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Con la ex traordinaria pu blicación de Hench y cola b.1, en 1949, 

se abriÓ un amplio campo en cI estudio y terapéutica de las enfer- 

mecIacIes del colágeno, cIenotando una importancia tal, que la Illedi- 

caciÓn utilizada es considerada pOl' Spies y coIab.~ como un "imtru- 

mento de investigaciÓn". 

Los efectos de la meclicaciÓn empleacla, -Cortisona (primitiva- 

mente denominada compuesto E de Kendall) y la hormona hipofi- 

saria adrenocorticotropa (ACTH) -, en la artritis reumatoidea, fue- 

ron tan dram<Íticos, que la prensa comÚn expresÓ la esperanza de 

haberse descubierto la curaciÓn de esta enfermedacl tan seria. 

Seis semanas m<Ís tarde, Hench a publicÓ un nuevo trabajo sobre 

cI resultado favorable de la Cortisona en tres pacientes con carditis 

reull1,ítica aguda, expresanclo la opiniÓn que el ACTH obraría con 

la misma eficacia. 

En la actualidad, no es exageraclo cIecir que estamos en pre- 

~encia de terapéuticas nuevas con posibilidades mucho m<Ís amplias 

de las supuestas en un principio~. El nÚll1ero de afecciones bencfi- 

ciaclas con este tratamiento erece de continuo y así Eliknton y colab." 

rdieren y confirman las publicaciones previas con cI empleo del 

.\CTH en la artritis reumatoiclea y fiebre reumática, habiendo. 

aclem<Ís, obteniclo relllisiones en 2 casos cIe lupus eritelllatoso disC'- 

minado y en pacientes con cIermatoll1iositis y est ados a SIl1<'tticos. 

Pearson, Elicl y Talbot (; observaron reducciones del volull1en esplé- 

nico y de la aclenolllegalia en la leucemia linf<Ítica erÓnica, linfo- 

sarcoma y enfermeclad de HocIgkin, al igual que remisiones en 5 ca- 

sos de leucemia aguda. Donohue y colab.~:1, en una leucemia eosino- 

lílica vieron la desaparición cIe los eosinMilos circulantes y la reduc- 

ciÓn en la médula de las IOrlnas atípicas de 95 a un 4 pOl' ciento. 

* PahellÓn de Cardiología Inchauspe. HnspiLI R,"nns 'kjf". Buenos .\ires. 

Jde: Prof. Dr. Bias \Ioia. 
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Hench, en su trab<ljo inicial, expresaba que la anritis reumtI- 
toidea tiene dos caracteristicas dispares; Ia de su cronicidad y Ia de 

su reversibilidad potencial. Esta Últim<l puede ,er accidental, espon- 

t,lnea 0 terapéutica. 
. 

Dentro de cada paciente existen potencialmente fuerzas 0 mee/- 
nismos correctores que aguardan la estimulaciÓn adecuada. Tollos 

conocen Ia reversibilidad al producirse una ictericia 0 eI emb.ual:J. 

Hipotéticamente se supuso la existencia de una sustancia X, 
antireumMica, compuesto normal en el organislllo humano y que 

podría ser una hormona esteroide bisexual. Hench y coIab., inten- 

laron reproduicr Jos dectos bendicioso:; de la ictericia 0 del emba- 
. razo recurriendo <I muchos agentes vinculados con estos estados, ad- 

ministrando sangre de ictéricos 0 de mujcres embarazadas u horlllo- 

n<ls femeninas. ete. 

La hipÖtesis de que Ia sustancÏa X tuviera su origen en las adre- 

na1es se basÖ en el hecho conocÏdo pero no interpretado, de las 

remisiones de la artritis reumatoidea durante la anestesia 0 de inter- 

vencÏones quirÚrgicas que estimulan la corteza sLlprarrellal. POl' otra 

parte, Selye 7 habia ex presado en 1944, al plantear su sindrome de 

;tdaptaciÓn, el papel de Ja cortez a adrenal en las afecciones reumá- 

fica; y reumatoideas en el hombre. En un trabajo reciente, el Illismo 

autor vuelve sobre eI tema utilizando las hormonas que estlldiamos. 

