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Desde hace algunos afios se han venido asociando los
esteroides al tratamiento convencional de ciertas formas
de tuberculosis pulmonar,® y en México, Alegria® y
Staines ¢ publicaron las primeras comunicaciones al res-
pecto con resultados alentadores.

El mecanismo de accidn de estas drogas —aun no
bien dilucidado— parece consistir en evitar la presen-
tacién temprana de fibrosis y facilitar el acceso del
antimicrobiano a las lesiones tuberculosas.* Se acepta
que la utilizacién de los estercides debe hacerse a dosis
bajas y decrecientes, por tiempo corto, con la proteccidn
que brindan los medicamentos contra la tuberculosis,®
en las formas jovenes de la enfermedad, incluyendo
entre éstas a la tuberculosis de las serosas.® Se ha obtenido
asi un descenso importante en la frecuencia y en la
gravedad de las secuelas neuroldgicas cuzndo se asocian
al tratamiento especifico de la meningitis tuberculosa y

* Académico numerario.
+ Hospital de Enfermedades del Térax. Centro Médico Nacional.
Instituto Mexicano del Seguro Social.
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Cuadro 1 Sexo y edad

Décadas 2a. 3a. 4a. Sa. Ga. 7a. 8a. Total Porcentaje
Masculino 9 15 13 2 b 2 2 44 73.3
Femeninp 2 9 2 1 ] 1 1 16 26.7
Total n 24 15 s 5 3 3 & 100.00
una ripida regresién del derrame en la 30 con cortivazol y 30 con prednisona,

pleuresia del mismo origen.”

La introduccién del cortivazol,i un
nuevo esteroide, al parecer de accion far-
macologica méds ripida a dosis menores,
ha permitido compararlo con el producto
que habitualmente utilizan los autores y
que ha brindado buenos resultados.

Material

Se estudiaron 60 enfermos que ingresa-
ron al Hospital de Enfermedades del T6-
rax del Centro Médico Nacional del
Instituto  Mexicano del Seguro Social,
con pleuresia tuberculosa; 44 (73.3 por
ciento) fueron del sexo masculino y 16
(26.7 por ciento) del sexo femenino,
con la distribucién por edades que se
anota en el cuadro 1.

El cortivazol, motivo del estudio, se
utilizé en comprimidos de 0.04 mg., y
la prednisona se administrd en tabletas
de 5 mg.

Método

Se empleo el método doble ciego; los
comprimidos de cortivazol y de predni-
sona se elaboraron del mismo tamaio,
forma y color, y se colocaron en 60
frascos indistinguibles unos de otros,

i 6,16 alfadimetil 11 beta, 17 alfa, 21 trihidro-
xi 20 oxo (3,2,c)2 fenilpirazol-pregnan 4, 6
dieno (21 acetato). Idaltim®, Grupo Roussel.
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cuya clave quedé solo-al alcance del de-
partamento cientifico del laboratorio que
proporciond las drogas. Tanto los frascos
de cortivazol como los de prednisona
contenfan 126 comprimidos, doesis total
para cuatro semanas de tratamiento, que
se administré por via bucal en la siguiente
forma: dos comprimidos cada ochoe ho-
ras, la primera semana; dos comprimidos
por la mafiana, uno al medio dia y
dos por la noche, la segunda; dos com-
primidos por la mafana y dos por la
noche, la tercera; un comprimido cada
ocho horas, la cuarta.

El esteroide se asocié invariablemente
a los medicamentos antituberculosos, los
cuales se administraron de acuerdo al
esquema siguiente: estreptomicina, 1 g.
diario por via intramuscular; hidrazida
del dcido isonicotinico, 6 mg. por Kg. de
peso por dia, por via bucal; y acido para-
aminosalicilico, 200 mg. por Kg. de peso
por dia, por via bucal. La observacién
clinica para efectos del presente trabajo
fue de 4 a 6 semanas, pero naturalmente,
el tratamiento antituberculoso se continud
de acuerdo a Jo aceptado universalmente.®

El diagnéstico de pleuresia tuberculo-
sa se establecié con los siguientes cri-
terios: cuadro clinico de toxiinfeccidn,
caracterizade por tos seca, dolor pleural,
fiebre; sindrome de condensacién pleu-
ral; derrame pleural serofibrinoso; baci-
loscopia positiva en esputo y hiopsia
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Cuadro 2 Desaparicién de la tos *

Dias
05 6-10 11-15 + de15 Total
Cortivazol 15 12 0 1 28
Prednisona 15 11 3 1 30

# 2 enfermos tratados con Idaltim® no presenta-
ron tos.

pleural. La participacion de estos criterios
en el diagnéstico fue como sigue: el cua-
dro clinico en 26, la biopsia pleural en
32 y la baciloscopia positiva en 2 casos.

