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ABSTRACT

Introduction: sepsis and septic shock are currently a serious public health problem, as it is a disease with a high
rate of complications and because it is one of the main causes of admission to the intensive care unit (ICU). In
addition, in recent decades the number of patients diagnosed with sepsis is growing every year.

Objectives: to determine whether the implementation of corticosteroids in the basic treatment of patients
who are in sepsis or suffering from septic shock brings benefits or harms.

Method: this systematic review is based on a thorough search in the Medline (Pubmed) and Google Scholar
databases, the analysis of the publications was chosen between the years 2010 to 2024.

Result: according to the evidence found in the 20 articles reviewed, the use of corticosteroid therapy reduces
the time in some patients who are in shock, mainly those who do not respond adequately to conventional
vasopressin fluids and drugs. However, it is still under discussion whether these data can be interpreted as
beneficial for patients in terms of mortality. And whether the benefits are the same for septic patients given
the potential risks that corticosteroids cause to the immune system and the hyperglycemia evidenced in some
studies.

Conclusion: The results of the systematic review and the cohort studies analyzed suggest that there are still
many disagreements on the matter, but most recommend the use of corticosteroid therapy as part of the
treatment of patients with septic shock and not in sepsis.

Keywords: Corticosteroid; Sepsis; Septic Shock; Hospital Emergency; Treatment.
RESUMEN

Introduccion: la sepsis y el shock séptico en la actualidad constituyen un grave problema de salud puiblica,
por tratarse de una enfermedad con gran indice de complicaciones y por ser una de las principales causas
de ingreso a la unidad de terapia intensiva (UTIl). Ademas, en las Ultimas décadas el nimero de pacientes
diagnosticados con sepsis esta creciendo a cada ano..

Objetivos: determinar si la implantacion del corticoide en el tratamiento de base del paciente, que esta
en sepsis o sufriendo shock séptico, trae beneficios o maleficios.

Método: esta revision sistematica se basa en la busqueda minuciosa en las bases de datos Medline (Pubmed)
y Google académico, el analisis de las publicaciones fue elegida entre los afnos de 2010 a 2024.

Resultado: de acuerdo con las evidencias encontradas en los 20 articulos revisados, el uso de corticoterapia
disminuye el tiempo en algunos pacientes que se encuentran en estado de shock, principalmente los
que no responden adecuadamente a los fluidos y drogas vasopresinas convencionales. Pero todavia sigue
en discusion si estos datos pueden ser interpretados como beneficiosos para los pacientes en término de
mortalidad. Y si los beneficios son los mismos para los pacientes sépticos dado a los riesgos potenciales que
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causa los corticoides en el sistema inmunologico y la hiperglucemia evidenciada en algunos estudios
Conclusion: los resultados de la revision sistematica y los estudios de cohorte analizados sugieren que todavia
hay muchos desacuerdos sobre el asunto, pero en su mayoria recomienda el uso de corticoterapia como parte
del tratamiento del paciente en shock séptico y no en sepsis.

Palabras Claves: Corticoide; Sepsis; Shock Séptico; Emergencia Hospitalaria; Tratamiento.

INTRODUCCION

El cuadro séptico es el desbalance inmunoldgico en respuesta a una infeccion capaz de conducir a un
fallo multiorganico, a nivel mundial se estima 6 millones de muertes por sepsis." La sepsis es considerada un
problema de salud pUblica muy comin a nivel mundial.® En la unidad de cuidados intensivos (UCI), la sepsis es
una causa principal de muerte de tipo no cardiacas, sobre todo en paises con decadencia econdémica y escasas
condiciones en el sector salud.® La sepsis es la manera en la que nuestro cuerpo puede llegar a responder a una
infeccion debido a un desorden fisiolégico y quimico que ocurre produciendo una alteracion organica y suele
tener consecuencias muy graves que incluso pueden llevar a la muerte si no se trata de una manera adecuada,
esta infeccion puede llegar a producir una desfavorable reaccion en cadena provocando de esa manera sepsis.
@ El shock séptico, una manifestacion grave y potencialmente mortal de la infeccion, representa un desafio
critico en la atencion pediatrica. La progresion fisiopatoldgica del shock séptico puede provocar un colapso
circulatorio, lo que requiere intervenciones rapidas y precisas para restablecer la estabilidad hemodinamica.®

El shock séptico es un estado muy raro y con un porcentaje alto de mortalidad.® La sepsis y el shock séptico
en la actualidad constituyen un grave problema de salud plblica, por tratarse de una enfermedad con gran
indice de complicaciones y por ser una de las principales causas de ingreso a la unidad de terapia intensiva
(UTI). La sepsis es una condicion de relevancia en la salud publica por tener una alta morbilidad y mortalidad
mundial. El periddico Brazilian Journal of health Review también cité la enfermedad como la segunda causa de
muerte después de la enfermedad coronaria en EUA.?

