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Resumen

Obijetivo: Conocer la prevalencia y las caracteristicas epidemiolégicas de los
pacientes infectados por el virus de la inmunodeficiencia humana que requi-
rieron ventilacion mecanica invasiva mas de 12 horas para tratar la insuficien-
cia respiratoria aguda en la Unidad de Cuidados Intensivos de un Hospital
General de Agudos. Asimismo, se realizé un andlisis comparativo entre los
pacientes con el virus de la inmunodeficiencia humana y aquellos sin el virus.

Materiales y Métodos: Estudio descriptivo, prospectivo y longitudinal llevado
a cabo entre el 1 de agosto de 2012 y el 31 de julio de 2014. Se incluyeron
adultos con ventilacion mecanica invasiva por mas de 12 horas debido a insu-
ficiencia respiratoria aguda. Se realizé un andlisis multivariado de regresion
logistica para identificar la asociacion entre muerte en la Unidad de Cuidados
Intensivos y virus de la inmunodeficiencia humana.

Resultados: Ingresaron 344 pacientes en la Unidad, el 46,80% requirié ven-
tilacion mecanica invasiva por insuficiencia respiratoria aguda, con una pre-
valencia del virus de la inmunodeficiencia humana del 12,42%. Los pacientes
infectados tenian una media de la edad de 39.42 = 11.58 vs. 49.37 + 20.54.
En un andlisis multivariado, se observé que los pacientes infectados corrian
un mayor de riesgo de morir en la Unidad de Cuidados Intensivos que los no
infectados (OR: 5,125; 1C95% 1,725-15,226; p = 0,003).

Conclusién: Los pacientes con el virus de la inmunodeficiencia humana que
recibieron ventilacion mecanica invasiva mas de 12 horas para tratar la insu-
ficiencia respiratoria aguda tuvieron un riesgo cinco veces mas alto de morir
en la Unidad de Cuidados Intensivos que los no infectados.
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Abstract

Objective: To know the prevalence and epidemiological characteristics of
patients infected with human immunodeficiency virus requiring invasive
mechanical ventilation for more than 12 hours as a treatment for acute re-
spiratory failure at the Intensive Care Unit of a General Acute Care Hospital
in Buenos Aires City. A comparative analysis was also performed between
subjects with human immunodeficiency virus and those not infected.

Materials and Methods: Descriptive, prospective and longitudinal study con-
ducted between August 1%, 2012 and July 31%, 2014. Adults with invasive
mechanical ventilation for more than 12 hours due to acute respiratory fail-
ure were included. A multivariate logistic regression analysis was performed
to identify the association between mortality in the Intensive Care Unit and
human immunodeficiency virus.

Results: A total of 344 patients were admitted to the Intensive Care Unit,
46.80% of them required invasive mechanical ventilation for acute respira-
tory failure, with a prevalence of human immunodeficiency virus of 12.42%.
The average age of infected patients was 39.42 + 11.58 vs. 49.37 £ 20.54. In a
multivariate analysis it was observed that patients with human immunodefi-
ciency virus had more risk of death in the Intensive Care Unit than those not
infected (OR: 5.12%, CI95% 1.72-15.22; P=0.003).

Conclusion: The risk of death of subjects with human immunodeficiency virus
who received invasive mechanical ventilation for more than 12 hours as a
treatment for acute respiratory failure was five-fold higher than that of those
uninfected patients.

Introduccion

Desde los comienzos de la epidemia del sindrome
de la inmunodeficiencia adquirida (SIDA), la insufi-
ciencia respiratoria aguda (IRA) ha sido el motivo de
ingreso mas frecuente en las Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI) en pacientes infectados por el virus
de inmunodeficiencia humana (VIH).! En ese enton-
ces, los pacientes con el VIH que estaban criticamente
enfermos se asociaban con peores prondsticos, tenian
una mayor morbilidad y una tasa de mortalidad ele-
vada comparados con los no infectados.?

La prevalencia de enfermos con VIH admitidos en
la UCI se ha ido modificando a lo largo del tiempo,
con variaciones, debido a los cambios demograficos de
los pacientes, al desarrollo de los nuevos tratamien-
tos contra el VIH y su impacto sobre las infecciones
oportunistas.?

En un estudio retrospectivo efectuado en los Esta-
dos Unidos, en 2005, sobre una cohorte de pacientes
que requirieron ventilacién mecénica invasiva (VMI)
en la UCI, se inform6 una prevalencia de pacientes
con VIH del 1,7%.*

La tasa de mortalidad dentro de las UCI en aque-
llos pacientes que requieren VMI se estima en un 50-
60% y no ha presentado grandes cambios en el tiempo,
mas all4 del desarrollo de la terapia antirretroviral.’

La mayoria de los estudios publicados se han lle-
vado a cabo en paises desarrollados, mientras que los
estudios en pacientes con VIH de paises en vias de
desarrollo son escasos y tienen caracteristicas dife-
rentes.®

En la Argentina, el Programa Nacional de SIDA, a
fines de 2003, estim6 que aproximadamente 120.000
personas viven con VIH-SIDA y que alrededor del 65%
de ellas desconoce su estado.” En 2013, la Coordina-
cién SIDA perteneciente al Ministerio de Salud del
Gobierno de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires,
informé que, en los tltimos 10 afios, se detectaron
13.644 casos de infecciones por el VIH, de los cuales el
71,5% fueron notificaciones remitidas por hospitales
publicos.® Actualmente se desconocen la prevalencia
y las caracteristicas de los pacientes con VIH que re-
quieren VMI en las UCI de nuestro pais.

El objetivo de este estudio es conocer la prevalen-
cia y las caracteristicas epidemiolégicas de los pacien-
tes infectados por el VIH que requirieron VMI por méas
de 12 horas como tratamiento de la IRA en una UCI
de un Hospital General de Agudos perteneciente al
Gobierno de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires.
Ademas, se realiza un analisis comparativo de las
principales variables analizadas entre los pacientes
con VIH y aquellos no infectados.
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Materiales y Métodos

Se llevé a cabo un estudio descriptivo, prospectivo
y longitudinal, entre el 1 de agosto de 2012 y el 31
de julio de 2014. Se registraron todos los pacientes
adultos internados en la UCI de un Hospital General
de Agudos de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires.

Se trata de una UCI médico-quirdrgica para adul-
tos. Consta de 8 camas, un cuerpo médico de Planta
permanente, un médico de Guardia las 24 horas, en-
fermeros y un kinesi6logo de Guardia de 24 horas.

En el anilisis, se incluyeron todos los pacientes
>18 afios que requirieron VMI por méas de 12 horas
como tratamiento de la IRA.

Se recolectaron las siguientes variables: edad, se-
x0, Acute Physiology And Chronic Health Evaluation
II (APACHE 1II) y puntaje de Charlson® al ingreso,
antecedentes personales segun la Clasificacién Esta-
distica Internacional de Enfermedades y Problemas
Relacionados con la Salud, 10* ed., de la Organizacién
Mundial de la Salud,'® causa de IRA por la cual requi-
ri6 VMI, presencia de infeccién por el VIH, recuento de
linfocitos CD4+, neumonia asociada a la ventilacién
mecanica (NAVM), sindrome de dificultad respirato-
ria aguda, dias de VMI, estancia y mortalidad tanto
en la UCI como hospitalaria.

Se consideraron las siguientes causas de IRA como
motivo de inicio de la VMI:!+'2 sindrome de dificultad
respiratoria aguda segun los criterios establecidos
por la American-European Consensus Conference on
ARDS,*® posoperatorio, insuficiencia cardiaca conges-
tiva, aspiracién, neumonia, sepsis, trauma/politrau-
ma, paro cardiaco y otros.

La duracién de la VMI se cuantific6 desde su ins-
tauracién en nuestra UCI (dia 0) hasta el dia de la
desvinculacién exitosa, la muerte o la derivacion a
otra institucion.

Se estim6 la estancia en la UCI desde el dia de
ingreso (dia 0) hasta el alta médica de dicha Unidad,
la muerte o la derivacion a otra institucion.

La NAVM fue evaluada por kinesi6logos mediante
el Clinical Pulmonary Infection Score (CPIS) siempre
que se sospechara este cuadro. Aquellos pacientes que
alcanzaron un valor 26, obtuvieron un CPIS compa-
tible con NAVM.*

Se registro el Servicio del cual procedia el paciente
y sirequirié VMI por mas de 24 horas en otra area del
hospital ajena a la UCI.

Analisis estadistico

Para el analisis la muestra fue dividida en dos gru-
pos: pacientes con VIH y pacientes sin VIH. Las varia-
bles continuas que asumieron distribucion normal se
expresaron con su media y desviacion estandar (DE).
En caso contrario, se informé la mediana y el rango

intercuartilico (RIC). Las variables categoéricas se in-
formaron con su nimero absoluto de presentacion y
porcentaje.

La comparacién univariada entre grupos para las
variables continuas se realizé6 mediante la prueba U
de Mann-Whitney. En el caso de las variables categé-
ricas, se utilizé la prueba ji al cuadrado con correccion
de continuidad de Yates o la prueba exacta de Fisher,
segun correspondiera.

Utilizando la mortalidad en 1a UCI como variable
de resultado, se efectu6 un analisis multivariado de
regresion logistica en el cual se incluyeron factores
relacionados con la gravedad. La fuerza de asociacion
se expresé mediante el cociente de posibilidades (odds
ratio, OR) con sus respectivos intervalos de confianza
del 95% (IC95%). Se consideré significativo un valor
p<0,05. Todos los analisis estadisticos se realizaron
con el programa estadistico SPSS version 20.0 (SPSS
Inc., Chicago, IL).

Resultados

Durante el periodo de estudio, ingresaron 344 pa-
cientes en la UCI de un Hospital General de Agudos,
y el 62,2% de ellos (214/344) requirié VMI més de 12
horas, el 12,14% (26/214) estaba infectado por el VIH.

La principal causa de VMI fue la IRA (75% de los
pacientes) y la prevalencia de enfermos infectados por
el VIH fue del 12,42% (20/161) (Figura).

Las caracteristicas epidemiolégicas de los pacien-
tes incluidos en el andlisis, junto con las causas de IRA
que condujeron a la VMI se detallan en la Tabla 1. En
ella, se observa que los pacientes con VIH fueron, en
su mayoria hombres, con una mediana de la edad 10
anos menor que la de los pacientes no infectados. El
puntaje APACHE II fue similar en ambos grupos. En
cuanto al motivo de la IRA que llev6 a la VMI predo-
miné la neumonia en el grupo VIH y el posoperatorio
en los pacientes sin VIH.

La mediana del puntaje de Charlson fue de 6 (RIC
6-7) en el grupo de pacientes infectados por el VIH y
de 0 (RIC 0-1) en el grupo sin VIH.

E135% de los pacientes con VIH presentaba una o
dos comorbilidades y el 65%, mas de tres al ingresar
en la UCL

El 75% (15/20) de los pacientes con VIH que in-
gresaron en la UCI y requirieron VMI procedia de la
Guardia externa, y el 26% de ellos (4/15) requirié VMI
por mas de 24 horas, en esta area del Hospital. El
62,5% (10/16) de los pacientes con VIH que ingresaron
en la UCI con via aérea natural recibié ventilacién
mecanica no invasiva (VMNI) por mas de una hora.

Al 25% (5/20) se le diagnosticé la infeccién por el
VIH durante la internacién. Todos los pacientes res-
tantes tenian el diagnéstico desde hacia mas de 12
meses, y s6lo dos de ellos estaban realizando el trata-
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C Ingresaron en la UCI 01/08/2012 - 31/07/2014 (n = 344) )

C 214 pacientes (62,2%) requirieron ventilacion mecanica )

CPacientes que requirieron VMI por IRA (n = 161/214, 75,23%))

Pacientes infectados por Pacientes NO infectados por
el VIH que requirieron el VIH con requerimiento de
VMI por IRA (n = 20) VMI por IRA (n = 141)

UCI = Unidad de Cuidados Intensivos, VIH = virus de la inmunodeficiencia
humana, VMI = ventilacion mecanica invasiva, IRA = insuficiencia respiratoria
aguda.

Figura. Diagrama de flujo de pacientes ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos
durante el periodo de estudio.

TABLA 1
Caracteristicas epidemiolégicas de pacientes infectados y no infectados por el VIH con
insuficiencia respiratoria aguda que requirieron ventilacién mecanica invasiva

Pacientes con VIH (n = 20) Pacientes sin VIH (n = 140)
Edad
Media = DE 39,42 + 11,58 49,37 =+ 20,54
Sexo
Femenino, n (%) 8 (40%) 39 (27,85%)
Masculino, n (%) 12 (60%) 101 (72,15%)
APACHE I
Media = DE 15,35+ 5,47 17,8+7,22
Charlson
Mediana [RIC] 6 [6-7] 0[0-1]
Causa de IRAn (%)
SDRA 1(5%) 4(2,85%)
Posoperatorio 1(5%) 33 (23,57%)
Falla cardiaca 0 10 (7,14%)
Aspiraciéon 0 2(1,42%)
Neumonia 14 (70%) 21 (15%)
Sepsis 3(15%) 23(16,42%)
Poli/traumatismo 0 28 (20%)
Paro cardiaco 1(5%) 9 (6,42%)
Otras 0 10 (7,14%)

VIH = virus de inmunodeficiencia humana, IRA = insuficiencia respiratoria aguda, SDRA =
sindrome de dificultad respiratoria aguda, APACHE Il = Acute Physiology And Chronic Health
Evaluation II,DE = desviacion estandar, RIC = rango intercuartilico.
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miento antirretroviral al ingresar en la UCI. Se pudo
determinar el recuento de CD4+ en el 60% (12/20) de
los infectados, y se obtuvo una mediana de 95 células/
mm? (RIC 36-147). Cabe destacar que 11 de estos 12
pacientes tenian un valor <200 células/mm?.

Con respecto a las variables temporales, no se ha-
llaron diferencias significativas entre los enfermos
con VIH y aquellos no infectados (Tabla 2). A su vez,
en los pacientes con VIH, se observé una diferencia
significativa en la mortalidad tanto en la UCI como
en el Hospital al compararlos con aquellos sin VIH
(70% vs. 41,4%; p = 0,003 y 80% vs. 50,7%; p = 0,03,
respectivamente).

Se construyé un modelo de regresién logistica
ajustado por las variables edad y APACHE II, el cual
arroj6 como resultado que los pacientes infectados por
el VIH que requieren VMI por m4ds de 12 horas para
tratar la IRA, tienen un riesgo mas alto de morir en
la UCI que aquellos no infectados (OR: 5,125; IC95%
1,725-15,226; p = 0,003) (Tabla 3).

Por dltimo, no se observaron diferencias significa-
tivas entre ambos grupos con respecto a las intercu-
rrencias vinculadas con la VMI, tales como la NAVM
y el sindrome de dificultad respiratoria aguda.

Discusiéon

Los hallazgos principales de este estudio, que in-
cluyé pacientes en una UCI de un Hospital General
de Agudos, con requerimientos de VMI por mas de
12 horas como tratamiento de la IRA, fueron que el
VIH se asoci6 con un aumento de la mortalidad en la
UCI, independientemente de la edad y la gravedad.
La prevalencia de pacientes con VIH fue superior ala
reportada por el estudio de Wunsch et al, que se llevé
a cabo en una poblacién heterogénea de pacientes que
ingresaron a la ventilacién mecénica.*

En cuanto a la edad, la media hallada en el sub-
grupo de pacientes con VIH fue similar a la informada
por Amancio et al.b

TABLA 2
Variables temporales y mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos

Pacientes con VIH (n = 20) Pacientes sin VIH (n = 140) p
Estadia en VMI
Mediana [RIC] 9,5[3,5-17] 7 [2-15] 0,235
Estadia en la UCI
Mediana [RIC] 10 [4,75-21,5] 9,5[4-19] 0,529
Estadia hospitalaria
Mediana [RIC] 20 [9-36,75] 18 [8,5-40,75] 0,235
Mortalidad en la UCI
n (%) 14 (70%) 58 (41,42%) 0,003
Mortalidad hospitalaria
n (%) 16 (80%) 71 (50,71%) 0,03

VIH = virus de la inmunodeficiencia humana, VMI = ventilacién mecanica invasiva, UCl = Unidad de

Cuidados Intensivos, RIC = rango intercuartilico.

TABLA 3
Analisis multivariado

Variables OR

Edad 1,03
VIH 5,125
APACHE Il 1,064

1C95% p
1,01-1,05 0,001
1,72-15,23 0,003
1,01-1,12 0,019

OR (odds ratio) = cociente de posibilidades, IC = intervalo de
confianza, VIH = virus de la inmunodeficiencia humana, APACHE
Il = Acute Physiology And Chronic Health Evaluation II.
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Entre los enfermos con el VIH que requirieron
VMI por més de 12 horas, la IRA fue el motivo preva-
lente, lo que coincide con lo publicado.?%1517

El puntaje APACHE II al ingresar fue similar al
informado por Pathak et al,'® pero inferior al publi-
cado por Davis et al,'® Powell et al'” y Amancio et al.”
Si consideramos que el 70% de los pacientes con VIH
de la muestra son <44 anos, se podria pensar que las
variables fisiolégicas analizadas al ingreso en la UCI
y los antecedentes personales de dichos pacientes son
los que principalmente otorgan dicho puntaje.

Al analizar el recuento de linfocitos CD4+, 1a me-
diana hallada en este estudio fue inferior a la repor-
tada por algunos autores®”'¢y superior a la informado
por Davis et al.!® Esta dltima diferencia podria de-
berse, contrariamente a lo reportado por Pathak et
al,'® a que, si bien estos autores también analizaron
a pacientes con VIH que requirieron VMI como tra-
tamiento de la IRA, la totalidad de la muestra eran
pacientes que ingresaron por neumonia por Pneumeo-
cystis carinii o de origen bacteriano, la primera mas
comun en inmunocomprometidos.

En cuanto a las variables temporales, la mayoria
de los trabajos revisados®41" no las tuvieron en cuen-
ta y se centraron principalmente en la probabilidad
de supervivencia de los pacientes con VIH una vez
admitidos a la UCI. Solo se pudo establecer compara-
cién con el estudio de Davis et al,'® cuyas mediana de
dias de VMI, estancia en la UCI y hospitalaria fueron
similares a las halladas en este estudio.

En nuestro estudio, la mortalidad en la UCI fue
superior a la reportada en la literatura.®'*'®> Cabe
destacar que los estudios con los cuales establecemos
comparacién incluyen, en su muestra, a pacientes in-
fectados por el VIH que no requirieron VMI durante
la internacién. Estos mismos autores informaron un
aumento de la mortalidad en la UCI asociado al re-
querimiento de VMI: OR: 6,34; IC95% 3,02-13,1, en el
estudio de Powell et al'” y OR: 13,69;1C95% 3,05-61,3,
en el de Amancio et al.®

E187% (13/15) de los pacientes que ya tenian diag-
nostico de infeccion por el VIH al ingresar en el Hospi-
tal no realizaban el tratamiento correspondiente para
la enfermedad, lo cual seria una de las justificaciones
de la alta mortalidad en nuestro estudio. Este por-
centaje es superior al que informan Amancio et al,®
quienes comunican que el 57% de los pacientes que
ingresan en la UCI no cumplia con la terapia anti-
rretroviral. Cabe destacar que este estudio brasilefo
se realiz6 en un hospital que funciona como centro de
referencia infectolégico.

De acuerdo con la media del puntaje APACHE
IT registrada en nuestro estudio, en la literatura, se
informa que le corresponde una mortalidad espera-
da del 25%,'° este valor es inferior al encontrado en
la muestra. A su vez, Amancio et al® reportan que el
riesgo de fallecer en la UCI para pacientes con VIH
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aumenta un 12% por cada punto que aumenta el pun-
taje APACHE II. El otro puntaje utilizado fue el de
Charlson que evalda comorbilidades e incluye en su
clasificacion la condicién SIDA. El puntaje obtenido
estima una probabilidad de fallecer del 85%, valor
que se acerca al obtenido en el presente estudio; sin
embargo, hay que tener en cuenta que esta prediccién
estd realizada para un plazo de tiempo moderado.®

Otro de los factores que podrian estar relacionados
con la alta mortalidad en la UCI en este estudio es
que el 50% (10/20) de la muestra recibi6 VMNI co-
mo primera linea de tratamiento de la IRA, lo que
pudo retrasar la instauracién de la VMI. Todos estos
pacientes recibieron VMNI como tratamiento de la
IRA secundaria a neumonia, esto confirma, en parte,
lo que postulan Ozyilmaz et al,?° quienes plantean
que la combinacién de ambas entidades es uno de los
factores determinantes mas fuertes para el fracaso de
la VMNI. Sumado a esto y asociandolo con la morta-
lidad hallada en nuestro estudio, Schnell et al?! infor-
man que el fracaso de la VMNI como primera linea de
tratamiento para la IRA es un factor independiente
de mortalidad (OR: 6,3; IC95% 4,4-9,1).

Las posibles limitaciones de nuestro estudio fue-
ron el escaso tamario de la muestra, lo que no permitié
realizar un anadlisis estadistico mas exhaustivo. De
este modo, no fue posible comparar las causas de la
IRA entre ambos grupos, asi como tampoco las inter-
currencias.

