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Objetivos
Estudiar la función suprarrenal en niños con sepsis y

shock séptico asociados a petequias. Establecer la relación

entre insuficiencia suprarrenal e imagen ecográfica de he-

morragia suprarrenal bilateral masiva y otras variables

disponibles precozmente.

Pacientes y métodos
Estudio prospectivo observacional de 24 pacientes

(14 varones) de 2,9 6 2,4 años ingresados en una unidad

de cuidados intensivos pediátricos con sepsis y shock sép-

tico asociados a petequias en un período de 1,5 años. El

grupo control incluyó 26 niños sanos (13 varones) de

8,8 6 4,2 años. Se determinaron el cortisol y la hormona

corticotropa (ACTH) mediante radioinmunoanálisis (RIA)

en plasma y se realizó ecografía de suprarrenales.

Resultados
Los valores de cortisol y ACTH fueron 243,7 ng/ml

y 135,0 pg/ml en el grupo estudiado y 145,4 ng/ml y

21,1 pg/ml en el control (p < 0,01 en ambos). Presentaron

insuficiencia suprarrenal 4 pacientes. El grupo de pacien-

tes con insuficiencia frente al grupo con función suprarre-

nal adecuada se caracterizó por requerir siempre noradre-

nalina (4/4 frente a 2/20), presentar más frecuentemente

exantema necrótico (2/4 frente a 2/20) y hemorragia su-

prarrenal masiva (2/3 frente a 1/20), cifra inferior de pla-

quetas (69.500 frente a 212.895/ml), menor actividad de

protrombina (19,0 frente a 49,2%), menor fibrinogenemia

(51,2 frente a 304,4 mg/dl), mayor puntuación en el sis-

tema PRISM III (11,7 frente a 2,7) y mayor mortalidad

(3/4 frente a 1/20).

Conclusiones
Los niños con sepsis y shock séptico presentan concen-

traciones plasmáticas de cortisol y ACTH elevadas. Una es-

casa proporción presenta insuficiencia suprarrenal. La

aparición de insuficiencia suprarrenal se relaciona con

presencia de grave afectación hemodinámica, púrpura ne-

crótica, coagulación intravascular diseminada (CID), he-

morragia suprarrenal bilateral masiva y alta mortalidad.
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ADRENAL FUNCTION IN CHILDREN 
WITH SEPSIS AND SEPTIC SHOCK

Objectives
To assess adrenal function in children with sepsis and

septic shock with petechiae and to investigate the possible

relationship between adrenal hypofunction, sonographic

diagnosis of massive bilateral adrenal hemorrhage, and

other factors available early in this disturbance.

Patients and methods
Prospective observational study of 24 patients (14 boys,

10 girls), aged 2.9 6 2.4 years, admitted to the pediatric

intensive care unit with sepsis and septic shock with pete-

chiae during a 1.5-year period. The control group included

26 healthy children (13 boys, 13 girls), aged 8.8 6 4.2 ye-

ars. Plasma cortisol and adrenocorticotropic hormone

(ACTH) were measured by radioimmunoassay and adrenal

ultrasonography was performed.

Results
Plasma cortisol and ACTH levels were 243.7 ng/ml and

135.0 pg/ml in the patient group and 145.4 ng/ml and

21.1 pg/ml in the control group (p < 0.01 in both). Adrenal

insufficiency was found in four patients. Children with in-

sufficiency more frequently required noradrenaline than

did those with normal adrenal function (4/4 vs 2/20). Ne-

crotic purpura (2/4 vs 2/20), massive adrenal hemorrhage

(2/3 vs 1/20), lower platelet count (69.500 vs 212.895/ml),
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lower prothrombin activity (19.0 vs 49.2%), lower fibrino-

genemia (51.2 vs 304,4 mg/dl), higher pediatric risk of mor-

tality III (PRISM III) scores (11.7 vs 2.7) and higher mortality

rate (3/4 vs 1/20) were found in children with adrenal in-

sufficiency than in those with normal adrenal function.

Conclusions
Plasma cortisol and ACTH levels were increased in chil-

dren with sepsis and septic shock. Adrenal insufficiency

was uncommon. Adrenal insufficiency was associated

with severe hemodynamic failure, necrotic purpura, dis-

seminated intravascular coagulopathy, massive bilateral

adrenal hemorrhage and high mortality rate.

Key words:
Adrenal cortex. Adrenal gland hypofunction. Sepsis.

Septic shock. Children.

INTRODUCCIÓN
Debido a la activación fisiológica del eje hipotálamo-hi-

pófisis-suprarrenal, el cortisol se eleva en situaciones de

estrés como la sepsis y el shock séptico, ya que cumple

funciones de importancia vital: regulación del proceso in-

flamatorio, del metabolismo intermediario y diversos

efectos sobre la hemodinámica1-3. Por otra parte, en el

shock séptico asociado a petequias puede producirse una

insuficiencia suprarrenal primaria por hemorragia aguda

de las glándulas suprarrenales por coagulopatía o, con

menos frecuencia, por isquemia u otros mecanismos4.

