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Infiltracion epidural de corticosteroides. ;Si o no?
A proposito de una alerta

n abril de este afio, la Administracién de Alimentos y Medicamentos (FDA) de los Estados

Unidos de Norteamérica emite un anuncio de seguridad para advertir sobre los problemas

neurolégicos graves, pero poco frecuentes, tras una inyeccién epidural de corticoides para
aliviar el dolor (1).

Cabe destacar de este comunicado:

— Que se estd solicitando que se afiada una “advertencia” en el etiquetado de los corticoides
inyectables donde se deben describir dichos riesgos (pérdida de la visién, derrame cerebral,
pardlisis y muerte).

— Que los pacientes deben conversar con los profesionales de la salud sobre los beneficios y
riesgos de estas inyecciones como de las otras alternativas de tratamiento.

— Continta diciendo que inyectar corticosteroides en el espacio epidural para reducir la infla-
macidn ha sido una practica comun por muchas décadas, sin embargo, no se ha establecido
la eficacia y seguridad de los medicamentos para este uso. Que la FDA no ha aprobado el
uso de corticoides para esta modalidad de tratamiento y que empezd a investigar este asunto
basado en un articulo publicado en el afio 2009. Esta informacién motivé a examinar los
casos que se encontraban en la base de datos del Sistema de Informes de Eventos Adversos
(FAERS) de la FDA y de la literatura médica disponible (14 referencias).

— Se informa en el mismo que, con la finalidad de generar conciencia en la comunidad médica
sobre el riesgo de este tipo de tratamiento, se reuni6 a un panel de expertos para definir las
técnicas a usar en dichas inyecciones a fin de reducir el dafio previsible, las cuales se darian
a conocer cuando estuvieran listas. Ademas, se convocaria una reunion del comité asesor
de expertos externos a finales de 2014 para conversar y determinar si la FDA debe tomar
medidas adicionales sobre estas inyecciones.

Incluyen a fodos los corticosteroides que se utilizan en la practica diaria en este tipo de proce-
dimiento y puntualizan que la alerta no esta relacionada con la contaminacién de estos productos
dada a conocer en 2012.

El comunicado contintia describiendo los datos sobre los corticoides e informacién adicional
para pacientes y profesionales de la salud donde repiten lo anteriormente mencionado.

En agosto de este mismo afio, la International Spine Intervention Society (ISIS) emite una
respuesta sobre este anuncio de la FDA (http://www.spinalinjection.org/): “la ISIS considera que
el mensaje de alerta sobre la seguridad de las inyecciones epidurales de corticoides es engafioso
y contiene informacién inexacta sobre la eficacia de este procedimiento”. Ademads relata que:
“la declaracién fue emitida por la divisién reguladora de la FDA y no por la Iniciativa de Uso
Seguro (SUI) de esta agencia reguladora. La FDA SUI ha estado trabajando con los médicos
especialistas de varias organizaciones, entre ellas varios dirigentes de la ISIS, en los tdltimos dos
afios, con el objetivo de ayudar a crear un conjunto de recomendaciones para la administracién
segura de las inyecciones epidurales de esteroides. Es importante tener en cuenta que la liberacién
de la declaracién de abril de este afio por el poder regulatorio de la FDA fue unilateral y sin el
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conocimiento del grupo de expertos que trabajan con el SUI en el tema de las inyecciones epi-
durales de corticoides. Tras la publicacién de esta declaracidn, el grupo de expertos implicados
en este proyecto decidieron involucrar a 14 sociedades cientificas representadas en el Multi-Pain
Society Workgroup (MPW) con la finalidad de elaborar un conjunto de recomendaciones para la
administracion segura de las inyecciones epidurales de corticoides.

Dentro de este comunicado se emiten una serie de recomendaciones elaboradas por consenso
del MPW con excepcion de la American Society of Interventional Pain Physicians (ASIPP) que
decliné su participacion.

Cabe destacar que en la misma pagina web de la ISIS, en la seccion de noticias, se publica una
misiva, firmada por su presidente, donde se resalta la falta de veracidad de la alerta de la FDA
en relacién a la inexistencia de evidencia sobre la efectividad de las inyecciones de esteroides,
alegando que existe demostrada y sobrada informacién sobre la eficacia del uso de corticoides en
este tipo de intervenciones, no s6lo reduciendo o eliminando el dolor y disminuyendo el uso de
opioides, sino también, evitando en muchos pacientes el tratamiento quirtrgico.