Conclusiones

Este estudio permite conocer la prevalencia y las
caracteristicas epidemiolégicas de los pacientes infec-
tados por el VIH que recibieron VMI por mas de 12
horas como tratamiento de la IRA en una UCI de un
Hospital Publico de la Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. En este subgrupo, si bien no se hallaron dife-
rencias estadisticamente significativas en relaciéon
con los dias de VMI ni en las estancias en la UCI y
hospitalaria, el riesgo de morir durante la internacién
en la UCI fue cinco veces mayor que en los pacientes
no infectados.

Teniendo en cuenta los hallazgos aqui descritos y
las diferencias en la evolucién, consideramos impor-
tante poder definir, de forma temprana, la condiciéon
de ingreso de estos pacientes.
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Resumen

Introduccién: El objetivo del estudio es describir y analizar la funcién tiroidea
en el paciente critico. Describir si algiin patrén se asocia a una mayor tasa de
mortalidad.

Métodos: Se analizé a todos los pacientes ingresados en nuestra Unidad de
Cuidados Intensivos, entre enero de 2015 y agosto de 2016, y que permane-
cieron alli, al menos, siete dias.

Resultados: Se incluyeron 242 pacientes. Se hallaron diferencias significativas
en los valores medios de los indices de gravedad entre los no supervivientes
y los supervivientes: SOFA (10,45 vs. 7,9); APACHE Il (24,42 vs. 20,71); SAPS Il
(63,14 vs. 50,69). Se encontraron diferencias estadisticamente significativas
en los valores medios de T; en el grupo de supervivientes y no supervivientes:
1,5 pg/ml vs. 1,15 pg/ml (p <0,001; 1C95% 0,224 + 0,487). No hubo diferencias
estadisticamente significativas en los valores medios de T, y TSH. Al realizar
el subandlisis seglin grupo de ingreso, no se hallaron diferencias estadisti-
camente significativas entre las cifras de TSH, T; o T,. Si hubo diferencias
significativas en los valores medios de T3 en la mayor parte de los subgrupos.

Conclusiones: Se hallaron diferencias estadisticamente significativas entre los
valores medios de T; en el grupo de supervivientes y no supervivientes. Los
valores de T; parecen asociarse a la mortalidad. Su descenso no parece aso-
ciarse a la enfermedad subyacente, sino a su gravedad.
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Abstract

Introduction: The aim of this study is to describe and analyse the thyroid
function in the critically ill patient, and to describe if any pattern is associated
with a higher mortality rate.

Methods: Patients admitted to the Intensive Care Unit, between January
2015 and August 2016, with a stay of seven days or more, were enrolled.

Results: Two hundred and forty-two patients were included. Significant diffe-
rences were observed in the severity scores related to mortality during their
stay in the Intensive Care Unit (no survivors vs. survivors): SOFA (10.45 vs. 7.9);
APACHE Il (24.42 vs. 20.71); SAPS Il (63.14 vs. 50.69). Statistically significant
differences were observed in the mean values of T; between survivors and
non-survivors: 1.5 pg/ml vs. 1.15 pg/ml (p <0.001; CI95% 0.224 + 0.487). There
were no statistically significant differences in the mean values of T, and TSH.
After subgroup analysis according to the admission group, no significant di-
fferences among the TSH, T; and T, values were detected. However a statisti-
cally difference in T; average value was found in most subgroups.

Conclusions: A statistically significant difference was found in mean T; values
in survivors and non-survivors. T; concentration appears to be associated with
mortality. Decrease of this thyroid hormone does not seem to associate with

the underlying disease, but with its severity.

Introduccion

Los equilibrios hormonal, metabdélico y electroliti-
co son fundamentales en el enfermo critico y, con fre-
cuencia, estan alterados.

Las alteraciones endocrinas tienen repercusiones
sistémicas directas sobre el organismo. Su manejo
requiere un amplio conocimiento acerca de su sinte-
sis, liberacion, transporte, metabolismo y funcién. En
ocasiones, se puede realizar un analisis cuantitativo;
no obstante, la clinica es el factor determinante para
su analisis. Muchas de las alteraciones analiticas con
repercusion clinica se resuelven con suplemento hor-
monal, pero hay situaciones en las cuales el momento
de la introduccién de la terapia sustitutiva es dificil.
El sindrome eutiroideo enfermo es una patologia muy
frecuente en este tipo de paciente y conviene anali-
zarla con detenimiento.® Esta alteracion se produce,
a menudo, en pacientes sin patologia tiroidea pre-
via.*? E1 11-18% de los pacientes hospitalizados tiene
este sindrome, pero puede llegar hasta el 60-70% en
el enfermo critico.5”

La glandula tiroidea esta compuesta por dos
l6bulos unidos por el istmo. Su papel fundamental,
a grandes rasgos, es la producciéon de la conocida
hormona tiroidea T,. Esta hormona es liberada a la
circulacion sistémica y, en su mayor parte, se une a
proteinas, o se convierte en su factor activo Ts me-
diante un proceso de desyodacion. A su vez, se en-
cuentra estimulada por una hormona de liberacién
hipofisaria (TSH) que es estimulada por otra hormona

de produccién hipotaldmica (TRH). Entre ellas existe
un proceso de autorregulacién para mantener unas
concentraciones determinadas.®

Para que la hormona tiroidea cumpla con su
funcion, reguladora, anabdlica, catabdlica, de difer-
enciacion, etc., deben encadenarse todos los procesos
hasta la existencia de su forma periférica activa en
una concentracion equilibrada. Las alteraciones en
las hormonas estimuladoras de la tiroides, aumento o
descenso, en la sintesis de T, en su unién a proteinas o
en su desyodacion periférica, modifican el medio inter-
no y su equilibrio.>!® Esto se traduce en alteraciones
sistémicas importantes.!-13

En el enfermo critico, la produccién y la funcién
tiroideas se ven muy influenciadas por la patologia
grave subyacente; se produce un estado hiperme-
tabélico que afecta, de forma directa o indirecta, a
todos los pasos de este ciclo.'* Ademas, los farmacos
administrados a este tipo de enfermos (corticoides,
amiodarona, vasopresores) juegan un papel funda-
mental.® Las urgencias tiroideas y los cuadros tiroid-
eos crénicos tienen un tratamiento y un seguimiento
predecibles. Sin embargo, son dificiles de detectar
cuando el paciente no presenta una patologia de esta
glandula inicialmente y es sometido a un estrés grave
por la nueva enfermedad. En ocasiones, puede tener
repercusiones graves sobre la morbimortalidad y alar-
gar la estancia hospitalaria.!®

En el enfermo critico, las alteraciones se deben a
una disminucién en la enzima encargada de la de-
syodacion periférica en el paso de T, a Ty (a 5’-deio-
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dinasa),'$!® a una disminucién en la produccién de
TSH, a sindrome eutiroideo enfermo?® o una reduccién
del transporte por falta de proteinas en la habitual
desnutricién del enfermo critico,?’ aparte de las cau-
sas habituales.?!?2

El objetivo de este estudio es analizar el compor-
tamiento de la funcién tiroidea en el enfermo critico,
describir su comportamiento en nuestros enfermos,
si su falta o exceso implica mayor o menor tasa de
mortalidad y describir si sus alteraciones se basan
en la gravedad de la patologia o estan relacionadas
con la enfermedad.

Materiales y Métodos

Se incluy6 a los enfermos que ingresaron en una
Unidad de Cuidados Intensivos Polivalente de un
Hospital Terciario Universitario, desde enero de 2015
hasta agosto de 2016, y que permanecieron interna-
dos, al menos, siete dias. No se excluyé a ningtn en-
fermo.

El estudio cuenta con la aprobaciéon del Comité
Etico de Investigacién Clinica del Hospital Ramén
y Cajal. El tratamiento de los datos se ha realizado
con las medidas de seguridad establecidas en cum-
plimiento de la Ley Orgéanica 15/1999 de Proteccién
de datos de caracter personal.

Se recogieron las determinaciones de TSH, T5, T, y
su evolucion. Los pacientes fueron agrupados segun el
motivo de ingreso en Medicina Intensiva, los indices
de gravedad, la estancia media, si se administré o no
terapia sustitutiva y la mortalidad.

El analisis estadistico se realiz6 con la herramien-
ta IBM® SPSS Statistics 23.0. La normalidad de las
variables se establecié mediante el test de Komogor-
ov-Smirnov. Las variables cuantitativas con distri-
bucién normal se expresan como media + desviacién
estandar (rango). Estas han sido comparadas usan-
do el test t de Student 0 ANOVA. Las distribuciones
cuantitativas que no seguian una distribucién nor-
mal se compararon utilizando el test de Wilcoxon y se
expresan como mediana y rango intercuartilico. Las
variables cuantitativas son muestran como ntimeros
y porcentajes. Se comparan mediante las pruebas de
McNemar y ji al cuadrado. El nivel de significacién
estadistica se estableci6 en p <0,05. Los resultados
se expresan como intervalos de confianza del 95%
(IC95%).

Resultados

Se incluyeron 242 pacientes: 158 hombres (65,3%)
y 84 mujeres (34,7%), con una media de la edad de
60.5 + 13.9 (rango 20-88), SOFA 8,4 + 4,2 (rango 1-20),
APACHE II 21,6 + 11,7 (rango 3-140), SAPS I1 53 +
18 (rango 13-115), media de la estancia 20 + 15.8 dias

(rango 8-113); TSH media 3,8 + 10,9 uUl/ml (rango
0,001-126), T3 media 1,4 + 0,4 pg/ml (rango 1-2,6) y
T, media 0,9 + 0,3 ng/dl (rango 0,4-2,1). Cincuenta y
cuatro pacientes (22,3%) murieron.

Analizando los resultados mediante el test t de
Student, no se hallaron diferencias significativas
en cuanto a la media de la edad entre el grupo su-
pervivientes y el de no supervivientes. Tampoco se
encontraron diferencias significativas en los dias de
estancia, en el grupo de no supervivientes (18.8 dias)
y en el grupo de supervivientes (20.4 dias).

Si hubo diferencias significativas en los indices de
gravedad. Al analizar el puntaje SOFA en el grupo de
no supervivientes vs. el de supervivientes (10,5 vs.7,9)
y mediante el test t para igualdad de medias, se obtu-
vo significacién estadistica (p <0,00; IC95% -3,9- -1,2).
Con respecto al puntaje APACHE II en el grupo de no
supervivientes vs. el de supervivientes (24,4 vs.20,7) y
realizando el test t para igualdad de medias, se obtuvo
significacién estadistica (p <0,05; IC95% -7,4-0,15).
En cuanto al puntaje SAPS II en estos dos grupos
(63,1 vs. 50,7) y empleando el test t para igualdad de
medias, se obtuvo significacion estadistica (p <0,001;
IC95% -18,857-6,039) (Figura 1).

La media de TSH de los enfermos era de 3,8 =
10,9 uUI/ml (rango 0,001-126). La media era de 1,4
+ 2,4 uUI/ml en el grupo de no supervivientes y de
4,4 + 12 uUI/ml en el otro grupo. Al aplicar el test t
para igualdad de medias se obtuvo un valor p <0,182
(IC95% -1,42+7,42).

Los valores medios de T; eran de 1,4 + 0,4 pg/ml
(rango 1-2,6). En el grupo de no supervivientes, se ob-
jetivé una media de 1,15 + 0,2 pg/ml. Sin embargo,
en el otro grupo, fue de 1,5 + 0,4 pg/ml. Al realizar
el analisis estadistico mediante el test t, se obtuvo
significacién estadistica (p<0,001; IC95% 0,2-+0,5).

Los valores medios de T, eran de 0,9 + 0,3 ng/dl (ran-
200,4-2,1). La media fue de 0,8 + 0,2 ng/dl en el grupo
de no supervivientes y de 0,9 + 0,3 ng/dl, en el otro
grupo. Con el test t para comparar medias, no se ob-
tuvo significacién (p <0,054; IC95% -0,0019-+0,233)
(Figura 2, Tabla 1).

A 27 pacientes (11%) se les diagnostico hipotiroid-
ismo al alta del Hospital. En 51 pacientes (21%), no
se pudo completar el seguimiento y los 162 restantes
(67%) evolucionaron hacia la normalidad. Durante
su estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos, 25
(10,5%) requirieron tratamiento sustitutivo con le-
votiroxina.

Segun el motivo de ingreso, se dividi6 a los pacien-
tes en los siguientes grupos: alteraciones neurolégicas
(64/242), insuficiencia respiratoria (81/242), infeccién
grave (39/242), trauma grave (10/242), cardiol6gico
(4/242), alteraciones gastrointestinales (21/242), pos-
quirdrgicos (8/242), paro cardiorrespiratorio (11/242)
y alteraciones electroliticas (4/242) (Figura 3).
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Figura 1. Valores medios en los indices de gravedad SOFA, APACHE Il'y SAPS Il en los grupos de

supervivientes, total y de no supervivientes.
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Figura 2. Representacion grafica de los valores de T;, T, y TSH en los grupos total, de

supervivientes y de no supervivientes.

Se llevo a cabo un segundo analisis seleccionando
los grupos con mayor representacién de enfermos. En
el grupo cuyo motivo de ingreso fueron las alteraciones
neuroldgicas, pacientes neurocriticos, se recolectaron
los siguientes datos: media de la edad 61.3 + 11.8
(rango 21-82), SOFA 6,9 + 3,9 (rango 1-17), APACHE
II 20,3 + 8 (rango 6-42), SAPS II 50,2 + 16,1 (rango

17-94), TSH 2 + 3,2 uUl/ml (rango 0,0199-18,14), T,
1,5 + 0,4 pg/ml (rango 12,2), T, 0,9 + 0,3 ng/dl (rango
0,4-1,4); tasa de mortalidad 20% (13/64).

Al analizar los valores medios de TSH, Ty y T, en
este grupo, entre el grupo de supervivientes y no su-
pervivientes, los resultados fueron, respectivamente:
TSH media 2,2 + 3,4 uUl/ml y 1,02 + 2 uUIl/ml; Ty
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TABLA 1
Valores medios de TSH, T3 y T, en los grupos total, de supervivientes y de
no supervivientes. Resultado del analisis estadistico

TSH T, Ts
No Supervivientes 1,39 uUl/ml 0,795 ng/dl 1,15 pg/ml
Supervivientes 4,39 uUl/ml 0,91 ng/d| 1,5 pg/ml
Media 3,83 uUl/ml 0,88 ng/dl 1,42 pg/ml
p 0,18 0,054 0,001

2%

B Alteraciones Neurolégicas

u Insuficiencia Respiratoria

u Infeccion Grave

® Trauma Grave

m Cardiologico

u Alteraciones
Gastrointestinales

Posquirtrgicos

Paro Cardiorrespiratorio

Figura 3. Clasificacion de los pacientes segun el motivo de ingreso. Total: 242.

media 1,6 + 0,4 pg/ml y 1,2 + 0,3 pg/ml; T, media 1 +
0,3 ng/dl y 0,8 + 0,2 ng/dl.

Existen diferencias significativas respecto a la dif-
erencia de medias de Ty mediante el test t de Student.
No se hallaron diferencias significativas en la diferen-
cia de medias de T, y TSH.

En el grupo cuyo motivo de ingreso fue insuficien-
cia respiratoria, se efectu6 el mismo proceso. Al anal-
izar los valores medios de TSH, T y T, en este grupo,
entre los supervivientes y no supervivientes, se ob-
tuvieron los siguientes resultados, respectivamente:
TSH media 4,2 + 6,9 uUl/ml y 2,1 + 0,5 uUl/ml; Ty
media 1,5 £ 0,4 pg/ml y 1,1 + 0,2 pg/ml; T, media 0,8
+0,2ng/dly 0,8 + 0,2 ng/dl.

Existen diferencias significativas respecto a la
diferencia de medias de T3 mediante el test t de Stu-
dent. No se encontraron diferencias significativas en
la diferencia de medias de T, y TSH.

En el grupo cuyo motivo de ingreso fue infeccion
grave, se objetivan los siguientes datos: edad media
57.5 = 12.7 (rango 34-85), SOFA 10,2 + 3,9 (rango
1-19), APACHE IT 24 + 9,7 (rango 5-55), SAPS I1 55,5
+ 18,6 (rango 21-115), TSH 9,3 + 25,3 uUl/ml (rango
0,001-126),T5 1,3 £ 0,5 pg/ml (rango 1-2,5),T,0,8 0,3
ng/dl (rango 0,4-1,7), tasa de mortalidad 20,5% (8/39).
Al analizar los valores medios de TSH, T; y T, en este
grupo, entre supervivientes y no supervivientes, los
resultados fueron, respectivamente: TSH media 10,1
+ 27 uUl/ml y 3,3 £ 5,7 uUl/ml; T3 media 1,4 + 0,5
pg/mly 1+ 0,1 pg/ml; T, media 0,8 + 0,3 ng/dl y 0,7
+ 0,3 ng/dl.

No hubo diferencias significativas respecto a la
diferencia de medias de T3, TSH y T, en el grupo de
supervivientes y el de no supervivientes mediante el
test t de Student. Tampoco se hallaron diferencias
significativas entre las medias de TSH, T y T4 en los
diferentes grupos diagnésticos (Tabla 2).
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TABLA 2
Resumen de los valores medios de TSH, T;y T, en todos los enfermos y en cada subgrupo”

Pacientes Grupo T, T
Todos No supervivientes 1,39 uUl/ml 0,795 ng/dl 1,15 pg/ml
Supervivientes 4,39 uUl/ml 0,91 ng/d| 1,5 pg/ml
Media 3,83 uUl/ml 0,88 ng/dl 1,42 pg/ml
p 0,182 0,054 0,001
Neurocriticos Supervivientes 2,1798 uUl/ml 0,97 ng/dl 1,5866 pg/ml
No supervivientes 1,024 uUl/ml 0,794 ng/dl 1,174 pg/ml
Media 1,97 uUl/ml 0,93 ng/d| 1,49 pg/ml
p 0,398 0,21 0,047
Insuficiencia Supervivientes 2,106 uUl/ml 0,843 ng/di 1,50 pg/ml
respiratoria
No supervivientes 4,21 uUl/ml 0,771 ng/dl 1,128 pg/ml
Media 3,43 uUl/ml 0,8199 ng/d| 1,3844 pg/ml
p 0,131 0,28 0,003
Infeccion grave Supervivientes 10,11 uUl/ml 0,8277 ng/dl 1,3999 pg/ml
No supervivientes 3,34 uUl/ml 0,7266 ng/dl 1,04 pg/ml
Media 9,26 uUl/ml 0,8133 ng/d| 1,33 pg/ml
p 0,675 0,581 0,252

*Se representa, ademas, el resultado del analisis estadistico mencionado.

Discusion

Lahormona T es la fraccion biolégicamente activa
delatiroides. E1 80-90% de su total se debe a la desyo-
dacion de T, por medio de la accion catabolizadora de
la 5 monodeiodinasa. E1 10-20% restante se debe a la
produccién directa de la glandula tiroidea.? Muchos de
los farmacos utilizados en Medicina Intensiva (corti-
coides, amiodarona, propranolol, contrastes yodados)
disminuyen la conversion periférica de T, a Ts. En el
enfermo critico, es frecuente que el pasode T, a rT; se
vea incrementado, con disminucién de Ty. Ademas, la
disminucién de T, también ocasionara su reduccion.
En nuestra muestra, se observé que los enfermos con
peor evolucién tienen valores medios menores que
aquellos que sobreviven, con diferencias significati-
vas. Asimismo, los valores bajos de T3 se asociaron
con mayor mortalidad de forma estadisticamente
significativa.

La tiroxina sérica total, T,, puede resultar afecta-
da de varias formas en el enfermo critico: desde la re-
duccién de proteinas transportadoras hasta el uso de
farmacos, como fenitoina, carbamacepina, furosemi-
da.>1° Sin embargo, su forma libre suele mantenerse

dentro de rangos normales. Cuando se produce la su-
presion del gje hipotaldmico-hipofisario en pacientes
con enfermedad grave muy prolongada (hipotiroidis-
mo secundario o sindrome eutiroideo enfermo) puede
estar alterada. En nuestra muestra, al igual que en
el caso de la Ts, aquellos enfermos con peor pronésti-
co tenian una media inferior a la del otro grupo. Sin
embargo, estos resultados no son estadisticamente
significativos.

La TSH también puede estar alterada en los en-
fermos criticos. Por lo general, las concentraciones
son estables, pero los farmacos, como la dopamina o
la somatostatina, inhiben su sintesis. Asimismo, los
enfermos criticos suelen tener niveles algo mas dis-
minuidos de lo habitual, porque presentan una in-
hibicién central conocida como sindrome eutiroideo
enfermo.® Esta alteracion ha sido muy estudiada y
descrita. También, en algunos de nuestros enfermos,
se detect6 una elevacion de esta hormona, en muchas
ocasiones, relacionada con la disminucion de la T5 y
T, mediante feedback. Las medias de TSH en los en-
fermos con peor desenlace son también menores que
en el grupo de supervivientes (no estadisticamente
significativo).
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El sindrome eutiroideo enfermo explica muchas
de las alteraciones mencionadas. Las alteraciones de
la hormona tiroidea son frecuentes en los enfermos
con peor prondstico. Los valores medios de TSH, T, y
T son inferiores en el grupo de no supervivientes; sin
embargo, sélo en los valores medios de T se obtienen
valores estadisticamente significativos. Las concen-
traciones bajas de T parecen asociarse con la muerte
de igual forma que los puntajes de gravedad SOFA,
APACHE II y SAPS I1.23-%5

En raras ocasiones, se pauté tratamiento en los
pacientes con alteracion tiroidea, y aquellos a quienes
se lo indic6, rara vez, requirieron tratamiento domi-
ciliario. Esto coincide con lo publicado hasta ahora.
Las alteraciones hormonales tiroideas en el enfermo
critico suelen desaparecer cuando se resuelve la en-
fermedad aguda.”

