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Resumen

Introduccién: El asma es una enfermedad heterogénea, caracterizada por la inflama-
cion crénica de las vias respiratorias. El uso de los corticoides sistémicos como trata-
miento de las crisis de asma constituye una prdctica frecuente en los dltimos 60 afios
y en pacientes refractarios a terapia estdndar con corticoides inhalados a dosis altas
asociado a beta dos agonistas de accién prolongada; sin embargo, el uso de esta tera-
pia estd asociado a efectos adversos, principalmente al uso de dosis excesivas, enten-
didas estas como dos o mds ciclos de corticoides al afo.

Métodos: El objetivo de este estudio es describir los patrones y frecuencia de uso de los
corticoides orales (CO) en pacientes con diagndstico de asma a partir del uso de regis-
tros administrativos de prestaciones de salud. Se desarrollé un estudio descriptivo, lon-
gitudinal, retrospectivo para el periodo 2016 a 2020.

Resultados: Se identificé un patrén de sobreuso de CO, posiblemente relacionado a la
falta de claridad frente a los criterios de prescripcidn y tiempo de uso. Adicionalmente,
se documentd la presencia de posibles efectos adversos asociados al uso de CO.
Conclusiones: Lo anterior evidencia la necesidad de definir de manera precisa las indi-
caciones y las restricciones frente al uso de esta terapia, incentivar el uso de manejos
controladores 6ptimos para evitar crisis asmdticas y realizar un seguimiento clinico es-
tricto a los pacientes que requieran el uso de CO.

Palabras clave: asma, corticoides orales, eventos adversos, morbilidad, GPC, Colombia.
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Abstract

Introduction: Asthma, characterized by chronic airway inflammation, is primarily trea-
ted with inhaled corticosteroids and other medications based on disease severity. For
the past 60 years, systemic corticosteroids have been used to treat asthma attacks in
patients who do not respond to standard therapy. However, this approach is associa-
ted with adverse effects.

Methods: This study, based on medical records, aimed to describe the frequency of oral
corticosteroid (OC) use in asthma patients.

Results: A pattern of OC overuse was identified, possibly related to the lack of clarity
regarding prescription criteria and time of use. In addition, the presence of possible ad-
verse effects associated with the use of OC was documented.

Conclusion: This shows the need to precisely define the indications for and restrictions
to applying this therapy, to encourage optimal control management to avoid asthmatic
crisis, and carry out a strict clinical follow-up of patients requiring the use of OC.

Keywords: asthma, oral corticosteroids, adverse events, morbidity, GPC, Colombia

Introduccion

Segun la Iniciativa Global para el Asma (GINA por sus siglas en inglés), el asma es una enferme-
dad heterogénea, caracterizada por la inflamacion crénica de las vias respiratorias. Se define
por la presencia de sintomas respiratorios, como sibilancias, dificultad para respirar, opresién en
el pecho y tos, que varian con el tiempo y en intensidad, junto a una limitacién variable del flujo
de aire espiratorio.! Esta enfermedad no tiene un tratamiento curativo, no obstante, puede ser
controlada de manera efectiva, segura y satisfactoria a través del uso de terapia farmacoldgica,
principalmente inhalada; y no farmacoldgica, la cual incluye, entre otros aspectos, controles re-
gulares que aseguren la educacién y la no exposicion a desencadenantes y alérgenos.

El tratamiento farmacoldgico para el asma se puede categorizar en dos grandes grupos: tra-
tamiento de alivio rdpido y tratamiento controlador. Uno de los grupos terapéuticos que han he-
cho parte de la historia del manejo del asma es la familia de los corticoides, los cuales pueden
ser administrados principalmente de manera inhalada (Cl) y oral (CO); no obstante, de acuer-
do con las condiciones clinicas del paciente, pueden emplearse por via intravenosa (CIV) e in-
tramuscular (CIM) (casos de exacerbacién con un nivel de severidad que ponga en riesgo la vi-
da de la persona).

En lo que respecta a los corticoides orales, las recomendaciones de las Guias de Prdctica Cli-
nica (GPC), frente a su uso, los consideran como una opcidn terapéutica en casos particulares
en pacientes de mayor severidad, como Ultimo recurso y en episodios de exacerbacidn, siempre
bajo la advertencia de potenciales efectos secundarios. A pesar de las recomendaciones espe-
cificas sobre el uso de los corticoides, y especificamente de los que se administran via oral, dife-
rentes estudios han puesto en evidencia que existe una sobreutilizacién de la terapia con CO, lo
que aumenta el riesgo de aparicién de eventos adversos relacionados con la frecuencia de uso
y la dosis.?3

De acuerdo con la evidencia cientifica en torno al uso de corticoides orales para el tratamien-
to de personas con asma, la evaluacion de esta terapia se da en el marco del nimero de ciclos
prescritos, el tipo de ciclos y las dosis acumuladas por periodos de tiempo; de tal manera que se
establecen las siguientes categorias: 1) pacientes con uso de corticoides por 3 meses o mds con-
tinuos, 2) pacientes con uso de corticoides orales en ciclos cortos (7 dias o mds) 3 o mds veces al
afno, y 3) pacientes con uso continuo superior a 15 dias, nimero de ciclos cortos superior a 2 en
un aio, uso a largo plazo (3 o mds meses de uso continuo) y dosis acumulada de 1 gramo o mds
durante un aflo como umbral mdximo.34

