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Resumen

La utilizacion de corticoides en el paciente critico es una practica clinica habitual, aunque no siempre
respaldada por la evidencia cientifica. Los datos aportados por estas nuevas guias intentan responder a
algunas de las dudas que se nos plantean diariamente en el ejercicio de nuestra actividad.

forma precisa, tanto en intensidad como

Introduccion

La utilizacion de corticoides en el
paciente critico es una practica clinica
habitual, aunque no siempre respaldada
por la evidencia cientifica. Los datos
aportados por estas nuevas guias
intentan responder a algunas de las
dudas que se nos plantean diariamente
en el ejercicio de nuestra actividad.

La respuesta inflamatoria sistémica es
un mecanismo altamente organizado de
nuestro organismo desencadenado ante
una amenaza, ya sea infecciosa 0 no,
cuya finalidad es el mantenimiento de la
homeostasis. Sin embargo, es necesario
que esta respuesta sea regulada de

en duracion, para poder ser beneficiosa.

Se describid en 2008 el concepto CIRCI
(Critical 1illness-related corticosteroids
insufficiency) introducido por un grupo
de trabajo internacional de la SCCM
(Society of Critical Care Medicine) y de
la Sociedad Europea de Cuidados
Intensivos, que describe la disfuncion
del eje hipotalamo-hipofisario en la
respuesta al estrés en el paciente critico.
Esta caracterizada por una alteracion de
la respuesta inflamatoria sistémica, que
determina una inadecuada actividad
antiinflamatoria mediada por
glucocorticoides a nivel intra y
extracelular.

En funcion de la poblacion estudiada y
los criterios diagndsticos considerados,
la incidencia de CIRCI ha sido estimada
en un 10-20%, alcanzando valores del
60% en el shock séptico. Esta condicion
estd relacionada con una mayor estancia
en unidades de criticos y una elevada
morbimortalidad. Por ello, es primordial
la deteccion precoz de los pacientes en
riesgo de desarrollar CIRCI y su
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diagnostico correcto una vez establecida
para poder focalizar la intervencion
terapéutica a llevar a cabo y evitar el
sobretratamiento de individuos no
afectos.

Material y Métodos

Las recomendaciones (guias CIRCI) son
una actualizacion de las
recomendaciones de 2008 basadas en
los hallazgos mas recientes a partir de
una revision sistematica de estudios
entre 2008 y 2017. Estas
recomendaciones estan formuladas en
base a la metodologia GRADE

(Grading of Recommendations
Assessment, Development, and
Evaluation).

La intensidad de cada recomendacion
fue clasificada como fuerte o
condicional. En cuanto a la calidad de la
evidencia, inicialmente se gradud desde
elevada a muy baja, basada en el disefo
individual del estudio: alta para ensayos
controlados randomizados y baja para
estudios observacionales.

Posteriormente se subgradud segin los
siguientes factores: el riesgo de sesgos,
la consistencia de los resultados y la
claridad y precision de la evidencia.

La aprobacion de cada recomendacion
requirié la conformidad de al menos el
80% de los miembros del grupo de
trabajo. Se tuvieron en cuenta las
siguientes cuestiones al formular las
recomendaciones:  calidad de la
evidencia, balance entre efectos
deseables de los principios 'y
preferencias del paciente asociadas a la
decision, los recursos requeridos e
igualdad en su aplicacion, la aceptacion
por parte de los proveedores de salud y
la factibilidad de su implementacion.
El objetivo principal de este estudio fue
actualizar las recomendaciones en el
diagnostico y manejo de la insuficiencia
corticoidea en el paciente critico

(CIRCI), adulto y pediatrico. No debe
ser interpretada como un estandar unico
de manejo, sino como unas pautas a
considerar en la préctica clinica diaria
en funciodn del paciente a tratar.

Resultados

Por lo que respecta al diagndstico de
CIRCI, el grupo de trabajo no fue capaz
de determinar un Unico test de
referencia, aunque el delta cortisol tras
la administracién de ACTH
(cosyntropin, 250 pg) definido como un
cambio en los niveles basales de cortisol
a los 60 minutos <9 pg/dl y un valor
aleatorio de cortisol plasmatico <10
ng/dl pueden usarse en la practica
clinica habitual. No recomiendan el uso
del cortisol libre en plasma o cortisol
salival (nivel de evidencia bajo-muy
bajo).

