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 Presentación
El síndrome confusional agudo es la patología neurológica más frecuente en las unidades de cuidados intensivos y,  se asocia a una elevada morbilidad y mortalidad en el enfermo crítico. Pese a ello, el  personal sanitario, que trabaja en estas dependencias, muchas veces, no le concede la debida importancia, quedando éste sin diagnosticar; sobre todo en los casos en que el enfermo está  sedado y sometido a ventilación mecánica. Otras veces, aunque se diagnostica no es debidamente tratado.
 A lo largo de este  trabajo, pretendemos llamar la atención sobre la importancia  de su prevención, de su diagnóstico correcto y precoz; así como reseñar de forma concienzuda las nefastas consecuencias, para muchos enfermos, de un insuficiente o indebido manejo.

 


  Los autores

TEMA 1
Delirio en el paciente crítico
DEFINICIÓN

El delirio o síndrome confusional agudo, se define como una alteración de la conciencia con falta de atención, acompañada de alteraciones de la percepción y/o alteraciones del conocimiento, que se desarrolla en un periodo de tiempo corto (de horas a días) y, es fluctuante a lo largo del mismo. 

Las alteraciones de la percepción se manifiestan como alucinaciones que en la mayoría de los casos suelen ser visuales y/o auditivas, aunque  en raras ocasiones son puramente auditivas; debiéndose pensar en una esquizofrenia cuando esto sucede. 

Las alteraciones cognitivas se presentan como altera-ciones de la memoria, desorientación, agitación y/o habla confusa.
INCIDENCIA

La incidencia de esta patología en la población ingresada en las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) oscila entre el 16 y el 83%, en dependencia del tipo de UCI (médica, quirúrgica, traumatológica, etcétera) y, características inherentes tanto a las intervenciones terapéuticas y, hábitos en el desarrollo de las mismas, como de las características propias del paciente y de sus patologías asociadas. 

CLASIFICACIÓN

El delirio en relación al nivel de alerta y la actividad psicomotriz se clasifica en tres grandes grupos: Hiperactivo, hipoactivo y mixto. 

1.- Hiperactivo: Constituye aproximadamente el 30% de los casos. Se caracteriza por agitación, agresividad, inquietud, labilidad afectiva y marcada tendencia a arrancarse sondas, tubos y catéteres, siendo estos eventos motivo de un aumento de la iatro-genia y, un problema relacionado con la seguridad del paciente. Se observa con más frecuencia en enfermos jóvenes y en politraumatizados.

2.- Hipoactivo: Supone alrededor del 24% de los casos. Aparece  indiferencia afectiva, apatía, disminución de la respuesta a estímulos externos y letargia. En los enfermos que están intubados, debido al uso y/o abuso de medicaciones psicoactivas es más prevalente que la forma de presentación anterior. Afecta sobre todo a enfermos de edades avanzadas y en aquellos  casos en que se dan alteraciones electrolíticas o sepsis grave. Se asocia a una prolongación en los tiempos de destete del respirador, aumento de la incidencia de neumonías asociadas a la ventilación mecánica y consecuentemente incremento del riesgo de muerte.
3.- Mixto: Es el más frecuente, aproximadamente supone el 46% de los casos. Se caracteriza por la coexistencia de los dos tipos referidos anteriormente, fluctuando en el mismo paciente a lo largo del tiempo.
TEMA 2

Etiología del delirio
CAUSAS Y/O FACTORES DE RIESGO

Cualquier enfermo ingresado en UCI y sometido a las agresiones medio-ambientales (ruido, luz artificial, aislamiento familiar, pérdida de roles, inmovilización y alteraciones del ritmo sueño-vigilia) propias de estas instalaciones, o, a las habituales medidas terapéuticas, que se practican en estos servicios, puede sufrir un delirio. No obstante, existe una mayor vulnerabilidad en personas de edad avanzada, con déficits visuales o auditivos, enfermedades neuropsiquiátricas, consumidores de alcohol, estupe-facientes, medicaciones psicoactivas, etcétera (TABLA I). 

Independientemente de las características inherentes al enfermo, existen causas orgánicas bien definidas que se asocian a delirio y que se clasifican en:
1.- Causas o enfermedades endocrinometabólicas:
· Alteraciones de los niveles de glucemia en sangre: Hiper o hipoglucemia en enfermos diabéticos mal controlados o ingresos por intentos autolíticos con la ingesta de antidiabéticos orales o administración de insulina por vía parenteral.

· Trastornos electrolíticos: Dentro de este apartado, las alteraciones más frecuentemente asociadas a delirio son la hiper o hiponatremia y la hipercalcemia.

· Hipercapnia: En la descompensación de la patología respiratoria aguda o crónica de base, en el síndrome de hipoventilación alveolar,  en la obesidad mórbida y en la apnea obstructiva del sueño,  no es infrecuente encontrar situaciones en las que se dan cuadros delirantes.

· Hipoxemia: Enfermedades respiratorias crónicas de base (p ej., enfermedad obstructiva pulmonar) y agudas (p ej., edema agudo de pulmón, neumonía o enfermedad de las alturas en montañeros que ascienden sin el debido acondicionamiento). En todos estos casos aparecen cuadros confusionales agudos de difícil control hasta que no se corrige la causa desencadenante del mismo.
· Alteraciones hídricas: Tanto la deshidratación en   ancia-nos  con o  sin deterioro neurológico,  como la hiperhidra-tación iatrogénica o la intoxicación hídrica (potomanía) en pacientes psiquiátricos, crea gradientes en la osmola-ridad intra y extracelular y es motivo del desencadena-miento de este tipo de cuadros. 
· Encefalopatías hepáticas: En cirróticos descompensados o en fracasos hepáticos agudos, el acumulo de sustan-cias nitrogenadas y aminoácidos aromáticos en el plasma, crea estados de agitación psicomotriz de difícil manejo. Estos enfermos suelen presentar además tinte ictérico de piel y mucosas, flapping y ondas trifásicas en el electroencefalograma, que hace que el diagnóstico etiológico del delirio pueda sospecharse de visu.

· Insuficiencia renal aguda o crónica con hiperuricemia.

· Trastornos del equilibrio ácido-base: Acidosis o alcalosis de cualquier etiología, intoxicaciones por metanol, etanol, etilenglicol, etcétera, o, lo más común por causas respiratorias.

· Enfermedades tiroideas

· Enfermedades adrenales

· Enfermedades hipofisarias

· Enfermedades de las parótidas

2.- Causas secundarias a déficit vitamínico:

Las personas ingresadas en  UCI pueden  y suelen padecer déficits vitamínicos previos a su ingreso, o, bien en estancias prolongadas por situaciones de fracaso multiórgano desarrollar estos déficit durante el proceso. Dentro de este grupo se asocian a delirio  las siguientes carencias vitamínicas:

· Déficit de vitamina B12: Aparece en el contexto de malnutriciones, patologías malabsortivas intestinales, gastritis atrófica autoinmune e intervenciones quirúrgicas que comprometan al ileón. Una de las manifestaciones del déficit de vitamina B12 es la anemia megaloblástica,  cuya presencia debe  poner en jaque al intensivista.
· Déficit de ácido fólico: Se da  en enfermos malnutridos, en consumidores de alcohol, en patología malabsortiva intestinal y, al igual que en el caso anterior también se asocia a anemia megaloblástica.

· Déficit de niacina: Este déficit se asocia preferentemente a cuadros de malnutrición, alcoholismo o alteraciones de la absorción. No obstante puede ser secundario a síndrome carcinoide y aparece también en la enfermedad de Hartnup, que se caracteriza por malabsorción tanto renal como intestinal del triptófano (precursor de la niacina). El déficit severo de esta vitamina provoca “la pelagra” o enfermedad en la que coexiste dermatitis, demencia o delirio y diarrea.

· Déficit de tiamina: Se da sobre todo en enfermos en los que confluye la malnutrición con el alcoholismo.  Cuando su déficit es severo se puede manifestar como un síndrome de Wernicke-Korsakoff. Este síndrome  cursa con delirium, confabulación, trastornos amnésicos, ataxia y parálisis oculomotora.

3.- Fármacos y medicamentos utilizados en UCI o prescritos con anterioridad al enfermo y que por exceso o defecto de su administración pueden causar el cuadro; así como uso de drogas ilegales o intentos autolíticos que se manifiestan también con estos episodios confusionales:

· Fármacos: Existe una amplia lista de fármacos que pueden provocar delirio por intoxicación o deprivación, dentro de ellos se engloban todos aquellos que inhiben la liberación o producción de acetilcolina (anticolinérgicos). El riesgo es mayor si el paciente presenta un deterioro cognitivo previo. Los más notorios son los antidepresivos (IMAO, ISRS), las benzodiacepinas, los opiáceos, los antihista-mínicos, los antiácidos, los antiepilépticos, los anti-parkinsonianos, los salicilatos, los corticoides, los inmunosupresores tipo ciclosporina, tracrolimus o interferón, la quimioterapia intratecal, el paraldehído y los antiarrítmicos.  Muchos estudios consideran que la toma de 3 o más fármacos es un factor de riesgo independiente.
· Drogas ilegales o de abuso: Opiáceos, barbitúricos, anfetaminas, cocaína, crack, heroína, LSD y metilfe-nidato. También el alcohol y  sus derivados como el metanol, etilenglicol. 
· Tóxicos: Dentro de los tóxicos que pueden provocar delirio  e ingreso en UCI, merecen especial mención por su frecuencia y/o gravedad el monóxido de carbono, los organofosforados, el cianuro, los meta-les pesados, los venenos de las picaduras de víboras y las intoxicaciones por plantas alucinógenas como la mandrágora o las setas.
4.- Enfermedades vasculares: Los pacientes que ingresan en UCI con motivo de una patología neurológica o tienen antecedentes cerebrovasculares, tienen más riesgo de sufrir un delirio durante su evolución. De este modo, los infartos isqué-micos sobre todo los que afectan a zonas específicas como el lóbulo parietal derecho, la región occipitotemporal izquierda, la región frontotemporal, el girus angularis, el tálamo o el mesen-céfalo o aquellas que producen herniación son más susceptibles de sufrirlo. También aumenta el riesgo en enfermos que sufren hematoma intraventricular o en el tálamo o la protuberancia, en los casos que debutan con hipertensión intracraneal o en las vasculitis o enfermedades del colágeno (LES; PAN Bechet, arteritis de la temporal, etcétera). Mención aparte merece la encefalopatía hipertensiva, por lo florido de su cuadro y sus repercusiones sistémicas si no se trata rápidamente, constitu-yendo una emergencia hipertensiva que debe ser corregida en pocas horas, se   manifiesta  por edema de papila, lesión de otros órganos, cefalea, náuseas y vómitos, confusión, inquietud y si no se corrige en las primeras horas  convulsiones y muerte.
5.- Causas infecciosas: La sepsis, sobre todo la severa, aunque también puede producirlo otros cuadros infecciosos menos graves, se asocia con una elevada prevalencia a cuadros delirantes. Siendo en la mayoría de los casos un delirio hipoactivo, cuyo diagnóstico es más difícil y sus consecuencias más devastadoras. No obstante, como hemos mencionado anteriormente, cualquier tipo de infección, como la del tracto urinario o la neumonía en pacientes de edad avanzada y con severa insuficiencia respiratoria, respectivamente, pueden causar delirio. Dentro de este grupo no debemos olvidar la endocarditis, la malaria, el síndrome de Waterhouse-Friederichsen, las meningitis y otras patologías infecciosas propias del SNC (prionopatías, leucoencefalopatía multifocal, encefalitis, absceso o empiema).

5.- Causas postquirúrgicas: El enfermo sometido a cirugía es especialmente susceptible a presentarlo, debido entre otras causas:

· Uso de fármacos anestésicos con propiedades anti-colinérgicas.

· Hipoxia, hipotensión y microembolias sobre todo en la cirugía cardíaca, o, embolias grasas en la traumatológica.
· Trastornos electrolíticos.
· Estrés psicológico.
· Alteración del ritmo sueño-vigilia.
· Intoxicación acuosa (descrita en la cirugía urológica).

     6.- Otras causas: 

· Hipotermia, hipertermia, enfermedades por descom-presión, embolia grasa o gaseosa, cogulación intravas-cular diseminada, encefalitis límbica (asociada sobre todo con el carcinoma de pulmón), enfermedad desmie-linizante, cuadros comiciales, bajo gasto cardíaco, hidrocefalias, etcétera.
TEMA 3

 Fisiopatología 
Se desconoce de forma fehaciente cual es la patogénesis del delirio. La hipótesis más aceptada es multifactorial y, a grandes rasgos, recae sobre el papel de los neurotransmisores, la inflamación y el estrés. De sobras es conocido, que el envejecimiento, las enfermedades neurológicas y el estrés asociado a enfermedades graves reduce la reserva neuronal y produce cambios tisulares que aumentan la susceptibilidad a toxinas exógenas y endógenas.

En este contexto, se pueden dar alteraciones de los neurotransmisores, entre los cuales la acetilcolina protagoniza el papel más importante ya que los anticolinergicos alteran el sistema reticular ascendente y sus conexiones con el tálamo medial. Es por ello que muchas drogas o medicamentos con actividad terapéutica o colateral anticolinérgica (antidepresivos tricíclicos, digoxina, furosemida, prednisolona, antihistamíni-cos, teofilina, nifedipina, antiparkinsonianos, antiespasmó-ticos, cimetidina, etcétera) pueden producirlo. 
El aumento de la dopamina, como productor de delirio también estaría demostrado, por su efecto regulador sobre la liberación de la acetilcolina y, avalado por el hecho de que medicaciones como el haloperidol-bloqueante dopaminérgico-tengan una acción beneficiosa sobre el paciente susceptible o que lo sufre.

La disminución de otro neurotransmisor, el GABA, también tiene un papel importante. Este neurotransmisor actúa sobre los centros del despertar en situaciones de hipoxemia, hipoglucemia y déficit de vitamina B1 y, su déficit contribuye al desarrollo del delirio hipoactivo.

 Por otra parte, la inflamación y la cascada de citocinas que conlleva, es un factor a tener en cuenta; de hecho las  patologías como la sepsis o los traumatismos, que cursan con fiebre y elevación de las interleukinas 1,2,6, el factor de necrosis tumoral (TNF-a) y el interferón pueden contribuir al  desarrollo del mismo al aumentar la permeabilidad de la barrera hematoencefálica y  alterar la neurotransmisión.

El estrés derivado de las enfermedades graves o los politraumatismos, provocan también aumento de las citocinas, fundamentalmente de las ya referidas, y de los niveles de corticoides en sangre, y ambos factores tienen efectos deletéreos sobre los receptores de la serotonina (5-hidroxitrip-tano) 5-HT1A en el hipocampo, lo que también contribuye al desarrollo del delirio. 

Concluyendo, la tarea esencial del SNC, del periférico, del neurovegetativo y del neuroendocrino es integrar el funcionamiento de los diferentes órganos del hombre para crear una eficiente armonía de su relación con el medio externo. Para que exista un adecuado nivel de alerta y atención es necesario una correcta interrelación entre distintas estructuras (que deben estar integras estructuralmente para responder a los neurotransmisores y otros estímulos endóge-nos y exógenos), entre las mismas cabe citar: el sistema reticular ascendente, la corteza frontal parietal, el tálamo, los ganglios de la base y el sistema límbico. Cuando existe daño orgánico  estructural o funcional de alguna de estas estruc-turas, con disbalance en el metabolismo cerebral y de los neurotransmisores implicados en el buen funcionamiento del mismo,  se produce el delirio.
TEMA 4

Diagnóstico
Aunque los cuadros confusionales agudos o delirio son la forma de disfunción neurológica más frecuente en los enfermos críticos,  muchas veces es infravalorado, pese a que se sabe que su presencia se asocia de forma independiente con aumento de la mortalidad,  prolongación de las estancias, dificultad en el destete del respirador y deterioro neurológico al alta.
El diagnóstico se basa en los criterios clínicos de la DSM-IV (TABLA II).
En el caso de los pacientes intubados su diagnóstico todavía es más complicado por lo cual es necesario tener escalas diagnósticas validadas para detectar su aparición. Las guías de práctica clínica de analgesia y sedación de la Sociedad Española de Medicina Intensiva, Crítica y Unidades Coronarias, recomienda la monitorización sistemática del delirio en todos los pacientes ingresados en UCI mediante herramientas como el CAM-ICU o el IC-DSC.  La  Federación Panamericana e Ibérica de Sociedades de Medicina Crítica y Terapia Intensiva recomienda la utilización de la escala CAM-ICU (TABLA III).
La escala CAM-ICU ha sido validada para su diagnóstico  en enfermos críticos sometidos a ventilación mecánica. Esta escala sólo requiere 2 minutos para su realización por lo que  debería ser utilizada de forma sistémica en UCI. El estudio de validación, mostró sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo superior al 90%; además tuvo la misma validez en pacientes mayores o menores de 65 años, con o sin sospecha de demencia previa y  en pacientes con diferentes valoraciones de gravedad según la escala APACHE II. 

La escala CAM-ICU emplea la escala de Richmond de sedación y agitación para valorar los cambios del nivel de conciencia (TABLA IV).
Los pacientes sin delirio tienen una puntuación CAM-ICU de 0.  Los pacientes con delirio tienen una puntuación con un índice de gravedad de delirio (IGD) igual al valor obtenido de la puntuación del RASS más 1. Todos los días se debe valorar el índice de gravedad de delirio para  conocer la respuesta del paciente al tratamiento. 