La formulacién de esteroides orales en asma es frecuente alrededor del mundo, Tran et al.®
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analizaron el patrén de prescripcion de CO en un estudio de la vida real en Francia, Alemania,
Italia y Reino Unido entre 2012 y 2017; de los pacientes = 12 afios, entre el 14 al 44% habia re-
cibido CO y entre el 6 al 9% tenia un uso alto de esteroides orales =5 mg al dia en promedio, con
una prevalencia anual en todos los paises analizados de un 3%. Estos hallazgos son similares en
otras publicaciones. Bleecker et al.® reportaron, en una revisidn sistemdtica de 139 estudios, una
prevalencia del 50% de prescripcion de CO en pacientes >5 afos en un periodo de 1 afio, sien-
do mds usados en asma grave, en ciclos cortos pero repetitivos e intermitentes y con dosis acu-
muladas altas, lo que se relaciona con un mayor nimero de efectos adverso tanto agudos co-
mo crénicos. Los ciclos de esteroides orales intermitentes también tienen riesgos, sobre todo si
la dosis acumulada anual es mayor de 500 gy los ciclos tienen un patrén de uso frecuente (mds
de 1 prescripcién en menos de 90 dias).’

El uso de esteroides sistémicos estd asociado a la presencia de efectos adversos como au-
mento de peso, osteoporosis, hipertension arterial, trastornos del metabolismo de la glucosa,
supresion del sistema inmunoldgico, impacto en el crecimiento de los nifios, trastornos psiquid-
tricos e insomnio, entre otros.® Por esta razdn, se recomienda utilizar los corticoides orales en
la dosis minima efectiva con una indicacidn precisa y durante el menor tiempo posible. Tenien-
do en cuenta lo anterior, el uso de corticoides orales para el tratamiento del asma debe ser su-
pervisado y guiado por un profesional con el conocimiento y entrenamiento adecuado, hacien-
do un balance de los beneficios potenciales y los riesgos asociados a la prescripcion y el uso de
estos medicamentos.

Es en este contexto, y ante la evidencia de sobreuso de los corticoides orales para el trata-
miento de pacientes con asma, que se hace necesario identificar los patrones de uso en el sis-
tema de salud colombiano a través de informacidén de la vida real, como la primera medicién del
uso de corticoides orales y sus posibles impactos en pacientes con diagndstico de asma. Es-
ta informacidn permitird modificar la toma de decisiones, fortalecer la prdctica clinica y reducir
la probabilidad de efectos adversos en los pacientes y familias, lo que mejorard el control de su
enfermedad y su calidad de vida.

Métodos
Estudio descriptivo, longitudinal, retrospectivo. Se analizé una cohorte nacional construida a
través del uso de la base nacional de registros administrativos de los servicios y tecnologias en
salud, prestados a los afiliados del régimen contributivo para la estimacién de la unidad por ca-
pitacidon (UPC), y otros cdlculos financieros que se realizan por parte del Ministerio de Salud y
Proteccién Social de Colombia (MSPS), en el periodo comprendido entre 2016 a 2020. El estudio
se desarrollé a través de un andlisis de big data, empleando la combinacién de informacion his-
torica, servicios de AWS y herramientas para el andlisis de grandes conjuntos de datos. Los da-
tos fueron almacenados y procesados utilizando servicios de AWS® como S3 (almacenamiento
escalable) y Redshift (procesamiento de datos). Python® 3.10.10 actud como el lenguaje de pro-
gramacion central, con Pandas y SQL para la manipulacién y consulta de datos. Seaborn y otras
librerias de andlisis y estadistica se utilizaron para enriquecer la visualizacién y el andlisis de los
resultados. Ademds, se aplicaron técnicas de estadisticas descriptivas para comprender la dis-
tribucién de los datos y se llevé a cabo un andlisis de componentes principales (PCA) para redu-
cir la dimensionalidad y explorar las relaciones subyacentes en los datos de salud.
El desarrollo del andlisis de la cohorte retrospectiva se dio a través de las siguientes etapas:
1) Conformacidn de la poblacién de estudio. Se construyd una cohorte de poblacién a partir de
los registros de diagndstico de asma, haciendo uso de los CIEL0 registrados en el sistema
de informacién (Anexo 1) en el periodo de estudio, validada con pruebas de consistencia por
ano, Empresas Promotoras de Salud (EPS), grupo etario incluyendo poblacién pedidtrica y
adulta;
2) Identificacidn del consumo. Sobre cada uno de los individuos incluidos en la cohorte, se ras-
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tred el consumo de medicamentos y la presencia de esteroides orales en cada mes del pe-

riodo de estudio, a través de la identificaciéon de un conjunto de busqueda predeterminado

(Anexo 2);

3) Descripcidn clinica. Se rastrearon las posibles complicaciones presentadas, diagnosticadas
y registradas por profesionales de salud segun el CIE10, teniendo en cuenta la temporalidad
de aparicion de la complicacion vs el inicio del consumo de esteroides (antes del diagndstico
— después del diagnéstico), las cuales se identificaron a partir de un conjunto predetermina-
do de busqueda (Anexo 3);

4) Posterior a la obtencion de la identificacion de consumo y la descripcidn clinica, tuvo lugar el
andlisis. Para esto, se realizd la caracterizacion poblacional, estimaciones de uso de corticoi-
des orales y tasas de complicaciones, haciendo uso de estadisticos descriptivos;

5) Dado que una de las indicaciones clinicas relevantes para el uso de corticoides orales son las
enfermedades autoinmunes, se realizé una descripcidn de frecuencia global de uso de corti-
coides en pacientes con estas enfermedades en la base de datos nacional, para establecer
una comparacion de frecuencias de uso con los pacientes con diagndstico de asma.