En 1934 se separaron de la cortna suprarrenal 4 compuestos 
(.-\.. B, C Y D) a los que en 193;) se agregaron dos nÚ, (E Y F). La 

MrnmIa quimica ddinida de todos ellos [ué estabIccida en 1937 

v 1938. 

La Cortisona es uno de esos c1;llpuestos esten1ide, eI E d~' 

KendaIJ, aceptado hoy como una hcrmona cuya !c'Jllllli!t: Cjuímica es 

]a siguiente: I 7-hidroxi-l T -corticoesterona. Se obtiene con ttuHa difi- 

cultad y en cantidades tan pequelÎas que no se In podido realiza!' 

un estudio COlllpleto de sus propiedades t1sioIÖgicas. La Corti son a 

utilizada actualmente en !a práctica, es un producto de laboratorio 

idéntico al natural y obtenido del <Ícido desoxicÖIico derivado de 

]a hilis de buey. Recientemente. \\'ilson ~~ anuncÏa que la horll1ona 

pod ria extraerse del Strophantus Sarll1entosus que crece en el Este 

de .-\frica y otras regiones del Ecuador, aislando un glllcc'Jsido, cuyo 

producto de hidrÓlisis es el Sarll1entogenin, capaz de ser convertido 

en Cortisona pOl' algunas cadenas cortas de reacciones que son reque- 

ridas cuando se parte del ácido desoxicÖlico. DesgracÏadamenfe, esa 
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planta necesita ;) ai10s de cultivo, pero lucgo podrá convertirse en 

una gran fuente para el futuro. 
EI ACTH es un producto natural extraído de la hipÓfisis, espe- 

cialmente de los cerdos y, al revés de la Corti sana, fáeil de obtener. 
Como su nombre 10 indica, es una cÓrticotrofina estimulante, ra- 
zÓn porIa cual Thorn S la utilizó como test diagnóstico de la enfer- 
medad de Addison. Evidentemente, el ACTH estimula la secreciÓn 

de los esteroides corticalcs adrenales de los cuales eI m;ís importante 
es la Cortisona. 

Resumiendo, diremos que se punk obtener un au men to de Cor- 

tisona pOl' dos mecanismos: ]) directo, pOl' inyecÓÓn parenteral del 

cOlllpuesto sintético y, 2) indirecto, utilizando el ACTH. 
J\Ü:CANISMO DE ACCIÓN. - Es prematuro todavía intentar una res- 

puesta real, siendo muy activos los trabajos de investigaciÓn que se 

realizan en la actualidad. AI parecer, Ia Cortisona gobierna 0 con- 

trola eI teiido colágeno y el linfoideo, siendo prueba de ello los' 

cambios obscrvados en la artritis reumatoidea, en cI lupus eritema- 

toso y otras afecciones de Ias ganglias. 
Selye IJ, en un trabajo publicado en ]949, reficre Ia producciÓn 

experimental de una artritis aguda 0 crÔnica con jJeriartritis, me- 
diante la inyecciÔn periarticular de farmaldehic!a en ratas. En Ull 

primer lote y durante 14 días antes de Ia producciÓn de dicha artri- 
tis inyectÓ desoxicorticosterona. La fÔrmaldehida produjo una re- 
acÓÔn inmediata análoga en ese grupo a la del lote testigo pero la 

reacciÔn persistiÓ Iuego tardíamente en este Último grupo y no así 

en el que recibiÓ D.O.C..\. Posteriormente, utiIizó Cortisona y 

D.O.C..\. junta 0 separadamente observando que Ia reacciÔn arti- 

cular era muy escasa en Ias ratas que recibían Ia Cortisona sola 0 

con Ia otra hormona, mientras que Ia tUll1cfacción era acentuadí- 

sima en Ios otros anilllales. ConcIuyó admitienc!o que la Cortisona 

inhibía, ll1ientras que Ia otra hormana exacerbaba, el proceso inna- 

ll1atorio. Estudios posteriores demostraron que la formalc!ehida, pre- 
cedida del uso de ACTH, no producía Ia artritis y que en cambio, 
ésta era ll1uy acentuada emplcando un extracto Iiofilizado de IóbuIo 