En lo que se refiere al tratamiento, en
funcién de la condicion especifica por la
que se desarrolla el CIRCI:

— No recomiendan la administracidon de
corticoesteroides en pacientes sépticos
en ausencia de shock.

— Recomiendan el uso de hidrocortisona
intravenosa <400 mg/dia durante >3
dias a dosis plenas en pacientes con
shock séptico que no responden a
fluidoterapia ni a dosis moderadas-
elevadas de vasopresores.

—  Recomiendan el uso de
metilprednisolona intravenosa 1
mg/kg/dia en pacientes con sindrome de
distrés respiratorio agudo (SDRA)
precoz (hasta el 7° dia desde su inicio)
moderado-severo (PaO2/Fi02 < 200); y
en SDRA tardio (después del 6° dia de
inicio), metilprednisolona intravenosa 2
mg/kg/dia; seguidos ambos de un
descenso paulatino durante 13 dias. Se
recomienda metilprednisolona porque
penetra mejor en el tejido pulmonar y
permanece mas tiempo.
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— No recomiendan el wuso de
corticoesteroides en pacientes con
trauma severo.

— En neumonia adquirida en la
comunidad, recomiendan el uso de
corticoides durante 5-7 dias a una dosis
diaria de menos de 400 mg de
hidrocortisona intravenosa.

— Recomiendan no usar corticoides en la
gripe.

— Recomiendan el uso de corticoides en
meningitis bacteriana, en pacientes con
circulacion extracorporea y en pacientes
que han sufrido parada cardiaca.

Discusion

Por lo que respecta a su diagnostico,
recomiendan el uso del test de
estimulacion con ACTH, pero en las
unidades de criticos de nuestro medio su
uso ya no esta extendido. Ademas, la
Surviving Sepsis Campaign (SSC), ya
en sus ultimas tres ediciones >** no
recomienda su uso sistematico. Por otro
lado, los estudios clinicos CORTICUS e
HYPRESS muestran una respuesta
clinica similar a corticoides
independientemente del resultado del
test.

Las recomendaciones terapéuticas se
centran en condiciones especificas de
las que hablamos a continuacion:

— Hasta el momento no existe ningin
tratamiento que mejore la supervivencia
en pacientes con sepsis, aunque el
seguimiento de las recomendaciones de
la. SSC3 ha demostrado una
disminucion global de la mortalidad .

Ambas guias, SSC3 'y CIRCI,
recomiendan la  utilizaciéon  de
hidrocortisona en pacientes con shock
séptico, aunque difieren en la dosis y
forma de administracion (en SSC3 la
recomendacion es en perfusion continua
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a dosis de 200 mg al dia, sélo tras una
adecuada resucitacion y con necesidad
de vasopresores a dosis crecientes).
Recientemente, con posterioridad a la
publicacion de estas guias CIRCI, se ha
publicado el ensayo clinico
ADRENALS, en el que no se ha
observado aumento de la supervivencia
con el uso de corticoides en pacientes
con shock séptico, aunque si un menor
nimero de dias de ventilacion
mecanica, mas rapida resolucion del
shock y menos necesidad transfusion de
hemoderivados. Los propios autores de
estas guias CIRCI (que desconocian los
resultados del ensayo ADRENAL)
reconocen que sus propias
recomendaciones podrian variar a la luz
de los resultados de este ultimo estudio.

— En lo que se refiere al SDRA, los
corticoides continuan generando
controversia. Los estudios en los que se
apoya su uso son controvertidos debido
a una serie de limitaciones "> * como:
gran diversidad de etiologias
responsables del SDRA, falta de
consenso en la clasificacion de los
pacientes segin su severidad, inicio del
tratamiento en estadios diferentes de la
enfermedad, dosis y duracion del
tratamiento, etc. Por lo que hasta ahora
no existia un consenso acerca de uso.