Dado que el andlisis se realizé a través de bases de datos administrativas nacionales, la
identificacion de las caracteristicas de la prescripcion de los corticoides no permitié identificar
aspectos como dosis (mg o mg/peso) y los dias exactos de prescripcidn. Por lo anterior, se utili-
zaron los siguientes criterios como aproximacién a tipo de ciclos de corticoides orales prescritos:
1) prescripcion por 3 o mds meses continuos y 2) prescripcion 2 o mds veces en el afo.

Resultados

Una vez identificados los CIE10 correspondientes con asma, se evaluaron 774.618 pacientes con
diagndstico de asma en el total de la base de datos analizada. La cohorte se caracterizé por un
predominio del sexo femenino con una razén M:H 1,48, y un predominio del grupo etario com-
prendido entre los 27 a los 56 anos, sequido del de 0 a 5 afos. Del total de pacientes de la co-
horte (n 774.618), 232.392 pacientes (30%) tuvieron uso de corticoides orales (CO), y de estos el
7,8% (18.159) tuvieron prescripcion de CO por 3 0 mds meses, y el 4,2% (9.810) tuvieron pres-
cripcidon de CO por 3 o0 mds meses continuos (Tabla 1).

Tabla 1.
Caracteristicas por afio de la cohorte.

Afio Personas Personas con Personas con Personas con
identificadas con prescripcién de COen  diagndstico de prescripcién de CO
diagnéstico de el periodo evaluado asmay posterior previo al diagndstico
asma prescripcién de CO de asma

2016 225.511 45.094 32.669 12.425

2017 216.512 47.496 35.049 12.447

2018 199.722 36.152 26.173 9.979

2019 300.910 68.264 53.725 14.539

2020 174.384 22.277 17.299 4.978

Total 774.618 232.392 151.873 80.519

Fuente: desarrollo propio

También se analizd la cohorte poblacional de acuerdo con el horizonte temporal del diagnds-
tico de asma y la prescripcidn de corticoide oral, de tal manera que se constituyeron dos grupos
para el andlisis: 1) pacientes que tuvieron diagndstico de asma previo a la prescripciéon de corti-
coides orales y 2) pacientes que tuvieron prescripcién de corticoides orales sin diagndstico pre-
vio de asma (Figura 1).

Figura 1.
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Frecuencia de pacientes de acuerdo con la temporalidad del diagnéstico y la prescripcién de CO.
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La distribucion poblacional de acuerdo con los afios analizados en la cohorte y la tempora-

lidad del diagndstico de asma, y la prescripcion del corticoide oral fue consistente en todos los

afos del periodo de andlisis. (Tabla 2).

Tabla 2.

Distribucion de la cohorte por afio, temporalidad de diagndstico y prescripcién del CO.

Aino Personas Personas con % diagndstico Personas con % diagndstico
con asmay diagndstico asma asma previo diagndstico asma asma posterior
corticoide oral previo corticoide corticoide oral posterior al al corticoide oral

oral corticoide oral

2016 45.094 32.669 72% 12.425 28%

2017 47.496 35.049 74% 12.447 26%

2018 36.152 26.173 72% 9.979 28%

2019 68.264 53.725 79% 14.539 21%

2020 22.277 17.299 78% 4.978 22%

Total 232.392 151.873 65% 80.519 35%

Fuente: desarrollo propio

Respecto al uso de corticoides, se caracterizé de manera general en 5 grupos de acuerdo con

el tipo de consumo; fue mayor el grupo que tuvo prescripcion de CO una o varias veces en un Uni-

co mes del ano. (Tabla 3).

Tabla 3.
Caracterizacién de la prescripcién de corticoide oral.
Grupo Personas %
1 o varias prescripciones en un Unico mes del afio 183.382 79%
2 meses NO consecutivos 21.994 9%
2 meses consecutivos 8.857 4%
3 meses 0 mas NO consecutivos 8.349 4%
3 meses 0 mas consecutivos 9.810 4%
Total 232.392 100%

Fuente: desarrollo propio

De acuerdo con la distribucién por grupos de edades, el grupo con mds prescripcién de CO,

tanto antes del diagndstico de asma como posterior a este, fue el de 27 a 56 afos, seguido del
grupo de 0 a 5 anos; grupos que alcanzan el 57% del total de la cohorte. (Tabla 4).
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Tabla 4.