Las exploraciones complementarias que deben realizarse en la busca de una causa orgánica del mismo,  incluyen: hemo-grama y coagulación completa, ionograma, glucemia, transami-nasas, creatinina, gasometría arterial, sedimento de orina, electrocardiograma, radiografía de tórax y exploración abdominal. Aunque no siempre es necesario, según la historia clínica puede ser  ocasionalmente conveniente la realización de:

· Niveles de fármacos y drogas

· Punción lumbar 

· Tomografía axial computerizada o resonancia magnética cerebral

· Electroencefalograma

· Hormonas tiroideas

En un 16% de los casos en los que aparece delirio no se encuentra causa orgánica evidente del mismo y ésta puede ser  el estrés de ingresar en una UCI. No obstante, es de obligado cumplimiento, ante la aparición de estos cuadros, buscar concienzudamente una causa bioquímica y/o estructural  que justifique su aparición y corregirla para controlar el cuadro confusional.  A ningún clínico debe olvidársele  que los neurolépticos sólo son un apoyo terapéutico mientras se controlan las otras causas desenca-denantes.

TEMA 5

Diagnóstico diferencial y pronóstico
Fundamentalmente existen dos patologías que requieren un diagnóstico diferencial con el deliro basándose en los siguientes ítems: comienzo, curso, conciencia, atención, aspecto cognitivo, alucinaciones, orientación, actividad psicomotriz, lenguaje, movi-mientos involuntarios y existencia o no de enfermedad física. Estas patologías  son la demencia y la psicosis.
1.- En el deliro: El comienzo es súbito, el curso fluctuante, la conciencia  y la  atención están disminuida, el nivel cognitivo está alterado, existen alucinaciones visuales y auditivas (si son sólo auditivas, se debe pensar en psicosis), la orientación está alterada  con frecuencia, puede existir agitación psicomotriz, incoherencia en el lenguaje, temblor y existe enfermedad física o agresión.
2.- En la demencia: El comienzo es insidioso, el curso estable no fluctuante, el nivel de conciencia y atención normal, existen alteraciones cognitivas, no existen alucinaciones, la orientación está alterada, no hay agitación psicomotriz, existen perseveraciones en el lenguaje, no hay movimientos involuntarios y la agresión o enfermedad física  aguda como agente causal directo está ausente.
3.- En la psicosis: El comienzo es súbito, es de curso estable, la conciencia es normal, la atención puede estar alterada al igual que aspectos selectivos cognitivos, las alucinaciones suelen ser auditivas y bien sistematizadas, puede o no existir alteración de la orientación, a veces hay alteraciones psicomotrices, el lenguaje es normal, no existen movimientos involuntarios y la enfermedad física aguda o agresión como agente causal está ausente.
Existe otro cuadro, que muchas veces es obviado e incluso desconocido por muchos profesionales que ejercen su actividad en las unidades de cuidados intensivos y, al que haremos mención en el siguiente capítulo, por sus peculiaridades y, con el cual también se debe realizar el diagnóstico diferencial, es el Síndrome de Charles Bonnet.
PRONÓSTICO

El delirio ocurre, en la mayoría de los casos, en personas con enfermedades graves, por lo cual no es raro que se asocie a una alta mortalidad; no obstante muchos autores hablan de él como un factor independiente de elevada morbi-mortalidad. Se reportan mortalidades superiores de 2 a 20 veces a las de grupos control.
A corto plazo, el delirio aumenta la estancia en UCI y la estancia post-UCI, hay mayor número de complicaciones médicas, mayor riesgo de iatrogenia y mayor riesgo de que el enfermo necesite ser internado en un hospital de crónicos.

Hay estudios, que han puesto en evidencia que sólo el 4% de los enfermos que lo sufren  recuperan su estado cognitivo basal en el momento del alta de UCI y sólo un 18% vuelve a su estado físico y psíquico basal al alta hospitalaria. Esto podría reflejar la progresión hacia una demencia antes subclínica. 

TEMA 6

Síndrome de Charles Bonnet
 En 1759, Charles Bonnet, describió por primera vez el caso de un anciano parcialmente ciego, sin deterioro orgánico cerebral apreciable y con alucinaciones visuales, que reconocía como irreales. Posteriormente se han descrito en la literatura médica casos similares englobándolos bajo la denominación de síndrome de Charles Bonnet. Sin embargo y, pese al tiempo transcurrido, muchas veces este síndrome es confundido y tratado como un cuadro confusional agudo o delirio.
La prevalencia del síndrome de Charles-Bonnet es del 11-13% en personas con pérdidas visuales parciales y del 1-2% en la población geriátrica. Muchos de los enfermos que lo sufren cuando ingresan en las UCIs, presentaban “alucinaciones visuales” previamente, en su casa, durante periodos variables de tiempo o en distintos momentos a lo largo de su vida; que aunque reconocen como irreales,  prefieren ocultarlo al resto de la familia temiendo ser tildados de enfermos psiquiátricos.

Los criterios tradicionales para su diagnóstico exigían que la vía y la corteza visual estuvieran indemnes. Sin embargo posteriormente se han descrito casos de enfermos con hemorragias o infartos u otras alteraciones en la corteza cerebral occipital, que lo presentaban.
El compromiso de la visión en el síndrome de Charles Bonnet es severo pero no total, los pacientes conservan la visión luz y sombra o cuentan dedos. Se describen casos en la literatura médica, en que el paciente deja de tener alucinaciones una vez queda totalmente ciego o una vez recupera o mejora la visibilidad.  Las patologías oculares más frecuentes asociadas a este síndrome son la degeneración macular senil, la retinopatía diabética, el glaucoma y las afectaciones corneales.

Las alucinaciones que se describen, suelen ser complejas, variables y coloridas, a veces relacionadas con escenas familiares, con paisajes y animales. Pueden ser agradables o desagradables.  En ocasiones, desaparecen cuando el paciente cierra los ojos o cuando dirige la mirada hacia otro lado. Siendo premisa indispensable para el diagnóstico de este cuadro, que el enfermo sea consciente de que lo que ve es irreal. En los enfermos críticos la aparición de este cuadro junto a la ansiedad creada por la estancia en UCI, suele desencadenar ciertos comportamientos, que facilitan el diagnóstico erróneo de delirio.
La frecuencia de las alucinaciones oscila entre dos episodios al año o varios por día, durando desde pocos minutos a varias horas. Siendo más frecuente hacia el anochecer, cuando hay poca luz y durante la inactividad y la soledad, condiciones que hacen idónea su aparición durante internamientos hospitalarios y en las unidades de cuidados intensivos. 
El diagnóstico diferencial se hará  con los siguientes cuadros: alucinaciones secundarias al uso de fármacos o consumo de otras drogas, epilepsia, migrañas, accidentes cerebrovasculares, demencias degenerativas, delirios o cuadros psicóticos.

La forma de tratar a estos pacientes es tranquilizarlos y explicarles que es lo que  les sucede para que disminuya su grado de ansiedad y sus temores. 

  
En las unidades de cuidados intensivos, muchas veces no se indaga en este tipo de trastorno, comenzando tratamientos innecesarios y peligrosos para el enfermo. Es necesario,  por tanto, sospechar la posibilidad de este diagnóstico en pacientes que refieran “alucinaciones visuales” y tengan déficit de la visión.  Además son precisamente estas dependencias, los lugares propicios para la aparición de estos cuadros dada sus características estructurales de escasa luminosidad, aislamiento de las personas, etcétera. 

En cuanto a la fisiopatología de las alucinaciones podría ser un fenómeno de desaferentización, producido por incremento de la excitabilidad de las neuronas desaferentizadas, ocasionada por cambios moleculares como puede ser el aumento del número de receptores de la membrana postsinaptica, o, bioquímicas como puede ser el incremento del N-metil-D aspartato y la disminución del ácido gamma-aminobutírico .
TEMA 7
Tratamiento
El tratamiento del delirio se apoya en tres pivotes: prevención, tratamiento de la enfermedad de base y manejo sintomático del delirio.

La prevención se basa en una correcta sedo-analgesia, evitando en la medida de lo posible derivados opiáceos y drogas anticolinérgicas. Es necesario mantener una adecuada hidratación y oxigenación y tratar de forma precoz las complicaciones médicas. Los cuidados de enfermería son de vital importancia para el enfermo predispuesto a sufrirlo. El ambiente debe ser tranquilo y con elementos que le sirvan de orientación y conexión con el medio (gafas, audífonos si los necesita, relojes, calendarios, fotografías, facilitar el contacto con familiares y allegados, etcétera). 
El tratamiento de la enfermedad de base es fundamental para prevenir su aparición y una vez que se establece para controlarlo. Se debe descartar también la privación alcohólica, de drogas de consumo y de benzodiacepinas, fundamentalmente.

El tratamiento de soporte consiste en intentar mejorar o controlar el delirio. Se deben corregir todas las alteraciones hidroelectrolíticas que puedan ser desencadenantes o perpetúan la situación y se potenciará la comunicación con el paciente y de éste con el medio. No se debe juntar en la misma sala a dos enfermos con delirio, pues el uno va a potenciar el cuadro confusional  del otro. Se recomienda corregir los problemas de visión y audición, reducir los ruidos y mantener la estancia al ser posible con luz natural. Se evitará la contención física, pues con ella sólo se logra aumentar la agresividad, es preferible el uso de cuidadores o familiares que acompañen, tranquilicen y reorienten al enfermo. Se tranquilizará a la familia y se informará sobre la reversibilidad de este proceso.

Cuando el paciente tiene riesgo de evolucionar hasta un delirio severo, se administrarán medidas farmacéuticas como son los neurolépticos, que serán revisados en capítulos posteriores.  Las benzodiacepinas sólo se utilizarán en caso concretos, como por ejemplo, en el de delirio por deprivación alcohólica. 
Sólo en caso de intoxicación por anticolinérgicos- tipo atropina y derivados- existe tratamiento específico a base de fisostigmina, 2 miligramos por vía intravenosa. El efecto de este antídoto es limitado en el tiempo, pero sirve para hacer el diagnóstico. No se aconseja utilizar el antídoto si el cuadro no es muy severo, dado que la fisostigmina produce bradicardias y otras alteraciones que requieren monitorización y, su actividad terapéutica beneficiosa es muy breve en el tiempo. Por lo tanto, siempre suele ser preferible prestar medidas de apoyo y dejar que la clínica desaparezca sola.
TEMA 8
Tóxicos y medicamentos productores de delirio
Si bien la mayor parte de los delirios que se detectan en UCI por sustancias  administradas o inhaladas suelen ser por medicamentos, administrados por los propios facultativos. No debemos obviar que cada día se consume, con mayor asiduidad, drogas  de abuso. Muchas de estas sustancias o drogas se extraen de plantas  que crecen en nuestro medio y se caracterizan por sus  efectos anticolinérgicos como la Atropo Belladona, la Datura stramonium, la Hyoscyamus albus y la Hyoscyamus niger. Estas plantas  no son ilegales, son fáciles de conseguir  y su cultivo es económico. Menos difundido es el uso de hongos alucinógenos.

 
Las sustancias productoras de delirio, en los consumi-dores de estas plantas, son la atropina, la escopolamina y la hiosciamina. Su actividad fármaco-toxicológica es por bloqueo de los receptores muscarínicos. 
 
Normalmente, se  ingieren las hojas o sus semillas por vía digestiva, en forma de infusiones, absorbiéndose bien a  nivel gastrointestinal y en pocos minutos aparecen manifestaciones centrales y periféricas anticolinérgicas.
Estos cuadros delirantes ceden aproximadamente en una hora, en casos de agitaciones severas se pueden utilizar las benzo-diacepinas, en lugar de los neurolépticos. El antídoto específico, en este tipo de intoxicaciones, es la fisostigmina pero debido a la brevedad del cuadro y su reversibilidad sólo se utilizará en casos muy severos. Hay que tener en cuenta que este antídoto, como ya hemos comentado anteriormente, puede producir bradicardia severa, por lo cual  debe realizarse monitorización cardíaca en caso de decidir su prescripción  y, debe tenerse en cuenta que su uso está contraindicado en asmáticos, enfermedades obstructivas pulmonares severas o trastornos de la conducción.

Existen otras plantas que pueden provocar cuadros de delirio sin actividad anticolinérgica, como son la cannabis sativa y el solanum nigrum. En el primero de  los casos, el principio activo es el cannabis, que puede llegar a producir cuadros confusionales agudos severos y algo más prolongados que con el uso de otras plantas.  En el segundo de los casos, la solanina y la saponina son los principios activos. La solanum nigrum es conocida en el argot cotidiano como tomatillo del diablo o hierba mora. Estas plantas crecen en los descampados y los síntomas sólo aparecen cuando se ingieren los frutos verdes y en cantidades abundantes. No hay tratamiento específico, en caso de severa agitación también se pueden utilizar las benzodiacepinas. La duración de estos cuadros  es breve.
Para concluir todas las drogas ilegales provocan cuadros de delirio, más severos cuanto mayor es su consumo, su falta de habituación y su pureza. En todos estos casos, también los delirios se tratarán con benzodiacepinas.

Sin embargo, en las UCIs, son los productos medicamen-tosos administrados, por los propios facultativos, los responsables de la mayor parte de estos cuadros delirantes secundarios a productos químicos. Y pueden ser un agente desencadenante o predisponente de delirio en enfermos en estado crítico, por  los efectos anticolinérgicos colaterales que poseen muchos principios activos.
La toma de tres o más fármacos se considera un factor de riesgo independiente. Siendo las familias farmacológicas más frecuentemente asociadas a cuadros confusionales agudos los psicótropos, los anticolinérgicos, los sedantes, los antiarrítmicos cardíacos, el litio, los analgésicos opiáceos, los antagonistas H2 y los anestésicos. Los fármacos con acción anticolinérgica  central definida son la amitriptilina, amoxapina, bezotropina, clorpromacina, clozapina, difenhidramina, doxepina, hidroxacina, hioscinamina, imipramina, bromuro de ipratropio inhalado, loxapina, meperidina, nortriptilina, paroxetina, tioridacina . Dentro de los  fármacos con posible acción anticolinérgica central se encuentran: alprazolam, bupropión, captopril, cimetidina, clortalidona, cloracepato, codeína, colchicina, cumarínicos, diazepam, digoxina, dipiridamol, disopiramida, furosemida, hidralacina, hidrocortisona, isosorbida, nifedipino, olanzapina, prednisolona, quinidina, ranitidina y teofilina (TABLA V).
El hábito alcohólico es otro factor que contribuye al desarrollo del delirio, al igual que el cese brusco de su consumo  al ingresar el enfermo en un centro hospitalario, o, la no prescripción de fármacos sedantes y/o hipnóticos, que el paciente tomaba con asiduidad. Su clínica, en estos casos, está marcada por un comienzo brusco y por aparecer típicamente a los 2 ó 3 días del ingreso. 

Existen tres tipos de  síndromes desencadenados por fármacos  que requieren una especial atención por lo florido del cuadro y porque muchas veces estos enfermos ingresan en UCI en el contexto de intentos autolíticos. En estos cuadros, el deliro no se tratan con neurolépticos, sino con benzodiacepinas:

· El síndrome serotoninergico

· El síndrome neuroléptico maligno

· Intoxicación por litio
EL SÍNDROME SEROTONINERGICO
Se debe a la ingesta, normalmente con fin suicida, de fármacos que provocan liberación de serotonina y/o estimulación patológica de los receptores 5 HT. Otras veces el motivo de ingreso en UCI son las sobredosis por consumo de drogas ilegales (L-Dopa, Trazadona, Anfetaminas, Cocaína, MDMA o extasis, LSD, meperidina).

La serotonina es un neurotransmisor secretado por neuronas del núcleo rafe en un 2% y  por células enterocromafines del tracto gastrointestinal en un 90%, y por plaquetas en un 8%. El receptor 5 HT actúa como un modulador de las funciones cerebrales tales como el estado de ánimo, afectos, personalidad, apetito, ciclo sueño-vigilia, función sexual, termorregulación y percepción del dolor.  

 La clínica aparece en las primeras 24 horas, manifestándose con  hipertermia, diaforesis, agitación, delirio, midriasis e hiperreflexia y convulsiones. En estos casos el tratamiento consiste en:

1.- La hipertermia por rigidez muscular se tratará con medidas físicas y benzodiacepinas.
2.- Las convulsiones con benzodiacepinas.
3.- Se hidratará al enfermo y se le inducirá la diuresis para evitar fracaso renal por rabdomiolisis y mioglobinuria.

4.- Deben considerarse también el uso de  fármacos antiserotoni-nergicos, en casos graves, dentro de ellos los que más efectividad han demostrado son:
· Propanolol administrado por vía intravenosa.
· Nuevos antipsicóticos para el delirio tipo ziprasidona.

SÍNDROME NEUROLÉPTICO MALIGNO:

Los fármacos que pueden producirlo son neurolépticos, hidroxazina, antidepresivos, anticonvulsionantes y la suspensión brusca de antiparkinsonianos (L-Dopa, bromocriptina, amantadina) y Litio. 
Este síndrome se debe a un bloqueo dopaminérgico o a la depleción de dopamina en el SNC. Esto lleva a contracción y rigidez muscular, delirio por el papel modulador que la dopamina tiene sobre la acetilcolina y alteraciones autonómicas. Las contracciones musculares generan hiperpirexia. Otras manifestaciones clínicas son disfagia, hipertensión, diaforesis, taquicardia, taquipnea y es característica la rigidez en rueda dentada.

