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Ohjetive: Actualizar y expandir las Guias de practica clinica para
el manejo dI dolor, la agitacion y el delirium en pacientes adultos
en UCl de 2013.
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Diseiio: Se convocd a 32 expertos internacionales, 4 expertos en
metodologia y 4 supervivientes de una enfermedad critica que se
reunieron por teleconferencia al menos 1 ves por mes. Todos los
grupos se reunieron en persona en los congresos de la Sociedad
Americana de Cuidados Criticos (SCCM); los que no pudieron
asistir en persona lo hicieron de manera virtual. Se redacté una
politica formal de conflictos de intereses antes de comenzar el
debate y se aplicé durante todo el proceso. Las teleconferencias
y las conversaciones electronicas entre los sub-grupos y el pa-
nel completo fueron parte del desarrollo de esta guia. Se realizo
una revisién completa del contenida en una reunién en persona
en donde participaron todos los miembros del panel en enero de
2017

Métodos: En cada una de las cinco secciones de la guia parti-
ciparon expertos en los contenidos, expertos en metodologia y
pacientes que estuvieron internados en UCI. Las cinco secciones
son: dolor, agitacion / sedacion, inmovilidad (movilizacién / reha-
bilitacion) y alteracion del suefio. Cada seccion genero preguntas
con el enfoque PICO (Poblacion, Intervencién, Comparacion y
Resultado) y, ademas, preguntas descriptivas (no de actuacion)
en base a la relevancia clinica percibida. Luego se confecciona-
ba un ranking, en base a lo que votaba el grupo, y los pacientes
podia dar su opinién en cuanto a la prioridad de cada una. Para
cada pregunta PICO, las secciones buscaron la mejor evidencia
disponible, determinaron su calidad y formularon recomendacio-
nes calificadas como “fuertes”, “condicionales” o “declaracién de
buena practica” siguiendo los lineamientos de la metodologia de
evaluacion GRADE (Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation, o Clasificacion de la evaluacién,
desarrollo y evaluacion de las recomendaciones). Ademas, se
identificaron explicitamente las lagunas de conocimiento o falta
de evidencia en cada seccion y los riesgos clinicos inherentes.
Resultados: El panel de las Guias PADIS produjo 37 recomen-
daciones (tres fuertes y 34 condicionales), dos declaraciones de
buena practica y 32 declaraciones sin clasificar y no accionables.
Tres preguntas de las consideradas prioritarias para el enfoque
centrado en el paciente no pudieron ser respondidas.
Conclusiones: Se logré consenso en una cohorte numerosa de
expertos internacionales para producir recomendaciones basa-
das en la mejor evidencia disponible, asi como también en la iden-
tificacion de puntos ciegos que necesitan mas investigacion para
la evaluacion, prevencion y tratamiento del dolor, la agitacion/se-
dacion, el delirium, la inmovilidad (movilidad/rehabilitacion) y las
alteraciones del suefio en pacientes criticos adultos. Reforzar la
importancia de esta evidencia y la necesidad de mayor investi-
gacion en algunos puntos mejorara el manejo de estos puntos y
proveera las bases cientificas para optimizar los resultados y el
fundamento cientifico para el tratamiento de esta poblacion vulne-
rable. (Crit Care Med 2018; 46:¢825-e873)

Palabras clave: delirium; guidelines; immobility; intensive care;
mobilization; pain; sedation; sleep

as guias de practica clinica se publican y promocionan,
en general por las sociedades profesionales, ya que pro-
veen una revision actualizada y trasparente de la investi-
gacion relevante y se escriben con el objetivo de guiar la prac-
tica clinica. En linea con ello, las Guias 2018 para el manejo
del Dolor, la agitacién/sedacion, el delirium, la inmovilidad (
rehabilitaciéon/movilizacion) y el suefio (su alteracion) o Guias
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PADIS 2018 (1) [del inglés Pain, Agitation/sedation, Delirium,
Immobility (reha- bilitation/mobilization), and Sleep (disrup-
tion)] se suman a este objetivo de varias maneras: 1) actuali-
zando las guias PAD 2013 (2) (referidas a Dolor, Agitacion y
Delirium; del inglés Pain, Agitation and Delirium), 2) agregan-
do dos temas inseparables en la practica diaria (inmovilidad
y suefio); 3) incluyendo a los pacientes como colaboradores
y co-autores; y 4) invitando a panelistas de distintos paises de
altos ingresos como un primer paso para la incorporacién de
practicas mas diversas y experiencia de la comunidad interna-
cional de cuidados criticos.

Los lectores encontraran 37 recomendaciones con su res-
pectiva justificacion (derivada de una pregunta del tipo Pa-
ciente, Intervencién, Comparaciéon y Resultado o outcome;
pregunta PICO), dos declaraciones de buena practica (deri-
vadas de preguntas PICO de accidn, en los que la evidencia es
inequivoca mostrando claramente los beneficios de la inter-
vencién superando los riesgos pero sin evidencia concreta que
respalde esa intervencion) y 32 recomendaciones (derivadas de
preguntas descriptivas no ligadas a una accién particular para
los que no se utilizé la metodologia de evaluaciéon GRADE
(Grading of Recommendations Assessment, Development and
Evaluation, o Clasificacién de la evaluacion, desarrollo y eva-
luacién de las recomendaciones), distribuidas en las 5 seccio-
nes que componen la guia. Las figuras y tablas en el contenido
digital suplementario (N. del T. también traducidas al espariol)
asociadas a estas guias dan el contexto en el que se realizaron
las preguntas, la evidencia que se encontro, las tablas de evi-
dencia a decision utilizadas para realizar las recomendaciones
y los resultados de la votacion. La falta de evidencia (del inglés
“evidence gaps”) también se resalta en cada seccion. Las cinco
secciones de esta guia estan relacionadas y, por ende, la guia
debe considerarse como una unidad y no como recomenda-
ciones individuales o distintas entre si.

La transferencia del conocimiento y la efectividad en la
implementacidn son puntos criticos para nuestra guia para fo-
mentar los avances en relacion con la evaluacion, prevencién y
tratamiento del dolor, la agitacidn, el delirium, fomentando la
movilizacién precoz y el suefio de calidad en UTI. Para ayudar
con la interpretacion de esta guia y la comprension del proce-
so de produccidn de esta, se han publicado por separado un
articulo referido a la implementacion e integracion de estas re-
comendaciones (2). El disefio e implementacion de programas
de efectividad y educacion PADIS suele enfrentarse con varios
obstaculos. Aunque algunos no alcanzaron sus objetivos espe-
rados (3, 4), muchos otros proyectos de mejora de la calidad en
este campo si han sido exitosos (5-10).

METODOS

El panel sigui6 los lineamientos GRADE para el desarrollo de
esta gufa. Los directores de las guias, con asesoramiento del
equipo de metodologia, redact6 un protocolo antes de comen-
zar formalmente con el trabajo de redaccion de la guia. Los
directores, cabeza de grupo y miembros de los paneles, con
aporte de los sobrevivientes de la UCI (11) seleccionaron los
topicos que eran mas relevantes para los pacientes y los profe-
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sionales de la salud. Se generd una lista de preguntas para cada
topico, y las preguntas y los resultados se ordenaron segun
prioridad por medio de una encuesta electrénica siguiendo los
lineamientos GRADE (12).

Una vez que la lista de preguntas estuvo finalizada, una
bibliotecaria universitaria realizd una revision de la literatu-
ra en cinco bases de datos electrénicas incluyendo el periodo
de 1990 a octubre de 2015, en base a la prioridad asignada a
cada topico por los miembros de los paneles y revisada por
los ex pacientes de UCI. La bibliotecaria complet6 la busqueda
de términos relevantes con los grupos y extrajo los trabajos
mas relevantes. Estas publicaciones luego fueron evaluadas
para definir su rigor metodoldgico para definir su calidad de
evidencia para cada resultado y cada pregunta siguiendo los
lineamientos GRADE. La evaluacién de la evidencia se rea-
liz6 determinando su relevancia para cada pregunta; en caso
de que algin miembro de los paneles tuviese conflicto de in-
terés intelectual o financiero con alguna de las preguntas se lo
excluia de la revisién de esa pregunta en particular. Se revisé
cada trabajo en texto completo por duplicado. Cada grupo uti-
liz6 el enfoque de evidencia a decision propuesto por GRADE
para formular las recomendaciones preliminares (12). Luego,
los cinco grupos pudieron comentar sobre las recomenda-
ciones generales y el presidente y vice-presidente revisaron
la literatura que apoyaba esas recomendaciones luego de una
votacion de recomendacion y una nueva revision en busca de
conflictos de interés potenciales o percibidos.

En la siguiente etapa, las recomendaciones fueron discu-
tidas en una reunién presencial por todo el panel. Luego, sélo
los miembros que no tuviesen ninguin conflicto de interés (po-
tencial o efectivo) votaron electronicamente para cada reco-
mendacion. Se establecid que para obtener consenso como una
concordancia mayor al 80% con una tasa de respuesta mayor
al 70%. Los sobrevivientes a la UCI participaron en cada paso
del desarrollo de la guia, aportando una perspectiva tnica a esta
guia. Utilizamos los criterios GRADE para formular declaracio-
nes de buena practica en los casos apropiados (11). En el caso de
preguntas no accionables, descriptivas en naturaleza, se resumio
la evidencia y se emitieron declaraciones no clasificadas. En el
Apéndice Suplementario 1 (Contenido Digital Suplementario
1, ) el lector encontrara una descripcion completa de los méto-
dos utilizados en esta guia. En un articulo separado se publica
una descripcion detallada de las innovaciones metodoldgicas
aplicadas en la confeccion de estas guias (13).

ANALGESIA

El manejo del dolor es complejo porque su tiempo de evo-
lucién es variable (puede ser agudo, crénico y agudo sobre
croénico), tiene distintos sitios de origen (somdtico, visceral y
neuropatico) y, finalmente, se ve afectado por la percepcion
subjetiva del paciente y la muy variable tolerancia que pueden
desarrollar. Un abordaje efectivo de la evaluacién y manejo
del dolor es fundamental en los pacientes criticos, teniendo
en cuentas algunas de sus caracteristicas inicas como son la
dificultad para comunicarse, el nivel alterado de conciencia, la
ventilacion mecénica, la necesidad de realizar procedimientos
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y el uso de dispositivos invasivos, la alteracion del suefio y la
falta de movilidad adecuada (14).

Los pacientes criticamente enfermos padecen dolor mode-
rado a severo tanto en reposo (15) como durante la realizacion
de procedimientos habituales (16). El dolor se define como
“una experiencia no placentera emocional y sensitiva que se
asocia con dafio tisular real o potencial, o descrita en términos
de ese dano” (17). Se debe aceptar al dolor como un fenémeno
que consiste en lo “que sea” que la persona que lo experimenta
diga que es, y que existe “cuando sea” que la persona diga que
lo padece (18). Aunque la medida de preferencia para definir
la intensidad del dolor es el auto-reporte del paciente, la inca-
pacidad de comunicarse no debe interpretarse como la incapa-
cidad del paciente de sentir dolor y, mucho menos, asumirse
como una justificacion para no evaluar o tratar adecuadamen-
te el dolor (19). Afortunadamente, contamos con escalas de
comportamiento validadas que aportan una forma alternativa
para la evaluacion del dolor en aquellos pacientes incapaces de
comunicarse. El dolor intenso afecta negativamente la condi-
cién clinica del paciente critico (genera inestabilidad hemo-
dindmica, afeccién respiratoria, inmunosupresién); mientras
que la implementacién de protocolos de manejo guiados por la
evaluacién y manejo estandar del dolor mejoran los resultados
y la practica habitual en la UCI (Unidad de Cuidados Inten-
sivos) (5,20). La titulacion cuidadosa de la dosis necesario de
analgésicos es importante a la hora de balancear los riesgos y
beneficios de los opioides (21-25). En esta seccion de la guia,
responderemos tres preguntas de actuacion y dos preguntas
descriptivas relacionadas con el dolor en los pacientes criti-
cos (ver lista de temas priorizados en la Tabla Suplementaria
1 (Contenido Digital Suplementario 2 ) y los resultados de la
votacion en la Tabla Suplementaria 2 (Suplemento Digital 3).
El resumen de la evidencia y las tablas de evidencia->decision
utilizadas por el grupo de dolor para desarrollar las recomen-
daciones estan disponibles en la Tabla Suplementaria 3 (Con-
tenido Digital Suplementario 4) y los forest plots para todos
los metandlisis estan disponibles en la Figura Suplementaria
1 (Contenido Digital Suplementario 5).

Factores de riesgo

Pregunta: ;Qué factores influyen en el dolor que perciben los
pacientes adultos criticamente enfermos tanto en reposo como
durante los procedimientos?

Recomendacion sin clasificar: El dolor en reposo depende
tanto de factores psicoldgicos (por ej., ansiedad y depresion)
como demograficos (por ej., pacientes jovenes, una o mas co-
morbilidades, y antecedentes de cirugias previas).

El dolor durante un procedimiento depende de la intensi-
dad del dolor pre-procedimiento, el tipo de procedimiento, el
diagnéstico previo (cirugia, trauma) y factores demograficos
(jovenes, sexo femenino y no ser de raza blanca).

Justificacion: El dolor es frecuente en pacientes criticos tan-
to en reposo como durante procedimientos incluso frecuentes
como por ejemplo la rotaciéon en cama o mas excepcionales
como la colocacién de catéteres arteriales. En las guias pre-
vias se detalla la incidencia, frecuencia, intensidad e impacto
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del dolor (1): 1) los pacientes adultos internados en UCI por
afecciones médicas, quirdrgicas o por trauma suelen padecer
dolor, tanto en reposo como durante procedimientos propios
del cuidado habitual; 2) la realizacién de procedimientos suele
generar ain mas dolor en pacientes adultos en UCL; y 3) en
pacientes internados en postoperatorio (POP) de cirugia car-
diaca el dolor también es frecuente y, habitualmente, con trata-
miento sub-6ptimo; las mujeres padecen mas el dolor que los
hombres. Las preguntas descriptivas utilizadas en esta guia se
enfocan principalmente en estudios observacionales que han
identificado factores de riesgo asociados con dolor en pacien-
tes internados en UCI en reposo y durante procedimientos.

En reposo. Cinco estudios (que incluyeron entre 74y 5.176
pacientes cada uno) describen los factores de riesgo asociados
con mayor dolor en pacientes con afecciones clinicas, quirur-
gicas o con trauma (26-30). Algunos de los principales predic-
tores de mayor intensidad de dolor reportada por el paciente
son el tiempo en que se demora en iniciar el analgésico una vez
que se detecta dolor, un dolor peor al esperado por el pacien-
te, y una mayor estadia en UCI (LOS; length of stay) (26). La
cantidad total de analgésico administrado en la UCI después
de una cirugia abdominal y cardiaca es un factor predictivo
importante de mayor intensidad de dolor, perturbacién por el
dolor (experiencia emocional) y sensacion de dolor (es decir,
calidad de dolor en relacién con la dimension sensitiva de la
experiencia dolorosa) (27). Entre 301 pacientes en ventilacion
mecanica, tanto ser mds joven como antecedentes de cirugia
previa predijeron mayor dolor en reposo (28). Luego de una
cirugia cardiaca, los pacientes con ansiedad o depresién pre-
via reportan mayor intensidad de dolor (29). En una gran co-
horte de 5.176 pacientes internados en UCI por enfermedades
no quirdrgicas se report6 que las siguientes condiciones ba-
sales eran predictivas de mayor intensidad de dolor: jévenes,
necesidad de asistencia para las actividades de la vida diaria,
cantidad de comorbilidades como enfermedades cardiacas o
pulmonares, depresion, ansiedad y la expectativa de una mala
calidad de vida posterior (30). Los profesionales a cargo deben
esforzarse para conseguir la mayor cantidad de informacién
de fuentes confiables y disponibles, como familiares u otros
cuidadores, acerca de los antecedentes médicos del paciente
para poder evaluar mejor los planes terapéuticos concernien-
tes a una adecuada analgesia.

Durante los procedimientos. Un total de 12 estudios (eva-
luando desde 30 a 5.957 pacientes cada uno) han evaluado la
intensidad del dolor, principalmente a partir de lo que reporta
el mismo paciente, durante 12 procedimientos distintos reali-
zados en la UCI (incluyendo unidades médicas, quirtrgicas,
cardiovasculares, de trauma y neuroldgicas) (27, 28, 31-37).
Los siguientes procedimientos se asocian con un mayor au-
mento en la intensidad de dolor: colocacion de catéter arterial,
remocién de tubo de torax (RTP), recambio de curacién de
herida (16), rotacién (32) y cambio de posicién en cama (37).
(Una lista completa de todos los procedimientos dolorosos se
detalla en la Tabla Suplementaria 4 [Contenido Digital Suple-
mentario 6]. En pacientes con antecedentes de cirugia o trau-
ma se report6 un mayor dolor asociado a procedimientos (32),
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asi como en pacientes mas jovenes (37), mujeres (33), y no de
raza blanca (34,37); sin embargo, en un reporte que evaluo seis
procedimientos (35), no se detectd ninguna asociacion entre
la intensidad del dolor asociado a procedimientos y la edad
excepto durante el cuidado de heridas y la aspiracion traqueal.

De acuerdo con un gran estudio internacional reciente, el
uso de opioides antes o durante un procedimiento ha demos-
trado ser un factor de riesgo para que el paciente refiera un
dolor mas intenso durante los procedimientos (35), aunque
eso no se repite en otros estudios mas pequenos y previos li-
mitados a pacientes quirtrgicos en UCI (27). Esta diferencia
puede deberse al enfoque en la dosis en vez de en la eficacia del
tratamiento con opioides, la administracién a destiempo de
opioides (en relacién con la realizacion del procedimiento) yla
inclusion de pacientes con exposicion previa a opioides. Estos
hallazgos enfatizan la importancia de la evaluacion de dolor
previo al procedimiento y la utilizacién de analgesia preven-
tiva, cuando sea necesario, para procedimientos que se sabe
pueden generar dolor. De hecho, el dolor intenso asociado a
procedimientos se asocia con complicaciones graves (por ej.,
taquicardia, bradicardia, hipertension, hipotensidn, desatura-
cion, bradipnea y mala adaptacion a la ventilacién mecanica)
(21) que podrian prevenirse con la evaluaciéon adecuada del
dolor y la utilizacién de analgesia preventiva.

Falta de evidencia: la investigacion a futuro deberia incluir
los siguientes puntos: 1) una exploracion del efecto que po-
drian tener variables sociodemograficas como la edad, sexo y
raza en la intensidad del dolor y la respuesta al tratamiento
farmacoldgico: 2) identificacion de factores farmacocinéticos,
farmacogendmicos y asociados al sexo que podrian influenciar
la respuesta a los analgésicos; 3) determinaciéon de qué com-
portamientos asociados con el dolor predicen mejor el dolor
percibido y reportado por el paciente; 4) el desarrollo y estudio
de medidas objetivas (por ej., la respuesta refleja de dilatacion
pupilar) para determinar el dolor antes y durante un procedi-
miento en pacientes incapaces de comunicarse; 5) identifica-
cion de biomarcadores asociados con dolor; 6) la realizacion
de ensayos clinicos referidos a intervenciones que sean ttiles
para el manejo del dolor durante los procedimientos; y 7) in-
vestigacion sobre la relacion entre la efectividad de los opioi-
des, la tolerancia y la hiperalgesia relacionada con los mismos
y el dolor por procedimientos (38).

Evaluacion

Pregunta: ;Cudles son los métodos de evaluacion mas
confiables y validos para ser utilizados en pacientes adultos
criticamente enfermos?

Escalas de dolor referido por el paciente

Recomendacion sin clasificar: El dolor referido por el pro-
pio paciente es el estandar de referencia para la evaluacion del
dolor en pacientes que se pueden comunicar de manera con-
fiable.

En pacientes criticos capaces de comunicarse, la escala nu-
mérica del 0-10 (NRS, por sus siglas en inglés Numeric Rating
Scale) administrada verbal o visualmente es vélida y facil de
utilizar.
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Justificacion: Para responder la pregunta previa nos ba-
samos en cuatro estudios (39-42). Un estudio evaluo al azar
a 111 pacientes médicos / quirtrgicos internados en la UCI
utilizando cinco escalas de auto-evaluacién para el dolor: 1)
la Escala Visual Analoga Horizontal de 0-10 cm (VAS-H); 2)
la Escala Visual Andloga Vertical de 0-10 cm (VAS-V); 3) la
Escala Verbal Descriptiva (VDS): sin dolor, dolor leve, dolor
moderado, dolor intenso y dolor extremo; 4) la NRS del 0-10
verbal (NRS-O); y 5) la NRS Visual del 0-10 (NRS-V) en for-
mato horizontal (39). La NRS-V tuvo la mayor tasa de éxito
(es decir, obtuvo mayor cantidad de respuestas) con un 91%;
la VAS-H tuvo la mas baja (66%). La tasa de éxito de la NRS-V
fue significativamente mayor que con la VDS y la VAS (am-
bas p < 0.001) y la NRS-O (p < 0.05). También tuvo la mayor
sensibilidad, valor predictivo negativo y precision; debido a su
facilidad de uso fue la mas valorada por los pacientes en UCI.

La escala del Termometro de Dolor por Facies (FPT, del in-
glés Faces Pain Thermometer) en su formato vertical de 4.25x14
cm ha sido validada en 105 pacientes cursando POP de cirugia
cardiaca y demostrdé que valores mas altos en esa escala duran-
te la rotacion se correlacionaban bien con los valores informa-
dos por VDS lo que confirma su validez de constructo (45).
Los pacientes evaluaron las caras y los numeros usados en el
FPT favorablemente y casi todos los consideraron simples de
usar y utiles para identificar la intensidad del dolor. Cuando se
lo comparé con el NRS 0-10, la escala FACES de Wong-Baker
arrojo valores mas altos de dolor lo que sugiere que las escalas
de dolor desarrolladas para los nifios deberian ser evaluadas
cuidadosamente antes de aplicarse en adultos (41).Finalmente,
en otro estudio (42), pacientes internados en UCI en POP de
cirugia cardiovascular evaluaron que la NRS 0-10 o la Escala
de Codificaciéon Verbal (VRS, del inglés Verbal Rating Scale)
de seis descriptores es mejor para evaluar el dolor que la VAS
0-100; preferia que se les evalue el dolor con la VRS (vs la NRS
0-10). En resumen, la NRS 0-100 en formato visual la mejor
escala para calificar el dolor referido por el paciente en la UCI.
Una escala descriptiva del dolor como la VDS puede conside-
rarse en pacientes incapaces de utilizar una escala numérica
como la NRS 0-10.

Herramientas de evaluacién del comportamiento

Recomendacion sin clasificar: En pacientes criticos incapa-
ces de reportar su dolor pero en quienes si se pueden observar
algunas actitudes o comportamientos, las herramientas que
han demostrado ser mas validas y confiables para evaluar el
dolor son la Escala de Comportamientos asociados al Dolor
(BPS, del inglés Behavioral Pain Scale) en pacientes intubados
y en no intubados (BPS-NI) y la Herramienta de Observacién
del Dolor en Pacientes Criticos (CPOT, del inglés Critical-Care
Pain Observation Tool).

Justificacion: Hemos actualizado el andlisis psicométrico
de las herramientas de evaluaciéon de comportamientos, que
se inicié en las guias de 2013 (1) y también en una revisiéon
sistematica (44). Se revisaron 53 articulos relacionados con el
desarrollo, validacion e implementacion de 12 escalas de dolor
utilizables en pacientes criticos adultos incapaces de informar

5



Devlin et al

su dolor. Se incluyeron cuatro escalas de dolor adicionales: la
escala FACES (45), el Sistema de Codificacion de Accion Facial
(46), la escala de Dolor en Demencia Avanzada (PAINAD, del
inglés Pain In Advanced Dementia) (47), y la Herramienta de
Evaluacion del Dolor por Comportamientos (BPAT, del inglés
Behavior Pain Assessment Tool) (48). A los fines de este analisis,
consideramos que una escala de dolor con una calidad psico-
métrica de entre 15-20 tiene muy buena calidad; entre 12 y
14.9 buena; entre 10y 11.9 aceptable y entre 0 y 9.9 muy pobre
calidad psicométrica y/o resultados no aceptables (1,49). En
la Tabla Suplementaria 5 (Contenido Digital Suplementario
7) se resumen los estudios publicados desde 2013 segtin cada
escala de dolor y la calificacion psicométrica y la calidad de la
evidencia que sustenta cada escala se describe en la Tabla Su-
plementaria 6 (Contenido Digital Suplementario 8).

El CPOT y el BPS contintian siendo las escalas mas ro-
bustas para evaluar dolor en paciente criticos que no son
capaces de comunicarse. Las dos tienen buenas propiedades
psicométricas con puntajes de 16.7 y 15.1, respectivamente.
La escala BPS-NI tuvo un puntaje medio de 14.8. Aunque
tanto el BPS como el CPOT han sido validadas en grandes
poblaciones de pacientes en UCIs médicas, quirtrgicas y de
trauma (50-54) la mayoria de los trabajos que incluye pacien-
tes con lesion cerebral utilizando el BPS (50,51) o el CPOT
(52-54) son pequeiios. En la poblacién con lesién cerebral,
aunque la validez de constructo de ambas escalas se sostiene
al observar puntuacién mads alta de dolor durante procedi-
mientos dolorosos (en comparacién con el reposo y procedi-
mientos no dolorosos), se observa que los pacientes expresan
principalmente comportamientos modificados por el dolor
en relacion con su nivel de conciencia; las muecas faciales y
la rigidez muscular fueron menos frecuentes (50,52-54). En
un estudio adicional (51), se informé que el BPS y el BPS-NI
era aplicables y confiables en pacientes con lesidn cerebral,
aunque no se evalud su validez.

Es importante remarcar que las escalas de evaluacion de
comportamientos relacionados con el dolor han sido valida-
das en los siguientes lenguajes (ademas de francés e inglés):
CPOT - chino mandarin (55), coreano (56), espaiiol (57) y
sueco (58); el BPS y el BPS-NI al chino mandarin (59).

El BPAT, la primera herramienta para evaluar dolor se-
gun comportamientos que fue validada a nivel internacional
obtuvo una puntuacién psicométrica promedio de 10.6 en su
version original en inglés y en otros 12 lenguajes entre 3.851
pacientes adultos criticos de 28 paises (48). Es un valor menor
al reportado para el BPS o el CPOT ya que su aplicabilidad e
impacto de su uso una vez implementado en la practica clinica
adin no han sido investigados. Para cuando se haya finalizado
la investigacion, puede ser util en paises en los que no se ha
validado ni el BPS ni el CPOT (48). Todas las otras escalas eva-
luadas (es decir, la escala de Caras, Piernas, Actividad, Llanto
y Consolabilidad; la Herramienta de Evaluacién de Dolor No
Verbal; la PAIN, la BOT; la FACES, la Escala de Componentes
de Evitamiento por Miedo y la PAINAD) tuvieron baja pun-
tuacién psicométrica promedio (<10).
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Reporte de familiares o allegados

Recomendacion sin clasificar: En el caso de pacientes que no
pueden comunicar su dolor y sea posible se puede involucrar
a la familia en el proceso de evolucion del dolor del paciente.

Justificacion: En un estudio se evalud la intensidad y ma-
lestar producido por 10 sintomas diferentes padecidos por
pacientes, incluyendo el dolor, y esa evaluacion fue realizada
de manera independiente por el paciente, su enfermera, los
médicos y los miembros de su familia (60). Tanto en la inten-
sidad de dolor como en el malestar producido, la valoracién
de los familiares era la que mas se acercaba a lo que informaba
el propio paciente, en comparacién con lo informado por la
enfermera o el médico. Sin embargo, hubo s6lo una moderada
coincidencia entre lo informado por el paciente y la familia.
Un segundo estudio comparé la percepcion del dolor infor-
mada por la enfermera y el paciente en nueve procedimientos
utilizando una escala de 10 puntos. Aunque la puntuacién de
la enfermera y el paciente eran similares en procedimientos
como la colocacién de una sonda nasogéstrica y la aspiracion
traqueal, fue significativamente mayor lo informado por la
enfermera (vs pacientes) en procedimientos como cambio de
posicidn, inyecciones subcutdneas, prueba de glucemia y toma
de presion arterial (61). No se informé ninguna medida esta-
distica de concordancia entre las puntuaciones de enfermeria
y los pacientes. Finalmente, en otro estudio y en comparacion
con el dolor informado por el propio paciente, los familiares
identificaron correctamente la presencia de dolor el 74% de las
veces y la intensidad del dolor el 53% de las veces, con una ten-
dencia a sobreestimar la intensidad del dolor (62). Es impor-
tante recordar que hay familiares que tal vez no estén cémo-
dos participando en la evaluacién de dolor o bien situaciones
en las que puede no seria apropiado involucrar a la familia.
La involucraciéon de la familia en la evaluacién del dolor no
deberia ser un sustituto de la funcién del equipo de UCI y el
compromiso que debe tener con la evaluacién sistematica y la
analgesia éptima.

Variables fisioldgicas

Recomendacion sin clasificar: Los signos vitales (SV) ( por
¢j., la frecuencia cardiaca (FC), la tension arterial (TA), la fre-
cuencia respiratoria (FR), la saturacién de oxigeno (SpO2) y
la concentracidn al final de la espiracién de CO2) no son in-
dicadores validos de la intensidad de dolor en pacientes adul-
tos criticamente enfermos y s6lo deberian usarse como signos
de alarma para profundizar la evaluacién del dolor mediante
herramientas adecuadas y validadas como lo que informa el
propio paciente (cuando sea posible) o una escala de compor-
tamiento (por ej., BPS, BPS-NI, CPOT).

Justificacion: La guia de 2013 resaltaba que los SV no de-
bian utilizarse de manera aislada para evaluar el dolor en
pacientes criticos (1). Se han realizado 14 estudios (4 nuevos
desde las guias de 2013) (n = 30-755 pacientes) que evaluaron
la validez de los SV para la evaluacién del dolor en distintas
poblaciones de pacientes internados en UCI y todos reporta-
ron resultados inconsistentes (31, 34, 37, 63-73). En 11 de los
14 estudios se informa un aumento de la FC y/o la TA ante
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estimulos dolorosos (por ej., la aspiracion traqueal) en com-
paracién con el reposo o un procedimiento no doloroso (por
¢j., inflado del balén traqueal o cuidado de los ojos) (34, 37,
63-71). Sin embargo, los autores no consideraron que este au-
mento en la FC y la TA (< 20% en todos los estudios) fuese
clinicamente relevante. Asimismo, se observd que los SV se
modificaban también durante procedimientos no dolorosos
poniendo en duda la validez de estos signos (68, 70, 72-74)
como marcadores de dolor. En algunos estudios, la FR au-
mentaba y/o disminuia la concentracién de CO2 al final de
la espiracion durante un procedimiento doloroso (64, 65, 68)
mientras que la SpO2 disminuia (65, 69). No se observo una
asociacion clara entre las variaciones en los SV y el dolor que
informaban los pacientes (65, 67, 68, 70); excepto en el caso
del dolor descrito por pacientes que habian sido sometidos a
cirugia cardiovascular (64) y pacientes con traumatismo ence-
falocraneano (TEC) (74) y las variaciones en algunos SV como
FC, FR y SpO2. En un proyecto de mejora de la calidad (19),
se consideré como eventos asociados a dolor intenso los cam-
bios en los SV (taquicardia, bradicardia, hiper o hipotension,
desaturacion y bradipnea) durante los cuidados de enferme-
ria habituales (baino, masajes, cambios de sabanas, cambios de
posicion). Aunque los cambios en los SV pueden relacionarse
con complicaciones asociadas al dolor, no deberian utilizarse
para la evaluacién del dolor en pacientes criticos adultos.