anterior de hipófisis. Selye halIÓ, durante su conocida "reacciÔn de 

alanna", efectos análogos a Ios ocasionados porIa Cortison;t me- 

diante cI empleo de cualquier agente que proc!ujera esfuerzo org;í- 

nico. EI antagonismo entre Ia Cortisona y el ACTH por un lado y 

]a D.n.c.A. par cl otro, es dificil de explicar. Selye supone que Ia 
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D.O.C..-\., aunque químicamcnte IIIUY 

puede impcdir que ésta llcgue a 105 

va dirigido. 
RESP1'ESTA FlcI01.ÓC1CA: f:sllldios cn anill/oles. - Cortisonu: Según 

Sprague y colab.-I la cortisona tiene los siguientcs efectos: 

I) Conser"a la vida dc los anilllales adrenalectomizados; 

2) /\ulllcnta]a resistencia de csos animalcs a distintas form as de 

csfuerzo; 
3) Compromete los 1llctabolismos 

originando hiperglucemia, glucosuria 

gativo; 

cmparentada con la Cortisona 

Úrganos efcctores a los cLlales 

proteico e hidrocarbonado 

y balance nitrogenado ne- 

4) Destruye linfocitos, eosinófilos y ganglios linfáticos; 

5) Afccta cl metabolismo electrolítico; 

6) Atrofia y deprimc ]a funciÚn de la cor tela adrcnal 

c1 timo; 

y atrofia 

7) Aumenta la capacidad del esfuer/o muscular en los animales 

Sin adrenales, no ocurriendo 10 mismo si dichas gLíndulas existen; 

8) Aumenta la actividad antihia]uronidasa. 

ACTH. - I) A través de la cortc/a adrenal y sus hormonas in- 

n uye sobre los metabo]ismos proteico e hidrocarbonado; 

2) Disminuyc los linfocitos y cosinMilos; 

3) Altera cl metabolis1l1o de los e!cctrolitos: 

4) Atrofia e] timo; 
5) Aumenta ]a actividad hialuronidásica. 

Estlldios en el hom!ne. - Cortisol/a: Tiene acciÚn sobre el me- 

tabolismo hidrocarbonado abolieudo, cn ]a enfcrmedad de Addison, 

Ja tendcncia hipoglucémica, disminuycndo la sensibilidad a la insu- 

]ina y pudiendo aumentar ligeramellte la glucemia en ayunas 10, 11. 

Estas alteraciones del metabolismo hidrocarbonado sc acentÚan si cl 

enfermo cs un addisoniano y al mismo tiempo un diabético. Sin 

embargo, un aumento dc ]a glucosuria y de las necesidades insulí- 

nicas fué también observado en diabéticos sin Addison~. 

Respecto al ll1etabolis1ll0 e!ectrolitico ell pacientes con Addison, 

puede producirse retenciÓn de agua y sales ,aunque en este aspecto 

su efecto está por debajo del de la D.O.C..\. 
En hipertensos 1:1 han sido descriptos ligeros cfectos deprcsores 

tensionaJcs en reposo. 

ACT F-l: Dc acuenlo con las publicaciones mencionadas. estimula 

todas las fUllciones conocidas de la cortela adrenal, pen) ell grado 
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. variable, que depende de la dosis y de la potencia del preparado 

utilizado. En la orina, aumenta la eliminación de los 17 cetoesteroi. 

des y de los córticoesteroides. Se han observado efectos diabetógenos 

y su intervención lítica sobre los eosinófilos ya la hemos mencionado 

en :.1 prueba de Thorn~. Adcmás, se produce lisis de los tejidos lin- 

foideos con aumento de los neutrófilos en la sangre periférica H. 

