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EvaluaciÃ³n y manejo perioperatorio de pacientes que reciben

glucocorticoides

Perioperative Evaluation and Management of Patients on

Glucocorticoids. Amir H Hamrahian y col.Â Journal of the Endocrine

Society, 2023.

Â 

Esta revisiÃ³n aborda aspectos relacionados con la respuesta al

estrÃ©s quirÃºrgico, los efectos de las distintas vÃas de

administraciÃ³n de glucocorticoides sobre el eje hipotÃ¡lamo-

hipÃ³fiso- adrenal y la evidencia disponible actualmente sobre

administraciÃ³n de glucocorticoides en el perioperatorio de adultos

con insuficiencia adrenal inducida por los mismos.

Â 

Â 

Disculpe su navegador web no soporta audios.

Descargar Insuficiencia adrenal secundaria a corticoides

Â 

Â 

Resumen

MÃºltiples aspectos del manejo perioperatorio de los pacientes que

reciben glucocorticoides (GC) continÃºan en debate. Ã�stos incluyen

quÃ© pacientes tienen riesgo de insuficiencia adrenal (IA), cuÃ¡l es

la dosis y duraciÃ³n correcta de la suplementaciÃ³n con GC, y si es

necesaria en todos los casos. Estas preguntas permanecen sin una

respuesta completa debido a la heterogeneidad y baja calidad de la

evidencia, a estudios con muestras muy pequeÃ±as, y a la poca cantidad

de trabajos randomizados. Hasta la fecha, sabemos, que a pesar de que

todas las vÃas de administraciÃ³n de los GC pueden generar la

supresiÃ³n del eje hipotÃ¡lamo-hipÃ³fiso-adrenal (HHA), la crisis

adrenal perioperatoria es infrecuente. No contamos con una

correlaciÃ³n entre pruebas bioquÃmicas para IA y eventos clÃnicos.
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Algunas de las recomendaciones actuales para el manejo perioperatorio,

basadas en dosis diarias de GC y la duraciÃ³n, son difÃciles de seguir

en la prÃ¡ctica clÃnica. Estudios prospectivos y retrospectivos

reportan de forma consistente que continuar con la dosis diaria de GC

habitual durante el perÃodo perioperatorio no se asocia con mayor

riesgo de crisis adrenal en pacientes con IA inducida por GC.

Considerando que la administraciÃ³n por vÃa oral puede no ser

confiable en el perÃodo postoperatorio temprano, resulta razonable

realizar la administraciÃ³n de la dosis habitual por vÃa endovenosa, y

sumar un corto esquema de hidrocortisona endovenosa de 25 a 100 mg por

dÃa, basado en el grado de estrÃ©s del procedimiento quirÃºrgico. En

los pacientes que suspendieron los GC antes de la cirugÃa, se requiere

una evaluaciÃ³n cuidadosa del eje HHA para prevenir una crisis

adrenal. En conclusiÃ³n, nuestra revisiÃ³n de la literatura indica que

dosis bajas y una suplementaciÃ³n breve con GC en el perioperatorio

son suficientes para mantener la homeostasis. Enfatizamos la necesidad

de estudios randomizados bien diseÃ±ados sobre este frecuente

escenario clÃnico.

Â 

Comentario

Los glucocorticoides (GC) son una de las drogas mÃ¡s recetadas, con

una prevalencia de uso de aproximadamente 1 % en la poblaciÃ³n de

Estados Unidos.

Una consecuencia importante del tratamiento con GC es la potencial

supresiÃ³n del eje HHA, llevando a una IA. Si esto se asocia con un

evento estresante como una cirugÃa, se puede desencadenar una crisis

adrenal. La preocupaciÃ³n por la potencial crisis adrenal en pacientes

que reciben tratamiento con GC, llevÃ³ al uso rutinario de dosis

elevadas para reemplazar a los pacientes con GC en el perioperatorio.

Sin embargo, esta prÃ¡ctica carece del aval de estudios de calidad

hasta la fecha y muchos expertos han alertado sobre aumento de

complicaciones perioperatorias con el uso de GC a dosis

suprafisiolÃ³gicas.

RegulaciÃ³n perioperatoria del eje HHA:Â El grado de

activaciÃ³n del eje HHA durante un procedimiento quirÃºrgico

estÃ¡ determinado por mÃºltiples factores: individuales (edad,

sexo, comorbilidades, fÃ¡rmacos), y perioperatorios (tipo y

duraciÃ³n de la anestesia, complejidad del procedimiento

quirÃºrgico, complicaciones perioperatorias). Distintos tipos de

cirugÃas provocan diferentes grados de activaciÃ³n del eje HHA.

