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RESUMO

Os corticoides sdo utilizados como estratégia terapéutica para o tratamento de diversas
doencas, no entanto, uma terapia prolongada com uso desse tipo de medicamento resulta
em efeitos colaterais e adversos secundarios. Assim, é objetivo deste estudo compilar e
sistematizar informacGes relativas aos efeitos da corticoterapia em longo prazo nas
estruturas 6sseas e articulagdes. Em termos metodoldgicos este trabalho esta centrado em
pesquisa uma revisao integrativa, desenvolvida por meio de levantamento de dados nas
plataformas Medical Literature Analysis And Retrieval System Online (MEDLINE), US
National Library of Medicine (PUBMED), Literatura Latino-americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS) e Scientific Electronic Library Online (SCIELO) utilizando
os Descritores em Ciéncias da Salde (DeCS): Efeitos adversos; Corticosterdides;
Articulacdes; Ossos e seus correspondentes inglés. Selecionou-se  artigos originais
oriundos de lingua inglesa e portuguesa e completos publicados no periodo de 2015 a
2020. Reuniu-se 17 estudos, dos quais, a maioria, foram publicados no ano de 2019;
publicados em periddicos de indexacdo diferentes, e estudos transversais e revisdo
bibliogréafica do tipo sistematica. Por fim, percebe-se que o uso prolongado de corticoides
resulta em efeitos indesejados aos 0ssos e articulagcdes. Constatou-se que estes efeitos
podem ser perda de massa magra, fraqueza e atrofia muscular, osteonecrose, Artrite
Idiopatica Juvenil, formacdo de fistulas entre o intestino e 0 componente protético da
articulacdo do quadril, com também provoca a diminui¢do da atividade osteobléstica
favorecendo o risco de osteoporose e de fratura. Ressalta-se que a corticoterapia é segura
e eficaz, desde que seja a curso prazo.

Palavras chaves: Efeitos adversos, Corticosteroides, Articulagdes, Ossos.
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ABSTRACT

Corticosteroids are used as a strategy for the treatment of several diseases, however,
prolonged therapy with the use of this type of medication results in side effects and
adverse side effects. Thus, the aim of this study is to compile and systematize information
related to the long-term effects of corticosteroid therapy on bone structures and joints. In
methodological terms this work is centered on research an integrative review, developed
through data collection on the platforms Medical Literature Analysis And Retrieval
System Online (MEDLINE), US National Library of Medicine (PUBMED), Latin
American and Caribbean Literature in Health Sciences (LILACS) and Scientific
Electronic Library Online (SCIELO) using Health Sciences Descriptors (DeCS): Adverse
effects; Corticosteroids; Joints; Bones and their English counterparts. Original articles
from English and Portuguese language and published in the period from 2015 to 2020
were selected. 17 studies were collected, most of which were published in 2019; published
in different indexing journals, and cross-sectional studies and systematic bibliographic
review. Finally, it is noticed that the prolonged use of corticosteroids results in unwanted
effects on bones and joints. It was found that these effects can be loss of lean mass, muscle
weakness and atrophy, osteonecrosis, Juvenile Idiopathic Arthritis, formation of fistulas
between the intestine and the prosthetic component of the joint of the gang, with also
causing the decrease of osteoblastic favoring the risk of osteoporosis and fracture. It is
noteworthy that corticotherapy is safe and effective, as long as it is a long-term course.

Keywords: Adverse effects, Corticosteroids, Joints, Bones.

1 INTRODUCAO

Os corticoides sdo utilizados como estratégia terapéutica para o tratamento de
diversas doencas como as autoimunes, processos alérgicos, transplantes de 6rgaos,
insuficiéncia adrenal, hiperplasia adrenal congénita, entre outras, devido a sua
potencialidade anti-inflamatoria (TORRES; INSUELA; CARVALHO, 2012; CAMPOQOS,
2018).

Constituem-se em trés familias: glicocorticdide, mineralocorticdide e o0s
androgenos adrenais. S&o divididos em trés grupos de acordo com a duragdo da supressao
do hormdnio adrenocorticotréfico (ACTH) com base em uma dose padrdo: os de acdo
curta; os de acdo intermedidria; e os de acdo prolongada (ANTI; GIORGI, CHAHADE,
2008; NEVES, 2018).