Falta de evidencia: Cuando se evalua las escalas para que
los pacientes informen su grado de dolor, se detecta una falta
de trabajos que comparen la escala de dolor FACES con otras
escalas de graduacion (NRS, VDS y VAS) en poblaciones de
UCI heterogéneas. Asimismo, se debe explorar la posibilidad
de que los familiares de los pacientes puedan utilizar las esca-
las de evaluacion del comportamiento (BPS / BPS-NIy CPOT)
para ayudar a evaluar el dolor en el paciente no comunicati-
vo. Las escalas de comportamiento son las medidas alternati-
vas para utilizar en pacientes incapaces de comunicar cuanto
dolor tienen (75). Se deberia revisar la aplicabilidad de estas
escalas en pacientes con lesion cerebral y otras afecciones neu-
rocriticas (como aquellos con enfermedades neuromuscula-
res); asimismo se alienta a los profesionales a investigar sobre
la utilidad del BPAT en la UCI. Sin embargo, hay situaciones
en las que las escalas de comportamiento no son aplicables
(por €j., pacientes no comunicativos con un Richmond Agita-
tion-Sedation Scale [RASS] < -4). En esos casos, el profesional
a cargo no cuenta actualmente con un método alternativo para
evaluar dolor. Se debe entonces explorar otras tecnologias que
puedan ser ttiles para la evaluaciéon del dolor. La tecnologia
que evalua la variabilidad en la FC (por ej., el Analgesia Noci-
ception Index o indice de analgesia y nocicepcion) (76, 77) o la
incorporacién de distintos parametros fisiologicos de manera
simultanea (por ej., el Indice de Nocicepcién (78) puede ser re-
levante. La evaluacién de la dilatacion pupilar refleja mediante
la pupilometria ha demostrado resultados prometedores en la
evaluacion del dolor en pacientes criticos (79-81), pero aun
se necesita mas investigacion para determinar los beneficios,
riesgos y factibilidad de su implementacién en la UCI.
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Tratamientos farmacolégicos coadyuvantes a

los opioides

Los opioides contintian siendo la primer linea de tratamiento
para el dolor en la mayoria de las UCI. Sin embargo, hay una
creciente preocupacion por sus efectos adversos, como seda-
cidn excesiva, delirium, depresion respiratoria, ileo e inmuno-
supresion, y la posibilidad de que ello aumente la UCI-LOS y
ademds empeore los resultados funcionales al alta de la UCI.
En pacientes quiruirgicos se ha venido aplicando un abordaje
de “analgesia multi-modal” para reducir la dosis de opioides
y optimizar la analgesia y rehabilitacion postoperatoria (82).
En pacientes criticos se han evaluado distintas opciones para
reducir la dosis de opioides y mejorar la efectividad analgé-
sica, entre ellos se cuentan los analgésicos no opioides como
el paracetamol, nefopam, ketamina, lidocaina, las drogas para
el dolor neuropitico y los anti-inflamatorios no esteroides
(AINEs). Ademas de los opioides, estos analgésicos no-opioi-
des alternativos pueden combinarse con anestesia regional e
intervenciones no farmacoldgicas que ayudan a reducir el do-
lor (ver mas abajo). Es importante evaluar adecuadamente la
dosis, duracion y efectividad farmacoldgica de las estrategias
combinadas a utilizar.

Paracetamol

Pregunta: ;Deberia utilizarse paracetamol como adyuvante
para reducir la dosis de opioides (vs opioide aislado) para el
manejo del dolor en pacientes adultos criticos?

Recomendacién: Sugerimos utilizar paracetamol como ad-
yuvante a los opioides para reducir la intensidad de dolor y el
consumo de opioides para el manejo del dolor en pacientes cri-
ticos adultos (recomendacidn condicional, muy baja calidad
de evidencia).

Justificacion: Dos ensayos clinicos aleatorizados (ECA) con
grupos paralelos, en centros tnicos, evaluaron la utilidad del
paracetamol 1 g cada 6 hs (q6h) versus placebo en un formato
doble ciego en 113 pacientes cursando POP de cirugia cardio-
vascular (83) y, en el otro, con un disefio abierto en 40 pacien-
tes en POP de cirugia abdominal (84) también internados en
UCI. Luego de 24 horas, el andlisis combinado de estos dos
trabajos arroja una disminucion en la intensidad de dolor en
reposo definida por la VAS-H (diferencia media [DM], -0,5
puntos; IC 95%, -0,7 a 0,2; calidad moderada) y en el consu-
mo de opioides (DM, -4,5 mg [equivalentes de morfina]; IC
95%, -6,6 a -2,5; calidad moderada) en los grupos asignados
a paracetamol. En el estudio que inform¢ la mayor reduccion
en consumo de opioides (84) se observo también una mejora
sustancial en el tiempo a extubacion, sedacion e incidencia de
nauseas en el grupo asignado a paracetamol. El riesgo de hipo-
tension asociada al paracetamol EV (se puede observar en has-
ta el 50% de los pacientes una reduccion en la tension arterial
media > 15 mmHg) puede dificultar su uso en la practica dia-
ria en algunas poblaciones de pacientes criticos (85). Tenien-
do en cuenta estos hallazgos, los miembros del panel sugieren
utilizar paracetamol (EV, oral o rectal) para reducir la inten-
sidad de dolor y el consumo de opioides en pacientes adultos
criticos, en particular en pacientes con mayor riesgo de even-
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tos adversos asociados a opioides (por ej., pacientes criticos en
POP de cirugia abdominal y con mucho riesgo de padecer ileo,
nauseas y vomitos). Aunque el paracetamol EV fue la inter-
vencion evaluada en los dos estudios mas relevantes, el panel
considera que esta recomendacion condicional es aplicable a
todas las vias de administracion del fairmaco. Aunque no se
estudid en pacientes criticos, la absorcion (biodisponibilidad)
del paracetamol administrado por via oral o rectal puede verse
reducida en algunos subgrupos de pacientes criticos (por ej.,
aquellos con requerimiento de drogas vasopresoras). La via de
administracion EV puede ser preferible en esas situaciones,
teniendo en cuenta el riesgo de hipotension descrito al admi-
nistrar por esa via (que no se presenta en la administracién por
via enteral). El costo de la presentaciéon EV y la disponibilidad
de esta es muy variable entre los distintos paises y es probable
que también condicione la decision de utilizar esta presenta-
cién de paracetamol en pacientes criticos.

Nefopam
Pregunta: ;Deberia utilizarse nefopam como adyuvante o
como reemplazo de los opioides (vs un opioide en forma aisla-
da) para el tratamiento del dolor en pacientes criticos adultos?
Recomendacion: Sugerimos utilizar nefopam (si es posible)
ya sea como adyuvante o como reemplazo de los opioides para
reducir la dosis total de opioides y sus efectos adversos aso-
ciados en el tratamiento del dolor en paciente criticos adultos
(recomendacién condicional, calidad muy baja de evidencia).
Justificacion: El nefopam es un analgésico no opioide que
actaa por medio de la inhibicién de la recaptacion de dopa-
mina, noradrenalina y serotonina tanto a nivel espinal como
supraespinal. Una dosis de 20 mg tiene un efecto analgésico
comparable a 6 mg de morfina EV (86). A diferencia de los
AINEs no selectivos de la ciclo-oxigenasa (COX)-1 (por ej.,
el ketorolac), el nefoapm no afecta la hemostasia, la mucosa
gastrica o la funcidn géstrica; a diferencia del paracetamol, no
compromete la funcién hepatica a diferencia de los opioides,
no compromete el nivel de alerta, la funcion respiratoria o la
motilidad intestinal. Sin embargo, su uso puede asociarse con
taquicardia, glaucoma, convulsiones y delirium. Igualmente,
el nefopam puede ser una alternativa segura como adyuvante
analgésico para pacientes internados en UCI. Es una droga de
bajo costo disponible en casi 30 paises, aunque no disponible
aun en los Estados Unidos y Cénada. Por ejemplo, luego del
paracetamol, es la segunda medicacién maés frecuentemente
utilizada en pacientes en ventilacién mecanica en Francia (87).
Un ECA de tres brazos, de no inferioridad, comparé el
efecto del nefopam, fentanilo y una combinaciéon de nefopam
asociado con la mitad de la dosis de fentanilo, administrado
todo mediante una bomba controlada por el paciente (PCA, de
Patient Controlled Analgesia), en 276 pacientes cursando POP
de cirugia cardiovascular en UCI (88). La intensidad de dolor
informada por los pacientes no fue significativamente diferen-
te entre los tres grupos, a pesar de haber utilizado volimenes
similares en la PCA. El grupo asignado a fentanilo refirié mas
nauseas en comparacion con los grupos asignados a nefopam.
En los casos en que esté disponible, el nefopam puede utili-
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zarse para reducir el consumo total de opioides y los efectos
asociados a opioides, como las nauseas, luego de evaluar la re-
lacion riesgo-beneficio de todos los analgésicos disponibles y
la evaluacién de los potenciales efectos adversos (taquicardia,
glaucoma, convulsiones y delirium) (89-92).

Ketamina

Pregunta: ;Deberia utilizarse ketamina como adyuvante de
un opioide (vs un opioide en forma aislada) para el tratamien-
to del dolor en pacientes criticos adultos?

Recomendacion: Sugerimos utilizar una dosis baja de keta-
mina (0,5 mg/kg EV seguido de una infusion a 1-2 ug/kg/min)
como adyuvante al tratamiento con opioides para reducir el
consumo de opioides en pacientes cursando POP en la UCI
(recomendacién opcional, muy baja calidad de evidencia).

Justificacion: En dos revisiones sistematicas no referidas a
la UCI se evaluo la utilidad de la ketamina como estrategia
para mejorar el manejo del dolor en pacientes cursando POP
de diferentes procedimientos, teniendo en cuenta su efecto
bloqueante del receptor de N-metil-D-aspartato (NMDA) y
su potencial para reducir la dosis total de opioides utilizada
(93,94). En un ECA de tnico centro, doble ciego, que incluyé
93 pacientes cursando POP de cirugia abdominal en la UCI, se
demostro que la ketamina como adyuvante (0,5 mg/kg en bolo
EV seguido de una infusién de 2 ug/kg/min x 24 hs que se re-
dujo a 1 ug/kg/min x 24 hs) se asociaba con una reduccion en
el consumo de morfina (DM, - 22 mg; IC 95%, -30 a -14; baja
calidad) pero no con la intensidad de dolor informada por el
paciente (95). El panel resalta que el menor consumo de opi-
oides es s6lo un indicador de mejores resultados centrados en
el paciente. La incidencia de efectos adversos (por ej., nausea,
delirium, alucinaciones, hipoventilacién, prurito y deterioro
del sensorio) no fue diferente entre los grupos asignados a ke-
tamina y el de opioides. En base a este ECA en general posi-
tivo realizado en la UCI, el panel realiza una recomendaciéon
condicional para el uso de bajas dosis de ketamina como ad-
yuvante a los opioides para optimizar el manejo de dolor POP
en pacientes criticos una vez que el profesional a cargo haya
valorado cuidadosamente los riesgos y beneficios de esta in-
tervencion. Sin embargo, teniendo en cuenta el riesgo de sesgo
en este unico ECA realizado en la UCI y que estaba limitado
unicamente a pacientes cursando POP de cirugia abdominal,
el panel también considerd la evidencia indirecta de ECAs que
no se realizaron en pacientes de UCI pero que, en general, su-
gerian que el uso de ketamina es beneficioso para el tratamien-
to del dolor (93,94).

Fdarmacos para el dolor neuropdtico

Pregunta: ;Deberia utilizarse un fdrmaco para el trata-
miento del dolor neuropatico (como gabapentina, carba-
mazepina o pregabalina) como adyuvante de un opioide (vs
un opioide en forma aislada) para el tratamiento del dolor en
pacientes criticos adultos?

Recomendacién: Recomendamos utilizar un firmaco para
el tratamiento del dolor neuropatico (como gabapentina, car-
bamazepina o pregabalina) junto con opioides para el trata-
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miento del dolor neuropatico en pacientes criticos adultos (re-
comendacion fuerte, calidad moderada de evidencia).

Sugerimos utilizar un farmaco para el tratamiento del dolor
neuropatico (como gabapentina, carbamazepina o pregabali-
na) asociado a opioides para el manejo del dolor en pacientes
adultos internados en UCI en POP de cirugia cardiovascular
(recomendacién condicional, baja calidad de evidencia).

Justificacion: Se incluyeron dos ECAs realizados en pa-
cientes en UCI con sindrome de Guillain-Barré (96, 97) y dos
ECAs en pacientes internados en UCI en POP de cirugia car-
diovascular (98, 99). Todos estos trabajos, aunque eran doble
ciego, incluian pocos pacientes y se realizaron en centros uni-
cos. El primer trabajo incluia pacientes con sindrome de Gui-
llain-Barré (SGB) y comparaba gabapentina (15 mg/kg/d) con
placebo en 18 pacientes utilizando un disefio cruzado (96). En
el segundo trabajo que incluia pacientes con SGB se comparé
gabapentina (300 mg/d), carbamazepina (100 mg/d) y place-
bo en 36 pacientes utilizando un disefio de grupos paralelos
(97). El analisis combinado informé que los fairmacos para el
dolor neuropatico redujeron la intensidad del dolor medida en
la NRS 0-10 (DM, -3,44 cm; IC 95% -3,9 a -2,98; alta calidad).
Los pacientes que recibieron gabapentina también significa-
tivamente menos intensidad de dolor que los que recibieron
carbamazepina (97). Dos ensayos clinicos compararon la pre-
gabalina (150 mg antes de la cirugia y luego 150 mg diarios)
contra placebo en 40 y 60 pacientes, respectivamente (98,99).

El analisis combinado de estos cuatros ensayos clinicos de-
muestra una reduccion significativa en el consumo de opioides
en las primeras 24 horas luego del inicio del tratamiento para
el dolor neuropdtico (DM, -13,54 mg [equivalentes de morfi-
nal]; IC95%, -14,57 a -12,5; calidad moderada). Sin embargo,
los cuatro ECAs incluian distintos opioides como tratamiento
basal: fentanilo (96, 97), oxicodona (98) y tramadol (99), lo
que puede limitar la aplicabilidad de los resultados. En los dos
trabajos que evaluaron pacientes en POP, tanto el tiempo hasta
la extubacion (DM, +0,36 hs; IC 95%, -0,7 a +1,43; baja cali-
dad) y la UCI-LOS (DM, -0,04 hs; IC 95%, -0,46 a +0,38; baja
calidad) fueron similares entre los grupos asignados a medica-
cidén anti-neuropatica y el grupo control (99).

Los neurélogos consideran a la poblacién con SGB una de
las mejores para evaluar la efectividad de este tipo de medica-
mentos (tomando en cuenta la poblacion general de pacien-
tes en la UCI que pueden padecer este tipo de dolor). En la
poblacién de pacientes cursando POP de cirugia cardiovascu-
lar es importante remarcar la limitada cantidad de evidencia
existente para la utilidad de este tipo de drogas y ademas sus
potenciales efectos adversos; nuestra recomendacion se basa
en la reduccion de la dosis total de opioides en pacientes que,
en la mayoria de los casos, no tienen dolor neuropatico. La
calidad de la evidencia para las recomendaciones en pacien-
tes en POP de cirugia cardiovascular fue baja por problemas
relacionados con el sesgo y la imprecision (98). Los miembros
del panel consideran que los farmacos anti-neuropaticos tie-
nen un costo reducido y en general estan disponibles, aunque
el riesgo de compromiso del sensorio y trastornos cognitivos
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podria contraindicar su uso en algunos pacientes. Otro limi-
tante es que estos farmacos s6lo pueden usarse por via enteral.

Lidocaina

Pregunta: ;Deberia utilizarse lidocaina EV como adyuvan-
te de un opioide (vs un opioide en forma aislada) para el trata-
miento del dolor en pacientes criticos adultos?

Recomendacion: Sugerimos no utilizar lidocaina EV como
adyuvante a un opioide para el tratamiento del dolor en pa-
cientes criticos adultos (recomendacién condicional, baja ca-
lidad de evidencia).

Justificacion: Un ECA doble ciego realizado en un unico
centro que incluy6 100 pacientes en POP de cirugia cardio-
vascular internados en UCI no encontré que la utilizaciéon de
lidocaina (1,5 mg/kg en bolo EV en 10 min al momento de
la cirugia seguidos por una infusién EV de 30 ug/kg/min por
48 hs) comparado con placebo modifique significativamente
la intensidad de dolor referida por el paciente, tampoco la
utilizacién postoperatoria de fentanilo o sedantes, el tiempo
a extubacidn o la estadia en UCI o en el hospital (100). Este
estudio tenia un alto riesgo de sesgo relacionado con el sesgo
de seleccién y el andlisis que no fue con intencién de tratar.

Esta recomendacién también se sostiene observando la
evidencia que emana de estudios no realizados en pacientes de
UCI. Un meta-anilisis que evalué la mejora en la analgesia y
los efectos adversos asociados a opioides en pacientes en POP
no internados en UCI, encontré sélo evidencia de baja a mo-
derada calidad que la lidocaina agregada, en comparacién con
placeo, reducia la intensidad de dolor luego de cirugia abdomi-
nal. No encontr6 una mejora con el uso de lidocaina en otros
objetivos como el tiempo al primer movimiento intestinal es-
pontaneo luego de la cirugia. Asimismo, no incluy6 un anlisis
de los riesgos asociados con el uso de esta droga (101). Aunque
no se recomienda el uso de infusién de lidocaina EV para la
poblacion general de UCI, algunos pacientes individuales y
ciertas cohortes de pacientes quirurgicos podrian beneficiarse
con ese farmaco. Es importante resaltar que atin no se ha de-
finido la influencia de la dosis de lidocaina EV, la duracién de
la infusion y variabilidad farmacocinética entre los pacientes
sobre los potenciales efectos toxicos neuroldgicos y cardiacos
en particular en la poblacién de pacientes criticos. En este mo-
mento, el panel considera que los riesgos potenciales asociados
a su uso superan los beneficios tedricos de su utilizacién en la
poblacion general de pacientes en UCI.

AINEs

Pregunta: ;Deberia utilizarse un AINE selectivo de COX-1
como adyuvante de un opioide (vs un opioide en forma aisla-
da) para el tratamiento del dolor en pacientes criticos adultos?

Recomendacién: Sugerimos no utilizar un AINE selectivo
de COX-1 como adyuvante a un opioide para el tratamiento
del dolor en pacientes criticos adultos (recomendacion condi-
cional, baja calidad de evidencia).

Justificacion: Dos ECAs unicéntricos evaluaron la utilidad
de los AINE:s selectivos de COX-1 para el dolor postoperatorio
en pacientes de UCIL. Uno incluyé 120 pacientes internados en
UCI en POP de cirugia cardiovascular en cuatro grupos pa-
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ralelos (diclofenac 75 mg como adyuvante, ketoprofeno 100
mg, indometacina 100 mg o placebo) (102) y el otro incluyé 43
pacientes internados en UCI en POP de cirugia abdominal en
dos grupos paralelos (ketoprofeno 100 mg adyuvante o place-
bo) (103). El analisis combinado informa que hubo una reduc-
ci6n no significativa en la intensidad de dolor en reposo a las
24 hs medida por la VAS 0-10 0 la NRS (DM, -0,35 cm; IC95%,
-0,91 a +0,21; baja calidad). En un ensayo (103), la intensidad
del dolor durante la inspiracién profunda no fue significativa-
mente distinta a las 24 hs (DM, -0,6 cm; IC95%, —1,44 a +0,24;
baja calidad), aunque si fue significativamente menor a las 6
hs (DM, -1,3cm; IC95%, —2,36 a -0,24; calidad moderada). El
analisis combinado demostré una reduccion significativa del
consumo de morfina a las 24 hs (DM, -1,61 mg [equivalente de
morfina]; IC95%, -2,42 a -0,8; muy baja calidad). Ninguno de
los estudios encontr6 una diferencia en la incidencia de nau-
seas y vomitos entre los grupos. No se report6 ningiin evento
de depresion respiratoria (103).

No se observd una diferencia significativa entre los tres AI-
NEs evaluados y el grupo placebo en la incidencia de eventos
adversos relacionados con los AINEs, incluyendo insuficiencia
renal aguda y sangrado excesivo. Ambos estudios tuvieron un
alto riesgo de sesgo (102, 103). Teniendo en cuenta el peque-
no beneficio potencial esperado y los graves efectos adversos
potenciales (por ej., sangrado y falla renal) en particular cuan-
do los AINEs se utilizan en multiples dosis, los miembros del
panel recomiendan no utilizar rutinariamente AINEs junto
con opioides para el dolor no asociado a procedimientos en
pacientes criticos adultos. Como ocurre con la mayoria de las
recomendaciones condicionales, el panel considera que proba-
blemente haya pacientes, e incluso cohortes de pacientes, que
podrian beneficiarse de la utilizaciéon de AINEs. No se identi-
fic6 ningin ECA que prueba la utilidad de AINEs especificos
de la COX-2 (como el celecoxib) en paciente criticos adultos;
por ende, su utilidad no ha podido ser evaluada.

Falta de evidencia: Se requiere estudios mas grandes para
evaluar adecuadamente el impacto real de todos los analgé-
sicos adyuvantes no opioides (utilizados en una estrategia
de analgesia multimodal) en la reduccién de la dosis total de
opioides y sus efectos adversos (104). Asimismo, se debe eva-
luar detenidamente los resultados asociados con los efectos
adversos de los opioides como el ileo, la duracién de la ven-
tilaciéon mecdnica, la inmunosupresion, las infecciones aso-
ciadas con el cuidado de la salud, el delirium y tanto la LOS
en UCI y el en hospital. Por otro lado, se debe definir mejor
los riesgos asociados con la utilizacién de farmacos analgési-
co no opioides en una poblacién con mayor riesgo de efectos
adversos por esas drogas. Ello incluye el andlisis de la toxici-
dad hepatica y renal secundaria a paracetamol (administrado
por cualquier via), la inestabilidad hemodindmica producida
por el paracetamol EV (85), el riesgo de sangrado asociado a
AINEs no selectivos de COX-1, el delirium, los eventos adver-
sos psicoldgicos asociados a ketamina (105) y las alteraciones
hemodindmicas asociadas la lidocaina EV (100). Se debe de-
finir e investigar mejor la dosis optima y la via de adminis-
tracion para estos farmacos no-opioides en pacientes criticos,
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asi como también incluir la evaluacion de pacientes criticos
que no pueden reportar su propio dolor. Finalmente, se debe
definir el papel que podria tener la combinaciéon de distintos
adyuvantes a los opioides.

Resumen de los adyuvantes al tratamiento con opioides

El panel en general apoya la utilizacién de tratamiento far-
macoldgico multimodal como un componente del abordaje
basado en analgesia (analgesia-first approach) para reducir o
minimizar la dosis de opioides y sedantes. Es probable que una
estrategia multimodal de analgesia mejore el manejo del dolor,
reduzca la dosis total de opioides utilizada y mejore, por ende,
los resultados centrados en el paciente. En pacientes en los que
sea muy riesgoso utilizar estos medicamentes no opioides ad-
yuvantes se debe favorecer las estrategias no farmacoldgicas
(ver mas abajo) para reducir la dosis total de opioides.

Se ha demostrado en forma consistente que los protoco-
los que incluyen la evaluacién sistemdtica del dolor con he-
rramientas validadas para el dolor y la sedacion reducen la
dosis total de opioides y sedantes (3, 106-111). Los estudios
que evaluaron las mejoras en la evaluacion sistematica de do-
lor con escalas validadas incluyeron cohortes de pacientes en
los que se el uso de estrategias farmacologicas multimodales
fue significativamente mayor (106, 110). La vacacién diaria de
sedacion también puede ser una intervencion util para reducir
la dosis total de opioides, asegurando una adecuada valoracién
del dolor previa (112). También se ha demostrado, como se
recomienda en estas guias, que la musica y los masajes pue-
den reducir la dosis total de opioides (113-117). Los fairmacos
adyuvantes que se utilicen debe ajustarse a cada paciente (por
ej., reducir la dosis total de paracetamol en pacientes con falla
hepatica o las dosis altas de gabapentina en pacientes con fa-
lla renal) y a los sintomas (por ej., utilizacién de ketamina en
pacientes quirtrgicos con alto riesgo de efectos adversos por
opioides) para asi minimizar el dolor, reducir el consumo de
opioides, minimizar la aparicién de nuevos efectos adversos y
reducir la polifarmacia (en la Figura Suplementaria 2 [Conte-
nido Digital Suplementario 9] se resumen las estrategias far-
macoldgicas para reducir el consumo de opioides en la UCI).

Intervenciones farmacolégicas para reducir el dolor
procedimental

Los procedimientos en la UCI al lado de la cama pueden in-
cluir actividades habituales (ej., cambio de posicién en la
cama) como esporadicas (ej., colocacion de una via central).
El dolor debe ser evaluado y adecuadamente tratado previo a
un procedimiento para prevenir que el dolor se intensifique
durante el mismo. Las guias del 2013 recomendaban la admi-
nistracion de analgesia preventiva y/o medidas no farmacolé-
gicas (ej., ejercicios de relajacion) para aliviar el dolor de los
pacientes adultos en UCI previo a la remocidén del tubo pleural
(RTP) y otros procedimientos (1).

Utilizacion y dosis de Opioides

Preguntas: ;Deberian utilizarse opioides (versus no opioi-
des) durante los procedimientos en pacientes adultos critica-
mente enfermos en UCI?
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sDeberian utilizarse altas dosis de opioides (versus bajas
dosis de opioides) durante los procedimientos en pacientes
adultos criticamente enfermos en UCI?

Recomendacién: Sugerimos la utilizacién de opioides, a la
menor dosis efectiva, para el manejo del dolor procedimental
en pacientes adultos criticamente enfermos en UCI (recomen-
dacidn condicional, calidad de evidencia moderada).

Observaciones: Los mismos opioides recomendados para el
manejo del dolor (ej., fentanilo, hidromorfona, morfina y re-
mifentanilo) en las guias 2013 también deben ser considerados
cuando el opioide sea la intervencidn farmacoldgica elegida
para reducir el dolor procedimental (1).

Justificacion: Tres ECAs pequeiios evaluaron la efectivi-
dad relativa de la administracion de diferentes dosis de opioi-
des previo al cambio de posicién y a la RTP. Los pacientes
post cirugia cardiaca en el grupo de altas dosis de remifen-
tanilo versus baja dosis de remifentanilo presentaron signifi-
cativamente menos dolor a la RTP (118). Sin embargo, en un
segundo estudio, la administracién de altas dosis de morfina
versus bajas dosis de morfina previo al cambio de posicién o
al RTP no demostré diferencias significativas en el dolor pro-
cedimental (cuando no se habia alcanzado adn el estado esta-
ble de la concentracion sérica de morfina) (19), sin embargo,
el nivel de dolor procedimental fue bajo en ambos grupos. El
analisis combinado de altas dosis versus bajas dosis de opioi-
des para el manejo del dolor peri procedimiento demostré
una pequefia reduccién en la escala numérica (NRS por su
sigla en inglés Numeric Rating Scale) de dolor (0-10) con la
utilizacién de altas dosis de opioides (Diferencia de medias
estandarizada [DMS] -0.26 cm; [C95%,-0.94 a +0.42; baja ca-
lidad); sin embargo, las conclusiones son limitadas dada la
discrepancias en los resultados de los diferentes estudios. En
un tercer estudio en pacientes médico-quirirgicos que reci-
bieron fentanilo endovenoso versus placebo previo al cambio
de posicion, se observé menor dolor segun la escala BPS de
forma significativa (120). El uso de opioides ha demostrado
un potencial perjuicio dosis dependiente. Dos de 20 pacien-
tes del grupo de altas dosis de remifentanilo tuvieron 1-3
min de apnea con requerimiento de ventilacién con bolsa de
resucitacion durante 3 minutos (118), mientras que en otro
estudio, el 10% de los pacientes que recibieron altas dosis de
fentanilo (a una dosis de 1-1.5 ug/kg) experimentaron de-
presion respiratoria. Dado las consecuencias a corto plazo
del uso de altas dosis de opioides en pacientes criticamente
enfermos, asi como la efectividad en los 3 estudios del uso de
bajas dosis de opioides en mantener niveles bajos de dolor,
es que se debe favorecer el uso de la minima dosis efectiva
para el dolor procedimental. Es importante procurar la coin-
cidencia de la administracion del opioide para que el pico del
efecto coincida con el procedimiento.

Analgesia local/Oxido Nitroso

Preguntas: ;Deberia utilizarse analgesia local (vs un
opioide) en adultos criticamente enfermos que se someten a
un procedimiento?
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sDeberia utilizarse 6xido nitroso (vs un opioide) en adultos
criticamente enfermos que se someten a un procedimiento?

Recomendacion: Sugerimos no utilizar analgesia local ni
oxido nitroso para el manejo del dolor durante la RTP en pa-
cientes adultos criticamente enfermos (recomendacion condi-
cional, calidad de evidencia baja).

Justificacion: S6lo un ECA evalu6 la infiltraciéon subcutanea
de 20 ml de bupivacaina al 5% alrededor de la remocion del
tubo mediastinal versus una mezcla inhalada al 50% de 6xido
nitroso oxigeno en pacientes post cirugia cardiaca (121). Los
pacientes en el grupo bupivacaina (versus 50% 6xido nitroso
y oxigeno) tuvieron significativamente menor score de dolor
asociado a la RTP; sin embargo, la calidad de la evidencia fue
baja. A pesar del beneficio, la viabilidad de la utilizacion de la
infiltracion subcutanea de bupivacaina en la UCI es un desafio
dado que solo puede ser administrado por personal capacita-
do. La recomendacion del panel se vio influenciada por la falta
de datos que sustentan el uso de anestésicos locales de bajo
riesgo como la lidocaina pasibles de ser administrados por un
amplio rango de personal médico.

Anestésicos Voldtiles

Pregunta: ;Deberian utilizarse anestésicos volatiles inhala-
torios (vs el no uso de estos anestésicos) en adultos criticamen-
te enfermos que se someten a un procedimiento?

Recomendacion: Recomendamos no utilizar agentes anes-
tésicos volatiles inhalatorios para el manejo del dolor proce-
dimental en adultos criticamente enfermos (recomendacion
fuerte, calidad de evidencia muy baja).

Justificacion: El isoflurano es un anestésico volatil utiliza-
do tradicionalmente para anestesia general. Presenta un inicio
y recuperacion relativamente rapido y ha demostrado tener
efecto cardioprotectivo ya que preserva el consumo de oxi-
geno mitocondrial, la liberacién de troponina y el infarto de
miocardio (122). El efecto del isoflurano sobre el dolor proce-
dimental en pacientes de UCI es poco conocido.