El tratamiento con corticoides de los pacientes sépticos

no ha demostrado beneficio5-9 e incluso podría resultar

perjudicial9,10. La insuficiencia suprarrenal, por el contrario,

sí constituye una indicación firme de tratamiento hormonal

sustitutivo, pero sus signos de sospecha en el contexto de

un shock séptico son muy inespecíficos y su diagnóstico

basándose en la analítica hormonal muy tardío4.

Los objetivos del trabajo fueron estudiar la función su-

prarrenal en niños con sepsis y shock séptico asociados a

petequias y establecer la relación entre insuficiencia supra-

rrenal e imagen ecográfica de hemorragia suprarrenal bila-

teral masiva y otras variables disponibles de forma precoz.

PACIENTES Y MÉTODOS
Estudio prospectivo observacional de todos los pacien-

tes que cumplieron los criterios de sepsis, sepsis grave o

shock séptico asociados a petequias tal y como se defi-

nen en la actualidad11-13 (tabla 1) ingresados en una uni-

dad de cuidados intensivos (UCI) pediátrica entre no-

viembre de 1998 y abril de 2000. Se excluyeron aquellos

con antecedentes de enfermedad suprarrenal, neoplasia o

tuberculosis con afectación de esta glándula, tratamiento

en los 2 meses previos con corticoides por vía sistémica

más de 10 días seguidos, diabetes mellitus tipo I u otra

enfermedad autoinmune.

Se incluyeron en el estudio 24 pacientes (14 varones)

de edad 3,2 ± 2,4 años (límites, 0,5-9,8 años). Presentaban

sepsis 9 niños, sepsis grave, 6 casos y shock séptico, 9 ca-

sos. Aunque clínicamente se sospechó la etiología me-

ningocócica en todos los casos, se demostró sólo en

15 (cuatro del tipo B, seis del C y cinco no tipificados) y

no se aisló ningún otro germen. El grupo control incluyó

26 niños sanos (13 varones), de 8,8 ± 4,2 años, sin afec-

tación del eje hipotálamo-hipófisis-suprarrenal diagnosti-

cada previamente o en el momento del estudio. La edad

superior de los controles sobre la de los enfermos se

aceptó al no existir evidencia de diferencias en la fun-

ción suprarrenal entre estas edades. Las determinaciones

en los controles se realizaron a las 9:00 a.m.

Al ingreso en la UCI, tras un tiempo variable desde el

diagnóstico del cuadro séptico según la procedencia del

paciente, pero siempre menor de 12 h, se extrajo plasma

para determinación de cortisol y hormona corticotropa

(ACTH) por radioinmunoanálisis (RIA) y se realizó eco-

grafía de suprarrenales. En función de los valores de estas

hormonas se diferenciaron 2 grupos, pacientes con fun-

ción suprarrenal adecuada (cortisol mayor de 50 ng/ml y

ACTH menor de 100 pg/ml) y con insuficiencia suprarrenal

franca (cortisol menor de 50 ng/ml y ACTH mayor de

100 pg/ml) o relativa (cortisol mayor de 50 ng/ml y ACTH

mayor de 100 pg/ml)14,15. La imagen ecográfica de hemo-

rragia suprarrenal bilateral masiva se definió por el aumen-

to de tamaño y la ecogenicidad de ambas glándulas aso-

ciados a colección líquida en el espacio perirrenal (fig. 1).

En cada paciente se analizaron los parámetros epide-

miológicos (edad y sexo), clínicos (frecuencia cardíaca

según la desviación estándar (DE) para la edad, requeri-

miento de noradrenalina, presencia de meningitis y apa-

TABLA 1. Conceptos

Sepsis

Respuesta sistémica a una infección manifestada por al menos 

dos de las siguientes condiciones:

1. Fiebre > 38 °C y/o hipotermia < 36 °C

2. Taquicardia (frecuencia cardíaca > 2 desviaciones estándar

[DE] para la edad)

3. Taquipnea (frecuencia respiratoria > 2 DE para la edad)

4. Leucocitos > 12.000/ml, < 4.000/ml o > 10% de formas

inmaduras (cayados)

Sepsis grave

Sepsis asociada a disfunción de órganos, hipoperfusión 

o hipotensión (presión arterial sistólica inferior a 2 DE para la

edad). La disfunción de órganos y anormalidades de

perfusión pueden incluir, pero no están limitadas a acidosis

láctica, oliguria o una alteración aguda en el estado mental

Shock séptico

Sepsis con hipotensión, a pesar de una adecuada resucitación 

con líquidos, junto con anormalidades de perfusión que

pueden incluir, pero no están limitadas a acidosis láctica,

oliguria o una alteración del estado mental. Los pacientes que

tienen agentes inotrópicos o vasopresores pueden no estar

hipotensos en el momento en que las alteraciones de

perfusión se ponen de manifiesto
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rición de exantema necrótico), analíticos (cifras totales

de leucocitos y plaquetas, cifras relativas de eosinófilos,

porcentaje de actividad de protrombina, valores de fibri-

nógeno y de bicarbonato) y evolutivos (puntuación pro-

nóstica según la escala PRISM III16 y mortalidad). Todas

las variables, salvo la mortalidad, se obtuvieron en el mo-

mento de la extracción hormonal.