No entanto, uma terapia prolongada com uso desse tipo de medicamento resulta
em efeitos colaterais e adversos secundarios. Os efeitos colaterais dos corticoides estéo
relacionados com dose, duragéo, via e esquema de administracdo, idade e sexo, doenga
de base, associagdo com medicamentos que interferem na sua agéo e o perfil individual

de sensibilidade Ja os efeitos adversos variam conforme individuos, concentracdes,
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interagBes medicamentosas, estado de saude, e em casos de retirada abrupta ou incorreta
da terapia, por exemplo (FRAGA, 2013; SALVIANO et al., 2020).

Alguns efeitos e patologias decorrentes do uso prolongado e/ou incorreto de
corticoides sdo relatados na literatura, como exemplo, alteracdes do metabolismo dos
carboidratos induzindo a hiperglicemia; reducdo da massa muscular por inibicdo da
sintese proteica e aumento do catabolismo protéico; aumento do very low density
lipoprotein/ lipoproteina de muito baixa densidade (VLDL) e low density lipoprotein /
lipoproteina de baixa densidade (LDL); Sindrome de Cushing; aumento de peso;
alteracBes dermatoldgicas; entre outras. (PEIXOTO et al., 2010; MAGALHAES; SILVA,
2012; CAVALCANTE et al., 2014).

Diante disso, é objetivo deste estudo compilar e sistematizar informacdes relativas
aos efeitos da corticoterapia em longo prazo nas estruturas 6sseas e articulacoes.

No mais, justifica-se a pesquisa pela necessidade de atualizacdo sobre o tema
como forma de nortear o uso racional correto com base em fatores de riscos modificaveis,
ou seja, a fim de evitar efeitos adversos potencialmente prevenieis, diante das multiplas
controvérsias ainda existentes em relacdo a indicacGes, tempo de uso, dose e tipo de
corticosterdide a ser empregado, e diante da inegdvel importancia desses farmacos na
prética clinica.

Partindo da premissa da necessidade de esclarecimento da classe médica e
académica quanto a medicacdo e a qualidade de vida durante e pds uso de corticoides de
forma cronica, acredita-se que este estudo auxiliara no melhor manejo das complicacoes

da corticoterapia nos 0ssos e articulagdes.

2 MATERIAIS E METODOS

Em termos metodoldgicos este trabalho esta centrado em pesquisa uma revisao
integrativa. Assim, norteia-se pelo seguinte questionamento: “Quais os efeitos da
corticoterapia em longo prazo nas estruturas 6sseas e articulacdes?

Para o levantamento dos dados foram selecionados artigos nas seguintes
plataformas de dados: Medical Literature Analysis And Retrieval System Online
(MEDLINE), US National Library of Medicine (PUBMED), Literatura Latino-americana
e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Scientific Electronic Library Online
(SCIELO). Como estratégia de busca, foi adotada uma pesquisa avangada por meio de
resumos com base nas palavras-chaves selecionadas segundo a classificagdo dos

Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS): Efeitos adversos; Corticosterdides;
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Articulagdes; Ossos e seus correspondentes inglés, sendo utilizado pelo menos dois ou
mais desses descritores, usando a expressdo “AND”, para se obter uma pesquisa mais
ampla.

Para a selecdo dos artigos, foram utilizados os seguintes critérios de inclusao:
artigos originais oriundos de lingua inglesa e portuguesa; e artigos completos publicados
no periodo de 2015 a 2020. Foram adotados como critérios de exclusdo: artigos
duplicados, revisdes de literatura, editoriais, manuais, e teses.

Nos artigos selecionados foram, inicialmente, analisados o titulo e o resumo para
andlise dos objetivos. Apos a selecdo dos artigos, foi realizada uma leitura completa dos
estudos, e p6s definir a amostra final, constituiu-se uma tabela contendo as seguintes
informacdes dos artigos selecionados para esta revisao integrativa: titulo; autor; revista;
local e ano de publicacédo do estudo; descritores; e tipo de estudo.