Distribucion por grupos etarios y temporalidad de diagnéstico y prescripcién del CO.
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Grupo de edad Pacientes con % de pacientes Pacientes con % pacientes con
diagnéstico de con diagnéstico de prescripcién CO previo al
asma previoal CO asma previo ala de CO previo al diagnéstico de

prescripcion de CO diagndstico de asma
asma

SD 304 0,20% 101 0,13%

0a5afios 35.885 23,63% 22.026 27,36%

6a 11 afos 21.774 14,34% 8.194 10,18%

12 a 18 afos 9.641 6,35% 3.640 4,52%

19 a 26 afios 12.210 8,04% 3.954 4,91%

27 a 56 afos 50.176 33,04% 24178 30,03%

mayor de 60 afios 21.883 14,41% 18.426 22,88%

Total 151.873 100,00% 80.519 100,00%

Fuente: desarrollo propio

Al analizar los diagndsticos asociados al primer registro de corticoide oral en la cohorte ge-
neral de pacientes (independiente de la temporalidad de diagndstico y prescripcidn), se repor-
t6 que el 33,1% de los pacientes tenfan asociado el diagndstico de asma. Aunado a lo anterior,
se identificé un 10,7% asociado a bronquitis aguda, rinofaringitis, bronquiolitis, hipersensibili-
dad de las vias aéreas superiores y EPOC, lo que evidencia que la mayor proporcién de condicio-
nes de salud asociadas a la prescripcidn de CO se da en patologias del sistema respiratorio. Las
causas no respiratorias que mayoritariamente se presentaron son la artritis reumatoidea y la no
especificada con 10,5% de los casos.

Al realizar este andlisis por grupo de temporalidad de diagndstico y prescripcidn, se encon-
tré que, en cuanto al primer evento de prescripcién de CO en pacientes con diagndstico de asma
previo al uso de CO, se mantuvo una tendencia similar a la prescripcidn general: el asma como la
primera causa con el 50% de los casos, seguido por artritis con el 11% de los casos y las demds
patologias con proporciones inferiores al 2%.

Para el grupo de pacientes con primera prescripcién de CO previo al diagndstico de asma, el
comportamiento varid. Se encontrd que los pacientes con asma solo llegan al 5% de una distri-
bucién muy variada de enfermedades de diferentes caracteristicas, dentro de las cuales se iden-
tifica la artritis (5%) y otros diagndsticos que no superan proporciones de 4%.

Al analizar los dias transcurridos entre el diagndstico de asma y la primera prescripcion de
CO, se identificé una relacién directa, dado que mds del 38% de los pacientes reciben la medi-
cacién el mismo dia del diagndstico de asma y si esa prescripcidon no se presenta ese dia, el 23%
de los pacientes recibirdn el corticoide oral durante el ano siguiente al diagnéstico. Para el gru-
po de pacientes que recibieron la primera prescripcidn del CO y posteriormente el diagndstico de
asma, el 44% de los pacientes presentan el diagndstico de asma durante el primer afo poste-
rior a la primera utilizacién del CO.

Se desarrollé un andlisis por subgrupos de los eventos de prescripcién de corticoide por cual-
quier causa, en las siguientes categorias: un solo evento de prescripcion de corticoide, entre 2
y 3 eventos de prescripcidn de corticoide, entre 4 a 8 eventos de prescripcidon de corticoide, en-
tre 9 y 18 eventos de prescripcion de corticoide, y mds de 19 eventos de prescripcion de corti-
coide. Al realizar este andlisis en el subgrupo de pacientes con diagndstico de asma preexisten-
te antes de la primera prescripcion de corticoide, se evidencié que en la medida que pasaban los
anos de registro aumentaba el nimero de pacientes con prescripcion de corticoide en todos los
subgrupos; se encontré un total de 51.529 (34%) pacientes con diagndstico de asma con al me-
nos un evento de formulacién de esteroide oral. Liamativamente, se evidencié que también au-
mentaba el nimero de personas con mayor cantidad de eventos en la medida que pasaban los
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anos de registro. Se encontrd, por ejemplo, que 911 personas (1%) con diagndstico previo de as-
ma recibieron entre 2 y 3 eventos de uso de corticoides al primer afio del registro, pero al quinto
afno el nimero de pacientes con uso de corticoide en este subgrupo subid a 46.268 (30%) perso-
nas con diagndstico previo de asma que recibieron entre 2 y 3 eventos de corticoide. Es preocu-
pante encontrar en pacientes con diagndstico de asma un total de 7.578 pacientes (4,99%) con
mds de 19 prescripciones de corticoides en los cinco afios analizados por el estudio. (Tabla 5).

Tabla 5.
Eventos* de uso de corticoide oral teniendo en cuenta el nimero de afios en los que aparece el registro del
paciente. Pacientes con diagnéstico de asma previo a la prescripcién del corticoide oral.

N° afios | Un solo evento Entre2y3 De4as8 De9a18 Mas de 19 Total
co eventos CO eventos CO eventos CO eventos CO gene-
ral
1 4.694 3% 911 1% 121 0,1% 9 0,01% 0 0,00% | 5.735
2 9.165 6% 5.288 3% 1.965 1,3% 261 0,17% 35 0,02% | 16.714
3 10.023 7% 8.013 5% 3.653 | 2,4% 1.072 | 0,71% 166 0,11% | 22.927
4 11.903 8% 11.696 | 8% 8.067 | 53% | 2941 | 1,94% | 1156 | 0,76% | 35.763
5 15.744 | 10% [20.360| 13% | 18.457 | 12,2% | 9.952 | 6,55% | 6.221 | 4,10% | 70.734
Total 51.529 | 34% |46.268| 30% | 32.263 | 21,2% | 14.235 | 9,37% | 7.578 | 4,99% |151.873
general

Fuente: desarrollo propio.

