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Capítulo 1
SPCI: concepto y actualización



María Ángeles de la Torre Ramos, Ángela Alonso Ovies y Carlos Velayos Amo






Introducción

Durante los últimos años hemos asistido a una gran mejora en cuanto a resultados en salud y calidad asistencial en el paciente crítico. La revolución científica y técnica de los últimos 20 años en el campo de la medicina, y de forma muy notable en el de la medicina intensiva, acompañada de la mejor preparación y cualificación de los profesionales y de la alta calidad de los cuidados y tratamientos, ha hecho posible que las cifras de supervivencia hayan aumentado de forma significativa en las unidades de cuidados intensivos (UCI) de nuestro medio. Con ello hemos podido reducir considerablemente las tasas de mortalidad en las UCI (la mortalidad en UCI en España previamente a la pandemia por enfermedad por coronavirus de 2019 [COVID-19, coronavirus disease 2019] rondaba el 10%) (1). Pacientes que hace unos años era impensable que salieran adelante, actualmente, con los medios disponibles, es posible salvarles la vida.

Sin embargo, el hecho de sacar adelante a los pacientes más enfermos y frágiles supone que cada año millones de personas supervivientes a una enfermedad de elevada gravedad son devueltas a la comunidad. Pero, ¿en qué condiciones? ¿Pueden reincorporarse a su vida normal, aquella que dejaron atrás cuando ingresaron en la UCI?

Porque es importante señalar que salvar la vida no es lo mismo que recuperarla.

Habitualmente el objetivo final de la mayoría de los estudios de investigación en el campo de la medicina, el que evalúa el éxito o el fracaso de una medida o un tratamiento, es la mortalidad (2). En los últimos 25 años, sin embargo, hemos asistido a un incremento en las publicaciones del ám­bito de los Cuidados Críticos que cambian el enfoque y orientan los resultados a otros objetivos. Ya no solo se explora la mortalidad, sino también otros resultados a largo plazo que incluyen va­riables que nos hablan sobre la calidad de vida, la morbilidad, el estado funcional, la reincorporación al mundo laboral o los costes de la atención para los supervivientes de la UCI (3,4).

Esta preocupación por la evolución de los pacientes críticos más allá del alta de la UCI o del hospital, nos descubre que sobrevivir a una enfermedad grave que ha requerido el paso por una UCI puede conllevar muchas y graves secuelas, que impiden al paciente recuperar su vida normal previa (laboral, social, familiar…) durante un largo periodo de tiempo y, a veces, de por vida.

Pero estas secuelas no son exclusivas del paciente. Como no podía ser de otra manera, los familiares del paciente sufren con intensidad la experiencia de tener a su ser querido ingresado en UCI, y esta vivencia puede causar así mismo una profunda afectación que puede perdurar y trastocar sus vidas.

Estas secuelas que pueden afectar a pacientes y familiares tras el paso por la UCI es lo que se ha denominado síndrome postcuidados intensivos (SCPI, post-CI o PICS [post-intensive care syn­drome]), o síndrome post-UCI, para el paciente y síndrome postcuidados intensivos familiar (SPCI-F; o PICS-F) en el caso de los familiares (5,6).

No hay que pasar por alto que, independientemente del coste en salud y calidad de vida para pacientes y familias, algo difícil de cuantificar, las consecuencias de las secuelas también aumentan extraordinariamente los costes económicos, tanto los sanitarios como los sociales.








Definición

Aunque la preocupación sobre la aparición de secuelas prolongadas, el deterioro en el estado de salud y la calidad de vida de los pacientes que sobreviven a una enfermedad grave en una UCI, así como la necesidad de prevenir esto, viene de lejos (7-9), la definición del SPCI como tal surge en 2012, tras una conferencia de expertos celebrada en EE. UU. liderada por Dale Needham (5). Literalmente, definen el SPCI como «los problemas nuevos, o el mayor deterioro de los previos, que aparecen en el estado físico o cognitivo, o de salud mental, después de una enfermedad crítica y que persisten más allá de la hospitalización en situación aguda». El término se puede aplicar tanto al superviviente como al familiar.