Na fase de andlise dos dados, os estudos selecionados foram analisados
individualmente para garantir a validade da revisdo. Em seguida, os estudos selecionados

foram estudados, interpretados e descritos, realizando ao final uma sintese dos resultados.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram selecionados previamente 201 artigos nos referidos bancos de dados.
Destes, 137 foram excluidos por tratarem dos efeitos do uso prolongado de corticoides
em outros sistemas, como o respiratorio por exemplo; 32 foram excluidos por terem sido
publicados anteriormente a 2015; 10 foram excluidos por se tratarem de dissertacdes de
mestrado; e 5 foram excluidos por estarem incompletos.

Assim, reuniu-se 17 estudos, dos quais 3 (18%) foram publicados no ano de 2015;
1 (5%) foi publicado no ano de 2016; 3 (18%) foram publicados no ano de 2017; 3 (18%)
foram publicados no ano de 2018; 4 (23%) foram publicados no ano de 2019; e 3 (18%)
foram publicados no ano de 2020. Todos os periddicos de indexacdo foram diferente, isto
é, ndo houve prevaléncia. A maioria dos estudos foram estudos transversais e revisao
bibliogréfica do tipo sistematica.

A seguir a Tabela 01 exp0e as informacdes.
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Tabela 1 —Estudos incluidos na revisdo integrativa categorizados conforme nome do autor, revista, local e
ano, descritores e tipo de estudo.

Autor Revista Local e ano Descritores Tipo de estudo
Oliveira et al., Revista da Portugal Ombro Revisdo narrativa
Sociedade 2015 Doloroso/tratamento;
Portuguesa de Infiltragdo;
Medicina Fisica Corticoides/uso
e de Reabilitagdo terapéutico.
Trindade Portugal Corticosteroide; Anélise qualitativa
Revista 2015 Cuidados de Saude de estudos
Cientifica da Primarios; Infiltracdes; controlados
Ordem dos Medicina Geral e aleatorizados
Médicos Familiar
Costa et al., Revista - Osteoporose. Estudo descritivo
Eletronica de 2015 Corticoides. Eventos
Farmacia adversos
Rodrigues; Revista - Osteoporose; 1doso; Estudo transversal
Barros Brasileira de 2016 Envelhecimento;
Epidemiologia Inquéritos
epidemiolégicos;
Estudos transversais;
Fatores de risco
Loose et al., Revista de - Hanseniase. Reagdo Estudo descritivo
Ciéncias da 2017 hansénica. Qualidade de quantitativo
Saude vida. Prednisona.
Spezzia Ensaios e S&o Paulo Osteoporose. Crianca. Revisdo sistematica
Ciéncias: 2017 Adolescente. Qualidade
Ciéncias de Vida.
Bioldgicas,
Agrarias e da
Saude
Liuetal., Chinese Medical - Detection; Diagnosis; Revisdo sistematica
Journal 2017 Treatment; Earlier Stages
Campos Arquivos de Rio de Janeiro Glicocorticosteroides; Revisdo narrativa
Asma, Alergia e 2018 efeito genémico e néo
Imunologia Gendmico; mecanismos
de acéo.
Leyser et al., Arquivos Santa Catarina Artrite reumatoide
Catarinenses de 2018 juvenil. Densidade Estudo caso-
Medicina mineral 6ssea. controle
Composigéo corporal
Resnick et al., Journal of Oral - - Revisdo sistematica
and 2018
Maxillofacial
Surgery
Silva; Silva; Revista de Saude Rio de Janeiro Relato de caso
Cardoso 2019 Corticoides; Lupus
eritematoso sistémico;
Osteonecrose
Kfouri et al., Relatos CBC — - Fistula do Sistema Relato de caso
Revista do 2019 Digestorio. Doencas do
Colégio Colo Sigmoide.
Brasileiro de Articulagdo do Quadril
Cirurgides
Cohen — Journal - Corticosterdide; Revisdo Narrativa
Rosenblum; Cui Orthopedic 2019 Osteonecrose da cabeca
Clinics of North femoral; Célula tronco;
America
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Artroplastia total do
quadril.

