20 a 25 mg, dia- teedis s
los efectos son también muy benef cioros. rios en cuatro tomas suelen ser suficientes; 5 mili- Ll 1S ;
En las enfermedades de 1a sangre la accién de Sramos como dosis de sostén es, muchas veces, efi- Azhes bl
1'05 nuevos estero‘des puede también reputars.? muy 2% En enfermos en tratamiento con cortisona o A Zies PR
Util. STEVENSON ha pub’icado dos casos de rl'l_rpum hidrocortiscna se empleard la prednisona en un bk
trombocitopénica idiovatica en los que, al geg“ndo 20-50 por 100 de la dcsis de los esteroides natu- ] "

rales, y serd aumentada o disminuida segin la res-
puesta del enfermo.

La predniso'ona se administrs también por via
oral a las mismas dosis que la prednisona y siguien-
do la misma pauta que se ha sefalado para é:ta.
En aplicacién local se usa en pomadas o ungiientos
del 0,50 al 2,50 pcr 100 en una ¢ dos aplicaciones

dia i

N.‘cie(i% a(llmmf“"f”“' 50 mg. de prednisona, de-apa-
mentarn lfslsmtomas hemorragicos, aunque sin au-
i4 ¢l numero de plaquetas. Otros autores tam-
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an publicado alg i :
3 : una observ isls n
&ta enfermedag g servacion aislada e

0 las leyee
0 Menos durg

mias se han obtenido remisiones mas
deras, y asi GELLHORN los ha emplea-

0 en sj . i Py = . B sy
en o tmt" €asos de leucemias agudas, obteniendo diarias. No se conoce aun la concentracion ni dosi
E‘ﬂ::]a o mejcrias clinicas y hematolégicas, y DE ficacién 6ptimas de la prednisolona en inyeccién
torigs oy DE FOsSSEY han obtenido efectos satisfac- intraarticular.
08 en un ¢

Tecaidy 480 de leucosis mieloide en su tercera Contraindicaciones en el uso de la prednisolona

&ito dog iCH'W"‘LL y METREAU han tratado con y prednisona.—Las contraindicaciones de estos es-
reast)s de leucemia mieloide crénica, vien- teroides son las mismas que las de los esteroides
Cer rapidamente las adenopatias y me- naturales disminuidas en aquellas que se derivaban
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del efecto de estos tltimos sobre el metabolismo
hidroiénico; asi, pues, quedan reducidas a las ulce-
ras gastrointestinales en actividad, a las psicosis
mas o menos larvadas y, naturalmente, a todos
aquellos casos en que existe una infeceién tubercu-
losa en actividad. En otras infecciones pueden usar-
se asociadas a los antibiéticos especificos. En la in-
suficiencia renal su uso es peligroso, y debe vigilar-
se cuidadosamente la evolucion de los enfermos que
presenten signos de insuficiencia circulatoria, no
debiendo emplearse en las cardiopatias de origen
coronario, Como vemos, sus limitaciones son esca-
sas y quizd mas adelante puedan limitarse ain més.

Los signos de sobredosificacién son: acné, eufo-
ria, bulimia, cefaleas, nauseas y vomitos, insomnio,
polaquiuria, calambres, signos hemerragicos, hiper-
tricosis y mas adelante la apariciéon de un sindrome
cushingoide.

La asociacion de prednisona y prednisolona con
salicilatos.—Ya el Comité conjunto de! Medical Re-
search Council, de Inglaterra, recogié en el pasado
afio los efectos favorables que la asociacion de la
cortisona y aspirina tenia en el tratamiento de la
artritis reumatoide, y SPIES y sus cols. han usado
los nuevos esteroides asociandolos al salicilato y al
dcido acetilsalicilico, llegando a la conclusion de que
existe una potencializacién de acciones terapéuticas
sin aparecer efectos desfavorables y permitiendo
una disminucién de la dosis de los esteroides, asi
como alternativas en su empleo, lo cual tiene un
gran interés préactico dado el hasta ahora elevado
precio de estos esteroides, Naturalmente, estos au-
tores han usado esta combinacién especialmente en
la enfermedad reumatica y en los reumatismos cro-
nicos primarios, sobre todo en estos Gltimos, en los
que, como es sabido, los tratamientos son muy lar-
gos y su efecto desaparece a los pocos dias de dejar
de administrarse los esteroides,

NOVEDADES TERAPEUTICAS

Tratamiento abreviado de la endocarditis lenta
con penicilina y estreptomicina.—Los regimenes te-
rapéuticos de la endocarditis Jenta suponen una du-
racion de tratamiento penicilinico de 4 a 6 semanas,
lo cual requiere una hospitalizacion prolongada y
una incomodidad resultante del gran ntimero de in-
yecciones necesario durante un tiempo tan largo.
Ha habido numerosos intentos de acortar el perio-
do de tratamiento, mediantz la elevaciéon de las
dosis de antibiéticos, y HALL, DowLING y KELLOW
(Am. J. Med, Sci., 230, 73, 1955), en 15 casos de en-
docarditis lenta, producidos por estreptococos afa
y gamma, sensibles a la penicilina, han ensayado un
tratamiento de 10 a 17 dias de duracién y con dosis
totales de 20 a T4 millones de unidades de penicili-
na y 15 a 34 gr. de estreptomicina. En 12 enfermos
se logré la curacién de la infeccién endocéardica;
otro enfermo no consiguié quedarse afebril y curé
con dosis mayores de penicilina durante seis sema-
nas. Los autores creen que la pauta abreviada de
tratamiento es adecuada para las infecciones por
estreptococo que sea sensible a 0,2 unidades o me-
nos por c. ¢. y en los restantes se debe acudir al
empleo de dosis més elevadas de penicilina, E] de-
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talle de la pauta abreviada es: 600.000 unidades &
penicilina G-procaina cada seis horas durant2 diez
dias v 0,5 g. de estreptomicina cada seis horas i‘J:
rante cinco diag y !a misma dosis, con intervalos
de doce horas, durante otros cinco dias.

Butilacetato terciario de hidrocortisona en iny® |
cién intra-articular.— HoOLLANDER, BrowN, JEsSi |
UDELL, SMUKLER y BOowWIE (J. Am. Med. ASS, e
476, 1955) han realizado desde 1951 inyeccionss ¥
tra-articulares de acetato de hidrocortisoma ¥ 0%
servan un efecto generalmente favorable, pero poct
duradero, debido principalmente a que se reabsdl l“
la sustancia inyectada por el revestimiento s1n0"'13='
Han tratado, por ello, de emplear un éster mef:ﬁ:
soluble de la hidrocortisona y han elegido €l but?
acetato terciario, que se emplea en suspensiol t
croeristalina. En 92 enfermos de artritis reumato™
y en 79 de artrosis de rodillas, que previament ]‘;,( |
bian sido inyectados con acetato, se inyectd el iU
éster, En 60 por 100 de los casos, el efecto del d
tilacetato fué més intenso y még duradero guenn‘
del acetato. En 35 por 100 no existia diferenc y
table entre amhos tipos de ésteres y en 5 por
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