*Evento entendido como prescripcién de CO

De igual manera, en pacientes sin diagndstico previo de asma al momento de formulacidn
del corticoide, se evidencid que la cantidad de eventos aumentaba con el paso de los afios tan-
to para la prescripcion de un solo evento, como de dos a tres, cuatro a ocho, 8 a 18 y mds de 19,
para un total de 80.519 pacientes con prescripciones de corticoides previo al diagndstico de as-
ma. (Tabla 6).

Tabla 6.
Eventos* de uso de corticoide oral teniendo en cuenta el nimero de afios en los que aparece el registro del
paciente. Pacientes con prescripcién del corticoide previo al diagnéstico de asma.

N? aflos Un solo evento Entre2y3 De4a8 De9a 18 Mas de 19 Total

co eventos CO eventos CO eventos CO eventos CO gene-
ral

1 862 1% 413 1% 82 0,1% 14 0,02% 1 0,00% 1372

2 2.475 3% 1.976 2% 770 1,0% 196 0,24% 56 0,07% 5473

3 3.282 4% 3.362 4% 1.836 2,3% 506 0,63% 161 0,20% 9147

4 5.456 7% 7.128 9% 4.629 5,7% 1.807  2,24% 870 1,08% 19.890

5 9.004 11% 13.760 17% 11.851 14,7% 5758 715% 4.264 530% 44.637

Total 21.079 26% 26.639 33% 19.168 23,8% 8.281 10,28% 5.352 6,65% 80.519
general

Fuente: desarrollo propio.

*Evento entendido como prescripcién de CO

De acuerdo con las recomendaciones clinicas basadas en evidencia, los corticoides orales
tienen indicacidn en el tratamiento de las exacerbaciones, las cuales predominantemente son
atendidas en los servicios de urgencias y hospitalizacién. Dado lo anterior, se realizé un andlisis
de las prescripciones de corticoides orales en los pacientes con asma, de acuerdo con el dmbi-
to de prescripcion del ciclo y de los dmbitos precedentes de atencidn. Del total de pacientes de
la cohorte (232.392), el 91% (211.598) recibieron prescripcidon del CO en el dmbito ambulatorio,
sin formacion previa en otro dmbito de atencidn; el 5% (11.658) fue prescrito en el dmbito de ur-
gencias sin haber recibido terapia previa en otro dmbito, el 4% (9.117) en el dmbito hospitalario
y €l 0,01% en el dmbito domiciliario.

De los 211.598 pacientes con prescripcién ambulatoria, al evaluar los dmbitos precedentes

ISSN 2953-3414

Respirar 2024; 16 (4): 347



ARTICULO ORIGINAL / A. V. Pérez Gédmez, L. Garavito Beltrdn, L. Adriana Moyano et al
Corticoides orales para el manejo de asma en Colombia

de atencién en aquellos que recibieron mds de una prescripcién de corticoide, 74.065 ya lo ha-
bian recibido previamente de forma ambulatoria, 5.391 hospitalaria, 4.680 en urgencias y 20
domiciliarios; siendo el dmbito ambulatorio el que reporta mayor nimero de prescripciones, por
encima de urgencias y hospitalizacidn, y el de menor reporte de prescripcion fue el dmbito do-
miciliario.

Se analizé si la prescripcién de CO de los pacientes con ciclos repetitivos se dio en diferen-
tes instituciones prestadoras de servicios de salud o en la misma red de prestacion de servicios
de salud. El 69% de los pacientes presentd la prescripcidn del CO en la misma institucion pres-
tadora de servicios de salud. Lo anterior sugiere que existe falta de reconocimiento y adheren-
cia a las recomendaciones clinicas basadas en evidencia en torno al uso de la terapia con CO en
pacientes con diagndstico de asma, por parte de los profesionales de salud que realizan la aten-
cién de este grupo de pacientes.

De acuerdo con las cifras presentadas, se prueba que a lo largo del tiempo el nimero de per-
sonas con diagnostico de asma que tienen prescripcion de CO aumenta y de manera consisten-
te también se incrementa la frecuencia de uso de esta terapia sin importar el grupo de andlisis.

Al analizar los diagndsticos de posibles complicaciones o efectos adversos asociados al uso
de corticoides orales, se encontré que 30.991 (13% de la cohorte general) de los pacientes tu-
vieron registrados estos CIE10. De estos, el 33% corresponde a grupos donde el CO fue prescri-
to por 2 meses consecutivos, 2 meses no consecutivos, 3 meses 0 mds consecutivo y 3 meses o
mds no consecutivos. De este 33%, el 10% se presenta en personas con diagndstico de asma 'y
posterior prescripcidén de corticoides, y representa el 21% de la poblacidn que recibié primero la
prescripcién de CO y posterior el diagndstico de asma. Las posibles complicaciones que con ma-
yor frecuencia se identificaron estdn dadas por el grupo de trastornos metabdlicos, trastornos
de ansiedad, episodios depresivos, cataratas, trastornos dseos y trastornos del desarrollo y cre-
cimiento 6seo en menores de 13 afos. El 55% de las personas que presentaron un diagndstico
de posible complicacién o evento adverso secundario a la terapia con CO lo hicieron posterior al
primer afio de la prescripcidn de esta terapia. En la Figura 2 se detallan los grupos diagndsticos
y la temporalidad de toma de los CO.