Hofmann et al., Zeitschrift fur - Antiinflamatérios; Risco  Revisdo sistematica
Rheumatologie 2019 de fratura; Doencas
articulares inflamatorias;
Artrite idiopatica juvenil;
Prevencéo
medicamentosa

Leal SALUSVITA Sé&o Paulo Osteoporose. Fraturas Estudo transversal
2020 por Osteoporose. Salde
da
Mulher. Doenca Cronica.
Cuidados de
Enfermagem.
Franco et al., Revista - Prevencéo Primaria; Estudo transversal
Brasileira em 2020 Prevengdo Secundaéria;
Promogdo da Fatores de Risco;
Saude Osteoporose; Saude
Publica.
Gerino et al., Journal of Salvador Corticoides; Cirurgia Estudo transversal
Health & 2020 Bucal; Procedimentos
Biological Cirurgicos Operatorios.
Sciences

Fonte: Dados da pesquisa (2020).

Afim de categorizar os temas mais importantes abordados pelos estudos incluidos,
constituiu-se uma tabela afim de expor, além destes temas, seus autores e a prevaléncia

em relacdo a ao total de nimeros inclusos.

Tabela 2 — Categorizacao dos principais temas abordados nos estudos incluidos.
Temas abordados N (%) Autores

Osteoporose 8 (47%) Oliveira et al., (2015);
Costa et al., (2015);
Rodrigues; Barros (2016);
Spezzia (2017);
Campos et al., (2018);
Franco et al., (2020);

Leal (2020);
Gerino et al., (2020).
Perda de massa magra, 2 (18%) Oliveira et al., (2015);
atrofia muscular e fraqueza Campos et al., (2018).
Osteonecrose 3 (17%) Liuetal., (2017);

Silva; Silva; Oliveira (2019);
Cohen — Rosenblum; Cui (2019).

Comprometimento 2 (18%) Piovesan et al., (2017);
protético da articulagdo do Kfouri et al., (2019)
quadril
Artrite Idiopatica Juvenil 4 (24%) Leyser et al., (2018);

Resnick et al., (2018);
Hofmann et al., (2019);
Kfouri et al., (2019).

Fonte: Dados da pesquisa (2020).
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Com base nos achados e conclusdes dos autores, pode-se elaborar uma discussédo
sobre os efeitos da corticoterapia em longo prazo nas estruturas dsseas e articulagoes.
Sendo assim, discute-se a seguir 0s principais efeitos e riscos.

Quando empregados continuamente por periodos prolongados podem inferir
potencialmente riscos de efeitos indesejaveis, sendo por isso, essencial que se desvende
0s processos envolvidos em seus mecanismos de agdo, pois este conhecimento podera
reduzir os riscos associados a estes (CAMPOS et al., 2018).

No mesmo sentido, e corroborando com o posicionamento de Campos et al.,
(2018), Oliveira et al., (2015) ao estudarem sobre a infiltragdo com corticoides no
complexo articular do ombro, concluiram que a infiltragdo com corticoide é segura e
eficaz, desde que seja a curto prazo, visto que o uso em longo prazo, favorece o
catabolismo das proteinas, levando a perda de massa magra, fraqueza e atrofia muscular,
com também provoca a diminui¢do da atividade osteobléstica favorecendo o risco de
osteoporose e de fratura.

Trindade (2015) compadece do mesmo pensamento de Campos et al., (2018) e de
Oliveiraetal., (2015) acrescentando que nédo os beneficios das infiltraces peri-articulares
de corticosteroides ndo se mantém a longo prazo, visto que favorece o aparecimento de
efeitos adversos graves. No entanto 0 autor ndo apresentou resultados de quais seriam
esses efeitos.

O uso prolongado de corticoide pode causar osteonecrose, que se caracteriza por
deficiéncia de irrigacdo sanguinea, que resulta no colapso da arquitetura 6ssea, levando a
perda da funcdo, dor articular e destruicdo déssea. Liu et al., (2017), Silva; Silva; Oliveira
(2019) e Cohen — Rosenblum; Cui (2019) observaram que o uso prolongado destes
medicamentos seria o fator de risco mais importante para o desenvolvimento de
osteonecrose da cabeca femoral ndo traumatica.