Para evaluar la accién de los esteroi-
des, se consideraron tanto sus efectos
atiles, la rapidez con que disminuyeron
o desaparecieron la tos, el dolor toracico,
la disnea, la fiebre y el derrame pleural,
como sus reacciones indeseables; la pre-
sencia de acné, hirsutismo, cara de "luna
llena” y sindrome ulceroso; elevacién de
la glucemia, de los electrolitos séricos y
de la excrecién renal de 17-cetoesteroides
y 17-hidroxicorticoides, Con el objeto de
conocer la rapidez con que desaparecid
¢l derrame pleural, se cuantificd éste en
forma arbitraria de la manera siguiente:
+ equivale a la cantidad de liquido que
ocupa la cuarta parte del hemitérax, +--
a la mitad, +-++ a las tres cuartas par-
tos, y ++ -+ a la totalidad del mismo.

Al finalizar el estudio el laboratorio
proporcioné la clave de los frascos, con
el fin de tabular los resultados e integrar
los cuadros en forma comparativa.

Cuadro 4 Desaparicion de la disnea *

Dias
0-5 6-10 11-15 + de15 Total
Cortivazol 16 3 1 ] 20
Prednisona 14 4 0 1 19

% 21 enfermos: 10 con Idaltim® y 11 con predni-
sona no presentaron el sintoma.

Resultados

La observacién clinica demostrd que la
tos, el dolor toracico, la disnea y la fie-
bre, desaparecieron dentro de los prime-
ros diez dias del estudio en un namero
similar de enfermos tratados con corti-
vazol y con prednisona, y que hubo un
mayor nimero de enfermos tratados con
prednisona en los que estos sintomas
persistieron por més de 11 dias (cuadros
2a3).

Por lo que respecta al derrame pleural,
éste desaparecié en un nimero superior
de enfermos tratados con prednisona a
los diez dias de iniciado el tratamiento,
y persistié por més tiempo e inclusive no
desaparecié al concluir la cbservacion,
en un namero mayor de los pacientes
tratados con cortivazol (cuadro 6).

Entre las reacciones clinicas indesea-
bles de mayor importancia sobresalen dos
casos con sindrome ulceroso que se pre-
sentaron en los pacientes tratados con
prednisona (cuadro 7).

Cuadro 3 Desaparicion del dolor tordcico * Cuadro 5 Desaparicién de la fiebre *
Dias Dias
05 6-10 11-15 + de15 Total 0-5 6-10 11-15 -+ de15 Total
Cortivazol Ay 1 0 28 Cortivazol 19 5 0 0 24
Prednisona 21 5 1 2 29 Prednisona 12 8 4 0 24

* 3 enfermos: 2 con Idaltim® y 1 con prednisona
no presentaron el sintoma.

CORTIVAZOL EN PLEURESfA TUBERCULOSA

# 12 enfermos: 6 con Idaltim® y 6 con predni-
sona no presentaron el sintoma.
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Derrame pleural, desaparicion en dias

Cuadro ¢

[
N

30

o

]

21

3

1

Cortivazol

los 2 casos.

1 caso.

4 por puncién en
& por puncidn en

* El derrame se evacu

Zb
vacud por puncidn en los 2 casos.

acud por puncién en 1 caso.

1

® El derrame se evacud por puncién en 1 caso.

* El derrame se evacu
* El derrame se ev:
* El derrame se

Prednisona

Cuadro 7 Reacciones clinicas indeseables

Acné  Hirsu-  Cara Sindro-
tismo  deluna meul-
llena ceroso
Cortivazol 10 1 2 0

1

o

Prednisona T

La presién arterial se elevd en 16 por
ciento de los enfermos tratados con cor-
tivazol y en 20 por ciento de los tratados
con prednisona.

De los enfermos que a su ingreso
mostraron cifras normales de glicemia,
solo dos de los tratados con prednisona
desarrollaron hiperglucemia, y unc que
se internd con hipoglucemia normalizd
sus cifras después del tratamiento con
cortivazol (cuadro 8).

Las modificaciones de los electrélitos
séricos fueron: disminucién del potasio
en tres pacientes, dos tratados con corti-
vazol y uno con prednisona; normaliza-
cidn de las cifras de sodio en tres enfer-
mos tratados con prednisona que a su
ingreso mostraban hiponatremia; norma-
lizacion de los niveles de calcio en un
paciente tratado con prednisona que in-
gresd con cifras bajas, y disminucién de
los niveles en otro caso tratado con corti-

Cuadra 8 Variaciones de la glucemia

AD AD AD AD AD AD To-
IN N| NN N} 1N | sl

Corti-
vazol 1 2 26 0 1 0 30

Pred-
nisona 0 1 25 g 3 1 30

A Antes del tratamiento.
D Después del tratamiento.
N Normal.

J Disminuida,

T Elevada.
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Cuadro 9 Modificaciones de los electrélitos sé-

ricos
AD AD AD AD AD Total
IN N| NN NP [N
K 4] 2 24 2 2 30
Corti- Na 0 0 27 2 i 30
vazol  Ca 0 L 29 0 0 30
K 2 23 3 1 30
Pred Na 3 0 25 2 0 30
nisona Ca 1 0 29 0] 0 30

A Antes del tratamiento.
D Después del tratamiento.
N Normal.

| Disminuido.

1 Elevado.

vazol, que ingresdé con cifras normales
(cuadro 9).