No se han identificado ECAs que comparen isoflurano y
una intervencién como grupo control (ej., uso de opioides
solamente). Un pequeiio ECA doble ciego evalud la efecti-
vidad del uso de 6xido nitroso al 50% y oxigeno combinado
con isoflurano versus éxido nitroso al 50% y oxigeno inhala-
do solamente para la RTP en pacientes post cirugia cardiaca
no complicada (123). La inhalacién de éxido nitroso al 50%
y oxigeno combinado con isoflurano fue mas efectiva para el
control del dolor durante la remocion del primero de los 2 tu-
bos toracicos. Sin embargo, la remocion del segundo tubo fue
mas dolorosa independientemente del gas inhalado. A pesar
que el estudio demostro un potencial beneficio, no recomen-
damos esta intervencién dado que no consider6 el tiempo
entre la RTP y la administracion del gas; la muy baja calidad
de evidencia disponible (imprecision [muestra muy pequefia
y solo un estudio] y la evidencia indirecta [s6lo pacientes con
cirugia cardiacal; el incremento de recursos necesario para la
utilizacion de gases en UCI y en algunos centros, la seguri-
dad relacionada al uso de anestésicos volatiles fuera del area
quirurgica.
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AINEs

Pregunta: ;Deberia utilizarse un AINE via EV, oral, y/o rec-
tal (vs un opioide) en adultos criticamente enfermos que se
someten a un procedimiento?

Recomendacién: Sugerimos la utilizaciéon de AINEs admi-
nistrados via EV, oral o rectal como alternativa a los opioides
para el manejo del dolor durante procedimientos tnicos e in-
frecuentes en pacientes adultos criticamente enfermos (reco-
mendacién condicional, calidad de evidencia baja).

Justificacion: En un estudio randomizado doble ciego (124),
se evalud el efecto de 2 tipos de analgésicos con diferentes me-
canismos de accién sobre el dolor a la RTP: una tnica dosis
de 4 mg de morfina EV (un opioide) ¢ una tnica dosis de 30
mg de ketorolac EV (un AINE especifico no COX-1). El score
de dolor procedimental no vari6 significativamente entre los
grupos, a pesar que la intensidad del dolor fue leve en ambos
grupos y la calidad de evidencia limitada por imprecision
(muestra pequena de pacientes).

Pregunta: ;Deberia utilizarse un AINE t6pico en gel (vs no
uso de AINE topico en gel) en adultos criticamente enfermos
que se someten a un procedimiento?

Recomendacion: Sugerimos no utilizar un AINE tépico en
gel para el manejo del dolor procedimental en pacientes adul-
tos criticamente enfermos (recomendacién condicional, cali-
dad de evidencia baja).

Justificacion: El valdecoxib tépico es un AINE en gel. El uso
de un analgésico topico en lugar de AINE EV u opioide o in-
yeccion de anestésico local podria ser menos demandante para
los recursos de enfermeria disponibles (125). Un estudio ran-
domizado doble ciego en pacientes post cirugia cardiaca eva-
lud la eficacia del valdecoxib 50mg tépico en gel (versus gel de
parafina) aplicado a la piel alrededor del tubo toracico previo a
la RTP (125). Los pacientes que recibieron el AINE en gel pre-
sentaron menor dolor a la RTP que aquellos que recibieron el
gel control de parafina. Sin embargo, el panel realiz6 una reco-
mendacion condicional en contra del uso de AINE en gel para
el manejo del dolor procedimental dado la preocupacion acer-
ca de la calidad del estudio y el costo de adquisicion del AINE
en gel en algunos paises que hace que su uso sea prohibitivo.

Falta de Evidencia: Futuros estudios deben garantizar la
evaluacion de la efectividad de los diferentes tipos y dosis de
opioides en muestras grandes de pacientes durante diferentes
procedimientos considerando el dolor procedimental del pa-
ciente, particularmente en el contexto en el que la exposicién
a opioides es poco deseable. Los estudios acerca de interven-
ciones para el dolor procedimental deberian evitar el riesgo
de sesgo a través del uso de grupo control, enmascaramiento
de la asignacion y cegamiento. La generalizacion de los resul-
tados podria mejorar si se incluyen muestras heterogéneas de
pacientes de UCI que se sometan al mismo procedimiento asi
como pacientes con adicciéon o uso patologico de opioides.
Gran parte de la investigacion relacionada al dolor procedi-
mental utilizé la RTP como paradigma, probablemente por-
que el protocolo de investigacion es mas sencillo de estandari-
zar que con otros procedimientos y porque la RTP representa
un procedimiento doloroso frecuente luego de la cirugia car-
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diaca. Es poco claro si los datos de estudios acerca de la RTP
pueden ser extrapolados a otros procedimientos de UCI que se
asocien con dolor.

Intervenciones no Farmacolégicas para reducir el
dolor
Cyberterapia/Hipnosis

Preguntas: ;Deberia utilizarse cyberterapia (realidad vir-
tual [RV]) (vs el no uso de cyberterapia) para el manejo del
dolor en adultos criticamente enfermos?

sDeberia utilizarse hipnosis (vs el no uso de hipnosis) para
el manejo del dolor en adultos criticamente enfermos?

Recomendacion: Sugerimos no ofrecer cyberterapia (RV)
o hipnosis para el manejo del dolor en adultos criticamente
enfermos (recomendacion condicional, calidad de evidencia
muy baja).

Justificacion: La cyberterapia es la utilizacion de realidad
virtual como distraccién postulada para reducir el dolor y
malestar postoperatorio en UCIL. Se exhibieron al paciente un
conjunto de 5 escenarios simulados durante 30 minutos antes
y después de la cirugia (126). La hipnosis fue administrada en
pacientes alertas por una enfermera de UCI entrenada y fue
inducida utilizando un abordaje cenestésico (ej., focalizar la
atencion del paciente en una sensacion corporal) o sobre el
sintoma propiamente dicho (dolor o ansiedad) (127). Un es-
tudio evalué 67 pacientes postoperatorios de cirugia cardiaca
antes y después de la intervencion con cyberterapia (126). La
mayoria (88%) reporté una disminucién en el nivel de dolor
postoperatorio (DM, -3.75 cm en la VAS 0-10) que corres-
ponde a un cambio en la escala de dolor de “severo a mode-
rado” a “moderado a leve”. A pesar que el riesgo de sesgo fue
minimo, la impresion (tamafio muestral pequefio), el no uso
de una escala de intensidad de dolor validada y las limitacio-
nes metodoldgicas inherentes a los estudios observacionales
traen como consecuencia un nivel de evidencia muy bajo. A
su vez, varios factores (equipamiento, tiempo, medio ambiente
de UCI y entrenamiento) relacionados con los recursos hacen
que la implementacién de esta intervencién sea inviable. Por
lo tanto, el panel sugiere que el profesional a cargo no utilice
cyberterapia para el manejo del dolor en pacientes adultos cri-
ticamente enfermos.

La hipnosis fue evaluada en 23 pacientes quemados en UCI
comparado con 23 controles historicos pareados (127). La pri-
mer sesion de hipnosis ocurrié a los 9 dias (0-20 d) posteriores
a la injuria y se obtuvo un adecuado nivel de hipnosis luego
de 15 minutos en promedio. Al dia siguiente a la hipnosis, las
evaluaciones repetidas del dolor (hasta 12) mostraron que la
hipnosis se asocié con una reduccion en la VAS de 0-10 (DM
-0.5 cm; IC95%, -1.37 a +0.37; calidad de evidencia baja). El
consumo de opioides se redujo en comparacién con contro-
les historicos. Dentro del grupo intervencién, el consumo de
opioides fue menor en pacientes que recibieron hipnosis en la
admision a la UCI comparado con aquellos que no lo recibie-
ron. El riesgo de sesgo fue juzgado como muy serio dado la
pobre evaluacion de los resultados, variabilidad en el horario
de la evaluacion, co-intervenciones entre grupos y poco clara
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verificacién de la exposicion. Dado el alto riesgo de sesgo y la
imprecision asociada con los datos observacionales, la calidad
de evidencia global es muy baja. Varios factores (recursos, am-
biente de la UCI, entrenamiento exhaustivo y la aceptabilidad
del paciente) hacen que la implementacién de esta opcién sea
inviable. Por lo tanto el panel emitié una recomendacién con-
dicional en contra del uso de hipnosis para el manejo del dolor
en pacientes adultos criticamente enfermos.

Masaje

Pregunta: ;Deberia utilizarse el masaje (vs el no masaje)
para el manejo del dolor en adultos criticamente enfermos?

Recomendacion: Sugerimos ofrecer masajes para el manejo
del dolor en pacientes adultos criticamente enfermos (reco-
mendacién condicional, calidad de evidencia baja).

Observaciones: El masaje como intervencion varia en la
duracién de la sesién (10-30 min), frecuencia (1 o 2 veces al
dia), tiempo (1-7 dias), y area corporal (espalda, manos y pies
o solo manos).

Justificacién: Se investigd el masaje para el manejo del do-
lor en pacientes en postoperatorio de cirugia cardiaca y abdo-
minal en UCI (n = 751 y 265, respectivamente) en 5 ECAs (65,
117, 128-130) (Tabla Suplementaria 7 [Contenido Digital
Suplementario 10]). El brazo comparador fue diferente en-
tre los estudios e incluyeron el tratamiento standard (117, 129,
130), atencién (129, 130), o masaje simulado (ej., sostener la
mano) (65). El andlisis global demostré una reduccion en la
intensidad del score del dolor (0-10 VAS o escala NRS) con la
aplicacion de masaje luego del primer dia de implementacion
(DM, -0.8cm; IC95%, —1.18 a —0.42; baja calidad). La adminis-
tracion repetitiva del masaje parece reducir la intensidad del
dolor con DMs que varian de -0.3 a -1.83 cm del dia 1 al dia 5
(luego de que el paciente estaba fuera de la UCI). La calidad de
evidencia en general fue baja debido al riesgo de sesgo e im-
precision. No se reportaron eventos adversos relacionados con
la administracion de masajes en los estudios incluidos. Los re-
cursos variaron a lo largo de los estudios, en los que enferme-
ras o terapistas proveian la intervencién. Se realizaba minimos
entrenamiento (3-6 hs) a las enfermeras. El panel considero
que la viabilidad del uso del masaje para el manejo del dolor
en UCI dependia de la duracién de la intervencion y recursos
requeridos, que podrian afectar el costo.

Musica

Pregunta: ;Deberia utilizarse la musicoterapia (vs no musi-
coterapia) para el manejo del dolor tanto procedimental como
no procedimental en adultos criticamente enfermos?

Recomendacion: Sugerimos ofrecer musicoterapia para ali-
viar el dolor tanto procedimental como no procedimental en
adultos criticamente enfermos (recomendacién condicional,
calidad de evidencia baja).

Justificacion: Entre los estudios evaluados, la intervencion
musical variaba en el tipo de musica (eleccion del paciente de
musica preseleccionada o musica de harpa en vivo), duracién
(10-45 min) y objetivo del manejo del dolor (procedimental o
no procedimental). A los participantes se les proveia auricula-
res para escuchar la musica a excepcion del estudio en el que
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la musica de harpa en vivo era interpretada en la habitacién de
UCI (116). La intervencion musical era administrada una vez
al dia a excepcion de 2 estudios en los que los participantes lo
recibieron durante dos procedimientos de cambio de posicion
(115), y una vez al dia hasta un maximo de 3 dias (117) (Tabla
Suplementaria 8 [Contenido Digital Suplementario 11]).

La efectividad de la musica fue evaluada para manejo del
dolor procedimental en 3 ECAs durante diferentes procedi-
mientos incluyendo la RTP en 156 pacientes de cirugia car-
diaca en UCI (113), la compresion del sitio de puncion con
un dispositivo en C después de la intervencion coronaria per-
cutanea en 66 pacientes (114), y dos cambios de posicion en
pacientes postoperatorios en UCI (115). El brazo comparador
fue diferente entre los estudios e incluyeron el tratamiento
standard y sonido blanco (113), auriculares unidos al repro-
ductor de CD sin musica (115) o un periodo de reposo (114).
El andlisis global demostr6 que la musicoterapia reduce la in-
tensidad de dolor (0-10 NRS) (DM, -0.52 cm; IC95% -1.49 a
+0.45; baja calidad).

Para el manejo del dolor no procedimental, la efectividad
de la musica fue evaluada en 4 estudios, 3 de ellos ECAs con
un total de 434 pacientes médicos o quirdrgicos (12, 116, 117,
131) y un estudio observacional antes/después con 87 pacien-
tes post cirugia cardiaca (132). El brazo comparador incluyd el
tratamiento estindar (117) o un periodo de reposo (116,131).
El analisis global demostré que la musica redujo la intensidad
de dolor (0-10 NRS) (DM, -0.66cm; 1C95%, -0.89 a -0.43;
baja calidad). Estas diferencias en intensidad de dolor, tanto en
el manejo del dolor procedimental como no procedimental, no
fueron consideradas clinicamente significativas. Sin embargo,
el beneficio potencial pesa mas que cualquier signo de dafio
o consumo de recursos. Un ECA grande que encontré que la
musicoterapia dirigida reduce la ansiedad y el uso de sedantes
en pacientes adultos criticamente enfermos no fue incluido en
la evidencia para esta pregunta ya que no reporto la evalua-
cion del dolor (133). La calidad de evidencia de los estudios
incluidos fue valorada como baja (para el manejo del dolor no
procedimental) a muy baja (para el manejo del dolor procedi-
mental) debido al riesgo de sesgo e inconsistencia en el reporte
de los resultados entre los estudios. No se reportaron efectos
adversos relacionados a la musicoterapia. Aun asi, 9 partici-
pantes no completaron la intervenciéon de musica en 2 estudios
porque no les gustaba la musica o se retiraron sus auriculares
(114, 131). El panel sintié que la musica es una intervencioén
segura para el manejo del dolor, pero deben considerarse las
preferencias de los pacientes. La viabilidad fue considerada un
tema por el panel en funcién de los recursos necesarios para
su implementacion incluyendo los profesionales (ej., musicos
y musicoterapeutas) y el equipamiento (ej., alquiler de musica
y auriculares). También deben considerarse el lugar de guarda-
do y las medidas de higiene.

Terapia con frio

Pregunta: ;Deberia utilizarse la terapia con frio (vs no tera-
pia con frio) para el manejo del dolor procedimental en adul-
tos criticamente enfermos?
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Recomendacion: Sugerimos ofrecer terapia con frio para el
manejo del dolor procedimental en adultos criticamente enfer-
mos (recomendacion condicional, calidad de evidencia baja).

Observaciones: Los cold-packs fueron envueltos en apdsi-
tos y se aplicaron alrededor del tubo de torax previo a su remo-
cién durante 10 minutos.

Justificacidn: La terapia con frio para el manejo del dolor
procedimental durante la RTP se evalué en 2 ECAs (n to-
tal=130) en pacientes post cirugia cardiaca (134, 135). En un
estudio, el efecto de la terapia con frio se comparé con trata-
miento estandar (ej., paracetamol oral cada 6 hs) (n = 40 por
grupo) (134), mientras que en el otro estudio, el comparador
fue un paquete de agua placebo (135). A pesar que el analisis
global de los estudios demostré una reduccién no significativa
de la intensidad de dolor (0-10 NRS) con la terapia con frio
(DM, -1.91cm; IC95%, -5.34 a +1.52; baja calidad), el panel
considerd que una reduccion de esa magnitud en la escala NRS
era clinicamente importante y consistente con una significati-
va reduccion del dolor agudo (1.3-2.4cm) definida en un estu-
dio de 700 pacientes postquirtrgicos (136).

A pesar que solo se investig6 la RTP en un grupo homo-
géneo de pacientes post cirugia cardiaca, el panel sinti6 que
la recomendacién era generalizable a otros procedimientos
y a otras poblaciones criticamente enfermas. En la literatura
incluida no se mencionan los posibles efectos adversos de la
terapia con frio, sin embargo, el panel acordd en que estos son
triviales (a excepcion que el profesional tratante olvide reti-
rar el cold pack después de la RTP). Para la utilizacion de esta
intervencidn se requiere espacio en el freezer de la UCI y un
protocolo escrito. Las intervenciones simples, baratas y am-
pliamente disponibles como la terapia con frio pueden ser uti-
lizadas frecuentemente en zonas pobres donde la medicacién
puede no estar disponible.

Técnicas de Relajacion

Pregunta: ;Deberia utilizarse técnicas de relajacién (vs no
técnicas de relajaciéon) durante el procedimiento en adultos
criticamente enfermos?

Recomendacién: Sugerimos ofrecer técnicas de relajacion
para el manejo del dolor procedimental en adultos criticamen-
te enfermos (recomendacion condicional, calidad de evidencia
muy baja).

Observaciones: Las técnicas de relajacion utilizadas en cada
estudio difieren entre si.

Justificacion: Se testearon técnicas de relajacion relaciona-
das a la respiracion para el manejo del dolor procedimental
coordinado con la administracion de opioides durante la RTP
en 2 estudios diferentes controlados y pareados que evaluaron
un total de 88 pacientes post cirugia cardiaca (137, 138). En un
estudio (137) (en el que la rapida técnica de relajacién admi-
nistrada consistié en instruir al paciente a inhalar y mantener
al aire por un momento; espirar y aflojarse como una mufieca
de trapo; y luego comenzar a bostezar), el tubo de torax era re-
movido al final del bostezo. En el segundo estudio (138), se les
enseifiaba ejercicios de respiracion a los pacientes que incluian
inspirar lentamente por la nariz y espirar lentamente con los
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labios fruncidos. Los pacientes eran incentivados a completar
los ejercicios ya sea con sus ojos cerrados o focalizados en un
objeto de la habitacién. Los ejercicios de respiracion se inicia-
ban 5 minutos antes de la RTP y continuaban durante el ven-
daje, las suturas y el retiro del tubo.

El analisis global demostré un promedio de reduccion en la
intensidad del dolor (0-10 VAS) alos 15-30 minutos de la RTP
(DM, -2.5cm; IC95%, —4.18 a —0.82; muy baja calidad). Una
reduccion de esta magnitud es clinicamente importante (136).
Sin embargo, la calidad de la evidencia fue juzgada como muy
baja debido a la imprecisiéon (tamafo de muestras pequefias)
y riesgo de sesgo. A pesar que la técnica de relajacion focali-
zada en la respiracion fue evaluada en un grupo de pacientes
relativamente homogéneo y durante un unico tipo de proce-
dimiento doloroso, el panel sintié que esta recomendacién
era generalizable a otros procedimientos dolorosos y a otras
poblaciones criticamente enfermas. En los estudios incluidos
no se mencionaron los posibles efectos adversos relacionados
a la relajacion, el panel sinti6é que estos eran improbable que
ocurrieran. El panel acordé que se requerian minimos recur-
s0s y entrenamiento para proveer esta intervencion de forma
segura y eficiente. Por lo tanto, la relajacién utilizando técnicas
de respiracion son factibles de implementar y aceptables para
financiadores. Se podria proporcionar un consentimiento in-
formado para ayudar a los pacientes a familiarizarse con las
técnicas de relajacion.

Falta de Evidencia: Aun se desconoce el efecto de las inter-
venciones no farmacolégicas en pacientes adultos criticamente
enfermos imposibilitados de auto-reportarse. Se podria explo-
rar el rol de los miembros de la familia en la aplicacién de algu-
nas intervenciones (ej., relajacion, masaje y musica). Deberia
considerarse si el efecto co-analgésico de la musica depende
de las preferencias musicales del paciente. Deberian evaluarse
las intervenciones para reducir el dolor procedimental duran-
te procedimientos diferentes a la RTP. También se requiere la
implementacién de estudios que documenten la factibilidad y
los costos asociados al uso de estas intervenciones. A su vez se
necesitan estudios que determinen el efecto de las técnicas de
relajacion sobre otros resultados como el suefio.

Protocolos basados en la evaluaciéon y manejo del
dolor

Pregunta: ;Deberia utilizarse un programa protocolizado de
evaluacion de analgesia y sedacion en pacientes criticos en
comparacion con los cuidados habituales?

Declaracion de buena prictica: El manejo del dolor en pa-
cientes de UCI deberia estar guiado por una evaluacién ruti-
naria del dolor y el mismo deberia ser tratado previo a la con-
sideracién de un agente sedante.

Recomendacion: Sugerimos utilizar un protocolo para el
manejo del dolor y la sedacién basado en le evaluacion por
pasos en adultos criticamente enfermos (recomendacién con-
dicional, calidad de evidencia moderada).

Observaciones: Para esta recomendacion la analgosedacion
se define tanto como analgesia antes sedacion (ej., un analgé-
sico [generalmente un opioide] es utilizado antes del sedante

Guias PADIS 2018



para alcanzar un objetivo de sedacion) o analgesia basada en
sedacion (ej., un analgésico [generalmente un opioide] es utili-
zado en lugar de un sedante como para alcanzar un objetivo de
sedacion). La implementacion de esta recomendacion infiere
que las instituciones deberian tener un protocolo guiado de
evaluacion que considere la evaluacion regular del dolor y la
sedacion utilizando herramientas validadas, que provea una
clara guia en la seleccion de la medicacion y dosis y que haga
del tratamiento del dolor una prioridad sobre la provisién de
sedantes.

Justificacion: Los cinco resultados considerados criticos
para la recomendacién incluyen intensidad de dolor, exposi-
cién a la medicacion (analgésicos/sedantes), eventos adversos,
duracién de la VM, y LOS en UCI (5, 106-110, 127, 139-156)
(Tabla Suplementaria 9 [Contenido Digital Suplementario
12]). El analisis global sugiere que un programa protocoliza-
do guiado (analgesia/analgosedacion) de evaluacién y manejo
del dolor y la sedaciéon comparado con el tratamiento usual no
afect6 la incidencia de infeccién nosocomial, constipacion, hi-
potension, bradicardia u exposicion a opioides, pero si reduce
los requerimientos de sedacién (DMS, -0.57;1C95%, -0.84 a
-0.31; baja calidad), duracién de la VM (DM, -1.26 d; IC95%,
-1.8 a -0.73; moderada calidad), estadia en UCI (DM, -2.27
d; IC95%, -2.96 a —1.58; moderada calidad), e intensidad del
dolor (0-10 VAS o NRS) (DM,-0.35 cm; IC95%, -0.22 a -0.49;
baja calidad).

Los miembros del panel emitieron una recomendacién
condicional porque no se observan los beneficios de una estra-
tegia protocolizada en todos los resultados criticos.

Falta de Evidencia: Para poder generar una recomendacién
fuerte para el uso de un programa protocolizado guiado de
analgesia/analgosedacion, los futuros estudios randomizados
deben abordar las siguientes preguntas: 1) ;Cual es el opioi-
de 6ptimo, u otro analgésico, para utilizar en el protocolo? 2)
3Qué escenario ¢ poblacion de UCI es mas apropiada para
el uso de dicho protocolo? 3) ;Cuales son los beneficios po-
tenciales de dichos protocolos basados en su capacidad para
reducir el dolor o evitar el uso de sedantes con efectos perju-
diciales potenciales? 4) ;Cuales son las potenciales cuestiones
referentes a la seguridad asociados a dicho protocolo (ej., abs-
tinencia a opioides, trastornos posthospitalarios por el uso de
opioides)?

AGITACION/SEDACION

La administracién de sedantes a los pacientes criticos es fre-
cuente, para disminuir la ansiedad, el estrés asociado a la ven-
tilaciéon mecdnica y prevenir las lesiones relacionadas con la
agitacion (1). Estas drogas pueden predisponer a un aumento
de la mortalidad (157, 158). Las indicaciones especificas para
el uso de sedantes deben ser determinadas por los profesio-
nales de la salud. Si se requiere el uso de sedantes, se debe
evaluar y reevaluar frecuentemente el nivel de sedacién utili-
zando escalas validas y confiables (158-161). En los pacientes
criticos se pueden presentar efectos adversos debido a que las
propiedades farmacocinéticas y farmacodindmicas se tornan
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impredecibles, como consecuencia de las interacciones entre
drogas, la disfuncién organica, la absorcién y unién irregular
a proteinas, la inestabilidad hemodinamica y el depédsito de
drogas (1,162, 163).

En las guias del 2013 (1) se sugiere el empleo de objetivos
de sedacion superficial o las pruebas de interrupcion diaria
(112, 164-166) y minimizar el uso de benzodiacepinas (167)
para mejorar los resultados a corto plazo (por ejemplo, du-
racion de la ventilacién mecanica y estadia en la unidad de
cuidados intensivos). Ademas, el paradigma de sedacion y las
drogas seleccionadas pueden tener un impacto importante
en los resultados post-UCI, incluyendo la mortalidad a los 90
dias, la funcién fisica y resultados neurocognitivos y psicologi-
cos. Estas cuestiones han sido evaluadas en las presentes guias
por medio de tres preguntas de actuacion y tres preguntas des-
criptivas. (Una lista de los temas priorizados se encuentra en
la Tabla Suplementaria 10 [Contenido Digital Suplementario
13], y los resultados de las votaciones se muestran en la Tabla
Suplementaria 11 [Contenido Digital Suplementario 14]. Los
resumenes de la evidencia y las tablas de evidencia a decisi6n
utilizadas para desarrollar las recomendaciones para el grupo
de agitacion (sedacion) estan disponibles en la Tabla Suple-
mentaria 12 [Contenido Digital Suplementario 15] y los fo-
rest plots de todos los metaandlisis completados se encuentran
disponibles en la Figura Suplementaria 3 [Contenido Digital
Suplementario 16].

Sedacion superficial

Pregunta: Sin tomar en cuenta la droga utilizada, ;La sedacién
superficial (vs sedacién profunda) afecta en forma significati-
va los resultados de los pacientes criticos con requerimiento de
ventilacién mecanica?

Recomendacion: Sugerimos el uso de sedacién superficial
(vs sedacién profunda) en los pacientes criticos con requeri-
miento de ventilaciéon mecanica (recomendacion condicional,
evidencia de baja calidad).

Justificacion: Las guias para el manejo del dolor, la agita-
cién y el delirium (PAD) del afio 2013 tienen una recomenda-
cidn sin clasificar sobre la sedacion superficial, explicando que
mantener a los pacientes en un nivel de sedacién superficial
acortara el tiempo a la extubacidn y la estadia en la UCI (1). A
pesar de que las guias previas definen la sedacién superficial
como un puntaje de RASS mayor o igual a -2 y una apertura
ocular de al menos 10 segundos (N. del T. en el texto original
dice minutos) (112), este nivel de sedacion probablemente sea
mas profundo que el requerido para el manejo de los pacientes
adultos bajo ventilacion mecanica en una UCI. No existe una
definicién universalmente aceptada de sedacion superficial.
Para el abordaje de esta pregunta, se evaluaron estudios en los
que la sedacién profunda y superficial hayan sido definidas a
priori, medidas y explicitamente reportadas, en forma siste-
matica y al menos cada 6 horas, con escalas objetivas que des-
criban si los pacientes cumplen con los objetivos de sedacion
profunda o superficial a lo largo de toda la internaciéon en UCI.
Las evaluaciones indirectas (por ejemplo, la medicién de los
niveles plasmaticos de sedantes) o la impresién clinica subjeti-
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va del estado de conciencia no se consideraron como parte de
la definicién del nivel de sedacion. Se consideré que los traba-
jos que evaluan la interrupcion diaria de la sedacién no son
indicativos de una estrategia de sedacion superficial, dado que
solo informan la superficializacién de la sedacién en un uni-
co punto temporal en lugar de a lo largo del dia. En aquellos
trabajos que se utilizaron escalas de evaluacién, como el RASS
(159), se consider6 como sedacion superficial un rango de -2 a
+1 (o su equivalente en otras escalas).

Se cumplieron nuestros criterios de busqueda en ocho
ECAs (156, 168-174). Evaluamos el efecto de la sedacidn super-
ficial versus profunda en términos de los resultados conside-
rados criticos por el grupo de sedacion y los representantes de
los pacientes: mortalidad a los 90 dias, tiempo a la extubacion,
delirium, tasa de traqueostomia, deterioro en la funcion fisica
y cognitiva, depresion y sindrome de estrés post-traumatico
(PTSD, por sus siglas en inglés, post traumatic stress disorder).
A diferencia de los resultados a corto plazo evaluados en la
pregunta descriptiva sin clasificacion de las guias del 2013, los
resultados evaluados se miden, en su mayoria, tras el alta de
la UCI. La sedacidn superficial no se asocié con la mortalidad
a los 90 dias (RR 1.01, IC 95% 0.80-1.27, calidad moderada)
(168-169), pero se asoci6é con un menor tiempo a la extuba-
cién (MD -0.77, IC 95% -2.04 a -0.50, baja calidad) (168-170)
y una reduccidn en la tasa de traqueostomia (RR 0.57, IC 95%
0.41-0.80, baja calidad) (170,171). La sedacién superficial no
se asocié con una disminucion en la incidencia de delirium
(RR 0.96, IC 95% 0.80-1.16, baja calidad) (168-172), PTSD
(RR 0.67, IC 95% 0.12-3.79, baja calidad) (156,174), depre-
sién (RR 0.76, IC 95% 0.10-5.58, muy baja calidad) (156,170)
o autoextubacion (RR 1.29, IC 95% 0.58-2.88, baja calidad
(168-170, 173). El impacto de la sedacion superficial versus
profunda sobre la funcién fisica o cognitiva no fue evaluado
por ningtin ECA.

En general, la calidad de la evidencia fue baja. Se consi-
deré que la magnitud tanto de la reduccién en el tiempo de
extubaciéon como de la tasa de traqueostomia fue baja, mien-
tras que la magnitud del dafno asociado con la autoextubacién
fue incierta. Inicialmente evaluamos datos de ECAs y luego se
revisaron trabajos observacionales en relacion con aquellos
resultados en los que la evidencia de los ECAs fue de mala ca-
lidad. Los estudios observacionales sugieren beneficios en la
reduccion del riesgo de muerte a los 90 dias y el tiempo a la
extubacion, pero no en el delirium (166, 175, 176). Un trabajo
de cohorte reciente, que no fue contemplado dentro de la evi-
dencia de las guias, demuestra que la intensidad de la sedacién
(la sumatoria de las evaluaciones negativas de RASS dividida
por la cantidad total de evaluaciones) predice, en forma in-
dependiente y en una relacién dosis- dependiente ascenden-
te, un aumento en el riesgo de muerte, delirium y tiempo a la
extubacion (177). La cantidad de sedacién que prefieren los
pacientes es variable. Algunos pacientes o familiares pueden
preferir sedacion profunda, aunque esta preferencia pueda no
ser apropiada por los médicos, dados los efectos adversos aso-
ciados con la sedacién profunda. Se tuvo en consideracion que
no hay certeza con respecto a la relacion costo-efectividad de
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la sedacion superficial. Se considera que la sedacion superficial
probablemente sea aceptable para médicos y pacientes y que su
implementacidn es factible.

Falta de evidencia: A pesar del amplio uso de escalas vali-
dadas para la evaluacion de la sedacion, no hay consenso en
la definicion de sedacion superficial, moderada y profunda.
Se requiere una mayor exploraciéon del concepto de vigilia y
sedacién superficial. Tampoco se conoce la relacién entre la
variacion de los niveles de sedacion y su duracién a lo largo de
la estadia en la UCI con los resultados clinicos. No hay ECAs
que evalden apropiadamente el efecto de la profundidad de la
sedacion en los resultados centrados en el paciente al alta de la
UCI, como mortalidad a los 90 dias de cualquier causa, fun-
cidén cognitiva, recuperacion fisica, PTSD, ansiedad y sintomas
depresivos. También es escasa la informacién con respecto a la
interaccidn entre la eleccion de drogas, profundidad de seda-
cidén y factores especificos del paciente que puedan afectar esta
relacion. Por ultimo, como se remarco en otro apartado de es-
tas guias, la relacion entre el nivel de sedacién y la posibilidad
de evaluar dolor, delirium y suefio no ha sido completamente
dilucidada.

