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RESUMO: O choque séptico € uma das principais causas de mortalidade em UTIs, com
uma taxa de mortalidade de aproximadamente 38%. O uso de corticosteroides tem sido
estudado como tratamento adjuvante, mas ha controvérsias sobre sua eficacia na redugao
da mortalidade a longo prazo. Este estudo revisa as evidéncias sobre os beneficios do uso
de corticosteroides no manejo do choque séptico, com foco na modulacao inflamatdria,
estabilizagao hemodinamica e impacto na mortalidade. Foi realizada uma revisao narrativa
de artigos publicados entre 2015 e 2024 nas bases de dados PubMed e Scopus. Estudos
clinicos, ensaios clinicos randomizados e revisdes sistematicas em inglés, espanhol e
portugués foram incluidos. Relatos de caso e séries de casos foram excluidos. Acombinagao
de hidrocortisona e fludrocortisona demonstrou reduzir a mortalidade em 28 dias e melhorar
a estabilidade hemodinamica. No entanto, estudos apontaram divergéncias quanto a
eficacia dos corticosteroides na reducado da mortalidade a longo prazo. Efeitos adversos,
como hiperglicemia e hipernatremia, foram comumente observados. Os corticosteroides
oferecem beneficios na estabilizagdo hemodinamica, mas o impacto na mortalidade a longo
prazo permanece incerto. A personalizacdo do tratamento e o uso de inteligéncia artificial
podem otimizar os resultados. Mais estudos sdo necessarios para estabelecer diretrizes
mais claras e consistentes.

PALAVRAS-CHAVE: Emergéncias. Sepse. Resposta Inflamatoria.

PESQUISAS E DEBATES SOBRE A SAUDE COLETIVA: UM INTERCAMBIO ENTRE BRASIL E PORTUGAL 849

VOL. 2 CAPITULO 91




CORTICOSTEROIDS IN SEPTIC SHOCK: REVIEW ON HEMODYNAMIC
MODULATION, INFLAMMATION AND MORTALITY

ABSTRACT: Septic shock is one of the leading causes of mortality in ICUs, with a mortality
rate of approximately 38%. Corticosteroid use has been studied as an adjunctive treatment,
but its effectiveness in reducing long-term mortality remains controversial. This study reviews
the evidence on the benefits of corticosteroid use in the management of septic shock,
focusing on inflammatory modulation, hemodynamic stabilization, and impact on mortality. A
narrative review of articles published between 2015 and 2024 was conducted using PubMed
and Scopus databases. Clinical trials, randomized controlled trials, and systematic reviews
in English, Spanish, and Portuguese were included. Case reports and case series were
excluded. The combination of hydrocortisone and fludrocortisone showed reduced 28-day
mortality and improved hemodynamic stability. However, studies reported conflicting results
regarding corticosteroids’ effectiveness in reducing long-term mortality. Adverse effects such
as hyperglycemia and hypernatremia were commonly observed. Corticosteroids provide
benefits in hemodynamic stabilization, but their long-term mortality impact remains uncertain.
Personalized treatment and the use of artificial intelligence may optimize outcomes. Further
studies are needed to establish clearer and more consistent guidelines.
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INTRODUCAO

O choque séptico € uma das principais causas de mortalidade nas unidades de
terapia intensiva (UTIs) em todo o mundo, com uma taxa de mortalidade que gira em torno
de 38%. A heterogeneidade nos critérios diagndsticos e nas abordagens de tratamento
entre diferentes cenarios e paises, como os da Europa e América do Norte, contribui para a
complexidade no manejo dessa condigao critica (VINCENT et al., 2019). O reconhecimento
precoce e a implementacao rapida de intervengdes sao cruciais para melhorar os desfechos
dos pacientes, mas ainda ha desafios consideraveis na padronizagao dessas abordagens.

O choque séptico é caracterizado por uma desregulacao da resposta do hospedeiro
a infecgcao, resultando em anormalidades circulatorias, celulares e metabdlicas, que podem
levar a faléncia de multiplos 6rgdaos e a morte. Além disso, a fisiopatologia do choque
séptico envolve vasodilatagcdo excessiva, aumento da permeabilidade vascular e disfungao
do endotélio, resultando em comprometimento da perfusdo tecidual (ANNANE et al.,
2018). Nessa perspectiva, a modulagédo da resposta inflamatéria do organismo é um alvo
terapéutico importante.

Os corticosteroides tém demonstrado potencial na melhoria de alguns desfechos
clinicos no choque séptico, incluindo a faléncia de 6rgaos e a perfusdo tecidual, além
de possivelmente contribuir para a redugcao da mortalidade (POURMAND et al., 2019).

PESQUISAS E DEBATES SOBRE A SAUDE COLETIVA: UM INTERCAMBIO ENTRE BRASIL E PORTUGAL 850

VoL. 2 CAPITULO 91




Evidéncias indicam que o uso de doses baixas de corticosteroides, como a hidrocortisona,
pode trazer beneficios moderados aos pacientes com choque séptico (POURMAND et al.,
2019). Em um estudo com terapia combinada de hidrocortisona e fludrocortisona, houve uma
reducao significativa na mortalidade em 90 dias, além de melhora dos desfechos clinicos
(ANNANE et al., 2018). No entanto, os resultados ainda sao variados, e a eficacia dos
corticosteroides depende de varios fatores, como o tempo de administragdo e a gravidade
da condicao.