DosificaciÓn. - Kendall y colab.1 utilibaron el acetato de Corti- 

sona en microsuspensión en solución fisiológica, por vía intramus- 

cular y en dosis de 300 mgr. el primer día y 100 mgr. los subs i- 

guientes durante una semana. Los mismos autores consideran que 

las dosis de 25 a 50 mgr. son inadecuadas para las formas severas 0 

moderadamente graves de la artritis reumatoidea. Con el objetode 

valorar exactamente la acción del compuesto no debe agregarse. nin- 

gÚn otro medicamcnto, salvo pequeñas dosis de 'algún analgésico 

como la codeína. 

REsPUESTA CLÍNICA. - El resultado es esencialmente cl mismo con. 

1.1 Corti son a 0 con el ACTH. Desde que los estudios se han efcc- 

tuado hasta ahora, en pacientcs con artritis reumatoidea y fiebre reu- 

mática, citaremos los cambios y resultados observados en dichas en- 

fermedades. 

1. En fa ar[ritis reurnatoidea. - Desde los trabajos iniciales de 

Hcnch y colab.3. 
4 han aparecido .otros muchos (Bauer, Boland, Frey- 

berg, Holbrook y Rosenberg 1.-" Boland y Headley I:!, Markson IH, 

Ragan y colab.17). Lo más extraordinario es la mejoría notable y rá- 

pida de las molestias condicionadas por la artritis reumatoidea. Los 

primeros síntomas que desaparecen son la contractura muscular, la 

rigidez articular y cl dolor en reposo; posteriormente disminuye el 

dolor con cl movimiento aumentando la motilidad. La tumefacción 

articular retrograda más lentamente. El efecto global en este proceso 

articular ha sido comparado al cierre de una canilla y luego (cuando 

1a medicación es supendida) como si se reabriera bruscamente y por 

completo. Esto se debe a que 1.1 medicaciÓn sólo es eficaz mientras 

es suministrada, recidivando el proceso al ser suprimida. No se ha 

descrito ningún cuadro de artritis reumatoidea curada total 0 perma- 

nentemente con esta hormona. Simultáneamente, la fiebre desapa- 

rece y los pacientes experimentan una sensación de bienestar hasta 

akanzar el grado de eufaria, con gran estimulación mental capaz de 

ocasionar insomnia sin fatiga consecutiva. Tal estimulaciÓn mental 
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parecl' sl'r mayor que Ja que cabría l'sperar can Ia IlIl'jor:a sola del 
dolor. 

También aumentan el apetito, l'J peso y Jas fuerzas deJ paciente. 
La etritrosedimentaciÖn disminuyl' en todos Jos casos, sin sl'guir nece- 
sl'riamente un curso paraJclo, ni dirl'ctaml'ntl' proporcional aJ grado 
de mejoría cJínica. La anemia frecuente, llIejora ostensiblemente. 
Dos cstudios cJectrocardiogrMicos revelan pocos cambios. En a:gunos 
casos de Boland J:! y de Hench 1, se observÓ un enJcntecimiento del 
puJso. 

2. En ia fiebre rewl1lÍtica. - Hench y coJab.~" trataron tres reu- 
máticos, observando dcsccnso de la temperatura, desapariciÓn dc Ia 
tumdacciÓn articular, normalizaciÓn de la critroscdimcntaciÓn y del 
indice serina/globulina. Cambios favorables cn el apetito y mejoría 
subjetiva con desapariciÓn de Ja facic tÖxica. EJectrocardiogrMica- 
mente, c1 intervaJo PR sc acortÓ cn una semana. Resultados simila- 
res se obenaron cn 10s GISOS tratados por .\faseH y colab.~1 en su 
prillllT trabajo. 