Estas guias CIRCI recomiendan su uso
en fase precoces y tardias, algo que
entra en contradiccion con lo
recomendado hasta ahora, que solo
consideraba su uso en fases iniciales;
ademas el descenso debe ser paulatino
para que no haya efecto inflamatorio de
rebote. Esta recomendacion estd basada
fundamentalmente en un estudio de
Meduri9 publicado recientemente y que
ha demostrado beneficios en la
supervivencia y disminucién en la
duracion de la ventilacion mecanica.
Creemos que en los proximos afios
veremos estudios que apoyaran o
rebatirdn esta nueva recomendacion.
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— En cuanto al trauma severo, no se
recomienda el uso dado los potenciales
efectos adversos e incluso un posible
aumento de mortalidad.

— Por lo que respecta a la neumonia
adquirida en la comunidad (NAC):
recomiendan el uso de corticoides a
toda NAC, sin especificar su gravedad,
cuando en la mayoria de estudios se
recoge que el mayor beneficio es en
NAC grave !°. En las guias previas de
2008, no se recogia esta recomendacion.

— Dada la ausencia de ensayos clinicos
aleatorizados relacionados con gripe y
corticoides, recomiendan no usar
corticoides en esta situacion. En los
estudios observacionales relativos !!, se
concluye un posible aumento de la
mortalidad asociada a su administracion
considerando como potenciales factores
de confusion las caracteristicas basales
individuales y el momento de
administracion (posible efecto favorable
en fases tardias, sin repercutir en la
respuesta  defensiva  inicial  del
hospedador y tras el control de la
replicacion viral por el tratamiento
antiviral).

— Las indicaciones de las guias CIRCI
recomiendan el tratamiento corticoideo
en la meningitis bacteriana pero dejan
varios aspectos importantes sin aclarar:
la duracion minima del tratamiento
(siendo el régimen de dexametasona
0,4-0,6 mg/Kg/dia en dosis diaria
durante 4 dias el mas empleado en los
ensayos clinicos incluidos en una
revision sistematica de la Cochrane %),
el tipo de corticoide empleado (al
parecer la dexametasona presenta mayor
penetracion y vida media en liquido
cefalorraquideo respecto a
metilprednisolona e hidrocortisona), la
administracion antes, simultaneamente
o después de la primera dosis de
antibioterapia intravenosa y los efectos
a largo plazo de su uso (siendo la
recurrencia de la fiebre el unico efecto

adverso demostrado y siendo este de
caracter concurrente a la enfermedad
aguda y no a largo plazo).

— En pacientes que han sufrido parada
cardiaca recomiendan, con un bajo nivel
de evidencia, el uso de corticoides (sin
especificar tipo ni dosis) dado que
parece que aumenta la supervivencia y
reduce las secuelas neuroldgicas. Los
estudios > '* que demuestran estos
beneficios tienen ciertas restricciones
debido a que la resucitacion
cardiopulmonar no es homogénea, el
tipo y dosis de corticoide difiere, al
igual que los cuidados tras la parada
cardiaca. No obstante, fisiologicamente
parece 16gico que en una situacion de
bajo gasto con hipoperfusién hacia la
corteza suprarrenal se reduzca la
produccion de corticoides endogenos y
que su aporte externo ayude a mantener
un correcto tono vascular y mejore
ademas la accion de drogas vasoactivas.

— Aunque en las guias CIRCI se
recomienda el uso de corticoides en la
circulacion extracorpérea (CEC) con un
nivel de evidencia moderado, son varios
los estudios que ponen de manifiesto
que la reduccion de la mortalidad > 16
7y de la aparicién de fibrilacion
auricular ' 7 no es estadisticamente
significativa.

Conclusion

La utilizacion de corticoides en el
paciente critico es una practica clinica
habitual, aunque no siempre respaldada
por la evidencia cientifica. Los datos
aportados por estas nuevas guias
intentan responder a algunas de las
dudas que se nos plantean diariamente
en el ejercicio de nuestra actividad. En
cuanto a las recomendaciones que
recogen, nos parece que lo mas
novedoso seria el uso de corticoides en
SDRA tardio. Los mismos autores
reconocen que la evidencia a menudo es
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baja y que se requieren ensayos clinicos
adicionales.
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