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Introducción
Disfunción orgánica potencialmente mortal causada 
por una respuesta desregulada del huésped.
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“ ση ́ψις ” 

Sepsis con anomalías circulatorias, celulares y 
metabólicas que asocian mayor mortalidad + 
vasopresores y elevación de Lactato en ausencia de 
hipovolemia.

Tratamiento complementario para la sepsis/shock 
séptico que incluye generalmente Vit C, corticoides, Vit 
B1 o uno de ellos.



Introducción

● 1,7 millones de casos de sepsis con mas 
de 270000 muertes al año en EE.UU.
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● Incidencia de sepsis grave del 50% y de 
shock séptico del 23% en CHUGV-UCI.

● Alta mortalidad (>50%) relacionada con 
shock séptico en Europa y Norte America.

● Mas de 5 millones de muertes anuales a 
nivel mundial asociadas a la sepsis.



Reanimación metabólica

● Inflamación descontrolada.
● Progresión de la apoptosis y el daño tisular en 

ausencia de hipoperfusión y adecuado DO2.
● Disfunción mitocondrial que conduce al estrés 

oxidativo.
● Disfunción endotelial.
● Sistema de defensa antioxidante.
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Abelli, J.; Méndez-Valdés, G.; Gómez-Hevia, F.; Bragato, M.C.; Chichiarelli, S.; Saso, L.; Rodrigo, R. Potential Antioxidant Multitherapy against Complications Occurring in 
Sepsis. Biomedicines 2022, 10, 3088. https://doi.org/10.3390/ biomedicines10123088 



Reanimación metabólica
● 43 RCTs con 10257 pacientes.
● No reducción de la mortalidad a largo plazo.
● Altas dosis de Vit C podrían disminuir mortalidad a 

corto plazo.
● Corticoides reducen requerimientos de vasopresores.
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● 140 pacientes.
● Reducen estadia en UCI.
● Disminuyen la mortalidad en UCI, pero no la 

hospitalaria.
● Limitaciones!!!



Reanimación metabólica (España)

✓ Hosp. Universitario Dr. Peset.
✓ Revision narrativa.
✓ No beneficio claro en la terapia.
✓ Escasa mejoría probablemente 

atribuida solo a  los corticoides.
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✓ Hosp. Universitario La Paz.
✓ Estudio retrospectivo antes-

después con 120 pacientes.
✓ Reducción de: la mortalidad a los 

28 días, la hospitalaria y de TRR.



Corticoides

✓ Efecto antiinflamatorio (ADN transcriptasa, genes 
proinflamatorios ya activados y regulando la población 
celular).

✓ Tratamiento de sustitución de la insuficiencia 
suprarrenal relativa.

✓ Vasomodulación (Activa ATPasa, inhiben la iNOS, 
resensibilizan los receptores adrenérgicos).

✓ Aumentan FG, retención de Na+ y eliminación 
de K+.
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Corticoides
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● 37 RCTs con 9564 pacientes (2019).
● Reducción de la mortalidad: en UCI, hospitalaria 

y a los 28 días.

● Australia 2019, 1950 pacientes.
● No reducción de la mortalidad a los 90 días en shock 

séptico.
● Limitaciones!!!

● 45 RCTs con 9563 pacientes (2024).
● Reducción de la mortalidad a corto plazo.
● Aumenta reversibilidad del shock a los 7 días.



Corticoides
Cual es el más recomendado?
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Existen otras alternativas?

Debemos añadir Fludrocortisona?

&

=



Corticoides

Hidrocortisona 200mg IV-día
(Infusión continua o 50mg-6hrs) 

+/- 
Fludrocortisona 50mcg PO-día
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Durante 7 días o hasta el alta de UCI



Antioxidantes

✓ Identificado en los 1920s.
✓ Inmunonutrición, somos incapaces de sintetizarla.
✓ Incrementa la síntesis endógena de Norepinefrina 

y Vasopresina.
✓ Interfiere en importantes procesos endoteliales.
✓ Actividad bacteriostática.
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British Journal of Pharmacology (2009) 157, 1097–1110; doi:10.1111/j.1476-5381.2009.00282.x. 
Curr Opin Anaesthesiol . 2018 February ; 31(1): 55–60. doi:10.1097/ACO.0000000000000549.



Antioxidantes (Vit C)
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● 18 RCTs con 3364 pacientes.
● No reducción de la mortalidad a corto plazo.
● Dosis 25-100mg/kg/d si disminuye la mortalidad a 

corto plazo!!!.