J. Fn Iii (!ïtritis goto,\II. - Spies l' y .\fargolis!l utilizarou la, Cor- 
tisona y cl\CTH con éxito extraordinario y con dosis Única de 
:)0 IlIgr. para interrumpir cJ aeceso agudo. Sin elllbargo, la recaída sc 
reprodujo dcntro de las :II) horas de inyectado cJ producto. La admi. 
nistraciÓn de co1chicina 0 de salicilatos, inmediatamente despuéi de 
,uministrar las /1ormol1as, podría evitar la recaída. 

En:cros CCL\TI:RA I.E.S. - Ell muchos pacien tes a pareccn efectos 
indeseabJes con cJ uso de esta medicaciÓn. En algunos caws aparecc 
una hipotcnsiÓn que punIc hacerse persistente; en otros, glucosuria 
y hasta una venladera diabetes. Puede obscn'arse una disemin:!ciÓn 
tnbercu]osa supeditada al hec/1o de que, con estas /1ormonas, las he. 
ridas no granulall Y los abscesos no ticnden a cunrs::. (~uiz;Ís esto 
justifique la Falta de rc;:cciÓIl perilcsioll:d 1J:!jo b acciÓn de la COl" 
tisona 0 del ACTH. 

EJ decto co]ater:d Jlds C01l1l11J e:i la aparici(JIl de un s:ndrome 
de Cushillg. Uno de 1m prÌJllero) sigllos es cJ redonde:lllIiento de 10, 
cOIJ!ornos faciales de apariciÔn gradlla] y asociado, el1 muchos casos, 
(011 un aumento cOllSider:l!Jle del peso. .\1 parecer, cbcJccc a! depÓ- 
sÏto de grasa ell bs mejillas. 

Talllbién se prcsent:1 ;:cné y qucr;l(o' is pi1:!r con hirsutiSl1lO fran- 
co. Son \'isib1cs Jas estrÍas roji/as 0 purpÚriG!s cllt;íneas. Este cfcrto 
co!atcr;d no essorprendcl1tc dcsdc que sc cOl1oce ]a \'Ínculacit'Jn d': 
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. Ja hiperactividad cortical supranenal con cI síndromc de Cushing. 

Concomitantemcnte, hay altcraciones del metabolismo hidrocarbo- 

nado; negatividad del balance nitrogenado: hipocloremia; hipopota- 

scnJla y alcalosis, con aumento de la excreción de la creatina y del 

;icido lhieo. La inlluencia sobre la excreciÓn del cloro y del sodio 

cs \ aria ble, siendo 10 habi tual la retención de ambos mientras se su- 

l1linistran Jas sustanc:Îas endÖcrinas. La excreciÓn aumenta posterior- 

mente. En Óertos easos, a llmenta la excreciÓn del cakio si bien cn 

peq lleilas ca n tidades. 

El estudio de ]os esteroides urlllanos demuestra que la 'corteza . 

;Idrenal, al ser estimulada pOl' cl .'\CTH, segrega más bien el cOIn po- 

nente F que el E de Kendall. Adem;ís, en las ratas hay evidencias de 

que la Cortisona parece deprimir la corteza adrenal. El exeeso de 

estimulaÓÓn de estas glándulas pOI' una administraÓón prolongada 

\ con grandes dosis, puedc lleyar al agotamiento y a la insuficiencia 

suprarrenal. 
. 

Es posible también, que algunos de los efeetos eo]aterales se 

deban, eonio supone Me:\ee ~~, a otras hormonas pituitarias existen- 

tes en aJgunos de los preparados de .'\CTH empleados. 

Henehy coJab.1, ~II (Teen que estos efeetos indeseables no deben 

ser eOllsiderados como reaeeiones tóxieas y que merccen ser rotulados 

] ea, eiones fisiológieas, put') reprcselltan deews de las aetividades bio- 

){Jgieas comprendidas. :\0 obstante. parcee eyidentc que hasta que 

11lejorell los eonoeimientos aetuales de estas aeÓones eolaterales, debe 

n itarse el uso prolongado 0 las do,is elcyadas de estos preparados 

clldócrinos. 
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