Seharegistradoenlaultimadécadaquelasepsisy elshocksépticosufrieronungranaumentoensuprevalencia.
Estos aumentos estan relacionados con varios factores como: Mayor nimero de personas inmunosuprimidas (eso
se da por un aumento de expectativa de vida a lo largo de los afos), uso de medicamentos inmunosupresores
y quimioterapia, un aumento sustancial en el uso de antibidtico por la populacion mundial teniendo como una
de las consecuencias un aumento de super bacterias, lo que facilita el desarrollo de la sepsis.

La inflamacion se define como una respuesta normal del organismo que esta sufriendo una invasion por algin
microorganismo. El cuerpo cuando detecta un patdgeno, elabora una respuesta celular donde las células de
defesa empiezan a atacar el patogeno, produciendo citocinas proinflamatorias nocivas al microorganismo. Pero
la diferencia de una respuesta inflamatoria fisiologica de una sepsis es la produccion excesiva de mediadores
inflamatorios que esta presente en la enfermedad, provocando una incapacidad del cuerpo de controlar
la inflamacion, generando una respuesta inflamatoria sistémica (RIS) que por fin puede llegar a causar una
disfuncion organica.

El termino Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica (SIRS), fue propuesto para describir la reaccion
inflamatoria desencadenada por el organismo frente a cualquier agresion infecciosa o no infecciosa. Ya la
definicion de infeccion es un fendmeno microbiano caracterizado por una respuesta inflamatoria ante la
presencia de un microorganismo o a una invasion en los tejidos.®

Siguiendo la discusion, la sepsis es definida segun el Surviving Sepsis Campaign (SSC), como la presencia
de infeccion, sospecha o confirmada que esta asociada con un aumento agudo en el score Sequential Sepsis-
related Organ Failure Assessment (SOFA) de 2 puntos o mas. SOFA es una escala que valora la disfuncion
organica a través de la suma de puntajes obtenido de la evaluacion de seis 6rganos. Cada 6rgano recibe un valor
que va de cero a cuatro puntos calificado seglin el grado de disfuncion. Paciente con infeccion y un puntaje >2
es diagnostico de sepsis.®

EL SOFA es el mecanismo mas utilizado en la UTI para el diagnostico de sepsis, justamente porque es efectivo
para cuantificar la gravedad de la disfuncion y morbilidad de los 6rganos y para estimar el riesgo de mortalidad.
Cuanto mayor sea el puntaje SOFA, mayor es el riesgo de morbilidad y mortalidad del paciente.® Junto con el
SOFA fue elaborada una version mas simple de identificacion, para que los médicos puedan identificar pacientes
en riesgo en ausencia de valores de laboratorio, el qSOFA. La puntuacion qSOFA se basa en criterios clinicos,
pero no requiere pruebas de laboratorio, por lo tanto, proporciona una evaluacion simple y rapida de pacientes
con sospecha de infeccion. Los criterios utilizados son:

e Presion arterial sistolica de 100 mmHg o menos
e Frecuencia respiratoria de 22/min o mayor
e Alteracion de la conciencia.
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Ya el shock séptico es definido como un desequilibrio hemodinamico donde el paciente necesita una terapia
con vasopresina para mantener la presion arterial media (PAM) > 65 mmHg asociado a un nivel de lactato
arriba de 2 mmol/L o arriba de 18 mg/dL, denomina se shock séptico. (®)El nivel de lactato sérico mayor a 2
mmol/L sugiere hipoperfusion, por eso es sumamente importante tener en cuenta este laboratorio. En la sepsis
los macrofagos son activados por multiples vias a través de toxinas y endotoxinas, por la via de linfocitos T e
interferén gama, por superantigenos, etc. Por esta razon los corticoides fueran evaluados para hacer parte del
tratamiento contra la sepsis.(?

Eso porque los corticoides tienen efecto modulador, inhibiendo el factor nuclear Kappa beta (NFKB) y la
sintesis de citocinas inflamatorias como el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a), interleucina 1 (IL-1), 6 (IL-
6), etc. Sumando a eso, también actan disminuyendo la migracion de células inflamatorias reduciendo asi las
moléculas de adhesion endotelial, prostaglandina y quimiocinas. Pero a pesar de sus acciones antiinflamatorias,
todavia el uso de corticoides en el tratamiento de sepsis y shock séptico sigue en duda. Varias literaturas son
conflictivas segun el uso, el dosaje, el tiempo y el tipo de corticoide que debe ser utilizado. Por lo tanto, este
estudio tiene como principal objetivo realizar una revision sistematica en cuanto al uso del corticoide, la dosis,
el tiempo y el tipo mas indicado para que la atencion al paciente sea mas benéfica, segura y el nimero de
muerte disminuya.(

Por lo antes expuesto se plantea como objetivo del presente articulo determinar si la implantacion del
corticoide en el tratamiento de base del paciente, que esta en sepsis o sufriendo shock séptico, trae beneficios
o maleficios.