Las recomendaciones actuales indican que no se
debe solicitar la determinacién de hormonas tiroideas
en los enfermos criticos, a menos que la sospecha de su
alteracion sea alta. Asi mismo, el tratamiento empiri-
co sustitutivo no parece mejorar la supervivencia
segun la bibliografia publicada.?¢-%

Hemos realizado ademaés un andlisis por grupo
de enfermo: neurolégico, respiratorio y séptico, y se
obtuvieron idénticos resultados. La media de T; es
estadisticamente significativa en el grupo de super-
vivientes y el de no supervivientes, pero no la TSH ni
la T4. Estos resultados sefialan que las alteraciones
tiroideas no se asocian al tipo de enfermo, sino a la
gravedad de su patologia.?3?%

Conclusiones

Las alteraciones tiroideas son muy frecuentes en
el enfermo critico. Los valores medios de TSH, T, y Ts
son inferiores en el grupo de no supervivientes frente
al de supervivientes. Sin embargo, se obtuvieron di-
ferencias estadisticamente significativas sélo en las
concentraciones de Ts. Los valores de T; bajos se aso-
cian a una tasa de mortalidad mas alta al igual que los
puntajes de gravedad SOFA, APACHE II y SAPS II.

Al analizar las alteraciones hormonales por grupo
de enfermo, no se hallaron diferencias significativas
segun el tipo de enfermedad. Los valores de Ts, por
otro lado, son significativamente menores en el grupo
de no supervivientes frente al de supervivientes en
todos los grupos. Esto apoya la teoria de que las al-
teraciones hormonales no se asocian a una patologia
concreta, sino a la gravedad de esta.
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Resumen

Introduccion: El uso de dispositivos portatiles para controlar la glucemia se
ha extendido en los Ultimos afios a las entidades hospitalarias, porque pro-
porcionan un resultado rapido al realizarse al lado de la cama del paciente
(point-of-care testing).

Obijetivo: Describir el proceso y los resultados de la implementaciéon de un
programa de gestion de calidad para el control de glucometros hospitalarios.

Materiales y Métodos: Se presenta la implementaciéon de un programa de
gestion de calidad para evaluar 50 glucdmetros pertenecientes a siete areas
criticas del Hospital Italiano de Buenos Aires (Unidad Coronaria, Terapia In-
tensiva de Adultos y Pediatrica, Terapia Intermedia, Central de Emergencias
de Adultos y Pediatrica, Unidad de Cuidados Intensivos Neonatologicos),
desde el 1 de enero de 2014 hasta la actualidad, basado en tres estrategias:
control diario, analisis mensual (precisiéon y exactitud) y control de muestras
paralelas.

Resultados: Luego de instaurar este programa y analizar los datos de los pri-
meros 17 meses, se requirié un recambio total de 292 glucémetros: 150 debi-
do al control de calidad diario, 119 por el analisis mensual y 23 por el control
de muestras paralelas. Esto implico retirar 17/50 glucémetros por mes.

Conclusiones: Si bien estos dispositivos son Utiles por su rapida respuesta, el
34,6% debio ser reemplazado por no haber superado alguno de los requi-
sitos planteados en las estrategias de evaluacion. La peor performance fue
en los niveles de hipoglucemia, situacién de interés para la rapida toma de
decisiones. Es importante destacar la necesidad de aplicacién de un plan de
calidad para glucometros sobre la base de un disefio propio y a medida de la
institucion para garantizar la seguridad del paciente.
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Abstract

Introduction: The use of portable devices for glycemic control has been ex-
tended in recent years to hospital entities, because they provide a rapid re-
sult when they are performed at or near the patient’s bedside (point of care
testing).

Objective: To describe the process and results of the implementation of a
quality management program to control of hospital glucometers.

Materials and Methods: We present the implementation of a quality man-
agement program to evaluate 50 glucometers belonging to seven critical
areas of Hospital Italiano de Buenos Aires (Coronary Unit, Adult and Pediatric
Intensive Care Unit, Intermediate Therapy, Adult and Pediatric Emergency
Center, Unit of Neonatal Intensive Care), from January 1, 2014 to the present,
based on three strategies: Daily Control, Monthly Analysis and Control of
Parallel Samples.

Results: After implementing this program and analyzing the first 17 months,
the substitution of 292 glucometers was required: 150 due to daily quality
control, 119 per monthly analysis and 23 due to control parallel samples. This
involved withdrawing 17/50 glucometers monthly.

Conclusions: Although these devices are useful because of their rapid re-
sponse, 34.6% had to be replaced because they exceeded the requirements
presented in the evaluation strategies. The worst performance was in levels
of hypoglycemia, a situation of interest for rapid decision-making. It is im-
portant to emphasize the need to apply a quality plan for glucometers based
on an own design and suitable for the institution to guarantee the safety of

the patient.

Introducciéon

La utilizacién de sistemas portatiles de medicién
de analitos bioquimicos ha surgido en la Medicina,
hace algunos afios, y ha impactado fuertemente en el
cuidado de los pacientes. Los “point of care testings”
(POCT), es decir, las determinaciones de laboratorio
realizadas al lado de la cama del paciente estan cada
vez mas difundidas y su uso no deja de aumentar.! E1
mas empleado tradicionalmente en nuestro medio es
el glucémetro y, si bien su uso inicial fue ambulatorio,
hoy también es el dispositivo médico portatil de elec-
cién en el ambito hospitalario para el seguimiento del
paciente con el fin de medir su glucemia, ajustar la do-
sis terapéutica de insulina y prevenir principalmente
las hipoglucemias e hiperglucemias.?

A pesar de la simplicidad de su mecanismo y uso,
el glucometro esta expuesto a las mismas considera-
ciones preanaliticas, analiticas y postanaliticas que
cualquier otra determinacion de laboratorio, por lo
que se requiere su control mediante la aplicacién de
un programa de gestion de calidad,? ya que no puede
ser ignorado el riesgo potencial para la seguridad del
paciente cuando el glucémetro no funciona adecuada-
mente.? Si bien, en la Argentina, atin no se han publi-
cado normas de salud publica que regulen el uso de

estos dispositivos, se utilizan aquellas recomendacio-
nes elaboradas por entidades de acreditacién, como la
Joint Commission on the Accreditation of Healthcare
Organizations (JCAHO), las guias de instituciones,
como el Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI),* el College of American Pathologists (CAP),?
junto con otras entidades, como la Food and Drug Ad-
ministration,® quien define a los glucometros dentro
de la categoria “exento” (waived), de lo que se despren-
de que puedan ser utilizados, de manera generalizada,
porque, en general, son presentados ante este organis-
mo como equipos de uso personal.” Sin embargo, estos
métodos han revolucionado la atencién de los pacien-
tes internados gracias a que disminuyen los tiempos
de retorno de sus resultados (turnaround time), a su
accesibilidad y la creciente variedad de posibilidades
diagnoésticas existentes (tales como gases en sangre,
concentracion de hemoglobina, determinacién de di-
mero D o marcadores cardiacos, test serolégicos para
VIH, sifilis, etc.).8

En la bibliografia internacional, se han dado a
conocer experiencias exitosas con el uso de POCT
en el ambito hospitalario,?® que describen la perfor-
mance de los glucometros en cuanto a su precision y
exactitud, pero no hemos encontrado publicaciones
que hayan profundizado en los procesos implemen-
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tados para el control de calidad de estos dispositi-
vos ni en las consecuencias o experiencias de dichos
programas.

El Hospital Italiano de Buenos Aires es un hospi-
tal universitario que cuenta con 41 quiréfanos y 750
camas, de las cuales 200 pertenecen a 7 areas criticas.
En €], funciona un Laboratorio Central que se ocupa
de la demanda de estudios diagnésticos y bioquimicos
de los pacientes internados y ambulatorios que concu-
rren a esta institucion.

El objetivo de este trabajo es describir el proceso y
los resultados de la implementacién de un programa
de gestion de calidad para el control de glucémetros
en el ambito de las unidades criticas de un hospital
de comunidad.

Materiales y Métodos

En este contexto, se presenta la puesta a punto
de un programa de gestion de calidad implementa-
do desde enero de 2014 hasta la actualidad, que esta
concebido, gestionado y evaluado por el Laboratorio
Central.

Se evaluaron los datos obtenidos por medio del
control de los 50 glucémetros (Optium H modelo
FreeStyle, Abbott Laboratories, EE.UU.) que existen
en las 7 areas criticas de nuestro hospital: Unidad
Coronaria, Terapia Intensiva de Adultos y Pediatri-
ca, Terapia Intermedia, Central de Emergencias de
Adultos y Pediatrica, Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatoldgicos, desde enero de 2014 hasta la actua-
lidad (Tabla 1).

Las tiras reactivas (Optium H modelo FreeS-
tyle, Abbott Laboratories, EE.UU.) utilizadas por los
equipos contienen la enzima glucosa deshidrogenasa
(GDH) que usa como cofactor nicotinamida adenina
dinucleétido oxidada (NAD*) y el sustrato fenantro-
lina quinona (PQ). Al entrar en contacto la glucosa

con la enzima se produce una corriente eléctrica pro-
porcional a la concentracion de glucosa en sangre, a
través de la siguiente reaccién de 6xido-reduccion:

Glucosa + NAD* ----GDH----> Gluconolactona + NADH.H*
NADH.H* + PQ oxidada ----> NAD* + PQ reducida
PQ reducida + 20mV ----> PQ oxidada + electrones e

El programa de gestion de calidad se basa en las
siguientes estrategias:

1. Control diario: los glucémetros son controlados

con soluciones comerciales acuosas (MediSense
Glucose & Ketones Control Solutions, Abbott La-
boratories, EE.UU.) provistas por el fabricante, con
dos concentraciones de glucosa conocidas: un nivel
bajo con valor de media asignado de 47 mg/dl y
rango de aceptacion 32-63 mg/dl, y un nivel alto
de valor de media asignado de 298 mg/dl y rango
de aceptacion 223-373 mg/dl.
Para estandarizar el uso de los dispositivos, an-
tes, se entrené al personal técnico del laborato-
rio, que concurri6 al drea critica que se le habia
asignado con el material de control, y llevé a cabo
el procedimiento enunciado en la Figura 1. Los
resultados de controles diarios se incorporan y
analizan mediante un programa de gestién de
calidad implementado por el Laboratorio Cen-
tral, utilizando el programa Sistema Informa-
tico de Laboratorio (LIS) LabCore version 3.04,
con el cual es posible realizar graficas de Levey-
Jennings para observar los datos de controles, de
manera agil y precisa.

2. Andlisis mensual: el Bioquimico encargado reali-
za un analisis a partir de los graficos de Levey-
Jennings que se generan al ir incorporando los
datos del control de calidad diario, y entrega, pos-
teriormente, un informe mensual a cada una de
las areas estudiadas. El estudio mensual incluye:
a. Analisis de media, exactitud, desviacién estan-

dar (DE) y coeficiente de variacion.

TABLA 1
Distribucion de la cantidad de glucémetros por area critica

Areas

Numero de glucometros

Central de Emergencias Pediatrica

Terapia Intensiva Pediatrica

Unidad de Cuidados Intensivos Neonatolégicos

Central de Emergencias de Adultos
Terapia Intermedia
Unidad Coronaria

Terapia Intensiva de Adultos

3
3
4
6
6

13
15
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Figura 1. Procedimiento diario para el control interno de los glucémetros de siete areas criticas.

b. Criterios de aceptacion:

Precision: refleja la dispersion de las me-
didas individuales repetidas de un mismo
analito, expresada a través del coeficiente
de variacion (CV%).1° Tomando como base
la bibliografia, por consenso interdisciplina-
rio del hospital, el CV% méaximo aceptable
es del 15%.1!

Exactitud: al no contar atin con un progra-
ma de control de calidad externo, la pauta
establecida para estudiar la exactitud men-
sual de los controles es la siguiente: el va-
lor de la media acumulada de los datos del
control interno en ambos casos (nivel alto y

bajo) no debe diferir en mas de +£3 DE de la
media del fabricante.
c. Sino se cumple alguno de estos criterios, se
retira de funcionamiento el dispositivo.

3. Control de muestras paralelas: es la comparacién
periddica, sistematizada y simultanea de mues-
tras analizadas en el Laboratorio Central, con el
objetivo de que los resultados de cada glucémetro
sean comparables con el método de referencia uti-
lizado en el laboratorio. Semanalmente se realiza
un estudio de muestras paralelas a través del pro-
cedimiento que se detalla en la Figura 2.

Para este estudio, se utiliza el volumen residual
de una muestra de sangre entera de-identificada
analizada previamente en el laboratorio.
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La implementacién del plan de calidad requirié6  ya que dificultaba el seguimiento de los equipos y su
previamente la modificacion de habitos histéricos en  control (Tabla 2).
el empleo habitual de los glucémetros, en cada sector,

Medicién de muestra de concentracion de Glucosa conocida(*)
en equipo de referencia y en cada glucometro

Si ¢La diferencia entre ambon No
equipos es <15%?

@ / Si Recalibracion

-

ACEPTADO

Repeticion de la

¢La diferencia entre amboa comparacion en

equipos es <15%? paralelo entre el
equipo de referencia

y el glucémetro

No
NO ACEPTADO

(*) Se utilizan muestras dosadas por el equipo RAPILAB 1265 de Siemens (Método: hexocinasa/glucosa
6-fosfato deshidrogenasa- CV: 7%).

Figura 2. Procedimiento del control simultdneo de muestras entre el método de referencia del Laboratorio Central
y glucémetros de siete areas criticas.
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TABLA 2
Acciones correctivas previas a la implementacién del protocolo de gestion de calidad
de los glucometros hospitalarios

Personal de Enfermeria:
e Capacitacion en el uso de glucometros

¢ Reuniones explicativas sobre la gestién de controles

Personal técnico de Laboratorio:

e Eleccién del personal técnico para controlar los equipos

e Capacitacion en el uso de glucometros

¢ Estandarizacion de criterios de recambio de equipos

Equipos y afines:
¢ Retiro de glucémetros personales

e Realizacion de inventario a partir de la identificacion de los equipos por drea y nimero

¢ Estandarizacion del uso de los glucometros

¢ Estandarizacién en el orden y almacenamiento de equipos y tiras reactivas

Resultados

Del periodo de implementacién del programa de
gestion de calidad, se procedi6 al andlisis de los re-
sultados obtenidos entre enero 2014 y la actualidad.

Se realizaron 26.803 mediciones de control diario
sobre 50 glucometros, 1254 dieron fuera del rango
aceptable (4,7%) y, al repetir las mediciones posca-
libracién, 150 glucémetros debieron ser retirados de
uso, en el periodo de estudio. Esto da como resultado
un promedio de recambio de 9 glucémetros por mes
(9/50).

A partir de los controles diarios, se realizaron las
graficas de control mensual (17 meses que arrojaron
un total de 1349 graficas mensuales) a partir de las
cuales se evaluaron los siguientes parametros:

e Precision: teniendo en cuenta que el objetivo es
no superar un CV% mensual de ambos niveles de
control del 15%, se encontré que, en 91 de los 1349
estudios mensuales, el CV% superaba el limite es-
tablecido, lo que generé el cambio de equipo corres-
pondiente. Cabe destacar que, de los 91 glucéme-
tros retirados, en el 99% (90/91) de estos, se debi6 a
la falta de precision en el nivel de control de rango
bajo, que coincide con la zona de hipoglucemia y,
por ende, de decision terapéutica. El retiro de los
91 glucémetros implicé un promedio de recambio
de 5,3 equipos por mes (5,3/50).

e Exactitud: teniendo en cuenta que, como criterio
de calidad, se tom6 como objetivo que el valor de
la media acumulada de los datos del control in-
terno en ambos niveles no difiera en més de +3
DE de la media del fabricante, se encontré que 28
de los 1349 estudios mensuales tenian la media
por fuera del limite establecido, y que 25 de los
28 correspondieron al control de rango bajo. To-
dos debieron ser retirados de circulacion. Estos 28
glucémetros retirados representaron un recambio
mensual promedio de 1,65 (1,65/50).

En el control de muestras paralelas, se realizaron
2047 pruebas comparativas entre valores emitidos
por el Laboratorio Central (valor de referencia) y ca-
da glucémetro, y 23 de ellas se encontraron fuera del
criterio establecido y continuaron asi poscalibracién,
lo que llevé al reemplazo de dichos equipos. Esto im-
plicé un recambio adicional promedio mensual de 1,35
dispositivos (1,35/50).

En cuanto al recambio de los glucémetros, se de-
be destacar que, gracias a las distintas instancias de
control, se retiraron 17 glucémetros por mes de los 50
presentes en las distintas areas. El analisis global se
expone en la Tabla 3.

Discusiéon

Actualmente el manejo de pacientes con equipos
POCT ubicados en lugares satélites al Laboratorio
esta en rapido crecimiento. El uso de los glucometros
es, dentro de todas las opciones de POCT disponibles
en el mercado, sin duda, el mas arraigado y utilizado
en todo ambito médico.

Gracias a la implementacién de este programa de
control de calidad y analizando los primeros 17 me-
ses, se retiraron de circulacion, sélo por la instancia
de control diario, 150 glucémetros cuyo rendimiento
resulté por debajo de las exigencias establecidas pa-
ra monitorizar a pacientes hospitalizados. Es decir,
fue necesario cambiar tres veces cada glucometro
unicamente bajo la estrategia del control de calidad
diario. Resulta evidente que si se agregan, a su vez,
un control mensual y un control comparativo con la
metodologia de referencia del Laboratorio Central,
este nimero aumenta considerablemente.

Del analisis global realizado se desprende que, s6lo
en esta etapa inicial, se requirié un recambio total de
292 glucémetros. Cabe destacar que este programa se
estableci6 sobre las condiciones histéricamente exis-
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TABLA 3
Recambio de dispositivos a partir de las tres estrategias de monitoreo de los glucémetros
de areas criticas de un hospital de Buenos Aires, durante 17 meses

Control de calidad

recambiados por mes

Cantidad de
glucometros

Cantidad de
glucémetros
recambiados (total)

Evaluacion diaria
) Precision
Evaluacion mensual .
Exactitud
Analisis de muestras paralelas

Recambio total

9/50 150
5,3/50 91
1,65/50 28
1,35/50 23
292

tentes en el uso de los glucémetros, a fin de mejorar
su desempefio.

Estos dispositivos son utilizados por su rapida
respuesta para la toma de decisiones en tiempo real,
y como describen Clarke et al'? y Parkes et al,'® es
justamente en la zona de glucemias mas bajas donde
los errores de medicién pueden tener mayor riesgo
para el paciente.” Es importante tener en cuenta que
la gran mayoria de los glucometros que debieron ser
retirados de uso fallaban en el anadlisis de controles
de rango bajo, es decir, que los equipos tenian la peor
performance en niveles de hipoglucemia, la deteccion
de esta situacién es uno de los temas de mayor inte-
rés en las Unidades de Cuidados Intensivos cuando
se utilizan bombas de insulina para el manejo de la
glucemia.

Como limitaciones del estudio, en el control de
muestras paralelas entre los glucémetros y los equipos
de Laboratorio, sisteméticamente se utilizaron mues-
tras en rangos normales o altos de glucosa elegidas
dentro del trabajo de rutina diario, ya que encontrar
muestras de valores extremos (sobre todo en hipoglu-
cemia) resulta dificultoso o poco frecuente y, ademaés,
para este estudio, se requiere un volumen de muestra
importante por el gran nimero de glucémetros para
controlar. Es importante considerar esta limitacion,
ya que al usar para control paralelo, muestras con
valores muy bajos de glucemia podrian aumentar
el namero de recambio de glucémetros teniendo en
cuenta la baja performance de los glucémetros a esos
niveles de glucemia.

Por otro lado, no se realiz6 un anélisis por area hos-
pitalaria, se presentan los resultados a nivel global.

Como nuestro equipo de trabajo consideraba que
los rangos de control propuestos por el fabricante son
demasiado amplios (rango bajo de 32-63 mg/dl y rango
alto de 223-373 mg/dl), se procuré exigir un rango mas
reducido de variacién respecto a la media del valor
asignado, con el objetivo de mejorar la precision de la
medicion y hacer mas estricto el control interno. Sin
embargo, esta estrategia no pudo ser implementada

debido a la gran dispersién que presentan los glucé-
metros al realizar mediciones, por lo que se decidié
seguir trabajando con los rangos propuestos por el
fabricante.

A futuro, el desafio es incorporar una gestion de
calidad externa, sostener en el tiempo todas las acti-
vidades concebidas para garantizar la calidad en estos
equipos e ir incorporando la totalidad de los glucéme-
tros utilizados en el hospital si bien, en el momento
de redactar este manuscrito ya se estan incluyendo
las 4reas no criticas de la misma institucion; y con el
objetivo de mejorar atin mas el desempeno, en la ac-
tualidad, se estd implementando que cada equipo esté
calibrado para el lote de tiras que se est4 utilizando.