Loose et al., (2017) estudou as consequéncia do uso prolongado de corticoides em
pessoas acometidas pela Hanseniaise. O uso deste medicamento fundamenta-se pelo fato
desta doenga ser incapacitante fisicamente, como exemplo, a rea¢do neurite hansénica.
No entanto o seu uso prolongado podem resultar em uma gama de efeitos adversos e
afetam ainda mais a qualidade de vida dos pacientes. Os autores assinalam que, para o
tratamento da neurite hansénica, recomenda- se o uso da Prednisolona, mas seu uso
prolongado é fator de risco para insuficiéncia adrenal secundaria.

Costa et al., (2015) ressaltam que, devido ao favorecimento da diminuicdo da

atividade osteoblastica, recomenda-se que 0s pacientes em tratamento cronico (trés meses
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ou mais) com corticoides sejam avaliados quanto a necessidade de indicacdo de
tratamento preventivo da osteoporose induzida por corticoides. A prednisona é o
corticoide mais utilizado por adultos na pratica clinica, e por periodo superior a trés meses
consecutivos pode favorecer o aparecimento da osteoporose, mesmo em doses baixas.

Rodrigues; Barros (2016), Leal (2020) e Franco et al., (2020) também apontam o
uso prolongado de corticoides como fator de risco para a osteoporose. Leal (2020) em
seu estudo objetivou caracterizar mulheres com osteoporose, e dentre os resultados,
observou que a maioria da amostra do estudo faz uso de corticoide de forma prolongada.

Ja Franco et al., (2020) confirma que a base do tratamento para doencas reumaticas
é a terapéutica medicamentosa com corticoides, mas que o uso prolongado acarreta a
osteoporose, recomendado que hajam estratégias de prevencdo primaria e secundaria
voltadas a prevencdo da osteoporose, principalmente acerca do uso prolongado de
corticoides.

Rodrigues; Barros (2016) relacionam o tratamento de pacientes com doenca
pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) com corticoides em uso prolongado podem
desenvolver a osteoporose. Spezzia (2017) adverte que principais causas de osteoporose
na infancia e na adolescéncia englobam vérios fatores, dentre eles, o uso crénico de
corticoides

Gerino et al., (2020), da mesma forma que Rodrigues; Barros (2016), Leal (2020)
e Franco et al., (2020) aponta como efeito adverso do uso prolongado de corticoides, a
osteoporose. Os autores ressaltam que, em cirurgias maxilofaciais, os corticoides
administrados por via oral ou endovenosa, e em uso prolongado, sdo mais propensos a
causar efeitos adversos do que os de uso tépico ou inalatorio.

Como forma de se evitar a osteoporose, Piovesan et al., (2017) recomendam,
quando houver uso de corticoides de forma prolongada para o tratamento de artrite
reumatoide, suplementar calcio (dose individualizada de acordo com ingesta do paciente
a fim de completar ingesta de 1200 mg/dia) e vitamina D (800 Ul/dia). A medida que
ocorre remissdo dos sintomas, o corticoide deve ser reduzido escalonadamente.

Leyser et al., (2018), Resnick et al., (2018) e Hofmann et al., (2019) apontam a
corticoterapia prolongada como um dos fatores de risco para a Artrite Idiopatica Juvenil,
uma doenga reumatica cronica mais comum na crianga e tem importante papel no

desenvolvimento de baixa massa 0ssea e 0steoporose nesse grupo.
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Kfouri et al., (2019) revelam que o uso prolongado de corticoides favorece
também a formacéo de fistulas entre o intestino e 0 componente protético da articulagéo
do quadril.

4 CONSIDERAQ@ES FINAIS

Por fim, percebe-se que o uso prolongado de corticoides resulta em efeitos
indesejados aos 0ssos e articulagbes. Constatou-se que estes efeitos podem ser perda de
massa magra, fraqueza e atrofia muscular, osteonecrose, Artrite Idiopatica Juvenil,
formacéo de fistulas entre o intestino e o componente protético da articulagdo do quadril,
com também provoca a diminui¢do da atividade osteoblastica favorecendo o risco de
osteoporose e de fratura.
Ressalta-se que a corticoterapia é segura e eficaz, desde que seja a curso prazo.

No mais, elucida-se que para o desenvolvimento deste estudo ndo houve

limitacOes, e que assim o0 objetivo foi cumprido na sua integralidade.
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