Los criterios para estratificar el grado de riesgo quirÃºrgico,

independientemente del riesgo anestÃ©sico, se sintetizan en la
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Tabla 1.

Tabla1. Grado de estrÃ©s quirÃºrgico asociado a procedimientos

quirÃºrgicos comunes (independientes de la anestesia), basado en los

criterios quirÃºrgicos John Hopkins modificados.

GRADO CARACTERÃ�STICAS GENERALES PROCEDIMIENTOS QUIRÃ�RGCOS

Grado 1 (menor) Riesgo mÃnimo a leve

Procedimiento mÃnima a moderadamente

invasivo

PÃ©rdida sangre potencial <500ml

CirugÃas menores: piel, tejido celular

subcutÃ¡neo, hernia inguinal, biopsia

mamaria

EndoscopÃas: CistoscopÃa, histeroscopÃa,

broncoscopÃa, laparoscopÃa menor,

artroscopia

P. ginecolÃ³gicos menores: ligadura

tubaria, dilataciÃ³n y legrado

P. otorrinolaringolÃ³gicos menores:

tubos de miringotomÃa, amigdalectomÃa,

rinoplatia

Grado 2 (moderado) Riesgo moderadoÂ 

Procedimiento moderada a

significativamente invasivo

PÃ©rdida sangre potencial entre

500-1500ml

ResecciÃ³n / reconstrucciÃ³n del tracto

digestivo, abierta o laparoscÃ³pica;

colecistectomÃa, tiroidectomÃa,

cistectomÃa, nefrectomÃa, histerectomÃa,

miomectomÃa, laminectomÃa, reemplazo

articular.

Grado 3 (mayor) Riesgo mayor a crÃtico

Procedimiento altamente invasivo

PÃ©rdida de sangre potencial >1500 ml

Requerimiento habitual de unidad de

cuidados intensivos con monitreo

invasivo en el postoperatorio

P. ortopÃ©dicos- espinales mayores

Reparaciones o reconstrucciones orofarÃ-

ngeos o genitourinarias

Â P. intracraneanos, vasculares mayores

o cardiotorÃ¡cicos

Â 

La IA en el post operatorio de pacientes en tratamiento con GC

es infrecuente. 

Riesgo de supresiÃ³n del eje HHA en distintos escenarios clÃ-

nicos: Â

Â  Las dosis y duraciÃ³n exactas que generan IA clÃ-

nicamente significativa se encuentra en debate. Como regla
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general los tratamientos sistÃ©micos, con GC de acciÃ³n

prolongada, con dosis elevadas, de mayor duraciÃ³n, de

mayor potencia, la administraciÃ³n nocturna, mÃºltiples

ciclos de tratamiento y mÃºltiples dosis diarias,

conllevan mayor riesgo de supresiÃ³n. Los rasgos

cushingoides deben alertarnos de la probable IA por

supresiÃ³n del eje. En estos casos suspender los GC antes

de una cirugÃa puede tener un impacto significativo en el

riesgo de IA en el POP.

GC orales: Para estratificar el riesgo de supresiÃ³n del

eje HHA, puede clasificarse la toma de GC en baja dosis

(<5 mg prednisona o equivalente), dosis media (5-20 mg) o

alta (>20 mg/d). La duraciÃ³n del tratamiento puede

dividirse en corta (<1 mes), intermedia (1-3 meses) y

prolongada (>3 meses). Estas clasificaciones resultan

Ãºtiles para evaluar el riesgo de IA si se planea la

suspensiÃ³n del tratamiento con GC antes de la cirugÃa. 

Los tratamientos con bajas dosis, administradas por la

maÃ±ana, de cualquier duraciÃ³n parecen tener bajo riesgo

de IA clÃnicamente significativa. De acuerdo con esto, no

recomendamos estudios adicionales en pacientes que reciben

prednisona (o equivalente) <5 mg/d en la maÃ±ana, mÃ¡s que

mantener el esquema habitual y monitorear signos y sÃ-

ntomas de IA. Sin embargo, es importante tener en cuenta

el efecto acumulativo de esquemas previos en pacientes que

han descendido la dosis a menos de 5 mg/d prednisona o

equivalente al momento de la cirugÃa. Estos pacientes

deberÃan recibir un corto esquema de GC parenteral

mientras no puedan tomar su dosis habitual por vÃa oral.