Es decir, bajo este concepto se engloban una constelación de síntomas y problemas que aparecen como consecuencia directa del ingreso en una UCI. Estos problemas se agrupan en tres grandes áreas: la psicológica, la cognitiva y la física. En el caso de los familiares, las secuelas se enmarcan fundamentalmente dentro del campo de la salud mental, pero, a diferencia del SPCI, el SPCI-F puede afectar tanto a aquellos familiares de los pacientes que sobreviven, como a los de los que desgraciadamente fallecen.

En la figura 1-1 se muestra un esquema conceptual del SPCI y el SPCI-F.


[image: La figura representa un diagrama que describe los resultados tras el ingreso en una Unidad de Cuidados Intensivos (UCI).]
La figura representa un diagrama que describe los resultados tras el ingreso en una Unidad de Cuidados Intensivos (UCI). El proceso comienza con "Ingreso en la UCI", que se divide en dos rutas principales: "Pacientes que sobreviven al ingreso en la UCI" y "Pacientes que fallecen". Los pacientes sobrevivientes pueden desarrollar el Síndrome Post-Cuidados Intensivos (SPCI), que incluye tres categorías de secuelas: Problemas de salud mental, Deterioro cognitivo y Secuelas físicas. Por otro lado, los pacientes fallecidos pueden clasificarse dentro del Síndrome Post-Cuidados Intensivos Familiar (SPCI-F), con un impacto asociado en términos de Problemas de salud mental para sus familiares o cuidadores.


Figura 1-1 Esquema conceptual de la definición del SPCI y del SPCI familiar (SPCI-F).



En este consenso de expertos también se describieron los problemas más frecuentes detectados en cada área afectada. De este modo, en el área de salud mental los cuadros más destacables son debidos a ansiedad/estrés agudo, depresión y trastorno de estrés postraumático (TEPT). En el área cognitiva destacan las alteraciones de la función ejecutiva, la memoria, la atención, la capacidad visuoespacial o la rapidez del procesamiento mental. Por último, en la esfera física, los daños más frecuentes afectan a las funciones respiratoria, neuromuscular y funcional. En lo que se refiere al SPCI-F, los trastornos que señalan pertenecen al área psicológica, con preponderancia de ansiedad/estrés agudo, depresión y TEPT, de igual manera que en los pacientes, pero añadiéndose la posibilidad de duelo complicado en el caso de que el paciente fallezca en la UCI.

Esta definición ha cambiado de forma trascendental la medicina intensiva. Como se indicó anteriormente, hasta esta definición, el objetivo del ingreso en una UCI era conseguir que el paciente sobreviviera a la enfermedad grave. Sin embargo, en la actualidad, el éxito de un ingreso en la UCI estriba en la recuperación de la calidad de vida previa con las mínimas secuelas, y esto solo se podrá conseguir desde la prevención, el diagnóstico, el seguimiento y el tratamiento del SPCI.






Redefiniendo el SPCI

El tiempo que ha pasado desde la definición de este síndrome hasta la actualidad ha hecho que la dedicación y la investigación hayan arrojado luz sobre el problema y ampliado el campo de acción (fig. 1-2).
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Un gráfico de líneas de 2012 a 2023 muestra tres categorías: Revisiones (en azul) con un marcado aumento después de 2018, Ensayos clínicos (en naranja) con un crecimiento constante y Ensayos controlados aleatorios (en gris) con un aumento significativo después de 2018. El eje "x" representa los años del 2012 al 2023, mientras que el eje "y" representa valores numéricos de 0 a 50. Todas las categorías alcanzan su punto máximo entre 2020 y 2023.


Figura 1-2 Número de publicaciones anuales sobre SPCI en el periodo 2012-2023.





Podemos detectar también que quedan algunos aspectos sin resolver todavía y sobre los que es necesario llegar a acuerdos. A este respecto, sería necesario establecer unos criterios diagnósticos claros y, de igual manera, unos criterios de gravedad que permitan graduar la repercusión de las secuelas y las necesidades para lograr la recuperación del paciente. Esta gravedad podría establecerse en función de la afectación de la autonomía, de la calidad de vida del paciente y de la duración de la limitación.