Conclusiones

A partir de estos hallazgos y teniendo en cuenta
que, en 17 meses, 150 glucometros debieron ser reti-
raros de uso debido a su bajo rendimiento, destacamos
que para toda entidad de salud existe una necesidad
ineludible de aplicacién de un plan de calidad para
glucometros que se base en un disefio propio y a me-
dida de la institucion, en el trabajo interdisciplinario
de todos los actores que participan en el uso de estos
equipos, en la estandarizacion de procedimientos y en
la definicién de requerimientos de calidad altamente
estrictos.
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Resumen

Se comunica el caso de un hombre de 68 afios, obeso mérbido, con antece-
dentes de sindrome de apneas del suefio, que ingresa en la Unidad de Terapia
Intensiva con insuficiencia respiratoria aguda hipercapnica y es tratado con
ventilacién mecanica no invasiva. Pese a una buena adaptacion a la interfaz,
el menor valor de la PaCO, fue de 68 mmHg. Se decide colocar un balén
esofagico con el objetivo de determinar en qué medida el componente to-
racoabdominal estaba afectando el esfuerzo de musculos inspiratorios y el
intercambio gaseoso. Luego de la medicion, los valores de presion positiva al
final de la espiracién se incrementaron, y se obtuvo una presién transpulmo-
nar telespiratoria cercana a 0 cmH,O y una mejoria en el valor de la PaCO,.
El paciente no tuvo ninguna complicaciéon asociada a la titulacién con ma-
nometria esofagica y fue dado de alta de la Terapia Intensiva, a las 72 horas.
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Abstract

We report the case of a 68-year-old morbidly obese man, with a history of
sleep apnea syndrome, who is admitted to the Intensive Care Unit with hy-
percapnic acute respiratory failure and is treated with non-invasive mechan-
ical ventilation. Despite a good adaptation to the interface, the lowest value
of PaCO, was 68 mmHg. An esophageal balloon was inserted in order to
determine to what extent the thoracoabdominal component was affecting
inspiratory muscle effort and gas exchange. After the measurement, posi-
tive end-expiratory pressure values were increased, and a transpulmonary
end-expiratory pressure close to 0 cmH,0 was obtained and PaCO, value was
improved. The patient did not have any complication associated with the
titration with esophageal manometry and he was discharged from Intensive

Care Unit 72 hours later.

Introduccion

El sindrome de obesidad e hipoventilacién (SOH)
fue descrito, en 1956, como la combinacién de obesi-
dad (indice de masa corporal >30 kg/m?), insuficiencia
respiratoria hipercapnica diurna (PaCOy>45 mmHg),
asociado a sindrome de apneas-hipopneas obstructi-
vas del suefio, sin otra patologia respiratoria que jus-
tifique la falla ventilatoria.

La patogenia del SOH reconoce un origen multi-
factorial que presenta tres puntos clave: alteraciones
en la mecdnica ventilatoria, cambios en el control ven-
tilatorio y anormalidades del suefio.??

Es frecuente que el motivo de ingreso de los pa-
cientes con SOH en las Unidades de Terapia Intensiva
sea una insuficiencia respiratoria hipercédpnica y la
disfuncién multiorganica relacionada con la obesi-
dad.*

La ventilacién mecénica no invasiva (VMNI) se
utiliza en una situacién aguda para tratar a los pa-
cientes con SOH e insuficiencia respiratoria hiper-
capnica, con resultados favorables, al igual que en
los pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva
crénica.>®

La titulacién de presiones en la VMNI se realiza
en funcién de la respuesta clinica y de los gases arte-
riales. Se programa una presion positiva al final de la
espiracion (PEEP) con el propésito de eliminar los epi-
sodios obstructivos e incrementar la capacidad resi-
dual funcional y una presién positiva inspiratoria que
tiene como fin aumentar el volumen corriente (VC)
inspirado y conseguir mejorar la ventilacién alveolar,
el objetivo suele ser la normocapnia y una adecuada
saturacién (por lo menos, 90%).

La manometria esofagica para evaluar la presion
transpulmonar y guiar la titulacién de la PEEP bajo
asistencia ventilatoria mecéanica invasiva se ha utili-
zado en pacientes obesos,”®en pacientes con dificultad

respiratoria del adulto® y cuando la presién intrabdo-
minal estd aumentada por cualquier causa.

El caso presentado describe el empleo de manome-
tria esofdgica como medida complementaria, luego del
fracaso del algoritmo habitual parala titulacién de las
presiones en VMNI, situacion que suele ser frecuente
en pacientes obesos.

Presentacion del caso

Hombre de 68 afios, con un indice de masa corporal
de 49,6 kg/m?, que ingresa en la Unidad de Terapia
Intensiva, con insuficiencia respiratoria hipercapnica
(PaCO, 116 mmHg). Tiene antecedentes de hiperten-
sion arterial, diabetes y arritmias. El examen funcio-
nal respiratorio antes del ingreso revel6 una capa-
cidad vital forzada del 58,9% del valor tedrico y un
indice de apnea e hipopneas de 45 eventos por hora;
datos obtenidos de un estudio ambulatorio.

Al ingresar en la Unidad de Terapia Intensiva, se
le coloc6 VMNI a través de una mascara facial Per-
formax TRACK® (Phillips Respironics, EEUU) talle
L, conectada a un respirador microprocesado Maquet
Servo S® (Maquet, Rastatt, Alemania) en modo es-
pontaneo, con presion inspiratoria sobre PEEP con
compensacion de fugas (nomenclatura del fabricante
Modo VNI, presion de soporte [PSV] mas PEEP). Se
controlaron las fugas y el VC que se ubic6 cercano a 7
ml/kg del peso tedrico. La PaCO, arterial, comparada
con el valor de ingreso descendi6, pero la hipercapnia
persisti6 con valores de PaCO, de 74 + 6,85 mmHg, a
pesar del aumento de la PSV (Tabla 1).

Es bien conocido que los valores elevados de PaCO,
tienen consecuencias no deseadas, principalmente,
sobre el sistema nervioso central y el sistema cardio-
rrespiratorio.''2 Por tal motivo, se decidi6 titular la
VMNI sobre la base de variables de la mecanica ven-
tilatoria. Se colocé al paciente semisentado, se midié
la distancia del balén esofagico desde la fosa nasal al
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tragus y, desde alli, al apéndice xifoides y se marcé la
distancia sobre la sonda balén. Se instil6 lidocaina al
2% en la fosa nasal, y se avanzé el catéter hasta pa-
sada la marca, luego, se lo insuflé con 0,5 ml de aire,
se retiré el catéter hasta ubicar el ruido cardiaco y se
verifico la correcta posicién mediante la técnica de
Baydur.!? Para medir los flujos inspirados, espirados
y la presién en la via aérea, se utilizé un neumotacé-
grafo de presion diferencial colocado entre la salida de
la méascara y la 'Y del circuito del respirador. Tanto el
sensor de flujo, como el catéter balén fueron conecta-
dos a un monitor de mecanica ventilatoria FluxView
1.0® (MBMed, Buenos Aires, Argentina), que registré
los datos y las senales, respiracion a respiraciéon en
una computadora, con un programa preparado para
tal fin (MBMed, Buenos Aires, Argentina).

Se examino la funcién pulmonar mediante el regis-
tro de la presion transpulmonar telespiratoria (PLe-
sp) obtenida por la diferencia entre la presién de la via
aérea y la presion esofagica al final de la espiracion;
el VC dividido la diferencia del valor de inicio de la
presion esofagica y el valor maximo durante la ins-
piracién (VC/Swing); y el producto total de la presién
esofagica por el tiempo inspiratorio (PTP total).

Con la informacién obtenida, se titul6 primero la
PEEP en 16 cmH,0, para obtener una PLesp cercana
a 0 cmH,0 (-2,11 emH,0), mientras que la PSV fue
aumentando de 0 a 6 cmH,0 con el objetivo de conse-
guir un aumento del VC/Swing y un descenso del PTP
total. En la Tabla 2, se detallan los valores obtenidos.

Utilizando como guia los valores obtenidos de la
manometria esofdgica, se titularon los valores de PSV
y PEEP con el fin de mantener la menor PLesp.

El monitoreo de la presién esofagica permiti6
guiar la programacién de la VMNI logrando un des-
censo de la PaCO, que alcanz6 53 mmHg luego de 12
horas de VMNI.

En la Figura, se muestra la evolucién gasométrica
y su relacion con la titulacion de la VMNI.

Discusién

Se observé que el incremento de la PEEP con el
proposito de alcanzar una PLesp cercana a 0 permitia
un aumento del VC con menor esfuerzo (VC/Swing),
en contraste con el incremento de la PSV que sélo lo-
graba aumentar el volumen sin disminuir el esfuerzo
(Tabla 2).

Los valores de PTP fueron menores con el aumento
dela PEEP, lo que refleja un menor esfuerzo muscular
inspiratorio que afecta los componentes elasticos PTP
PEEPi y PTP No PEEP;.

Asimismo, la PLesp cercana a 0 cmH,0 evidencia
una mejoria en la capacidad residual funcional, dando
como respuesta un descenso de la PaCO, al aumentar
el area alveolar disponible para el intercambio gaseo-
so (reclutamiento de volumen).

El exceso de masa corporal presente en la obesidad
actia como una carga inspiratoria umbral al final de
la espiracion, principio de la inspiracién, que se debe
superar para lograr el ingreso de un volumen de aire
en los pulmones.!* En varios estudios, se ha mostrado
la relacién entre la obesidad mérbida, el aumento de
las presiones esofagicas/gastricas, y la disminucién
de la capacidad residual funcional y del volumen de
reserva espiratorio.!%4

También la respuesta de la actividad diafragmati-
ca es menor en los pacientes obesos para compensar la
carga impuesta al sistema muscular, lo cual conlleva
a la hipercapnia.'®

Elusodela CPAP en el tratamiento del SOH evita
el colapso de la via aérea superior, aumenta el volu-
men pulmonar y controla las apneas obstructivas del
sueno, lo que permite revertir la insuficiencia respira-

TABLA 1
Cambios en el estado acido-base arterial antes de la titulacion de PEEP mediante manometria esofagica

Laboratorio Ingreso Dia 1 Dia 2 Dia3 Dia 4
pH 7,16 7,32 7,31 7,42 7,38
pCO, (mmHg) 115 72 84 68 73
pa0, (mmHg) 76 65 68 71 83
HCO;3 (mEg/I) 39 36 a1 43 a1
Saturacion (%) 94 97 94 95 96
Programacion

PSV (cmH,0) 12 10 11 11 14
PEEP (cmH,0) 8 8 7 7 7
FiO, 0,5 04 04 04 0,35

PSV = presién de soporte ventilatorio.
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TABLA 2

Programacién de la ventilacién mecanica no invasiva y mediciones de la presién esofagica

Variable Medicion 1 Medicion 2 Medicion 3
PEEP (cmH,0) 6 10 16
PSV (cmH,0) 16 6 6
Volumen corriente (ml) 466,3 358,5 459,4
Frecuencia respiratoria (respiraciones/min) 32 27 27
Swing de presién esofagica (cmH,0) -8,3 -4,6 -3,8
VT/Swing (ml/cmH,0) 56,18 83,69 120,8
Frecuencia respiratoria/volumen corriente (respiraciones/min/ml) 71 82,5 79,7
Presién transpulmonar telespiratoria (cmH,0) -8,66 -4,53 -2,11
PTP PEEPi (cmH,0/seg) (producto tiempo presién asociado a PEEP intrinseca) 4,31 1,9 1,5
PTP No PEEPi (cmH,0O/seg) (producto tiempo presién no asociado a PEEPi) 7 4,7 2,8
PTP Res (producto tiempo presion resistivo) 0 0 -0,03
PTP total (producto tiempo presion total) 11,31 6,6 4,27
Vi (I/min) (volumen corriente/tiempo inspiratorio) 30,65 24,83 28,98
PSV = presién de soporte ventilatorio.
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con distintos niveles de PEEP/PSV. Desde

el dia 5 nueva programacion guiada por manometria esofagica. PSV = presion de

soporte ventilatorio.

toria diurna en personas que son tratadas y tituladas
en laboratorios de sueno.®

En la actualidad, est4 aumentando la cantidad de
pacientes obesos con acidosis respiratoria que ingre-
san en la Unidad de Terapia Intensiva.!” El tratamien-
to con VMNI se instala guiado por variables clinicas
y gasométricas; en general, incluye el uso de PEEP y

PSV. Recientemente, en un articulo,'® se comunicé que
el uso de niveles mayores de PEEP en pacientes con
un indice de masa corporal >35 kg/m? producia una
mejora en los valores de hipercapnia en comparacién
con los sujetos no obesos que requirieron menores ni-
veles de PEEP.
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W Correccion del intercambio gaseoso utilizando ventilaciéon no invasiva guiada por manometria esofagica en un paciente con

sindrome de obesidad e hipoventilacion. Reporte de un caso

El empleo de PEEP en pacientes obesos bajo se-

doanalgesia mejoré los valores gasométricos y de las
variables mecédnicas.?

Conclusion

La utilizacion de manometria esofagica permitié

ajustar las presiones y programar la VMNI en pacien-
tes con SOH de manera mas objetiva y ajustadas a sus
necesidades mecdnicas; se logré mejorar, en menos
tiempo, la insuficiencia respiratoria hipercapnica.
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Resumen

Se realizd una revisién bibliografica de la aplicaciéon de experiencias musicales
como intervencién no farmacoldgica, para la atenciéon de pacientes adultos
en estado critico, que reciben ventilacion mecanica. Se identificaron 25 es-
tudios, de los cuales 10 cumplieron con los criterios de inclusion. Las varia-
bles de extraccion de datos fueron: idioma, pais de procedencia, afio y tipo
de estudio, experiencias musicales utilizadas, efectos evaluados y resultados
obtenidos. Se pudo advertir que, en todos los articulos, las experiencias mu-
sicales utilizadas fueron de caracter receptivo (musica pregrabada o ejecuta-
da en vivo por el investigador). Entre los efectos detectados, se destaca una
disminucién de la ansiedad y el dolor, asi como una reduccién tanto de la
frecuencia como de la intensidad de los farmacos administrados. En relacién
con los signos vitales, se pudo detectar un impacto en la disminucién de las
frecuencias cardiaca y respiratoria, y de la tension arterial, lo que sefiala el
efecto sedativo de las intervenciones.

Abstract

A literature review about the application of musical experiences, as a non-
pharmacological intervention, in critically ill adult patients, receiving me-
chanical ventilation was performed. Twenty-five studies were identified; ten
of them met the inclusion criteria. The variables used were: language, country
of origin, year and type of publication, musical experiences used, evaluated
effects and results. It is important to notice that in all articles musical experi-
ences used were of receptive character (pre-recorded music or executed by
the researcher). The effects met in the literature were: a decrease in anxiety
and pain, as well as a reduction of both the frequency and intensity of the
administered drugs. As regards the vital signs, it was possible to detect an
impact on the decrease of the heart and respiratory rates, as well as the blood
pressure, accounting for the sedative effect of the interventions.
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Introduccion

El objetivo de este estudio es brindar una visién
actualizada de la aplicacion de experiencias musicales
como intervencion no farmacolégica, para la atencién
del paciente adulto en estado critico, que recibe ven-
tilacién mecanica (VM).

Como principal criterio de biisqueda se plante6
que los estudios abordaran la tematica de la utiliza-
cion de experiencias musicales dentro de una Unidad
de Cuidados Intensivos (UCI), donde la poblacién
estudiada fueran pacientes con VM. Para dicha bus-
queda, se emplearon los siguientes términos: “musico-
terapia”, “musica”, “ventilacion mecénica”,“Unidad de
Cuidados Intensivos”. Estas palabras clave también
se emplearon en inglés.

La identificacién de estudios se realizé mediante
una busqueda en bases de datos electrénicas de conte-
nido multidisciplinar y, en una segunda fase, median-
te una busqueda manual.

Busqueda en bases de datos electrénicas: Los prin-
cipales motores de busqueda utilizados fueron Google
académico, Biblioteca Cochrane y PubMed.

Biusqueda manual: Una vez obtenidas las prime-
ras publicaciones, se revisaron sus referencias biblio-
graficas para obtener nuevos estudios o autores que
trataran la tematica.

Como resultado de este proceso se obtuvieron 25
publicaciones. Posteriormente se seleccionaron los
estudios que cumplieran, ademads, con los siguientes
criterios de inclusién y exclusion.

Criterios de inclusion:

Tipo de estudio: Elaboraciones cientificas y tesis
de grado o posgrado, publicadas en internet.

Perfil: Pacientes adultos internados en una UCI.

Criterio temporal: Entre 2010 y 2016 inclusive.

Criterio lingiiistico: Idiomas esparfiol, portugués o
inglés.

Criterios de exclusion: Publicaciones que no
cumplian con los criterios de inclusién antes mencio-
nados o publicaciones de caracter informal.

Extraccion de datos

La muestra final contemplada para esta revision
se compuso de 10 publicaciones, las cuales se presen-
taran bajo la categoria de estudios originales. En cada
una de ellas, se hara foco en: tipo de estudio, idioma,
pais y ano de publicacién, profesional a cargo de la
experiencia musical, tipo de experiencia musical em-
pleada, datos de la experiencia musical, criterio de
seleccion musical, parametro no musical evaluado,
instrumento de medicién y resultados.

Resultados

Luego de la seleccion, se incluyeron los estudios
que contaron con un grupo experimental, al que le
aplicaron experiencias musicales, y con un grupo con-
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trol que recibié sélo la atencién estandar de la UCI
o tuvo periodos de descanso, sin ningan tipo de in-
tervencion no farmacolégica centrada en la musica.
Seguidamente se detallan cada uno de ellos.

En 2010, Han et al® llevaron a cabo un ensayo
controlado aleatorizado con grupo placebo, en la UCI
de un hospital universitario de Chengdu, China. El
objetivo era identificar los efectos que tiene escuchar
musica sobre las respuestas fisiolégicas al estrés y en
los niveles de ansiedad de pacientes que reciben VM
mientras estdn en la UCI. Participaron 137 sujetos,
quienes fueron asignados al azar a alguno de los tres
grupos propuestos: grupo intervencién (escucharon
musica con auriculares), grupo placebo (se les colo-
caron auriculares sin musica) y grupo control (des-
canso silencioso, sin musica). La investigacién conté
con una unica sesion de 30 minutos en la que a los
participantes de todos los grupos se les pidié que es-
tuvieran tranquilos, con los ojos cerrados para descan-
sar y pensar en algo agradable. En todos los casos, el
medio ambiente de 1a UCI fue mejorado para facilitar
el descanso de los pacientes (se cerraron persianas, se
apagaron luces y se colocé un cartel de “por favor no
molestar”).

A los pacientes del grupo intervencion se les pidi6
que seleccionaran, segin sus preferencias musicales,
un CD de una coleccién musical armada por el investi-
gador. Habia 40 opciones pertenecientes a cuatro cate-
gorias de musica relajante: musica clasica occidental,
musica ligera occidental, musica tradicional china y
canciones populares chinas con letra.

Para medir la ansiedad, se utilizé la versién china
de la STAI (State-Trait Anxiety Inventory). Se trata
de una versién reducida de la STAI que se tomé en
los tres grupos antes de la sesién de 30 minutos y
después de ella. Este cuestionario fue autoadminis-
trado por los pacientes y, cuando esto no era posible,
fue tomado por el investigador y respondido por el
paciente mediante sefias con los dedos. Las variables
fisiolégicas (frecuencia cardiaca [FC], frecuencia res-
piratoria [FR], tension arterial [TA] y saturacion de
oxigeno [SaQ,)]), tomadas como indicadores de estrés/
excitacion y relajacion, se obtuvieron del monitor de
cabecera de cada paciente. La TA se midi6 antes de
la sesién y después de ella, mientras que el resto de
las variables fueron adquiridas al inicio, cada 5 mi-
nutos, durante la intervencién y 5 minutos después
de terminar.

Los resultados mostraron que, después de la in-
tervencion, la ansiedad media disminuyé de 51,50 a
40,80 en el grupo musica, de 50,18 a 46,84 en el grupo
placebo y de 52,90 a 52,14 en el grupo control, es decir
que, después de la intervencion, el estado de ansie-
dad tuvo una mayor reduccién en el grupo musica. En
cuanto a los cambios en los pardametros fisiolégicos, se
detect6 una disminucién significativa de la FC,la FR
y la TA en el grupo musica, mientras que, en el grupo
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recibe ventilacién mecanica

control, los valores de las dos primeras aumentaron
significativamente. En el grupo placebo, no se detec-
taron cambios significativos.

Una enfermera de Cuidados Intensivos junto a
profesores asociados de los Departamentos de Cien-
cias de la Enfermeria, Epidemiologia y de Medicina
de Cuidados Intensivos pertenecientes al Centro Mé-
dico de la Universidad Radboud Nijmegen y al Centro
Médico Universitario de Utrecht, en los Paises Bajos,
llevaron a cabo un estudio piloto como futuro ensayo
controlado aleatorizado con medidas repetidas, para
determinar cudles son los efectos de 1a musica sobre
las respuestas fisiolégicas y las variaciones en la can-
tidad de sedativos administrados a pacientes que re-
ciben VM.2

Veinte pacientes cumplieron con los criterios de
inclusién y fueron asignados al azar a los grupos con-
trol o experimental. Uno de estos criterios era que los
participantes fueran convocados por alguno de los dos
tipos de musica empleados en el estudio: musica clési-
ca o de facil escucha (musica de pelicula, canciones sin
voces). Ambas se caracterizaban por ser relajantes y
tener un ritmo lento. La seleccién la realiz6 el paciente
o su familia si este no era capaz de hacerlo.