Embora os corticosteroides possam desempenhar um papel importante na
estabilizacdo hemodinamica e na modulagao da resposta inflamatéria, o uso generalizado
ainda é alvo de debate (SANTOS NETA et al., 2020). A necessidade de personalizar o
tratamento de acordo com a resposta individual do paciente é crucial, e mais pesquisas sao
necessarias para esclarecer melhor os critérios para seu uso e os impactos a longo prazo.
Além disso, ha lacunas na literatura em relacdo ao momento ideal para iniciar a terapia e as
dosagens mais adequadas (ANNANE et al., 2018)

OBJETIVO

O presente trabalho tem como objetivo revisar as evidéncias disponiveis sobre 0 uso
de corticosteroides no manejo do choque séptico, explorando seus efeitos na modulagao
inflamataria, estabilizagdo hemodinamica e impacto na mortalidade.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo narrativa que visa investigar os beneficios do uso de
corticosteroides no manejo do choque séptico. Inicialmente, a pesquisa foi planejada para
incluir artigos publicados nos ultimos quatro anos, mas, durante o processo de reviséo,
identificamos a relevancia de estudos publicados a partir de 2015. Dessa forma, ampliamos
o intervalo temporal da pesquisa para abranger os anos de 2015 a 2024. A busca foi
realizada nas bases de dados PubMed e Scopus, utilizando artigos nas linguas inglesa,
espanhola e portuguesa. Excluiram-se trabalhos em outras linguas. Além disso, relatos de
caso e séries de casos foram excluidos por ndo atenderem aos critérios de relevancia e
qualidade metodologica. Para selecionar os artigos mais relevantes, consideramos o numero
de citagdes como indicador de impacto académico, utilizando a base Scopus para avaliar
as métricas dos estudos incluidos. Foram priorizados estudos clinicos, ensaios clinicos
randomizados e revisdes sistematicas. Trabalhos pagos foram excluidos da analise.

Apods a coleta dos artigos, foi realizada uma analise narrativa, com o objetivo de
responder a seguinte pergunta: “Quais sado os beneficios do uso de corticosteroides no
tratamento do choque séptico?”. Essa analise envolveu a leitura critica dos estudos,
focando nos desfechos clinicos mais relevantes, como mortalidade, disfungao organica e
estabilizagdo hemodinamica.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

O choque séptico é uma condicao critica decorrente da sepse, caracterizada por uma
resposta inflamatéria sistémica que leva a disfungdo orgénica e hipotensao persistente,
frequentemente culminando em faléncia de multiplos 6rgdos e morte. As principais
manifestagdes incluem hipotensao refrataria e elevagao dos niveis de lactato sanguineo,
indicando ma perfusdo tecidual. A resposta inflamatéria desencadeada pela infecgao
provoca vasodilatagcao severa, aumento da permeabilidade vascular e lesdo endotelial, o
que contribui para o extravasamento de fluidos e, consequentemente, agrava a hipotensao
e a oxigenacao deficiente dos tecidos (FOSTER et al., 2023).

Os corticosteroides sao amplamente utilizados no tratamento do choque séptico
devido a sua capacidade de suprimir a resposta inflamatdria, estabilizando a hemodinamica.
Eles inibem a ativagao do fator nuclear kappa B (NF-kB), regulador central da produgao
de citocinas pro-inflamatérias, como IL-1, IL-6, IL-8 e TNF-alfa (FONT et al., 2020). Além
disso, os corticosteroides mitigam a vasodilatacdo excessiva ao inibir a sintese de 6xido
nitrico, restaurando a sensibilidade dos vasos aos vasopressores, o que facilita a reversao
da hipotensao e pode corrigir insuficiéncias adrenais relativas, comumente associadas ao
choque séptico.

Estudos demonstraram que a combinagao de hidrocortisona e fludrocortisona reduz
significativamente a mortalidade em 90 dias e melhora os desfechos clinicos, como a
reversao do choque e a reducéo do tempo de uso de vasopressores, sugerindo que 0 USO
precoce dessa combinacao pode otimizar a perfusio tecidual e a estabilidade hemodinamica
(ANNANE et al., 2018). Por outro lado, evidéncias indicam que, embora o uso de doses
baixas de corticosteroides tenha mostrado beneficios moderados na melhora de marcadores
clinicos, como disfungéo orgéanica e perfusédo, o impacto sobre a mortalidade a longo prazo
ainda é incerto (POURMAND et al., 2019).