● 8 RCTs con 1394 pacientes.
● Disminuye la mortalidad a corto plazo por 

cualquier causa. 
● No reducción de la mortalidad en shock séptico!!!.

● 24 RCTs con  3759 pacientes.
● Disminuye la mortalidad, tanto a corto plazo 

como la global.
● Solo SEPSIS!!!



Antioxidantes (Vit C)
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“The results of ongoing RCTs may influence the quality of evidence and future updates of the guidelines” 

Acido ascórbico 25-100mg/kg/día IV
(1,5G c/6hrs) 

???



Antioxidantes (Vit B1)

✓ Importante cofactor enzimático con rápido metabolismo.
✓ Deficiencia significativa en pacientes con sepsis/shock 

séptico.
✓ Su deficiencia incrementa la producción de ácido láctico.
✓ Cofactor del metabolismo de la Vit C.
✓ Efecto sinérgico en administración conjunta con corticoides y 

Vit C.
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Belsky JB, Wira CR, Jacob V, Sather JE, Lee PJ. A review of micronutrients in sepsis: the role of thiamine, l-carnitine, vitamin C, selenium and vitamin 
D. Nutr Res Rev. 2018 Dec;31(2):281-290. doi: 10.1017/S0954422418000124. Epub 2018 Jul 9. PMID: 29984680.



Antioxidantes (Vit B1)
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Su uso en monoterapia no se encuentra justificado por la evidencia científica, pero como parte de 
la reanimación metabólica si podría ser de utilidad. 

Tiamina 200mg/c-12hrs IM por 4 días.



Antioxidantes (Vit D)

SARTD-CHGUV Sesión de formación continuada 
Valencia, 30 de enero de 2024

Rossetti M, Martucci G, Starchl C, Amrein K. Micronutrients in Sepsis and COVID-19: A Narrative Review on What We Have Learned and What 
We Want to Know in Future Trials. Medicina (Kaunas). 2021 Apr 26;57(5):419. doi: 10.3390/medicina57050419. PMID: 33925791; PMCID: 

PMC8146527.

✓ Importante regulador del metabolismo del Ca+.
✓ Hormona inmunomoduladora.
✓ Puede modular la permeabilidad capilar.
✓ Mantiene homeostasis intestinal y previene 

translocación bacteriana.
✓ Bajos niveles séricos aumentan la mortalidad en 

UCI.



Antioxidantes (Vit D)
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Vit D3 70-130 UI/kg/día ~5000UI
           50000-60000 UI semana.

Enteral & Parenteral.      



Antioxidantes (Vit E)
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Aisa-Alvarez A, Soto ME, Guarner-Lans V, Camarena-Alejo G, Franco-Granillo J, Martínez-Rodríguez EA, Gamboa Ávila R, Manzano Pech L, 
Pérez-Torres I. Usefulness of Antioxidants as Adjuvant Therapy for Septic Shock: A Randomized Clinical Trial. Medicina (Kaunas). 2020 Nov 

17;56(11):619. doi: 10.3390/medicina56110619. PMID: 33213070; PMCID: PMC7698534.

✓ Alfa-tocoferol, potente antioxidante y antiinflamatorio.
✓ Modula la respuesta inflamatoria coordinada por 

macrófagos.
✓ Incrementa los niveles de thiols.
✓ Bloquea la peroxidación lipídica.
✓ Bajos niveles séricos aumentan la mortalidad en UCI.



Antioxidantes (Vit E)
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Evidencia muy limitada y dosis no 
definidas en Sepsis/Shock Séptico.



Antioxidantes (otros)

N-acetilcisteina (NAC) y Melatonina (MT).
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✓Reducen los niveles de citoquinas proinflamatorias.
✓Potencian capacidad antioxidante entre ellos.
✓Disminuyen el SOFA.
✓NAC aumenta oxigenación tisular y función 

cardiaca.
✓MT hormona órgano-protectora con función inmuno-

moduladora y antiinflamatoria.



Oligoelementos 
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✓ Importante cation intracelular.
✓ Cofactor enzimático.
✓ Bajos niveles séricos incrementan la secreción de 

citoquinas inflamatorias.
✓ Se relaciona con el desarrollo de CID en sepsis.
✓ Bajos niveles séricos aumentan la mortalidad y 

morbilidad en UCI.

Saglietti, F.; Girombelli, A.; Marelli, S.; Vetrone, F.; Balzanelli, M.G.; Tabaee Damavandi, P. Role of Magnesium in the Intensive Care Unit and 
Immunomodulation: A Literature Review. Vaccines 2023, 11, 1122. https://doi.org/10.3390/ vaccines11061122 



Oligoelementos (Mg+)
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● UCI del Beth Israel Deaconess Medical Center 
(Boston, MA, USA).