Cada paciente del grupo experimental fue expues-
to durante dos dias a tres sesiones de musica de 30
minutos cada una, mediante el uso de auriculares co-
nectados a un reproductor de MP3. A los pacientes del
grupo control, se les ofrecié un descanso de 30 minutos
siguiendo un patrén similar al del grupo experimen-
tal. No se utilizaron auriculares.

Los efectos de la musica sobre el estrés se midieron
con parametros fisiolégicos, como TA media, TA dias-
télica (TAD), TA sistélica (TAS), FC y FR, en ambos
grupos, al inicio del estudio y después de 5, 10, 20, 30
y 60 minutos, y se registraron automaticamente en el
sistema de manejo de datos de pacientes. En cuanto
a los puntajes de sedacién, se midieron al comienzo
y después de la musica o del periodo de descanso. El
registro se realiz6 mediante un formulario especial-
mente desarrollado y la Escala de Ramsay (determina
el nivel de sedacién) que forma parte del monitoreo
de rutina de los pacientes de la UCI de este hospital.

Segun los resultados obtenidos, la musica puede
influir en la necesidad de farmacos sedantes. Los pa-
cientes del grupo experimental tuvieron puntajes sig-
nificativamente mas altos que los del grupo control en
la Escala de Ramsay. Esto indica que el grupo experi-
mental fue menos sensible a los estimulos externos y,
segun la hipétesis de los autores, sugiere que escuchar
musica estaria asociado con niveles méas profundos de
sedacién. En cuanto a los parametros fisiolégicos, los
resultados no arrojaron una disminucion significativa
en el grupo experimental,lo que hubiera indicado una
reduccién de la tensién. Segun los autores, esto puede
deberse al tamano pequeno de la muestra y a que la
administracién de farmacos sedantes puede conducir

a una disminucién en los parametros fisiolgicos y la
musica no tiene efectos adicionales sobre esta dismi-
nucién.

En 2010, el musicoterapeuta Bryan Hunter, junto
a otros colegas y al personal de enfermeria publicaron
un estudio de factibilidad (n = 61), en el que utilizaron
una muestra de conveniencia y controles histéricos
con el propésito de evaluar la factibilidad de incor-
porar musicoterapia en el proceso de destete y la efi-
cacia de su intervenciéon, sobre la base de los niveles
de ansiedad, los dias para el destete, el nimero de
dias hasta que el paciente fue liberado del ventilador
durante, al menos, 72 horas consecutivas, y la satis-
faccion del paciente y la enfermera con la intervencion
musicoterapéutica.’

La intervencién de musicoterapia consistié en se-
siones de 45 a 60 minutos, tres veces por semana, du-
rante los ensayos de destete. La duracién de la sesién
quedo determinada por el momento del proceso en el
que se encontraba el paciente. En los casos de ensayos
inferiores a 4 horas, el musicoterapeuta comenzaba la
sesion antes de que se inicie el ensayo y continuaba
una vez terminado, durante 20 minutos més. Para
ensayos de mas de 4 horas, el musicoterapeuta llegaba
a mitad del proceso.

Todas las intervenciones emplearon musica en
vivo que se adapt6 a las preferencias del paciente e
incluy6 guitarra, voz, teclado o instrumentos ritmicos.
El musicoterapeuta utiliz6 un protocolo para cada
sesién que podia ser modificado de acuerdo con las
necesidades de cada paciente. Constaba de cinco items
que incluian la evaluacion, el planteamiento de ob-
jetivos para la sesién y el registro de signos vitales,
instrumentacién e improvisacion (participar activa-
mente en la musica), relajacién a través de imagenes
guiadas por musica y, por dltimo, a modo de cierre, se
discutia sobre lo sucedido en la sesién y se documen-
taban nuevamente los signos vitales.

Los resultados demostraron que la musicoterapia
se puede incorporar, de forma efectiva, en un equipo
interdisciplinario. Las encuestas de enfermeria indi-
caron una respuesta general positiva a la incorpora-
cién de la musicoterapia. Ademas, se observé que pue-
de complementar eficazmente el proceso de destete
activo de la VM. Asimismo, los parametros fisiolégicos
para medir la ansiedad (FC y FR) disminuyeron de
manera significativa, lo que indica un estado més
relajado al final de la sesi6n de musicoterapia. Igual-
mente, las enfermeras, en las preguntas sobre an-
siedad, refirieron ver al paciente menos ansioso, que
requeria menos intervencién médica y que las metas
del proceso de destete fueron cumplidas. En cuanto a
la autoevaluacion del paciente, también arroj6 resul-
tados positivos para reducir la ansiedad.

Profesionales de la Universidad de Minnesota
llevaron a cabo un ensayo clinico aleatorizado para
determinar el efecto de la musica relajante preferida,
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en el automanejo de la ansiedad de los pacientes cri-

ticamente enfermos que recibieron asistencia respira-

toria mecédnica. Ademas, como objetivos secundarios,
se propusieron explorar la influencia de la musica
relajante sobre el estrés en pacientes ventilados y de-

terminar si esta conduce a un tiempo més corto de VM

y de estancia en la UCL.*

Para dicho estudio, se incorporaron pacientes en
estado vigil que recibian VM de cinco centros médicos
de Minneapolis y se los asigné aleatoriamente, segin
tres condiciones:

e Grupo experimental: los pacientes fueron someti-
dos a una audicién musical autodirigida. Cuando
fue su deseo y durante el tiempo que quiso, cada
paciente escuché musica especialmente armada
por el musicoterapeuta respetando sus preferen-
cias musicales.

e Grupo control activo: los pacientes usaron auricu-
lares para bloquear el ruido de la UCI siempre que
lo desearan y

e Grupo control: los pacientes recibieron la atencién
habitual de 1a UCL.

El musicoterapeuta evalud a los sujetos dentro de
las 24 horas de la incorporacion en el estudio. Durante
esta evaluacion inicial, trabajo6 con el objetivo de des-
cubrir sus preferencias musicales (descubrimiento de
géneros preferidos, artistas, etc.). A su vez, cada dia,
durante la inscripcién de los sujetos en el estudio, el
musicoterapeuta continu6 revaluando las preferen-
cias musicales para garantizar que estuvieran escu-
chando y disfrutando su miusica y que esta se adap-
tase a sus necesidades. La intervencién de escuchar
musica estuvo disponible para los pacientes en todo
momento, mientras duré el estudio.

La ansiedad se evalué, de forma diaria, median-
te una version abreviada de 6 puntos del Inventario
Ansiedad Estado y la Escala Anal6gica Visual para
ansiedad.

En el manuscrito, se utiliza el analisis de dos casos
en particular (David y Bob) para ilustrar los procedi-
mientos y, sobre todo, el impacto de la intervencién
desde la perspectiva singular del paciente. Del anali-
sis general de todos los pacientes estudiados, los au-
tores refieren que esta intervencién no farmacolégica
puede ser una herramienta de éxito para los pacientes
que participen activamente en el manejo de los sinto-
mas, la ansiedad y la angustia, asi como para propor-
cionar distraccién del entorno estresante dentro del
area de los cuidados intensivos. El musicoterapeuta
cumplié un papel fundamental no sélo para obtener
la informacién relativa a las preferencias musicales
individuales, sino también para ayudar a entender
a los pacientes y al personal cudndo puede ser tutil
implementar el protocolo de escucha y cémo hacer-
lo de la mejor manera. La escucha de musica puede
proporcionar un medio sencillo, pero eficaz, de control
personal, durante una experiencia muy estresante.
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Enfermeros de la Universidad del Egeo, Turquia,
realizaron un estudio de caso control, con medidas
repetidas, en 60 pacientes internados en la UCI de un
hospital universitario de Izmir. El objetivo fue evaluar
el efecto de la musicoterapia en un grupo de pacientes
turcos y el valor de incluirla en la atencién de enfer-
meria en este pais. Examinaron principalmente los
efectos de la musica clasica sobre los signos fisioldgi-
cos de ansiedad (TAS, TAD, FC, FR y SaO,) en pacien-
tes que recibian VM.5

Los participantes fueron asignados al azar a los
grupos control o intervencion, el cual recibié 60 minu-
tos de musica clasica en un reproductor de MP3 y con
auriculares. La pieza elegida fue una sonata de Bach
interpretada por James Galway en flauta.

Los signos fisiolégicos se midieron inmediatamen-
te antes de la intervencién, a intervalos de 30 minutos
durante la intervencion y a los 30 minutos de finaliza-
da. A los pacientes que recibian sedacién por infusién
intravenosa, se les suspendi6 la dosis 30 minutos an-
tes de la intervencion.

Los resultados reflejaron una reduccion significa-
tiva de la FR, 1a TAS y la TAD en comparacién con el
grupo control. Esta disminucién mejor6 progresiva-
mente a los 30, 60 y 90 minutos de la intervencién,
lo que indica un efecto de dosis acumulativa. No fue
asi para la SaQ,, en la que no hubo cambios signifi-
cativos. Segun los autores, esto implica que la musica
puede proporcionar un método eficaz para reducir las
respuestas fisiolégicas potencialmente dafiinas que
surgen de la ansiedad.

Profesionales de la UCI del Hospital Universita-
rio de Bellvitge y del Departamento de Enfermeria
Fundamental y Medicoquirtrgica de la Universidad
de Barcelona, Espaiia, realizaron, en 2010, un estudio
prospectivo experimental con distribucién aleatoria,
a fin de examinar los efectos de la musica sobre la
ansiedad y el dolor en pacientes con VM invasiva.® La
investigacion conté con la participacion de 44 pacien-
tes, quienes fueron asignados al azar al grupo experi-
mental o al grupo control. El grupo experimental fue
sometido a un minimo de 3 sesiones y a un méaximo de
5 sesiones musicales de 30 minutos, con auriculares,
en una habitacién individual. La musica fue elegida
por el paciente entre una seleccién preparada por el
equipo investigador que incluy6 musica clasica, folclo-
re, reggae, boleros, relajante y coral. Al grupo control
se lo mantuvo sin cambios, en el entorno habitual de
la UCI.

Las variables elegidas para analizar (ansiedad,
dolor y los parametros hemodinamicos FC, FR, TAS
y TAD) fueron evaluadas en el momento basal, tras
la intervencién musical y una hora después de ella.

Los resultados mostraron una disminucién signi-
ficativa de la ansiedad evaluada mediante la STAI.
Para los niveles de dolor, la Escala Analégica Visual no
arrojo6 diferencias significativas entre los grupos. Ade-
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mas, no se demostré un efecto sumatorio a lo largo de
las sesiones. Los pacientes se durmieron hasta en un
40,74% de las audiciones musicales, lo que demues-
tra el grado de relajaciéon que experimentaron. Todas
las variables hemodindmicas analizadas presentaron
diferencias estadisticamente significativas entre un
momento y otro de la audicién musical.

En 2013, profesionales de la Universidad de Min-
nesota llevaron a cabo un ensayo clinico aleatorizado y
controlado que incluy6 373 pacientes con soporte ven-
tilatorio en la UCI del centro médico de dicha univer-
sidad. Tuvo como objetivo comprobar si la escucha de
musica autoiniciada y dirigida por el paciente podia
reducir la ansiedad y 1a exposicién sedativa durante el
soporte ventilatorio en pacientes criticamente enfer-
mos en comparacion con dos condiciones de control.”
Cada participante fue asignado al azar a uno de tres
grupos: 1) escucha de musica autoiniciada (musica
dirigida por el paciente) cada vez que lo deseara, con
selecciones musicales preferidas hechas a medida por
un musicoterapeuta, 2) uso autoiniciado de auricu-
lares para la reduccién del ruido o 3) cuidados de la
UCI habituales.

A los pacientes del grupo experimental, en las pri-
meras 24 horas, se les ofrecid, al azar, un conjunto
de 6 CD que contenian misica relajante tocada en
piano, arpa, guitarra y flauta nativa americana, y se
los animo6 a autoiniciar la audicién con la frecuencia
que desearan. Mientras tanto, el musicoterapeuta
evaluaba las preferencias musicales de cada pacien-
te mediante una herramienta de formato simple si/no
para ofrecerle musica que sea de su agrado.

Se realizaron evaluaciones diarias de la ansiedad
usando la Escala Analégica Visual de 100 mm y de dos
medidas agregadas de exposicién sedativa, la intensi-
dad y la frecuencia de la sedacién.

Los resultados mostraron que los pacientes del
grupo musica (escucha autoiniciada) tuvieron nive-
les de ansiedad mas bajos que los del grupo control
(atencién estandar). Ademas, al dia 5 de estudio, la
ansiedad se habia reducido un 36,5% y la interaccion
entre el tratamiento y el tiempo mostré una reduc-
cién significativa en la intensidad y la frecuencia de
la sedacién. Al dia 5, 1a frecuencia de la sedacion dis-
minuy6 en los pacientes del grupo musica, dado que
recibieron dos dosis menos de sedantes y la intensidad
de la sedacion se redujo un 36%. Esta dltima no dis-
minuyo significativamente al compararla con la del
grupo que utiliz6 solo auriculares.

Yaman Aktas y Karabulut, integrantes del De-
partamento de Enfermeria Quirurgica de la Facul-
tad de Ciencias de la Salud, de Turquia, realizaron
un estudio experimental aleatorizado, en la UCI de
Cirugia Cardiovascular, del Hospital del Parque Mé-
dico, Ordu. El propésito fue determinar el efecto de la
musicoterapia sobre la intensidad del dolor, el nivel
de sedacion y los parametros fisiolégicos durante la

aspiracion endotraqueal de pacientes con VM en la
UCI de cirugia cardiovascular.?

La muestra consistié en 66 pacientes (33 experi-
mentales y 33 de control) que habian sido sometidos
a cirugia a corazon abierto. Los pacientes del grupo
experimental escucharon musica 20 minutos antes
de la aspiracion, durante esta y 20 minutos después
de ella, por auriculares conectados a un reproductor
de MP3. La musica utilizada fue musica instrumen-
tal de flauta de cana (instrumento clasico turco) con
un ritmo bajo (60-80 ritmos/min), sin ritmos fuertes y
fluctuantes, con aspectos vocales, sin palabras.

Los datos fueron recolectados por el investigador
utilizando el Formulario de Informacién del Paciente,
la Herramienta de Observacién de Dolor en Cuidados
Criticos, la Escala de Sedacién de Ramsay y el Formu-
lario de Parametros Fisiol6gicos.

Los resultados arrojaron que los puntajes de dolor
en el grupo experimental fueron significativamente
mas bajos que los del grupo control durante la as-
piracién, pero no hallaron diferencias significativas
20 minutos después, respecto a los puntajes medidos
en el momento basal. La diferencia entre los niveles
medios de sedacion de los dos grupos durante la aspi-
racion fue estadisticamente significativa, aunque no
hubo diferencia entre los grupos 20 minutos después
de la aspiracién. Tampoco obtuvieron diferencias sig-
nificativas, en ningin momento, entre los dos grupos,
con respecto a la TAS, la TAD, la FC y la SaO,.

El objetivo de este estudio fue explorar los efectos
reductores de ansiedad de la intervenciéon musical en
una muestra de pacientes de la UCI con VM.® Los
autores llevaron a cabo un ensayo controlado aleato-
rizado que cont6 con la participacion de 85 pacientes,
quienes fueron asignados al azar al grupo interven-
cion o al grupo control. Los pacientes del grupo inter-
vencion escucharon musica durante 30 minutos (de
4:00 a 4:30 p.m.) mediante un reproductor de MP3 con
auriculares. Seleccionaron uno de los ocho programas
musicales ofrecidos por el investigador, que consistian
en musica con ritmos lentos (60-80 pulsos/min), como
musica clasica occidental, musica cldsica china, soni-
dos naturales, musica religiosa, etc. El grupo control
permanecié con auriculares sin musica, durante los
30 minutos.

Para medir la ansiedad utilizaron la versién china
del STAI, la Escala Analégica Visual para ansiedad
y midieron los niveles de cortisol en sangre, la FC, la
FRylaTA.

Los resultados mostraron puntajes significativa-
mente mejores para todas las mediciones posteriores
a la intervencién musical, excepto para la TAD.

Con el objetivo de examinar el efecto de la inter-
vencién musical seleccionada por el paciente, durante
los ensayos de destete diarios de pacientes con VM
prolongada, Liang et al,'* de la Escuela de Enfermeria
de la Universidad del Sur de Florida, Estados Unidos,
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llevaron a cabo un estudio experimental con un disefio
cruzado de medidas repetidas. Los 23 pacientes que
conformaron la muestra fueron asignados al azar al
grupo musica o al grupo sin musica, el primer dia de
intervencion. De los seis dias que duré el estudio, tres
fueron con musica y tres, sin musica. La intervencién
consisti6 en la audicién musical mediante auriculares,
durante los ensayos de destete, por 60 minutos. La
musica utilizada fue seleccionada por el investigador
luego de evaluar las preferencias musicales del pa-
ciente. Antes de su implementacion revisé la eleccién
con los participantes a modo de confirmacién.

Las variables mensuradas fueron la FC, FR, SaO,,
TA, disnea y ansiedad, evaluadas mediante la Escala
Analégica Visual para disnea, la Escala Anal6gica Vi-
sual para ansiedad y la duracién del destete.

El principal hallazgo fue que la intervencion musi-
cal seleccionada por el paciente disminuy6 la disnea y
la ansiedad, y aument6 la duracion diaria del destete.
Ademas, se obtuvo una disminucién significativa en
laFRylaFC.

En la Tabla, se resumen los datos obtenidos de to-
dos los estudios contemplados en esta revision.

Conclusion

En el desarrollo y el analisis de los diez articulos
originales que componen esta revision, se observé que,
pese a hallar publicaciones que abordan la atencion
del paciente critico implementando intervenciones no
farmacoldgicas centradas en la musica, atn es escasa
la bibliografia que permita dar evidencia de los bene-
ficios. Los resultados mostraron una prevalencia de
publicaciones referidas a la aplicacién de experiencias
musicales llevadas a cabo por profesionales de la sa-
lud, sin formacién académica en musicoterapia. En la
mayoria de los casos, la musica fue considerada una
intervencién de enfermeria empleada para facilitar
la relajacién y aliviar la ansiedad de los pacientes.
Podria pensarse que esta tendencia a incluir inter-
venciones no farmacolégicas en la UCI es el resultado
de la busqueda del personal de la salud en general de
proponer estrategias que incrementen el confort y el
bienestar tanto de los pacientes como de sus familias.

Dado que prevalecié la intervencién musical lleva-
da a cabo por profesionales de la salud no formados
académicamente como musicoterapeutas, la expe-
riencia musical empleada, de forma undnime, fue la
audicion de musica pregrabada. Si bien muchos de los
estudios contemplaron las preferencias musicales de
los pacientes, su eleccién estuvo limitada a la oferta
musical propuesta por cada investigador, dado que, en
algunos estudios, se le ofrecia al paciente un rango de
estilos que debia elegir. Esto podria deberse, por un
lado, a la intencion de controlar las variables y, por el
otro, a que se trata de una intervencién de fécil im-
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plementacién que no requiere capacitacién previa, ni
la utilizacién de destrezas instrumentales ejecutivo-
interpretativas del profesional a cargo.

En el caso de los estudios efectuados por musico-
terapeutas graduados académicamente, las experien-
cias musicales también fueron de caracter receptivo,
pero en su implementacion, se evaluaron las necesi-
dades de los pacientes y sus elecciones singulares,
decidiendo la mas conveniente entre una gama de
intervenciones musicales. En algunos trabajos, la
experiencia musical utilizada fue musica pregraba-
da y, en otros, musica en vivo, el investigador pudo
adecuar los parametros de su ejecucién en funcién de
las necesidades y el estado emocional del paciente.
Este tipo de experiencias musicales no generalizadas
y adecuadas a cada caso contemplan la idea de pensar
a cada paciente como un ser singular, donde la musica
genera un impacto unico e irrepetible. Los beneficios
de utilizar la musica y su relacién con los pacientes
permiten, a su vez, adecuar las intervenciones, ofre-
ciendo mayor bienestar fisico, emocional y espiritual,
y asi aumentar la sensacién de control.!!

En todos los estudios, se pudo ver que las varia-
bles mayormente evaluadas fueron la ansiedad y los
parametros fisiologicos (FC, FR y TA). Los resultados
arrojaron que la audicién musical tuvo un impacto
positivo en estas variables, ya que se produjo una re-
duccién estadisticamente significativa en cada una de
ellas. Estos resultados son de gran importancia, porque
la ansiedad es uno de los factores que mayor impacto
negativo tiene en los pacientes con VM, y su disminu-
cién incide positivamente en su recuperacion. Segin
algunos estudios, la reduccién de la ansiedad conlleva
también otros efectos positivos, como la reduccién de la
frecuencia e intensidad de la sedacién, el aumento de
la duracién diaria del destete, menor cantidad de dias
con ventilador y menor estancia en la UCL.