El diagnóstico es sobre todo clínico,  y apoya la sospecha clínica una  leucocitosis >15000 y  una CPK >1000.
El tratamiento consiste en medidas generales, retirada del neuroléptico y dantroleno. Mientras estos fármacos hacen efecto y en caso de que las manifestaciones delirantes sean graves, se tratarán con benzodiacepinas.

INTOXICACIÓN POR LITIO

El tratamiento con litio se indica en las manías agudas, profilaxis del trastorno bipolar y, en algunas ocasiones en los trastornos psicóticos y de la personalidad graves.

La intoxicación aguda puede ser fortuita o con fines autolíticos. Independientemente de ello es una emergencia médica, cuando debuta con un síndrome clínico severo o por litemias superiores a  3 milimoles.
La clínica de estas intoxicaciones cursa con alteraciones neurológicas, dentro de las cuales el delirio, las alucinaciones, la confusión, el estupor, el temblor, la ataxia, la irritabilidad o la disartria, son los más relevantes. Dentro de los síntomas sistémicos destacan las nauseas, los vómitos, la diarrea y el fracaso renal. 

El tratamiento de la intoxicación por litio consiste en inducir su eliminación mediante aumento de la diuresis con aportes de suero fisiológico a 150-200 ml/h y, en caso de litemias>3 tratamiento con diálisis. Si  la agitación es muy severa, mientras se controlan los niveles plasmáticos de litio, ésta se puede  tratar con benzodiacepinas. 
TEMA 9

Delirios en patologías asociadas al alcohol
Las enfermedades relacionadas con el alcohol que cursan con delirio son:

· La encefalopatía de Wernicke-Korsakoff

· La encefalopatía hepática

· El delirium tremens
LA ENCEFALOPATIA DE WERNICKE-KORSAKOFF

El cuadro clínico completo consiste en delirios y/o estados comatosos, ataxia y anomalías oculomotoras (oftalmoplejía). Frecuentemente se asocia polineuropatía. 

Su causa es el déficit de tiamina; por ello todo paciente alcohólico, desnutrido o que vaya a recibir sueroterapia con glucosado y, que presente alguno de estos síntomas o simplemente un delirio de causa no aclarada, debe recibir tiamina. Su administración se hace por vía intramuscular al menos 100 mg durante 3 días, aunque en las UCIs se asocia a la fluidoterapia, sin que aparezcan efectos secundarios, luego se pasará a su administración por vía oral a dosis de 150-300 mg/día. 
Este aporte vitamínico debería hacerse de forma preventiva y obligatoria en todo enfermo con  hábito o sospecha de consumo enólico o estigmas alcohólicos (retracciones fibrosas en manos, aumento de las parótidas, telangiectasias, hipergamma-globulinemia IgA, ascitis, hepatomegalia, esplenomegalia o aumento del volumen corpuscular medio de los hematíes), que ingresen en nuestras unidades.
Si no se corrige este déficit nutricional la encefalopatía progresará y desembocará en un síndrome de Korsakoff, que suele ser irreversible y que cursa con incapacidad permanente para memorizar hechos recientes y confabulación para cubrir los vacios mentales. 

ENCEFALOPATÍA  HEPÁTICA

Es un conjunto de signos y síntomas neuropsiquiátricos originados por la acumulación sanguínea de sustancias nitrogenadas que no pueden metabolizarse en el hígado por  insuficiencia hepatocelular o que obvian este paso  al existir comunicaciones portosistémicas provocadas por cirugías o por colocación de TIPS. Su prevalencia en enfermos cirróticos oscila entre el 30 y el 75% de los casos. Habiéndose descrito múltiples factores precipitantes (TABLA VI)
Las sustancias neurotóxicas implicadas son el amoniaco, el manganeso, las endorfinas, el aumento de los aminoácidos aromáticos en decrimento de los ramificados, la presencia de falsos neurotransmisores o la hiperactividad del sistema inhibidor GABA. No obstante, todos los estudios apuntan a señalar a la hiperamonemia, como el principal factor desencadenante. Esta elevación del amoníaco plasmático en la insuficiencia hepática se debe a  múltiples mecanismos, entre los cuales el más importante es la incapacidad del hígado para sintetizar urea a partir del mismo. 
La gravedad de la encefalopatía hepática se clasifica en cuatro grados:
· GRADO I: Existe confusión leve, euforia o depresión del nivel de atención, bradipsiquia y alteraciones del sueño. A veces aparece asterixis.

· GRADO II: Aparece desorientación temporo-espacial, letargia, somnolencia, alteraciones del comportamiento, alteraciones de la memoria, disartria y asterixis.

· GRADO III: Confusión marcada, estupor con respuesta a estímulos dolorosos o verbales intensos, la desorientación temporo-espacial es más marcada. Hay incapacidad para realizar tareas mentales, agresividad, clonus, hiperrefle-xia, Banbinski e incontinencia esfinteriana. 

· GRADO IV: El paciente se encuentra en coma

La encefalopatía hepática es potencialmente reversible. Su tratamiento consiste en evitar la formación y el paso a la circulación de sustancias nitrogenadas y, asegurar el mantenimiento del estado general del paciente, evitando complicaciones:
· MEDIDAS GENERALES: Control de constantes e hidrata-ción para reducir la concentración plasmática de amoníaco. Sonda nasogástrica  en encefalopatías grado III y IV. Nutrición parenteral total y, sólo si es absoluta-mente indispensable,  medidas de contención física

·  TRATAMIENTO DE LA CAUSA DESENCADENANTE: Antibióticos si se trata de una infección. Laxantes y paramomicina si existe sobrecarga proteica. Tratamiento específico si se trata de una hemorragia digestiva alta. Suspensión de diuréticos de asa o tiazidas.
· DISMINUCIÓN DE LA ABSORCIÓN DE COMPLEJOS NITROGENADOS: Mediante dieta pobre en proteínas (0,4 gramos/kilo/día), durante las primeras 72 horas. Esto no se debe prolongar durante mucho tiempo para evitar la desnutrición y pérdida de masa muscular; no obstante la reintroducción de las proteínas debe ser lenta y gradual, no debiéndose sobrepasar los 0,8 gramos/kilo/día. Se deben administrar antibióticos no absorbibles como la paramomicina  o la neomicina y, disacáridos no absor-bibles como la lactulosa, hasta conseguir 3 ó 4 deposicio-nes al día. Los aminoácidos ramificados ayudan a corregir el disbalance aminoacídico, por ello se aconseja añadir 1000 ml/ día de Aminosteril a la sueroterapia habitual.
· SISTEMAS ARTIFICIALES DE SOPORTE HEPÁTICO: Como el MARS

· TRANSPLANTE HEPÁTICO: En estados evolutivos avan-zados, con clínica no corregible con las medidas habi-tuales y siempre que el enfermos haya logrado superar su dependencia del alcohol.
DELIRIUM TREMENS

El delirium tremens aparece en enfermos con hábito de alcoholismo severo, a los cuales se les depriva de la ingesta del mismo. Se presenta entre el 15-20% de los alcohólicos que ingresan en centros hospitalarios por distintas causas y, que durante su ingreso no ingieren esta sustancia ni se previene su aparición con tratamiento médico.
Es una emergencia médica que puede ser mortal. Cifrándose la mortalidad entre el 5 y el 15%.

El alcohol estimula los receptores GABA  y NMDA. La deprivación de alcohol produce un brusco cese de esta estimu-lación. A nivel GABA, esto, ocasiona temblores, diaforesis, ansie-dad, taquicardia y convulsiones. A nivel NMDA causa delirios y convulsiones. Las alucinaciones que acompañan a este síndrome suelen ser características, consistiendo en pequeños animales o personas (alucinaciones liliputienses) que reptan por la piel y otras sensaciones táctiles. El delirium tremens aparece en el 2º o 3º día de deprivación. Pero la clínica es prodrómica: A las 6 u 8 horas después de la última ingesta el paciente presenta ansiedad, irritabilidad, temblor, nauseas, vómitos e insomnio. A partir de la 8ª hora y hasta el tercer día, de la última ingesta aparecen delirios con alucinaciones visuales, táctiles y auditivas. El delirium tremens persiste hasta una semana desde que aparece y, a los síntomas anteriores se le unen convulsiones, fiebre, hipertensión y taquicardia.

Los factores de riesgo para el desarrollo del delirium tremens son:

· Patología crónica concomitante

· Larga ingesta alcohólica previa

· Convulsiones previas

· Delirium tremens previo

· Sintomatología severa desde el inicio

El tratamiento de este tipo de delirio tan grave consiste en:

· Tranquilizar al paciente y tratarlo en una sala bien iluminada.
· Reposición del volumen con suero fisiológico entre 4 -10 litros en las primeras 24 horas.
· Si existe hipoglucemia suero glucosado al 5%.
· Administración de tiamina 100 mg iv cada 8 horas para evitar deterioros neurológicos persistentes.
· Benzodiacepinas de acción larga, entre las cuales las más utilizadas son el clordiazepoxido y el diaze-pam.
· Fenobarbital en dosis de 60-120 mg en las convulsiones

· Atenolol en el manejo de las manifestaciones autonómicas.

· Corrección de las desnutriciones asociadas

A todo enfermo con delirium tremens se debe realizar analítica completa, hemograma, gasometría para descartar acidemias y  radiografía de tórax (ya que muchos de ellos presentan broncoaspiraciones y neumonías). Ante la mínima duda  también se practicará TAC cerebral, para descartar otras patologías asociadas (como un posible hematoma subdural o epidural secundario a una caída en un previo estado de embriaguez).
Independientemente de todas estas medidas terapéuticas, lo más importante es la prevención, para lo cual es necesario hacer un diagnóstico de alcoholismo al ingreso del paciente en UCI.  La Organización Mundial de la Salud (OMS) lo define como la ingesta diaria de más de 50 gramos de alcohol en caso de las mujeres y de 70  en caso de los hombres.

El alcohol de consumo, también llamado etanol o alcohol etílico, se encuentra en distintas proporciones en cada tipo de bebida: 0,9 a 5% en las cervezas; del 10 al 12% en los vinos naturales y del 40 al 50% en las bebidas destiladas. La densidad del alcohol es del 0,8. Esto significa que 1 mililitro de alcohol pesa 0,8 gramos. La siguiente fórmula nos calcula la cantidad consumida en función del volumen de alcohol y del grado alcohólico del mismo.

Alcohol consumido= Grado alcohólico bebida×0,8×volumen÷100
Existen  instrumentos y escalas para valorar la depen-dencia de este hábito, como es la de CAGE. Ésta consiste en un cuestionario de cuatro preguntas, sencillas y cerradas (las respuestas son SI ó NO).  Una respuesta positiva equivale a un diagnóstico “posible” dos o más positivas a un diagnóstico “probable”. Las cuatro positivas equivalen a un diagnóstico seguro de alcoholismo. 

Estas preguntas son:

-¿ Ha tenido alguna vez la impresión de que debería beber menos?.
- ¿Le molesta que la gente critique su forma de beber?.
- ¿Se ha sentido alguna vez mal o culpable por su costumbre de beber ?.
- ¿Alguna vez lo primero que ha hecho al levantarse es ir a beber ?.
Existen también marcadores de laboratorio que nos apuntan a un consumo crónico excesivo de alcohol, estas son:

· GGT: Es el marcador más sensible y específico. No aumenta en la ingesta aguda de alcohol por lo cual refleja consumo crónico. Se normaliza entre la 2º  y la 8º semana de abstinencia.

· VCM o volumen corpuscular medio: Se debe al efecto tóxico crónico del alcohol sobre el hematíe. Tarda más en normalizarse que la GGT.

· Transferrina deficiente en hidratos de carbono o desialo-transferrina: Es un nuevo marcador, con una especificidad muy elevada, próxima al 90%, aunque todavía no se usa lo suficiente.

En casos en que se sospeche consumo severo de alcohol se intentará prevenir el delirium  tremens  con la cooperación familiar, facilitando el contacto con la misma,  ubicando al paciente en un lugar silencioso, tranquilo y con luz natural; así como  intentando que esté lo más confortable posible (gafas, audífonos, radio, televisión, revistas, etcétera). Se le  hidratará y nutrirá adminis-trando tiamina y se comenzará  a pautar ansiolíticos de forma profilácticas, dentro de los cuales el más utilizado es el clometiazol (producto derivado de la vitamina B1).
TEMA 10
Delirio debido a trastornos endocrinos

Los trastornos endocrinos que con mayor frecuencia producen cuadros confusionales agudos son:

1.- Las complicaciones metabólicas agudas de la diabetes mellitus: 
· Hipoglucemia

· Cetoacidosis diabética

· Síndrome hiperglucémico hiperosmolar

2.- Enfermedades del tiroides:

· Crisis tiroideas

· Crisis mixedematosas

3.- Crisis suprarrenales

COMPLICACIONES DE LA DIABETES:

HIPOGLUCEMIA:


La hipoglucemia o descenso agudo de los niveles de glucemia por debajo de los 50 mg/dl, es la complicación más frecuente del tratamiento farmacológico de la diabetes. Si bien, una hipoglucemia, la puede sufrir cualquier persona que reduzca la toma de carbohidratos o en el ayuno prolongado, también es frecuente su aparición en el contexto de consumo excesivo de alcohol o en la insuficiencia hepática (donde no se produce glucosa a partir de otros nutrientes) y en la insuficiencia renal (donde la eliminación de insulina es más lenta).

Clínicamente el enfermo puede tener síntomas leves de origen adrenérgico como sensación de hambre, taquicardia, palidez, sudoración, temblor o debilidad, cuando los niveles de glucemia están alrededor de 70 mg/dl, en caso de diabéticos y, en niveles inferiores en personas sin este trastorno. Cuando los niveles descienden por debajo de 50 mg/dl existen síntomas de neuroglucopenia, en la mayor parte de las personas, consistentes en cefaleas, dificultad para la concentración, diplopía, visión borrosa, somnolencia o síntomas leves confusionales, pero que permiten al diabético o a la persona normal el autotratamiento (ingesta de azúcar). Los síntomas son severos cuando las glucemias están por debajo de 40 mg/dl, el enfermo presenta delirios, psicosis, convulsiones e incluso focalidad neurológica y coma.

El tratamiento en UCI de las hipoglucemias severas se basa en la administración intravenosa de  50 ml de glucosado al 50%, de forma inmediata. Los enfermos con hipoglucemias insulínicas podrán ser dados de alta tras varias horas de observación. Sin embargo, las hipoglucemias inducidas por sulfonilureas, sobre todo las de vida media larga como la glibenclamida, o, las hipoglucemias secundarias a la ingesta de alcohol requieren al menos 24 horas de observación con infusión de glucosa al 5 o al 10% y monitorización frecuente de los niveles de glucemia. 
CETOACIDOSIS DIABÉTICA

Es una complicación metabólica aguda de la diabetes tipo mellitus, habitualmente de la tipo 1, siendo a veces la forma de debut de la enfermedad. Es la consecuencia de una deficiencia absoluta o relativa de insulina junto con una elevación de las hormonas contrarreguladoras, lo que origina alteración en el metabolismo de las proteínas, las grasas y los hidratos de carbono. Todo ello, contribuye a provocar hiperglucemia, deshidratación, cetonemia y acidosis metabólica. 


La cetoacidosis diabética se caracteriza por la existencia de hiperglucemia (generalmente >250-300 mg/dl), acidosis metabólica (pH<7,30) y/o bicarbonato <15 mEq/l, cuerpos cetónicos positivos en sangre y orina, deshidratación e hiperosmolaridad plasmática.


Las manifestaciones clínicas incluyen náuseas, vómitos, dolor abdominal, pérdida de peso por deshidratación, debilidad, alteraciones visuales, somnolencia y distintos grados de cuadros confusionales agudos, en dependencia del grado de hiper-osmolaridad. Y si el paciente no es tratado adecuadamente llegará  al coma presentando respiración de Kusmaul, aliento cetónico, hipotensión, oliguria, taquicardia, etcétera.


El tratamiento consiste primero en la reposición de líquidos. Se comenzará con suero salino 0,9% a ritmo de 15-20 ml/kg/h, durante las primeras horas (1000-1500 ml) y, posterior-mente la infusión de líquidos se hará dependiendo de los electrolitos, la diuresis y el estado de deshidratación. Es recomendable restaurar el déficit de agua estimado en las primeras 24 horas, evitando un descenso de la osmolaridad plasmática mayor de 3 mOsm/Kg/h. Cuando la glucemia desciende por debajo de 250 mg/dl se debe añadir suero glucosado al 5% para mantener las glucemias.

 
Se administrará insulina, debiendo emplearse la vía intra-venosa y, antes de iniciar la insulinoterapia hay que comprobar que no existe hipopotasemia, que se podría agravar con la infusión de insulina con el riesgo de producir arrítmias, insuficiencia cardíaca y fallo respiratorio. Se debe iniciar el tratamiento con un bolo iv de 0,15 U/kg de insulina regular y se seguirá de infusión continua a 0,1U/Kg/h. La glucosa debería disminuir a un ritmo de 50-75 mg/dl para suprimir la lipólisis y la cetogénesis. Si no se aumentará la dosis a 0,2 U/Kg/h; no obstante, hay que tener en cuenta que, son peligrosos descensos bruscos  de la glucemia o la excesiva rapidez en alcanzar niveles normales (evitar, por ello, descensos superiores a 100 mg/dl de glucosa por hora). Cuando se alcancen niveles de glucemia de 250 mg/dl se irá reduciendo la perfusión hasta pasar a vía subcutánea.  Para evitar rebotes, la infusión de insulina debe mantenerse hasta que el bicarbonato plasmático sea superior a 15 mEq/l, aunque los niveles de glucemia sean normales y, hasta 1-2 horas después de la primera dosis de insulina subcutánea. 