Los GC en dosis altas por perÃodos cortos causan

frecuentemente la supresiÃ³n del eje HHA, pero en estos

pacientes no se encuentra (en la literatura ni en la

experiencia de este grupo) una IA clÃnicamente

significativa, por lo que la duraciÃ³n del tratamiento

pareciera tener un impacto mayor que la dosis en la

supresiÃ³n del eje. Todos los casos de crisis adrenal

histÃ³ricamente reportados fueron en pacientes bajo

corticoterapia crÃ³nica. Por ello no recomendamos ninguna

acciÃ³n mÃ¡s que el monitoreo perioperatorio de rutina en

pacientes que han recibido GC por < de 4 semanas.

Los pacientes que toman prednisona 5 mg o mÃ¡s (o

equivalente) por mÃ¡s de 1 mes pueden tener distintos

grados de supresiÃ³n del eje. El riesgo es mayor a mayor

dosis y duraciÃ³n de tratamiento. Estos pacientes no deben
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suspender los GC antes de la cirugÃa sin una correcta

evaluaciÃ³n del eje. Existe riesgo de IA clÃnicamente

significativa si los pacientes suspenden los GC cerca de

la cirugÃa, ya que el eje necesita tiempo para

recuperarse.

Â  GC intra-articular y epidural: El riesgo de IA por el

uso de GC intra-articular continÃºa siendo

subdiagnosticado. Tanto la absorciÃ³n como la supresiÃ³n

del eje dependen de la dosis, el nÃºmero de articulaciones

inyectadas, la vida media, la solubilidad, la

vascularizaciÃ³n de la sinovial (aumentada durante la

inflamaciÃ³n). En un metaanÃ¡lisis las vÃas oral e intra-

articular acarrearon el mayor riesgo de supresiÃ³n del

eje. Las inyecciones epidurales tambiÃ©n pueden resultar

en una supresiÃ³n del eje rÃ¡pida y prolongada. Hasta

contar con mejor evidencia, recomendamos evaluar el eje

HHA en los pacientes que hayan recibido 3 o mÃ¡s

inyecciones en los 6 meses previos a la cirugÃa.

GC inhalatorios e intranasales: En una revisiÃ³n

sistemÃ¡tica de pacientes con asma que recibÃan sÃ³lo GC

inhalado, el mayor riesgo de supresiÃ³n del eje se

observÃ³ con altas dosis de fluticasona o equivalente

(>1000 mcg/dÃa) comparado con dosis medias (200-1000

mcg/dÃa) y bajas (<200 mcg/dÃa), resultando en supresiÃ³n

del eje en el 18,5%, 5,4% y 1,5% respectivamente. Otro

metaanÃ¡lisis mostrÃ³ mayor riesgo de supresiÃ³n con

fluticasona comparado con otros GC inhalados en dosis

equivalentes. La literatura sobre fluticasona intranasal

es escasa.

GC tÃ³picos: Se absorben en forma sistÃ©mica dependiendo

del tamaÃ±o del Ã¡rea de aplicaciÃ³n, la zona de

aplicaciÃ³n, grosor e integridad de la piel. Se ha

descripto supresiÃ³n del eje con clobetasol 0,05% y con

betametasona 0,05% (dos de los GC tÃ³picos mÃ¡s potentes).

Se recomienda cautela con respecto a la posible IA en

pacientes que reciben tratamiento tÃ³pico potente por

largos perÃodos.

Otras vÃas: Los GC por vÃas oftÃ¡lmica y rectal se han

asociado con supresiÃ³n del eje en pequeÃ±os estudios y

reportes de casos. Sobre todo, el uso oftÃ¡lmico

prolongado y en dosis altas y el uso de enemas cuando la

mucosa rectal se encuentra lesionada.

Situaciones especiales: Muchos GC son metabolizados por la

enzima citocromo P450 3A4 (CYP3A4). Por lo tanto, la inhibiciÃ³n

o inducciÃ³n de esta enzima pueden generar interacciones.

EvaluaciÃ³n de la funciÃ³n adrenal en pacientes que reciben GC: 
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Debemos estudiar el eje HHA en los pacientes en quienes se