A pesar de los escasos estudios donde las interven-
ciones fueron llevadas a cabo por musicoterapeutas
calificados, la creciente incorporacién de estos pro-
fesionales como personal estable dentro de las UCI
presupone a futuro un incremento de investigacién
en el area.
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TABLA
AutoryAfio  Tipo de Idioma  Pais Profesional  Tipo de Datos de la (Criterio de Parametro Instrumento  Resultados
estudio acargodela  experiencia  experiencia seleccion nomusical  de medicion
experiencia  musical musical musical evaluado
musical
Hanetal Experimental  Inglés  China Enfermero Audicion - Una sesion de Preferenciacel  Ansiedad, STAI, - Disminucion de ansiedad, FC, FRyTAen
(2010) cuantitativo musical 30min paciente FC,FR,TA, monitor el grupo intervencion
-40 opciones de 530, - Aumento significativo de FCy FR en el
misica relajante grupo control
- MP3 con auriculares
Dilkstraetal  Experimental Inglés  PaisesBajos Enfermero Audicion -3sesionesde 30min, Preferenciadel  Sedacion, FR,  Escalade - Puntajes més altos en la Escala de
(2010) cuantitativo musical en2 dias paciente FC,TA Ramsay, monitor ~ Ramsay, en el grupo experimental. Esto
- Msica clasica o de sugiere que escuchar mdsica se asocia
facil escucha con niveles mas profundos de sedacion
- MP3 con auriculares - No hubo disminucion significativa en
los parametros fisioldgicos del grupo
experimental
Hunteretal ~ Experimental Inglés  Estados ~ Musicoterapeuta Improvisacion - Sesiones de 45a Preferenciadel ~ Ansiedad, dias ~ Monitor, - Respuesta positiva a la incorporacion
(2010) cuantitativo Unidos Audicion 60 min, 3vecespor  paciente parael destete,  encuestas de musicoterapia. Puede complementar
guiada con semana satisfaccion del eficazmente el proceso de destete activo
imagenes - Misica en vivo con pacientey la de la ventilacion mecanica.
quitarra, voz, teclado enfermera - Los parametros fisioldgicos para medir
o instrumentos [a ansiedad (FCy FR) disminuyeron
ritmicos significativamente, lo que indica mayor
relajacion al final de la sesion. Las
enfermeras refirieron ver al paciente
menos ansioso, que requirié menos
intervencion médica y que las metas del
proceso de destete fueron cumplidas.
Los pacientes también refirieron menos
ansiedad
Heiderscheit ~ Experimental, Inglés  Estados ~ Musicoterapeuta  Audicion - Misica -Preferenciadel ~ Ansiedad, STAI, monitor, - Impacto positivo en pacientes que
etal cualitativo Unidos musical autoadministrada paciente estrés, tiempo AV para participan activamente en la gestion de
(2011) por el paciente. - El misico- deventilacion  ansiedad sus sintomas, ansiedad y angustia
- Duraciony terapeutarealiza mecdnicay -Lamisica proporciona distraccion del
frecuenciaseginsu ~ unaevaluacion ~ estanciaen entomo estresante
propio deseo. delosgustos  laUcl
-MP3 con auriculares  musicales
Korthanetal  Experimental  Inglés  Turquia Enfermeros Audicion - Unica sesion de Eleccion del Ansiedad a Monitor FR, TA sistdlica y diastdlica
(2011) cuantitativo musical 60 min investigador través de FC, significativamente mas bajas en el grupo
- Msica clasica FR,TA, Sa0, experimental. Esta disminucion fue
- MP3 con auriculares mejorando progresivamente a los 30, 60y
90 min de la intervencion, lo que sugiere
un efecto acumulativo. No hubo cambios
enla Sa0,
Sanjuan Experimental,  Espafiol  Espaiia Enfermeros Audicion -De3absesionesde  Preferenciadel  Ansiedad, dolor, STAI,EAVpara - Disminucion significativa de la ansiedad.
Navdisetal  cuantitativo musical 30min, separadas  paciente FC,FRTA dolor, monitor  No hubo diferencias significativas entre los
(2013) por un minimo de 8 h grupos en los niveles de dolor
- Misica clésica, -En el 40,74% de las audiciones, los
folcldrica, reggae, pacientes se durmieron
boleros, relajacion - Diferencias significativas en las variables
y coral hemodinamicas antes de la audiciony
- MP3 con auriculares después de ella
Chlanetal  Experimental, Inglés  Estados ~ Musicoterapeuta Audicion - Autoadministracion - 1° mésico- Ansiedad EAV,intensidady - Niveles de ansiedad més bajos
(2013) cuantitativo Unidos musical -MP3 con auriculares  terapeuta asigna  y sedacién frecuenciadela - Reduccion significativa enla intensidad y
misica relajante sedacion [a frecuencia de la sedacion
-2° Evaluacion de
[as preferencias
musicales del
paciente
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YamanAktas  Experimental, Inglés  Turquia Enfermeros Audicion -20 min antes, Eleccion del Dolor, nivel Heramienta - Puntajes de dolor significativamente mds
yKarabulut  cuali- musical durantey20min ~ investigador desedacion  deobservacion  bajos durante la aspiracion
(2015) cuantitativo después dea yparametros  de dolor, Escala - Diferencia significativa en los niveles
aspiracion fisiologicos ~ de Ramsayy medios de sedacion durante la aspiracion.
- Misica instrumental formulariode - Sin diferencias significativas en TA
de 60/80 ritmos pardmetros sistdlica y diastolica, FC y Sa0,
por min fisiologicos
- MP3 con auriculares
Leeetal Experimental  Inglés  Taiwén Enfermeras Audicion -Sesionde30min ~ Preferenciadel  Ansiedad Niveles séricos ~ Puntajes significativamente mejores
(2016) cuanti- musical - Misica clasica paciente mediante de cortisol, para todas las mediciones posteriores a
cualitativo occidental, clésica cortisol, FC, ~ STAlversion la intervencion musical, excepto para TA
china, sonidos FRTA china, EAV para ~ diastdlica
naturales, religiosa ansiedad,
- MP3 con auriculares monitor
liangetal ~ Experimental Inglés  Estados  Enfermeras Audicion -Sesionde60min,  Preferenciadel ~ FC,FR Sa0,  EAVpara Disminucion significativa en la FR, la EAV
(2016) cuanti- Unidos musical durante el ensayode  paciente. El TA, disnea, disneay EAV  para disnea, la EAV para ansiedad yla FC.
cualitativo destete investigador hace  ansiedad para ansiedad,  Aumento significativo en la duracion diaria
- Reproductor con una seleccion duracion diaria ~ del destete
auriculares luego de evaluar del destete
los gustos
musicales y revisa
[a eleccién conel
paciente

FC = frecuencia cardiaca, FR = frecuencia respiratoria, TA = tension arterial, STAI = State-Trait Anxiety Inventory, EAV = Escala Analogica Visual.
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Resumen

Habitualmente la sedacién y la analgesia se utilizan en los pacientes con ven-
tilacion mecanica para el manejo de sintomas frecuentes, como dolor, ansie-
dad y agitacion. En algunos casos puntuales, la sedacion y la analgesia tienen
un efecto terapéutico especifico, como el control de la presién intracraneal
o la estricta adaptacion del paciente a la estrategia ventilatoria indicada. El
uso inadecuado y liberal resulta, con frecuencia, en una sedacién excesiva.
En los ultimos 20 aios, se ha acumulado evidencia que demuestra los efectos
iatrogénicos de la sedacion y la analgesia. Se ha demostrado consistentemen-
te que se asocian a una ventilacién mecanica mas prolongada, y a estancias
en cuidados intensivos y hospitalaria mas largas. También se ha evidenciado
causalidad entre sedacién excesiva y muerte. En consecuencia, los objetivos
terapéuticos han cambiado de la sedacion profunda a la sedacion superficial
o la no sedacién, en la mayoria de los pacientes bajo ventilacion mecanica.
Se discuten, de manera narrativa, la seleccién de objetivos de sedacion, las
estrategias disponibles para lograrlos y la temporalidad de la selecciéon de
dichos objetivos.
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Abstract

Sedation and analgesia are usually used in patients on mechanical ventilation
for the management of symptoms, such as pain, anxiety and agitation. In
some cases, sedation and analgesia have a specific therapeutic effect, such
as control of intracranial pressure or synchronization of the patient to the
ventilatory strategy. Inappropriate use often results in oversedation. In the
last 20 years, evidence of the iatrogenic effects of sedation and analgesia has
been accumulating. It has been consistently shown that they are associated
with prolongation of mechanical ventilation, and longer ICU and hospital
stays. There has also been evidence of causality between excessive sedation
and death. Consequently, therapeutic objectives have changed from deep to
superficial sedation or non-sedation for the majority of patients on mechan-
ical ventilation. The goals and timing of sedation, as well as the strategies
available to achieve them are discussed in a narrative manner in the present

review.

Introduccion

Evolucion del uso de sedacion y analgesia

La evolucion del uso de la sedacién y la analgesia
en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) esté inti-
mamente relacionada con el desarrollo de la ventila-
cion mecanica (VM). Los cuidados intensivos comen-
zaron con las epidemias de poliomielitis y la mejoria
en las tasas de mortalidad por este cuadro con la
introduccién de la VM a presién positiva. Inicialmente
los pacientes en VM no solian recibir sedoanalgesia.
Sin embargo, el desarrollo de nuevos ventiladores, la
incorporacion de patologias no neuromusculares y el
desarrollo de los cuidados intensivos como una exten-
sion de la anestesia y el modelo biologicista imperante
llevaron a la generalizacion de la sedacion profunda y
al uso de bloqueantes neuromusculares. De este modo,
se instal6 culturalmente la idea de que los pacientes
bajo VM debian estar sedados profundamente hasta
la mejoria del cuadro clinico. La aparicién de nuevos
sedantes derivados de las benzodiacepinas, como el
midazolam y el lorazepam, de vida media mucho més
corta que el diazepam, el uso de escalas validadas de
sedacién y los progresos tecnolégicos de los ventilado-
res facilitaron la disminucién de los periodos de VM
y la estandarizacion del uso de la sedacién y la anal-
gesia. El uso concomitante de los opidceos permitié
desarrollar el concepto de sedoanalgesia y disminuir
las dosis de sedantes administradas. A pesar de esto,
la situacién habitual en la década de 1990, era la de
un paciente sedado, muchas veces relajado, inmévil
y ventilado de manera controlada. Con el paso de los
afios, este paradigma fue desafiado y se comenz6 a
acumular evidencia de que el uso profuso de seda-
cién y analgesia podria, en realidad, ser dafiino para
la evolucion de los pacientes.'* Con fines practicos,
se analizar4 la bibliografia en relacién con tres pre-

guntas que deben plantearse a la hora de evaluar la

necesidad de sedoanalgesia en un paciente bajo VM:

1. (Cual es el objetivo de sedacion que debo seleccio-
nar?

2. (Cuadles son las estrategias de uso de sedantes
disponibles para lograr los objetivos terapéuticos?

3. /Cuadl es la temporalidad de la eleccién de los
objetivos de sedaci6n?

Los criterios de seleccién de drogas sedantes sera
tema de otra revision no sistematica a cargo del Co-
mité de Sedacién, Analgesia y Delirium de la Sociedad
Argentina de Terapia Intensiva.

Seleccion de los objetivos de la sedacion

En 1998, Kollef* et al reportan que la adminis-
traciéon intermitente de sedantes se asocia a menos
tiempo de VM comparada con la administracién en
infusion continua. Si bien los resultados se mantenian
luego de ajustar por diferentes variables, la naturale-
za retrospectiva de los datos no permitia inferir cau-
salidad. En 1999, el mismo grupo publica un estudio
controlado? donde compara los efectos de un protocolo
de sedacién y analgesia guiado por enfermeria, con
los cuidados habituales. El protocolo incluia un obje-
tivo de sedacién cuantitativo especifico y favorecia la
administracién intermitente de las drogas. El uso del
protocolo redujo significativamente la duraciéon de la
VM, el tiempo de estancia y la tasa de traqueostomia.
Se us6 la infusion continua de sedantes en el 40% de
los casos, en ambos grupos; sin embargo, en el gru-
po intervencién, la duracién fue més breve (3.5 vs.
5.6 dias). Esto sugiere que los efectos beneficiosos se
debieron a un ajuste estricto y frecuente de las dosis
de sedoanalgesia para lograr un objetivo terapéutico
concreto. En 2000, Kress et al® publican un estudio
aleatorizado en el cual comparan los efectos de la in-
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terrupcién diaria de la sedacién y la analgesia (daily
interruption of sedation, DIS) con los cuidados habi-
tuales. En ambos grupos, se buscaba un objetivo de se-
dacion de 3 en la Escala de Ramsay y se utilizaban las
mismas drogas sedantes y analgésicas. La interven-
cién consistia en la suspension conjunta de la infusién
de sedantes y analgésicos hasta que el paciente pudie-
ra obedecer 6rdenes simples o desarrollara excitacion
psicomotriz que requiriera el reinicio de la sedacion.
La DIS se asocié a una menor duracién de la VM (2.4
dias menos) y a menos dias en Cuidados Intensivos
(3.5 dias menos). La intervencién logré reducir en un
50% las dosis de midazolam y morfina, y los pacientes
estuvieron despiertos el 86% del tiempo que recibie-
ron sedantes. Un estudio posterior* demostré que no
habia morbilidad neuropsicolégica atribuible a la DIS.
Nuevamente, se demostraba que una intervencion
dedicada a minimizar el uso de sedantes y analgésicos
acortaba la duracién de la VM y la estancia en Cuida-
dos Intensivos. Watson et al® evaluaron con el monitor
BIS una cohorte de pacientes sedados y observaron
una alta prevalencia (39%) de supresion periddica de
ondas en el electroencefalograma. El seguimiento a
seis meses demostro, luego de ajustar por distintas va-
riables, que la tasa de mortalidad del grupo con supre-
si6n periddica de ondas era mayor (59% vs. 33%). La
importancia de este estudio radica en evidenciar que,
durante la sedacién profunda, la supresién periédica
de ondas es frecuente, que esta no es buscada inten-
cionalmente, sino que ocurre como consecuencia de un
uso inadecuado de la sedoanalgesia y, por dltimo, que
existe una estrecha relacién entre la disminucién de
la actividad eléctrica cerebral y la muerte en pacien-
tes bajo VM. Treggiari et al® comparan, en forma pros-
pectiva, una estrategia de sedacién superficial frente
auna profunda utilizando benzodiacepinas y opioides.
La estrategia superficial se asocié a menos sintomas
de estrés postraumatico, como recuerdos intrusivos y
amnesia del evento. Al igual que en los estudios pre-
vios, la duracién de la VM y la estancia en la UCI
fueron menores también en el grupo superficial. Los
hallazgos sobre morbilidad neuropsicolégica concuer-
dan con los de estudios previos. Jones et al” habian
demostrado ya que la ausencia de recuerdos facticos
de la internacién en la UCI y los recuerdos delirantes
se asociaban a méas sintomas de estrés postraumatico.
Del mismo modo, en un estudio multicéntrico pros-
pectivo,® se pudo identificar como factores predictivos
independientes del desarrollo del trastorno de estrés
postraumatico a la sedacién prolongada, la presencia
de recuerdos delirantes y al uso de restriccion fisica
en el paciente despierto. Se refuerza asi el concepto
de una asociacion negativa entre sedacién, amnesia,
delirio y morbilidad neuropsicolégica alejada.
Girard et al® aplican el concepto de paquete de
medidas al uso de sedoanalgesia, asociando la sus-
pension diaria de sedantes a la prueba de respira-

cién espontanea. Realizan un ensayo multicéntrico y
prospectivo donde demuestran que el uso de ambas
estrategias combinadas acorta la duracion de la VM,
y las estancias en la UCI y en el hospital. En el segui-
miento a un afio, se observa también una disminucién
del riesgo relativo de muerte. Este es el primer estudio
que demuestra que una intervenciéon de minimizacién
de la sedoanalgesia reduce la mortalidad. Sin embar-
g0, era necesario saber si los beneficios observados se
debian a la DIS en si misma o al hecho de que la DIS
facilitaba la utilizacién de un objetivo superficial de
sedacién. En el estudio SLEAP,'° se intenté contestar
dicha pregunta. En el grupo control, los pacientes eran
manejados con un protocolo de ajuste horario de la
sedoanalgesia para lograr una sedacién superficial.
En el grupo intervencidn, se agregaba la DIS. Los re-
sultados no mostraron diferencias en cuanto a dias
sin VM, y estancias en la UCI o en el hospital. Sin em-
bargo, ciertas cuestiones deben tenerse en cuenta al
analizar estos datos. Primero, la dosis de midazolam
del grupo intervencién fue mas alta que la del grupo
control. Segundo, las dosis de midazolam para el gru-
po intervencién fueron mas del doble (102 vs. 47 mg)
que las administradas en el estudio original de Kress
et al. Tercero, no se reporta qué proporcién de los dias
del estudio los pacientes lograron estar despiertos y
obedecer 6rdenes (86% del tiempo en el estudio de
Kress). Se puede especular que las altas dosis usadas,
la tendencia del midazolam a acumularse y la dosis
mas alta en el grupo intervencién sean responsables
de que no se hallara ninguna diferencia entre ambos
grupos. De hecho, si se analiza el nivel de sedacién en
ambos, vemos que es SAS-3, es decir, sedacién mode-
rada. Es dificultoso sacar conclusiones categéricas de
la comparacién de estos estudios. El préximo paso en
la minimizacién del uso de sedantes y analgésicos era
preguntarse si realmente son necesarios los sedantes
en los pacientes bajo VM. Strém et al'! responden esa
pregunta en un ensayo clinico que marca un punto de
referencia para los nuevos paradigmas de sedacién y
analgesia. Compararon, en forma prospectiva y alea-
torizada, el uso de no sedacién frente al estandar de
cuidados que consistia en sedacion y analgesia con un
objetivo de Ramsay 3 mas DIS. El grupo no sedacién
recibia una estrategia basada en el control de los sin-
tomas (dolor, disnea, agitacién) con morfina, mientras
que el grupo control recibia morfina mas propofol o
midazolam segun la duracién de la VM. Setenta pa-
cientes fueron aleatorizados a cada rama. La estrate-
gia de no sedacién resulté en cuatro dias sin VM mas
y 9 dias menos de estancia en la UCI. La estancia
hospitalaria también fue menor. Aproximadamente el
14% de los pacientes en el grupo intervencién requi-
rieron utilizar la estrategia del grupo control; sin em-
bargo, el an4lisis estadistico se realiz6 de acuerdo con
el principio de “intention to treat”. Algunas cuestiones
para tener en cuenta son que, en el presente trabajo,
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la relaciéon enfermero-paciente es 1:1, que facilita los
cuidados y la proximidad fisica del personal de sa-
lud con el paciente bajo VM y despierto. Por otro lado,
nunca se utiliz6 restriccion fisica y, en 11 casos (15%)
del grupo intervencién y tres (4,2%) del grupo control,
fue necesaria una persona extra para confortar ver-
balmente al paciente (media de tiempo necesario 2.5
dias). Es posible que no todos los Centros dispongan
de estas condiciones y se deberian considerar una se-
rie de cambios en la organizacién del Servicio a la hora
implementar este protocolo.

El analisis de los trabajos clinicos antes citados
muestra resultados categoricos. La seleccién de obje-
tivos superficiales de sedacién se asocia a mejores re-
sultados: menos tiempo de VM, menores estancias en
la UCI y hospitalaria, y tasa de mortalidad més baja.
Por otro lado, facilita la implementacién de medidas
asociadas a la mejora de los resultados, tales como los
protocolos de prueba de respiracién espontanea® y mo-
vilizacién temprana.'? De hecho, el nivel de sedacién
(y no la gravedad de la enfermedad inicial) es uno de
los factores limitantes mds importantes para el inicio
de la terapia fisica en los pacientes bajo VM.

Limitaciones de los ensayos clinicos de objetivos de
sedacion

Es preciso tener en cuenta algunas caracteristi-
cas y limitaciones de estos estudios a la hora de in-
terpretar los resultados y extrapolarlos a la practica
diaria. La mayoria de los estudios, por una cuestién
de disefio y necesidad de obtener el consentimiento
informado, han incluido pacientes con mas de 24-48
h de VM. Esto hace que la intervencion (p. €j., DIS)
comience entre las 72 y 96 h de VM. La sedacién ini-
cial, en la mayoria de los pacientes, era profunda y no
existia un control estricto sobre las drogas, la dosis y
los objetivos terapéuticos en esa ventana de tiempo.
Esta magnitud de sedacién profunda inicial, muchas
veces con diferentes farmacos, puede tener un impacto
negativo sobre las variables de resultados primarias
de los estudios, con lo cual, probablemente, los efectos
beneficiosos de las estrategias de minimizacion de se-
dantes se verian diluidos por las practicas previas a
la asignaci6n al azar.

En cuanto a la extrapolacién de los resultados a
poblaciones especificas de pacientes debemos ser cui-
dadosos. Los pacientes con lesién neurolégica aguda
grave, por lo general, no fueron incluidos en los estu-
dios, sobre todo, aquellos con traumatismos de craneo.
En muchos de estos pacientes, la sedoanalgesia es una
estrategia terapéutica con un objetivo especifico. En
el caso de la hipertensién intracraneal, la sedoanal-
gesia busca minimizar el metabolismo cerebral con
el fin de controlar la presién intracraneal y mantener
una adecuada presién de perfusién cerebral. La hipo-
termia terapéutica no puede lograrse sin bloquear la
respuesta termogénica. El control del status epiléptico
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refractario y superrefractario incluye el uso de drogas
que inducen sedacién profunda e incluso la supresién
periddica de ondas en el electroencefalograma. Otro
grupo especifico en el cual estos resultados son difici-
les de extrapolar esta formado por pacientes con las
formas mas graves de sindrome de dificultad respi-
ratoria aguda. En un estudio clinico,'* el empleo de
sedacién profunda y bloqueantes neuromusculares se
asoci6 a una disminucién del riesgo de muerte.