El control analítico debe ser estricto, se realizará reposición de potasio y de fósforo  en casos necesarios y, no se administrará bicarbonato de forma sistemática. Su uso se limitará a los siguientes casos: pH<7,1.Bicarbonato < 5 mEq/l, K>6,5 mEq/l, hipotensión severa que no responde a la reposición de líquidos, depresión respiratoria, insuficiencia ventricular izquierda grave y acidosis hiperclorémica tardía. Incluso en aquellos casos en que su prescripción esté indicada,  se administrará  sólo la dosis necesaria  para lograr un bicarbonato plasmático de 10-12 mEq/l (pH 7,1-7,2).


Una  corrección rápida de  la cetoacidosis diabética puede contribuir también a crear síndrome confusional agudo, cuya causa suele ser un edema cerebral, que se diagnosticará mediante TAC y se tratará con manitol al 20%, a dosis de 1 gr/kg de peso e hiperventilación hasta conseguir una PC02 en torno a 28 mmHg. Otras complicaciones no neuro-psiquiátricas de la cetoacidosis diabéticas, pero que pueden redundar  en la presentación de cuadros confusionales agudos son el infarto agudo de miocardio, las infecciones, la resistencia a la insulina, la gastroparesia, la hipoglucemia, la hiper o hipopotasemia, las trombosis vasculares, etcétera. 
SÍNDROME HIPERGLUCEMICO HIPEROSMOTICO


Se caracteriza por hiperglucemia grave (cifras que en muchas ocasiones superan los 600 mg/dl), deshidratación y elevación de la osmolaridad plasmática con afectación neurológica que va desde cuadros confusionales agudos hasta coma. Otra característica es la ausencia de cetosis y acidosis.  La mortalidad en esta patología es elevada oscilando entre el 15 y el 40%.


Los factores desencadenantes son cualquier agresión sistémica severa, como procesos infecciosos respiratorios o  urina-rios principalmente, fármacos (esteroides, inmunosupresores, gluco-sa hipertónica utilizada en la preparación de la nutrición parenteral total, diuréticos tiazídicos), traumatismos, intervenciones quirúr-gicas, etcétera. En algunos casos no se objetivan factores desen-cadenantes, siendo el debut de una diabetes tipo 2 antes desco-nocida. 

Las manifestaciones clínicas consisten en la aparición en una persona de edad avanzada de polidipsia, poliuria, náuseas, vómitos y alteraciones neurológicas que van desde cuadros confusionales a coma, deshidratación grave, taquipnea, ausencia de aliento cetónico, temperatura normal o hipotermia y los signos y síntomas de la enfermedad desencadenante. 


Los hallazgos detectados en las analíticas de estos enfermos son: glucemias >500-600 mg/dl, osmolaridad plasmática >340 mOsmoles/Kg, urea >100 mg/dl, Na>145 mEq/l y K generalmente alto. Si no se conoce el factor desencadenante deberá realizarse  determinación de amilasa, CPK y troponina I para descartar pancreatitis  e infarto agudo de miocardio, respectiva-mente. 


El tratamiento de esta patología va orientado a la hidratación y corrección de la hiperglucemia y alteraciones electro-líticas.


La administración de líquidos se realizará en función del déficit hídrico calculado (entre 6 y 9 litros). La reposición se hará con suero salino isotónico (0,9%) y si los niveles de sodio en sangre están muy elevados se recurrida al  suero salino hipotónico (0,45%) .  Se recomienda un mínimo de 5 litros en las primeras 12 horas.


La insulina, se administrará intravenosamente, una vez se haya comenzado a corregir la deshidratación. Es necesario administrar un bolo de 0,15 U/Kg/ iv y luego una perfusión continua a 0,1 U/Kg/h, doblándose la dosis cada hora si no se consiguen reducir los niveles de glucemia  50 mg/dl/h, manteniendo esta actitud hasta lograr niveles de glucemia de 250-300 mg/dl, momento en el que se empezará a utilizar insulina subcutánea.
ENFERMEDADES TIROIDEAS
CRISIS TIROTÓXICA

En la actualidad se trata de una complicación infrecuente. Generalmente la presentan pacientes afectos de la enfermedad de Graves, no diagnosticados o indebidamente controlados. Tiene una mortalidad elevada, que oscila en torno al 20-30% de los casos. 


Dentro de los factores desencadenantes se describen: infecciones, cirugía tiroidea (incluida la palpación energética del tiroides), abandono del tratamiento antitiroideo, administración de fármacos con yodo (contrastes yodados y amiodarona), ingesta de hormonas tiroideas, procesos graves intercurrentes, estrés emocional, traumatismo, parto, toxemia gravídica (situación en la que se produce un factor estimulante del tiroides similar a la TSH hipofisaria).


La clínica comienza de forma súbita, desarrollándose un estado catabólico con aumento del consumo de oxígeno y de la activación del sistema nervioso adrenérgico. Típicamente se describe una triada consistente en hipertermia de hasta 41ºC, taquicardias rítmicas o arrítmicas y alteraciones del estado mental que va desde la agitación inicial hasta el estupor y el coma si el cuadro no es tratado.

El diagnóstico es principalmente clínico pues los niveles de hormonas tiroideas no difieren de cualquier hipertiroidismo no adecuadamente controlado.


El tratamiento requiere seguir los siguientes pasos: el primer paso consiste en bloquear la síntesis de las hormonas tiroideas con antitiroideos. Es preferible el propiltiouracilo al metimazol, puesto que inhibe también la conversión periférica de T4 a T3. El segundo paso a seguir (y siempre al menos después de 1 hora de haber administrado antitiroideos) es bloquear la liberación de hormona tiroidea por parte del tiroides con yoduro inorgánico: yoduro potásico  por vía oral o SNG o con contrastes yodados: Ácido iopanoico.  Los betabloqueantes inhiben la conversión periférica de la T4 a T3 y mejora los síntomas adrenérgicos, por lo cual se utilizarán inmediatamente. El propanolol ha sido el más utilizado. El empleo de glucocorticoides se ha asociado con mayor supervivencia, debido a que en estos enfermos la demanda de corticoides es mayor.


La mejoría clínica comienza a las 12-24 horas, siendo el mejor parámetro clínico de buena respuesta al tratamiento la desaparición del cuadro confusional o la recuperación del nivel de conciencia en aquellos casos más evolucionados. 


El tratamiento definitivo consiste en cirugía o radioyodo, pero no está indicado hasta corregir el cuadro agudo de hiper-tiroidismo. 

COMA MIXEDEMATOSO

Es la expresión menos frecuente pero más severa del hipotiroidismo. Suele presentarse en mujeres de edad avanzada con hipotiroidismo no diagnosticado o infratratado y sobre todo en los meses de invierno. La mortalidad es muy alta, aunque en la actualidad debido al mejor y más rápido tratamiento ha descendido al 20%.


Son factores desencadenantes la exposición al frío, la infección pulmonar o urinaria (en un 35%), fármacos como sedan-tes, narcóticos, antidepresivos, betabloqueantes y amiodarona y, otros procesos patológicos que supongan un estrés severo.


La instauración de la clínica es progresiva  observándose edema que no deja fóvea, piel pálida, zonas de calvicie, disminución de la sensibilidad del centro respiratorio con hipoxemia e hipercapnia, hipotonía del tracto gastrointestinal hasta alcanzar el íleo, retención urinaria y, la familia suele relatar un cuadro inicial con apatía, confusión, cuadros psicóticos y/o bajo nivel de conciencia.


Los factores asociados a mal pronóstico incluyen: edad avanzada, temperatura <33ºC que no responde tras tres días de tratamiento, frecuencia cardíaca <44, hipotensión, sepsis e infarto agudo de miocardio.

El diagnóstico se basa en la sospecha clínica y analíticamente existen datos compatibles con hipotirodismo. 


El tratamiento consiste en calentamiento pasivo y gradual, oxigenoterapia, relleno vascular con cristaloides o coloides, corregir la hipoglucemia si existe, evitar sedantes, hipnóticos y narcóticos, buscar la causa  y administración parenteral de hormonas tiroideas. Es preferible la administración de T4, con una dosis de carga de 300-400 mg, que se puede repetir a las 6-12 horas y luego de 50-100 mg iv/24 horas, hasta que el paciente se haya estabilizado.  Se recomienda también la administración de hidrocortisona a dosis de 100 mg/8horas, se administrará antes que la hormona tiroidea para prevenir una crisis adrenal. 

CRISIS SUPRARRENALES

Las crisis suprarrenales pueden darse en enfermos con Addison sometidos a situación de estrés, en enfermos bajo tratamiento crónico con esteroides que se suspende bruscamente (dosis de 30 mg/día durante 7 días son supresoras del eje hipotálamo-hipofisario), hemorragia masiva suprarrenal bilateral (traumatismos graves, meningo-encefalitis fulminantes, sepsis gra-ves, pacientes con enfermedad tromboembolica anticoagulado, toxemia gravídica, pacientes con coagulación intravascular disemi-nada, etcétera). Hay que tener en cuenta que las suprarrenales tienen tendencia al sangrado por su alto flujo arterial que es aportado por una única arteria central que se expone a las más altas concentraciones de catecolaminas de todo el organismo y al aumento de la ACTH que en situaciones de estrés puede aumentar más la vascularización.

Las manifestaciones clínicas consisten en dolor abdominal fiebre alta en un 50%, hipotensión y alteraciones neuropsiquiátricas (cuadros confusionales agudos, agitación, estupor, coma e incluso convulsiones). El laboratorio pone en evidencia la existencia de hiponatremia, hiperpotasemia, insuficiencia renal por deshidrata-ción, hipoglucemia, anemia y eosinofilia. 


Ante un paciente con hipotensión  severa y sospecha de insuficiencia suprarrenal se iniciará tratamiento esteroideo antes de la confirmación diagnóstica. Se puede administrar,  si no se puede realizar inmediatamente la extracción de sangre, dexametasona, que no altera la posterior determinación del cortisol. 


Para el diagnóstico inicialmente mediremos los niveles de cortisol, si son inferiores a 20 mg/dl debemos realizar el test de estimulación de ACTH que es el gold standard para confirmar el diagnóstico. Para ello se administra por vía intravenosa 0,25 mg de ACTH sintética y se miden los niveles de cortisol: 


-Basal:  Previo a la administración de ACTH


- A los 30-60 minutos: Los niveles de cortisol deben ser >20 mg/dl o al menos haber ascendido 7 mg/dl sobre los valores previos.


Si en la primera determinación analítica los niveles de cortisol sanguíneos son de 9 mg/dl o inferiores, el diagnóstico está establecido y no es necesario hacer el test de estimulación.


El tratamiento consiste en  fluidoterapia agresiva y si per-siste la hipotensión se añadirán vasopresores.  Como ya hemos mencionado anteriormente se obtendrá la muestra de cortisol basal y si no es posible e incluso mientras se confirma el diagnóstico se puede administrar dexametasona (es el único derivado corticoideo que no altera posteriormente la determinación de cortisol en sangre)  a dosis de 8-16 mg iv. Una vez el diagnóstico esté confirmado se administrará hidrocortisona a dosis de 100 mg/6 horas el primer día y posteriormente se irá disminuyendo hasta las dosis de mantenimiento de 20-30 mg/24 horas. Cuando se alcance la dosis de mantenimiento se debe administrar un mineralocorticoide (0,1 mg de 9 alfa-fluorhidrocortisona). Se tratará la hipoglucemia si ésta existe y se tratarán los factores desencadenantes del proceso. Una vez que todos los parámetros se normalicen desaparecerán los signos y síntomas, entre ellos los delirios o cuadros confusionales agudos.
TEMA 11
Delirio por encefalopatía hiponatrémica
La hiponatremia se define como valores plasmáticos de sodio menores de 135 mEq/l.  Esta anomalía analítica aparece en el 2,5% de los pacientes hospitalizados y, de ellos, 2/3 partes se desarrollan dentro del hospital por motivos iatrogénicos.

MEDICIÓN DEL SODIO PLASMÁTICO

 En un litro de plasma existen unos 930 ml de agua, donde se ubica el 98,5% del sodio, en los restantes 70 ml  existen proteínas y lípidos  y se encuentra sólo un 1,5% del sodio plasmático. 

Existen dos formas de medir la natremia:

1.- Por fotometría de llama: mide el sodio en relación al volumen total de plasma y es el método más utilizado en la clínica.

2.- Electrodo ión selectivo: mide la actividad del sodio en el agua plasmática y está indicado cuando se sospecha pseudo-hiponatremia  secundaria a aumento de proteínas (por ej.: mieloma) y/o lípidos (dislipemia) que son asintomáticas.
FISIOPATOLOGÍA DE LA HIPONATREMIA

En la hiponatremia aguda se produce edema cerebral difuso con reducción del volumen de los ventrículos, aplanamiento de las circunvalaciones y obliteración del espacio subaracnoideo, todo ello con tumefacción de las estructuras gliales y evidencia de hernias uncales y amigdalinas.  Merece la pena reseñar que no se han encontrado lesiones desmielinizantes en animales sometidos a hiponatremia aguda y crónicas no tratadas, mientras que sí se han encontrado en aquellos casos en que se realiza una corrección de la hiponatremia demasiado rápida, pudiendo producir en estos casos mielinolisis en el SNC.

En experimentación animal se ha demostrado que existen mecanismos de adaptación cerebral frente a la hiponatremia:

1.- Salida de sodio y cloro desde la célula cerebral, asociado con la entrada de protones y bicarbonato, debido al aumento del flujo desde el líquido intersticial al espacio raquídeo y por alteración en la regulación del pH intracelular.

2.- Aumento del flujo desde el líquido intersticial hacia el líquido cefalorraquídeo, debido al aumento de la presión hidrostática del intersticio por la tumefacción celular

3.- Salida de potasio cerebral, que  se inicia a las 4 horas y llega a su máximo a las 24 horas, llegando a una disminución de un 20% del contenido intracelular. Esta adaptación acompañada a la pérdida de sodio es capaz de mantener el contenido cerebral de agua normal frente a concentraciones séricas de sodio de 115 mEq/l.

4.- Pérdida de otros solutos cerebrales, mecanismo que se inicia a las 24 horas, alcanzando su máximo a las 72 horas. En este proceso se pierden aminoácidos como la taurina, la glutamina y el glutamato disminuyendo hasta la mitad el contenido cerebral total de aminoácidos y sustancias como la fosfocreatina y el mioinositol. Estos solutos son los mismos que participan en la adaptación frente a la hipernatremia y podrían constituir los llamados “osmoles idiogénicos”.
Es decir, la salida de aminoácidos, sodio, potasio y cloro y otros solutos desde el interior de la célula cerebral, junto con el aumento del flujo del líquido intersticial al líquido cefalorraquídeo, constituyen los mecanismos de adaptación frente a la hiponatremia reduciendo el edema cerebral que ésta produce. 

La existencia de estos mecanismos compensadores, explica la ausencia de edema cerebral en casos de hiponatremia crónica en humanos y estudios experimentales realizados en animales. 

CLÍNICA 

Los síntomas de la hiponatremia vienen determinados por las causas, la magnitud y la velocidad de instauración. Los  síntomas no suelen aparecer hasta que los niveles de natremia son inferiores a 125 mEq/l, o bien, haya llegado a este nivel en menos de 24 horas.
Las manifestaciones clínicas comienzan con náuseas, vómitos, cefalea y calambres, seguido de agitación, desorientación, cuadros confusionales,  convulsiones, coma y paro respiratorio. La hipona-tremia representa la alteración metabólica que se asocia con mayor frecuencia a crisis convulsivas.  Produciéndose las convulsiones cuando los niveles de natremia son inferiores a 115 mEq/l y, su instauración ha sido rápida. Las convulsiones pueden ser tanto focales como generalizadas. 
TRATAMIENTO

Las hiponatremias graves que se definen como una natremia menor de 110 mEq/l e instauración en menos de 72 horas, tiene elevada morbimortalidad, pero su tratamiento también puede asociarse con daño cerebral y muerte, por lo cual su corrección debe ser cautelosa. Aunque algunos autores consideran, en estos casos, necesaria la corrección rápida, ésta se asocia a mielinolisis en el SNC de predominio pontino.  Siendo la corrección relativamente rápida defendida, por la mayoría de los clínicos, en estos casos. La diferente presentación clínica entre la hiponatremia aguda (6-24 horas) o crónica (más de 72 horas) se debe a la presencia o ausencia de los mecanismos compensadores anteriormente referidos. En caso de hiponatremia crónica la corrección debe ser  lenta.
La velocidad de la corrección en el trastorno agudo debe ser entre 0,5-1 mEq/l/h llegando a la normonatremia. En la hiponatremia crónica la velocidad de corrección debe ser inferior a 0,5 mEq/l/h sin llegar a la normalización del sodio plasmático. 

La mayoría de los enfermos que desarrollan lesiones desmielini-zantes a nivel encefálico debido a la terapia, éstas fueron secundarias a:

· La corrección se realizó a una velocidad superior a 1 mEq/l/h.
· Los enfermos fueron tratados con suero isotónico o hipertónico sin uso de furosemida.
· La corrección fue total hasta la normo o incluso hipernatremia.
· Existía enfermedad hepática crónica acompañante o alcoholismo.