Interrupcién diaria de la sedacién/ sedacién
protocolizada manejada por enfermeria

Pregunta: En los pacientes criticos con requerimiento de venti-
lacién mecanica, ;Hay diferencias entre los protocolos basados
en la interrupcion diaria de la sedacion (DSI, por sus siglas en
inglés, Daily Sedative Interruption) y los protocolos con objeti-
vo de sedacion superficial manejados por enfermeria (NP, por
sus siglas en inglés, Nursing- Protocolized)?

Recomendacion sin clasificar: En los pacientes criticos con
requerimiento de ventilacién mecdnica los protocolos basados
en la interrupcién diaria de la sedacién y aquellos con obje-
tivos de sedacién superficial pueden alcanzar y sostener un
nivel de sedacion superficial.

Observaciones: Se define DSI o prueba de despertar (SAT,
por sus siglas en inglés, Spontaneous Awakening Trial) como
un periodo de tiempo, cada dia, en el cual se suspende la me-
dicacién sedante y los pacientes pueden despertarse y lograr
un estado vigil y/o alerta, definido por acciones objetivas tales
como apertura ocular al llamado, obedecer drdenes simples
y/o un puntaje de la escala sedacion-agitacién (SAS, por sus
siglas en inglés, Sedation Agitation Scale) de 4 a 7 o RASS de -1
a +1. Los protocolos con objetivos de sedacidn superficial se
definen como la implementacién de un protocolo de sedacién
manejado por enfermeria al lado de la cama para determinar
la eleccion de sedantes y su titulacion para lograr un objetivo
de sedacién indicado.

Justificacion: Cinco estudios randomizados, prospectivos,
no cegados compararon los protocolos con interrupcion diaria
de la sedacion con la sedacion guiada por objetivos y manejada
por enfermeria con el cuidado habitual (178-182) Tabla Suple-
mentaria 13 [Contenido Digital Suplementario 17]. Algunos
de los trabajos comparan la interrupcion diaria de la sedacién
con el “cuidado habitual”, definido como un protocolo mane-
jado por enfermeria. La mayoria de los trabajos no evaltia qué
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tan efectiva es cada una de las técnicas para obtener un nivel
de sedacion superficial, sino que estudian las diferencias en los
puntajes generales de sedacion de los pacientes manejados con
la estrategia de interrupcién diaria de la sedacién o el protoco-
lo guiado por objetivos y manejado por enfermeria. Un total
de 739 pacientes fueron randomizados entre los cinco trabajos
(DSI n = 373, NP n = 366). En ambos grupos fue frecuente
la prescripcion de benzodiacepinas, generalmente apareadas
con opioides como tratamiento analgésico. En dos trabajos no
se encontrd diferencia en el nivel de sedacion logrado con las
dos estrategias (178, 179). El resto de los estudios parecen ser
contradictorios; en uno de los trabajos se observé un mayor
nivel de RASS con los protocolos de interrupcion diaria de la
sedacion, en comparacion con aquellos guiados por objetivos
de sedacién y manejados por enfermeria (180), otro encontrd
una mediana de SAS menor con la interrupcién diaria de la
sedacion, comparandola con los protocolos guiados por obje-
tivos y manejados por enfermeria, pero sin encontrar diferen-
cia en el porcentaje de tiempo que estuvieron en el rango de
sedacion superficial deseado (181). Un tercer trabajo informa
niveles mas superficiales de sedacion con los protocolos de in-
terrupcion diaria que con la sedacién guiada por objetivos y
manejada por enfermeria (182).

Como ya se ha mencionado previamente en estas guias,
los médicos deberian plantear un objetivo de sedacion super-
ficial para aquellos pacientes adultos criticamente enfermos
con requerimiento de ventilacién mecanica, salvo que tengan
indicacion de sedacion profunda. Nuestra revision bibliografi-
ca sugiere que tanto los protocolos basados en la interrupcién
diaria de la sedacion como aquellos guiados por objetivo de
sedacion y manejados por enfermeria son seguros y no hay di-
ferencias en términos de lograr y sostener un nivel de sedacion
superficial. Hay, sin embargo, algunas advertencias importan-
tes al respecto: en primer lugar, la mayoria de los trabajos que
evaliian ambas estrategias lo han hecho en el contexto del uso
de benzodiacepinas, que ya no estan recomendadas para la
sedacion de los pacientes criticos. Segundo, los protocolos de
interrupcion diaria de la sedaciéon pueden asociarse con una
sobrecarga de trabajo para enfermeria (179) vy, tercero, una
prueba corta de interrupcion de la sedacion no deberia justifi-
car el uso de sedacion profunda durante el resto del dia cuando
no estd indicada. Dado que los niveles de sedacion superficial
se asocian con mejores resultados y que es necesario que los
pacientes estén con un nivel de sedacién superficial para poder
participar en intervenciones tales como la prueba de ventila-
cién espontdnea y la movilizacién temprana, los profesionales
de la salud deberian esforzarse por lograr un nivel de sedacién
superficial la mayor parte del tiempo y en la mayor parte de los
pacientes. La sedacion superficial, evaluada con una escala de
sedacion validada, puede alcanzarse ya sea con un protocolo
basado en la interrupcién diaria de la sedacion o con protoco-
los guiados por objetivos y manejados por enfermeria (en los
que se mantiene, durante la infusién de sedantes, un objetivo
de sedacion superficial.

Falta de evidencia: La frecuencia y reporte de la evaluacién
de la sedacion por parte de enfermeria y la forma de adminis-
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trar la sedacién (infusién continua vs bolos) difiere entre las
distintas instituciones. La eleccién de drogas mas frecuente-
mente descripta en los trabajos (benzodiacepinas) puede no
reflejar la practica actual. Deberfan considerarse las preferen-
cias y la educacién de los pacientes y sus familiares en cuanto
a profundidad de sedacion, dentro de un rango de “sedacién
superficial”. No obstante, las investigaciones futuras deberian
enfocarse en el efecto de los niveles de sedacion en resultados
centrados en el paciente.

Elecciéon de agentes sedantes

Los pacientes adultos criticamente enfermos pueden requerir
sedacion para disminuir la ansiedad y el estrés y facilitar los
procedimientos invasivos y la ventilaciéon mecanica. Las indi-
caciones, objetivos, farmacologia clinica y costos de adquisi-
cion son determinantes importantes al momento de elegir una
droga sedante. Las guias PAD del 2013 sugieren (en una reco-
mendacién condicional) que se prefieren las drogas no ben-
zodiacepinicas (propofol o dexmedetomidina) por sobre las
benzodiacepinas (midazolam o lorazepam) en los pacientes
adultos con requerimientos de ventilacién mecanica, ya que
tienen mejores resultados a corto plazo, como estadia en UCI,
duracién de la ventilacién mecénica y delirium (1). En las pre-
sentes guias hemos considerado para la evaluacién resultados
criticos tanto los de corto como los de largo plazo. Se incluye-
ron tiempo a la extubacidn, tiempo a la sedacién superficial
y delirium y resultados a largo plazo, como mortalidad a los
90 dias, funcionalidad fisica y cognitiva, institucionalizacion y
disfuncién fisiologica.

Los pacientes de cirugia cardiaca programada son distintos
de los pacientes criticos clinicos o quirtrgicos, cuyos motivos
de ingreso raramente son electivos y que suelen tener mayor
duracion de la ventilacion mecanica y estadia en la UCI. Por
lo tanto, separamos los estudios que describen a los pacientes
de cirugia cardiaca programada con requerimiento de ventila-
cién mecanica de aquellos que describen a pacientes criticos
con ventilacién mecanica por motivos clinicos o quirtrgicos.
Se revisaron los factores farmacogenémicos que pueden in-
fluenciar la respuesta a los sedantes y otras drogas en los pa-
cientes criticamente enfermos (163).

Cirugia cardiaca

Pregunta: ;Deberia usarse propofol, en comparacion con ben-
zodiacepinas, para la sedacion de pacientes adultos con reque-
rimiento de ventilacion mecdnica tras cirugia cardiaca?

Recomendacion: Sugerimos el uso de propofol en lugar de
benzodiacepinas para la sedacion de pacientes adultos con
ventilacién mecanica tras una cirugia cardiaca (recomenda-
cién condicional, evidencia de baja calidad).

Justificacion: Identificamos ocho ECAs, siete de los cua-
les compararon infusiones de ambos agentes (183-189) y uno
comparo infusién de propofol con bolos de midazolam (190).
Consideramos clinicamente significativa una reduccién en el
tiempo hasta la sedacién superficial de, al menos, 30 minutos y
del tiempo de extubacion de, al menos, una hora en los pacien-
tes de cirugia cardiaca. Dos ECAs pequenos (n = 70) informa-
ron un menor tiempo a la sedacion superficial con propofol al
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compararlo con benzodiacepinas (MD -52 min, IC 95% -77 a
-26, baja calidad) (185-186). Siete ECAs (n = 409), incluyendo
un estudio que solo utilizé benzodiacepinas en bolos, reporta-
ron menor tiempo a la extubacién con propofol que con ben-
zodiacepinas (MD -1.4 hs., IC 95% -2.2 a -.0.6, baja calidad)
(183-189). No pudimos encontrar ECAs que compararan los
efectos del propofol y las benzodiacepinas en otros resultados
criticos en la poblacién de cirugia cardiaca.

Pacientes clinicos y quirargicos no sometidos a
cirugia cardiaca

Preguntas: En los pacientes adultos con requerimiento de ven-
tilaciéon mecanica, ;deberia usarse propofol en lugar de una
benzodiacepina?

En los pacientes adultos con requerimiento de ventilacién
mecanica, jdeberia usarse dexmedetomidina en lugar de una
benzodiacepina?

En los pacientes adultos con requerimiento de ventilaciéon
mecanica, ;deberia usarse dexmedetomidina en lugar de pro-
pofol?

Recomendacién: Sugerimos utilizar propofol o dexmedeto-
midina en lugar de benzodiacepinas para la sedaciéon de pa-
cientes adultos con requerimientos de ventilaciéon mecanica
(recomendacién condicional, evidencia de baja calidad).

Justificacion: En tres analisis separados, evaluamos los efec-
tos de propofol vs benzodiacepinas, dexmedetomidina vs ben-
zodiacepinas y propofol vs dexmedetomidina, en términos de
los resultados considerados criticos. En la mayoria de los es-
tudios las benzodiacepinas fueron administradas en infusion
continua y no en forma intermitente. Combinamos los estu-
dios que utilizaron midazolam y lorazepam. Se consider¢ cli-
nicamente significativa, en pacientes criticos con ventilacion
mecanica, una disminucién en el tiempo a sedacion superficial
de, al menos, 4 horas y tiempo a la extubacién de, al menos,
8-12 hs (un turno de enfermeria).

Propofol versus benzodiacepinas. Siete trabajos (n = 357)
(191-197) informan un menor tiempo a la sedacién superficial
al comparar propofol con benzodiacepinas (MD -7.2 hs., IC
95% -8.9 a -5.5, baja calidad). Nueve estudios (n = 423) (191,
196-202) reportan un menor tiempo a la extubacion cuando
compararon propofol con benzodiacepinas (MD -11.6 hs, IC
95% -15.6 a -7.6, baja calidad). Solo un ECA evalio delirium y
no encontrd diferencias (196). No se encontraron datos sobre
el resto de los resultados criticos. A pesar de que el propofol
se asocié con un mayor riesgo de autoextubacién (RR 2.2, IC
95% 0.30- 26.45, baja calidad) no se puede sacar ninguna con-
clusién confiable para este resultado, dado el amplio intervalo
de confianza. Ademas, no queda claro si las autoextubaciones
fueron nocivas (por ejemplo, requerimiento de reintubacion).
A pesar de que esto fuera una consideracion importante para
los médicos en el panel del grupo de sedacién, los pacientes
de UCI podrian opinar distinto. En lineas generales, el panel
considerd que los efectos buscados con el uso del propofol
probablemente superen los efectos no deseados y, por lo tan-
to, emitié una recomendacién condicional en favor del uso de
propofol por sobre una infusiéon de benzodiacepinas.
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Dexmedetomidina versus benzodiacepinas. Cinco ECAs
(n = 1052) evaluaron la duracion de la ventilaciéon mecénica
(167, 172, 202-204), tres estudios (n = 969) evaluaron la es-
tadia en UCI (167, 172, 203) y 4 ECAs (n = 1007) evaluaron
la prevalencia de delirium (167, 172, 203, 205). El trabajo con
el menor riesgo de sesgo (n = 366), “Seguridad y eficacia de
la dexmedetomidina en comparacién con midazolam” (SED-
COM, por sus siglas en inglés, Safety and Efficacy of Dexmede-
tomidine Compared with Midazolam) tiene el mayor beneficio
en términos de tiempo a la extubacion (MD -1.90 dias, IC 95%
-2.32a-1.48) y delirium (RR 0.71, IC 95% 0.61-0.83) con el uso
de dexmedetomidina, en comparacién con una infusién con-
tinua de benzodiacepina, e influencio la forma de clasificar la
evidencia durante el desarrollo de esta recomendacion (167).

A pesar de que el trabajo de Xu y cols. (205) también mos-
tré una disminucion del delirium con el uso de dexmedeto-
midina, y el estudio “dexmedetomidina versus midazolam
para sedacién continua en la UCI” (MIDEX, por sus siglas en
inglés, Dexmedetomidine Versus Midazolam for Continuous
Sedation in the ICU) (203) demostré una disminucién en la
duracidn de la ventilacion mecénica al comprar el uso de dex-
medetomidina con una infusion continua de benzodiacepinas,
el andlisis combinado de todos los trabajos evaluados no mos-
tré un beneficio significativo de la dexmedetomidina en com-
paracion con una infusion de benzodiacepinas, en términos de
duracién de la ventilacién mecanica (MD -0.71 dias, IC 95%
-1.87 a 0.45, baja calidad), estadia en UCI (MD -0.23, IC 95%
-0.57 a 0.11, baja calidad) y riesgo de delirium (RR 0.81, IC
95% 0.60 a -1.08, baja calidad). Cabe destacar que el estudio
MIDEX (203), en el que solo se evaliio delirium una vez a las
48 hs de la interrupcion de la sedacién, no evidencié mejoria
en la prevalencia del delirium con dexmedetomidina.

Tanto el SEDCOM (167) como el estudio “Maximizando la
eficacia de la sedacion reduciendo la disfuncién neurolédgica
(MENDS, por sus siglas en inglés, Maximizing the Efficacy of
Sedation and Reducing Neurological Dysfunction) (172) demos-
traron una mayor incidencia de bradicardia en el grupo trata-
do con dexmedetomidina, aunque en ninguno de los trabajos
se requirieron intervenciones por la bradicardia. En lineas
generales, el panel consider6 que los efectos buscados con el
uso de dexmedetomidina probablemente superen los efectos
no deseados y, por lo tanto, emitié una recomendacién con-
dicional en favor del uso de dexmedetomidina por sobre una
infusion de benzodiacepinas.

Propofol vs dexmedetomidina: Tres ECAs (n = 850) estu-
diaron el tiempo a la extubacién y no encontraron diferen-
cias en este resultado (202, 203, 206). No hay informacion
sobre otros resultados criticos. Un tnico ECA, el estudio
“propofol versus dexmedetomidina para la sedacién conti-
nua en la UCI” (PRODEX, por sus siglas en inglés, Propo-
fol Versus Dexmedetomidine For Continuous Sedation in the
ICU) demostrd una disminucion en la incidencia de delirium
con el uso de dexmedetomidina en tinico punto en el tiempo,
48 hs después de la interrupcion de la sedaciéon (203). Los
pacientes que fueron tratados con dexmedetomidina tenian
mayor capacidad de comunicacién que los que fueron tra-
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tados con propofol (203). No hubo diferencias en el reporte
de bradicardia o hipotension entre los pacientes que usaron
dexmedetomidina y propofol (203).

En lineas generales la calidad de la evidencia evaluada para
estos resultados fue baja, con un beneficio moderado (dismi-
nucién del tiempo a sedacién superficial y a la extubacidn)
cuando se compar6 propofol o dexmedetomidina con benzo-
diacepinas. No se observaron diferencias importantes en los
resultados entre el uso de propofol y dexmedetomidina. Los
efectos adversos del propofol o la dexmedetomidina informa-
dos en estos trabajos se consideraron escasos y no significativos
clinicamente. La relacidn costo-efectividad de estos esquemas
de sedacion es incierta, dado que los costos de compra del pro-
pofol y de la dexmedetomidina son menores ahora que cuando
fueron estudiados inicialmente. Ademas, el costo de estas dro-
gas varia ampliamente a nivel mundial, haciendo dificil la ge-
neralizacion de la relacion costo-efectividad. Sin embargo, pa-
reciera posible y aceptable incorporar tanto el propofol como
la dexmedetomidina a la practica diaria. Es importante reco-
nocer que la dexmedetomidina no deberia utilizarse cuando se
requiere sedacion profunda (con o sin bloqueantes neuromus-
culares). Los miembros del panel consideraron que los efectos
buscados y no deseados del uso de propofol en comparacién
con dexmedetomidina son similares y, por lo tanto, emitieron
una recomendacion condicional de utilizar cualquiera de las
dos drogas para la sedacién en pacientes adultos criticamente
enfermos. La implementacion probablemente dependa de la
disponibilidad de las drogas y los costos asociados para cada
institucion individual.

Falta de evidencia: Se necesitan estudios grandes, con una
buena metodologia que evalten los resultados que definimos
como criticos. A pesar que una extubacién mas rapida y un
aumento de la supervivencia son las piedras fundamentales de
los resultados a largo plazo, ya no son suficientes como uni-
cos descriptores de los resultados centrados en el paciente. Se
necesita mejorar muchos aspectos significativos de la supervi-
vencia, incluyendo el regreso a la misma calidad de vida, in-
dependencia funcional y actividad laboral (207). Se requiere
mayor cantidad de trabajos que evalien la importancia de la
comunicacién del paciente con sus familiares durante la es-
tadia en UCI y tras el egreso. También se necesita investigar
la percepcién de los pacientes cuando se encuentran bajo los
efectos de estas drogas. Es destacable que los pacientes que
formaron parte del panel describieron experiencias subjetivas
muy distintas del tiempo en el que se encontraban recibien-
do sedantes que no pudieron trasladarse al contenido de las
recomendaciones de estas guias. Las consideraciones farma-
cocinéticas y farmacodinamicas deberian incorporarse tanto a
la seleccion de las drogas como a los métodos de administra-
cién (162, 163). Por ejemplo, deberian estudiarse los riesgos
y beneficios de una estrategia de administraciéon intermitente
de benzodiacepinas, una vez lograda la analgesia, en com-
paracion con el uso de infusiones continuas de sedacion. En
areas de bajos recursos las benzodiacepinas contintian siendo
el pilar del tratamiento y los riesgos y beneficios deberian ser
evaluados en el contexto de sus costos. Ademas, deberia ser

Guias PADIS 2018

Articulo especial online

mejor evaluado el rol de los agentes sedantes en el marco de
un enfoque que priorice la analgesia o como suplemento de la
analgosedacion. Es necesario estudiar el rol de las benzodia-
cepinas en comparacion con propofol y dexmedetomidina en
pacientes con inestabilidad hemodindmica, con requerimiento
de sedacidn profunda, tienen riesgo de desarrollar delirium o
que presentan signos de abstinencia alcohoélica. Con el aumen-
to en el uso de propofol se requieren estrategias para detectar
en forma temprana el sindrome relacionado con la infusion de
propofol, asi como también estudios con registro a larga escala
para caracterizar su prevalencia y riesgos asociados. Es incier-
to el rol de las estrategias no farmacoldgicas para disminuir la
agitacion, ansiedad y estrés, en términos de requerimiento y
seleccion de drogas y, por lo tanto, no puede hacerse ninguna
recomendacion al respecto.

Evaluacion objetiva de la sedacion

Pregunta: En pacientes adultos con requerimientos de venti-
lacién mecanica, json utiles las herramientas de monitoreo
objetivo (monitores basados en electroencefalografia o herra-
mientas como la variabilidad de la frecuencia cardiaca, acti-
grafia y potenciales evocados) para el manejo de la sedacion?

Declaracion sin clasificar: El monitoreo con indice biespec-
tral (BIS, por sus siglas en inglés, Bispectral Index) parece ser
mas apropiado para la titulacion de la sedacion durante la se-
dacién profunda o el bloqueo neuromuscular, a pesar de que
hay datos observacionales que sugieren un beneficio potencial
también con sedacién superficial.

La evaluacion del nivel de sedacion con BIS, en compara-
cién con las escalas subjetivas, podria mejorar la titulaciéon de
la sedacién cuando una escala subjetiva no puede ser utilizada.

Justificacion: La bibliografia sobre el uso de herramientas
objetivas de evaluacion de la sedacién consiste, principalmen-
te, de reportes de monitores basados en electroencefalografia
(particularmente el BIS). Son pocos los estudios realizados en
UCI que evaltian los beneficios sobre los resultados (208-210).
En la Tabla Suplementaria 14 [Contenido Digital Suplemen-
tario 18] se describe la metodologia utilizada para evaluar la
precision del BIS en la UCI y en la Tabla Suplementaria 15
[Contenido Digital Suplementario 19] se resumen las caracte-
risticas de los 32 estudios incluidos (161, 208-239).

Se han identificado varias dificultades en el disefio de estos
trabajos. Una percepcién inadecuada es asumir que la relacién
entre los datos del electroencefalograma y las escalas subjeti-
vas es linear y constante. Dado que a medida que se profundiza
la sedacién los pacientes se tornan no reactivos, las escalas de
evaluacion subjetiva de la sedacién alcanzan un valor minimo
(SAS 1 o RASS -5), mientras que las herramientas objetivas
basadas en electroencefalografia pueden continuar disminu-
yendo hasta obtener un electroencefalograma plano Figura
Suplementaria 4 [Contenido Digital Suplementario 20] (211).
En el extremo opuesto, a medida que aumenta la agitacion, las
herramientas objetivas alcanzan un valor maximo (por ejem-
plo, BIS 100) mientras que las escalas de evaluacion subjetiva
permiten describir niveles ascendentes de agitacion Figura
Suplementaria 5 [Contenido Digital Suplementario 21]. Ade-
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mas, los monitores objetivos, como el BIS, permiten el moni-
toreo sin estimular a los pacientes, mientras que las escalas de
evaluacion subjetiva requieren la evaluacion de la respuesta a
estimulos auditivos, tactiles e incluso nociceptivos. Esta esti-
mulacion modifica el estado previo del paciente e incrementa
el valor de BIS, dependiendo del momento de la medicién de
BIS (antes, durante o después de la estimulacion), afectando el
acuerdo entre ambas técnicas de evaluacion.

Los 32 estudios realizados en UCI que comparan BIS con
escalas de evaluacidn subjetiva de la sedacién fueron clasifica-
dos segtn el momento de evaluacion de BIS en relacion con la
evaluacion subjetiva (0 a 4 puntos), el tipo de estimulacion (0
a 2 puntos), el ajuste por sedacion profunda (0 a 2 puntos) y si
hubo definicién de calidad de la sefal electroencefalografica y
version del software (0 a 2 puntos) (161, 208-239). Hubo una
tendencia hacia mejor acuerdo entre BIS y escalas subjetivas
en aquellos trabajos con menor potencial de confusion (4 pun-
tos en el aspecto temporal) (p= 0.09), mientras que los traba-
jos en donde no se tuvo en cuenta el efecto de la estimulacién
subjetiva (puntaje temporal 0) tuvieron la peor concordancia
entre BIS y las escalas subjetivas (ver la elipse roja en la Figura
Suplementaria 6 [Contenido Digital Suplementario 22].

Tres estudios compararon el efecto de utilizar BIS para la
evaluacion de sedacion con una herramienta subjetiva (209-
211). Estos trabajos muestran una disminucion en el uso total
de drogas y un despertar mas rapido a pesar de un mismo ni-
vel clinico de sedacion (Ramsay 4) (208), una reduccion en los
eventos adversos relacionados con procedimientos (Ramsay
2-3) (209), menor dosis de midazolam y fentanilo, menor agi-
taciéon, menor requerimiento de traqueostomia y una estadia
mas corta en la UCI (210).

Falta de evidencia: La metodologia utilizada para la evaluar
los monitores de sedacién en la UCI no esta estandarizada,
generando una gran variabilidad en los disefios de los estu-
dios, como se mencion6 previamente. Definir cuéles son los
mejores enfoques y componentes va a mejorar la calidad de
los estudios. Al mejorar la calidad de la investigacion podria
ser posible realizar comparaciones validas entre las distintas
herramientas de monitoreo objetivo y entre las herramientas
de evaluacion objetivas y subjetivas. Se requiere mayor investi-
gacion para definir cudl es el mejor enfoque para tratar temas
como la profundidad de sedacion (particularmente en una era
con mayor cantidad de pacientes bajo sedacion superficial), la
estimulacion durante la evaluacion de la sedacion y como las
distintas patologias (procesos neuroldgicos vs no neurolégi-
cos) pueden afectar la confiabilidad de las herramientas obje-
tivas. Por ultimo, se necesita mayor cantidad de trabajos que
evalten los resultados, para confirmar si estas herramientas
mejoran los resultados de los pacientes o disminuyen el con-
sumo de recursos en comparacion con las escalas subjetivas.

Contencion fisica

Pregunta: En pacientes adultos criticamente enfermos, intu-
bados o no, ;Cudl es la prevalencia, justificacion y resultados
(dafio y beneficio) del uso de contencion fisica?
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Declaracion no clasificada: La contencion fisica es utiliza-
da frecuentemente en los pacientes adultos criticos, a pesar de
que la prevalencia varia ampliamente segun el pais.

El personal de areas criticas reporta el uso de contencién
fisica para prevenir autoextubaciones y desplazamiento de
dispositivos, evitar caidas y proteger al personal de pacientes
agresivos, a pesar de la falta de estudios que demuestren la efi-
cacia y seguridad de la contencién fisica (por ejemplo, extuba-
ciones no programadas y mayor agitacion).

Justificacion: En un tiempo en que el foco esta puesto en
mejorar los cuidados centrados en los pacientes, el efecto que
tiene la contencidn fisica en el cuidado y en los resultados de
los pacientes adultos criticamente enfermos es controvertido.
Se define a la contencién fisica como “cualquier método ma-
nual, fisico, mecanico, material o equipamiento que inmovili-
za o reduce la capacidad de los pacientes de mover sus brazos,
piernas, cuerpo o cabeza libremente” (240). Esta pregunta esta
especificamente orientada a la contencion fisica utilizada en
tobillos, muiiecas o torso superior. El uso de contencion fisica
varia ampliamente de 0% en algunos paises europeos a mas de
75% en Norteamérica Figura Suplementaria 16 [Contenido
Digital Suplementario 23] (168, 241-261). El tipo y localiza-
cién de la contencidn fisica (mufiecas, tobillos o torso supe-
rior) varia en forma similar, en donde los paises de altos ingre-
sos reportan el uso de dispositivos comerciales de contencion
fisica (242, 245-247, 249, 252, 255, 260, 262-268).

Histéricamente, el uso de contencion fisica en la UCI ha
sido justificado por el personal de salud por muchas razones,
que incluyen aumentar la seguridad de los pacientes (242, 249,
252,262, 263), prevenir las autoextubaciones, desplazamientos
del tubo y/o remocién de dispositivos médicos (242, 246, 249,
255, 262, 262, 263, 265, 266, 269), controlar el comportamien-
to de los pacientes (249, 262, 265, 266, 269), proteger al perso-
nal de pacientes agresivos (263) y prevencion de caidas (242,
263, 266). Algunas razones menos frecuentemente citadas in-
cluyen: preservar la postura o posicién de los pacientes (249,
266), falta de personal o de supervision durante los descansos
del personal a cargo (249, 263, 265) y actuacion en conformi-
dad con las sugerencias del paciente, familiares u otro miem-
bro del equipo tratante (265).

A la fecha, ningin ECA ha estudiado la seguridad y eficacia
del uso de contencion fisica en pacientes adultos criticamente
enfermos. Los pocos estudios descriptivos que evaltan el uso
de contencion fisica y los resultados de los pacientes criticos,
paraddjicamente, informan mayores tasas de aquellos eventos
que se busca prevenir con el uso de la contencidn fisica. Estos
incluyen mds extubaciones no planificadas con reintubaciones
frecuentes (245, 247, 267, 268), mayor remocién no intencio-
nal de dispositivos (268), mayor estadia en UCI (245), aumen-
to de la agitacion, mayor uso de benzodiacepinas, opioides y
drogas antipsicdticas (244, 268) y aumento del riesgo de deli-
rium o desorientacién (257, 259, 268, 270, 271).

Existen ciertos factores modificables y no modificables que
parecen aumentar el riesgo del uso de contencion fisica en los
pacientes criticos adultos. Estos factores incluyen: mayor edad
(250, 264), nivel de conciencia distinto al coma, trastornos
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neurolégicos o psiquidtricos, incluyendo el delirium (257,
258, 261, 268), estrategia de sedacidon y drogas empleadas
(169, 242, 261, 272), requerimiento de ventilacién mecanica
(242, 261, 263), uso de dispositivos invasivos (246, 250), re-
lacién enfermero- paciente y carga de trabajo percibida (242,
268, 271) y momento del dia (249). Es interesante que en los
pacientes que participaron de programas de movilizacién
temprana (273), aquellos que recibieron tratamiento farma-
colégico para el delirium en forma temprana (272) y los que
tenian antecedentes de consumo de alcohol se utilizé menos
contencion fisica (268).

La percepcion de los pacientes de estar bajo contencién
fisica durante la estadia en la UCI es variable, pero frecuente-
mente genera respuestas emocionales fuertes que persisten tras
el alta dela UCI (169, 269). Dada la prevalencia, consecuencias
no intencionales y las percepciones de los pacientes del uso de
contencion fisica, el personal de dreas criticas deberia sope-
sar los riesgos y beneficios de esta practica en el escenario de
cuidados intensivos de adultos antes de iniciar o mantener la
contencion fisica. A pesar de que algunos paises reportan un
ambiente “libre de contencion fisica’, es probable que aumente
el empleo de contencién farmacoldgica o de cuidadores.

Falta de evidencia: Se desconoce si el esfuerzo para reducir
la contencidn fisica traerd como consecuencia no intencional
un aumento en la exposicion de los pacientes a drogas sedantes
y antipsicéticas potencialmente nocivas. También es necesario
determinar el efecto de la dotacion de enfermeria, educacién
del personal y defensa de los pacientes y familiares sobre la in-
cidencia del uso de contencion fisica en la UCIL Un tema par-
ticularmente relevante en el escenario de la UCI, que requiere
mayor investigacion, es la necesidad y la ética tras el uso de
contencion fisica durante el cuidado de fin de vida. Por ulti-
mo, deberia explorarse en ECAs el verdadero efecto del uso de
contencion fisica sobre los resultados que son relevantes para
los pacientes.