En el cuadro 10 se observa disminu-
cién de los 17-cetoesteroides en tres pa-
cientes tratados con prednisona y en dos
tratados con cortivazol que ingresaron
con cifras elevadas. Por lo que se refiere
a la excrecién de 17-hidroxicorticoides,
se ohservé disminucion en cuatro enfer-

mos tratados con cortivazol y dos con
prednisona, cuyas cifras iniciales fueron
normales; tres enfermos que se maneja-
ron con cortivazol y seis con prednisona
normalizaron sus cifras que inicialmente
eran elevadas (cuadro 10).

Caomentarios

El estudio de la accién de los esteroides
de sintesis en este trabajo se limité a los
aspectos que s¢ consideraron mds repre-
sentativos, enfocando la atencién a los
efectos bioldgicos de las drogas.” '* Las
variaciones no explicables como respues-
tas farmacolégicas no se comentan por
escapar a los fines de esta comunicacion.

En general, puede decirse que las al-
teraciones clinicas y de laboratorio fueron
poco ostensibles, aun cuando ocurrieron
en un namero mayor de enfermos de
esta serie en relacion con la publicada
previamente al utilizar el esteroide en el
tratamiento del asma bronquial.*? Esto se
explica quiza por el tiempo mds prelon-

Cuadro 10 Modificaciones de 17-cetoesteroides y de 17-hidroxicorticoides en orina de 24 horas

AD AD AD AD AD AD AD AD Muestra Faltt alguna  Total

IIN 1L Ny NN NPT 7l 1N inadecuada® determi-

nacién

Cortivazol 9 4 1 0 5 0 2 1 7 1 30
17-cetosteroides
Prednisona 10 1 1 3 5 0 0 0 6 4 30
Coriivazol 4 2 1 4 7 2 0 6 1 30
17-hidroxicor-
Heardes
Prednisona 1 o 0 2 9 0 2 6 6 4 30

A Aates del tratamiento.
D Después del tratamiento.
N Normal.

| Disminuido.

T Elevado.

% Se considers gne la muestra de orina [ne inadecnada cuando Li cuantificacidn de ereatinina (téenica de
Jiaffe) fue menor de 0.7 o mayor de 2.0 g. en el volumen vecibido.

CORTIVAZOL EN PLEURESIA TUBERCULOSA
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gado en que se administraron los este-
roides en este grupo de enfermos. Si se
analizan los resultados, se observa que
la rapidez con que la tos, el dolor tordcico
y la disnea desaparecen, es la misma
con el uso de ambos esteroides y que los
dos primeros sintomas persisten mas
tiempo en un nimero mayor de enfermos
tratados con prednisona. En el caso de la
fiebre la diferencia es mds importante;
en efecto, se observé que en un nimeto
superior de los enfermos que s¢ trataron
con cortivazol, este sintoma desaparecié
dentro de los primeros diez dias y, en
cambio, persistid por mds tiempo en cua-
tro enfermos tratados con prednisona. La
desaparicién del derrame pleural ocurrié
dentro de los diez primeros dias en una
proporcién mayor de los enfermos tra-
tados con prednisona; este dato es dificil
de interpretar cotrectamente, pues sc
efectué puncién evacuadora en tres pa-
cientes tratados con cortivazol y en tres
con prednisona. Ademis, en el grupo de
pacientes tratados con prednisona predo-
minaron los derrames pleurales clasifica-
dos con una cruz y, por otra parte, el
derrame pleural persistié a los 30 dias
en un nimero superior de enfermos
tratados con cortivazol; la explicacién de
esto podria residir en el hecho de que
nueve pacientes presentaron derrame de
++4+ o ++++ y sblo dos tratados con
prednisona manifestaban una condicién
similar.

Las reacciones clinicas indeseables de
mayor significacién, como son el hirsu-
tismo, la cara de “luna llena” y el sin-
drome ulceroso, se presentaron con
mayor frecuencia en pacientes tratados
con prednisona; en cambio, el acné fue
mas frecuente en los enfermos tratados
con cortivazol.
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La hiperglucemia transitoria que acon-
tece en los enfermos tratados con este-
roides en forma prolongada fue poco
importante en los dos grupos de enfermos
estudiados. La retencién de sodio y cloro
y la excrecién de potasio, fueron mini-
mas y muy poco frecuentes, por lo que
puede inferirse que la accion de ambos
medicamentos en este sentido es de escasa
significacion.

Las variaciones esperadas en la excre-
cién de 17-cetoesteroides y de 17-hidroxi-
corticoides bajo tratamiento con cortiva-
zol y prednisona fueron minimas y
comparativamentc, en los enfermos tra-
tados con prednisona se observé un ma-
yor niimero de casos con disminucién de
la excrecién de 17-cetoesteroides; en los
tratados con cortivazol, se observé un
ntmero supetior de enfermos con dismi-
nucion en la excrecién de 17-hidroxicor-
ticoides. No fue posible explicar algunas
de las variaciones que se anotaron en cl
cuadro 10, como las que se refieren a la
elevacion de los 17-cetoesteroides y de los
17-hidroxicorticoides, porque se desco-
noce la naturaleza del catabolito urinario
del cortivazol.
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