Se obtuvo consentimiento informado de los padres o

tutores de los niños enfermos y de los controles.

Análisis estadístico
Se utilizaron las siguientes pruebas: Kolmogorov-Smir-

nov para comprobar la normalidad de las variables cuan-

titativas, test de la t de Student y no paramétricas (U de

Mann-Whiney) para comparar variables cuantitativas nor-

males o no, respectivamente, x2 con método exacto de

Fisher para comparar variables cualitativas y correlación

lineal simple. Las variables cuantitativas se expresaron

como X· ± DE. Todas las comparaciones y correlaciones

se consideraron significativas con una p < 0,05.

RESULTADOS
El valor de cortisol plasmático fue 243,7 ± 154,7 ng/ml

en el grupo estudiado y 145,4 ± 43,9 ng/ml en el control,

mientras que el de ACTH fue 135,0 ± 178,0 pg/ml en el

grupo estudiado y 21,1 ± 7,4 pg/ml en el control, dife-

rencias ambas estadísticamente significativas (p < 0,01).

Los valores de las dos hormonas en cada subgrupo de

pacientes (sepsis, sepsis grave, shock séptico) se mues-

tran en la tabla 2, siendo mayores conforme mayor gra-

vedad del subgrupo (diferencias no significativas).

La tabla 3 expresa la correlación lineal simple entre las

concentraciones hormonales y otras variables. La eleva-

ción de ACTH se correlaciona de forma estadísticamente

significativa con el ascenso de frecuencia cardíaca, fibri-

nógeno y puntuación PRIMS III y con el descenso de pla-

quetas y actividad de protrombina.

Cuatro pacientes, todos con shock séptico, presenta-

ron insuficiencia suprarrenal, aunque en ninguno se sos-

pechó por signos clínicos o bioquímicos típicos. En 2 ca-

sos ésta fue franca con valores de cortisol indetectables.

Uno de ellos recibió corticoterapia y ambos murieron en

las primeras horas de evolución. No se realizó necropsia.

Los otros 2 niños presentaron insuficiencia relativa, con

valores de cortisol en límites bajos a pesar de ACTH muy

elevada. Ambos evolucionaron bien inicialmente, aunque

sólo uno de ellos recibió corticoides.

De estos niños con insuficiencia suprarrenal, tres presen-

taron hemorragia suprarrenal bilateral ecográfica, pero sólo

en 2 casos se asociaba a derrame perirrenal bilateral (el cuar-

to falleció antes de realizar el estudio ecográfico). De los ni-

ños con función suprarrenal adecuada, cuatro mostraron

signos ecográficos de hemorragia, aunque sólo en un caso

con derrame perirrenal bilateral, siendo de rápida evolución,

ya que había desaparecido en un control a las 48 h.

El grupo de pacientes con insuficiencia suprarrenal en

relación al grupo con función suprarrenal adecuada (ta-

bla 4) se caracterizó por requerir siempre noradrenalina,

presentar con más frecuencia exantema necrótico y he-

morragia suprarrenal bilateral masiva, menores cifras de

plaquetas, actividad de protrombina y fibrinogenemia,

mayores puntuaciones en el PRISM III y mortalidad. No

hubo diferencias en el resto de variables comparadas.

DISCUSIÓN
Los resultados obtenidos corroboran el ascenso fisioló-

gico de los valores de cortisol en situaciones de estrés,

Figura 1. Glándula suprarrenal aumentada de tamaño e
hiperecogénica, junto a colección líquida en el
espacio perirrenal por hemorragia masiva.

TABLA 2. Valores de hormona corticotropa y cortisol

Número
Media (DE) Media (DE) 

ACTH (pg/ml) cortisol (ng/ml)

Controles 26 21,1 (7,4) 145,4 (43,9)

Pacientes 24 135,0 (178,0) 243,7 (154,7)

Sepsis 9 26,9 (14,4) 212,9 (141,5)

Sepsis grave 6 31,2 (30,7) 253,4 (100,9)

Shock séptico 9 276,9 (197,5) 269,0 (197,1)

ACTH: hormona corticotropa.