Respecto al seguimiento de algunas complicaciones, trastornos dseos y trastornos del cre-
cimiento y desarrollo, se evidencid que del total de personas con diagndstico de asma y uso de
corticoides orales, el 5% de los menores de 13 afios tuvieron prescripcidn de carpograma en al-
gun momento del periodo de la cohorte, y el 6% de los adultos recibieron una orden de densito-
metria dsea durante el periodo de andlisis. Respecto a la espirometria, se identificé que del total
de pacientes con diagndstico de asma y consumo de CO, el 31% tuvo en algiin momento del pe-
riodo el ordenamiento de una espirometria.

De acuerdo con los datos obtenidos a través de las bases administrativas, se pudo calcular
un OR para la presencia de posibles complicaciones asociadas al uso de CO en personas con
diagndstico de asma. Esto nos dice que la razén entre personas con complicaciones versus per-
sonas sin complicaciones es 4 veces mayor en personas con asma y prescripcion de CO en com-
paracién con personas con asma sin prescripcion de CO. Esta asociacidn es estadisticamente
significativa (OR 4,07 1C95% (4.023, 4.121).

Entendiendo que el uso de corticoides orales puede también estar asociado a otras condicio-
nes de salud,® en la misma base de datos nacional se calculd la frecuencia de uso de corticoides
orales en personas con diagndstico de enfermedad autoinmune (Anexo 4), y se obtuvo una fre-
cuencia de uso similar en el grupo de personas con enfermedades autoinmunes y el grupo con
diagndstico de asma. (Tabla 7)
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Figura 2.
Grupos diagndsticos de posibles complicaciones secundarias al uso de CO por temporalidad de toma de CO.

Fuente: desarrollo propio
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Tabla 7.
Comparativo de frecuencia de uso de CO en los grupos de pacientes con enfermedad autoinmune y grupo de
pacientes con asma.

Grupo de pacientes Numero de personas %

Pacientes con diagnostico de asma 774.618 100%
Pacientes con diagnostico de asma + CO 232.392 30%
Pacientes con diagnosticos de enfermedades autoinmunes 758.798 100%
Pacientes con diagnosticos de enfermedades autoinmunes + CO 228.350 30%

Fuente: desarrollo propio

Serastrearon los CIE correspondientes a posibles complicaciones o eventos adversos asocia-
dos al consumo de CO en la cohorte de poblacién con enfermedades autoinmunes y consumo de
CO, y seidentificé que el 21% (48.969) de esta poblacidn tuvo asociado algin CIE10 relacionado.

Discusion

A pesar de su eficacia, el uso de corticoides orales estd asociado a efectos adversos que van de
leves a graves y/o agudos o crénicos. De acuerdo con el andlisis realizado, se puede concluir que
existe un sobreuso de CO, posiblemente relacionado a la falta de claridad frente a los criterios de
prescripcidn y tiempo de uso, pero también a la ausencia de manejos controladores éptimos. En
la literatura, se encuentran descritos patrones de prescripcidn de corticoides orales como unico
(dosis Unica), menos frecuente, con tiempos entre formulaciones mayores a 90 dias; y frecuente,
cuando el tiempo transcurrido entre cada formulacién de corticoide oral es menor de 90 dias.”

Adicionalmente, se documentd la presencia de posibles efectos adversos asociados al uso de
CO. Lo anterior demuestra la necesidad de definir de manera precisa las indicaciones y las res-
tricciones frente al uso de esta terapia, incentivar el uso de manejos controladores para evitar
crisis asmdticas y realizar un seguimiento clinico estricto a los pacientes que requieran el uso de
CO. La presencia de posibles efectos adversos derivados del uso de CO impacta directamente
en la calidad de la vida de los pacientes, pero también en el uso de recursos por parte del siste-
ma de salud. El OR que se calculd en este estudio es consistente con lo reportado en la eviden-
cia y los estudios de Al Efraij K et al.2 y de Manson SC et al.,® quienes identificaron OR de 3,35
(95% CI 2,94-3,82) y OR incrementales de acuerdo con las dosis de: 2,26 (95% Cl 1,37-3,72),
2,94 (95% Cl 2,62-3,29) y 3,35 (95% Cl 2,94-3,82) y con los hallazgos de Heatley et al., lo que
evidencia un aumento en los eventos adversos relacionados con el uso de corticoides. Heatley
et al. encontraron que el aumento de eventos adversos asociados al uso de corticoides orales
es incremental en razdn de la frecuencia de administracion, siendo para dosis tnica HR 1,19 (Cl
95% 1,18 - 1.20), menos frecuente 1,35 (1,34 a 1,36) y en uso frecuente 1,42 (1,42 a 1,43) vs la
no exposicién a corticoides orales.”