Em estudos que focam no impacto dos corticosteroides na mortalidade, ha
divergéncias. Uma pesquisa relatou que a infusdo de hidrocortisona em pacientes com
choque séptico sob ventilagdo mecanica ndo resultou em uma redugao significativa da
mortalidade em 90 dias (VENKATESH et al., 2018). De maneira semelhante, outro estudo
concluiu que o inicio precoce de hidrocortisona em baixas doses ndo diminuiu o risco de
mortalidade, nem reduziu o tempo de internacao hospitalar ou em UTIl em pacientes com
choque séptico (LV et al., 2017). Entretanto, outros estudos observaram que um curso
prolongado de corticosteroides em baixas doses pode reduzir a mortalidade em 28 dias e
melhorar a duragao da internagdo na UTI (YAO et al., 2019). A literatura também aponta
que os corticosteroides estdo associados a uma reducado na mortalidade de 28 dias, embora
com um aumento no risco de hiperglicemia e hipernatremia (FANG et al., 2019).

Apesar de seu potencial beneficio clinico, os corticosteroides apresentam
riscos de efeitos adversos significativos. Pesquisas identificaram complicagcbes como
hiperglicemia, hipernatremia, delirio e retencao de liquidos, enquanto eventos adversos

PESQUISAS E DEBATES SOBRE A SAUDE COLETIVA: UM INTERCAMBIO ENTRE BRASIL E PORTUGAL 852

VOL. 2 CAPITULO 91




como superinfecgdes e sangramentos gastrointestinais ndo parecem ser significativamente
afetados pelo uso de corticosteroides (LIANG et al., 2021; MARIK , 2018; PRESCOTT et
al., 2020). Isso destaca a necessidade de uma vigilancia rigorosa durante o tratamento para
mitigar esses riscos.

Além disso, disfungdes no sistema renina-angiotensina podem interferir na eficacia
de terapias adjuvantes, como o uso de angiotensina Il, sugerindo que a administracao
precoce dessa terapia em conjunto com corticosteroides pode trazer beneficios adicionais.
Contudo, faltam diretrizes claras para apoiar essa combinacao (ALMEIDA et al., 2023).

Recentemente, um estudo destacou o uso de inteligéncia artificial e machine learning
para personalizar o tratamento com corticosteroides em pacientes com choque séptico.
Modelos de aprendizado de maquina que consideram os efeitos individuais do tratamento
mostraram-se mais eficazes do que abordagens padronizadas, sugerindo que essa
inovacéao pode representar um divisor de aguas na tomada de decisdes clinicas, otimizando
o tratamento de pacientes com caracteristicas clinicas especificas € minimizando os riscos
associados a terapia com corticosteroides (PIRRACCHIO et al., 2020).

As diretrizes atuais recomendam a administracdo de 200 mg de hidrocortisona por
via intravenosa diariamente, por um periodo de 5 a 7 dias, sendo ideal que o tratamento
seja iniciado nas primeiras 6 horas apds o inicio do choque. Embora esses protocolos
sejam baseados em evidéncias, mais estudos multicéntricos randomizados sdo necessarios
para aprimorar as recomendacodes e fornecer uma base mais sélida para a pratica clinica
(CHAUDHURI et al., 2024).

CONSIDERAGOES FINAIS

O uso de corticosteroides no manejo do choque séptico tem mostrado resultados
promissores, especialmente em termos de estabilizacdo hemodindmica e modulagao da
resposta inflamatoéria. A combinacao de hidrocortisona e fludrocortisona se destaca como
uma intervencao eficaz, com evidéncias apontando para a reducao da mortalidade em
curto prazo e melhora dos desfechos clinicos, como reversao do choque e diminuigao do
tempo de uso de vasopressores. No entanto, a variabilidade nos resultados dos estudos
destaca a necessidade de uma abordagem personalizada, considerando a gravidade da
condicdo e as caracteristicas individuais dos pacientes. Por outro lado, o impacto dos
corticosteroides sobre a mortalidade a longo prazo ainda é controverso, com alguns estudos
relatando beneficios moderados, enquanto outros ndo observam redugdes significativas
nas taxas de mortalidade. Além disso, os corticosteroides estdo associados a potenciais
efeitos adversos, como hiperglicemia e hipernatremia, reforgando a importancia de uma
monitorizagao rigorosa durante o tratamento.

A incorporacdo de novas tecnologias, como a inteligéncia artificial e o machine
learning, apresenta uma oportunidade para otimizar a individualizagdo da terapia com

PESQUISAS E DEBATES SOBRE A SAUDE COLETIVA: UM INTERCAMBIO ENTRE BRASIL E PORTUGAL 853

VOL. 2 CAPITULO 91




corticosteroides, permitindo que os tratamentos sejam ajustados com maior precisao as
necessidades dos pacientes e maximizando os beneficios enquanto minimizam os riscos.

Dada a complexidade do choque séptico e a variabilidade das respostas aos
corticosteroides, mais estudos multicéntricos e randomizados sido necessarios para
estabelecer diretrizes mais solidas e definitivas. O aprimoramento das recomendacdes
clinicas depende do avanco dessas pesquisas, que podem fornecer uma melhor
compreensao dos mecanismos de agao dos corticosteroides e dos fatores que influenciam
sua eficacia em diferentes subgrupos de pacientes com choque séptico.
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