Es por ello que se aconseja  administrar terapia correctora de las hiponatremias severas con suero fisiológico junto a 1 ó 2 ampollas de furosemida. Tras 24 horas se agregará suero fisiológico en cantidad de sodio similar a la que se pierde diariamente por orina. 

En el tratamiento del edema cerebral por hiponatremia no son efectivos los corticoides y en las convulsiones la respuesta a los anticomiciales es muy pobre
TEMA 12

Hipernatremia y delirio
La hipernatremia  se define como la existencia de valores de sodio sérico que superan los 145 mEq/l y que, dada la contribución de este catión a la tonicidad plasmática, pone de manifiesto la existencia de hiperosmolaridad hipertónica y provoca deshidratación celular. Esta alteración electrolítica se desarrolla de forma frecuente en enfermos ingresados en centros asistenciales  como consecu-encia de una situación iatrogénica.  El manejo de esta situación de forma no adecuada puede provocar severas complicaciones a nivel neurológico. 

CAUSAS

La hipernatremia constituye una deficiencia absoluta o relativa de agua, en función de los depósitos corporales de sodio; es decir puede producirse por un aumento de sodio o por una pérdida neta de agua. 

Entre las causas de pérdida neta de agua se encuentran todas aquellas en que sólo se pierde agua, como es el caso de la diabetes insípida, la hipodipsia, o las pérdidas insensibles no reemplazadas. O bien la pérdida de líquidos hipotónicos procedentes de vómitos, fístulas enterocutáneas, diarreas, diuresis osmótica, fase poliúrica de la necrosis tubular agua o uso y abuso de diuréticos.
Entre las causas de aumento de sodio, se encuentran el empleo de fórmulas alimentarias hipertónicas, ingestión de agua de mar, enemas con soluciones hipertónicas, infusión de cloruro sódico hipertónico (en el tratamiento de la hipertensión intracraneal), infusión de bicarbonato, diálisis hipertónica, hiperaldosteronismo primario y síndrome de Cushing.

Los enfermos con más riesgos de sufrir este trastorno son los sujetos con alteraciones del nivel mental, pacientes intubados, niños y ancianos. En el caso de los niños el origen de este trastorno electrolítico se desarrolla a partir de cuadros diarreicos. En ancianos este trastorno se asocia a cuadros febriles asociados a perturbaciones del mecanismo de la sed (propios de este grupo etario).

CLÍNICA
Las manifestaciones clínicas de la hipernatremia son, fundamental-mente, de tipo neurológico y dependen de la magnitud del desequilibrio y de la forma de instauración del mismo. En los niños predomina la hiperpnea, la debilidad muscular, el insomio, la letargia y el coma. Los ancianos, presentan escasa sintomatología  hasta que los niveles de sodio plasmático no superan los 160 mEq/l. El nivel de conciencia y los cuadros confusionales se relacionan con las concentraciones séricas de sodio.  
Hay que tener en cuenta que la contracción cerebral causada por la salida de agua en casos de hipernatremia puede provocar la ruptura de  vasos encefálicos, sangrado cerebral, hemorragia subarac-noidea y daño neurológico  permanente.  Cuando la corrección de la  hipernatremia  se hace con tratamiento agresivo de líquidos hipo-tónicos puede producirse edema cerebral con cuadros confusio-nales, estados comatosos y muerte. 
TRATAMIENTO

Para corregir de forma adecuada el desorden electrolítico es necesario conocer la causa de la hipertonicidad. La corrección de la causa desencadenante puede radicar en el control de la hemorragia, el descenso de la fiebre o la corrección de la hiperglucemia con glucosuria. Cuando la hipernatremia se desarrolla a lo largo de horas una corrección rápida supera la situación sin desencadenar edema cerebral. En estos casos el descenso de la concentración sérica de sodio se hace a razón de 1 mEq/l/h.

En casos de hipernatremia prolongada o de causa desconocida, se debe actuar con prudencia. Por ese motivo, se recomienda que el descenso de la concentración de sodio no supere los 0,5 mEq/l/h, sin superar una corrección superior a 12 mEq/24 h. La vía preferencial para el aporte de líquidos es la oral o la enteral, si no es factible se utilizará la vía intravenosa. En estos casos, se debe efectuar el aporte con líquidos hipotónicos (agua pura, dextrosa al 5% o cloruro sódico al 0,45%); teniendo en cuenta que cuanto más hipotónico es el líquido infundido menor es la tasa de infusión requerida.
TEMA 13
Delirio e hipercalcemia
La hipercalcemia se presenta en el 10 y el 20% de los pacientes con cáncer, siendo más frecuente en adultos que en niños. Los tumores que se asocian con más frecuencia a este trastorno son los de mama, los de pulmón y el mieloma múltiple. El diagnóstico precoz  permite iniciar el tratamiento con líquidos y medicamentos que bajan las concentraciones de calcio en la sangre y mejoran los síntomas en pocos días, pero si el diagnóstico es tardío el tratamiento se complica.

En condiciones normales,  consumimos la misma cantidad de calcio en los alimentos que la que el cuerpo pierde en orina, heces y sudor.  En caso de tumores este equilibrio se rompe  y aparece la patología.
SINTOMATOLOGÍA

Existe muy poca correlación entre los síntomas de la hipercalcemia y las concentraciones de calcio en la sangre. Cuando ésta es leve la mayoría de los enfermos no presentan clínica. Sin embargo, cuando las concentraciones de calcio son más elevadas sí que aparecen síntomas. Los que aparecen con mayor frecuencia son el cansancio, los cuadros confusionales, las dificultades para pensar con claridad, la falta de apetito, el dolor, la necesidad de orinar con frecuencia, el aumento de la sed, el estreñimiento, las náuseas y los vómitos.

TRATAMIENTO
Las medidas preventivas de los síntomas de la hipercalcemia se basan en el consumo de suficientes líquidos, el control de las náuseas y vómitos, el mantener la actividad física y el uso cauteloso de aquellos medicamentos que pueden contribuir al desarrollo de la misma. No se debe eliminar sin embargo el calcio de la dieta debido a que durante la hipercalcemia se reduce la absorción de calcio.
La hipercalcemia leve no requiere tratamiento agresivo, pero los pacientes con hipercalcemia leve que muestran síntomas a nivel del sistema nervioso central son más difíciles de tratar.
En la hipercalcemia leve se deben administrar líquidos de forma intravenosa y observar al enfermo. Esta actitud se tomará tanto en pacientes con niveles séricos de calcio ligeramente elevados, como en aquellos que padecen un linfoma, un cáncer de mama, ovario, cabeza y cuello o mieloma múltiple. 

En la hipercalcemia moderada o grave (concentraciones iguales o superiores a 14 mg/dl), primero se hidratará al enfermo, con lo cual mejorará el nivel de conciencia, las náuseas y vómitos en las primeras 24 horas, aunque esta mejoría es temporal. Por lo cual es fundamental  que se  instauren de forma inmediata  terapias para el control del proceso tumoral (cirugía, radioterapia o quimioterapia) y, uso de medicamentos que disminuyan la concentración de calcio.  Como son la calcitonina, la mitramicina, los bibosfonatos y el nitrato de galio. También se usarán esteroides y fosfatos para el tratamiento y diálisis si existe insuficiencia renal.

Normalmente el tratamiento de la hipercalcemia eliminará el delirio, la agitación o los cambios mentales, aunque muchas veces mientras esto se logra se hace necesario el uso de neurolépticos 

TEMA 14
Delirio y encefalopatía urémica
La uremia constituye la fase final de la insuficiencia renal progresiva y, en las unidades de cuidados intensivos es frecuente su aparición en el contexto del fracaso renal agudo. Se produce por la acumulación de metabolitos de las proteínas y aminoácidos y la falla concomitante de los procesos catabólicos y endocrinológicos renales. No se ha identificado un metabolito único como causa de la uremia. 

FISIOPATOLOGÍA

La causa exacta de la encefalopatía hiperurémica  es desconocida. Siendo varias las sustancias orgánicas que se acumulan, inclu-yendo la urea, los compuestos de la guanidina, los ácidos úricos y hipúrico, varios aminoácidos polipéptidos, poliaminas, fenoles y conjugados de fenoles (ácido fenólico e indólico, acetoína, ácido glucurónico, carnitina, mioinositol, sulfatos, fosfatos y “moléculas medianas”). Algunos compuestos como la guanidina, el ácido guanidonosuccínico, la metilguanidina, la guanidina y la creatina, aumentan tanto en los pacientes urémicos no dializados como en los dializados.

En varias regiones del cerebro, los pacientes con falla renal terminal tienen niveles elevados de ácido guanidinosuccínico (>100 veces), metilguanidina (20 veces), guanidina (100 veces) y creatinina (5 veces). También está comprometida la vía cinurénica, por la cual el triptófano se convierte en cinureninas vasoactivas. Otras anomalías halladas en la encefalopatía urémica son la acidosis, la hiponatre-mia, la hiperkalemia, la hipocalcemia, la hipermagnesemia, la sobre-hidratación y la deshidratación.

Las fases iniciales de esta patología se caracterizan a nivel fisiopatológico con niveles elevados de glicina, ácidos orgánicos (derivados de la fenilalanina) y triptófano libre y niveles disminuidos de GABA, en el líquido cefalorraquídeo. Existe la creencia de que el cerebro urémico utiliza menos ATP y produce menos ADP y AMP y lactato, coincidiendo con una disminución generalizada de la función metabólica.
La transketolasa, hallada  sobre todo en las neuronas mielinizadas, es una enzima dependiente de la tiamina, en la vía de la pentosa fosfato, que mantiene la vaina de mielina de los axones. Esta enzima es inhibida por el plasma, el líquido cefalorraquídeo y, las fracciones dializadas de bajo peso molecular (<500 Dalton). La actividad de la transketolasa de los eritrocitos es menor en los pacientes no dializados que en los dializados. El ácido guanidino-succínico puede inhibir la transketolasa y transmisión sináptica excitatoria de la región CA1 del hipocampo de la rata, lo cual puede contribuir a los síntomas cognitivos, en el ser humano. 

En la encefalopatía hiperurémica están involucradas muchas hormonas, cuyos niveles están elevados, como la insulina, hormona del crecimiento, parathormona, glucagón, tirotrofina, prolactina, gastrina y hormona luteinizante. 

La combinación de varios factores como la hipercalcemia, disminu-ción del GABA y la actividad de la glicina conducen al disbalance entre los neurotransmisores excitatorios e inhibitorios que provocan los cuadros confusionales agudo. Siendo este deterioro neuroló-gico, en muchas ocasiones, el primer síntoma de alteración metabólica. 

 El EEG  en la uremia aguda presenta voltaje bajo irregular con enlentecimiento del ritmo alfa dominante y aumento de ondas theta, en ocasiones aparecen descargas espiculares bilaterales que pueden estar asociadas a mioclonias o convulsiones.  Durante el sueño pueden aparecer espículas de alto voltaje, ausencia de huso en el estadio 2 del sueño y explosiones lentas de alto voltaje con el despertar. 

TRATAMIENTO

El tratamiento consiste en el control electrolítico mediante dieta hiposódica e hipoprotéica y diálisis. Mientras se controlan los delirios se usarán neurolépticos.

TEMA 15
Delirio  de origen vascular
Las alteraciones cerebrovasculares son una causa importante de delirio. Dentro de ellas destacan por la frecuente asociación al mismo:

· La encefalopatía hipertensiva

· La amnesia global transitoria

· Las vasculitis  del sistema nervioso central

· La angeítis primaria del sistema nervioso central

· Las vasculitis sistémicas

· Las vasculitis secundarias

ENCEFALOPATIA HIPERTENSIVA
Aparece como consecuencia de una súbita y severa elevación de la presión arterial sistólica,  diastólica o ambas. Esto determina la aparición de manifestaciones neurológicas en forma de cefaleas, náuseas, vómitos, cuadros confusionales agudos, focali-dad neurológica y en casos avanzados coma y muerte. La etiopato-genia de esta entidad es la existencia de edema cerebral por pérdida de la autorregulación del flujo sanguíneo cerebral. Generalmente ocurre en pacientes con antecedentes de hiper-tensión. El objeto del tratamiento es una reducción gradual de la presión arterial, evitando descensos bruscos que pueden producir infartos cerebrales en territorios “frontera”.

AMNESIA GLOBAL TRANSITORIA
Aunque se desconoce la fisiopatología certera de esta entidad, se cree que es debida a una isquemia transitoria bitemporal medial. Se caracteriza por una incapacidad aguda para memorizar y consolidar nuevas informaciones. El enfermo realiza de forma reiterada las mismas preguntas, ya que es incapaz de recordarlas. Suele presentar alteraciones del comportamiento, por la inquietud que le supone la situación que vive. Es reversible en menos de 24 horas y cursa con amnesia del episodio.
VASCULITIS DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL
Esta patología tiene su origen en un proceso inflamatorio de las paredes de los vasos sanguíneos, que contribuye a fenó-menos isquémicos, necrosis locales y debilidad de la pared con consecuente formación de aneurismas. Su origen puede ser primario o secundario. Las de origen primario se clasifican en sistémicas o localizadas. Dentro de las localizadas, es decir que afectan a un solo órgano, se encuentra la única vasculitis en la que el sistema nervioso central es el principal órgano diana: la angeítis primaria.

La angeítis primaria  es una enfermedad que afecta de forma predominante a los hombres, especialmente en la cuarta y sexta década de la vida, no siendo su incidencia elevada. Es una angeítis granulomatosa que  afecta fundamentalmente a los vasos leptomeníngeos y corticales de pequeño y mediano calibre.  Clínicamente  se manifiesta como una encefalopatía fluctuante a lo largo del tiempo, con aparición de alteraciones del nivel de conciencia, cuadros confusionales, cefaleas y focalidades neuro-lógicas.

En las vasculitis sistémicas el daño al sistema nervioso central es muy heterogéneo. Siendo frecuente que las primeras manifestaciones neurológicas afecten al sistema nervioso periférico. De este modo, por ejemplo, en la arteritis de células gigantes la sintomatología neurológica más frecuente es la oftamológica, siendo los infartos cerebrales una complicación poco frecuente, al contrario que la aparición de otras neuropatías periféricas. 
La arteritis de Takayusu constituye otra vasculitis sistémi-ca, que puede originar síntomas neurológicos en aproximadamente un 33% aproximadamente  de los casos. Normalmente, se deben a isquemia secundaria a la estenosis carotidea con deterioro de la perfusión cerebral, otras veces, se debe a estenosis de las arterias vertebrales o a un síndrome de robo de la arteria subclavia. Esta es una vasculitis granulomatosa que afecta predominantemente a mujeres. 

La panarteritis nodosa en estado avanzado  se manifiesta con encefalopatía vascular en aproximadamente el 45% de los enfermos. En ella hay afectación de  vasos de mediano y pequeño calibre manifestándose con deterioro neurológico, cuadros confu-sionales, cognitivos, crisis convulsivas e ictus isquémicos y hemo-rrágicos.  No obstante la manifestación neurológica más frecuente de esta vasculitis es la mononeuritis múltiple, que también suele ser el modo de presentación. 

En la granulomatosis de Wegener si bien la afectación del sistema nervioso periférico es frecuente, la del sistema nervioso central sólo se da en un 10% de los casos y, suele deberse a: trombosis arteriales o venosas, hemorragias subaracnoideas o intra-parenquimatosas, embolismos arteriales secundarios a endocarditis marasmicas, meningitis granulomatosas, etcétera. 
En el síndrome de Churg-Strauss también la afectación del sistema nervioso periférico es más frecuente que la del sistema nervioso central, afectándose este último en el 25% de los casos.
El diagnóstico de certeza de las vasculitis del sistema nervioso central se obtiene mediante biopsia meníngea o central, aunque esta prueba no se suele realizar por su elevada morbimortalidad; basándose el diagnóstico en la clínica, las pruebas de imagen y una arteriografía cerebral para llegar a un diagnóstico de presunción. Una vez realizada esta aproximación diagnóstica, el clínico suele valerse de la determinación de anticuerpos, serologías y cultivos así como biopsias de otros órganos afectados. 
 En cuanto al diagnóstico de la angeítis primaria del sistema nervioso central, el clínico se apoya en las manifestaciones clínicas y en la exclusión de datos que nos orienten a un origen secundario. Las pruebas de laboratorio no aportan datos relevantes y, es necesario realizar una TAC y/o RNM  craneal, para poner en evidencia la existencia de infartos bilaterales múltiples en la corteza y en la sustancia blanca profunda. La siguiente prueba diagnóstica es la punción lumbar, que debe realizarse en todos los casos y que muestra alteraciones en casi el 95% de los casos (pleocitosis linfocitaria moderada, proteinorraquia elevada, aumento de la IgG y presencia de bandas monoclonales). Si ambas pruebas TAC y/o RNM y punción lumbar, salen normales se debe replantear el diagnóstico, ya que el valor predictivo negativo de ambas pruebas es elevado. Cuando ambas pruebas apoyan la sospecha de angeítis primaria se hará una angiografía cerebral, que es la prueba más sensible de vasculitis aunque no la más específica. La confirmación histológica mediante biopsia cerebral es el único método diagnóstico certero, cuando se realiza se toma la biopsia del lóbulo temporal no dominante; aunque no suele realizarse admitiéndose el diagnóstico ante la presencia de tres criterios compatibles: clínica, datos del LCR, RMN y/oTAC y angiografía compatible. 