La mayor proporcion de pacientes con diagndstico de asma antes de la prescripcién de CO
es alentadora ya que sugiere que existe un diagndstico inicial antes del manejo, aunque esto ge-
neraria la pregunta de si este diagndstico fue realmente confirmado o si solo fue una presuncién
clinica. La alta prescripcion de CO posterior al diagndstico de asma sugiere un volumen signifi-
cativo de pacientes sin control de la enfermedad, con un manejo subdptimo y que requiere ma-
nejo con rescate.

En cuanto a los grupos etarios, es mds frecuente encontrar formulacién de CO posterior al
diagndstico de asma en el grupo de edades comprendidas entre 6 a 56 afios, con una relacién
que va de 1:2 a 1:3 por cada paciente con prescripcidon de CO antes del diagndstico de asma ver-
sus pacientes con diagndstico asma posterior a la prescripcion de CO. Por otro lado, en el grupo
de mayores de 60 afos, es similar la formulacidn antes o después del diagndstico de asma posi-
blemente porque tienen mds comorbilidades, otras indicaciones previas al diagndstico o porque
no se busca el diagndstico de asma tan rigurosamente.
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En este estudio, la proporcién de uso de CO en la base de datos analizada fue de 30%, sien-
do mds frecuente la prescripcidén a edades tempranas (infancia) y en edades productivas. Dado
que la prescripcion temprana se relaciona con un mayor tiempo de exposicidn a estos medica-
mentos y un aumento en el riesgo de complicaciones y enfermedades relacionadas, se hace ne-
cesario un seguimiento estrecho de los posibles efectos adversos.®

De igual manera, se probd que los patrones de prescripcidn recurrente de los CO en pacien-
tes con asma son mds frecuentes en el dmbito ambulatorio, lo que sugiere la necesidad de for-
talecer el control clinico de los pacientes de tal manera que tengan acceso oportuno a terapias
con un mejor balance riesgo — beneficio.

Es llamativa la similitud en la proporcidn de uso de esteroides orales en pacientes con as-
ma y en pacientes con enfermedades autoinmunes. Los esteroides orales estdn reservados co-
mo ultimo recurso en el manejo de pacientes con asma grave a dosis bajas (<5 a 7,5 mg/dia) y/o
en exacerbaciones severas, pero en las enfermedades autoinmunes sistémicas tienen un papel
mds amplio. Lo anterior nos permite evidenciar el panorama de sobreuso de esta terapia en as-
ma y la necesidad de implementar medidas para la reduccién de su uso.

Conocer este patrén de formulacién permitird plantear estrategias dirigidas a estas pobla-
ciones con el fin de disminuir su uso y mejorar las estrategias de control de la enfermedad. Asi
mismo, seria interesante conocer cdmo fue el diagndstico de asma para conocer si solo fue clini-
co o si contaban con andlisis de funcién pulmonar, lo que permitird ajustar los manejos y evitar
el uso innecesario de esteroides sistémicos.

El uso de esteroides ha sido parte del arsenal terapéutico para el tratamiento del asma des-
de la década de 1950 debido a su efectividad; no obstante, la evidencia en torno a su perfil de
seguridad ha demostrado la necesidad de reorientar y restringir su uso ajustando la pertinen-
cia en torno a las indicaciones clinicas y el perfil de los pacientes. Alrededor del mundo, la causa
mds importante de prescripcion de corticoides sistémicos son las enfermedades respiratorias.*®
Si bien la EPOC se ha asociado a sobre prescripcién desde hace muchos afios,*! no hay duda de
que el asma también se asocia con un sobreuso de esta terapia.

En la literatura se han evidenciado barreras para la disminucidén de uso de esteroide concer-
nientes al paciente como la familiaridad con los esteroides, el miedo al deterioro, barreras de ti-
po clinicas como la presencia de insuficiencia suprarrenal asociada, la pobre adherencia a tera-
pia inhalada, el sub reconocimiento de las complicaciones asociadas a esteroide y a la carga de
la enfermedad, la ausencia de alternativas terapéuticas para las crisis de asma y el abordaje no
estandarizado al destete de esteroide sistémico y la busqueda de efectos secundarios; y, final-
mente, barreras del sistema como remisiones tardias, acceso limitado a servicios especializados
en asma multidisciplinarios y al acceso a terapia avanzada para el asma.t?

De igual manera, existen estrategias para uso racional de esteroides guiadas a actuar se-
gun las barreras evidenciadas que incluyen la educacidn al paciente en torno a adherencia, ries-
go de uso de esteroides y opciones terapéuticas avanzadas; asegurar el acceso a especialistas
con experticia en asma, apoyar el conocimiento en torno a estrategias ahorradoras de corticoi-
de por parte de médicos tratantes y el reconocimiento de casos que requieran manejo por espe-
cialistas, y creacién de politicas en salud publica entre otras.*?

Los resultados de este trabajo aportan informacién fundamental para el desarrollo de inter-
venciones en la prdctica clinica, orientadas a reducir el uso de esta terapia y, por ende, minimi-
zar la aparicién de efectos adversos asociados a dicho tratamiento. Pero también otorgan he-
rramientas para la formulacion de politicas publicas que permitan lograr estos objetivos.
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Anexo 1.
Cddigos CIE10 para la identificacidon de personas con asma en la cohorte.