TABLA 3. Relación entre las concentraciones plasmáticas
de hormona corticotropa y cortisol 
y otras variables

ACTH p Cortisol p

Frecuencia cardíaca (EDE) + 0,41 < 0,05 + 0,47 < 0,05

Bicarbonato − 0,13 NS − 0,37 NS

Leucocitos − 0,25 NS + 0,11 NS

Eosinófilos (%) + 0,23 NS − 0,32 NS

Plaquetas − 0,56 < 0,01 − 0,38 NS

Activación de protrombina − 0,61 < 0,01 − 0,44 < 0,05

Fibrinógeno + 0,44 < 0,05 + 0,27 NS

PRIMS III + 0,62 < 0,01 + 0,48 < 0,05

ACTH: hormona corticotropa; EDE: escala de desviación estándar; PRIMS: escala
pediátrica de riesgo de mortalidad; NS: no significativo.
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que es bien conocido1,4,17-21 y se debe al aumento de su

producción (tras activación hipotalámico-hipofisaria por las

linfocinas), a la disminución de su tasa de extracción plas-

mática y de su unión a la proteína transportadora1. Además

de su acción antiinflamatoria y metabólica, esta hormona

ejerce diversos efectos sobre aspectos circulatorios de la

respuesta al estrés: mantenimiento del tono vascular y de

la integridad endotelial, lo cual permite una adecuada per-

meabilidad vascular y distribución del agua corporal total.

También potencia la acción vasoconstrictora e inotrópica

de las catecolaminas1,2. Los valores de cortisol disminu-

yen de manera significativa en las primeras 24 h de evo-

lución del cuadro séptico22, por lo que en aquellos casos

evolucionados (por acudir tardíamente o proceder de otro

hospital) podrían haber presentado cortisolemias aún ma-

yores al inicio. En los pacientes trasladados de otros cen-

tros las medidas terapéuticas administradas antes de la

extracción también condicionan el resultado de ésta.

La insuficiencia suprarrenal, según datos obtenidos en

adultos, se detecta en el 16 % de los pacientes con sep-

sis4, y aumenta al 23% en los que presentan shock sépti-

co23, datos aproximados a los obtenidos en nuestra serie.

La incidencia de insuficiencia suprarrenal relativa en el

paciente crítico se desconoce24,25. No se utilizaron prue-

bas de estímulo con ACTH para su diagnóstico, ya que en

el paciente crítico las suprarrenales se encuentran estimu-

ladas al máximo por la ACTH endógena2,4.

En la bibliografía, como parámetros clínicos y analíticos

relacionados con la presencia de insuficiencia suprarrenal

en el paciente séptico corroborados en nuestra serie se

han descrito el fallo hemodinámico refractario2,22,23, la

coagulación intravascular diseminada (CID) y su expre-

sión clínica, la púrpura necrótica26 y la mortalidad4,22. Una

cifra relativa de eosinófilos mayor del 3% de los leucoci-

tos se ha sugerido como signo de insuficiencia suprarre-

nal27, dato que nosotros no hemos demostrado. Tampoco

se han encontrado en nuestra serie de niños con insufi-

ciencia suprarrenal síntomas digestivos (vómitos), hipo-

glucemia, hiponatremia ni hiperpotasemia propugnados

por otros autores2,23,28,29.

Se ha postulado que el hallazgo ecográfico de hemo-

rragia suprarrenal bilateral puede orientar a la existencia

de insuficiencia suprarrenal30 y se ha recomendado esta

exploración de forma habitual en todos los casos de sep-

sis y shock séptico31. En nuestra serie sólo se asocian a

insuficiencia las hemorragias masivas, definidas por la

presencia de colección líquida en el espacio perirrenal,

además de aumento de tamaño y ecogenicidad glandular.

Otro dato orientador hacia la existencia de una insufi-

ciencia suprarrenal es la mejoría clínica tras administra-

ción de hidrocortisona2,25,29,31,33,34, aspecto que no es po-

sible valorar al contar con un escaso número de pacientes

tratados.

En conclusión, es posible afirmar que los niños con

sepsis o shock séptico muestran valores plasmáticos de

cortisol y ACTH muy elevados, salvo una pequeña pro-

porción que presentan insuficiencia suprarrenal. La apari-

ción de la insuficiencia suprarrenal en estos niños se re-

laciona con presencia de grave afectación hemodinámica,

púrpura necrótica, CID, imagen ecográfica de hemorragia

suprarrenal bilateral masiva (con derrame perirrenal) y

evolución fatal. Así pues, ante la presencia en un niño

con shock séptico de estas manifestaciones, puede sos-

pecharse que está desarrollando una insuficiencia supra-

rrenal y, mientras no se disponga de diagnóstico de cer-

teza de este proceso, podría iniciarse el tratamiento

sustitutivo. Sin embargo, son necesarias investigaciones

más amplias para evaluar el beneficio de éste.
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