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INTRODUCCION

Los corticoides inhalados tienen una indicacién bien
establecida en la prevencion y el tratamiento de la hi-
perreactividad bronquial, pero los estudios sobre sus
efectos en ninos, sobre todo menores de 6 afios, son es-
casos. El gran aumento del uso prolongado de estos me-
dicamentos conlleva la posibilidad de efectos sistémicos,
de los cuales la supresion del eje suprarrenal es uno de
los mas importantes.

OBSERVACION CLIiNICA

Presentamos el caso de un lactante varén de 18 meses
con antecedente de hiperreactividad bronquial en trata-
miento continuo con fluticasona desde los 9 meses de
edad, mediante inhalador dosificador presurizado a tra-
vés de cimara espaciadora a dosis de 1.000 pg/dia. En
tres ocasiones, la dltima un mes antes del ingreso, habia
realizado tratamiento oral con prednisona comenzando
con 1 mg/kg/dia y reduciendo paulatinamente la dosis
hasta completar 10 dias de tratamiento. Acudi6 a urgen-
cias por cuadro de vomitos alimentarios y biliosos, de-
posiciones liquidas, decaimiento, obnubilacién y signos
de deshidratacion leve. La analitica urgente demostré io-
nes y equilibrio dcido-base normales y glucemia de 36
mg/dl. Se traté con hidratacion parenteral y fue dado de
alta en 36 h. Posteriormente, se recibieron valores plas-
maticos de ACTH de 6 pg/ml (rango normal: 5-60) y de
cortisol de 37 ng/ml (rango normal: 130-260). Dos me-
ses después reingresé por vomitos repetidos y decai-
miento en el curso de una infeccion de vias respiratorias
altas, requiriendo corticoides parenterales. Se ha mante-
nido el tratamiento con fluticasona inhalada, reduciendo
la dosis a 500 pg/dia, y se ha indicado hidrocortisona
sistémica en periodos de estrés.

DiscusiON

La bioactividad sistémica de los corticoides inhalados
se debe a su absorcién gastrointestinal (hasta el 90% de
la dosis puede deglutirse) y a través de la vasculatura
pulmonar, evitando el primer paso hepdtico. La primera
se reducirfa con nuevos esteroides con menos biodispo-
nibilidad oral, como budesonida y fluticasona, en los
que la degradacion hepdtica como primer paso se esti-
ma en el 89 y 99%, respectivamente, y con sistemas de
administracion como las cimaras espaciadoras, que dis-
minuyen el dep6sito de medicamento en la bocal.

Se dispone de una amplia experiencia con budesoni-
da como corticoide inhalado. A dosis habituales (200-
800 pg/dia), su administracién crénica en nifos de 7 a
15 afios no produce supresion suprarrenal®>. Si se ha
descrito con dosis superiores a 600 pg/m?/dia, en un es-
tudio con nifios de 5 a 12 afos y 6 semanas de trata-
miento®.

Por otra parte, el propionato de fluticasona es un cor-
ticoide inhalado de tercera generacién comercializado
posteriormente con un mejor indice terapéutico, aunque
en nifos hay pocos ensayos clinicos que lo evalden. A
dosis entre 100 y 200 ug/dia mejora la funcién pulmo-
nar, reduce los sintomas y el uso de betaadrenérgicos en
nifios mayores de 4 afos con asma persistente”-%. En un
metaandlisis de todos los ensayos que comparan bude-
sonida y fluticasona en adultos en relacién de dosis 2:1
se observé que el valor medio del pico de flujo espira-
torio matutino era significativamente mayor con flutica-
sona que con dosis doble de budesonida®. En nifios, los
estudios corroboran que la administracion de fluticaso-
na mediante inhalador dosificador presurizado es el do-
ble de potente que el resto de corticoides administrados

por este sistema'®.
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En cuanto a los efectos sistémicos de la fluticasona in-
halada hay diversas opiniones: que no tiene ninguno en
absoluto, que tiene los mismos que los corticoides
tradicionales y que tiene 2-4 veces mds que éstos. El
pardmetro clinico mis relevante, el cociente efecto clini-
co/efecto sistémico no ha sido cuidadosamente estudia-
do ni comparado con el de otros corticoides!!. No hay
evidencia de supresion suprarrenal con dosis de flutica-
sona a 200 pg/dia, en dos dosis segtin varios estudios,
en niflos mayores de 4 anos y periodos de tratamiento
entre un mes y un ano>’%1214 nj con dosis entre 200 y
400 ug>'. Con estas mismas dosis tampoco hubo efec-
tos 6seos secundarios ni sobre el crecimientol®, si bien
se requieren estudios que valoren estos efectos a mds
largo plazo. Existe una comunicacién que refiere dos ca-
sos de supresion con dosis relativamente bajas: una ni-
fa de 8 anos que recibia 250 pg/dia y una mujer de 32
anos con 500 pg/dial”. Por el contrario, se ha demostra-
do una notable supresiéon adrenal y un retardo del cre-
cimiento, con dosis mas altas de fluticasona inhalada en
nifios mayores (desde 1.000 pg/dfa)!®. En un ensayo cli-
nico con recién nacidos prematuros de muy bajo peso,
a dosis de 1.000 pg/dia repartida en dos tomas durante
14 dias, el test de CRH revel6 valores de ACTH vy corti-
sol significativamente reducidos!”.

Al comparar la supresion suprarrenal con la de otros
esteroides hay disparidad de resultados. En un estudio
de 10 ninos asmdticos de 8 a 14 anos de similar grave-
dad tratados con propionato de fluticasona y budesoni-
da inhalados, a dosis menores de 400 pg/dia a través de
camara espaciadora, al administrar dosis Gnicas noctur-
nas mayores o iguales a 800 ug, la fluticasona causaba
supresion significativa, mientras que la budesonida no?.
Las limitaciones de este estudio son que utiliza dosis
Unicas, siendo muy dificil extrapolar este efecto al uso
prolongado, y que cuenta con un escaso nimero de pa-
cientes ya que, de lo contrario, seria significativa tam-
bién la supresién con budesonida®’. Otro autor, por el
contrario, con dosis entre 200 y 450 pg/dia durante 6 se-
manas propugna que la fluticasona tiene un efecto su-
presor menos frecuente que la beclometasona utilizada
en dosis equivalentes.

Estas diferencias pueden ser explicadas por las pro-
piedades farmacolégicas de la fluticasona, que tiene una
vida media plasmatica mas larga (en adultos 14,4 h,
comparada con 2,3 h para la budesonida, y 1,5 en nifios)
por ser més lipéfila?!, una mayor potencia y una resi-
dencia en el receptor corticoideo, que se traduce en una
mayor capacidad de inhibir la proliferacién de células T
y acortar la supervivencia del eosin6filo??,

Nuestro paciente presenta un cuadro de insuficiencia
suprarrenal secundaria al tratamiento crénico con altas
dosis de fluticasona inhalada, manifestada en los perio-
dos de estrés por cuadro clinico compatible, valores ba-
sales de cortisolemia claramente disminuidos y respues-

ta inmediata a la terapia sustitutiva. La contribucién a la
patogenia de este cuadro de los corticoides sistémicos
administrados no puede descartarse, si bien debié de ser
poco significativa.
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