● 6052 pacientes.
● Disminuye la mortalidad, tanto a corto plazo 

como la global.
● Marcadas limitaciones!!!



Oligoelementos (Se+)
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✓ Nutriente esencial con efecto antioxidante, 
antiinflamatorio e inmunomodulador.

✓ Se encuentra mayormente unido a 
glicoproteínas.

✓ Bajos niveles séricos aumentan la morbi-
mortalidad en UCI.

Avery JC, Hoffmann PR. Selenium, Selenoproteins, and Immunity. Nutrients. 2018 Sep 1;10(9):1203. doi: 10.3390/nu10091203. PMID: 30200430; 
PMCID: PMC6163284.



Oligoelementos (Se+)
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Su uso en sepsis/shock séptico no se 
encuentra justificado en adultos hasta 

la fecha!!!



Oligoelementos (Zn+)
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✓ Oligoelemento esencial que actúa como 
importante cofactor enzimático.

✓ Modula la producción de citoquinas 
proinflamatorias.

✓ Crucial importancia para el funcionamiento del 
sistema inmune.

✓ Bajos niveles séricos aumentan la incidencia de 
shock séptico y la mortalidad en UCI.

Alker W, Haase H. Zinc and Sepsis. Nutrients. 2018 Jul 27;10(8):976. doi: 10.3390/nu10080976. PMID: 30060473; PMCID: PMC6115943.



Oligoelementos (Zn+)
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Su uso en sepsis/shock séptico no se 
encuentra justificado en adultos hasta 

la fecha!!!



Azul de Metileno
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✓ Molécula aromática con usos médicos reportados 
desde 1800s.

✓ Antídoto de: intoxicación por cianuro + monóxido de 
carbono y tratamiento de metahemoglobinemia.

✓ Actual uso en shock distributivo por sus efectos 
sobre el NO y aumento de PAM.

✓ Perfil de seguridad adecuado aunque puede 
producir Síndrome serotoninérgico.

Jang DH, Nelson LS, Hoffman RS. Methylene blue for distributive shock: a potential new use of an old antidote. J Med Toxicol. 2013 Sep;9(3):242-9. 
doi: 10.1007/s13181-013-0298-7. PMID: 23580172; PMCID: PMC3770994.



Azul de Metileno
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● RCT en Hospital Civil Fray Antonio Alcalde (Mexico).
● 91 pacientes.
● Disminuye el consumo de vasopresores así como 

la estadía, tanto en UCI como la hospitalaria.
● Marcadas limitaciones y No REDUCE MORTALIDAD!!!

1-2mg/kg en bolo durante 30mins



Conclusiones
✓ La reanimación metabólica pudiese ser una alternativa útil en los pacientes con 

sepsis/shock séptico.
✓ Los corticoides, de acuerdo a la evidencia actual, se encuentran recomendados en 

todo paciente con requerimiento de vasopresores.
✓ La Hidrocortisona a dosis de 200mg/dia, es la alternativa mas estudiada y factible 

como corticoide a utilizar.
✓ Añadir Fludrocortisona a otro corticoide en shock séptico, parece ser recomendable.
✓ El uso de Vitamina C a altas dosis podría resultar atractivo en sepsis/shock séptico.
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Conclusiones
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✓ La suplementación con Tiamina estaría justificada, tanto si existe deficiencia, 
como parte de la reanimación metabólica.

✓ Se necesita mas evidencia para justificar el uso de Vit D sin deficiencia 
comprobada.

✓ A la luz de los conocimientos actuales no esta justificado el uso de Vit E en 
sepsis/shock séptico.

✓ La administración de MgSO4 en la sepsis/shock séptico podría estar indicada 
en un futuro próximo, pendiente aun de definirse pauta de tratamiento.



Conclusiones
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✓ A la luz de los conocimientos actuales no esta justificada la suplementación 
con Selenio en adultos con sepsis/shock séptico en nuestro entorno.

✓ La suplementación con Zinc en adultos sin deficiencias comprobadas no se 
encuentra avalada.

✓ Debido a utilidad de tratamiento con Zinc en pediátricos con sepsis/shock 
séptico podría en un futuro extrapolarse a adultos.

✓ La administración de Azul de Metileno en shock séptico esta indicada 
cuando hay pobre respuesta a vasopresores.
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