También se está sugiriendo ampliar la definición del SPCI con aspectos que no se han recogi­do hasta ahora, como el dolor crónico, que tiene un incuestionable impacto sobre la calidad de vida (10); el insomnio; las alteraciones nutricionales; la disfunción sexual; la disfagia, y la repercu­sión económica, personal y social derivada de la dificultad para la reincorporación al trabajo y del aumento del gasto sanitario (11).

Además, en esta definición no se contempla el SPCI pediátrico (SPCI-P), que tiene sus propias características y sobre el que también se avanza en estudio y conocimiento (12).

Por otro lado, es difícil hacer un diagnóstico diferencial con otros problemas que observamos al alta de la UCI y que no corresponden al SPCI pero que pueden solaparse o inducir a confusión. Hablamos, por ejemplo, de:


	■ Pacientes neurocríticos que presentan un daño cerebral adquirido y cuyas secuelas son específicas de esa situación.

	■ Pacientes con enfermedades preexistentes que pueden superponerse con las secuelas del SPCI (deterioro cognitivo o enfermedades psiquiátricas previas, abuso de drogas, enfermedades neuromusculares). Solo podremos hablar de SPCI cuando estas situaciones preexistentes empeoren tras el ingreso en la UCI.

	■ Situaciones patológicas que pueden simular los síntomas del SPCI (enfermedad oncológica, anemia, déficit de vitamina B12, enfermedades respiratorias crónicas, COVID persistente, etc.), y cuyo abordaje correcto será el tratamiento de la enfermedad causante.



También en cuanto al SPCI-F sería necesario añadir a sus criterios clásicos de afectación de salud mental otros problemas que se presentan con mucha frecuencia, sobre todo en el cuidador principal. Es habitual ver que los familiares a cargo del paciente descuidan su propia salud, con lo que aparecen problemas físicos, como fatiga, alteraciones del sueño o reagudización de enfermedades crónicas, o problemas sociales y familiares de relación, y, por supuesto, económicos y laborales, con abandono de su trabajo habitual para poder hacerse cargo y cuidar temporal o permanentemente del paciente.

Son numerosos los artículos que ya proponen una ampliación de la definición del SPCI; incluso los expertos que asistieron a la conferencia de consenso de 2012 nos recuerdan que el SPCI no es un diagnóstico en sí, sino que fue un concepto empleado para mejorar la educación y concienciación sobre las secuelas detectadas en los pacientes post-UCI (13). Otros autores proponen emplear el término SPCI como un «paraguas», ya que los mecanismos que desencadenan cada secuela difieren entre ellos. De hecho, existe una enorme heterogeneidad entre los supervivientes de enfermedades críticas en cuanto a los componentes expresados, la intensidad y la duración del SPCI (14).






Actualización de 2023-2024

Como se muestra en la figura 1-2, cada año surgen nuevos artículos de revisión que dan luz a nuevas teorías, así como a nuevos trabajos de investigación e intervención. Dado que el SPCI es una entidad tan novedosa, merece la pena revisar anualmente esta nueva literatura y destacar los artículos más representativos. En este apartado se resumen los estudios más relevantes del periodo 2023-2024 acerca del SPCI y SPCI-F, como punto de partida para la correcta comprensión de los capítulos que configuran este manual.



Situación actual

Es posible que uno de los trabajos más relevantes de 2023-2024 sea el desarrollo de una herramienta predictiva denominada PROSPECT, que, según los autores, es, hasta el momento, el primer modelo de predicción validado externamente que puede predecir las secuelas post-CI, así como el primero que utiliza las alteraciones a nivel físico, mental y cognitivo como medida de variables. Este modelo puede emplearse a las 48 h del ingreso en la UCI e identifica a los pacientes con mayor probabilidad de presentar SPCI a los 3 meses del alta hospitalaria (15).

Otro estudio destacado es el análisis secundario del estudio TOPIC, de Flaws et al., sobre las secuelas en pacientes con estancias en UCI menores de 72 h. Se analizan a 132 pacientes, de los cuales el 28% con estancia inferior a 72 h tienen SPCI. Aquí los factores de riesgo para desarrollar SPCI son diferentes a los ya conocidos y se relacionan más con la lesión/enfermedad que conduce a la UCI, con factores intra-UCI que no dependen del tiempo (como los tratamientos administrados o los procedimientos realizados) y con factores post-UCI, como los sistemas de apoyo externos (16).