Por su parte, La Junta Directiva de la Sociedad Espafiola del Dolor (SED) emite un comunicado
a sus socios sobre la alerta en cuestion, describiendo los puntos mds importantes del mismo y
emitiendo una serie de consideraciones al respecto:

1. El informe no distingue la via de administracién de corticoides, si es interlaminar o trans-

foraminal.

2. El informe no distingue el tipo de corticoide, si es particulado o no, con las importantes
consideraciones entre unos y otros.

3. Que algunas sociedades cientificas estadounidenses relacionadas con el tratamiento del dolor
han calificado este comunicado como inexacto y con conclusiones que pueden inducir a
error, sobre todo el parrafo referente a la seguridad y la eficacia de los corticoides por via
epidural (Update on ISIS Response to FDA Statement on ESIs, June 2014).

4. La alerta de la FDA ha sido redactada de manera unilateral por la denominada “regulatory
division de la FDA” y no con la “Safe Use Initiative” (SUI) de la FDA que venia trabajando
en el uso de corticoides epidurales durante meses junto con un amplio panel de expertos
de diversas sociedades cientificas americanas dedicadas al tratamiento del dolor (Multi-
Society Pain Workgroup).

Continda el comunicado de la SED mencionado un articulo publicado en el New England
Journal of Medicine (4) sobre la eficacia y seguridad de los corticoides en el tratamiento del canal
estrecho, donde se concluye que: el uso de estos medicamentos combinados con lidocaina por via
epidural tienen poco o ningin beneficio en el tratamiento del dolor ocasionado por la estenosis
de canal lumbar cuando se compara con la inyeccién sélo de lidocaina. Del mismo modo, la SED
recomienda que la lectura del mismo, debido a los fallos metodolégicos que presenta este estudio,
se haga conjuntamente con un articulo publicado al respecto por el Dr. Manchikanti y cols. (5).

Ademas, dice 1a SED, se deben tener en cuenta las indicaciones mencionadas en la ficha técnica
de estos medicamentos, sobre todo las de la triamcinolona, donde explicitamente se expone que
la misma no debe utilizarse por la via epidural.

Concluye la SED que se debe informar a los pacientes de los posibles, pero poco probables,
riesgos de la administracion de corticoides epidurales, modificando el consentimiento informado
de las técnicas que lo incluyan. Posiblemente sea recomendable afiadir un consentimiento explicito
como tratamiento compasivo de los corticoides teniendo como referencia el Real Decreto que
regula el uso de farmacos en condiciones especiales (6).

Termina el comunicado diciendo que en relacién a este tema se ha hecho un primer contacto
con la Agencia Espaiiola del Medicamento y que mantendran informados a sus socios.

En la revista Pain Physician de julio/agosto de 2014 aparece un articulo de Manchikanti y
cols. titulado “Epidural steroid warning controversy still dogging FDA” (7) donde exponen, des-
pués de estudiar detalladamente la bibliografia aportada por la FDA para soportar la alerta, las
imprecisiones de la misma. Este trabajo, objetivo, meticuloso y perfectamente diagramado no
deja ningtin tipo de margen para discrepar y poner en evidencia que la FDA y sus consultores no
revisaron, o lo hicieron de forma inadecuada, toda la literatura aportada, llevando o conduciendo
como consecuencia a tomar conclusiones inadecuadas.
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Concluyen los autores que la FDA deberia modificar su declaracién reemplazédndola con una
advertencia basada en la evidencia existente, haciendo hincapié en que la indicacién no oficial
(off label) del uso de los corticoides por via epidural rara vez puede ocasionar graves problemas
neurolégicos después de una inyeccion epidural transforaminal cervical o toracica, y que también
se puede aumentar el riesgo de generar estos dafios en inyecciones epidurales transforaminales
lumbares cuando se realizan sin las precauciones adecuadas. Agregan que la conclusion de la FDA
fue basada en la falta de evidencia y que, en definitiva, dificultara a los pacientes tener acceso a
los tratamientos necesarios en el manejo del dolor espinal crénico.

En el nimero correspondiente a septiembre/octubre de la revista Pain Physician, Manchikanti
y cols. (8) insisten en clarificar el tema de la alerta de la FDA entrando en clara discrepancia, y
con el soporte de una carta firmada por 1.040 especialistas norteamericanos en el manejo inter-
vencionista del dolor, ahora no sélo en contra del etiguetado propuesto de la FDA, sino también
con las recomendaciones consensuadas por el MPW. Los autores de este articulo argumentan,
punto a punto, la falta de evidencia de estas recomendaciones.