¢ Qué estrategia utilizar?

En cuanto a la forma de lograr dichos objetivos,
no esta claro si una estrategia es superior a otra. Las
guias de dolor, agitaciéon y delirium!® recomiendan
emplear la DIS o niveles superficiales de sedacion y
no hacen ninguna alusién al uso simultaneo de di-
chas estrategias. Lamentablemente tampoco men-
cionan el uso de la no sedacién. En la actualidad, no
hay ensayos clinicos (mas alla del estudio SLEAP y
sus limitaciones) que comparen entre si los diferentes
enfoques. Por lo tanto, no es factible recomendar
una estrategia sobre la otra. Recientemente un
grupo de expertos public6 sus recomendaciones bajo
el acrénimo ECASH.!% Aconsejan buscar como objetivo
terapéutico el confort temprano a través de la analge-
sia, la sedacién minima y los cuidados humanos méxi-
mos. Se trata de una estrategia basada en el control de
los sintomas, la utilizacién de analgesia multimodal
(incluye opioides, antinflamatorios no esteroides, pa-
racetamol, ketamina, entre otros) con menores dosis
de opioides en relacion con el enfoque tradicional y un
cambio en el modelo de cuidados. El uso de sedacién
es secundario al control de los sintomas (dolor, disnea,
distension abdominal, ndauseas, agitacién, angustia).
En la misma linea, se inscriben las guias danesas de
sedacién y analgesia en Terapia Intensiva.!” Por lo
tanto, consideramos que deberia utilizarse una
combinacion de estrategias ajustadas ala reali-
dad de cada institucién, que permitan cumplir
con los postulados del concepto ECASH.

Temporalidad de los objetivos. ;Desde qué
momento y cuanto tiempo deben estar
despiertos?

El programa SPICE®® (Sedation Practice in In-
tensive Care Evalution) es un proyecto multicéntrico,
multinacional y prospectivo sobre el empleo de seda-
cién en pacientes bajo VM. Incluy6 a 708 pacientes de
Australia, Nueva Zelanda, Malasia y Singapur, con un
seguimiento de 180 dias con evaluacién de la morta-
lidad. Los resultados mas importantes podrian resu-
mirse en una alta prevalencia de sedacién profunda:
76% durante las primeras 48 h de VM y, al menos, 50%
al dia 4. El analisis multivariado demostré una fuerte
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asociacion entre sedacion profunda precoz y muerte
a los 180 dias, muerte en el hospital y duracién de la
VM. No se pudo detectar una asociacién entre seda-
cién profunda precoz y delirium. Los sedantes mas
utilizados fueron midazolam y propofol.

Otros investigadores'®?° también encuentran una
asociacion significativa entre sedacién superficial y
muerte, aunque la prevalencia de sedacién profunda
precoz reportada es menor que en el programa SPICE.
Contrariamente a otras variables, tales como la edad,
las comorbilidades y la gravedad inicial de la enferme-
dad, la profundidad de la sedacién inicial constituye
un factor modificable a través de la educacion y la
aplicacion de estrategias especificas. La factibilidad
y seguridad de una estrategia de sedacién superficial
inicial fueron comprobadas por Shehabi, en un estu-
dio piloto.?! El grupo intervencién recibia, de manera
precoz, un esquema de sedacion superficial temprana
con dexmedetomidina, guiada por objetivos. El grupo
control recibia un esquema de sedacién convencional
(midazolam o propofol) también con objetivos de se-
dacién superficial. La aleatorizacién se completé a la
hora de iniciada la VM. La sedacién superficial fue
mas frecuente en el grupo intervencion durante los
primeros tres dias (dia 1: 63% vs. 14%, dia 2: 90% vs.
53%, dia 3: 90% vs. 60%). La contencion fisica fue me-
nos frecuente en el grupo intervencién y la tasa de
autoextubacion fue similar en ambos grupos. No hubo
diferencias en los dias sin VM. El principal mensaje
de este estudio es que la sedacién superficial guiada
por objetivos tempranos es factible desde el inicio de
laVM y que es segura. Actualmente se esta realizando
un ensayo clinico multicéntrico?? para evaluar esta
estrategia. El grupo NONSEDA est4 llevando a cabo
también un estudio multicéntrico? para evaluar la
estrategia de no sedacién desde el inicio de la VM,
reforzando el concepto de objetivos tempranos.

Si bien los estudios sugieren la implementacién
de sedacion superficial temprana, hay pocos datos
en la bibliografia sobre como manejar la sedoanal-
gesia durante la noche, en los periodos considerados
“de descanso” para los pacientes. Existe una practica
ampliamente sostenida, basada en conocimiento inge-
nuo y experiencias aisladas que sugiere el aumento
nocturno de las dosis de sedoanalgesia para favorecer
el suenio. De hecho, esta demostrado que, durante la
noche, las dosis de sedoanalgesia administradas son
mas altas y es menos probable que los enfermeros
consideren a los pacientes sobresedados.?* La seda-
cién excesiva, incluso por breves periodos nocturnos,
podria asociarse a efectos negativos al dia siguiente.
Seymour et al?® realizan un analisis de 140 pacientes
incluidos en el estudio ABC,? en los cuales se recolec-
t6, de manera prospectiva, la dosificacién horaria de
sedoanalgesia. Practicamente en la mitad de ellos se
observé un aumento nocturno de la dosificacion de la
sedoanalgesia. En el andlisis multivariado, el aumen-

to nocturno de la dosis de benzodiacepinas se asocid
con fallo de la prueba de ventilacién espontanea y de-
lirium al dia siguiente, y también se lo identific6 como
un factor de riesgo de coma. Con valores mas margi-
nales, esta relacién también se mantuvo al analizar a
los pacientes que recibieron propofol. Estos hallazgos
se contraponen a la creencia ampliamente sostenida
de que los aumentos nocturnos de las dosis pueden
ser superados por una disminucién de la dosis al dia
siguiente (DIS). Este estudio argumenta a favor de
la protocolizacién del uso de sedoanalgesia, con espe-
cial énfasis durante la noche, cuando las percepciones
pueden ser diferentes y el personal disponible puede
ser menor, con el objetivo de minimizar la exposicién
total a la sedoanalgesia y acortar la duracién de la
VM. Otros estudios??” han encontrado relaciones si-
milares, reforzando el concepto.

Se demuestra, entonces, la importancia de la tem-
poralidad en el uso de la sedoanalgesia. Esta tem-
poralidad se refiere fundamentalmente a la eleccién
de objetivos superficiales de sedacién desde el inicio
mismo de la VM, en la gran mayoria de los pacientes y
también resalta la importancia de evitar las fluc-
tuaciones diarias en los niveles de sedacion, ya
que incluso breves periodos de sedacion excesiva
tienen un impacto muy negativo sobre variables
duras, tales como la desvinculacion de 1a VM. Por
ultimo, consideramos que, cuando no puede evitarse la
sedacion profunda, es preciso tener en cuenta siempre
la evolucién temporal de la patologia de base y cues-
tionarse si la sedoanalgesia sigue siendo realmente
necesaria. De este modo, un paciente con una forma
grave o moderada de sindrome de dificultad respira-
toria aguda que hoy necesita dectbito prono, sedacion
profunda y bloqueantes neuromusculares, tal vez no
los necesite al dia siguiente.

Conclusiones

La sedoanalgesia es una herramienta de uso muy
frecuente en los pacientes con VM. Su empleo inade-
cuado se asocia a un aumento de la morbilidad y la
mortalidad. El enfoque recomendado actualmente
incluye la busqueda de objetivos superficiales de se-
dacion (RASS entre -1y +1) en la mayoria de los pa-
cientes y la utilizacién de estos objetivos terapéuticos
desde el inicio de la VM. Se deberia poner especial
énfasis en evitar la sedacién excesiva nocturna, ya que
se ha asociado a falla de la desvinculacién de la VM,
delirium y coma al dia siguiente. No podemos suge-
rir una estrategia de minimizacién de sedantes sobre
otra, porque no se cuenta con ensayos clinicos que las
comparen adecuadamente. Cada Centro deberia de-
sarrollar su propio protocolo de seleccion de objetivos
de sedacién sobre la base de la evidencia disponible
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en los ensayos clinicos, respetando estrictamente los
niveles de RASS objetivos.

Recomendaciones generales. Objetivos de
sedacion

e Seleccion de objetivos superficiales de sedacién
para la poblacién general de pacientes de la UCI
(RASS -1 a +1).

e Comenzar con analgesia y solo, luego de controlar
el dolor, evaluar si es necesario administrar sedan-
tes.

e Los objetivos superficiales de sedacién deben cum-
plirse desde el inicio de 1a VM.

e No utilizar sedantes para inducir el suefio durante
la noche.

e Suspender diariamente los sedantes en pacientes
con infusién continua.

Quiénes no deben recibir sedacion superficial
desde el comienzo:

e Pacientes con hipertensién intracraneal

e Pacientes con status epiléptico

e Pacientes sometidos a manejo controlado de la
temperatura

¢ Pacientes con formas moderadas o graves de sin-
drome de dificultad respiratoria aguda.
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Resumen

La anemia es un factor conocido de morbimortalidad en el paciente critico.
Los pacientes internados en las Unidades de Cuidados Intensivos constituyen
una poblacién con una elevada prevalencia de anemia (40-70%), de etiologia
multifactorial. Un tercio de los pacientes criticos recibe alguna transfusion du-
rante su estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos. El efecto de la transfu-
sion de glébulos rojos alogénicos en su evolucion sigue siendo controvertido,
y surgen varias preguntas: ; cuando transfundir?, y si se decide hacerlo, ;qué
cantidad transfundir? Estas preguntas no tienen una respuesta definitiva por
parte de muchos investigadores.

El objetivo de este trabajo es plantear la contribucién de la anemia a la mor-
bimortalidad en el paciente critico y analizar el efecto de la transfusién de
glébulos rojos, mediante una revision bibliografica de los estudios mas rele-
vantes. Se utilizaron como limite de busqueda los idiomas espafiol e inglés, sin
limite de tiempo, poniendo énfasis en articulos publicados durante los lti-
mos cinco anos, relacionados directamente con el trabajo. Como resultado de
esta revision, se considera que la hemoglobina no es el Unico parametro por
tener en cuenta, también lo es la condicién clinica, y se prefiere la conducta
restrictiva en la mayoria de los casos.
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Abstract

Anemia is a known factor of morbidity and mortality in the critical patient.
Patients admitted to the Intensive Care Unit constitute a population with a
high prevalence of anemia (40-70%) responding to a multifactorial etiology.
One-third of critical patients receive a transfusion during their stay in the
Intensive Care Unit. The effect of allogeneic red blood cell transfusion in the
evolution of critically ill patients remains controversial, raising several ques-
tions, such as: when to transfuse?, and if you decide to do it, how much? These
questions do not have a definitive answer on the part of many researchers.

The objective of this work is to present the contribution of anemia to mor-
bidity and mortality in the critical patient and to analyze the effect of the
red blood cell transfusions, through a bibliographical review of the most rel-
evant studies. A search was performed to find articles in Spanish and English,
without time limit, with emphasis on related studies published during the
last 5 years. As a result of this review, it is considered that hemoglobin is not
the only parameter to take into account, the clinical condition must also be

considered, with restrictive behavior preferred in most cases.

Introduccion

La anemia es un problema clinico comtn en el pa-
ciente critico, que se traduce en un alto requerimiento
de transfusiones de glébulos rojos.! La Organizacién
Mundial de la Salud define a la anemia como un nivel
de hemoglobina (Hb) <13 g/dl en hombres y <12 g/dl en
mujeres. Aproximadamente el 29% de los pacientes in-
ternados tiene una Hb <10 g/dl. E1 95% de los pacientes
criticos que permanecen en las Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI) durante 72 horas o mas sufre anemia
y alrededor del 40% de ellos recibe transfusiones de
glébulos rojos alogénicos (GRA),% pero la base fisiol6-
gica para la transfusién en el paciente critico no esta
exenta de controversia.* En las dos tltimas décadas, las
précticas de transfusion se han vuelto mas restrictivas
en respuesta a numerosas investigaciones.

Pacientes criticos

El estudio retrospectivo de Khorana et al® (multi-
céntrico, 504.208 pacientes neoplasicos hospitaliza-
dos) muestra un incremento significativo del riesgo
de tromboembolismo venoso, arterial y de mortalidad
hospitalaria (odds ratio 1,3). Es necesaria més eviden-
cia para determinar si esta relacién es causal.

El trabajo de Marik et al® (45 estudios con 272.596
pacientes) determina la transfusién de GRA como un
factor predictivo independiente de: mortalidad (odds
ratio 1,7),infeccion intrahospitalaria y dificultad res-
piratoria aguda en el paciente critico.

Estudios observacionales multicéntricos mues-
tran una asociacion entre transfusion de GRA e in-
cremento de la morbimortalidad (dependiente de la

dosis) en pacientes criticos.” Vincent et al, en el estudio
ABC (Anemia and blood transfusions in critically ill
patients: 146 UCI europeas, 3534 casos),revelaron un
incremento de la estancia, del porcentaje de disfun-
cion multiorganica y de la mortalidad en pacientes re-
ceptores de transfusion. En el estudio CRIT (Anemia
and blood transfusions in the critically ill: 284 UCI en
EE.UU.,, 4892 casos), se confirm6 un incremento en la
estancia y la mortalidad. Sin embargo, en el estudio
SOAP? (Sepsis Occurrence in Acutely ill Patients: 198
UCI europeas, 3147 casos), el andlisis multivariante
no demostr6 una asociacion entre las transfusiones de
GRA y peor prondstico (riesgo relativo 0,89, p =0,159)
igual que el estudio de Park et al.®

En una revision del grupo Cochrane,' la estrategia
restrictiva redujo el riesgo de recibir una transfusion
en el 39%, no aument6 la mortalidad ni los casos de
infarto de miocardio, accidente cerebrovascular, neu-
monia o tromboembolismo. La estrategia restrictiva no
disminuye la recuperacién funcional, ni la estancia en
la UCI. Puede aplicarse a la mayoria de los pacientes
criticos manteniendo una Hb de 7 g/dl; sin embargo, en
ciertos grupos, este valor puede no ser adecuado.

Etiopatogenia de la anemia del paciente
critico

La etiologia es multifactorial y compleja: sangrado
gastrointestinal (factores de riesgo: ventilacién me-
canica, insuficiencia nutricional, insuficiencia renal
aguda, anticoagulantes),!! procedimientos quirtrgi-
cos, coagulopatias, hemdlisis, hipoadrenalismo, fle-
botomias repetidas, “vampirismo” (promedio de 61 a
70 ml/dia).'?* Smoller y Kruskall'® comprobaron que
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la extraccién en pacientes de la UCI era >40 ml/dia,
frente a 12 ml/dia de los pacientes de Sala. Corwin
et al'®relacionaron estas extracciones al 30% de las
transfusiones en la UCI. El estudio ABC concluye en
que la extraccion diaria equivale a un concentrado
de hematies cada 7-10 dias. No obstante, la mayor
extraccion de sangre se produce durante las primeras
24-48 horas del ingreso en la UCI y desciende pro-
gresivamente en pacientes con estancia prolongada.

Reduccion de la semivida del glébulo rojo.
La hemdlisis aparece por causas tanto inmunolégicas
(en general, secundaria a reacciones adversas trans-
fusionales, especialmente paciente politransfundido),
como no inmunolégicas que aumentan la destruccién
de hematies, como la sepsis (induce acortamiento de
la semivida por diseritropoyesis y alteraciones de la
membrana eritrocitaria), hipertensién portal o hipe-
resplenismo, valvulas cardiacas con defecto funcional
o protésicas, uso de circuitos extracorpéreos o inyec-
cion rapida de soluciones hipoténicas.

Anemia relativa.'” Dados los cambios hemodina-
micos e hidroelectroliticos en pacientes criticos, puede
ser relativa a un fenémeno de hemodilucién, frecuen-
te en la insuficiencia renal aguda, la insuficiencia
cardiaca congestiva o la excesiva administracién de
fluidos (cristaloides o coloides). La anemia mas hemo-
dilucién puede ocurrir paralelamente, lo que agrava,
entonces, el defecto celular.

Alteracion en la eritropoyesis. Células intersti-
ciales peritubulares de la corteza renal (85%) y células
del parénquima hepatico (15%) producen eritropoye-
tina (EPO). Esta hormona al unirse al receptor EPO
de la célula progenitora eritroide promueve su madu-
racion y puede disminuir la apoptosis. En las anemias
ferropénicas de cualquier causa, la concentracién de
Hb y EPO tiene una relaciéon semilogaritmica negativa:
ante la disminucién de la Hb, la concentraciéon de EPO
aumenta, o viceversa. Esto no ocurre en los pacientes
criticos, los bajos niveles de EPO pueden contribuir sig-
nificativamente a la anemia.'® Estos pacientes presen-
tan defectos en la secrecién o mala utilizacién de eri-
tropoyetina. Por ello, aunque debe evitarse la hipoxia,
no se aconseja la oxigenacion excesiva mantenida, ya
que esta frenaria la produccion y liberacién de EPO, tal
como lo hace la propia transfusién sanguinea. Por otra
parte, citocinas proinflamatorias con efecto inhibitorio
sobre la eritropoyesis, como el factor de necrosis tumo-
ral alfa, el interfer6n gamma y la interleucina-1, al ser
liberadas en caso de sepsis, pancreatitis, traumatismos
y cirugia, inducen una disminucién en la produccién
de EPO," mientras que la interleucina-6 y el factor de
necrosis tumoral alfa son capaces de disminuir la se-
mivida de los eritrocitos.?’ Elliot et al?! describieron ni-
veles elevados de EPO e interleucina-6 durante la fase
aguda de la enfermedad critica (tres primeros dias) en
pacientes con insuficiencia renal aguda. Posteriormen-
te, los niveles de EPO eran normales o bajos a pesar de

la anemia progresiva, mientras que la interleucina-6 se
mantenia a niveles elevados durante la fase crénica de
la enfermedad critica. Es poco probable que la terapia
de EPO exdgena sea eficaz en los primeros dias de la
enfermedad critica.

Alteraciones nutricionales. Tanto lainflamacién
como la sepsis disminuyen la disponibilidad de hierro
al inhibir su absorcion intestinal (inhibicion de la ferro-
portina-1), aumentar su captacion y almacenamiento
por los macréfagos (aumento de ferritina) e inhibir su
liberacién desde el macréfago y el higado a la transfe-
rrina (inhibicion de la ferroportina-1). Es decir, el hierro
se quedaria acantonado en estas células y no estaria
disponible para la eritropoyesis. También, durante la
sepsis, se produce una rapida disminucion del conte-
nido en 4cido sidlico de la transferrina, que disminuye
su estabilidad y funcionalidad.?? Los pacientes con es-
tancias prolongadas en la UCI pueden tener déficit de
folatos y vitamina B,.232* El déficit nutricional es fre-
cuente en pacientes con cirugia programada, aumenta
con la edad, se agrava tras la cirugia gastrica, hepatica
ointestinal,y se asocia al uso de ciertos farmacos, como
metformina, trimetoprima-sulfametoxazol, y al consu-
mo de alcohol. Finalmente, dado el papel especifico del
6xido nitrico como mediador de la funcién hematopoyé-
tica, su empleo como gas anestésico o su liberacién ma-
siva en la sepsis favorecerian un viraje megaloblastico
de la médula 6sea por bloqueo de la sintesis del acido
desoxirribonucleico. Algunos farmacos, como los inhi-
bidores de la enzima convertidora de la angiotensina,
también han sido implicados en el desarrollo de anemia
al reducir la liberacién de EPO.?

Aunque todos los mecanismos etiopatogénicos son
posibles, las pérdidas de sangre y la disminucién de
la eritropoyesis son los mas frecuentes en el paciente
critico.

Respuesta fisiologica a la anemia

En condiciones fisioldgicas, el aporte de O, es pro-
porcional al gasto cardiaco y el contenido de O, es
cinco veces superior al consumo, lo cual garantiza un
aporte adecuado de O, en situaciones de anemia. DO,
(transporte de oxigeno): 15 ml/kg/min, VO, (consumo
de oxigeno): 3 ml/kg/min. DO,/VO, = 5:1.

El1 DO, depende del volumen minuto, la concen-
tracién de Hb y la saturacién arterial de O,. La tole-
rancia de la anemia depende del estado del volumen
intravascular, la reserva fisiolégica y el tiempo de
instalacién.

El problema aparece cuando la relacion cae, DOy/
VO, = 2:1, el consumo se hace dependiente patolégico
del aporte, aparece un mecanismo de anaerobiosis y
acidosis que intenta satisfacer las necesidades ener-
géticas.?® En este punto critico, se podria indicar la
transfusion. El DO, critico depende de otros factores
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de tipo hemodinamicos, respiratorios, bioquimicos, y
puede variar entre pacientes y aun en un mismo pa-
ciente, en diferentes momentos;durante el manejo de
los pacientes, resulta complejo poder definir un pun-
to critico. En la anemia, la capacidad de transporte
de O, esta disminuida, pero la oxigenacién tisular se
preserva por debajo de una Hb 10 g/dl por cambios
adaptativos: desplazamiento de la curva de disocia-
cién de la oxihemoglobina a la derecha, disminuyendo
la afinidad de la Hb por el O,, lo que facilita su dis-
tribucién periférica; modificaciones hemodinamicas
mediada por activacion del sistema renina-angioten-
sina-aldosterona y por aumento del tono simpatico;
cambios microcirculatorios con aumento de la veloci-
dad del flujo a nivel capilar disminuyendo del tiempo
de transito del glébulo rojo.