DELIRIUM

El delirium es frecuente en adultos criticamente enfermos. El
delirium en la UTI y en otras areas se asume que tienen el
mismo mecanismo fisiopatoldgico. El delirium se diagnosti-
ca clinicamente; la mayoria de los estudios detecta delirium
utilizando herramientas clinicas como el CAM-ICU (método
de evaluacion de la confusion) o ICDSC (Intensive Care De-
lirium Screening Checklist; lista de cotejo para evaluacion del
delirium) (274,275). El delirium puede alterar a los pacientes
afectados y sus familiares, ademas de asociarse con peores
resultados clinicos y mayor estadia hospitalaria y en la UTI
(276). Todavia quedan muchas dudas y puntos sin definir en
esté area de investigacion (277). En esta guia abordamos seis
preguntas de actuacién y cinco preguntas descriptivas (ver
la lista de topicos mas importantes en la Tabla Suplementa-
ria 17 [Contenido Digital Suplementario 24] y resultados de
la votacién en la Tabla Suplementaria 18 [Contenido Digi-
tal Suplementario 25]). La evidencia resumida y las tablas de
evidencia a la toma de conductas usadas para desarrollar las
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recomendaciones para el grupo de delirium estan disponibles
en las Tablas Suplementaria 19 (Contenido Digital Suplemen-
tario 26), y los forest plot (tabla de resultados estadisticos) para
todos los metaanalisis se encuentran disponibles en la Figura
Suplementaria 7 (Contenido Digital Suplementario 27).

Factores de riesgo

Pregunta: ;Qué factores de riesgos predisponentes y precipi-
tantes impactan en el riesgo de delirium (incluyendo inciden-
cia, prevalencia, apariciones momentdneas durante el dia),
duracién del delirium o su gravedad en adultos criticamente
enfermos?

Recomendaciones sin clasificar: Existe evidencia fuerte que
indcia que los siguientes factores de riesgo se asocian con ma-
yor riesgo de delirium en enfermos adultos criticos: “modifi-
cables”- uso de benzodiacepinas y transfusiones sanguineas,
y “no modificables” edad avanzada, demencia, coma previo,
cirugia de emergencia previo a UCIL, trauma, APACHE (Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation) Y ASA (American
Society of Anesthesiologists) elevados.

Justificacion: Se evaluaron 68 estudios publicados entre el
afio 2000 y noviembre de 2015 que evaluaron pacientes criti-
cos adultos que no fueron sometidos a cirugia cardiovascular
en busca de delirium y examinaron mediante analisis multi-
variado o randomizacion los potenciales factores de riesgo
(Tablas Suplementaria 20, Contenido Digital Suplementario
28). Se evaluo y clasifico el riesgo de sesgo en cada trabajo eva-
luado ( en el caso de trabajos de cohorte se utilizé el Scottish
Intercollegiate Guidelines Network quality checklist[s] y para
estudios por medio de los métodos Cochrane), y con ello los
estudios fueron clasificados como de alto, aceptable o baja ca-
lidad (Tabla Suplementaria 21, Contenido Digital Suplemen-
tario 29). Cada variable fue evaluada usando tres criterios: 1)
cantidad de estudios que la investigaron; 2) la calidad de esas
investigaciones y 3) que hubiese consistencia entre los distin-
tos estudios (es decir, que la direccién de la asociacién fuese
consistente en >50% de los estudios). La fuerza de la asocia-
cién no fue informada debido a la heterogeneidad entre los
estudios. El siguiente criterio no validado se utilizo para defi-
nir si existia evidencia fuerte, moderada o indefinida que un
factor de riesgo se asociara con aumento del delirium: fuerte
- dos 0 mas articulos de alta calidad y asociaciones consiten-
tes; moderado - un articulo de alta calidad y uno o mas ar-
ticulo/s de aceptable calidad con asociacién consistente; NO
concluyente-resultados inconsistentes e incumplimiento para
evidencia fuertes y moderada (278). La evaluacion para fac-
tores de riesgos predisponente y precipitantes fue combinada
porque estos fueron estudiados en la mayoria de las investiga-
ciones en forma simultanea.

Solo el uso de benzodiacepinas y las transfusiones sangui-
neas se asociaron fuertemente con mayor incidencia de deli-
rium (Tabla Suplementaria 22, Contenido Digital Suplemen-
tario 30). Los factores de riesgos no modificables con evidencia
fuerte para la asociacién con delirium incluye edad avanza-
da, demencia, coma previo, cirugia de emergencia o trauma
previo a la UCI y mayor scores de APACHE y ASA. También
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hay evidencia fuerte de la falta de asociacion del sexo, uso de
opioides y ventilaciéon mecanica con mayor riesgo de delirium.
Existe evidencia moderada que apunta a los siguientes como
factores que podrian aumentar el riesgo de delirium: antece-
dentes de hipertension; ingreso o internacion por enfermedad
neuroldgica, trauma; y el uso de medicacién psicoactiva (por
ej., antipsicoticos, anticonvulsivantes). Por otro lado, existe
evidencia moderada que indica que los siguientes factores no
aumentan el riesgo de delirium: antecedentes de enfermedad
respiratoria, internacion clinica, consumo de tabaco, dialisis ,
hemofiltraciéon venosa continua, y un menor score en la Escala
de Coma de Glasgow. Se remite al lector a la seccién “Seda-
ci6n” y “Sueino”, donde se discute el impacto de esas dreas sobre
el delirium. La evidencia es no concluyente respecto al resto de
los factores de riesgo potenciales para delirium.

Prediccion
Pregunta: ;Se puede predecir el delirium en pacientes adultos
criticamente enfermos?

Recomendacion sin clasificar: Los modelos predictivos que
incluyen factores de riesgos de Delirium al ingreso de la UTTy
en las primeras 24 hs. del ingreso de la UTI han sido validados
y mostraron ser capaces de predecir el Delirium criticamente
enfermos.

Justificacion: Identifcamos cuatro estudios que usaron un
modelo para predecir delrium en la UCI (279-282), tres de los
cuales fueron considerados psicométricamente fuertes (Tabla
Suplementaria 23, Contenido Digital Suplementario 31) (280-
282). De estos, dos estudios intentaron predecir la aparicién
de delrium en UTI dentro de las primeras 24hs de admisién
usando el modelo PRE-DELIRIC (PREdiction of DELIRium in
ICU Patients) (280-281). En un estudio internacional se logr6
realizar un modelo compuesto por 10 predictores (edad, sco-
re de APACHE-IL, tipo de ingreso, ingreso urgente, infeccion,
coma, sedacion, uso de morfina, concentracién de urea y aci-
dosis metabolica) con un AUROC (acrénimo de Receiver Ope-
rating Characteristic, o Caracteristica Operativa del Receptor)
de 0,77 (IC95%, 0,74-0,79) (281). En otro estudio internacio-
nal de alta calidad (282), se construy6 un modelo para prede-
cir el delirium utilizando datos de cada paciente disponibles
a su ingreso a la UTI. Este modelo temprano de prediccién
o (T)-PRE DELIRIC incluye nueve predictores (edad, antece-
dentes de deterioro cognitivo, antecedentes de abuso de alco-
hol, urea nitrogenada en sangre, categoria de ingreso, ingreso
de urgencias, presion arterial media, uso de corticoesteroides,
insuficiencia respiratoria) y se encontrd que tenia un AUROC
0,76 (IC95%, 0,73-0,77). Debido a que ambos PRE-DELIRIC
y el E-PRE-DELIRIC tienen valores predictivos similares, la
eleccién del modelo a utilizar debe basarse en la disponibili-
dad de los predictores en cada caso (Tabla Suplementaria 24,
Contenido Digital Suplementario 32). Ambos modelos utiliza-
ron como método de deteccion el CAM-ICU.

Falta de evidencia: Estudios futuros sobre la etiologia del
delirium deben enfocarse en factores de riesgo potenciales
pero para los que actualmente no existe evidencia concluyen-
te, mas aun si son modificables. No se conoce el impacto sobre
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la incidencia de delirium y el resultado clinico de los pacientes
de la reduccion de los factores de riesgos conocidos incluyen-
do comorbilidades, sepsis, abuso de alcohol o tabaco y el uso
de opioides y corticoesteroides sistémicos. Los estudios que se
realicen en el futuro sobre los factores de riesgo para delirium
deben ajustar sus resultados a los factores de riesgo ya cono-
cidos (278).

Evaluacion

Pregunta: ;Deberiamos utilizar una herramienta validada para
la deteccidn de delirium ( en comparacién con no realizar esta
evaluacién con una herramienta valida) en adultos critica-
mente enfermos?

Declaracion de Buena Prdctica: Los pacientes adultos criti-
camente enfermos deberian ser evaluados regularmente para
delirium utilizando una herramienta validada.

Observaciones: Las guias previas proporcionan evaluacién
psicométrica de dolor, sedacidén, y herramientas de deteccién
de delirium (1). No se volvi6 a evaluar la psicometria corres-
pondiente a las herramientas para diagnéstico de delirium dis-
ponibles en estas guia. Esta pregunta se centra en el efecto de
usar una herramienta de delirium ( en comparacién con no
usarlas) en la practica clinica.

Justificacion: La mayoria de los estudios que evalian las
herramientas de diagndstico lo hacen en combinacién con
una o mas estrategias de manejo del delirium (8,110,283), por
ende no se puede evaluar los resultados teniendo en cuenta
solo el impacto de la herramienta de evaluacion. Tres estudios
especificamente evaluaron los efectos de la evaluacion del deli-
rium (284-286) y variaron significativamente en el disefio y la
eleccidon de los resultados evaluados. Dos (284-285) estudios
no encontraron relacion entre la evaluacion del delirium y el
tiempo de internacién en la UCI o la permanencia de la ven-
tilacion mecanica. Tres estudios evaluaron el tiempo para el
diagnoéstico del delirium y su tratamiento. Un estudio compa-
r6 el screening usando el CAM-ICU versus la evaluacion clini-
ca (285) y no encontraron diferencia en el tiempo de diagnos-
tico y tratamiento con antipsicéticos . La rama de CAM-ICU
tenia mas dias de medicacion con antipsicéticos, pero la dosis
total de medicacion antipsicdtica administrada fue similar en
ambas ramas. El estudio mas grande de los cuatro (286) com-
paro la implementacién de la herramienta de asesoramiento
y el uso de haloperidol, una aproximacion en ese estudio de
la incidencia del delirium y sudoracién. En el periodo de post
implementacién muchos pacientes fueron tratados con halo-
peridol, pero con menor dosis y cuatro veces menos en el tiem-
po que los pacientes en el grupo de pre implementacion. En
un estudio cruzado, Reade et al (287) compararon durante un
periodo la evaluacién con CAM-ICU con un periodo de eva-
luacién de enfermeria no estructurado, usando un formulario
con la definicién de delirium. La rama asignada a CAM-ICU
tuvo una proporcion significativamente menor de turnos de
enfermeria con delirium y menor duracién del delirium com-
parado con el periodo de evaluacién no estructurada. La de-
teccion de delirium de forma sistematica puede elevar de ma-
nera espuria la prevalencia reportada de delirium, haciendo
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dificil la evaluacion real del impacto de las intervenciones para
reducir el delirium. La implementacion de estrategias difiere,
y las limitaciones significativas del disefio de los estudios con-
lleva una baja o muy baja calidad de evidencia. Estos estudios
se encuentran resumidos en la Tabla Suplementaria 25 (Con-
tenido Digital Suplementario 33). Si bien ninguno de los estu-
dios reportaron dafios a los pacientes, este nivel de calidad y de
heterogeneidad en el disefio de los estudios y resultados im-
piden una recomendacion. Esta evidencia no puede establecer
si la evaluacion del delirium en forma aislada es beneficiosa.

En vez de una recomendacién graduada, emitimos una
declaracién de buenas practicas sin clasificar, dado que los
beneficios potenciales del monitoreo del delirium supera con
creces cualquier desventaja potencial. Resumir la literatu-
ra y evaluar la calidad de la evidencia no fue facil debido a
la complejidad de los estudios. El beneficio potencial mas
importante de monitorear el delirium es su reconocimiento
temprano que podria acelerar la evaluacidn e intervencién
clinica. La deteccidon temprana podria llevar a la pronta iden-
tificacién y correccidn (cuando sea posible) de la etiologia,
confortar a los pacientes con delirium y ansiosos por los sin-
tomas, indicar un tratamiento (farmacoldgico o no farma-
colégico) y evaluar la efectividad del tratamiento. Muchos
estudios tanto en la UCI como fuera de ella encontraron que
sin las herramientas de screening validadas, las enfermeras y
médicos al lado de la cama del paciente fallan en el reconoci-
miento del delirium (285,287-294).

;Cudles son las consecuencias de no detectar el delirium y
ademas la posible deteccion precoz de las causas subyacentes?
El delirium es un experiencia estresante para los pacientes en
UCI, sus familiares y los profesionales de le UCI (295-298). Si
bien no esta probado, es l6gico suponer que se puede mitigar
en parte ese impacto mediante la discusion entre el equipo de
salud y los familiares sobre el delirium. Monitorear regular-
mente al delirium puede funcionar como puntapie inicial para
esa conversacion (299). Estudios cualitativos de las experien-
cias en UCI remarcan consistentemente que los pacientes con
delirium sienten mayor confianza y se sienten mas apoyados
por los miembros de las familias en comparacion con el equipo
médico (295, 300). La identifacion y deteccion temprana del
delirium beneficiaria a los pacientes fomentando la tranquili-
dad cuando se producen los sintomas aterradores.

El screening del delirium utilizando el CAM-ICU o el
ICDSC es rapido (2-5 min) (284-286). Una reciente revision
sistemdtica actualiz6 las caracteristicas psicométricas de las
herramientas de screening del delirium para pacientes criti-
camente enfermos (301). La sensibilidad y especificidad de las
herramientas de screening de delirium cuando son compara-
das con la evaluacion clinica, asi como su reproducibilidad y
fiabilidad cuando las herramientas de screening son sustitui-
das con un diagnostico clinico varian entre las distintas pobla-
ciones de UCI (por ej., cirugia cardiaca en UCI o pacientes con
enfermedades neuroldgicas) (51,302,303). Una publicacién re-
ciente (304) describe una nueva herramienta validad (la ICU-
7) para documentar la severidad de delirium y sugiere que la
severidad esta relacionada con peor evolucién. Casi todos los
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ensayos clinicos que investigaron estrategias para prevenir y/o
tratar delirium estan basado en las herramientas de evaluacién
del delirium. La generalizacién de cualquier estudio enfoca-
do en el delirium se basa en estos instrumentos en la practica
clinica. Debido a que las caracteristicas de estas herramientas
(junto con sus confundidores) se encuentran bien descriptas,
los resultados de estas investigaciones ayudaran a guiar a los
futuros estudios clinicos.

Deberian ser consideradas las desventajas del screening del
delirium. Un screening falso positivo, aunque poco frecuente
con el CAM-ICU o ICDSC, podria resultar en un tratamiento
farmacoldgico o no farmacoldgico innecesario. Los antipsico-
ticos que se inician en UCI suelen no discontinuarse al alta de
la UCI e incluse continuarse al alta hospitalaria (305-307). La
deteccion del delirium puede resultar una carga para el per-
sonal de enfermeria (287). En el contexto de la necesidad de
un criterio para generar una declaracion de buena practica
clinica, el panel consideré que los beneficios de la evaluacién
generalizada del delirium con CAM-ICU y ICDSC supera a las
posibles desventajas que pueda tener este método.

Falta de evidencia: La evidencia actual que apoya la eva-
luacién sistematica de la sedacion y el dolor, con mucho mas
camino recorrido que lo referido a delirium, podria propor-
cionar una guia para las investigaciones futuras en este ulti-
mo campo (19, 106, 110, 308-310). Algunos estudios (18,310)
sugieren que la capacidad de las herramientas de evaluacién
para mejorar los resultados o la evolucion de los pacientes es-
tarian asociadas con la intensidad del entrenamiento y la cali-
dad de las iniciativas y mejoras realizadas. Un reciente estudio
observacional (311) encontré una asociacion entre una alta
adherencia al monitoreo del delirium (evaluacion en mas del
50% los dias de UCI) y la mejoria de los resultados de los pa-
cientes (es decir, menor mortalidad hospitalaria, menor esta-
diaa en UCI y menor tiempo de ventilaciéon mecanica). Los es-
tudios futuros deberian incluir varias poblaciones de cuidados
criticos como pacientes con diagnostico primario neurolégico.
La falta de estudios de alta calidad que investiguen los efectos
de la evaluacion del delirium subraya las fallas en la compren-
sion de la relacion de la evaluacion del delirium y la evolucién
de los pacientes, decisiones de tratamiento, satisfaccion de los
familiares y del staff de salud.

Nivel de sedacién y evaluaciéon
Pregunta: ;Influye el nivel de sedacion en el resultado de la
evaluacién de delirium con una herramienta validada?

Recomendacion sin clasificar: El nivel de excitacién puede
influir en la evaluacién del delirium como una herramienta de
deteccidn validada.

Justificacion: Se han examinado cuatro estudios observa-
cionales de cohorte de evaluaciones del delirium a diferentes
niveles de vigilia y sedacién segtin lo evaluado por CAM-ICU,
ICDSCy RASS (312-315). Debido a que muchos pacientes con
RASS -3 se consideraron en estos estudios como “no evalua-
bles”, los datos se limitan a una evaluacién de la influencia de
un rango RASS de 0 a -2 en la positividad al delirium. Estos
datos no permiten la discriminacién entre el delirium que es
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potencialmente inducido por la sedacién en comparacion con
lo relacionado con otras alteraciones patoldgicas (con o sin
sedacién).

Se realizar6n un total de 12.699 evaluaciones de delirium
(97% con el CAM-ICU) en pacientes con RASS entre 0y -2. La
probabilidad de una evaluacion positiva de delirium fue sig-
nificativamente mayor (77% vs 23%; p < 0,0001) cuando los
pacientes tuvieron un RASS -2 (vs un RASS -1 a 0 ), lo que
podria sugerir que ese nivel de sedacion influye en el resultado
de la evaluacién de delirium. Sin embargo, considerando que
el delirium puede presentarse con un nivel de vigilia dismi-
nuido, no se pueden realizar inferencias a partir de estos datos
(Tabla Suplementaria 26, Contenido Digital Suplementario
34). Aparte del estudio Patel et.al. (312) en el que el 12% de los
pacientes que presentaron delirium tenian infusién de sedan-
tes 2 horas después de interrumpir la infusion, no hay otro es-
tudio que informe sobre si una evaluacion positiva de delirium
como resultado de la sedacién concomitante afecta el resulta-
do del paciente o si la sedacion simplemente representa un
problema de confusién para la evaluacion de los pacientes con
delirium. Dado que los estudios hasta la fecha han demostrado
que el delirium esta asociado con peores resultados, incluso
cuando se asocia con mayor grado de sedacion, los médicos no
deben desestimar la importancia clinica del delirium en este
contexto (316-318).

Falta de evidencia: Debe estudiarse mas a fondo el efecto
del nivel de excitacion en el delirium. Esto incluye evaluar el
impacto del delirium en distintos niveles de sedacion sobre la
evaluacidén de delirium (con o sin sedacion concomitante), so-
bre resultados importantes como lugar de alta hospitalaria y
afeccion cognitiva a largo plazo.

Resultados
Delirium

Preguntas: ;Cuales son los resultados a corto y largo plazo
del delirium en adultos criticamente enfermos y estan relacio-
nados de manera causal?

Recomendacion sin clasificar: La presencia de delirium en
pacientes adultos criticamente enfermos esta fuertemente aso-
ciados con el deterioro cognitivo a las 3 y 12 meses después
del alta de la UCI (316-319) y puede estar asociado con una
estadia hospitalaria mas prolongada ( 257,279,316,320,327).

El delirium en adultos criticamente enfermos ha demos-
trado NO estar asociado con el desarrollo de Sindrome de
Stress Post-Traumatico (PTSD) (328-333) o angustia post UCI
(316-333-336).

El delirium en adultos criticamente enfermos NO se ha
asociado consistentemente con mayor estadia en UCI (257,
258, 272, 279, 318, 320, 326, 334, 337-352), externacién a un
lugar que no sea su hogar (257, 342, 344, 353, 354), depresién
(330, 356), funcionalidad/dependencia (330, 334, 350, 353,
354, 357-360), o mortalidad (316,357).

Justificacion: A pesar del hecho de que 48 estudios que in-
cluyeron 19,658 pacientes describen los posibles resultados
asociados con delirium en la UCI, la compleja relaciéon que
une el delirium con estos resultados atin no permite generar
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conclusiones certeras (257, 258, 279, 316-326, 330-332, 334-
354, 356-358, 360-365) (Tabla Suplementaria 27, Contenido
Digital Suplementario 35). Destacamos que estas asociaciones
no implican causalidad y que destacan dreas para futuros es-
tudios en particular aquellos que involucran lo cognitivo. Otra
brecha significativa en los datos de resultados del delirium en
la UCI incluyen la cargapsicoldgica que el delirium ejerce en
tiempo real en pacientes, familiares y cuidadores.

Delirium rapidamente reversible

Pregunta: ;Cudles son los resultados a corto y largo plazo
del delirium rapidamente reversible?

Recomendacion sin clasificar: El delirium rapidamente re-
versible se asocia con resultados que son similares a los pa-
cientes que nunca experimentaron delirium.

Justificacién: Un estudio observacional prospectivo con
evaluacion ciega, incluyé 102 pacientes (312) e informé que
los resultados (tiempo de estadia en UCI y al alta hospitalaria
asi como la mortalidad al afio) fueron similares entre los 12
pacientes que desarrollaron delirium reversible rapidamente
relacionado con la sedacién ylos 10 pacientes que nunca expe-
rimentaron delirium. La mayoria de los pacientes ( n=80) que
tenian delirium o delirium no siempre rapidamente reversible
tuvieron peores resultados que los pacientes con reversibilidad
rapida, de delirium relacionado con la sedacién o que nunca
desarrollaron delirium. Estos datos preliminares sugieren que
para un pequeio grupo de pacientes con delirium rapidamen-
te reversible, el delirium no se asocia con los resultados cli-
nicos adversos especificamente medidos. Las evaluaciones de
delirium deben realizarse antes y después de una interrupcién
diaria de sedantes (vacacion de sedacion) para identificar estos
subtipos de delirium.

Prevencion y tratamiento
Prevencion

Pregunta: ;Deberia usarse una droga (en comparacién con
no usarla) para “prevenir” el delirium en todos los pacientes
adultos criticamente enfermos?

Recomendacion: Sugerimos no utilizar haloperidol, antip-
sicoticos atipicos, dexmedetomidina, inhibidores de la B-hi-
droxi B-metilglutaril-coenzima A (HMG-CoA) reductasa (es-
tatinas) o ketamina para prevenir el delirium en los pacientes
adultos criticamente enfermos (recomendacion condicional,
evidencia de muy baja a baja calidad).

Justificacion: Los resultados que se consideran criticos para
esta recomendacion incluyen la incidencia y duracion del de-
lirjum, tiempo de ventilacién mecanica, estadia en la UCI y
mortalidad. Se revisaron estudios randomizados unicéntricos
de adultos internados en la UCI cursando el periodo postope-
ratorio para el uso de haloperidol (366), el antipsicético atipi-
co risperidona (367) y dexmedetomidina (368). Cada trabajo
informo una disminucién en la incidencia de delirium en fa-
vor de la droga: haloperidol endovenoso reglado en el posto-
peratorio de cirugia no cardiaca (n = 457) (RR 0.66, IC 95%
0.45-0.97, baja calidad) (366), una tnica dosis de risperidona
en el postoperatorio de cirugia cardiaca programada (n = 126)
(RR 0.35, IC 95% 0.16-0.77, baja calidad) (366) y baja dosis
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de dexmedetomidina reglada en postoperatorio de cirugia no
cardiaca (n = 700) (odds ratio, OR, 0.35, IC 95% 0.22-0.54,
baja calidad) (368). Un ECA a doble ciego, controlado con pla-
cebo publicado recientemente, no incluido en el analisis de la
evidencia, que incluy6 a 1789 pacientes adultos criticamente
enfermos sin delirium, encontr6 que la administracion de una
dosis baja de haloperidol endovenoso hasta que se desarrolle
el delirium no contribuyo con la prevencién del delirium ni
afecto la supervivencia a los 90 dias (369). Otro trabajo sugiere
que el uso de una dosis baja de dexmedetomidina por la noche
se asoci6 en forma significativa con una mayor proporcion de
pacientes que permanecieron libres de delirium (80% vs 54%,
p = 0.008) durante la internacion en la UCI de pacientes con
APACHE II de 22 (desvio estandar = 7.8) (370).

A pesar de una reduccion consistente en la incidencia de
delirium en cada uno de los estudios, ninguno reporta una di-
ferencia estadisticamente significativa o de relevancia clinica
en el resto de los resultados que el grupo considera criticos.
Los estudios aleatorizados que informan esta pregunta inclu-
yeron pacientes adultos cursando el periodo postoperatorio
con una severidad de enfermedad, en promedio, menor a la
mitad de los pacientes de UCI (predominantemente clinicos)
representados en estos trabajos (366-368). Dada la fuerte aso-
ciacion que existe entre la severidad de la enfermedad y la apa-
ricién de delirium (365), debe interpretarse en forma cautelosa
la informacién que deriva de pacientes quirtrgicos con una
baja severidad de enfermedad.

Muchos pacientes criticos agudos tienen delirium en el in-
greso a la UCI y, por lo tanto, las estrategias para la prevencién
del delirium no se podrian aplicar a esta parte de la poblacion
de la UCI. Dada esta falta de evidencia y la poca posibilidad de
generalizar los hallazgos de la poblacion de cada estudio a la
amplia poblacion de adultos criticos, la recomendacién actual
refleja la preocupacion del panel de que los riesgos potenciales
y los costos de exponer una gran proporcion de la poblacién de
adultos criticos a una o mas drogas orientadas a la prevencion
del delirium superarian los beneficios logrados.

Tres estudios de cohorte sugieren que cuando se suspende
el tratamiento con estatinas durante la patologia critica, aumen-
ta la aparicion de delirium (371-373). Sin embargo, un estudio
aleatorizado reciente sobre pacientes sin delirium que ingresan
a la UCI por cirugia cardiaca (no incluido en el perfil de evi-
dencia de esta pregunta) encontrd que el uso de atorvastatina
preoperatoria no afecto la incidencia de delirium (374). Al mo-
mento del desarrollo de estas guias se estaba evaluando, en un
ECA prospectivo, el rol de un agonista del receptor NDMA en
la prevencion primaria del delirium en adultos criticos. Un ECA
reciente encontré que una unica dosis subanestésica de ketami-
na, administrada en el periodo perioperatorio, no redujo el de-
lirium en pacientes adultos mayores tras cirugia mayor, algunos
de los cuales requirieron ingreso a la UCI (375).

Tratamiento del delirium subclinico

Pregunta: ;Deberia usarse una droga (en comparacion con
no usarla) para “tratar el delirium subclinico” en todos los
pacientes criticos adultos con delirium subclinico?
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Recomendacién: Sugerimos no usar haloperidol ni antipsi-
cdticos atipicos para el tratamiento del delirium subclinico en
adultos criticamente enfermos (recomendacién condicional,
calidad de la evidencia muy baja a baja).

Justificacion: El delirium subclinico es parte de un espec-
tro de sintomas del delirium que pueden funcionar como pre-
dictores de resultados. Se encuentra cuando el puntaje de la
ICDSC es de 1 a 3 de 8 y se presenta en cerca del 30% de los
pacientes criticos adultos (342). Un paciente critico que de-
sarrolla delirium subclinico, en comparacién con quien no
desarrolla ni delirium (ICDSC > 4) ni delirium subclinico,
tiene mas probabilidades de morir en la UCI, de tener mayor
tiempo de internacién y de ser trasladado a un centro de cui-
dados cronicos en vez de a su hogar (342). La duracion del
delirium subclinico, cuando es evaluado con el CAM-ICU, es
un predictor independiente de aumento de la probabilidad de
institucionalizacion (376). Los resultados que se consideraron
criticos para esta recomendacion incluyeron incidencia, dura-
cion y severidad de delirium, tiempo de ventilacién mecanica,
estadia en UCI y mortalidad. Los dos ECA utilizaron la ICDSC
para identificar aquellos pacientes con delirium subclinico y
clinico (ICDSC = 4). La administracion reglada de 1 mg de ha-
loperidol endovenoso cada 6 hs, en comparacién con placebo
en 60 pacientes adultos bajo ventilacién mecanica, no se aso-
cié con un cambio en la incidencia, duracién o tiempo hasta
el primer episodio de delirium, dias de ventilacién mecanica
o estadia en UCI en pacientes criticos clinicos y quirurgicos
(377). La risperidona (0.5 mg cada 8 horas), en comparacién
con placebo en 101 pacientes de cirugia cardiaca, se asocié con
una disminucidn en la probabilidad de transicion de delirium
subclinico a clinico (RR 0.41, IC 95% 0.02-0.86) (378).

A pesar de esta disminucion en la incidencia de delirium,
no se encontraron diferencias estadisticamente significativas
ni clinicamente relevantes para el resto de los resultados con-
siderados criticos por el grupo. Dada la falta de evidencia, el
beneficio clinico cuestionable y el riesgo potencial de aplicar
los resultados del estudio de Hakim y cols. (378) a toda la po-
blacion de pacientes criticos clinicos y quirtrgicos con mayor
severidad de enfermedad y distintos factores de riesgo para
delirium, la recomendacion actual refleja la preocupacion del
panel acerca de los riesgos de exponer hasta el 35% de todos
los pacientes adultos criticos a tratamiento antipsicético (379).
El rol de la dexmedetomidina, inhibidores de la HMG-CoA
reductasa (estatinas) o antagonistas NMDA (ketamina) en el
tratamiento del delirium subclinico no ha sido evaluado en es-
tudios aleatorizados.

Tratamiento del delirium

Pregunta: ;Deberia utilizarse alguna droga (en compara-
cién con no usarla) para tratar el delirium en todos los pacien-
tes criticos adultos con delirium?

Antipsicéticos/ estatinas

Recomendacién: Sugerimos no utilizar en forma rutinaria
haloperidol, antipsicéticos atipicos o un inhibidor de la HMG-
CoA reductasa (estatinas) para el tratamiento del delirium (re-
comendacion condicional, evidencia de baja calidad).
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Justificacion: Los resultados que se consideraron criticos
para esta pregunta incluyen duracién del delirium, tiempo de
ventilacién mecanica, estadia en UCI y mortalidad. En total se
identificaron 6 ECAs: haloperidol (n = 2) (380, 381), antipsi-
coticos atipicos (quetiapina) (n = 1) (382), ziprasidona (n = 1)
(380), olanzapina (n = 1) (383) y una estatina (rosuvastatina)
(n =1) (384). Un ECA reciente de pacientes adultos criticos,
no incluido en el perfil de evidencia, encontré que dosis altas
de simvastatina no reduce los dias de coma y delirium (385).
No se encontrd evidencia para poder realizar una recomenda-
cién acerca del uso de un agonista NMDA (ketamina) para el
tratamiento del delirium.

La evidencia actual sugiere que el uso de antipsicéticos ti-
picos (haloperidol), atipicos (quetiapina, ziprasidona) o esta-
tinas no se asocia con una menor duracion del delirium, me-
nor tiempo de ventilacion mecanica o de estadia en la UCI ni
menor mortalidad. A pesar de que los ECAs revisados para
esta pregunta se realizaron tanto en pacientes clinicos como
quirdrgicos criticamente enfermos, todos fueron abiertos y
utilizaron antipsicéticos como drogas de rescate para la agita-
cién o las alucinaciones (368, 380-384, 386). En estos trabajos,
la administracion de estas drogas en forma abierta al grupo
placebo puede sesgar los resultados hacia la hipétesis nula. Se
desconocen los efectos no deseados del haloperidol y los an-
tipsicoticos atipicos, dado el pequefio tamafio muestral de los
estudios disponibles.