METODO

Se realizd una revision sistematica la cual fue dividida en fases: comenzando por analizar la lectura de los
titulos y resimenes de los articulos encontrados en las paginas de PubMed y Google Scholar, utilizando como
buscador los términos “sepsis”, “shock séptico”, “tratamiento”. Enfocando en los beneficios que puede traer
los corticoides para el paciente. En esta primera busqueda fueron encontrados un total de 884 644 articulos.
Luego se realizo una nueva busqueda agregando las palabras “emergencia”, “corticoide” y los resultados
encontrados fueron un total de 18 719 articulos. Se repite la busqueda aplicando los filtros del tipo: Case
Report, metanalisis, ensayo controlado y randomisado, revision sistematica, en los Ultimos 14 afnos y se obtuvo
en Pub Med 28 resultados y en Google scholar 5650.

Con el propodsito de delimitar el nimero de articulos y hacer el estudio mas especifico, fue agregado
en los filtros de blUsqueda estudios en adultos, humanos, femenino y masculino e idioma en portugués,
espanol e inglés. Donde se obtuvo un resultado total de 3028 resultados. Entre los resultados obtenidos fueron
utilizados criterios de inclusion y exclusion mencionados en la tabla 2 y 3. Dentro los resultados obtenidos
fueron seleccionados 12 articulos donde se aplicd una exhaustiva blsqueda de informaciones enfocandose en
la tematica de beneficios y maleficios del corticoide en el tratamiento de base del paciente.

Disefo de estudio

El disefio del estudio se baso en una revision sistematica de la literatura cientifica relacionada con el uso
de corticoides y sus beneficios o maleficios hacia el paciente en sepsis y shock séptico. Sigue un enfoque
prospectivo y exhaustivo para recopilar, revisar y analizar la informacion disponible en diversas bases de datos
y recursos bibliograficos, utilizando Medline (Pubmed) y Google académico.

Poblacion de estudio

Articulos publicados en PubMed (MedLine) y Google académico donde incluye pacientes adultos expuestos
a diferentes corticoides y en diferentes contextos médicos.

Criterios de inclusion: articulo publicado entre 2010- 2024, estudios clinicos aleatorios e controlados que
comparan la utilizaciéon de corticoides y tratamiento con placebo, jovenes adultos y adultos entre 18 - 60 afios,
cualquier tratamiento con corticoide sistémico, idioma en espafiol, inglés y portugués.

Criterios de exclusion: utilizacion de corticoides toépicos o inhalatorios, yextos que no poseian las
palabras claves en el titulo o resumen, comentarios o guias de salud, informes técnicos y articulos en el cual la
idea y las discusiones no complementaban para esta determinada revision sistematica, estudios
clinicos que combinaba corticoide con vitamina C.

RESULTADOS

Dentro de los 12 articulos analizados se detalla con algunos los articulos el tipo de disefio de estudio, la
cantidad de pacientes incluidos, el estado que se encuentran los pacientes, los corticoides utilizados, la dosis
maxima y la minima. También se extrajo una breve conclusion de cada articulo analizado para facilitar la
interpretacion del lector, se dispuso todo en la tabla 1, expuesta a continuacion:
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DISCUSION

Recordando que la sepsis nada mas es una respuesta del propio organismo frente a una invasion de
microorganismos, produciendo como resultado un proceso infeccioso generalizado llamado SRIS (Sindrome de
Respuesta Inflamatoria Sistémica). Esta enfermedad se manifiesta con dos o mas signos:

1) Temperatura mayor a 38°C o menor que 36°C

2) FC mayor a 90 lpm

3) FR mayor a 20rpm

4) PCo2 menor a 32 mmhg

5) Leucocitosis mayor que 12 000/mm3 o Leucopenia menor a 4 000/mm3

Ya el shock séptico es una afeccion mas grave. El paciente presenta un desequilibrio hemodinamico en
que el gasto cardiaco no consigue mantener la presion arterial adecuada (PAM > 65 mmHg) para la perfusion
sanguinea en los tejidos, todo eso por causa de la vasodilatacion patoldgica existente, ademas de encontrar un
lactato > 2 mmol/L. Asi el sintoma patognomonico del shock séptico es la hipotension grave que no responde a
los tratamientos de fluidos, haciendo con que el paciente necesite incrementaciones en su tratamiento como,
por ejemplo, vasopresores.

Por estas razones la terapia con corticosteroide fue pensado para sumar al tratamiento de base (por tener
una respuesta mas rapida con relacion a los vasopresores) con intenciones de mejorar el estado hipotenso del
paciente, disminuir los dias en la UTl y la mortalidad.