J451 Asma no alérgica

J450 Asma predominantemente alérgica
J459 Asma, no especificada

J458 Asma mixta

Anexo 2.
Cddigos ATC para la identificacion de CO

ATC Nombre
HO02ABO1 Betametasona
HO02AB02 Dexametasona
HO02ABO03 fluocortolone
H02AB04 Metilprednisolna
HO02ABO5 Parametasona
HO02ABO6 Prednisona
HO02ABO7 Prednisona
HO2ABO08 triamcinolone
HO02AB09 Hidrocortisona
HO02AB10 Cortisona
HO2AB11 Prednylidene
H02AB13 Deflazacort
AOQ7EA01 Prednisolona
AO7EA02 Hidrocortisona
AO7EA03 Prednisona
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Anexo 3.
Cddigos CIE10 para la identificacidon de posibles complicaciones o eventos
adversos asociados al uso de CO

1152 Hipertensién secundaria a trastornos endocrinos

1158 Otros tipos de hipertensién secundaria

1159 Hipertensién secundaria, no especificada

R739 Hiperglicemia, no especificada

E119 Diabetes mellitus no insulinodependiente sin mencién de complicacion
E139 Otra diabetes mellitus especificada, sin mencién de complicacién
E149 Diabetes mellitus no especificada, sin mencién de complicacion
E780 Hipercolesterolemia pura

E784 Otra hiperlipidemia

E785 Hiperlipidemia no especificada

M814 Osteoporosis inducida por drogas, sin fractura patolégica

M818 Otras osteoporosis, sin fractura patolégica

M858 Otros trastornos especificados de la densidad y de la estructura 6seas
H263 Catarata inducida por drogas

H268 Otras formas especificadas de catarata

H269 Catarata, no especificada

M891 Detencién del crecimiento epifisario

M892 Otros trastornos del desarrollo y crecimiento 6seo

Y420 Efectos adversos de glucocorticoides y analogos sintéticos

F408 Otros trastornos fobicos de ansiedad

F409 Trastorno fébico de ansiedad, no especificado

F410 Trastorno de panico (ansiedad paroxistica episédica)

F411 Trastorno de ansiedad generalizada

F412 Trastorno mixto de ansiedad y depresion

F413 Otros trastornos de ansiedad mixtos

F418 Otros trastornos de ansiedad especificados

F419 Trastorno de ansiedad, no especificado

F930 Trastorno de ansiedad de separacion en la nifiez

F931 Trastorno de ansiedad fébica en la nifiez

F932 Trastorno de ansiedad social en la nifiez

F320 Episodio depresivo leve

F321 Episodio depresivo moderado

F322 Episodio depresivo grave sin sintomas psicoticos

F323 Episodio depresivo grave con sintomas psicéticos

F328 Otros episodios depresivos

F329 Episodio depresivo, no especificado

F330 Trastorno depresivo recurrente, episodio leve presente

F331 Trastorno depresivo recurrente, episodio moderado presente
F332 Trastorno depresivo recurrente, episodio depresivo grave presente sin sintomas psicéticos
F333 Trastorno depresivo recurrente, episodio depresivo grave presente, con sintomas psicéticos
F334 Trastorno depresivo recurrente actualmente en remision

F338 Otros trastornos depresivos recurrentes

F339 Trastorno depresivo recurrente, no especificado

F412 Trastorno mixto de ansiedad y depresion

F920 Trastorno depresivo de la conducta

ISSN 2953-3414

Respirar 2024; 16 (4): 354



ARTICULO ORIGINAL / A. V. Pérez Gédmez, L. Garavito Beltrdn, L. Adriana Moyano et al
Corticoides orales para el manejo de asma en Colombia

Anexo 4.
Cddigos diagnésticos para enfermedades autoinmunes

D690 Purpura alérgica

D692 Otras purpuras no trombocitopénicas

D693 Purpura trombocitopénica idiopatica

L930 Lupus eritematoso discoide

L931 Lupus eritematoso cutaneo subagudo

L932 Otros lupus eritematosos localizados

M320 Lupus eritematoso sistémico, inducido por drogas

M321 Lupus eritematoso sistémico con compromiso de érganos o sistemas
M328 Otras formas de lupus eritematoso sistémico

M329 Lupus eritematoso sistémico, sin otra especificacién
MO53 Artritis reumatoidea con compromiso de otros érganos o sistemas
MO58 Otras artritis reumatoideas seropositivas

MO59 Artritis reumatoidea seropositiva sin otra especificaciéon
MO60 Artritis reumatoide seronegativa

MO068 Otras artritis reumatoides especificadas

MO69 Artritis reumatoide, no especificada

MO80 Artritis reumatoide juvenil

MO082 Artritis juvenil de comienzo generalizado

MO083 Poliartritis juvenil (seronegativa)

MO088 Otras artritis juveniles

MO089 Artritis juvenil, no especificada

M130 Poliartritis, no especificada

M131 Monoartritis, no clasificada en otra parte

M138 Otras artritis especificadas

M139 Artritis no especificada

L400 Psoriasis vulgar

L401 Psoriasis pustulosa generalizada

L408 Otras psoriasis

L409 Psoriasis, no especificada

M350 Sindrome seco (sjogren)

G35X Esclerosis multiple

M340 Esclerosis sistémica progresiva

M342 Esclerosis sistémica inducida por drogas o productos quimicos
M348 Otras formas de esclerosis sistémica

M349 Esclerosis sistémica, no especificada
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