En los comentarios, ademds de una clara confrontacién entre sociedades y agrupaciones nor-
teamericanas especializadas en el manejo del dolor, critican que: tanto la Asociacién Americana
de Anestesiologia (ASA) como la ISIS contindan argumentando que las normas de seguridad son
esenciales, sin embargo, no solicitan la eliminacién de la declaracién de la FDA del 23 de abril
de 2014, reconociendo por lo tanto, de manera implicita, que estas recomendaciones son parte de
las ya emitidas por la alerta. También afirman estas sociedades que la evidencia disponible fue
tomada en cuenta y que se obtuvo un consenso entre todos los interesados. Aclaran los autores
de este articulo que las Sociedades agrupadas en la MPW (principalmente la ISIS y la ASA), no
estan dispuestas a compartir o debatir cualquier diferencia en relacion a las evidencias aportadas
e incluso en los principios aplicados para llegar a un consenso.

Concluye este articulo diciendo que los autores de este manuscrito y los signatarios de la carta
enviada a la FDA, en relacion a las recomendaciones anteriores hechas por ellos a la FDA con
respecto a la alerta y al etiquetado que debe llevar la medicacion corticosteroide cuando es usada
por via espinal, debe ser, en definitiva, una advertencia que haga hincapié en que el uso off-label
de la infiltracién epidural de corticoides puede causar problemas neurolégicos raros, pero gra-
ves, después de una inyeccion epidural transforaminal cervical o tordcica y, tal vez, puede estar
asociada con un aumento de estos riesgos en la inyeccién epidural lumbar transforaminal cuando
esta se realiza sin las medidas correctas. Ademds puntualizan que todos los procedimientos deben
ser realizados por personas bien entrenadas y en establecimientos apropiados que dispongan de
fluoroscopia u otras modalidades idéneas de iméagenes.

En el intervalo de tiempo mientras redactamos este articulo han ido apareciendo nuevas refe-
rencias que creemos deben ser revisadas por los interesados en este asunto (9,10).

Nosotros, como médicos especialistas en dolor intervencionista, nos vemos en la obligacioén
y en la imperiosa necesidad de emitir nuestra opinion en este tema. Alrededor del 70 % de los
procedimientos que realizamos en nuestra clinica son infiltraciones epidurales con medicacién
corticosteroide, por consiguiente, nos preocupan las influencias legales que este comunicado de
la FDA pueda tener. Se han dado siempre como norma a nivel mundial las decisiones tomadas
por esta Agencia Gubernamental de EE. UU. Creemos que en esta cuestion no sélo se ha equi-
vocado sino que lo ha hecho de manera irresponsable. También creemos que la respuesta por las
organizaciones y sociedades especializadas en la materia, con algunas excepciones, ha sido poco
contundente y consensuada y pasamos a argumentar el porqué en orden cronoldgico:

1. No entendemos de qué sirve una advertencia en un etiquetado cuando una medicacién no
estd expresamente autorizada para un uso especifico. Creemos que lo correcto seria aprobar
su uso con una etiqueta advirtiendo los posibles riesgos que se pudieran suceder.

2. Pareciera que la FDA desconociera el modo de funcionamiento de las Clinicas del Dolor.
Aproximadamente el 90 % de nuestros pacientes nos son referidos de otras especialidades
cuando fallan los tratamientos de primera linea (firmacos, rehabilitacién fisica, osteopa-
tia, terapias complementarias, etc.) o cuando los cirujanos especializados en este tipo de
patologia prefieren intentar, como opcion previa al tratamiento quirdrgico, una infiltracion
epidural para decidir la conducta a seguir. Esto quiere decir, siguiendo los lineamientos de
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la FDA, que la discusion dentro de las alternativas de tratamiento estaria entre no hacer nada
o la cirugia. La opcidn quirtrgica en este tipo de patologia no sélo es limitada en cuanto a
buenos resultados se refiere, sino que ademas existe mayor probabilidad de causar los dafios
descritos en la alerta en cuestién (11-22).

Es dificil entender que la indicacién y utilizacién de estos medicamentos por esta via “que
es una préctica comtn y por décadas” no haya sido discutida por esta Agencia con ante-
rioridad. Ademds, afirma que “carecen de eficacia y seguridad” sin los correspondientes
estudios comprobatorios que demuestran lo contrario.