Como artículo de revisión completa del SPCI, merece la pena destacar el artículo de Rosa et al., en la revista Current Opinion of Critical Care, acerca de los estudios más recientes sobre la evolución a largo plazo de los pacientes post-CI y los avances en la prevención y gestión del SPCI (17).






Prevención



Paquete (bundle) ABCDEF

Con respecto al cumplimiento del paquete de medidas (bundle) y el SPCI, destaca el estudio multicéntrico escrito por Kawakami et al. en diciembre de 2023 (18), que incluye a 191 pacientes. Concluyen que la tasa de cumplimiento del paquete no se asoció con la prevalencia de SPCI. Sin embargo, la mortalidad a los 6 meses fue menor cuando la tasa de cumplimiento del paquete era mayor y se objetiva una tendencia hacia una menor prevalencia de SPCI con un mayor cumplimiento del paquete de medidas en los centros de gran volumen.

Otro artículo importante de finales de 2023 es una revisión sobre la debilidad muscular del paciente crítico durante todas las fases de su enfermedad: ingreso en la UCI, en planta de hospitalización y al alta del hospital. No se dispone de tratamientos farmacológicos eficaces, pero la movilización precoz en la UCI, adaptada a las necesidades específicas del paciente, junto con las mejores prácticas en la UCI basadas en la evidencia, como el paquete ABCDEF, pueden mejorar eficazmente la fuerza muscular (19). (En el capítulo 5 se explica el significado de cada letra del paquete ABCDEF.)

Es destacable, dentro de este capítulo de prevención, el artículo publicado por Latronico et al. acerca del manejo del síndrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) y su repercusión en el paciente a largo plazo, donde profundiza en dos objetivos fundamentales: el primero es que el cuidado del paciente post-CI comienza el mismo día del ingreso en la UCI (prestar atención a los pequeños detalles puede marcar la diferencia en las complicaciones a largo plazo), y el segundo, que evaluar los resultados a largo plazo en los supervivientes de SDRA (de hecho, en todos los supervivientes de UCI) debe ser una prioridad máxima en la agenda de los servicios de medicina intensiva (20).






Nutrición

Resulta muy novedoso el artículo de Sung et al. acerca de la importancia de la microbiota digestiva en el paciente crítico, su posible alteración como desencadenante de la enfermedad crítica, y la necesidad de estudiarlo y regularlo como posible intervención para prevenir el SPCI (21).

Otro trabajo interesante desde el punto de vista nutricional lo firman Freeman-Sanderson et al. y versa sobre la disfagia en el paciente post-CI de edad avanzada. La disfagia es muy frecuente en el paciente crítico. El uso y la duración de la ventilación mecánica invasiva y la duración de la estancia en la UCI se establecen como los factores predisponentes de desarrollar esta patología. La rehabilitación de la disfagia es necesaria a lo largo de todo el proceso asistencial, desde la UCI hasta el alta, para optimizar la recuperación y los resultados a largo plazo (22).






Diarios de UCI

En relación con los diarios de UCI, resulta interesante un trabajo publicado en una UCI cardiaca de nueve camas en el sur de Suiza. El diario, para los pacientes, daba respuesta a la necesidad de saber qué había ocurrido durante un periodo del que no tenían recuerdos. Además, les permitió comprender las dificultades que habían encontrado en el proceso de curación (23).






Delirium

En este tema será interesante conocer el resultado de la revisión sistemática y metaanálisis que examinarán la relación entre el dolor o el tratamiento analgésico con la aparición, duración y gravedad del delirium entre los adultos en estado crítico (24).









Consulta

En el apartado del seguimiento del paciente, destaca el artículo publicado en la revista Chest por Leggett et al., el cual pretende aclarar cuáles son las posibles soluciones para mejorar la comunicación entre los equipos de tratamiento y de seguimiento tras un ingreso en UCI, desde la perspectiva de los pacientes, sus cuidadores, los intensivistas y los médicos generalistas. Se proponen tres canales de retroalimentación que identifican soluciones prácticas para mejorar la calidad de vida de los supervivientes a un ingreso en UCI y sus cuidadores (25).

