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Introducció





Duru N, van der Goes MC, Jacobs JWG, et al. EULAR evidence-
based and consensus-based recommendations on the 
management of medium to high-dose glucocorticoid therapy in 
rheumatic diseases. 2013



Pisu M et al. The cost of glucocorticoid-associated adverse
events in rheumatoid arthritis. 2005



• Ús dels Corticoesteroids

– Inflamatòries

– Al·lèrgiques

– Immunològiques

– Neoplàstiques (hematològiques)

• EA: Pocs estudis de Causalitat (prospectius)

• EA: Influència d’altres factors:

– Malaltia de base (naturalesa i severitat)

– Tractaments concomitants

– Dosi

– Durada



Mecanisme d’Acció Genòmic



Mecanisme Genòmic

• Transactivació: augment de l’expressió de 
proteïnes reguladores i proinflamatòries: Majoria
d’Efectes Adversos:
– Hiperglicèmia
– Miopatia

• Transrepressió: disminució de la producción de 
proteïnes proinflamatòries: Majoria d’Efectes
Terapèutics:
– supressió eix hypotàlam-hipofisari-adrenal

• Transactivació + Transrepressió:
– Osteoporosi



Mecanisme No-Genòmic

• Interaccions ràpides i inespecífiques amb
membranes cel·lulars

• Efectes mediats per receptors citosòlics

• Interaccions específiques amb receptors de 
membrana

Ramamoorthy S et al. 2016. Vandevyver S et al. 2013. Sundahl N et al. 2015.



Efecte de la Dosi i Durada



Strehl C et al. EULAR task force 2016.



Osteoporosi

• Forma més freqüent d’osteoporosi

• Fractures 30-50% (a sovint assimptomàtiques)

• Fractures Vertebrals:

– Precoces 3-6 mesos (disminució ràpida de la DMO)

– En dones amb DMO superiors que en dones amb
osteoporosi post-menopàusica

• La fase de disminució ràpida de la DMO es
segueix d’una fase de descens lent i progressiu



Kanis JA et al. A Meta-Analysis of Prior Corticosteroid Use and Fracture Risk 2004





EXPRESSIÓ RECEPTOR CITOPLASMÀTIC GLUCOCORTICOIDES
a i b. Cartílag: condròcits hipertròfics i alguns immadurs.
c. Zones Remodelat Ossi: osteoblastes i cèls. Endotelials
d i e. ídem magnificat
f i g. Zones Remodelat Ossi: no s’observen en osteoclastes
h. Vasos: Mononuclears i cèls. endotelials

Abu EO et al. 2000.



Buehring B et al. 2013.



Lems WF et al. One-year effects of glucocorticoids on bone density: a meta-analysis
in cohorts on high and  low dose therapy. 2016



Lems WF et al. One-year effects of glucocorticoids on bone density: a meta-analysis
in cohorts on high and  low dose therapy. 2016



Whittier X and Saag KG 2016



Whittier X and Saag KG 2016



Infeccions

• Augment dosi depenent

• Efectes dels GC en el sistema immunològic

• Neutrofília

• Impacte en vacunacions (virus vius: triple 

vírica, varicela)



• Antagonisme diferenciació macròfags

• Supressió producció de IL 1, IL 6, TNF i prostaglandines i leucotriens
proinflamatoris.

• Supressió activitat tumoricida i microbicida dels macròfags activats

• Supressió adhesió dels neutròfils a la cèl. endotelial

• Limfopènia (totes les subpoblacions)

• Inhibició activació cèl-T per inhibició IL 2, 3, 4 i 6

• Defecte en la maduració de limfòcits T amb doble positivitat
(timòcits,CD41 CD81). Apoptosis.

• Supressió maduració cèls. dendrítiques (presentadores d’antigen)

Coutinho AE and Chapman KE. The anti-inflammatory and immunosuppressive 
effects of glucocorticoids, recent developments and mechanistic insights. Molecular 
and Cellular Endocrinology 335 (2011) 2–13



Youssef J et al. Infection Risk and 
Safety of Corticosteroid Use. 
Rheum Dis Clin N Am (2016)



Youssef J et al. Infection Risk and Safety of Corticosteroid Use. Rheum Dis Clin N Am (2016)



Cardiovasculars

• Dosi depenent (>7,5 mg/dia)
• Efectes

– Infart de miocardi
– Insuficiència cardiaca
– Ictus
– Augment de mortalitat de qualsevol causa

• Sobretot en Cushing: esdeveniments
cardiovasculars (incidencia 15,1/100 
persones.any)
– Respecte a No Cushing HR 2,74 (2,06-3,62)
– Respecte a No Corticoides HR 4,16 (2,98-5,82)



Li, W et al. Taking glucocorticoids by prescription is associated with subsequent 
cardiovascular disease. Annals of Internal Medicine,141(2004) 764-70

(68 781 glucocorticoid users and 82 202 nonusers)



Fardet L et al. Risk of cardiovascular events in people prescribed glucocorticoids with 
iatrogenic Cushing’s syndrome: cohort study. BMJ 345 (2012) e4928

(n 547)



Kaplan-Meier survival curves showing cumulative incidence of cardiovascular events over time in the three 
study group

Fardet L. 2012



Fardet L. 2012



Oftalmològics

• Cataractes (>10 mg/dia x >1 any):
– Subcapsulars posteriors
– Bilaterals
– Atenció nens

• Glaucoma
– Antecedents familiars
– Miopia
– Antecedent Glaucoma (angle obert o tancat)

• Exoftalme, Edema palpebral
• Corioretinopatia serosa central



Cutanis

• Aprimament cutani

• Púrpura i Hemorràgies superficials

• Càncer de pell (escatós – OR 2,3- i 
basocel·lular – OR 1,5-)

• Acné



SNC

• Transtorns de l’humor
– Sensació benestar
– Eufòria
– Ansietat
– Hipomania (precoç)
– Depressió (tardana)

• Acatísia
• Alteracions del son
• Psicosi (>20 mg/dia de llarga durada)
• Alteració de la memòria



Gastrointestinals

• Combinació amb AINEs (profilaxi)

– x2 respecte a AINEs sols

– x4 respecte a no AINEs i no Corticoesteroids

• Esteatosi Hepàtica

• Enmascarament Peritonitis

• Pancreatitis OR 1,53 (1,27-1,84)



Renals i Hemodinàmics

• Retenció hídrica (en nefropatia de base)

• HTA

• Augment de la Kaliuresi (hipokalièmia i 
alcalosi rars)



Miopatia
• Clínica:

– Gradual
– Musculatura proximal (aixecar-se, pujar escales, tasques

per damunt del cap)
– No miàlgies
– EEII abans i més severa

• Dosi i Durada (>10 mg/dia)
– > 40 to 60 mg/dia indueix debilitat clínicament important 

en 2 setmanes
– > 40 to 60 mg/dia indueix miopatia en 1 mes

• Diagnòstic Clínic
• Relació amb Miopatia del Pacient Crític



Altres Musculesquelètics

• Fractures vertebrals no osteoporòtiques

• Osteonecrosi

• Alteració creixement



Maneig i Prevenció



Strehl C et al. 2016.



Strehl C et al. 2016.



Duru N et al. EULAR evidence-based and consensus-based recommendations. 2013



Sundahl N et al. 2015.

Agonistes i 
Moduladors
Selectius del 
Receptor dels
Glucocorticoides 
(SEGRAMs)
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