El tratamiento de las vasculitis sistémicas y secundarias, se suele basar en la administración de esteroides y ciclosfosfamida, así como la antiagregación.

En cuanto al tratamiento de los cuadros confusionales que pueden darse se tratarán con neurolépticos.
TEMA 16
Delirio secundario a encefalitis infecciosa
 
Si bien cualquier proceso infeccioso, tanto sistémico como a nivel del sistema nervioso central puede debutar o desencadenar cuadros confusionales. El motivo por el cual hemos decidido estudiar esta patología de forma aislada es por su peculiaridad. 

Se define como encefalitis infecciosa la inflamación del encéfalo de forma difusa o focal, siendo el agente  desencadenante  un virus, en la mayoría de los casos. Generalmente y por contigüidad, la inflamación afecta también a las meninges, de aquí que muchos utilizan el término meningoencefalitis o meningo-encefalomielitis (cuando también se afecta la médula espinal), al hacer referencia a esta patología.

Los virus invaden directamente el sistema nervioso central por vía hematógena o nerviosa, provocando una encefalitis aguda. En otras ocasiones, el agente infeccioso produce una desmielini-zación de causa inmunológica tras una infección o la administración de vacunas (en estos casos se habla de encefalitis no infecciosa). En otras ocasiones la encefalitis tiene una evolución subaguda o crónica como sucede en la pancencefalitis esclerosante subaguda, secundaria al virus del sarampión, la panencefalitis rubeólica progesiva o la leucoencefalopatía multifocal  progresiva secundaria al polyomavirus JC).
La clínica de la encefalitis está marcada por un cuadro confusional agudo y alteraciones del nivel de conciencia de intensidad variable de un caso a otro, junto con signos de irritación meníngea como rigidez de nuca, cefalea, pleocitosis del LCR; a veces también aparecen convulsiones y focalidad neurológica. En el caso de la encefalitis herpética, secundaria al virus herpes simple, aparece necrosis hemorrágica en los lóbulos frontobasales y temporales, con clínica típica de fiebre, cefalea, alteraciones del comportamiento y de la personalidad, alteraciones del lenguaje, alucinaciones, crisis convulsiones y focalidad neurológica.

Las encefalopatías postinfecciosas o posvacunales suelen manifestarse a los 2-15 días de la infección o administración de la vacuna, cursando con cuadros agudos. 

Mientras que las encefalopatías subagudas y crónicas, ocasionadas por virus lentos  y las encefalopatías espongiformes como la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob, causadas por priones, cursan sin fiebre, con ausencia de signos meníngeos e inflama-torios, presentando el paciente un deterioro cognitivo de rápida evolución.

En la práctica clínica la mayor parte de las encefalopatías víricas quedan sin diagnóstico etiológico. Sin embargo, es muy importante conseguir un diagnóstico etiológico en las encefalitis herpéticas y en las meningoencefalitis infecciosas no virales, pues en ambos casos el pronóstico suele ser muy malo y se dispone de tratamiento específico.  Entre los datos de laboratorio destacan las alteraciones del LCR con recuentos de 10-2000 leucocitos /mm3, en general de predominio mononuclear, la presencia de hematíes (aunque puede ser secundaria a punción traumática es propia de las encefalitis herpéticas, la amebiana, la listeriosis y la leucoence-falopatía aguda hemorrágica necrotizante). La elevación de las proteínas es moderada y la glucorraquia suele ser normal o sólo ligeramente baja. 
Nos reiteramos en la obligada necesidad, ante un cuadro de meningoencefalitis aguda o subaguda con predominio linfocitario en LCR,  de buscar o descartar concienzudamente una serie de microorganismos  que requieren diagnóstico y tratamiento urgente. En este tipo de encefalitis existe tratamiento específico que puede mitigar sus nefastas consecuencias, entre ellos se encuentra además de la encefalopatía herpética,  las  encefalitis ocasionadas por Listeria monocytogenes, Mycobacterium tuberculoris, Cryto-coccus neoforman y Brucella spp.  Se debe solicitar analítica, radiografía de tórax, hemocultivos, punción de LCR tras realización de TAC y, nos pondremos en contacto con el servicio de micro-biología para la realización de tinción GRAM urgente y cultivo bacteriano, determinación de ADA y cultivo y PCR para mico-bacterias además de PCR para virus herpes. También se solicitará tinción de tinta china y/o detección de antígeno de criptococo y cultivo para hongos. Es necesario realizar serologías de brucelosis, sífilis, borrelia (enfermedad de Lyme), VIH, virus Epstein-Barr. 
En cuanto a las pruebas de imagen en la encefalopatía herpética la TAC puede mostrar lesiones hipodensas en regiones temporales a los pocos días del inicio del cuadro. En  la RNM los hallazgos son más precoces en el tiempo y, también el estudio ECG suele poner en evidencia un patrón característico con una lentificación difusa y PLEDs (descargas periódicas epileptiformes lateralizadas).

El tratamiento de la encefalitis  consiste en medidas de soporte, tratamiento sintomático del edema cerebral y de las convulsiones si las hubiera y, en caso de tratamiento específico este debe ser inmediato. En la encefalopatía herpética se administrará ante la simple sospecha aciclovir a dosis de 10 mg/kg/8h durante 14-21 horas. Si hay edema se administrará dexametasona a dosis de 4-6 mg/6-8 h.  También hasta que se esclarece el diagnóstico se suele administrar Ampicilina para cubrir listeria. En raras ocasiones se realiza tratamiento empírico de micobacteria y hongos.
El delirio, mejorará hasta desaparecer cuando mejore el cuadro, tratando adecuadamente su factor etiopatogénico o el edema mediante tratamiento sintomático, pero mientras esto sucede se administrarán neurolépticos.

TEMA 17
Delirio perioperatorio
La asociación de Psiquiatría Americana, en 1987, definió el delirio postoperatorio como un síndrome cerebral orgánico con alteraciones de la atención, memoria, percepción, orientación y ritmo sueño-vigilia. Todo esto traduce la insuficiencia del cerebro para mantener su funcionamiento y, es una respuesta estereotipada  ante una gran variedad de noxas externas. 

La respuesta del cerebro ante descenso del aporte de oxígeno, descenso de la presión de perfusión cerebral o cualquier tipo de lesión, consiste en una disminución de la producción de neurotransmisores y en un malfuncionamiento de los mismos.

El delirio perioperatorio, salvo en enfermos con deterioros neurológicos previos o hábitos adictivos al alcohol u otras sustancias, suele ocurrir en el postoperatorio y, concretamente entre el primer y el cuarto día del mismo.

 
Muchas veces, tiene una fase prodrómica en la que el paciente presenta irritabilidad, por lo cual algún facultativo prescribe  sedantes con efectos anticolinérgicos, y esto termina por desencadenar y/o perpetuar el cuadro. Éste  comienza con desorientación en el tiempo, después en la situación y después en las personas. La alteración es fluctuante siendo, normalmente, más acentuada durante la noche y, muchas veces, durante el día desaparece.
La incidencia es variable. Depende de las características del enfermo, de la cirugía a la que ha sido sometido, del entorno y del estrés cardiovascular. En cirugía general, oscila entre el 9 y el 14%; si estos enfermos precisan ventilación mecánica o se trata de una cirugía mayor aumenta entre el 20 y el 40%. En cirugía vascular es mayor del 46% y en fracturas de  cadera lo presentan entre el 40 y el 60%. 
En cuanto al pronóstico hay que tener en cuenta que contribuye a aumentar tanto la mortalidad como la morbilidad. Ejemplo de ello,  es que los enfermos tratados de fractura de cadera sólo fallecen en un 8% si no sufren delirio, pero este porcentaje asciende al 39% cuando éste se presenta. En los enfermos mayores de 75 años sometidos a cirugía general la mortalidad es del 0,2% y en los que aparece delirio alcanza el 4%.  En cuanto a la morbilidad es importante saber que un tercio de los enfermos no tienen completa recuperación neuropsicológica y acaban en unidades de crónicos sin poder reinsertarse en el seno familiar.  En un 25% el delirio dura más de seis semanas y un porcentaje no desdeñable siguen presentando alteraciones neuropsicológicas, sobre todo pérdidas leves de la memoria, a los seis meses. Sólo el 4% del total tiene una recuperación completa al alta. 

La fisiopatología de este delirio se basa en alteraciones del metabolismo oxidativo de las neuronas, que contribuyen a disminuir la producción de neurotransmisores o motiva que éstos no funcionen adecuadamente.  Las vías implicadas principalmente son las colinérgicas, debido a su mayor labilidad. No obstante, también se alteran neurotransmisores como la serotonina, la noradrenalina o la dopamina, aunque éstos son más resistentes a las noxas externas.
Existe un tipo de cirugía que se asocia a una fisiopatología peculiar del deliro y, engloba todas aquellas intervenciones en las que se hacen instilaciones con agua en vejiga, corriendo el riesgo de la absorción del agua y por consiguiente la aparición con hiponatremia dilucional o hiponatremia hipoosmótica hipotónica; no obstante este mismo cuadro puede suceder cuando los cuidados intra o postoperatorios, de cualquier tipo de cirugía, no son adecuados y se hace un uso excesivo e inadecuado de la fluidoterapia. Esto provoca alteraciones a nivel extracelular, lo que condiciona un gradiente osmótico con la consiguiente y brusca entrada de agua a nivel celular, desarrollando alteraciones neurológicas. 

 
El diagnóstico de delirio en el enfermo intervenido quirúrgicamente y que  no se encuentra sometido a ventilación mecánica (en caso contrario se utilizará la escala sedación-agitación de RASS) se hará mediante el  test mental abreviado (TABLA VII), dos de las preguntas de este test exploran la habilidad individual para dar información sobre sí mismo, otras dos preguntas exploran la percepción temporal, otras dos exploran la orientación espacial, otras tres valoran la memoria individual y por último la pregunta restante valora la capacidad de concentración y habilidad de cálculo.  A cada pregunta se le otorga un valor de 1 punto, considerándose que los pacientes que puntúan por debajo de 8 presentan deterioro mental y, debe hacer sospechar delirio si no existe ninguna patología concomitante tipo demencia, afasia o sordera. 
Al enfermo postquirúrgico que sufre delirio es necesario realizarle una serie de pruebas complementarias y, pensar que la causa del mismo puede ser una complicación orgánica grave (atelectasia pulmonar, neumonía, dehiscencia de sutura, etcétera.). Siendo por tanto ineludible la realización de una bioquímica completa, un estudio nutricional, un hemograma, una coagulación y una meticulosa exploración física con la finalidad de buscar focos infecciosos o complicaciones estructurales.  
Las pruebas de imagen neurológicas, como el TAC no son útiles, salvo para descartar lesiones estructurales del SNC en casos dudosos. Estudios realizados con RNM han descrito hallazgos focales en este tipo de síndromes. 

La punción lumbar no está indicada si no hay sospecha de meningitis, encefalitis o infecciones parameníngeas. El LCR de estos enfermos  muestra una proteinorraquia  discreta con celularidad escasa o ausente.

Las alteraciones del EEG son también inespecíficas, mostrando cambios que van paralelos a  la gravedad del cuadro, desde un trazado normal hasta un patrón de supresión o salvas-supresión pasando por las más frecuentes ondas theta, predominio de ondas delta o aparición de ondas trifásicas.
Estudios que han valorado los potenciales evocados somatosensoriales han demostrado prolongación de las latencias interpico,  consistentes en alteraciones de los potenciales evocados sensitivos subcorticales (latencias interpico N13-N20) en un 34% y de los corticales (latencias interpico N20-N70) en un 84% de los pacientes.

Existen estudios que recogen los resultados de autopsias cerebrales realizadas en el contexto de estos síndromes, descri-biéndose lesiones isquémicas, hemorrágicas, leucoencefalopatía necrotizante, microabscesos, mielinolisis y focos de apoptosis diseminados. Destaca por su frecuencia la descripción de afectaciones de los centros autonómicos y neuroendocrinos (hipotálamo, amígdala cerebral, locus ceruleus y núcleos bulbares). 
El tratamiento de este delirio no difiere del de otras etiologías, si bien es cierto que debe hacerse, si cabe, más hincapié en la búsqueda de alteraciones hidroelectrolíticas  o complicaciones orgánicas y/o estructuras asociadas a la cirugía.  La prevención, sobre todo en pacientes con factores predisponentes, es el punto más importante; se evitará el uso de drogas anticolinérgicas, sedantes, se mantendrá una buena hidratación y oxigenación y se corregirá precozmente cualquier complicación médica y/o quirúrgica. Es de vital importancia contar con un manejo adecuado de enfermería y con un ambiente tranquilo y con elementos de orientación temporo-espacial (calendarios, reloj, fotos de familiares, gafas, audífonos, fomentar la compañía de familiares, etcétera).  No es favorable que en la misma habitación cohabiten dos enfermos con delirio, pues se van a potenciar uno y otro. Se evitará, siempre que sea posible la contención física, pues solo se logra aumentar la agresividad, fomentándose, en vez de ésta, la presencia de cuidadoras, que tranquilicen y acompañen y reorienten al enfermo. El medicamento de elección en estos casos es el haloperidol a la menor dosis posible. La idea es usar esta droga el menor tiempo posible y suspenderla una vez tratada la enfermedad descompen-sante. 
TEMA 18
Delirio en el paciente séptico
El  sistema nervioso central sufre una serie de altera-ciones en el contexto de la sepsis conocidas como “encefalopatía asociada a la sepsis”. Ésta consiste en una encefalopatía metabó-lica difusa con manifestaciones que varían de intensidad según la gravedad y características del enfermo.  Estas alteraciones se dan en el 70% de los enfermos que ingresan en UCI por sepsis, constituyendo la causa  más frecuente de encefalopatía en el enfermo crítico. Estos enfermos sépticos son especialmente vulnerables al delirio porque en ellos coexisten múltiples factores: uso de medicaciones sedantes y analgésicas, encefalopatía urémica o hepática por fracaso orgánico, hipoxia tisular, hipotensión, alteraciones hidroelectrolíticas y de la osmolaridad y existencia de comorbilidades previas (demencia, edad avanzada, consumo de sustancias adictivas como el alcohol, tabaco, sedantes, etcétera).
En cuanto a la fisiopatología de este delirio hay que tener en cuenta que el SNC no sólo es un órgano diana de la sepsis, sino que contribuye a su vez a mantener la patogénesis por el papel regulador que tiene el cerebro sobre el resto de los órganos. Los mecanismos que intervienen en su aparición son:

· Alteraciones metabólicas sistémicas inducidas por el estado hipercatabólico, que provocan un aumento en la concentración plasmática de aminoácidos aromáticos y un descenso en la concentración de los ramificados, incluso en ausencia de fracaso hepático. Estas alteraciones aparecen ya en fases tempranas de la sepsis y del delirio y, se han asociado a niveles elevados del factor de necrosis tisular y de la interleucina 6, como consecuencia del estado inflamatorio inicial.
· Alteraciones inflamatorias locales y sistémicas que activan el sistema nervioso autónomo y neuroendocrino  a través de sus conexiones con el hipotálamo. De este modo, distintos estímulos y no sólo los sistémicos sino también locales, pueden activar el SNC y hacer de éste un órgano perpetuador del síndrome de respuesta inflamatoria aguda.
· Alteraciones circulatorias, que provocan reducción del flujo sanguíneo cerebral e hipoxia tisular y que pueden ser los detonantes de las lesiones isquémicas, hemorrágicas y desmielinizantes encontradas en autop-sias de pacientes con  sepsis y delirio. 

Las manifestaciones clínicas de esta encefalopatía metabólica o delirio asociado a la sepsis son variadas, sin embargo la presencia de temblor, mioclonias y asterixis propios en otras formas de encefalopatía metabólica es raro encontrarla en estos casos. Las convulsiones asociadas tampoco son comunes, pero pueden aparecer y ser focales o sistémicas. No es raro, que el delirio se asocie en estos enfermos a enfermedad neuromuscular del enfermo crítico, lo cual todavía entorpece más la recuperación. 
Se han diferenciado dos tipos de delirio asociados a la sepsis. La forma precoz que aparece en las primeras horas de evolución de la enfermedad, antes de que se haya establecido el fallo multiorgánico y, por tanto sin relación etiológica con él. Y la forma tardía que se asocia a disfunción de otros órganos y suele asociarse a bacteriemia, disfunción renal y hepática.  

El diagnóstico se hace mediante la escala  CAM-ICU y acompañando a esta valoración se deben realizar una batería de analíticas microbiológicas, bioquímicas, nutricionales y hemato-lógicas, para ir acotando los factores desencadenantes que pueden producir o perpetuar el cuadro. 

El tratamiento de elección es el haloperidol y la corrección de los factores que pueden acentuar o perpetuar el  cuadro.
TEMA 19
Delirio en el anciano
En la actualidad, los enfermos con edades superiores a los 75 años que ingresan en UCI constituyen un groso muy importante en las estadísticas de cada centro. La incidencia y prevalencia de delirio en nuestros servicios, como ya hemos comentado anteriormente, es muy elevada; siendo todavía más elevada cuando estudiamos el grupo etario que supera los 75-80 años. Ello se debe a que suelen sufrir patologías concomitantes y a la fisiología propia del envejecimiento cerebral.