planea suspender los GC antes de la cirugÃa. El estudio bioquÃ-

mico comienza generalmente con la determinaciÃ³n del cortisol

sÃ©rico matinal (7 a 9 AM). Un valor de cortisol <3 ug/dl hace

diagnÃ³stico de IA. En este caso el nivel de ACTH distinguirÃ¡

entre IA primaria o inducida por GC. Si el cortisol matinal

resulta en rango indeterminado (3-10 ug/dl) se puede realizar la

prueba de ACTH (si bien se cuestiona su sensibilidad, no hay

casos de pacientes que habiendo resultado suficientes en la

prueba con ACTH sintÃ©tica 250 ucg hayan sufrido colapso

hemodinÃ¡mico en el post operatorio. SÃ recordar limitaciÃ³n en

detectar casos de IA por daÃ±o hipotÃ¡lamo-hipofisario

reciente). Un cortisol estimulado >14 o 15 ug/dl luego de 30

minutos de la inyecciÃ³n endovenosa o intramuscular de 250 ug de

ACTH sintÃ©tica (Cosyntropin, Synacthen) descarta la IA. Se

sugieren estos valores de corte basados en los nuevos ensayos de

cortisol que utilizan anticuerpos monoclonales y cromatografÃa

lÃquida con espectrometrÃa de masa que presentan niveles de

cortisol hasta un 20% mÃ¡s bajos (comparado con el valor de

corte >18 ug/dl usando inmunoensayos policlonales). La

Dehidroepiandrosterona sulfato (DHEAS) tambiÃ©n puede usarse

para evaluar el eje en los casos de cortisol indeterminado. Se

ha sugerido un nivel de 54 ug/dl (y no el valor mÃnimo de

referencia por edad) como valor de corte. Pero existen dudas, ya

que cualquier exposiciÃ³n a GC en el pasado puede resultar en

niveles bajos de DHEAS por tiempo prolongado, a pesar de una

reserva de cortisol normal.

Manejo perioperatorio de los GC: En general, la literatura apoya

el concepto de que continuar con la dosis habitual de GC en el

perioperatorio en pacientes con sospecha de IA inducida por GC,

es suficiente para evitar la crisis adrenal. Basado en el nivel

de estrÃ©s quirÃºrgico, la administraciÃ³n endovenosa (EV) en

los pacientes que no toleran la vÃa oral (VO) es razonable,

retornando luego a la dosis diaria Ãºnica habitual. La Tabla 2

resume las recomendaciones de este grupo de trabajo:

Tabla 2. CÃ³mo llevar a cabo el manejo perioperatorio de los GC de

acuerdo al grado de estrÃ©s quirÃºrgico

RÃ�GIMEN GRADO DE ESTRÃ�S QUIRÃ�RGICO ESQUEMA DE GC PERIOPERATORIO

Paciente que recibe actualmente GC Grado 1 (menor) Continuar con dosis diaria de GC

Hidrocortisona 25 mg en la inducciÃ³n

(si no tolera VO)

Retomar dosis habitual de GC

Â Grado 2 (moderado) Continuar dosis diaria de GC
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25-50 mg hidrocortisona EV en la

inducciÃ³n

15-25 mg hidrocortisona EV cada 6 horas

hasta tolerar VO y estabilidad

hemodinÃ¡mica*

Retomar esquema de GC VO habitual

Â Grado 3 (mayor) Continuar con la dosis diaria de GC

50 mg hidrocortisona EV en la inducciÃ³n

25 mg hidrocortisona EV cada 6 hs en dÃa

1 y hasta lograr estabilidad

hemodinÃ¡mica. Luego 15 mg EV cada 6 hs

hasta tolerancia de VO*

Retomar dosis diaria de GC por VO

Â 

Pacientes que suspendieron o planean suspender GC antes de

la cirugÃa

Evaluar el eje HHA en pacientes con riesgo de supresiÃ³n

moderado o alto

Cuanto mÃ¡s cercana la suspensiÃ³n a la fecha de la cirugÃa,

mayor riesgo de supresiÃ³n

Tratar, basado en el grado de estrÃ©s quirÃºrgico, en

quienes muestran respuesta del eje anormal

Crisis adrenal 100 mg hidrocortisona EV (o IM en caso de falta de acceso

vascular)

50 mg hidrocortisona cada 6 hs EV hasta lograr estabilidad

hemodinÃ¡mica y luego descender*

Descenso guiado por la respuesta clÃnica a la reposiciÃ³n de

fluidos EV

*Algunos expertos prefieren infusiÃ³n continua de Hidrocortisona.

Â 

Â 

ConclusiÃ³n: La literatura hasta el momento avala continuar la

dosis diaria de GC en los pacientes que se someterÃ¡n a cirugÃa,
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sumando un corto tratamiento con GC EV adecuado al grado de

estrÃ©s quirÃºrgico. En la mayorÃa de los escenarios

perioperatorios, la administraciÃ³n de hidrocortisona â�¤100

mg/dÃa con un rÃ¡pido descenso hacia la dosis preoperatoria

basal, es suficiente.

Â 

Â 

Â 
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