A pesar de que esta recomendacion desalienta el uso “ru-
tinario” de antipsicéticos en el tratamiento del delirium, y en
base a la experiencia clinica del panel, aquellos pacientes que
experimentan un distrés significativo consecuencia de los sin-
tomas del delirium, tales como ansiedad, miedo, alucinaciones
o ideas delirantes o quienes presentan agitacién y pueden ser
peligrosos para si mismos o para otros, podrian beneficiarse
de un uso a corto plazo de haloperidol o antipsicoticos atipicos
hasta que esta sintomatologia se resuelva. Los pacientes que
inician tratamiento para el delirium con antipsicdticos en la
UCI frecuentemente permanecen bajo tratamiento con estas
drogas en forma innecesaria tras el alta (305-307). La exposi-
cién continua a drogas antipsicéticas puede llevar a una mor-
bilidad significativa y costos financieros. Los miembros del
panel consideran que las consecuencias no deseadas de usar
haloperidol o antipsicéticos atipicos son mucho mayores a sus
beneficios potenciales en la mayoria de los pacientes criticos
adultos con delirium vy, por lo tanto, emitieron una recomen-
dacién condicional en contra de su uso rutinario.

Dexmedetomidina

Recomendacion: Sugerimos el uso de dexmedetomidina
como tratamiento del delirium en pacientes adultos bajo ven-
tilacién mecanica en quienes la agitacion retrasa la extubacion
o desvinculacién de la ventilaciéon mecanica (recomendacion
condicional, evidencia de baja calidad).

Justificacion: El inico ECA que se utilizé para evaluar el rol
de la dexmedetomidina como tratamiento de la agitaciéon que
retrasa la desvinculacion de la ventilacién mecanica en pacien-
tes con delirium filtré 21500 pacientes intubados de 15 UCIs
para enrolar los 71 pacientes que participaron del estudio y
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termind en forma temprana porque se utilizé todo el finan-
ciamiento (del fabricante de dexmedetomidina) (386). A pesar
de que la dexmedetomidina (en comparacion con placebo) se
asocid con un pequeiio, aunque estadisticamente significativo,
aumento en las horas libres de ventilacién mecdnica en los pri-
meros 7 dias tras la randomizacidén del estudio (mediana 17,3
hs, IC 95% 4.0-33.2, muy baja calidad) su uso no afecto la esta-
dia en UCI ni hospitalaria o el lugar al cual el paciente egreso
del hospital. Fue poco frecuente la administracién de opioides,
por lo que parte de la agitacién pudo haber estado relacionada
con el dolor y no se inform¢ el nimero de pacientes con absti-
nencia alcohdlica incluidos.

Los miembros del panel consideran que las consecuencias
deseadas del uso de dexmedetomidina en los pacientes bajo
ventilacién mecdnica con agitaciéon que retrasa la desvincu-
lacién o extubacidn superan los riesgos potenciales asociados
con su uso ¥, por lo tanto, emiten una recomendacién condi-
cional en favor de su uso en esta pequeiia poblacion de pacien-
tes criticos adultos. El rol de la dexmedetomidina en pacientes
con delirium pero sin agitaciéon o que tienen agitacion que
no evita la liberacion de la ventilacion mecanica permanece
incierto. Las recomendaciones con respecto a la seleccion de
sedantes en pacientes con requerimientos de ventilacién me-
canicas en el contexto de delirium se encuentran en las reco-
mendaciones respecto a la seleccion de sedantes.

Falta de evidencia: Los trabajos que estudian las estrate-
gias de prevencion farmacoldgica necesitan evaluar pacientes
sin delirium, incluir pacientes criticos severamente enfermos,
identificar subgrupos de pacientes en los que la prevencion
del delirium tiene mayores beneficios y evaluar resultados cli-
nicamente significativos. Para mejorar la metodologia de los
trabajos de tratamiento del delirium subclinico, nuestra com-
prension de la significancia, caracteristicas y evaluacion del
delirium subclinico necesita ser mayor. Ademas, los estudios
futuros deberian orientarse hacia sintomas especificos (por
ejemplo, la ansiedad) en lugar de en el delirium subclinico
como una entidad. Los trabajos sobre tratamiento del deli-
rium deberian enfocarse en poblaciones mas homogéneas y de
alto riesgo, dado que la causa del delirium (y, por lo tanto, su
respuesta al tratamiento) puede ser distinta. Deberia evaluarse
el distrés sintomatico (por ejemplo, agitacion) y los resultados
cognitivos y funcionales a largo plazo. Deberia realizarse una
evaluacion rigurosa de las drogas que muestran una disminu-
cién de la sintomatologia del delirium en pequenos estudios
(por ejemplo, el acido valproico). Por ultimo, se necesitan in-
novaciones en el sistema para garantizar que los pacientes no
permanezcan en forma indefinida bajo tratamiento con dro-
gas como los antipsicéticos tras el comienzo para controlar los
sintomas durante un episodio de delirium en la UCL

Prevencién y tratamiento no farmacolégicos
Componente tinico

Pregunta: ;Deberia implementarse una estrategia no far-
macoldgica de un solo componente que no esté enfocada uni-
camente en la mejoria del suefio o la movilizacién temprana
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(en comparacién con no usar dicha estrategia) para disminuir
el delirium en los pacientes criticos adultos?

Recomendacién: Sugerimos no utilizar terapia de luz bri-
llante para disminuir el delirium en pacientes criticos adultos
(recomendacidén condicional, moderada calidad de evidencia).

Justificacion: Los trabajos sobre intervenciones no farma-
coldgicas para el delirium en UCI se han enfocado ya sea en
un factor de riesgo modificable con una intervencién unica
o varios factores de riesgo modificables con multiples inter-
venciones (Tabla Suplementaria 28, Contenido Digital Suple-
mentario 36). A los efectos de las presentes guias, una pregun-
ta se dirige a los estudios de intervencién unica y otra a los
estudios de intervenciones multiples. Para las dos preguntas,
los resultados que se consideraron mas relevantes son la in-
cidencia, prevalencia y duracién del delirium. La estadia en
UCI, hospitalaria y mortalidad hospitalaria también se consi-
deraron resultados criticos para estas preguntas. La terapia de
luz brillante, participacién familiar en los cuidados y progra-
mas psicoeducativos fueron las intervenciones que han sido
estudiadas en la UCI en forma aislada.

Tres trabajos evaluaron los efectos de la terapia de luz bri-
llante, que no demostro efectos positivos en la incidencia de
delirium ni en la estadia en la UCI (387-389). Un trabajo de
antes y después evalué el efecto de la participacion familiar
en los cuidados (390). Los miembros del panel consideran
que las consecuencias no deseadas de utilizar terapia de luz
brillante superan los potenciales efectos buscados con su uso
Y, por lo tanto, emiten la recomendacién condicional en con-
tra de su uso.

Intervenciones multiples

Pregunta: ;Deberia utilizarse una estrategia no farmacold-
gica de multiples intervenciones (en comparacién con no usar
dicha estrategia) para disminuir el delirium en pacientes adul-
tos criticamente enfermos?

Recomendacién: Sugerimos el uso de multiples interven-
ciones no farmacologicas que se enfoquen (pero no se limiten)
en la reduccion de los factores de riesgo modificables para de-
lirjum, mejorar la cognicién y optimizar el suefo, la movili-
dad, la audicién y la visién en pacientes criticos adultos (reco-
mendacién condicional, baja calidad de evidencia).

Observaciones: Estas intervenciones multiples incluyen (pero
no se limitan a) estrategias para disminuir o acortar el deli-
rium (por ejemplo, reorientacion, estimulacion cognitiva, uso
de relojes), mejorar el suefio (por ejemplo, minimizar la luz y
el sonido), mejorar la vigilia (reducir la sedacién), disminuir
la inmovilizacién (movilizacién o rehabilitaciéon temprana) y
disminuir las deficiencias visuales o auditivas (permitir el uso
de dispositivos como anteojos o audifonos).

Justificacion: Los estudios de intervenciones multiples eva-
ltan paquetes de medidas. Muchos ejemplos de paquetes de
medidas (8, 283, 391-396) han demostrado mejorar los resul-
tados en los pacientes criticos (Tabla Suplementaria 29, Con-
tenido Digital Suplementario 37). Estudios piloto sugieren que
combinar la terapia fisica con la cognitiva en el curso temprano
de la enfermedad critica es factible y seguro (391) y que el uso
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de intervenciones multiples no farmacolégicas es posible en
los pacientes de UCI (392). Los trabajos sobre intervenciones
multiples, muchos de los cuales no son randomizados, se en-
focan en los trastornos cognitivos (por ejemplo, reorientacion,
estimulacion cognitiva, musica, uso de relojes), la sedacion y
la disrupcién del suefio (por ejemplo, disminuir la sedacién, la
luz y el sonido), la inmovilizacién (movilizacion o rehabilita-
cién tempranas) y los déficits auditivos y visuales (por ejemplo
el uso de audifonos y anteojos). En lineas generales, el uso de
dichas estrategias logro reducir el delirium en forma signifi-
cativa (5 estudios, n = 1318, OR 0.59, IC 95% 0.39-0.88) (392-
396). Ademas disminuyo la duracién del delirium en la UCI
(16 hs vs 20 hs) (395), la estadia en UCI (387) y la mortalidad
hospitalaria (393).

Otro enfoque de multiples intervenciones, el paquete de me-
didas ABCDE (coordinacién entre el despertar y la ventilacién
espontanea, la evaluacion y manejo del delirium y la moviliza-
cion temprana) se asocié en forma significativa con menor de-
lirium (n = 296, 49% vs 62%, OR 0.55, IC 95% 0.33-0.93) (7)
al ser evaluado en un trabajo de antes y después en un tnico
centro. Cuando se evalu6 en un estudio de cohorte prospectivo,
multicéntrico, de tipo antes y después, una forma revisada y ex-
tendida del paquete de medidas ABCDEF (en el que se incluye
la F de participacion familiar) en el que el delirium también fue
evaluado utilizando el CAM-ICU, un anélisis ajustado mostro
que la mejoria en la implementacion del paquete de medidas se
asocia significativamente con una disminucién de la mortalidad
y mas dias libres de coma y delirium en la UCI (9). En estos
estudios de intervenciones no farmacoldgicas no se informaron
efectos adversos. Las intervenciones en seis de los ocho trabajos
fueron heterogéneas y los estudios con hallazgos positivos fue-
ron observacionales. Los miembros del panel consideran que las
consecuencias buscadas con el uso de estas intervenciones mul-
tiples para disminuir el delirium superan cualquier potencial
efecto no deseado y, por lo tanto, emiten una recomendacion
condicional que soporta su uso.

Falta de evidencia: En general, la certeza de la evidencia que
apoya las intervenciones inicas o multiples es baja. Dado que
el delirium generalmente responde a una etiologia multifacto-
rial, las intervenciones multiples son mas prometedoras que
las intervenciones unicas. Sin embargo, una gran brecha en la
comprension de los datos disponibles es la incertidumbre de
cudles son las intervenciones que determinan el efecto. El rol
de los familiares en la reduccion del estrés de los pacientes y
facilitar la prevenciéon y manejo no farmacolégico del delirium
requiere mayor investigacion. La experiencia de los pacientes
con delirium no ha sido evaluada en forma cualitativa. Algu-
nos articulos describen las mismas intervenciones en forma
distinta (2) por lo que deberian establecerse definiciones con-
sistentes.

INMOVILIDAD (REHABILITACION/
MOVILIZACION)

Con frecuencia los sobrevivientes de una enfermedad critica
experimentan muchas secuelas a largo plazo, incluida la debi-
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lidad muscular adquirida en la UCI (DAUCI). Entre el 25 y el
50% de los enfermos criticos pueden presentar DAUCI (397) y
ésta se asocia con deterioro en la sobrevida a largo plazo, en la
funcion fisica y en la calidad de vida de los pacientes (398-400).
Un factor de riesgo importante para la DAUCI es el reposo en
cama (398-401). La seguridad, la viabilidad y los beneficios de
la rehabilitacion y de la movilizacién, implementados en el en-
torno de la UCI, se han evaluado como un medio potencial
para mitigar la DAUCI y el deterioro de la funcién fisica.

Como se destaca en las guias de 2013 (1), la rehabilitacion/
movilizacién puede ser beneficiosa como estrategia para el
manejo del delirio. Ademas, existen asociaciones importantes
entre la utilizacion de analgesia y de sedacidn, y el nivel de
dolor y sedacidn tienen influencia sobre si los pacientes parti-
cipan en la rehabilitaciéon/movilizacion en la UCI (402). Dada
la creciente literatura en este campo y la interaccién de la re-
habilitacién/movilizacién con el dolor, la agitacién y el delirio,
este tema se introdujo como una nueva parte de la presente
guia. Se abordé una pregunta practica y tres preguntas des-
criptivas [consulte la lista de temas prioritarios en la Tabla
Suplementaria 30, (Contenido Digital Suplementario 38) y
los resultados de la votacion en la (Tabla Suplementaria 21,
Contenido Digital Suplementario 39)] (403). Puede encontrar
un glosario de intervenciones de rehabilitacion/movilizacién
y resultados relevantes para este tema en la Tabla Suplemen-
taria 32, Contenido Digital Suplementario 40). Los resume-
nes de la evidencia y las tablas de evidencia para la decisién
utilizadas para desarrollar recomendaciones para el grupo de
inmovilidad (rehabilitaciéon / movilizacién) estan disponibles
en la (Tabla Suplementaria 33, Contenido Digital Suplemen-
tario 41), y los forest plot para todos los metaanalisis estan
disponibles en la Figura Suplementaria 8, Contenido Digital
Suplementario 42).

Eficacia y beneficio

Pregunta: En adultos criticamente enfermos, ;1a rehabilitaciéon
o movilizacién (realizada ya sea dentro o fuera de la cama)
es beneficiosa para mejorar los resultados del paciente, de la
familia o del sistema de salud en comparacion con la atencién
habitual, una intervencién de rehabilitacién/movilizacién di-
ferente, placebo o una intervencion “simulada”?

Recomendacion: Sugerimos realizar rehabilitacién o mo-
vilizacién en adultos criticamente enfermos (recomendacion
condicional, evidencia de baja calidad).

Observaciones: La rehabilitacion es un “conjunto de in-
tervenciones disefiadas para optimizar el funcionamiento y
reducir la discapacidad en personas con problemas de salud”
(404). La movilizacién es un tipo de intervenciéon dentro de
la rehabilitaciéon que facilita el movimiento de los pacientes y
consume energia con el objetivo de mejorar los resultados de
los pacientes (405). Esta recomendacion apoya la realizacién
de intervenciones de rehabilitacién/movilizacién por sobre la
atencidn habitual, o intervenciones similares con una dura-
cidén o frecuencia reducida, o de inicio tardio. La implemen-
taciéon de esta recomendacion se vera influenciada por cues-
tiones relacionadas a la viabilidad, en particular en relacion

28

con la variabilidad en la disponibilidad de personal y recursos
adecuados para llevar a cabo las intervenciones de rehabilita-
ciéon/movilizacion en las UCIL.

Justificacion: Se estudié una amplia variedad de poblacio-
nes de pacientes criticos [consulte los criterios de seleccion de
los estudios en la Tabla Suplementaria 34 (Contenido Digital
Suplementario 43)]. Los estudios evaluaron diferentes tipos
de intervenciones y diferentes momentos de comienzo de la
intervencion, lo que nos impide hacer recomendaciones mas
especificas en estas areas. Los comparadores de las interven-
ciones incluyeron la rehabilitacién o movilizacién como aten-
cidn habitual; intervenciones de rehabilitacion o movilizacion
de menor duracién o frecuencia; o un inicio tardio en compa-
racion con el grupo de intervencién. Como se describe a con-
tinuacion, se evaluaron cinco resultados para esta pregunta.
Tres resultados adicionales (funcién cognitiva, salud mental y
tiempo de retorno al trabajo e impacto econémico relaciona-
do) no pudieron evaluarse debido a la falta de datos.

Identificamos un total de 16 ECAs (391, 406-420) (Tabla
Suplementaria 25, Contenido Digital Suplementario 33) que
cumplieron con los criterios de elegibilidad e informaron so-
bre cinco resultados principales. Las estimaciones agrupadas
de seis ECAs (304 pacientes) mostraron que la rehabilitacion/
movilizacién mejord la fuerza muscular al momento del alta
de la UCI [MD en el puntaje de la suma de la escala Medical
Research Council (rango, 0-60): 6.24 puntos (IC 95%, 1.67-
10.82; baja calidad de evidencia)] (408-410, 414, 415, 420). La
duracién de la ventilacién mecanica (11 ECAs, 1.128 pacien-
tes) se redujo en 1.31 dias (IC 95%, -2.44 a -0.19; baja calidad
de evidencia) (406-409, 411, 413-416). Para la calidad de vida
relacionada con la salud medida utilizando una encuesta del
cuestionario de salud abreviado de 36 items (SF-36) dentro de
los 2 meses del alta, se observoé en cuatro ECAs (303 pacientes)
una mejora de tamafio moderado [SMD, 0.64 (IC 95%, - .05 a
1.34)] que no alcanzo significancia estadistica, con una califi-
cacion general de baja calidad de la evidencia (412, 416-418).
Paralos dos resultados principales restantes, en 13 ECAs (1421
pacientes), no hubo efecto sobre la mortalidad hospitalaria
(calidad de la evidencia moderada) (391, 407, 408, 410-418,
420). La funcion fisica se evalud a través de la prueba “Time
Up and Go” en tres ECAs (209 pacientes) y del “Registro de
Prueba de Funcién Fisica en la UCI” en tres ECAs (209 pa-
cientes), sin efecto significativo de la rehabilitacion/movili-
zacién (calidad de evidencia moderada) (391, 411, 414, 416,
420). Segun cinco ensayos y ocho estudios observacionales la
incidencia de eventos adversos para los pacientes fue muy baja
(calidad de evidencia moderada).

La rehabilitacién/movilizacién se evalué como factible,
aceptable para las partes interesadas y es probable que sea cos-
to-efectiva segun los datos preliminares. Ademas, la evidencia
indirecta (421), junto con una discusion entre los miembros
del panel (incluido un paciente de la UCI como representan-
te), sugiere que los pacientes probablemente valoraran los be-
neficios de la rehabilitacion/movilizaciéon. Dado el pequefio
beneficio de las intervenciones de rehabilitacion/movilizaciéon
(realizadas dentro o fuera de la cama) y la baja calidad en ge-
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neral de la evidencia, los miembros del panel estuvieron de
acuerdo en que los efectos deseados para los pacientes proba-
blemente superen a los no deseados y emiten una recomenda-
ci6én condicional a favor de las intervenciones de rehabilita-
cién/movilizaciéon

Seguridad y riesgo

Pregunta: En adultos criticamente enfermos, ;La rehabilita-
cion/movilizacién (realizada dentro o fuera de la cama) esta
comunmente asociada a eventos de seguridad o de lesiones en
el paciente?

Declaracion sin clasificar: Durante la rehabilitacion fisica o
la movilizacién no ocurren de manera habitual eventos de se-
guridad graves o lesiones.

Justificacion: Se revisaron los datos de 10 estudios observa-
cionales y nueve ECAs (Tabla Suplementaria 35, Contenido
Digital Suplementario 44) para responder a esta pregunta. Los
eventos de seguridad graves o dailos se definieron como un
cambio en el estado fisiologico o una lesiéon que requeria una
intervencién. Estos eventos fueron raros, con solo 15 repor-
tes durante mas de 12.200 sesiones en 13 estudios (283, 391,
416-418, 422-429). No pudo calcularse una tasa de incidencia
de estos eventos, dado que en muchos estudios la informacién
sobre el nimero de pacientes en riesgo y/o el niimero de sesio-
nes de rehabilitacién/movilizacién por paciente no se reportod
de manera consistente o clara.

La mayoria de los eventos de seguridad o dafios se rela-
cionaron con problemas respiratorios, con cuatro eventos de
desaturacion que requirieron aumento de FiO, (423, 429) y
tres extubaciones no planeadas (285). Se produjeron tres even-
tos relacionados con el sistema musculo esquelético: una caida
(427), una rotura del tend6n de Aquiles (418) y una exacer-
bacidn de poliartralgia (416). Se produjeron dos eventos re-
lacionados con enfermedad cardiovascular: una urgencia hi-
pertensiva (391) y un episodio sincopal (416). En general, la
posibilidad de que el paciente sufra un dafio relacionado con
la rehabilitacién/movilizacién es rara; esta conclusion es apo-
yada por un metanalisis reciente (430).

Indicadores de Iniciacion

Pregunta: En adultos criticamente enfermos, ;qué aspectos del
estado clinico del paciente son los indicadores para el inicio
seguro de la rehabilitaciéon/movilizacién (realizada dentro o
fuera de la cama)?

Recomendacion sin clasificar: Los principales indicadores
para iniciar de manera segura la rehabilitacién/movilizacién
incluyen la estabilidad cardiovascular, respiratoria y neurolé-
gica.

Las infusiones de vasoactivos o la ventilacion mecanica no
son barreras para iniciar la rehabilitacién/movilizacién, asu-
miendo que los pacientes se mantengan estables con el uso de
estas terapias.

Justificacion: El inicio seguro de la rehabilitacion fisica o
movilizacién fue evaluado en 17 estudios (283, 391, 407, 408,
413, 416-418, 424-426, 429, 431-435) que reclutaron a 2 774
pacientes y reportaron eventos cardiovasculares, respiratorios
o neurolégicos (Tabla Suplementaria 36, Contenido Digital
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Suplementario 45). Se resumieron los datos de estos estudios
y se utilizé la opinién de expertos para determinar los ran-
gos sugeridos para los criterios cardiovasculares, respiratorios,
neuroldgicos, y otros criterios relevantes, dentro de los cuales
se puede iniciar la rehabilitacién/movilizacién de manera se-
gura (Tabla 1). Si bien estos parametros se basaron en inves-
tigaciones con una aplicacidn clinica interpretada a través de
la opinidén de expertos, no deberian ser un sustituto del juicio
clinico. Todos los umbrales deben interpretarse o modificarse,
segun sea necesario, en el contexto de los signos clinicos indi-
viduales de cada paciente, los valores esperados, las tendencias
recientes y los objetivos o metas prescritos por el profesional
a cargo.

Indicadores para detencion

Pregunta: En adultos criticamente enfermos, ;qué aspectos del
estado clinico del paciente son indicadores de que la rehabili-
tacion/movilizacion (realizada dentro o fuera de la cama) debe
detenerse?

Recomendacion sin clasificar: Los principales indicadores
para detener la rehabilitacién/movilizacién incluyen el desa-
rrollo de un evento nuevo de inestabilidad cardiovascular, res-
piratoria o neuroldgica.

Otros eventos, como una caida o la remocién/mal funcio-
namiento de un dispositivo médico, o la incomodidad del pa-
ciente también son indicaciones para detenerse.

Justificacion: Los indicadores para detener la rehabilita-
ciéon/movilizacién se informaron en 14 estudios (283, 391,
407,408, 413, 416, 418, 424, 425, 429, 431-434) que reclutaron
a 2.617 pacientes (Tabla suplementaria 37, Contenido Digi-
tal Suplementario 46). Se identificaron criterios especificos de
detencion para la inestabilidad cardiovascular, respiratoria o
neuroldgica. Se resumieron los datos de estos estudios y se usé
la opinién de expertos para determinar los criterios cardiovas-
culares, respiratorios, neurolégicos y otros criterios relevantes
para detener la rehabilitaciéon/movilizacion (Tabla 1). Si bien
estos parametros se basaron en investigaciones con una aplica-
cion clinica interpretada a través de la opinion de expertos, no
deberian ser un sustituto del juicio clinico.

Falta de evidencia: El campo de la rehabilitacion/moviliza-
cién realizada en UCI se encuentra en una etapa temprana con
material de evidencia en rapida evolucién. Muchas preguntas
de investigacion siguen pendientes. Las futuras investigacio-
nes deberian intentar lograr la comprension de la diferencia
en los resultados de los pacientes segtn el tipo de interven-
cidén, como asi también al momento, la frecuencia, la duracién
y la intensidad de las intervenciones. La manera en la que se
realiza la intervencidn, incluida la experiencia/capacitacion
del personal que las realiza, necesita ain mas investigacion.
Se debe examinar la influencia de las condiciones del paciente
(por ejemplo, el estado funcional pre-UCI, el delirio y el nivel
de sedacidn, la pérdida muscular y la disfuncién nerviosa y
muscular) en los resultados después de las intervenciones de
rehabilitaciéon/movilizacion. Estas variables pueden ayudar a
identificar posibles subgrupos de pacientes en estado critico
que puedan obtener el mayor beneficio de las intervenciones
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TABLA 1. Resumen de los criterios de seguridad para iniciar y detener la rehabilitacion fisica
o movilizacion realizadas tanto en la cama como fuera de la cama

Iniciar una sesion de Rehabilitacion/Movilizacion?

Sistema

Detener una Sesion de Rehabilitacion/Movilizacion?

Sistema La rehabilitacion o movilidad podria “iniciarse”
cuando estén presentes TODOS los siguientes

parametros:

Cardiovascular  + La Frecuencia Cardfaca esté entre 60 y 130 lat/min,
La Presion Arterial Sistdlica esté entre 90 y 180 mmHg, o
La Presién Arterial Media esté entre 60 y 100 mmHg

La rehabilitacion o movilidad deberian
“detenerse” cuando esté presente ALGUNO
de los siguientes parametros:

* La Frecuencia Cardfaca disminuye por debajo de 60
0 se incrementa por encima de 130 lat/min,

* La Presién Arterial Sistélica disminuye por debajo de
90 o se incrementa por encima de 180 mmHg, o

* La Presién Arterial Media disminuye por debajo de
60 o se incrementa por encima de 100 mmHg

Respiratorio * La Frecuencia Respiratoria esté entre 5 y 40 resp/min
SpO, > 88%

FiO, < 0,6 y presion positiva al fin de la espiracién <10
La via aérea (tubo endotraqueal o traqueostomia) esté
asegurada adecuadamente

* La Frecuencia Respiratoria disminuye por debajo de
5 o0 se incrementa por encima de 40 resp/min

* SpO, disminuye por debajo de 88%

* Existen problemas para asegurar adecuadamente la
via aérea (tubo endotraqueal o traqueostomia)

Neuroldgico * Capaz de abrir los ojos ante la voz

Ademads, deben estar “ausentes” los siguientes signos
clinicos y sintomas:

* Arritmia nueva o sintomética

* Dolor de pecho con preocupacién sobre la isquemia de
miocardio

* Injuria o lesién medular inestable

* Fractura inestable

* Hemorragia gastrointestinal activa o incontrolada

» Cambios en la conciencia, asi como no seguir
direcciones, aturdido, combativo, o agitado

Ademas, si se desarrollan y con relevancia clinica
aparente los siguientes signos clinicos, sintomas
o eventos:

* Arritmia nueva/sintomatica

* Dolor de pecho con preocupacién sobre la
isquemia de miocardio

* Asincronia con el ventilador

+ Caida

* Hemorragia

* Remocién o mal funcionamiento de dispositivo

médico

Disconfort referido por el paciente u observado por

los Profesionales

Otro Las sesiones de movilidad pueden realizarse con los
siguientes:

» Dispositivos de acceso vascular femoral, con excepcién
de accesos femorales en los que la movilizacién de
cadera es evitada

* Durante la terapia de reemplazo renal continuo

* Infusién de medicaciones vasoactivas

SpO, = saturacion de oxigeno

2Basado en estudios clinicos publicados y opinion de expertos, pero no debe ser un sustituto del juicio clinico. Todos los limites deben ser interpretados o
modificados, seguin necesidad, en el contexto de los sintomas clinicos individuales del paciente, los valores “normales”, y las tendencias actuales en el hospital, y

cualquier meta u objetivo prescripto por los profesionales.

de rehabilitacién/movilizacién. Ademds, estan justificados los
métodos para evaluar la experiencia del paciente durante la
rehabilitacién/movilizacidn, especialmente en pacientes criti-
cos que no pueden comunicarse. El reporte estandarizado de
los detalles de la intervencién (por ejemplo, el tiempo, la fre-
cuencia, la duracién y la intensidad), los posibles eventos de
seguridad y los resultados a corto y largo plazo facilitardn las
comparaciones entre los estudios y los entornos. Finalmente,
en el futuro la investigacion debe continuar evaluando las pro-
piedades de la medicién de las variables de resultado a corto
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y largo plazo, y asi determinar los abordajes mas efectivos y
eficientes para evaluar los efectos de la rehabilitacién/movi-
lizacion.

DISRUPCION DEL SUENO

La falta de suefio es una queja comun y una fuente de es-
trés para muchos pacientes criticos (436, 437). La disrupcion
del suefio en los pacientes criticos puede ser grave y se ca-
racteriza por la fragmentacién del suefio, anomalias en los
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ritmos circadianos, aumento del suefio ligero (fases N1 +
N2) y disminucién del suefio de ondas lentas (fase N3) de
movimientos oculares rdpidos (REM Rapid Eye Movement,
por sus siglas en inglés) (438-440). La interaccion de los me-
dicamentos, la enfermedad critica, el delirium, la perfusion
cerebral y el suefio es compleja, pero es importante y es un
foco de investigacion creciente. Se puede encontrar un glo-
sario de los términos relacionados con el suefio utilizados en
esta seccion en la Tabla Suplementaria 38 (Contenido Di-
gital Suplementario 47), y un resumen del suefio normal y
su arquitectura representada por polisomnografia se puede
encontrar en la Tabla Suplementaria 39 (Contenido Digital
Suplementario 48).

Ademas del estrés emocional, también se ha formulado la
hipétesis de que la disrupcién del suefio contribuye al delirium
de la UCI (441-443), a prolongar la duracién de la ventilacién
mecanica (444), perturbar la funcién inmune (445, 446) yala
disfuncién neurocognitiva. Dado que el suefio es un factor de
riesgo potencialmente modificable que influye en la recupe-
racion de los adultos criticamente enfermos, este tema fue in-
troducido en la presente guia y es abordado en cuatro pregun-
tas de actuacion y seis descriptivas (consulte la lista de temas
priorizados en Tabla Suplementaria 40 (Contenido Digital
Suplementario 49) y los resultados de las votaciones en la Ta-
bla Suplementaria 41 (Contenido Digital Suplementario 50).
Los resimenes de evidencia y las tablas de evidencia para la
decision utilizadas para desarrollar las recomendaciones para
el grupo de disrupcion del suefio estan disponibles en Tabla
Suplementaria 42 (Contenido Digital Suplementario 51), y
los forest plots de todos los metanalisis completos estan dis-
ponibles en Figura Suplementaria 9 (Contenido Digital Su-
plementario 52).

Descripcién
Criticamente enfermo versus sano

Pregunta: ;Cémo se diferencia el suefio en adultos critica-
mente enfermos del suefio normal en adultos sanos?

Recomendacion sin clasificar: El tiempo total de suefio
(TTS) y la eficiencia del suefio son a menudo normales.

La fragmentacion del sueiio, la proporcion de tiempo em-
pleado en el suefio ligero (fases N1 + N2) y el tiempo dedicado
a dormir durante el dia (en comparaciéon con la noche) son
mayores.

La proporcion de tiempo empleado en el suefio profundo
(fases del suefio N3 y REM) es menor.

La calidad subjetiva de sueiio esta reducida.