El proceso de envejecer genera cambios en el sistema nervioso central: cambian las características bioquímicas y morfológicas de las neuronas, disminuye el flujo plasmático, el número de neurotransmisores y el de receptores del cerebro. Todo ello predispone al anciano a padecer cuadros confusionales. Como en el resto de los personas el neurotransmisor que se considera más implicado es la acetilcolina. 
Los ancianos presentan, en un alto porcentaje, deterioro cerebral concomitante (demencia, depresión, ansiedad o deterioro cognitivo).  Esto se debe a que ya de por sí, existe pérdida de neuronas, disminución de la acetilcolintransferasa  y de la acetilcolina, de la noradrenalina y de la serotonina, así como compromiso del flujo sanguíneo cerebral. Alrededor de 1/3 de los delirios ocurre en estos enfermos con cerebros seniles. La demencia vascular parece relacionarse con una mayor vulnerabilidad de delirio que la enfermedad de Alzheimer. La demencia, constituye de hecho, un factor independiente de vulnerabilidad en enfermos quirúrgicos y médicos ingresados en UCI. La disfunción ejecutiva predice el delirio mejor que los fallos de la memoria, siendo la gravedad de la demencia el factor más relacionado con la gravedad del delirio. Por otra parte, también los accidentes cerebrovasculares, especialmente cuando se localizan en los lóbulos frontal y temporal, pueden también producir esta complicación durante el ingreso en UCI o en las plantas hospitalarias. 
El estado de salud mental y físico, valorado mediante las escalas de independencia correspondiente, es otro de los factores predisponentes. También predisponen las situaciones de estrés que rodean al anciano como el aislamiento social, el desarraigo y perturbación del entorno familiar, la deprivación sensorial secunda-ria a sordera y/o ceguera, los trastornos del sueño y cualquier estado de duelo. 

Por otro lado, la desubicación del anciano de su entorno, y su ingreso en un medio tan hostil como una UCI, es otro factor predisponente y desencadenante. 

No hay que olvidar que, en el anciano, el delirio muchas veces, es una forma de presentación atípica de la infección en ausencia de fiebre, leucocitosis o focalidad, por lo que cuando aparece obliga a buscar de forma sistemática signos de infección en cualquier localización. Las infecciones urinarias y las respiratorias pueden precipitarlo. Muchos estudios han identificado cuatro factores de riesgo asociados a delirio en los enfermos de edad avanzada:

· Infección urinaria

· Hipoalbuminemia 

· Proteinuria

· Leucocitosis

La existencia de uno o más de estos factores debe poner en alerta al facultativo y al personal de enfermería. En pacientes en situación de enfermedad oncológica, médica o quirúrgica grave, la hipoalbuminemia parece ser más importante que la propia demencia para predecir la posibilidad de delirio.

Además, los ancianos suelen tomar muchos fármacos, considerándose un factor de riesgo independiente la toma de 3 o más medicamentos.  Las familias farmacológicas más peligrosas son algunos psicótropos, anticolinérgicos, sedantes, antiarrítmicos cardiacos, analgésicos, anestésicos, opiáceos y antihistamínicos.  También la retirada durante el ingreso de alcohol, sedantes y/o hipnóticos puede desencadenarlo, en estos casos el inicio es más brusco y aparece típicamente a los 2 ó 3 días del ingreso. 

Las alteraciones hidroelectrolíticas producidas por enferme-dades y sobre todo los bajos niveles de sodio, la deshidratación, la depleción del volumen y la desnutrición son factores etiológicos documentados. El estado de malnutrición constituye otro factor de riesgo independiente. El fracaso renal y el hepático contribuye a provocar alteraciones hidroelectrolíticas y nutricionales y por tanto es un factor de riesgo importante en la aparición del delirio. La insuficiencia respiratoria provoca hipoxemia y/o hipercapnia, constituyéndose también como factor desencadenante habitual. 

También las enfermedades endocrinológicas como la diabetes mal controlada y los trastornos tiroideos (hipo o hipertiroidismo) pueden precipitar el cuadro.

El simple hecho de ser ingresados en una UCI y  sometidos a agresiones terapéuticas, es suficiente para desencadenar estos cuadros. Las cirugías y, especialmente, la cirugía por fractura de cadera, presenta una mayor incidencia de delirio.  Otro factor de riesgo es el dolor, denota una mala praxis médica que en nuestras unidades se ignore este signo que  constituye el detonante de tantas complicaciones, evitables con un buen desempeño de la medicina.
En cuanto al tratamiento, si bien en todos los grupos hay que incidir sobre la necesidad de la prevención, es quizá en este grupo de enfermos donde todos los profesionales que trabajan en UCI deben esmerar su actividad:

· Propiciar la compañía de la familia.
· Hablar con el enfermo.
· Respetar el ritmo sueño-vigilia.
· No alterar  sus funciones fisiológicas: alimentación, aseo, sedestación, etcétera.

· Proporcionarle  sus prótesis de uso habitual: gafas, audí-fonos, dentaduras.

· Poner fotos de familiares, amigos o lugares a su alrededor

· Que la habitación donde esté tenga luz natural.

· Por la noche disminuir el nivel de ruido por debajo de 37decibelios (DB)

· Dejarle tener un reloj y un calendario y radio o televisión si le gusta.

· Toda persona que entre en su habitación, se presentará, conversará unos minutos con él e intentará hacerle la estancia confortable, siendo condescendiente en la medida de lo posible, con sus manías o costumbres. 

Una vez que el delirio se ha presentado, se reforzarán las medidas preventivas y se administrará haloperidol, a las dosis más bajas posibles para evitar efectos extrapiramidales o  disminución del nivel de conciencia.
TEMA  20
Delirio en la embolia grasa y gaseosa
EMBOLIA GRASA


El delirio puede ser la primera manifestación de una embolia grasa. Esta patología suele darse, sobre todo, en el contexto de fracturas de huesos largos, que contribuyen a la migración de glóbulos de grasa desde la médula y, a través del sistema venoso hasta la circulación pulmonar y el cerebro. Estos eventos, al menos de forma subclínica están presentes en casi todas las fracturas de huesos largos, aunque sólo tienen manifestaciones clínicas  en el 0,5-2% de éstas y en el 5-10% de las fracturas múltiples o de la pelvis.


El riesgo de presentar embolia grasa es mayor en las fracturas de huesos largos, sobre todo del cuerpo y cabeza del fémur, tibia, húmero y pelvis. La falta de inmovilización o el retraso en la estabilización contribuye a su aparición. No obstante, también pueden producirse embolias grasas en el contexto de grandes quemados, síndrome de descompresión, bypass cardiopulmonar, trasplante renal, liposucción, biopsias, etcétera. 


Los síntomas aparecen generalmente a las 12-48 horas después del traumatismo, comenzando de forma brusca con taquicardia, taquipnea, fiebre y cuadros de agitación psicomotriz. En un 50-60% de los casos aparecen lesiones cutáneas consistentes en petequias localizadas en conjuntiva, región anterior del tórax  y cuello. 


El diagnóstico se basa fundamentalmente en la sospecha clínica en un paciente con factores de riesgo y, la brusca aparición de alteraciones neurológicas (delirio, deterioro del nivel de conciencia, convulsiones, etcétera), insuficiencia respiratoria y rash petequial. Los datos analíticos no son específicos pudiendo existir anemización, trombopenia e hipocalcemia. La gasometría suele mostrar hipoxemia. La radiografía de tórax puede y suele ser normal y la TAC craneal muestra edema cerebral con áreas de infarto, con el transcurso del tiempo, si el cuadro no se resuelve adecua-damente.  

Los criterios diagnósticos de esta patología se muestran en la TABLA VIII.
Los datos que hablan sobre la severidad de la embolia grasa son por este orden: la presencia de petequias, los infiltrados alveolares difusos y la hipoxemia, seguida de la confusión, fiebre>/38ºC, frecuencia cardíaca>120 lpm y frecuencia respiratoria>30 rpm.
El mejor tratamiento de la embolia grasa es su prevención mediante la inmovilización precoz de las fracturas. Una vez establecida, las medidas terapéuticas son de soporte, los corticoides no tienen efectividad tras la aparición de la embolia, si bien algunos estudios apuntan a que sí tienen poder preventivo. 

En relación al pronóstico, la embolia grasa es una de las causas de mayor morbimortalidad en enfermos con fracturas no complicadas. En los casos de buena evolución los delirios y el resto de las alteraciones neurológicas, se resolverán a las 24-48 horas de la desaparición de los síntomas respiratorios. La mortalidad oscila entre el 10 y el 20%, y en el 25% de los enfermos pueden persistir déficits neurológicos.
EMBOLIA GASEOSA
Consiste en la entrada de aire o de otro gas en las venas o en las arterias, para que esto suceda deben darse los siguientes factores:

1º Una fuente de gas( generalmente la atmósfera)

2º Una brecha de la pared vascular

3º Un gradiente de presión que favorezca la entrada de gas en el vaso

Según el vaso afecto la embolia será venosa o arterial. La embolia venosa se observa en distintas circunstancias clínicas o procedimientos intervencionistas como: técnicas laparoscópicas, intervenciones neuroquirúrgicas que requieran posición elevada de la cabeza, ventilación mecánica con presión positiva y cateterización venosa. El riesgo de desarrollar una embolia venosa por inserción de catéter central tiene una incidencia de 1/3000 y, ocurre cuando la presión intravenosa disminuye por debajo de la presión atmosférica (hipovolemia, inspiración profunda o en la posición vertical del enfermo). 

Cuando el aire ingresa en el vaso se forman burbujas de sangre, que van uniéndose y aumentando de tamaño y en cuya superficie se forman redes de fibrina, plaquetas, eritrocitos y fosfolípidos, a consecuencia de lo cual se produce la obstrucción del flujo sanguíneo y el aumento de la presión de la arteria pulmonar. En ocasiones se forma un trombo a la salida del ventrículo derecho impidiendo el flujo. El riesgo de muerte depende del volumen y velocidad de la entrada del gas al torrente sanguíneo. La dosis letal se estima entre 150 y 250 a 100 ml/seg. La naturaleza del gas también es importante, siendo los más peligrosos el N2 y el helio por ser gases inertes con bajo coeficiente de solubilidad. 

La expresión clínica es fundamentalmente respiratoria con disnea severa, sibilancias, taquipnea, enfisema subcutáneo, neumotórax, neumomediastino o neumopericardio, por la rotura del parénquima pulmonar por la hiperpresión. Y en segundo lugar cardiocirculatoria con hipotensión severa, shock, dolor precordial y arritmias cardíacas. En ocasiones, las embolias venosas producen también clínica neurológica, debiendo existir para ello una comunicación interauricular o interventricular o una fístula, que contribuya a su paso paradójico al torrente circulatorio arterial, en estos casos pueden aparecer cuadros confusionales, convulsiones, coma o focalidad neurológica. 
El diagnóstico se establece por la sospecha clínica y por la realización de una ecografía doppler transtorácica y transesofágica. El tratamiento se inicia con la colocación del paciente en posición de Tredelemburg lateral izquierda y masaje cardíaco para que disminuya el tamaño de las burbujas. Con este mismo propósito se administrará oxígeno al 100% y; en caso de que se esté administrando  óxido nítrico, se suspenderá su adminis-tración inmediatamente.


En las embolias arteriales, la introducción de aire ocurre en el sistema arterial ya sea directamente o como consecuencia de una comunicación arteriovenosa. En este tipo de embolias las manifestaciones neurológicas son muy llamativas y, van desde la agitación hasta el coma. Existen otros signos clínicos que se han definido como específicos de la embolia gaseosa arterial y que son: piel marmórea, reducción de la perfusión de toda la lengua, espuma sanguinolenta que sale de una herida o de una punción y burbujas de aire en las arterias de la retina.


En los accidentes disbáricos de buceo, también se afecta con mayor frecuencia e intensidad, el sistema nervioso central, comenzando la clínica con debilidad de extremidades, dolores óseos, pérdida de sensibilidad y sintomatología neuropsiquiátrica como agitación, convulsión y finalmente coma.  En estos casos se debe administrar al paciente oxígeno, tratarle los dolores óseos y trasladarlo a un centro que disponga de cámara hiperbárica.
TEMA 21
Características del sueño en UCI y delirio

El sueño se caracteriza por bajos niveles de actividad fisiológica (frecuencia cardíaca, respiratoria y presión arterial) y por una menor respuesta a estímulos externos. Las UCIs, por otra parte, son consideradas estructuras que contribuyen al incremento del estrés y a la mala calidad del sueño; tanto por la arquitectura propia de las mismas como por la avanzada tecnología, que se lleva a cabo en ella. 
FISIOLOGÍA DEL SUEÑO
En 1957, Dement y Kleitman distinguieron 4 fases dentro del sueño No REM (non-rapid eye movement) o movimiento lento de los ojos. Posteriormente, Jouvent demostró la existencia del sueño REM (Rapid Eye Movement) o de movimiento ocular rápido.


A las fases profundas del sueño no REM (fase III y IV) se les atribuye el restablecimiento físico del organismo, mientras que al sueño REM la recuperación emocional y psicológica de las personas.


El inicio del sueño comienza por la fase I No REM hasta llegar a la fase IV, volviendo nuevamente a la fase III, de esta se pasa a la fase II para entrar en el sueño REM. Este ciclo en una persona normal dura aproximadamente 90 minutos, repitiéndose dos veces consecutivas; en los ciclos siguientes van desapareciendo progresivamente las fases III y IV No REM  y, de forma progresiva van aumentando los periodos REM. Durante una noche de sueño  no interrumpido de 8 horas se pueden producir  de 4 a 8 ciclos. 


El sueño en las Unidades de Cuidados Intensivos se caracteriza por el predominio de las fases I y II, disminución o ausencia de las fases III y IV y acortamiento de los periodos de sueño REM; así como interrupciones frecuentes y fragmentación del mismo. Si en algún momento se interrumpe el sueño y el enfermo se despierta, el ciclo deberá comenzar de nuevo. 
CAUSAS DE PRIVACIÓN DEL SUEÑO EN LAS UCIs

Los motivos y causas por las cuales el enfermo en la UCI no duerme adecuadamente son múltiples:

· La propia estructura de las unidades, en las que el entorno está alterado por un nivel de ruido permanente y por luces ambientales que dificultan la orientación entre el día y la noche, dando lugar a cambios en el ritmo circadiano. Por otra parte, los enfermos refieren tener dificultad para dormir por las interrupciones frecuentes del sueño, debidas a la atención continuada que reciben.
· Binomio universal incertidumbre/insomnio que evoluciona al trinomio UCI/estrés/insomnio. A esto contribuyen tanto las causas ambientales como las personales (pérdida de rol, desvinculación familiar, miedos, incertidumbres) .

· Excesiva contaminación acústica, que deriva de las alarmas y de los ruidos relacionados con el comporta-miento humano del personal que trabaja en estas dependencias. 
En España, según el Real Decreto Ley 1386/1989, que regula el sonido ambiental en los hospitales, están permitidos niveles inferiores a los 45 dB por el día y por debajo de 30-35 dB en horario nocturno. Sin embargo estudios realizados, determinan que la media de los niveles sonoros en las UCIs  rondan los 65 dB, con picos de más de 95 dB.
· Los sedantes tienen efectos negativos en el sueño puesto que alteran el curso normal del ciclo circadiano y las fases del sueño. Los opiáceos disminuyen las fases de actividad REM. Las benzodiacepinas suprimen las fases III y IV del sueño No REM y pueden interferir en el desarrollo del primer ciclo REM.
EFECTOS DE LA DEPRIVACIÓN DEL SUEÑO 

La privación del sueño repercute tanto a nivel metabólico como endocrinológico, con un incremento del catabolismo  y aumento de los niveles de glucosa. La función inmunológica también está alterada, disminuyendo la resistencia a las infecciones. Pero quizá lo más destacable de la deprivación del sueño sea el delirio, los cuadros confusionales y las alteraciones emocionales. 

TEMA 22
Contaminación acústica y delirio

Según la OCDE por debajo de 45 dB ambientales no se perciben molestias. Con sonidos de 55 dB, un 10% de la población se ve afectada y con 85 dB todos los seres humanos se sienten alterados.  Según estudios de la Organización Mundial de la Salud, el ruido ambiental tiene efectos adversos sobre la salud de las personas, estos trastornos son más acentuados en enfermos y sobre todo en enfermos graves, donde constituyen un claro factor desencadenante de cuadros confusionales. Otros trastornos asocia-dos al ruido son: deficiencias auditivas, trastornos del sueño y la conducta, merma del rendimiento y disfunciones fisiológicas (hipertensión, taquicardia, parálisis intestinal) o de salud mental. 
 En los hospitales el máximo de decibelios autorizado oscila entre 30 y 45, niveles sobrepasados con creces en las unidades de cuidados intensivos, tanto por las actividades y controles instrumentales que se llevan a cabo sobre los enfermos, como por la conducta humana, siendo ésta un factor modificable con medidas educacionales. Siendo conscientes de las caracterís-ticas peculiares en estos departamentos, se aceptan niveles de ruido de 45 dB  en el día y de 35 durante la noche.

Las medidas que se pueden llevar a cabo para mejorar las condiciones ambientales acústicas en las zonas de hospitalización son de dos tipos, arquitectónicas y de educación sanitaria.

A nivel de educación sanitaria, es necesario establecer rutinas de trabajo y sensibilizar al personal de la importancia de estas medidas en el cuidado del enfermo. Algunos ruidos se pueden eliminar con las siguientes actividades:

· Realizar jornadas de educación sobre el efecto del ruido sobre la fisiopatología del enfermo.

· Colocar carteles alusivos a la disminución del ruido.
· Limitar las conversaciones cercanas al enfermo durante la noche.
· Disminuir la intensidad de las alarmas y de los monitores así como la luz intensa.
· Responder rápidamente a las alarmas.
· Disponer de personal que conteste al teléfono de forma inmediata y disminuir la intensidad del timbre.