Entre los mecanismos de accion de los corticoides estan:

e El potencial de acciéon antiinflamatorio (Interactla con fatores de transcripcion IL- 6 y el factor
nuclear Kappa beta (NFKB) inhibiendo la sintesis de varios factores Proinflamatorio (IL-1, IL-2, IL-3, IL-6
e IFN- g, TNF-a).
Disminuye la migracién de células inflamatorias para los tejidos
Bloquea las sintesis de quimiocinas y prostaglandina
Bloquea la cascada de acido anacronico junto con la produccion de leucotrieno
Capacidad vasomotora una vez que bloque el NO (6xido nitrico) inhibiendo la vasodilatacion,
mejorando la funcidn vascular aumentando la perfusion y la precarga
e Actividad mineralocorticoide
e Ayuda a atenuar una posible insuficiencia adrenal, por los corticoides exdgeno que ayuda en los
niveles bajos de cortisol

Por esos mecanismos de accion los corticoides fueron pensados para hacer parte del tratamiento en el
manejo de la sepsis.De los 12 articulos analizados, este trabajo discutira sobre el uso solo del corticoide
(mas especifico, sobre la hidrocortisona), el uso de hidrocortisona asociado a fludrocortisona, hidrocortisona
asociada al acido ascorbico y tiamina. Aun de estudiar, cual es el mejor tiempo para iniciar la medicacion.

Los resultados fueron diversos, pero lo que mas prevalecié fue: indicar hidrocortisona a dosis altas (mayor
a 400mg) en el comienzo de la sepsis observo un mayor nimero de pacientes con efectos secundarios como
hiperglicemia, hipertension, hipernatremia, sangrado intestinal y superinfecciones secundarias debido al estado
de inmunosupresion inducido por el corticoide.

Empezar el uso de Hidrocortisona cuando el paciente evoluciona a shock séptico, en dosis de 300 mg
de hidrocortisona, equivale a 75 mg de prednisona o sea 1 mg/kg en un paciente de 75 kg en un tiempo
medio de 7 dias. Este tratamiento en gran parte de los articulos mostraba que el paciente permanecia menos
tiempo en el shock, menos tiempo en la UTIl y con menos efectos secundarios (donde constatd, solamente en
algunos pacientes, hiperglucemia o hipernatremia) que son efectos que se pueden controlar con efectividad
en el hospital. Pero dentro de los estudios seleccionados, algunos sefialaran que el uso de corticoide no tenia
resultados significativos en la mortalidad. Sin embargo, se constat6é que cuando usados en dosis bajas y en un
corto periodo de tiempo disminuia el nimero de mortalidad en pacientes en la UTI.

Ya la adicion de fludrocortisona no tuvo una mejora con relacion a la mortalidad hospitalaria. Asi el uso o
no de fludrocortisona no implica en menos tiempo en la UTI. El tratamiento que utiliza Hidrocortisona asociada
a acido ascorbico y tiamina todavia no tiene una buena evolucion segin el grado de confianza. Eso porque
entre los estudios clinicos mencionados, 3 no mostraron diferencias clinicas significativas. Y aun, 1 de los
articulos presentaron estudios clinicos con pacientes que 6 meses después del shock séptico no presentaron
beneficios o tuvieran una empeora en los aspectos cognitivos, psicoldgicos y funcionales al comparar con los
pacientes que no hicieron el tratamiento con acido ascorbicoy tiamina.(?

Pacientes con factores de riesgo y una prescripcion mas selectiva pueden ser clave para minimizar la
incidencia de arritmias cardiacas relacionadas con el uso de macroélidos. Ya con relaciéon a cuando iniciar el
tratamiento, la mayoria de los estudios indican empezar cuando el paciente no responde mas a terapia de
fluidos. De esta manera el paciente va a tener menos tiempo en la UTI, un menor tiempo en la recuperacion,
menos riesgo de disfuncion organica. Pero todavia es necesario la realizacion de otras investigaciones para
concluir si es 0 no beneficioso su uso, porque las investigaciones actuales tienen resultados mistos y ademas de
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existir pocos estudios con relacion a estos medicamentos.

CONCLUSION

Todavia hay mucho desacuerdo sobre el asunto, pero en su mayoria recomienda el uso de corticoterapia
como parte del tratamiento del paciente en choque séptico y no en sepsis. Eso porqué fue comprobado
que los corticoides tiene un gran mecanismo antiinflamatorio, que su uso reduce la migracion de células
inflamatorias para los tejidos, reduce los niveles de prostaglandina, citocinas, quimiocinas, aun de reducir la
disfuncion organica, el paciente queda menos tiempo en la UTI y por lo tanto tiene una reversion del cuadro
de shock en menos tiempo.
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