Justificacion: Pocos estudios sugieren que el TTS vy la efi-
ciencia del suefio son normales durante la enfermedad critica,
aunque existe una considerable variabilidad entre pacientes
(443, 447). Durante la enfermedad critica, la proporcion de
tiempo empleado en el suefio ligero (fases N1 + N2) aumenta y
el tiempo que se pasa en el suefio profundo (fases del sueiio N3
+ REM) disminuyen (438, 440, 448-450). La fragmentacion
del suefio (a saber, el nimero de microdespertares y desperta-
res por hora) es mayor en adultos criticamente enfermos que
en sujetos sanos (449, 451, 452). Entre adultos sanos expuestos
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al ambiente de la UCI, se observo que el suefio diurno aumen-
ta cada dia transcurrido en el entorno de la UCI y representa
un tercio del suefio total (453). En adultos criticamente enfer-
mos, la proporcién del total de suefio durante el suefio diurno
ha demostrado ser tan alta como 57% (444, 454). La calidad
subjetiva del suefio se ve gravemente alterada durante la en-
fermedad critica. Los pacientes evaltian su calidad de suefio en
la UCI como considerablemente peor que dormir en su casa
(449, 455, 456).

Delirium versus No Delirium

Pregunta: ;Es diferente el suefio en adultos criticamente
enfermos si el delirium (vs no delirium) estd presente?

Recomendacion sin calificar: La presencia de delirium pue-
de no afectar la TTS, la eficiencia o la fragmentacién del suefio.

La influencia del delirium en relacion con el tiempo em-
pleado en suefio ligero (N1 + N2) versus el profundo (N3) es
desconocida.

El suefio REM esta reducido ante la presencia de delirium.

El delirium se asocia con una mayor disrupcion del ciclo
circadiano del sueio y un aumento del suefio diurno.

Es incierto si el delirium afecta el reporte de la calidad sub-
jetiva del suefio.

Justificacion: El delirium no se ha evaluado en la mayo-
ria de los estudios con polisomnografia de suefio en la UCL
Cuatro estudios han evaluado el suefio con polisomnografia
en adultos criticamente enfermos con delirium, analizado con
una herramienta de deteccion validada (443, 447, 457). Dos de
los estudios excluyeron a los pacientes que recibieron sedacion
(443, 447). La TTS y la eficiencia del suefio son similares en-
tre pacientes delirantes y no delirantes (443, 447). Un estudio
pequeio en pacientes con ventilaciéon no invasiva (VNI) en-
contré que la fragmentacion del suefio es similar independien-
temente la condicion de delirium (443). La influencia del deli-
rium en la proporcién de tiempo dedicado al suefio ligero (N1
+ N2) (vs el suefio profundo N3) no fue citado en ninguno de
los estudios. La cantidad de sueiio REM fue significativamente
menor en pacientes con delirium (443). Los dias con delirium
fueron mayores en aquellos pacientes que tenian una cantidad
muy baja de suefio REM, lo que sugiere que existe una asocia-
cién entre la cantidad de sueio REM vy el delirium (442). Un
estudio encontr6 que el delirium esta asociado con una ma-
yor disrupcion del ciclo circadiano de sueiio, evidenciado en
el hecho de que una mayor proporcion el TTS corresponde al
suefo diurno (443).

El reporte de mayor calidad subjetiva del suefio se asoci6
con una menor incidencia de delirium en un estudio observa-
cional (312), y en un ECA, el uso de tapones para los oidos re-
dujo el delirium y mejor¢ la calidad subjetiva del suefio (458).
En un estudio antes - después sobre la mejoria de la calidad
del suefio, los pacientes calificaron su suefio antes y durante
el protocolo multicomponente de suefio de manera similar
aunque significativamente menos pacientes tuvieron coma /
delirium durante la intervencién (459). El reporte subjetivo de
la calidad del suefio por pacientes delirantes puede ser poco
confiable.
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Ventilaciéon mecdnica versus No ventilacion mecdnica

Pregunta: ;Es diferente el suefio en adultos criticamente
enfermos quienes estan en ventilaciéon mecanica (vs no venti-
lados mecanicamente)?

Recomendacién sin calificar: El uso de ventilacion mecanica
en adultos criticamente enfermos puede agravar la fragmen-
tacion del sueio, la arquitectura y el ritmo circadiano (suefio
diurno) en comparacion con el suefio normal, pero estos efec-
tos a menudo son variables y atin no se han investigado por
completo.

El uso de ventilacién mecanica (frente a periodos sin ven-
tilacion mecanica) en pacientes con insuficiencia respiratoria
puede mejorar la eficiencia del suefio y reducir la fragmenta-
cién, pero los datos son limitados.

Justificacion: La ventilacion y el sueiio comparten relacio-
nes complejas y reciprocas. Durante el suefio, el consumo de
oxigeno y la produccién de CO, disminuyen, lo que conduce
a una reduccion fisioldgica de la ventilacion en comparacién
con la vigilia. Excesiva presion de soporte, la asincrénica con
el ventilador, o las alarmas del ventilador pueden desencade-
nar despertares e interrupcion del suefio. Con respecto a esta
pregunta, “ventilado” se refiere a pacientes ventilados meca-
nicamente (tanto de forma invasiva como no invasiva) y “no
ventilado” como pacientes que respiraban sin asistencia respi-
ratoria (a saber, sin soporte de presion, los pacientes pueden
recibir presion positiva continua en las vias respiratorias). Solo
los estudios que incorporaron la valoracidon polisomnografica
son analizados.

Aungque tres estudios de polisomnografia compararon di-
ferentes grupos de ventilados y no ventilados (451, 454, 461),
dos estudios evaluaron a los mismos pacientes antes y después
de la asistencia ventilatoria (451, 454). Durante la ventilacion,
se ha reportado que la duracidon del suefio es mas baja de lo
normal (241, 443, 448, 453, 454, 462-464), normal (438, 465)
o mayor que lo normal (466, 467). Los indices de despertares
son mas bajos durante la ventilacién (460) y la fragmentacion
del suefio es mas baja con la VNI que sin ventilacién (243, 443,
448, 453, 454, 462-464).

La fragmentacién del suefio es mas alta durante la venti-
lacién mecanica (vs no ventilacion) (449) y VNI (vs no venti-
lacién) (454). La proporcién de tiempo empleado en la etapa
N3 del suefio esta disminuido en adultos criticos ventilados
(0-27%) (438, 439, 448, 449, 453, 462, 464, 467-473), como
asi la proporcion de tiempo empleado en la etapa REM del
suefio disminuye (0-14%) (241, 438, 440, 443, 448, 450, 451,
453, 454, 462, 464-473). El indice de fragmentacion del suefio
durante la ventilaciéon mecanica oscila entre 18 a 35 micro-
despertares y despertares por hora de suefio (241, 438, 440,
443, 448, 450, 451, 453, 454, 462, 464-474). Se presume que
los microdespertares relacionados con la respiracion son un
factor importante involucrado en la fragmentacion del suefio
en adultos criticamente enfermos, segin se reporta en un estu-
dio como causante del 19% (11-30) de microdespertares y des-
pertares (241, 438, 440, 448, 448, 450, 451, 453, 454, 460, 462,
464-474). Entre los adultos criticamente enfermos ventilados,
los estudios muestran consistentemente que la proporcién de
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tiempo que se emplea en el suefio diurno oscila entre 36% a
57% y es mayor que en los pacientes no ventilados (438, 440,
443, 450, 453, 454, 470).

Comparando ventilaciéon mecanica (vs no ventilaciéon me-
canica) en adultos criticamente enfermos, tres estudios mostra-
ron un TTS mayor durante la ventilacion mecanica (241, 436,
438), mientras que un estudio no mostr¢ diferencias (461). En
los pacientes con traqueostomia, la mediana (rango intercuar-
tilico) de eficiencia del suefio es mayor durante la ventilacion
[61% (38-74)] que sin soporte ventilatorio [44% (9-63)] (451).
Dos estudios han demostrado que la fragmentacion del suefio
es significativamente menor durante la ventilacién mecanica
(vs no ventilacién) (472, 473), en tanto un estudio no mos-
tr6 diferencias (451). Dos estudios no mostraron diferencias
significativas en las etapas del suefio, mientras que un estudio
mostré una mejoria de la arquitectura del suefio con menos
luz, suefio (etapa N1) y suefio mas profundo (etapas 3 y suefio
REM) durante los periodos con VNI que sin (454).

Falta de evidencia: En lineas generales, se requieren estu-
dios adicionales para definir la influencia de la enfermedad
critica, el delirium y la ventilacién mecdnica en la calidad del
suefio. Se deberia realizar una evaluacion sistematica del deli-
rium en paralelo con el registro de polisomnografia (472). En-
tre los estudios se ha reportado una considerable variabilidad
en relacion con todos los parametros del suefio. Estas discor-
dancias pueden deberse a varios factores, como el tiempo total
de grabacidn, la calidad de las grabaciones, la experiencia del
observador (conocimiento del sueiio atipico), los criterios uti-
lizados para analizar el suefio (es decir, las reglas de Rechtscha-
ffen et Kales vs Drouot-Watson) (457, 475, 476), gravedad de
la enfermedad, estadia en UCI en el dia de la evaluacion poli-
somnogrifica, tanto el tipo de sedante como la profundidad de
la sedacion, y si el delirium esta presente. La armonizacion en
las reglas de calificacién y las practicas de grabacion (p.ej., la
grabacion sistematica de los niveles de ruido y el estado men-
tal) y el estudio de grupos homogéneos de pacientes podrian
ayudar a evaluar la prevalencia de alteraciones del suefio en
pacientes criticamente enfermos. La informacién detallada so-
bre los potenciales trastornos del suefio es importante cuando
se evalua la fragmentacion del suefo. El efecto de disrupcion
del suefio sobre los resultados clinicamente relevantes a corto y
largo plazo en grandes grupos de pacientes homogéneos sigue
siendo incierto. Finalmente, todavia no han sido identificadas
herramientas confiables para la evaluacion la disrupcion del
ritmo circadiano.

Prevalencia de suefio inusual / disociado
Pregunta: ;Cudl es la prevalencia de patrones de suefio inusua-
les o disociativos en adultos criticamente enfermos?

Recomendacion sin calificar: La prevalencia de patrones de
suefio inusuales o disociados es altamente variable y depende
de las caracteristicas del paciente.

Justificacion: El suefio atipico, caracterizado por ondas &
sin ninguna organizacion ciclica y por la ausencia de comple-
jos Ky husos del suefio que son considerados las caracteristi-
cas del electroencefalograma del suefo en etapa N2, fue repor-
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tado por primera vez en pacientes sedados (438). El insomnio
patoldgico esta a menudo asociado con el suefio atipico y se
caracteriza por un electroencefalograma lento no reactivo y
por la disociacion entre los ritmos electroencefalograficos y la
conducta del insomnio. Durante el suefio atipico, no incluido
en las reglas de puntuacién de Rechtschaffen y Kales conven-
cionales del electroencefalograma, el electroencefalograma
puede mostrar ondas § o 6 (evocadoras de suefio) en el com-
portamiento de pacientes despiertos u ondas a-f (evocadoras
de insomnio) en pacientes comatosos (457, 476).

Once estudios han reportado la prevalencia de patrones
electroencefalograficos anormales del suefio que cumplen con
los criterios para el suefio atipico (438, 440, 443, 450, 457, 464,
476-481). En pacientes de la UCI conscientes sin sedacion o
ligeramente sedados, la prevalencia del patrén electroencefa-
logréfico anormal del suefio oscila entre el 23% y el 31% (440,
443, 450, 457, 480). Cuando se utiliza criterios para excluir a
los pacientes con factores conocidos de patrones anormales de
electroencefalografia (p. ej., recibir sedantes / opioides, tener
delirium, coma o sepsis, o con antecedentes de epilepsia), la
prevalencia de suefo atipico se torna inexistente (0%) (464).
En pacientes sedados, la prevalencia de al menos un patrén
disociado electroencefalografico (disociado despierto o dor-
mido) varia de 60% a 97% (438, 476, 481), y la prevalencia de
patrones electroencefalograficos de suefo inusuales aislados
varia de 50% a 70%. (475, 481). La variabilidad en la presen-
cia de estos factores (a saber, sedacion, sepsis y delirium) que
influyen en los patrones anormales electroencefalograficos del
suefio probablemente explica la variabilidad en la prevalencia
entre los estudios (438, 440, 457, 476).

Falta de evidencia: Los registros del suefio en adultos cri-
ticamente enfermos deben examinarse cuidadosamente para
identificar nuevos patrones de sueflo inusuales o disociados
utilizando enfoques publicados y criterios especificos (457,
476). Las caracteristicas clinicas de los pacientes con estos
patrones inusuales, y sus mecanismos y resultados asociados,
ambos durante y mucho después de la estadia en la UCI, debe-
rian ser investigados.

Factores de Riesgo
Antes de la admision en la UCI

Pregunta: ;Qué factores de riesgo existentes antes del inicio
de una enfermedad critica afectan la calidad del suefio en adul-
tos criticamente enfermos en la UCI?

Recomendacién sin calificar: Los pacientes que refieren una
baja calidad de suefio y/o el uso de ayuda farmacolédgica para
dormir en el hogar tienen mas probabilidades de referir un
sueflo de mala calidad en la UCI.

Justificacion: Los siguientes factores existentes antes del ini-
cio de la enfermedad critica se han examinado para determi-
nar si afectan la calidad del suefio en la UCI: sexo femenino,
edad avanzada, reporte de baja calidad del suefio en el hogar,
uso regular de medicacidon de apoyo para dormir en el hogar
y condiciones clinicas especificas premoérbidas (p. ej., hiper-
tension, diabetes, cancer y enfermedad tiroidea) (Tabla Suple-
mentaria 43, Contenido Digital Suplementario 53). De esto,
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solo “reporte de baja calidad de suefio en el hogar” (459, 482,
483) y “el uso regular de ayuda farmacolégica para dormir en
el hogar” (450, 482) han sido reportados consistentemente en
mas de un estudio, como estar relacionados con una percep-
cién de menor calidad de suefio en la UCL.

Durante la estadia en la UCI

Pregunta: ;Qué factores de riesgo adquiridos en la UCI
afectan la calidad del suefio en adultos criticamente enfermos?

Recomendacion sin calificar: El dolor, los estimulos del en-
torno, las interrupciones relacionadas con la atencién médica,
los factores psicoldgicos, los factores respiratorios y los medi-
camentos afectan la calidad del suefio en la UCI.

Justificacion: Los factores percibidos por el paciente que
contribuyen a un pobre descanso percibido por el paciente
entre adultos en estado critico se reportan segtn su gravedad
(grado en el que alteraron el suefio) o incidencia (frecuencia
con la que se reportaron) en 12 estudios observacionales (455,
456, 460, 482, 484-492) (Tabla Suplementaria 44, Contenido
Digital Suplementario 54). Los factores mas frecuentemente
citados por los pacientes como perturbadores del suefio fueron
el ruido, el dolor y la incomodidad, la inmovilidad / el mo-
vimiento restringido, las intervenciones de atencién de enfer-
merifa, y la preocupacion / ansiedad / miedo (449, 455, 456,
482, 484-490, 492, 493). Cuatro estudios (449, 456, 482, 492)
utilizaron el “Cuestionario de suefio en la UCI” (455) para eva-
luar la gravedad de la interrupcion causada por siete factores
extrinsecos (ambientales) (clasificados en una escala de 1- 10
siendo 1 sin disrupcion y 10 disrupcidn significativa). Los tres
principales factores extrinsecos reportados de disrupcion del
suefio fueron el ruido, la iluminacién y las intervenciones de
enfermeria (p.ej., los bafos). Los siete factores, incluidos los
tres principales, tuvieron un puntaje de 5 o menos (de un po-
sible de 10 puntos) en la escala de interrupcion del suefio (455,
482, 484). Cuando se les preguntd a los pacientes de la UCI que
clasificaran 35 factores intrinsecos y extrinsecos en una escala
de 0 a 4 (basado en como perturba cada factor para dormir),
los principales factores intrinsecos fueron el dolor, la incapa-
cidad de sentirse cdmodo, la cama y los procedimientos que
se realizan en el paciente (456, 485-490, 492, 493). Una lista
completa de los factores identificados por el paciente se resu-
me en la Tabla 2.

Ademas de pedir a los pacientes que identifiquen los fac-
tores que perciben como perturbadores, otros estudios han
medido el suefio objetivamente mediante la polisomnografia
o la actigrafia, tratando de correlacionar los factores de riesgo
con diferentes medidas del suefio. Los factores que han mos-
trado tener correlato con la disrupcién del suefio en el andlisis
univariado incluyen la gravedad de la enfermedad (494), el
delirium (442, 443), hipoxemia y alcalosis (494), recibir ben-
zodiacepinas (442) o propofol (464), asincronia paciente-ven-
tilador (454), respiracidn espontdnea (vs asistencia mecanica)
(452) y un modo de ventilacidn espontaneo (frente a un modo
controlado) (472, 495). Se ha encontrado que el ruido se co-
rrelaciona temporalmente con los despertares, pero parece ser
el responsable de solo el 10-17% de todos los despertares (449,
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TABLA 2. Lista de factores que reportan los pacientes como perturbadores del sueio

Ambientales

Ruido (447, 453, 454, 480, 483-488, 490, 491)
Luz (241, 453, 454, 480, 482-484, 486-488)
Confort de la cama (483, 486-488)

Actividades en camas contiguas (483, 486, 487)
Visitas (personal de salud o familia) (483)
Sistema de ventilacién de la habitacién (483)
Lavado de manos por los médicos (483)

Mal olor (486, 488)

Fisiologicos y fisiopatolégicos

Dolor (454, 483-486, 488, 490, 491)

Disconfort (454, 483, 486, 488, 490)

Sensacién excesiva de calor o frio (484, 486, 488)
Dificultad para respirar (484, 491)

Tos (484, 491)

Sed (484, 486) y hambre (486, 488)

Néusea (484, 488)

Necesidad de uso de bacineta/orinal (486, 488)

Relacionado con el cuidado Psicolégico

Cuidados de enfermeria (447, 453, 480, 482-484, 486, 488, 491)
Procedimientos en el paciente (447, 4563, 480, 482, 483, 487, 488)

Medicién de signos vitales (442, 448, 475, 477, 481, 483)
Pruebas diagnésticas (447, 453, 480, 483)

Administracion de farmacos (447, 453, 480, 482)

Restriccién de la movilidad por vias/catéteres (454, 486, 488)
Equipo de monitoreo (454, 486, 488)

Méscara de oxigeno (486, 488)

Tubo endotraqueal (491)

Sonda vesical (486)

Ansiedad/preocupacién/estrés (483, 484, 486, 489-491)
Miedo (485, 486, 489)

Entorno extrafio (485, 488, 491)

Desorientacién en tiempo (454, 486)

Soledad (488, 491)

Falta de privacidad (485, 488)

Indumentaria hospitalaria (486, 488)

Horario habitual de acostarse alterado (483)

Desconocer los nombres de las enfermeras (486)

Incomprensién de términos médicos (486)

455, 482, 484). Solo un estudio incluyé un analisis multivaria-
do y encontré que la presencia del tubo endotraqueal (a saber,
recibiendo ventilacién mecanica) parecia atribuir una mejoria
a la calidad del sueno (460).

El propio sueio de los pacientes puede ser afectado de ma-
nera diferente por varios factores de riesgo (p. ej., algunos pa-
cientes pueden ser mas perturbados por el ruido que otros) y
el significado o la relevancia para los pacientes (p. €j., algunos
pacientes estin comodos al oir a la enfermera cerca, mientras
que otros estan molestos por ello) y la condicién intrinseca del
paciente (p. ej., la vulnerabilidad de sentirse preocupado, asus-
tado o incomodo bajo similares circunstancias).

Falta de evidencia: Los estudios utilizaron cuestionarios y
entrevistas, aunque estan centrados en el paciente, estan suje-
tos a sesgos de memoria y excluyen a los pacientes que no pue-
den autoevaluarse debido a sedacidn, delirium, demencia o
lesion cerebral aguda. Ademas, los pacientes pueden tener un
sueflo severamente fragmentado con microdespertares, pero
pueden no ser capaces de identificar los factores perturbadores
porque no se despiertan completamente del suefio.

Los estudios que utilizaron polisomnografia son limitados
a aquellos que pueden analizados con criterios estandar y ex-
cluyen electroencefalogramas altamente anormales o aquellos
con sefales de electroencefalograma de baja calidad. Los es-
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tudios que correlacionaron diversos factores con la alteraciéon
del suefio por polisomnografia no demuestran la causalidad,
solo asociacidn, y fueron asociaciones muy débiles en el and-
lisis univariado.

Resultados

Pregunta: ;Las alteraciones del suefio y del ritmo circadiano
durante la internacion en la UCI afectan los resultados durante
y / o después de la estadia en la UCI en adultos criticamente
enfermos?

Recomendacion sin clasificar: Aunque existe una asociacion
entre la calidad del suefio y la incidencia de delirium en adul-
tos criticamente enfermos, no se ha establecido una relacién
causa-efecto.

No es clara la asociacion entre la calidad del suefio y la du-
racion de la ventilaciéon mecanica, la duracién de la estadia en
la UCI y la mortalidad en la UCI en adultos criticamente en-
fermos.

Se desconocen los efectos de las alteraciones de la calidad
del suefio y del ritmo circadiano en los resultados en pacientes
en estado critico tras el alta de la UCIL.

Justificacion: algunos estudios ayudan a responder estas
preguntas (Tabla Suplementaria 45, Contenido Digital Suple-
mentario 55). Frecuentemente se asume que la baja calidad
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del sueflo es un factor de riesgo potencialmente modificable
para el delirium en la UCI y varios estudios han evaluado esta
relacion.

Los adultos criticamente enfermos que tienen deprivacién
de sueno severa tienen un 30% mas de probabilidad de tener
cambios en el estado mental (441). Estudios de polisomnogra-
fia subsiguientes apoyan mds esta asociacion (442, 451). Los
adultos criticamente enfermos con severa deprivacion REM
(442, 451) y disrupcion del ciclo circadiano del suefio (como se
evidencia por una mayor proporcion de suefio diurno) tienen
mas probabilidad de experimentar delirium (451). También se
ha encontrado que una baja calidad de suefio es un factor de
riesgo independiente (496) de delirium en la UCI en cirugia
cardiaca. Ademas, estudios observacionales de antes y después
de paquetes multidisciplinarios que incluyen protocolos de
mejoria del suefio, han demostrado que disminuyen la preva-
lencia de delirium (312, 454), aunque en un solo estudio se
logr6 mejorar la eficiencia del suefio con la intervencion (312).
Aunque existe una asociacién entre la calidad del suefio y la
incidencia de delirium, aun permanece desconocido si la falta
de sueio es la causa del delirium.

El uso de un protocolo de prevencion de delirium que in-
corpord un protocolo no farmacolégico de mejoria del suefio
se asoci6 con una duracién mds corta del delirium y mas dias
libres de ventilacion mecdnica. La relacion del suefio con es-
tos resultados permanece poco clara, ya que el suefio no fue
medido en el estudio. Los pacientes con un suefio anormal
(aumento del suefio diurno; REM reducido) tuvieron mas pro-
babilidades de fallar a la VNI y requerir intubacién y venti-
lacion mecanica (443). En un pequeiio estudio de pacientes
con lesion cerebral traumatica moderada / severa, mejorar o
aumentar la consolidacion del ciclo de actividad- descanso (>
80% de la actividad diurna) fue asociado con una estadia mas
corta en la UCI y hospitalaria (498). Entre los pacientes don-
de un suefio anormal fue considerado ser la causa del fracaso
tardio de la VNI, la estadia en la UCI fue mas prolongada y las
tasas de mortalidad en la UCI y hospitalaria fueron mayores
(443). Un estudio de mejoria de la calidad no mostr¢ diferen-
cias en la mortalidad con su uso a pesar de la reduccion del
delirium (459). La presencia de patrones de sueio eficientes en
pacientes con una lesion cerebral traumatica reciente predice
una mejor supervivencia (479). Aunque un numero de estu-
dios han encontrado que el suefio permanece afectado después
del alta de la UCI, no se encontraron estudios en la literatura
que evalden el efecto del sueiio en la UCI sobre los resultados
después del alta de la UCIL.

Falta de evidencia: Los estudios disponibles no pueden di-
lucidar completamente la relacion entre las alteraciones del
sueflo en los pacientes criticos y los resultados importantes,
como la aparicién de delirium, la duracion de la ventilacién
mecanica, la estadia en UCI y la mortalidad y son insuficientes
para confirmar si existe asociacion entre las alteraciones del
sueflo observadas en adultos criticamente enfermos y resulta-
dos importantes mencionados anteriormente. El mal dormir
puede afectar negativamente al sistema inmunolégico, el con-
trol glucémico y el bienestar psicolégico de individuos sanos,
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por lo que es de gran importancia comprender si existen efec-
tos clinicos sobre estos y otros resultados en el adultos en es-
tado critico. Se necesitan estudios que combinen estos resulta-
dos con una medicion confiable del suefio en la UCI, mientras
se controlan los multiples factores que son asociados con estos
resultados. Ademas, se necesitan estudios para determinar los
efectos de la calidad del suefio en la UCI en los resultados pos-
teriores a la UCI.

Evaluacion del suefio

Pregunta: ;Deberia utilizarse rutinariamente monitoreo fi-
siolégico para evaluar el suefio en los adultos criticamente
enfermos?

Recomendacion: Sugerimos no utilizar monitoreo fisiologi-
co del suefio rutinariamente en adultos criticamente enfermos.
(Recomendacién condicional, muy baja calidad de evidencia)

Observaciones: Monitoreo fisiologico se refiere a el uso de
actigrafia, andlisis biespectral (BIS), electroencefalografia y
polisomnografia, para determinar si un paciente esta dormido
o despierto. Especificamente no incluye al monitoreo del suefio
percibido por el paciente ya sea evaluado con un instrumento
validado (ej. Cuestionario de Suefio de Richards Campbell) o
por evaluacién subjetiva junto a la cama del paciente.

Justificacion: Ninguno de los cinco resultados criticos elegi-
dos para esta pregunta (ocurrencia de delirium, duracién de
la ventilacidn mecdnica, duracidn de la estadia en la unidad
de cuidados intensivos, mortalidad en la unidad de cuida-
dos intensivos y satisfaccion del paciente) fueron estudiados.
Estudios observacionales han evaluado el rol del monitoreo
fisiolégico sobre otros resultados (Tabla Suplementaria 46,
Contenido Digital Suplementario 56). El monitoreo fisiologi-
co identificé trastornos respiratorios asociados al suefio en
pacientes con sindromes coronarios agudos (499, 500 ), pero
el impacto de esta evaluacién no ha sido determinado. Cuan-
do la actividad motora (medida con actigrafia) fue comparada
con las evaluaciones de suefio y sedacion realizada por enfer-
meras, en pequeias series de adultos ventilados mecanica-
mente (501), se encontré que los movimientos de los miem-
bros correlacionaban con los indices neuroldgicos medidos.
El empleo de los registros del electroencefalograma derivado
de la polisomnografia de pacientes neuroldgicos sin trauma de
craneo (479) y con encefalopatia traumatica (480) concluyd
que la presencia de trazados de suefio reconocibles se asocio a
un pronostico mas favorable. Finalmente, tres pequefios estu-
dios encontraron que la polisomnografia puede utilizarse para
optimizar la estrategia de soporte ventilatorio artificial en pa-
cientes criticos con insuficiencia respiratoria aguda (443, 502,
503 ). A pesar del rol potencial de la polisomnografia, su uso
rutinario en la unidad de cuidados intensivos no es factible.

El panel lleg6 a esta recomendacién basado en la falta de
evidencia de alta calidad combinada al alto costo de los recur-
so0s necesarios para implementar la mayoria de las tecnologias
relevantes. El monitoreo fisioldgico y su interpretacion tienen
limitaciones significativas, como se ha descripto mas arriba.
Ademads, ningtin estudio ha investigado el monitoreo del suefio
en poblaciones no seleccionadas de pacientes criticos, por con-
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siguiente pone en duda la posibilidad de generalizacién de los
datos disponibles.

Aunque la monitorizacion fisioldgica rutinaria del suefio
no estd recomendada, nosotros enfatizamos en que los profe-
sionales deberian rutinariamente preguntar sobre el suefio de
los pacientes o intentar monitorearlo ya sea por medio del uso
de una herramienta de evaluacion validada, como el Cuestion-
ario de Suefo de Richards Campbell o informalmente en la
cabecera de la cama del paciente. El Cuestionario de Suefio de
Richards Campbell ha mostrado ser una herramienta valida
y confiable para evaluar la percepcion de los pacientes de su
propio sueilo, en adultos criticamente enfermos, que se en-
cuentren tanto alertas como orientados (504).

La falta de suefio es considerada como una de las tensiones
mas comunes experimentadas por los pacientes criticos (435,
437). Preguntar acerca del suefio de los pacientes puede servir
para validar las preocupaciones de pacientes y familiares y es
un primer paso necesario para enfocar una intervencion. El
suefio observado por enfermeria (439, 448, 505, 506) sobrees-
timo6 el tiempo total de suefio en comparacién con la evalu-
acion polisomnografica. Cuando se compara la percepcion
del suefio entre enfermeras y pacientes, la enfermera puede a
veces sobreestimar la percepcion de la calidad del suefio del
paciente (485, 492, 505, 507).

Falta de evidencia: La mejor forma para medir el suefio de
los pacientes criticos continua siendo debatida (476, 508). El
monitoreo rutinario de cualquier actividad cerebral en la uni-
dad de cuidados intensivos sigue siendo un desafio. El prob-
lema de monitorear el suefio es ain mas complicado por el
hecho de que la actividad eléctrica cerebral sola (es decir: elec-
troencefalograma) es insuficiente para determinar los estadios
de sueno, la actividad circadiana y los trastornos respiratorios
asociados al sueflo. Un sistema simplificado y generalizable
para monitorear el suefio en la UCI, que sea resistente a la fi-
siologia cambiante del paciente critico y que permita su uso
regular en la UCI, podria mejorar nuestra comprension de la
relacion entre el suefio y los resultados de la UCI. En contraste
con los individuos sanos, los pacientes criticos presentan va-
riaciones en los estados de vigilia y patrones electroence-
falograficos no sélo por estados naturales de vigilia/suefio sino
también por el uso de sedacion y presencia de delirium. Se de-
sconoce si el suefio inducido por sedacién provee los mismos
beneficios reparadores que el suefio natural. Se necesitan estu-
dios grandes para determinar el mejor método para evaluar y
clasificar el sueiio y medir de qué manera los factores individ-
uales (suefio, sedacion, encefalopatia inducida por la enferme-
dad) o la combinacion de estos afecta los resultados, incluyen-
do la satisfaccion personal. La naturaleza costosa y el tiempo
necesario para la implementacion de la polisomnografia han
hecho que la investigacion de la medicién del sueiio y de los
resultados sea dificultosa. Otras estrategias de medicion tales
como el electroencefalograma o los dispositivos de electro-
encefalograma procesado pueden aportar datos valiosos, pero
necesitan ser validados por estudios que los comparen con la
polisomnografia.
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Intervenciones no farmacolégicas para mejorar

el sueiio

Una descripcién de los modos ventilatorios evaluados en la
pregunta de esta seccion y de los métodos usados para identi-
ficar estudios y resumir datos puede encontrarse en la (Tabla
Suplementaria 47, Contenido Digital Suplementario 57).