3. Las 14 referencias que soportan esta alerta, encontradas en un periodo de tiempo entre el
2003 al 2010, son casos clinicos reportados relacionados con inyecciones de corticoides via
epidural, encontrdndose los mismos en el nivel més bajo de cualquiera de las escalas de la
Medicina Basada en la Evidencia. Ademds, se incluyen en estas, no sélo las graves lesiones
que pudieran ocasionar el embolismo de corticoides, sino también: lesiones y espasmos
vasculares, complicaciones evidentes de la técnica operatoria, embolismo por arterias dife-
rentes a las arterias radiculares, comorbilidades y un caso sin aparente explicacion. Creemos
dificil afirmar que el uso de estos medicamentos, basados en la informacién descrita, es
potencialmente peligroso. Pero no sélo esto, la referencia 17 (23) de esta comunicacién no
tiene nada que ver con el tema que nos preocupa, solo trata sobre la seguridad de la técnica
del bloqueo epidural en todos los dmbitos de su uso. Cabe destacar que su uso en dolor
crénico muestra, en el enfoque optimista, con O complicaciones fatales.

4. No se justifica la inclusion de todas las formulaciones corticosteroideas cuando en ninguno
de los casos aportados como referencia se utiliz6 la presentacién no particulada de estos
(dexametasona).

Con respecto al comunicado de la ISIS en conjunto con la MWP, coincidiendo con el grupo de
Manchikanti, creemos conveniente que el mismo deberia enfocarse, ademas de establecer algunos
estandares para la prictica segura de la técnica, hacia la exigencia de solicitar la aprobacion por parte
de la FDA de que el uso y etiquetado de los corticoides muestren, por 1o menos hasta que se demues-
tre de forma evidente lo contrario, que pueden ser utilizados por la via epidural con la advertencia
sugerida por este mismo grupo y por 1.040 especialistas del manejo intervencionista del dolor.

En cuanto a las recomendaciones que se han propuesto por parte de la MWP, ademas de las pre-
cisas observaciones llevadas a cabo por Manchikanti y cols., creemos conveniente contraindicar
el uso de la inyeccion transforaminal cervical, o por lo menos, limitarlo a casos muy especiales,
sobre todo en niveles como C1/C2 y C7/T1, donde la arteria vertebral se expone al dejar su pro-
teccidn 6sea y donde sus variables anatomicas se observan con mayor frecuencia.

Compartimos el comunicado de la Sociedad Espafiola del Dolor (SED) aunque excluirfamos
del mismo el ensayo clinico anexado a este.

El trabajo publicado en el New England Journal of Medicine titulado “A randomized trial of
epidural glucocorticoid injections for spinal stenosis” (4), y que fue a la vez acompaiiado de un
editorial en el mismo nimero de la revista, fue duramente criticado por Manchikanti y cols. (6)
debido a las severas limitaciones del estudio, del manuscrito y del editorial que lo acompaia.
El diseiio, criterios de inclusion, evaluacion de resultados, andlisis e interpretacion de datos y
las conclusiones de este muy “publicitado, randomizado y altamente sofisticado estudio” no son
apropiadas y conllevan a la desinformacion.

Ademas de todo lo descrito en este minucioso analisis, bastaria solo con mirar la tabla 3 del
estudio “Eventos adversos y supresion del cortisol a las 6 semanas” donde incluyen a la puncién
dural dentro de este renglén cuando no sélo debe ser excluido de los grupos en estudio (n) por
ser una complicacion de la técnica, sino que estos pacientes no deberian haber recibido ningtin
tipo de medicacion.

Estamos completamente de acuerdo con los criterios, observaciones y proposiciones realiza-
das por Manchikanti y cols. y la reaccién de los 1.040 especialistas en dolor intervencionista de
EE. UU. expresadas en los articulos previamente mencionados. Creemos que esta es la via, sino
la Unica, de argumentar y proponer soluciones a temas tan delicados como emitir una alerta de
este tipo y por una Agencia Gubernamental tan influyente. El previo estudio serio, minucioso y
la consecuente discusion, con criterios de inclusidn, con los organismos reguladores, sociedades
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trar un resultado consensuado.

parte de la industria relacionada a este tipo de actividad.

disponibles.

es lo adecuado y lo correcto.
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