· Evitar ruidos bruscos.
· Cerrar puertas de los boxes, por la noche, con suavidad.
· Evitar choques de mesas, sillas, soportes de suero y otros aparatos.
· No utilizar radios sin auriculares.
Se favorecerán los ritmos circadianos de sueño de los enfermos, reduciendo el ruido lo máximo posible, a la hora de la siesta y durante la noche y se evitarán procedimientos o tomas de medicaciones que se puedan diferir a otro horario. Se ubicará a los enfermos más predispuestos al delirio lejos de las áreas más ruidosas. 

TEMA 23
Neurolépticos
Si bien llegado a este punto, está claro que el manejo de delirio en UCI consiste en su prevención y, una vez aparecido, detección de la causa orgánica desencadenante; no se puede obviar el indudable e insustituible protagonismo que tienen los neuroléptico en su manejo sintomático. Dentro de estos fármacos, el más utilizado en UCI es el haloperidol, aunque en los últimos años, han aparecido nuevas familias de las cuales han surgido dos nuevos aliados en la contención de estos cuadros: la risperidona y la olanzapina.
HALOPERIDOL: Pertenece al grupo de las butirofenonas. Es un potente antagonista de los receptores dopaminérgicos centrales, de aquí su actividad sobre delirios y alucinaciones. Se piensa que este beneficio deriva por su interacción en los tejidos límbicos y mesocortical y sobre los ganglios basales (vía nigrostriada). No obstante de esta segunda interacción derivan parte de sus efectos secundarios colaterales (distonía, acatisia y parkinsonismo). Los efectos antidopaminérgicos más periféricos explican su actividad frente a náuseas y vómitos, así como la relajación de los esfínteres gastrointestinales y el aumento de liberación de prolactina.
Las dosis sugeridas son orientativas, debiéndose ajustar a cada enfermos según sus características. A grandes rasgos, en la fase aguda de episodios de esquizofrenia, agitación psicomotriz, síndrome de KorsaKoff, delirios y alucinaciones, se  administrarán 5 ó 10 mg por vía iv o im, repitiendo la dosis cada hora hasta tener controlados los síntomas o hasta un máximo de 60 mg/día. Cuando se utiliza la dosis oral, se necesitará administrar prácticamente el doble de las dosis anteriormente mencionadas. Una vez controlados los síntomas, se bajará la dosis hasta suspender el tratamiento en dos o tres días. 
Los efectos colaterales que suelen aparecer son: temblor, rigidez, salivación excesiva, bradiquinesia, acatisia, distonía aguda, disquinesias tardías (movimientos rítmicos involuntarios de lengua, cara, boca y mandíbula), síndrome neuroléptico maligno, sedación y, en algunos pacientes sobre todo con su uso intravenoso a dosis elevadas se han reportado taquicardia e hipotensión (este último a veces en interacción con el imipenen), QT prolongado y/o arritmias ventriculares; así como hipoglucemia y síndrome de secreción inadecuada de ADH. Otros efectos colaterales más frecuentes son la visión borrosa, sequedad de boca, retención urinaria, edema periférico, sudoración, pirosis y estreñimiento.
Los niveles plasmáticos máximos de haloperidol se producen entre 2 y 6 horas después de la administración oral y a los 20 minutos aproximadamente después de la administración intramuscular. La vida media es de 24 horas después de la administración oral y de 21 después de la intramuscular. Se ha sugerido que se requiere una concentración plasmática de haloperidol entre 4 ug/l  hasta un límite máximo de 20 a 25 ug/l para que se produzca respuesta terapéutica. El haloperidol cruza la barrera hematoencefálica fácilmente, teniendo una unión a proteínas del 92%. Su excreción se produce por heces en el 60% y con la orina en el 40%.
El haloperidol está contraindicado en estados comatosos, depresión del SNC debido a alcoholismo u otras drogas antidepresivas, enfermedad de Parkinson, lesión de los ganglios de la base e hipersensibilidad al mismo. Se han descrito muertes súbitas con la administración de este fármaco, por lo cual se aconseja precaución en casos de Síndrome Q-T prolongado, hipokalemia, drogas que prolongan el QT y enfermos con enfermedades hepáticas (dado que aquí se metaboliza). También hay que tener en cuenta que la tiroxina aumenta la toxicidad por haloperidol, por lo cual debería emplearse con precaución en enfermos hipertiroideos. 
Los síntomas de sobredosis consisten en: reacciones extra-piramidales que se manifiestan por rigidez muscular y temblor generalizado o localizado. También puede producir hipotensión o hipertensión, depresión respiratoria en enfermos comatosos. En estos casos se monitorizará el ECG y los signos vitales. Las arritmias severas se deberán tratar con medidas antiarrítmicas apropiadas. La hipotensión se tratará con aporte de líquidos y agentes vasopresores como dopamina o noradrenalina. No se debería utilizar adrenalina, ya que puede producir hipotensión en presencia del halperidol. En caso de severas reacciones extrapiramidales se deberá administrar por vía parenteral medicación antiparkinsoniana (ej:mesilato de benzotropina 1 a 2 mg iv).
RISPERIDONA. No ha conseguido sustituir, en las UCIs, al haloperidol. No se dispone de presentación parenteral.  En adultos se debe comenzar a dosis de 2 mg/ día (se pueden dar en 1 dosis o en dos) y, al segundo día aumentar a 4 mg/ día. En ancianos se comenzará con 1 mg/ día repartido en dos dosis, hasta los 2 mg día. Es bien tolerado en esta franja etaria. No se aconseja superar la dosis de 10 mg/día porque no aumentan los beneficios y si los efectos colaterales.  En caso de enfermedad renal o hepática se recomienda comenzar, como en los ancianos, con 0,5 mg dos veces al día, hasta los 2 mg, dos veces al día.

La risperidona por su actividad alfa bloqueadora puede provocar hipotensión ortostática y, debe utilizarse con precaución en la insuficiencia cardíaca, el infarto agudo de miocardio, las alteraciones de la conducción cardíaca, la deshidratación, la hipovolemia o las enfermedades cerebrovasculares. 

Debe administrarse con prudencia en enfermos con parkinson ya que puede empeorar la enfermedad. También, al igual que el haloperidol puede disminuir el umbral convulsivo. Puede provocar aumento de peso e hiperglucemias.
OLANZAPINA  En las UCIs todavía se utiliza menos que la risperidona. No se dispone tampoco de presentación parenteral. Producen menos efectos colaterales como los extrapiramidales, pero se asocia a hiperglucemia y aumento de peso.

TEMA 24

Contención mecánica
Su uso no debe ser implementado. Sólo se usará cuando exista riesgo físico para el enfermo o para las personas que lo rodean. Se debería implementar más en las UCIs los intentos de diálogo con el enfermo y la presencia continua de cuidadoras, para evitar llegar a esta medida terapéutica. Se calcula que su uso en enfermos médico quirúrgicos ronda el 17% de los casos. 
INDICACIONES. Siguiendo las recomendaciones de la APA sólo estará indicada en:

· Prevención de daño inminente a sí mismo o a otros

· Prevención de daño al entorno

· Asegurar el seguimiento del tratamiento prescrito cuando se asocia a conductas agresivas o riesgo inminente de la misma

· Contingencia en la terapia conductual de conductas peligrosas

· Reducir al mínimo la medicación durante la observación de enfermos agitados por delirium o psicosis

· Episodios de agitación en psicóticas embarazadas

· Prevenir daños durante la administración urgente de medicación

· Prevenir la agresión y automutilación que no responde a otras intervenciones, en caso de deficientes mentales graves. 

CONTRAINDICACIONES No se deberá utilizar contención mecánica:

· Como castigo al enfermo por una transgresión

· Como respuesta a una conducta molesta

· Como respuesta al rechazo terapéutico

· Como sustitución a un tratamiento ya en curso

· Por simple conveniencia del equipo

· En casos de encefalopatía y cuadros confusionales que podrían empeorar por disminuir la estimulación sensorial

· Desconocimiento de su estado general de salud

Se tomarán precauciones, si esta medida se aplica  a enfermos en tratamiento con neurolépticos en habitaciones muy cálidas y con escasa ventilación. 
La indicación de la contención mecánica debe realizarla el intensivista. Para realizarla se necesita un mínimo de 4 personas, siendo óptimo que fueran 5 personas. 

MATERIAL Para realizarla se necesita un juego homologado de correas de sujeción mecánica completo, que constará de:

· Cinturón ancho abdominal

· 2 cintas para los miembros superiores

· 2 cintas para los miembros inferiores

· Botones o anclajes compuestos por los botones de sujeción y sus correspondientes cierres

· Imán para anclajes

MODO DE REALIZARLA: Todo el personal que vaya a realizarlo deberá ir equipado con guantes.

· Se comprobará el correcto estado de la cama y de las correas de sujeción

· Se colocará la sujeción de cintura en la cama, asegurándose de que ésta esté frenada

· Se eliminará del alcance del enfermo cualquier objeto potencialmente peligroso

· Se evitará llevar objetos que puedan romperse o producir daño así mismos o al enfermo (reloj, gafas, anillos, cadenas, etcétera).

· Se inclinará la cama 45º, salvo contraindicación médica

· Se evitará hablar con el enfermo mientras se realiza la sujeción, ya que ya se ha intentado antes el diálogo y ahora puede ser contraproducente. Si es necesario hablar con él lo hará sólo una persona y sin hacer comentarios críticos o provocativos para no volverlo más agresivo.
· El personal deberá tener una actitud profesional, no mostrar enfado, tener una actitud firme pero amable, ser respetuosa, evitar golpear al enfermo o someterlo a posturas humillantes y no deberá haber violencia física ni verbal por parte del personal, evitando responder a las provocaciones del enfermo. 

· Una vez tumbado en enfermo en decúbito supino se mantendrán firmemente sujetos los miembros superiores e inferiores, cada uno por una persona, si no hubiera suficiente personal, los dos miembros inferiores serán sujetos por uno solo.

· La sujeción se realizará por este orden: Cintura, miembros inferiores, miembros superiores.  En casos graves se procederá a la sujeción completa (inmovilización del tronco y las 4 extremidades). En casos más leves se procederá a la sujeción parcial, que consiste en la inmovilización del tronco y 2 extremidades. En estos casos se colocará primero el cinturón ancho abdominal y después las dos extremidades, de forma diagonal: brazo izquierdo y pierna derecha o brazo derecho y pierna izquierda.

· Mientras se realiza la sujeción una persona deberá tener en cuenta la sujeción de la cabeza para evitar que el enfermo se dañe o nos dañe.

· Se comprobará y revisará los puntos de sujeción, controlando el grado de presión para evitar lesiones.

· Una vez realizada la sujeción, cada 15 minutos un miembro del equipo realizará una visita al enfermo para ver si se va calmando y, comprobar el nivel de conciencia, las constantes vitales, las zonas de sujeción, los pulsos periféricos, la temperatura, coloración de la piel, entume-cimiento y movilidad de los miembros.
· Tan pronto como el cuadro haya cesado se retirarán las medidas de contención, pero para hacerlo se requiere la presencia física de personal suficiente.

· El tiempo máximo que se establece para toda sujeción del enfermo es de 8 horas, prolongable a un periodo que nunca debe superar las 72 horas, ya que la inmovilización produce trombosis venosa profunda, tromboembolismos pulmonares y lesiones en las zonas inmovilizadas.
TABLAS

TABLA I. FACTORES DE RIESGO QUE AUMENTAN LA VULNERABILIDAD A SUFRIR DELIRIO

	MEDICAMENTOS

ENFERMEDADES SISTÉMICAS

PATOLOGIA CARDIORRESPIRATORIA

ALTERACIONES METABÓLICAS

PATOLOGIAS NEUROLÓGICAS
	Intoxicaciones o abstinencia de psicótropos, antidepresivos, sedantes, hipnóticos, digoxina, propanolol, L-Dopa, opiáceos, metoclopramida, salicílicos a altas dosis.

Postoperatorio, politraumatizado, infecciones sistémicas, deprivación sensorial.

Insuficiencia respiratoria, tromboembolismo pulmonar, insuficiencia cardíaca, infarto agudo de miocardio, arritmias.

Desequilibrios ácido-base, trastornos electrolíticos (hipo o hipernatremia e hipercalcemia, fundamen-talmente).

Traumatismo craneoencefálico, crisis comiciales, tumores, deterioros cognitivos previos (demencias, Alzheimer, etcétera).



TABLA II. Criterios  diagnósticos de delirio de la DSM-IV

	1.- DISMINUCIÓN DE CONCIENCIA: Disminución de la capacidad para centrar, mantener y desviar la atención y disminución de la capacidad para percibir el entorno

2.- TRASTORNO DEL CONOCIMIENTO: Desorientación, déficit de memoria o alteración del lenguaje o alteración de la percepción

3.-Estos trastornos se desarrollan en un periodo de tiempo corto (de horas a días) y fluctúa a lo largo del día

4.- Se puede constatar causa orgánica que justifique estas alteraciones.


TABLA III. ESCALA CAM-ICU

	1.- COMIENZO AGUDO O FLUCTUANTE EN EL TIEMPO

2.-DISMINUCIÓN DE LA ATENCIÓN

3.- ALTERACIONES COGNITIVAS

4.- ALTERACIONES DE CONCIENCIA: Se aplica la escala  Richmond*. El paciente está alerta e hipervigilante cuando su valor es >0. Y el paciente está somnoliento y estuporoso cuando puntúa entre -1 y -3 (valores más negativos está en coma)




La escala CAM-ICU es positiva, es decir el paciente tiene delirio cuando cumple los puntos 1 y 2 + el punto 3 ó 4.

TABLA IV. ESCALA DE RICHMOND* (RASS)

	+4  Combativo: violento, representa un peligro para el personal

+3  Muy agitado: Agresivo, se intenta arrancar tubos y catéteres

+2  Agitado: Se mueve de manera desordenada, lucha con el respirador

+1 Inquieto: Ansioso, sin movimientos desordenados ni violentos

0 DESPIERTO Y TRANQUILO

-1 Somnolencia: no completamente despierto, pero se mantiene despierto por lo menos 10 segundos

-2 Sedación ligera: Se despierta brevemente a la voz y se mantiene despierto menos de 10 segundo

-3 Sedación moderada: Movimientos o apertura ocular a la voz, pero no fija la mirada

-4 Sedación profunda: No responde a la voz, pero se mueve o abre los ojos a la estimulación física 

-5 No despertable: No responde a la voz ni a la estimulación física


El procedimiento para  valoración de la escala RASS se basa en: Primero se observa al paciente, si está despierto, inquieto o agitado, se puntúa de 0 a + 4. Si no está despierto, se llama por su nombre y se le pide que abra los ojos y mire al examinador, si abre los ojos o responde con movimientos, se puntúa de -1 a -3. Si no responde a la llamada se estimula al paciente dándole palmadas en el hombro y/o frotándole el esternón, y puntuar -4 ó -5 según la respuesta.

TABLA V. GRUPOS DE FÁRMACOS QUE PUEDEN DESENCADENAR DELIRIO

	ANTIARRITMICOS

ANTIHIPERTENSIVOS

CORTICOIDES

ANALGÉSICOS

PSICOTROPOS

ANTIDEPRESIVOS

ATROPINA

ANTIHISTAMÍNICOS

ANTIPARKINSONIANOS
	Digoxina, propanol, procainamida

Metildopa, reserpina

Todos

Opiáceos, Salicilatos

Benzodiacepinas 

Litio, inhibidores de la recaptación de serotonina, amitriptilina

Difenhidramina

Benzotropina,Levodopa    


TABLA VI. Factores precipitantes de la encefalopatía hepática

	Hepatocarcinoma 

TIPS( cortocircuito portosistémico  intrahepático)

Cirugía hepática

Estados hipercatabólicos

Intoxicación aguda de alcohol

Hipotensión, anemia, hipoxia

Anestesias

Uso de diuréticos de asa o tiazidas

Alteraciones hidroelectrolíticas

Estreñimiento

Insuficiencia prerrenal establecida

Hemorragia digestiva

Dietas hiperproteicas

Infecciones




TABLA VII.TEST MENTAL ABREVIADO

	1.- Pregunta: ¿Qué edad tiene?

2.- Pregunta: ¿Qué hora aproximada es?

3.- Pregunta: ¿Dónde vive?

4.-Pregunta: ¿Qué año es?

5.-Pregunta: ¿En qué hospital está?

6.- Pregunta: Reconocer a dos personas

7.-Pregunta: ¿Qué día nació?

8.-Pregunta: ¿En qué año comenzó la guerra civil española?

9.- Pregunta: ¿Cuál es el nombre del rey de España?

10.- Contar hacia atrás de 20 a 1




TABLA VIII. CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE GURD Y WILSON

	CRITERIOS MAYORES:

Insuficiencia respiratoria aguda

Alteraciones del SNC (delirios, agitación, convulsiones y/o bajo nivel de conciencia)

Rash petequial (marcado en hemicuerpo superior, sobre todo a nivel axilar y tronco)


	CRITERIOS MENORES CLINICOS:

Fiebre

Taquicardia

Fondo de ojo anormal

Ictericia

Alteraciones renales

	CRITERIOS MENORES ANALÍTICOS:

Anemia

Trombopenia

Aumento de la VSG

Macroglobulinemia


Para el diagnóstico se requiere 1 criterio mayor y 4 criterios menores
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