Modo Ventilatorio

Pregunta: ;Deberia utilizarse ventilacion asistido-controla-
da (vs. ventilacién con presion de soporte) durante la noche
para mejorar el sueio de los adultos criticamente enfermos?

Recomendacion: Sugerimos emplear ventilacion asisti-
do-controlada durante la noche (vs. ventilacién con presién
de soporte) para mejorar el suefio de los adultos criticamente
enfermos (recomendacién condicional, evidencia de baja ca-
lidad).

Justificacion: Muchos de los resultados considerados criti-
cos o importantes por el panel para esta pregunta no fueron
evaluados o informados. Los datos combinados de tres estu-
dios (n=61) (469, 472, 473) encontraron que la ventilacién
asistido-controlada (vs. la ventilaciéon con presiéon de sopor-
te) se asocid a un incremento en la eficiencia del suefio (MD,
18,33%, 85% ClI, 7,89- 28,76; calidad moderada). Aunque los
datos combinados de dos estudios (472, 473) (n=41) encontra-
ron que la ventilacién asistido-controlada (vs. ventilacién con
presion de soporte) no se asocié con diferencias en el porcen-
taje del tiempo total de suefio en la etapa 1 (MD, 0,31%;95%
CL -5,17 a 5,79; baja calidad) o en la etapa 2 (MD, 5,29%;95%
CL, -4,38 a 14,97; muy baja calidad) si se asoci6 a un incre-
mento del tiempo en la etapa REM (MD, 2,97%;95% CI, 0,53
a 5,05; baja calidad). Aun cuando la calidad es consideraba
baja, dados los beneficios potenciales de esta intervencion, su
bajo riesgo y el hecho de que todos los ventiladores tienen la
modalidad asistido-controlada, se hizo la recomendacién con-
dicional de emplear ventilacidn asistido-controlada nocturna
para mejorar la calidad del suefio. Sin embargo, para aquellos
pacientes que, a pesar de realizados todos los esfuerzos para
optimizar la programacion del ventilador en modalidad asis-
tido-controlada, persisten asincronicos, sera decision médica,
evaluando los casos individuales, si se regresa a la ventilacién
por presion de soporte o si se considera sedar al paciente, te-
niendo en cuenta los efectos adversos que el propofol y las ben-
zodiacepinas tienen sobre la calidad del suefio y la sincronia.

Pregunta: ;Deberia emplearse un modo proporcional du-
rante la noche (vs. ventilaciéon con presiéon de soporte) para
mejorar la calidad del suefio en los adultos criticamente en-
fermos?

Recomendacion: No realizamos ninguna recomendacién
en términos del empleo de un modo proporcional durante la
noche (vs. ventilaciéon con presion de soporte) para mejorar el
suefo en los adultos criticamente enfermos (sin recomenda-
cion, evidencia de muy baja calidad).

Justificacion: Cinco ensayos clinicos de disefio cruzado
compararon un modo ventilatorio proporcional con el modo
de presion de soporte en una unidad de cuidados intensivos
médica. Evaluando los resultados, el panel los considerd im-
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portantes pero no criticos. Los modos proporcionales estudia-
dos fueron: ventilacion de soporte adaptable (473), ventilacién
asistida proporcional (462), ventilacion asistida proporcional
con carga ajustable (PAV+) (468, 471) y ventilacion asistida
con ajuste neuronal (NAVA) (465). La aplicabilidad podria
ser también un motivo de preocupacién debido a que algunas
unidades de cuidados intensivos pueden no tener ventiladores
o personal entrenado para suministrar este tipo de modalida-
des ventilatorias. En base a estas cuestiones, a la reticencia
a emitir una recomendacion basada en este pequeflo ensayo
realizado en un tnico centro y dada la preocupacion en torno
a la aplicabilidad/disponibilidad en otros centros, no hemos
sido capaces de realizar una recomendacion en torno a la im-
plementacion de la ventilacion proporcional durante la noche.

Equipos de Ventilacion no invasiva

Pregunta: ;Deberia emplearse un equipo apto para VNI
(equipos de flujo continuo) (vs. un ventilador microprocesado
apto para ventilacion no invasiva) para mejorar el suefio de los
pacientes adultos criticamente enfermos que tengan requeri-
miento?

Recomendacion: Sugerimos utilizar ya sea un equipo apto
para VNI o un ventilador microprocesado apto para ventila-
cién no invasiva para los adultos criticamente enfermos que
requieran ventilacién no invasiva para mejorar el suefio. (Re-
comendacién condicional, muy baja calidad de evidencia).

Justificacion: Sélo se encontrdé un ensayo randomizado
pequeiio que respondiera esta pregunta y el mismo no eva-
lué la mayor parte de los resultados definidos (454). No se en-
contraron diferencias significativas entre el uso de un equipo
apto para VNI o un ventilador microprocesado, en relacion a
la eficiencia del suefio; porcentaje del tiempo transcurrido en
la etapa 1, etapa 2, etapas 3/4 o en suefito REM ni en el indice
de fragmentacién del suefio. En comparacion con los periodos
sin ventilacién no invasiva, el suefio durante el uso de ventila-
cidén no invasiva resulté en un incremento de la fase REM y de
las etapas 3/4 con una disminucion del indice de fragmenta-
cién. Basado en lo anterior, los pacientes con insuficiencia res-
piratoria aguda hipercapnica mejoraron la calidad del suefio
durante el uso de ventilacién no invasiva en comparacién con
la no implementacion de ventilacién no invasiva, y recomen-
damos que el empleo de cualquier tipo de ventilador es acep-
table, dependiendo de la conveniencia y aplicabilidad, para los
pacientes criticos que requieran ventilacion no invasiva.

Falta de evidencia: No se han publicado estudios que com-
paren el suefo entre la ventilacion asistida, la ventilacion con-
trolada y los modos proporcionales. Los estudios emplearon
polisomnografia para monitorear el sueflo en varias modali-
dades, pero en ninguno se evalud la percepcion del sueio re-
ferida por el paciente.

Aromaterapia/Digitopuntura/Misica
Pregunta: ;Deberian emplearse aromaterapia, digitopuntura o
musica en la noche (vs. no emplearse) para mejorar el suefio
de los adultos criticamente enfermos?

Recomendacién: No sugerimos utilizar aromaterapia, digi-
topuntura o musica en la noche para mejorar el suefio de los
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adultos criticamente enfermos [recomendacion condicional,
baja calidad de evidencia (aromaterapia y digitopuntura), muy
baja calidad de evidencia (musica)].

Justificacion: Dos ensayos clinicos randomizados y contro-
lados sin cegamiento (509, 510) evaluaron el uso de aromate-
rapia para mejorar el suefio de pacientes criticos conscientes y
comunicativos. No se reportaron efectos adversos, pero el ana-
lisis combinado demostr6 la falta de efectos de su implemen-
tacion (vs. no utilizacion) en la calidad del suefio manifestada
por los pacientes (MD 0,02 puntos, IC 95% -0,36 a 0,41. Baja
calidad) y la calidad de la evidencia en conjunto fue baja. Aun-
que es una intervencion de bajo costo y considerada segura en
términos generales, la falta de beneficios probados, sumada a
la preocupacion acerca del uso de sustancias potencialmente
irritantes para el aparato respiratorio en la poblacion de los
pacientes criticos llevo al panel a realizar una recomendacion
condicional en contra del empleo de aromaterapia en la uni-
dad de cuidados intensivos.

Un estudio randomizado y controlado pequefio (n=85)
evalu6 el uso de digitopuntura en pacientes criticos con com-
promiso leve. Los investigadores, que habian recibido instruc-
cion en digitopuntura, aplicaban 3 minutos de presion en cada
uno de seis puntos de acupuntura entre las 19 y las 22hs y
encontraron que la digitopuntura (vs. el no uso de digitopun-
tura) se asocio a un incremento en la duracion del suefio eva-
luada por actigrafia (MD 0,5 horas, IC 95% 0,09 a 0,91 baja
calidad) o por la enfermera (MD 1.1horas, IC 95%, 0,39 a 1,81,
baja calidad) y a una menor somnolencia diurna en la Escala
de Somnolencia de Standford (MD 0,4 puntos, IC 95% 0,66 a
0,14, baja calidad). Dado el alto riesgo de sesgo del unico estu-
dio incluido, el pequefio nimero de pacientes incluidos, el cos-
to de disponer de un profesional entrenado para suministrar la
digitopuntura, y la falta de disponibilidad de esta modalidad
en muchos centros, hemos decidido recomendar en contra del
uso de la digitopuntura para mejorar el suefio de los pacientes
criticos. Sin embargo, para aquellas instituciones que cuentan
con personal entrenado y experiencia en su uso, puede ser una
intervencion sensata, especialmente si es solicitada por los pa-
cientes.

Un pequefio ensayo clinico randomizado y controlado
(n=28) (512) evalud el efecto de escuchar musica (4 piezas
relajantes en piano durante 45 minutos) en los resultados de
suefio (registrados durante las primeras dos horas) en adultos
criticamente enfermos. La musica tuvo un pequeiio efecto en
mejorar la calidad del suefio (evaluada mediante la Escala de
suefio de Verran y Snyder Halpern) (MD 48 puntos, IC 95%
34,5- 130,5, muy baja calidad) y eficiencia del suefio (evaluada
por polisomnografia) (MD 2,3 %, IC 95% 27,3 a 32,0, muy
baja calidad) Dada la baja calidad de la evidencia (sin cega-
miento ni control en el ruido ambiental) y los recursos necesa-
rios para implementar esta intervencion, hemos recomendado
en contra del uso de la musica para mejorar el suefio de los
pacientes criticos. La musica puede jugar un papel en la dis-
minucién del dolor (ver seccidon de dolor) y la ansiedad en la
unidad de cuidados intensivos (133). Si los pacientes (o sus
familiares) la solicitan, deberia considerarse su uso.
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Reduccién del ruido y la luz

Pregunta: ;Deberian emplearse estrategias para reducir el rui-
do y la luz (vs. no implementarlas) durante la noche para me-
jorar el suefio de los pacientes criticos?

Recomendacién: Sugerimos utilizar estrategias de reduc-
cion del ruido y la luz durante la noche para mejorar el suefio
de los pacientes criticos. (Recomendacién condicional, baja
calidad de evidencia)

Justificacion: Dos ensayos clinicos aleatorizados (458, 513)
y dos estudios observacionales (514,515) evaluaron estrategias
para disminuir el ruido y la luz en la unidad de cuidados in-
tensivos durante la noche mediante el uso de tapones para los
oidos, con o sin el uso de antifaces. El uso de tapones y anti-
faces (vs. control) en la primera noche del postoperatorio en
la unidad de terapia intensiva luego de una cirugia cardiaca,
mantuvo la calidad del suefio al mismo nivel que en el preope-
ratorio (523). El uso de tapones para los oidos (vs. no usar ta-
pones para los oidos) en pacientes criticos adultos sin sedacion
mejoro la calidad del sueio informada por los pacientes y re-
dujo la incidencia de delirium (458). El analisis combinado de
ambos estudios (n=164) encontrd que el uso de tapones para
los oidos (vs. no usar tapones) se asocié a un mayor porcentaje
de alcance de mds de 4 horas de suefio. (RR 1,2, IC 95% 0,64-
2,24, baja calidad) (513,515) La calidad, en conjunto, de la evi-
dencia es baja, dada la falta de cegamiento, una poblacién de
pacientes sin compromiso severo y la negativa de algunos de
los pacientes a dejarse los tapones colocados. Los tapones para
los oidos, con o sin antifaces, representan una intervencion de
bajo costo que puede implementarse en todas las unidades de
cuidados intensivos para mejorar la calidad de suefo y reducir
la incidencia de delirium. A todos los pacientes en general, y
a aquellos con dificultades para iniciar el suefio en particular,
se les deberia preguntar si quieren esta intervencion y los ta-
pones para los oidos deberian siempre ser retirados durante la
mafana.

Falta de evidencia: Las intervenciones no farmacoldgicas
destinadas a mejorar el suefio en la unidad de cuidados in-
tensivos necesitan ser evaluadas mediante ensayos clinicos
grandes que incluyan pacientes con mayor severidad y evaltien
rigurosamente el efecto de estas intervenciones en la calidad
del sueiio. Es necesario dilucidar cudl es el grupo de pacientes
que puede obtener el mayor beneficio de este tipo de inter-
venciones.

Intervenciones farmacolégicas para mejorar

el suefio

Dadas las dificultades para promover el suefio natural en la
unidad de cuidados intensivos, los pacientes y sus familiares
pueden solicitar medicacion para mejorarlo. Aunque sus so-
licitudes deben siempre ser atendidas, esta presién y nuestro
esfuerzo para brindar atencién compasiva puede, en ocasio-
nes, derivar en la administracion de medicamentos que estan
pobremente evaluados en términos de seguridad y eficacia en
los pacientes criticos y que pueden incrementar el riesgo de
polimedicacién y delirium en lugar de promover el suefio. Las
intervenciones farmacoldgicas fueron consideradas por droga
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tipo/clase y revisadas por el panel en relacion exclusivamente a
su efecto en la promocion del suefio.

Pregunta: ;Deberia utilizarse medicacion para favorecer
el suefio (melatonina, dexmedetomidina o propofol) (vs. no
emplear medicacion) para mejorar el sueno de los adultos cri-
ticamente enfermos?

Melatonina

Recomendacion: No realizamos ninguna recomendacion
en torno al uso de melatonina para mejorar el suefio de los
adultos criticamente enfermos. (Sin recomendacién, muy baja
calidad de evidencia)

Justificacion: Se analizaron tres pequefios ensayos rando-
mizados, placebo-control, (n=60) que evaluaban la adminis-
tracion nocturna de melatonina. El primero encontré que la
administracion de 10 mg de melatonina a la noche (vs. place-
bo) a 12 pacientes criticos con insuficiencia respiratoria cro-
nica no se asocié a mejorias significativas tanto en la calidad
como la cantidad del suefio [evaluado por analisis biespectral
(BIS)] (516) Un segundo ensayo clinico evalud, utilizando
actigrafia, el suefo tras la administracién nocturna de 3 mg
de melatonina (vs. placebo) a 16 pacientes de una poblacion
similar, y llegé a las mismas conclusiones (517). Un tercer
ensayo que compar6 la administracién nocturna de 3 mg
de melatonina vs. placebo a 32 pacientes criticos con insu-
ficiencia respiratoria crénica, al igual que los dos anteriores,
no encontr6 diferencias apreciables en la duracidn del suefio
nocturno observado por enfermeria (518). Las limitaciones
de evaluar el suefio en la unidad de cuidados intensivos uti-
lizando BIS, actigrafia o valoracion subjetiva por enfermeria
en lugar de la polisomnografia han sido resaltadas previa-
mente en las guias.

La fabricacién de melatonina en los Estados Unidos no
se encuentra regulada por la Administracién de alimentos y
drogas (FDA, Food and Drug Administration por sus siglas en
inglés). Preocupaciones en torno a la calidad y consistencia
del producto (519) han impedido que se agregara a los for-
mularios de varios hospitales. La melatonina, sin embargo, se
asocia a relativamente pocos efectos adversos (sedacion leve,
cefaleas) y es poco costosa. El panel decidié no realizar una re-
comendacion dado el equilibrio existente entre los resultados
deseados y adversos y a la falta de evidencia de alta calidad.

El Ramelteon, un agonista de los receptores de melatoni-
na aprobado por la FDA, se evalu6 en un unico estudio (no
incluido en este andlisis) para prevenir el delirium en los adul-
tos mayores (520). Un pequeiio nimero de pacientes en dicho
ensayo eran criticos, sin embargo no se demostré mejoria en
la calidad subjetiva del suefio. Al igual que la melatonina, se
informaron pocos efectos adversos con esta droga, pero no se
demostré que potencie el suefio y su costo es mayor que el de
la melatonina. Un ensayo a doble ciego, placebo vs. control,
realizado en un Unico centro, tampoco incluido en este and-
lisis, encontré que la administracién diaria de 8 mg de ramel-
teon a las 20hs a adultos criticamente enfermos sin delirium,
se asocio a una disminucion significativa de la incidencia de
delirium (521).
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Dexmedetomidina

Recomendacion: No hacemos ninguna recomendacién en
torno al uso de dexmedetomidina durante la noche para me-
jorar la calidad del suefio (Sin recomendacién, evidencia de
baja calidad)

Justificacion: Dos ensayos randomizados (n=74) evaluaron
los efectos de la dexmedetomidina en pacientes criticos con
ventilacién mecanica y requerimiento de sedacién (470) y en
pacientes criticos no ventilados sin requerimiento de sedantes
en infusion continua (521). Ambos estudios demostraron que
la dexmedetomidina incremento el estadio 2 del suefio (MD
47,85 %, IC 95% 24,05-71,64, calidad moderada) y disminuyo
el estadio 1(MD -30,37 %, IC 95% -50,01 a -10,73, calidad mo-
derada) ambos considerados por el panel como resultados fa-
vorables (470-521). Sin embargo, ninguno de los dos estudios
demostré una disminucién en la fragmentacion del suefio o
un incremento en el suefio profundo o REM, que son las eta-
pas consideradas como reparadoras y potencialmente las mas
importantes para la recuperacion. Un tercer estudio, observa-
cional, no incluido en este analisis, corroboré estos hallazgos
en relacion a la arquitectura del suefio y sefial6 la preservacion
del ciclo dia/ noche con la administracién nocturna de dex-
medetomidina en pacientes criticos con ventilacion mecanica
(522). Un ensayo clinico a doble ciego placebo vs. control, re-
cientemente publicado y no incluido en la resenia de evidencia,
no encontré diferencias en los puntajes del Cuestionario de
Evaluacion del Suefio Leeds, entre el grupo que recibi6 de do-
sis bajas de dexmedetomidina y el que recibié placebo (370).

Se contemplo la posibilidad de realizar una recomendaciéon
condicional en favor del uso de dexmedetomidina nocturna
con el Unico fin de promover el suefio, sin embargo, las con-
sideraciones clinicas incluyen su alto costo, efectos hemodi-
namicos adversos y las posibilidades de generalizacién de los
estudios existentes. Si estd indicada la infusién nocturna de un
sedante en un paciente critico con estabilidad hemodindmi-
ca, la dexmedetomidina puede ser una alternativa razonable
por su potencial de mejoria de la arquitectura del suefo (523).
Remitirse a la secciéon de sedacién para una evaluacién mas
profunda de la seleccion de sedantes en los pacientes adultos
criticamente enfermos.

Propofol

Recomendacion: Sugerimos no emplear propofol para me-
jorar el suefio de los adultos criticamente enfermos (Recomen-
dacién condicional, evidencia de baja calidad)

Justificacion: Dos ensayos clinicos aleatorizados compara-
ron propofol con benzodiacepinas (454, 524) y uno comparé
propofol con placebo (525). No se demostrd mejoria del suefio
con propofol en comparacion con placebo. Ademas, el propofol
se asocid a la supresion del REM, efectos adversos hemodinami-
cos y depresion respiratoria, en algunos casos con necesidad de
ventilacién mecénica. Aunque recomendamos no emplear pro-
pofol con el sdlo propdsito de mejorar el suefio de los pacientes
adultos criticamente enfermos, esta recomendacidn no intenta
abordar su uso en pacientes con requerimiento de sedacion con-
tinua o para la realizacién de un procedimiento.
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Otros farmacos administrados con el objetivo de mejorar
la calidad del suefio en los pacientes criticos adultos incluyen
los antidepresivos triciclicos, antipsicoticos atipicos e hipnd-
ticos como las benzodiacepinas y los agonistas a los recepto-
res de benzodiacepinas. En la actualidad, no hay informacién
suficiente como para contemplar la recomendacion de nin-
guna de estas drogas para ayudar a estimular el suefio en los
pacientes criticos. Aun cuando sus efectos adversos estan bien
descriptos, se desconocen sus beneficios en términos de la me-
joria del suefio.

Falta en la evidencia: Faltan estudios, adecuadamente con-
trolados y de gran tamafio, que evaliien fAirmacos administra-
dos durante la noche con el tnico propésito de promover el
suefio de los pacientes criticos. Especialmente para los antide-
presivos triciclicos y los antipsicdticos atipicos, que se emplean
frecuentemente para estos fines, dado que es menos probable
que precipiten el desarrollo de episodios de delirium, tienen
menos repercusion negativa hemodinamica y respiratoria y
porque su efecto sedante sugiere la posibilidad de que pro-
muevan el suefio. Estos farmacos, sin embargo, deben ser es-
tudiados rigurosamente a fin de determinar su eficacia en esta
poblacion y si los beneficios justifican sus dafios potenciales.

Protocolos para promover el sueiio

Pregunta: ;Deberia utilizarse un protocolo de promocién del
suefio para mejorar su calidad en los adultos criticamente en-
fermos?

Recomendacién: Sugerimos el empleo de protocolos mul-
timodales para promover el suefio de los pacientes adultos
criticamente enfermos (recomendacion condicional, muy baja
calidad de evidencia).

Justificacion: Los protocolos son una forma frecuente de in-
corporar multiples intervenciones a la vez dentro de una guia
de practica clinica (526), incluidos los descriptos mas adelante
en relacién a la mejoria de la calidad del suefio en pacientes
criticos. Los protocolos elegibles para promover el suefio va-
rian en su composicion, tal como se describen mas abajo (459,
527-529). Todos incluyeron el ofrecimiento de tapones para
los oidos y antifaces a los pacientes que elegian utilizarlos y
discontinuar su uso si asi lo deseaban, dos de ellos también in-
clufan musica de relajacion (459, 526). Entre los dos compues-
tos por un mayor nimero de intervenciones, uno especificaba
una guia de fairmacos que desalentaba el uso de sedantes cono-
cidos por alterar el suefio o precipitar el delirium, e introdu-
cia intervenciones escalonadas durante un periodo de 5 meses
(459). En todos los estudios los protocolos se aplicaron a la
totalidad de los pacientes de la unidad de cuidados intensivos
y no se destinaron al subgrupo de pacientes en los que la peor
calidad de suefio es conocida.

Los resultados criticos examinados fueron las etapas, dura-
cién, fragmentacion del sueno, el ritmo circadiano, delirium,
duracion de la ventilacidn mecénica, mortalidad, estadia (en
cuidados intensivos y hospitalaria) y la experiencia de los pa-
cientes. Los datos publicados en la actualidad contienen cuatro
estudios que informan resultados relevantes para esta pregun-
ta, un ensayo clinico aleatorizado (527) y tres estudios obser-
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vacionales (459, 528, 529) (Tabla suplementaria 48 Contenido
suplementario digital 58). Un pequefio ensayo en pacientes con
cirugia cardiaca a cielo abierto demostré que los tapones para
los oidos, los antifaces y la musica relajante mejor¢ la calidad
del sueno autopercibida (528) Entre los tres estudios observa-
cionales, de tipo antes y después, uno encontr6 una mejoria del
suefio en una unidad de terapia intensiva polivalente (529), en
tanto los otros dos no (459, 528). El andlisis combinado de los
tres estudios demostré una disminucién global de la prevalen-
cia de delirium con los protocolos de promocién del suenio (RR
0,62, IC 95% 0,42-0,91, muy baja calidad). Uno de los estudios
observacionales usé una intervencion similar a la de Hu y co-
laboradores (527), tapones para los oidos, antifaces y musica,
en tanto los otros dos evaluaron intervenciones mas complejas,
y a las mencionadas incorporaban intervenciones ambientales:
agrupacion de intervenciones para minimizar las interrupcio-
nes nocturnas y movilizacién precoz (459, 529). Un estudio es-
pecificamente incluia guias farmacoldgicas: administracion de
zolpidem a pacientes sin delirium y haloperidol o un antipsico-
tico atipico a pacientes con delirium (458). En un esfuerzo para
minimizar la influencia de los firmacos en los resultados, Patel
y colaboradores (529) excluyeron pacientes que habian recibi-
do sedantes en las 24 hs previas al enrolamiento. No es posible
discernir cudles de las intervenciones, o qué combinacion de in-
tervenciones son efectivas para mejorar el suefio y disminuir el
delirium en los estudios mencionados. En conjunto, la evidencia
fue de baja o muy baja calidad dado el riesgo de confusidn, im-
precision y riesgo potencial de sesgo en los estudios incluidos.
El panel realizé una recomendacién condicional basada en el
potencial beneficioso (reduccién de delirium) y el minimo dafo
previsto. El panel reconocid, sin embargo, que implementar y
sostener protocolos multimodales de practica clinica puede re-
querir de muchos recursos (530).

Falta de evidencia: En el futuro, debera investigarse cual de
las intervenciones o qué combinacion de estas intervenciones,
son efectivas para mejorar el suefio y reducir el delirium. El
efecto reductor de delirium es notable en los estudios revi-
sados, pero es menos demostrable en cuanto a la calidad del
suefio, reforzando la idea de que es necesario trabajar mas en
la evaluacion del suefio de los pacientes criticos, tal como se
recomienda mas arriba. A pesar de que existen varios miles de
publicaciones en cuanto a la practica basada en la evidencia,
relativamente pocas abordan la mejoria del suefio en los pa-
cientes criticos; este topico en particular deberia beneficiarse
con mas investigacion. La mortalidad, estadia en terapia in-
tensiva y duracién de la ventilacién mecanica se informé en
los estudios revisados, pero los numeros fueron demasiado
pequenios para sacar conclusiones. Estos, asi como la experien-
cia de los pacientes y los resultados a mediano y largo plazo
centrados en los pacientes, tales como calidad del sueiio, salud
mental y calidad de vida e independencia funcional contintan
sin ser explorados.

Observaciones finales en torno al sueiio en UCI
A la fecha, los estudios son consistentes en términos de demos-
trar que los pacientes criticos duermen mal como resultado
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de la presencia de factores propios y de la unidad de cuidados
criticos. La importancia de mejorar el suefio en esta poblacion,
puede no estar probada en los ensayos clinicos, pero es intuiti-
va y, al menos, deberia ser considerada como una importante
medida de confort que podria mejorar la calidad de vida de los
pacientes criticos sino también otros resultados. Aunque una
selecta pequeiia cantidad de estudios de intervencién han sido
publicados, la informacion disponible sugiere que un abordaje
multimodal protocolizado para mejorar el suefio que favorez-
ca la implementacién de medidas no farmacoldgicas puede
ofrecer a nuestros pacientes la mejor opcién para mejorar el
suefio nocturno. En el futuro la investigacién debe enfocarse
en mejorar los métodos de medicién del suefio y la implemen-
tacion de medidas dirigidas a los resultados centrados en el pa-
ciente. Los habitos de suefio son altamente variables entre los
individuos sanos, por lo tanto, debera considerarse un aborda-
je mas personalizado.

RESUMEN

Los autores de estas guias invirtieron miles de horas en la re-
daccién y revision de las mismas, con el apoyo constante de
colaboradores formales e informales y en un periodo de 3 aios
y medio. Como expertos convocados por la Sociedad Ameri-
cana de Cuidados Criticos, intentamos aportar a los profesio-
nales de la salud una revision de la evidencia mas reciente para
garantizar el mejor cuidado de los pacientes criticos adultos
(531, 532) utilizando los procesos mas rigurosos y transparen-
tes a nuestra disposicion. Ya que esos procesos no necesaria-
mente son accesibles a los profesionales de la salud y los usua-
rioes (533), establecimos formas alternativas para presentar
las preguntas relevantes y centradas en el paciente referidas al
dolor, sedacidn, delirium, inmovilidad y practicas relaciona-
das con el suefio. La diversidad de nuestro panel de expertos
(534), representando profesionales de 3 continentes distintos,
generd una discusion vigorosa respecto a los enfoques clinicos
y los aspectos del cuidado que diferian de acuerdo a la dispo-
nibilidad geografica (de farmacos, por ejemplo) y la cultura
institucional. Ya que no limitamos nuestra revision a publica-
ciones en inglés, la evidencia que utilizamos en este trabajo
representa literatura de todo el mundo.

La justificacion para las recomendaciones, producto de in-
tensos debate y discusion, también incluy6 la experiencia al
lado de la cama del paciente junto con la perspectiva del pro-
pio paciente de qué era mejor para él, proceso que realizaron
todos los panelistas y expertos en metdologia. En las seccio-
nes agregadas a esta Guia desde su tltima versién de 2013 (1),
referidas a la rehabilitacién/movilizaciénp precoz y el suefio,
intentamos aclarar definiciones conceptuales dentro de es-
tos dominios de investigacion relativamente nuevos para los
cuidados criticos. Quisimos, entonces, hacerlo mas accesible
para facilitar su incorporacion en el razonamiento complejo
que se realiza en cada caso y con cada paciente. Cuestionamos,
asimismo, practicas habituales como por ejemplo administrar
antipsicéticos a pacientes con delirium. Invitamos a los médi-
cos a incluir mds intervenciones en comparacién con lo pro-
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puesta en las Guias 2013 (1); un ejemplo es la evaluacion de
multiples abordajes farmacoldgicos y no farmacoldgicos de
co-adyuvantes analgésicos en pacientes de UCI. Cuando la evi-
dencia publicada no era sufieciente, se limitaba a una pobla-
cién muy acotada o a una unica intervencion especifica (por
¢j., analgesia para procedimientos) o bien no existia evidencia
que permita responder las preguntas planteadas, se describié
detalladamente esas faltas de evidencia intentnado proveer su-
fieciente informacion para informar a los investigadores que
intentaran luego responder esas dudas.

Estamos concientes de las limitaciones de nuestro trabajo.
El requisito de trabajos randomizados para definir la “buena
evidencia” tiene sus bemoles; se intentd considerar en la me-
dida de lo posible los problemas de adecuacién a la practica
habitual (535) y los confundidores diagnésticos (312), aunque
es probable que existan factores “desconocidos” que potencial-
mente podrian influir la evidencia. Un ejemplo es la introduc-
cion reciente de estratificacion por fragilidad (536) en trabajos
que involucran pacientes criticos, que no pudo consdierarse ya
que esta comorbilidad no habia sido tomada muy en cuenta
en la literatura que utilizamos para justificar nuestra recomen-
daciones. Otro ejemplo es el hecho de que aunque todos los
pacientes estaban internados en la UCI, existia una gran varia-
bilidad en la razon de ingreso y la gravedad de enfermedad, lo
que obliga a ajustar nuestras recomendaciones a cada caso en
particular. Es inherente a la practica clinica y por ende al pro-
ceso de investigacion y sus conclusiones un grado variable de
incertidumbre (537). Nuestro proposito de hacer trasparente y
accesible nuestro proceso de toma dedecision y de innovacio-
nes sucesivas dio lugar a la redaccion del articulo referido a la
metdologia que acompaia a estas guias (13).

Finalmente, sé6lo el desarrollo de estas guias no garantiza
su uso (538). Algunos programas de educacion y la evalua-
cion posterior (feedback) que buscaban mejorar el manejo de
la sedacion y analgesia relacionadas con objetivos fueron in-
efectivos en estudios prospectivos (3,4). En otro articulo que
acompana a esta guia discutimos en detalle estrategias de di-
fusién e implementacion de los contenidos y estrategias aqui
discutidos (2). Ademas de intentar superar la brecha entre el
conocimiento acutal y su aplicaicén, creemos que ese articulo
proveera sustento a los médicos, equipo de salud y adminis-
tradores para implementar proceso de mejora de calidad en el
manejo del dolor, la agitacién, el delirium, la movilidad precoz
y el sueiio, lo que se enmarca en el proceso de mejora continua
en el cuidado con la mejor evidencia disponible.
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