Transfusion de globulos rojos

Los objetivos del tratamiento de la anemia son mi-
nimizar los sintomas (fatiga, disnea, baja tolerancia al
ejercicio), evitar complicaciones sistémicas asociadas
a la hipoxia, mejorar la calidad de vida y la supervi-
vencia. Al transfundir se incrementa la masa globular,
el aporte de O, a los tejidos, se preserva la funcién
miocardica, mejora la funcién hemostatica, se modula
la respuesta bioquimica y funcional de las plaquetas,
se favorece su activacién, marginacion e interacciéon
con el endotelio lesionado, con lo que contribuyen a la
trombosis y la hemostasia.?” Sobre la base de parame-
tros indirectos (saturacion arterial de O, niveles de
lactato), se considera el umbral transfusional (¢rigger)
en pacientes normovolémicos sin patologia cardiovas-
cular: Hb en torno a 7 g/dl.?® Hébert et al (estudio
TRICC, ensayo clinico aleatorizado de 838 pacientes
criticos con normovolemia) comprobaron la equiva-
lencia, en términos de complicaciones y mortalidad,
de una estrategia transfusional restrictiva (Hb 7-9 g/
dl) frente a otra mas liberal (10-12 g/dl); la estrategia
restrictiva permitié reducir un 54% la cantidad de
transfusiones (2,6 vs. 5,6 concentrados de hematies/
paciente). Comprobaron, asimismo, un descenso en la
mortalidad a los 30 dias con la estrategia restrictiva,
en el subgrupo de pacientes con APACHE-II <20 (8,7%
vs. 16,1%) y en enfermos <55 afos (5,7% vs. 13%).%
Incluso, en pacientes criticos con enfermedad cardio-
vascular, no se detectaron diferencias significativas
en la mortalidad entre los dos grupos (21% vs. 23%), a
excepcion de aquellos con cardiopatia isquémica agu-
da, cuyo umbral recomendado fue Hb 8-10 g/dl. Por
otra parte, el incremento de Hb y de O, disponible no
siempre se asocia a un aumento paralelo del consumo
tisular de O2 y la reversién de los efectos nocivos de la
anemia. Hasta la fecha, no se dispone de estudios que
apoyen firmemente la transfusién de glébulos rojos en
pacientes criticos hemodindmicamente estables sin
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evidencia de sangrado agudo. En el estudio FOCUS
(pacientes en el posoperatorio), la estrategia restricti-
va permiti6 la transfusién ante concentraciones poso-
peratorias de Hb <8 g/dl o si el paciente tuviera sinto-
mas, como precordialgia de probable origen cardiaco,
hipotension ortostatica o taquicardia que no responde
a la reanimacién con liquidos, o insuficiencia cardia-
ca congestiva. Estos pacientes no obtuvieron peores
resultados en términos de mortalidad a los 30 dias
o funcionalidad que los que recibieron transfusiones
con un umbral de Hb 10 g/dl. Estos resultados apoyan
la idea de que la transfusion en pacientes con Hb >8
g/dl debe guiarse por sintomas y no por un umbral
m4s elevado.?®

Impacto de la anemia sobre los resultados
en pacientes criticos

Enfermedad cardiaca

Los mecanismos de compensacién incluyen au-
mento del volumen minuto cardiaco y de la descarga
adrenérgica, disminucién de la viscosidad, redistribu-
cion del flujo y aumento de la extraccion de O,. El mio-
cardio es el 6rgano més comprometido en la anemia
aguda, ya que la taquicardia y el aumento de la con-
tractilidad incrementan la demanda de O, que debe
acompanarse por aumento del flujo coronario. En el
paciente con sindrome coronario agudo o insuficiencia
cardiaca, el miocardio no puede tolerar niveles bajos
de Hb, puede empeorar la isquemia, generar arrit-
mias, e incrementar la morbimortalidad.?’ El estudio
TRICC, en pacientes con cardiopatia isquémica agu-
da (infarto agudo de miocardio o angina inestable),
demostr6 que la estrategia restrictiva no solo era
perjudicial, sino que se beneficiaban con la estrategia
liberal. Numerosos estudios mostraron que la anemia
estd asociada con peores resultados en pacientes coro-
narios. Segun la informacion de las indicaciones para
la transfusién de glébulos rojos en pacientes con ane-
mia leve o moderada (hematocrito >25% o Hb >8 g/dl),
puede asociarse a mayor riesgo de muerte a los 30 dias
y debe evitarse si la anemia es bien tolerada; debajo
de estos niveles, se debe recomendar la transfusién en
pacientes con complicaciones hemorragicas.?!

Ventilacion mecanica — Destete

No hay estudios que definan un nivel de Hb 6ptimo
para los pacientes en destete de la ventilacién mecani-
ca. En el subgrupo que requirié ventilacién mecanica
del estudio TRICC, no se hallaron diferencias signi-
ficativas con respeto a su duracién ni al tiempo de
extubacion para ambos grupos, restrictivo o liberal.
En pacientes con enfermedad obstructiva crénica y
destete dificultoso, una Hb de 12 g/dl fue favorable
para el destete. En un estudio retrospectivo, Nevins
y Epstein hallaron que la enfermedad pulmonar obs-
tructiva crénica con anemia (hematocrito <36%) se

Sumario



B Manejo de la anemia en el paciente critico.  Cuando conviene transfundir?

asocié a una mala evolucién si el paciente requeria
ventilacién mecdnica.?? En la actualidad, hay biblio-
grafia importante que apoya la transfusion de glébu-
los rojos para facilitar el destete.3

Sepsis y shock séptico

En el estudio TRICC para este subgrupo, la estra-
tegia restrictiva fue equivalente a la liberal (22,8% vs.
29,7%). En el estudio EGDT® (Early Goal-Directed The-
rapy), controlado, aleatorizado, de un solo centro, llevado
a cabo en pacientes con sepsis grave y shock séptico, la
transfusién llevando el hematocrito al 30% fue una de
las intervenciones utilizadas para elevar la saturacion
venosa central de O, >70%. La saturacién venosa cen-
tral de O, es un indice del equilibrio entre la oferta y el
consumo de O,; su disminucién indica deficiencia de su-
ministro de O, con respecto a la demanda. Esta terapia
forma parte de la terapia dirigida por objetivos (Rivers et
al): presién venosa central 8-12 mmHg, tensién arterial
media >65 mmHg, saturacion venosa de O, >70%, Hb
10 g/dl si la saturacion venosa de Oy <70% luego de la
reanimacién con volumen y dobutamina. Este ensayo
demostré un beneficio fisiolégico de la estrategia liberal
(aumento de la saturacién venosa central y lactato mas
bajo), con reduccién de la mortalidad global, pero no dis-
criminé cudl variable fue la mas eficaz.

Por el contrario, dos estudios (uno controlado alea-
torizado multicéntrico de Yealy et al*®y otro del grupo
ARISE),? no mostraron ningin beneficio en la morta-
lidad de los pacientes asignados a la terapia dirigida
por objetivos.

Pocos estudios han evaluado el efecto de la trans-
fusién sobre la microcirculacion.

Lesion cerebral

Luego del trauma craneoencefalico o 1a hemorra-
gia subaracnoidea, se evidencia una disminucién de la
presion tisular de Oy, maximo a las 18 horas después
de la lesion. Las transfusiones indicadas para man-
tener una Hb de 10 g/dl y un hematocrito del 30% se
asocian con un aumento local de la presién tisular de
O, tanto en la zona con hipoxia (presién tisular de
0, <15 cmHg) como en las zonas sin ella, sin obser-
var cambios en la presién de perfusion cerebral, ni
en la saturacién regional de O,. La Hb libre, por su
capacidad de inhibir a la 6xido nitrosintetasa, puede
alterar la produccion y liberacion de 6xido nitrico a
nivel de la circulacién cerebral, con posible papel pa-
togénico sobre las dreas de penumbras isquémicas.
Asi las transfusiones de glébulos rojos (que inducen
un incremento de la Hb libre) pueden alterar negati-
vamente el flujo sanguineo cerebral, sobre todo, si la
barrera hematoencefalica esta alterada.

Perioperatorio
En el perioperatorio, la técnica de autotransfusion
(extraccion de sangre antes de la cirugia, seguida de su

almacenamiento para la reinfusiéon durante la opera-
cion), no brinda beneficios en pacientes no anémicos que
requieren cirugia programada. En el paciente estable,
sin sangrado activo y sin riesgo anticipado de sangra-
do intraoperatorio significativo, se evaluara el requeri-
miento transfusional teniendo en cuenta los siguientes
parametros: Paciente sin enfermedad cardiovascular:la
transfusion es apropiada para mantener una Hb entre 7
y 9 g/dl. Paciente con enfermedad cardiovascular conoci-
da o probable: mantener una Hb de 9-10 g/dl.

Politraumatismo

En el estudio TRICC, en el subgrupo con politrau-
matismo, la mortalidad a los 30 dias del grupo res-
trictivo fue del 10% frente al 8,8% del grupo liberal
(diferencia no significativa). El trauma grave produce
una respuesta inflamatoria, y la transfusién asocia-
da puede comportarse como una segunda lesién que
amplifique esta respuesta y la lesion sistémica sub-
secuente.?” La evidencia disponible sugiere que una
estrategia restrictiva podria ser segura. No obstante,
la heterogeneidad de este subgrupo es tan grande que
tal conclusién parece dificil de aplicar como regla ge-
neral. Una vez estabilizado, el paciente requiere una
estrategia transfusional restrictiva.

Pacientes obstétricas criticas

El nivel de Hb considerado adecuado es de 10-12
g/dl; durante el embarazo, la anemia se define como
una Hb <10 g/dl. Cerca del 2% de las embarazadas
requiere transfusion en el periodo periparto por com-
plicaciones hemorragicas. La presencia y la gravedad
de los sintomas deberan guiar la conducta con una Hb
de entre 7y 10 g/dl.

Complicaciones infecciosas asociadas a la
transfusion de GRA

El riesgo de transmision ha disminuido con la
introduccién de técnicas de amplificacién de acidos
nucleicos y otros métodos de pesquisa. Los microorga-
nismos potencialmente transmisibles incluyen: virus
de la hepatitis B (riesgo estimado 1:350.000), virus de
la hepatitis C (1:1.800.000-10.880.000), virus de la in-
munodeficiencia humana (1:2.300.000-4.300.000), vi-
rus de la hepatitis A, parvovirus B19, virus linfotrépi-
cos humanos 1-2, citomegalovirus, virus Epstein-Barr,
virus del Nilo Occidental, virus espumoso del simio,
virus del dengue, enterovirus, coronavirus y priones;
bacterias, como Treponema pallidum, Staphylococcus,
Pseudomonas, Yersinia, Borrelia, Serratia y Entero-
bacter; protozoos (géneros Leishmania, Trypanosoma,
Plasmodium, Toxoplasma, Babesia). La incidencia
de sepsis se estima en 1:250.000 transfusiones. Asi-
mismo, persiste el riesgo potencial de transmision
de virus adn desconocidos (chikungunya, virus de la
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encefalitis de St. Louis, etc.) y nuevas variantes de la
enfermedad de Creutzfeldt-Jakob.?82°

Complicaciones no infecciosas asociadas a la
transfusion de GRA

Representan el grupo de efectos adversos mas
frecuentes. Entre las reacciones inmunes agudas, se
destacan: reacciones hemoliticas, reacciones febriles
no hemoliticas, reacciones alérgicas, aloinmunizacién,
lesién pulmonar aguda asociada a transfusién (¢(rans-
fusion-related acute lung injury, TRALI), purpura
postransfusional, efecto injerto contra huésped, efecto
inmunosupresor, inmunomodulacién relacionada con
la transfusion (¢transfusion-related immunomodula-
tion, TRIM).

Respecto a las complicaciones no inmunes, se des-
tacan el error transfusional, 1a sobrecarga férrica, los
desequilibrios metabdlicos, la sobrecarga circulatoria
asociada a transfusiones (transfusion-associated circu-
latory overload, TACO)* y las alteraciones de la micro-
circulacién, aunque no siempre es posible individuali-
zar la contribucién particular de cada uno de ellos.*!

El informe SHOT*? (Serious Hazards Of Transfu-
sion), en su 12° Informe anual, registré un 45% de
eventos (477 casos) relacionados con errores transfu-
sionales, seguido, en orden de frecuencia, de reaccién
alérgica aguda (29%), eventos relacionados con Ig
anti-D (13%) y reacciones hemoliticas (5%). La tasa de
errores transfusionales se situaria en torno a 16,8 por
100.000 componentes, con una incidencia de transfu-
sién ABO incompatible de alrededor de 1:40.000. La
prevalencia de las reacciones alérgicas postransfusion
es extremadamente variable (1-3% en las formas ur-
ticariformes y 1:20.000-50.000 en las formas anafi-
lactoides), con un amplio rango de sintomas y signos.

Sobrecarga circulatoria asociada a transfusiones
(TACO)

Es secundaria a una alteracion del gradiente hi-
drostatico alveolocapilar por sobrecarga de volumen,
con una incidencia estimada del 1-11%; los pacientes
con enfermedad cardiopulmonar, insuficiencia renal
y los nifios son especialmente vulnerables.

Criterios diagnésticos segun la National Healthca-
re Safety Network: nuevo comienzo o exacerbacién de
mas de 3 horas dentro de las 6 horas de la transfusion,
sindrome de dificultad respiratoria aguda, infiltrados
pulmonares radiolégicos, insuficiencia cardiaca, pre-
sién venosa central elevada, balance positivo de liqui-
dos, elevacion del péptido natriurético B.

Lesion pulmonar aguda asociada a transfusion
(TRALI)

No se diferencia de otros tipos de dificultad respi-
ratoria: hipoxemia, presion parcial de oxigeno arte-
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rial/fraccién inspirada de oxigeno (PaO./FiO,) <300,
infiltrados pulmonares bilaterales, sin evidencia de
sobrecarga de volumen, presién capilar pulmonar <18
mmHg, en las 6 horas posteriores a la transfusion de
uno o mas productos de la sangre mas un factor de
riesgo conocido*® asociado a la transfusién y al pacien-
te. A menudo, es un cuadro infradiagnosticado.

Factores relacionados con la transfusion: hay fuer-
tes factores predictivos de riesgo: anticuerpos anti-
HLA, antigranulocitos, lipidos reactivos y citocinas
del donante (especialmente plasma de donante feme-
nina, o sangre entera) frente antigenos de leucocitos
del receptor, estimulando la liberacién de oxidasas,
mediadores inflamatorios y complemento, alterando
la permeabilidad de la microcirculacién pulmonar. Su
incidencia se estima en 1:4000-1:8000 transfusiones,
con una mortalidad del 5-25%. Ocurre hasta en el 8%
de los pacientes criticos, se resuelve dentro de las 96
horas y el 20% presenta hipoxemia resistente, con una
mortalidad del 6-14%.

Factores de riesgo del paciente: mayor nivel de in-
terleucina-8, shock, cirugia hepatica (principalmente
trasplante), abuso crénico de alcohol, balance de liqui-
dos positivo, presién pico de la via aérea >30 cmH,0
antes de la transfusién, fumador.

Manifestaciones clinicas y diagndstico: se caracteri-
za por edema agudo pulmonar no cardiogénico con ma-
nifestacion radiolégica, hipoxemia, disnea, taquipnea,
cianosis, hipotensién, fiebre e incluso leucopenia tran-
sitoria. En pacientes con ventilacién mecanica, puede
haber un inexplicable empeoramiento de la situaciéon
respiratoria. El péptido natriurético-B puede contribuir
al diagnéstico diferencial: niveles <150 pg/ml sugieren
TRALI entre >150 y <250 pg/ml, TACO; >250 pg/ml,
insuficiencia cardiaca congestiva. La ecocardiografia
puede evaluar la funcién cardiaca y el volumen.

Tratamiento: no existe tratamiento especifico. En
general, tiene mejor prondstico que otras causas de
distrés. La transfusién debe interrumpirse y las inter-
venciones potencialmente daninas, como diuréticos,
deben evitarse. De hecho, los pacientes hipotensos
pueden requerir liquidos intravenosos. En los casos le-
ves, puede ser suficiente con oxigeno suplementario y
atencion de rutina, mientras que los pacientes graves
pueden requerir ventilacién mecénica (con estrategia
protectora), monitorizacién hemodinamica invasiva
y vasopresores. Respecto a los glucocorticoides, no
hay ensayos controlados con esta terapia y dadas las
complicaciones potenciales y el curso generalmente
autolimitado del TRALI, no se aconsejan.**

Efecto inmunosupresor (TRIM)

Constituye un estado de inmunosupresion que
vincula la transfusién (estudios observacionales) a
un mayor incidencia de neumonia, infeccién urinaria,
mediastinitis, sepsis, infeccion posoperatoria, reacti-
vacién de virus latentes, y tras cirugia oncolégica, a
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un aumento de recurrencia neoplasica. Las sustancias
vasoactivas liberadas por los leucocitos y linfocitos
transfundidos podrian ser responsables de este efecto
inmunomodulador, asociado a una menor regulacion
de lainmunidad celular (disfuncién de células natural
killer, células T, células presentadoras de antigenos,
etc.) y una mayor regulacion de la inmunidad humo-
ral (interleucinas-4, 5, 6, 10). No existen datos conclu-
yentes de que la leucorreduccién en las transfusiones
reduzca las tasas de infeccion, la mortalidad o la recu-
rrencia neoplasica, a excepcién de la cirugia cardiaca,
donde se ha documentado una reduccién en la morta-
lidad a corto plazo con la leucorreduccion. Estudios en
proceso, como el ABLE (Age of Blood Evaluation)y el
RECESS (Red Cell Storage Duration) probablemente
dardn respuestas sobre este procedimiento.

Un tiempo de almacenamiento prolongado de las
bolsas de concentrados de hematies (“lesiéon por alma-
cenamiento”) podria implicar el deterioro morfolégico
(alteracion de la membrana, pérdida de elasticidad y
capacidad de deformacién) y funcional (disminucién
de 2,3-bifosfoglicerato, 6xido nitrico y ATP) de los
eritrocitos, con cambios nocivos en su semivida, afini-
dad por el oxigeno, capacidad para favorecer la vaso-
constriccion, lesién endotelial, isquemia tisular y, pre-
sumiblemente, la infeccién. Estudios observacionales
asocian la aparicién de complicaciones con transfu-
sién de GRA almacenados més de dos semanas.*’ Las
concentraciones elevadas de histamina, proteina eo-
sinofilica catiénica, mieloperoxidasa, lipidos, etc. en
las bolsas de hematies almacenadas, pueden actuar
como reguladores inmunes perjudiciales.

Conclusiones

La anemia es un problema clinico comuin en el
paciente critico. La transfusiéon de GRA representa
una medida extraordinariamente 1til para tratar la
anemia y la tinica opcién viable para muchos pacien-
tes criticos, pero constituye un recurso limitado y no
exento de complicaciones. La decisién de transfundir
no se basa en un valor arbitrario de Hb. La Hb no es
el inico determinante del aporte de O, a los tejidos y
no refleja la perfusion tisular ni las demandas meta-
bélicas celulares. Se deben evaluar otras condiciones
clinicas individuales: estado cardiovascular, volumen
intravascular, sangrado. No se ha demostrado la efi-
cacia de las transfusiones en pacientes anémicos criti-
cos hemodinamicamente estables y en la enfermedad
trauma.

La mayoria de los pacientes criticos pueden tolerar
una Hb de 7 g/dl; sin embargo, en ciertos grupos, este
valor puede no ser adecuado.

De acuerdo con la revision de los distintos estudios
citados en este trabajo, se puede sugerir lo siguiente: en
pacientes criticos hemodindmicamente estables, con-

siderar una estrategia restrictiva de transfusiéon (Hb
<7 g/dl); en pacientes durante el posoperatorio, se debe
considerar la transfusién con Hb <8 g/dl, o con indica-
dores fisiologicos que sefialen una inadecuada perfu-
sién y oxigenacién. En pacientes hemodindmicamente
estables con enfermedad cardiovascular preexistente,
se podria adoptar una estrategia restrictiva, pero debe
considerarse con Hb <8 g/dl, o en presencia de sinto-
mas o indicadores fisiolégicos (precordialgia, hipoten-
sién ortostéatica, taquicardia sin respuesta a liquidos o
insuficiencia cardiaca congestiva). Considerar estrate-
gia liberal en las siguientes situaciones (umbral reco-
mendado Hb 8-10 g/dl): isquemia aguda cardiaca: ma-
nifestada como indice cardiaco elevado; dificultad para
realizar el destete de la ventilacién mecanica: cuando
existe compromiso grave de la ventilacion, debilidad de
los musculos respiratorios, alto volumen minuto respi-
ratorio; shock séptico, o sepsis severa: en las primeras
6 horas, como parte de la terapia dirigida por objetivos.
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