Para el diagnóstico de SPCI es importante el artículo publicado en la revista Critical Care, donde, mediante la técnica Delphi, se analizan las medidas empleadas para el cribado (screening) de SPCI recomendando 20 instrumentos de evaluación en los dominios físico, cognitivo, mental, actividades de la vida diaria, calidad de vida, sueño, dolor y familia (SPCI-F) (26).



Área física

La pérdida de masa ósea asociada al ingreso en la UCI debe reconocerse como un componente clave del SPCI. Los estudios dirigidos a mantener la integridad intestinal han hecho hincapié en la administración de proteínas y la nutrición, mientras que se están llevando a cabo investigaciones para evaluar los beneficios terapéuticos de los agentes antirresortivos y la fisioterapia. En la revisión de Kim y Kim se examinan las estrategias clínicas actuales e innovadoras que se utilizan para identificar los factores de riesgo de la pérdida ósea (27).








Área cognitiva

El deterioro cognitivo en el paciente post-CI es un concepto complejo que está entrelazado de forma inequívoca con el delirium y el SPCI. La revisión llevada a cabo por Bødker Hanifa et al. pone de manifiesto las consecuencias del deterioro cognitivo, como empeoramiento de la calidad de vida, disminución de su autonomía, reincorporación laboral y gestión de la vida cotidiana (28).

Otro trabajo interesante es el de Mart et al. que busca comparar los efectos de objetivos de saturación de oxígeno inferiores (90% [intervalo: 88-92%]), intermedios (94% [intervalo: 92-96%]) y superiores (98% [intervalo: 96-100%]) con secuelas a largo plazo a nivel cognitivo y en el empleo, con discapacidad o merma de la calidad de vida, sin encontrarse relación entre estos supuestos (29).






Área nutricional

En el área nutricional, el trabajo de Jubina et al. demuestra que el apoyo nutricional en la recuperación temprana, tras una enfermedad crítica, puede influir en el estado funcional. Uno de cada cinco pacientes que sobreviven a una enfermedad crítica tiene síntomas persistentes que limitan la nutrición 1 mes después del alta. Concluyen que es prioritario valorar el estado nutricional, así como el acceso a la nutrición en los supervivientes de la UCI (30).






Área de la salud mental

Es interesante el estudio publicado por la revista Journal of Critical Care llevado a cabo en 411 pacientes acerca de la correlación entre el dolor, la ansiedad y la depresión en distintos puntos temporales después del ingreso en UCI. Los tratamientos farmacológicos para el manejo del dolor pueden ser ineficaces por sí solos y se recomienda el estudio dirigido a intervenciones sobre estos síntomas en combinación (31).

No existen muchos artículos que comparen el estado de salud mental pre- y post-CI. En este trabajo de Paul et al. (32) se analizan estos datos y se concluye que la mayoría de los pacientes no objetivan un cambio en su situación mental. Sin embargo, los pacientes con ingresos más prolongados son más propensos al deterioro de salud mental. En este sentido, la consulta post-CI resulta útil para detectar a estos pacientes y orientarlos a los especialistas adecuados.

Con respecto al TEPT post-CI destaca el trabajo de Schmidt et al. de 2024, donde se analiza esta patología a los 24 meses de alta hospitalaria tras un ingreso en UCI. Subraya que existe un grupo de pacientes en el que los síntomas de TEPT se incrementan (26%), un grupo donde permanecen estables (59%) y otro grupo menor en el que se recuperan (15%). Objetiva que las mujeres y los pacientes que refirieron recuerdos traumáticos tempranos de la UCI tenían un mayor riesgo de aumentar los niveles de TEPT (33).

Este último año se ha publicado un nuevo artículo acerca del apoyo entre pares en pacientes post-CI. Los resultados indican que la asistencia del personal de la UCI es importante, potencialmente tanto para los participantes como para el personal (34).






SPCI-F

Es interesante un estudio publicado sobre familiares de pacientes post-CI sobre los que se realiza una intervención de terapia cognitivo-conductual a través de una aplicación en el teléfono móvil, observando en el grupo de intervención un descenso significativo en los valores de ansiedad y depresión (35).

Otro trabajo relevante de este año acerca del SPCI-F es el de Tejero-Aranguren et al., en el que se sigue a 78 familiares de pacientes post-CI. Uno de cada tres familiares de pacientes con factores de riesgo para el desarrollo de SPCI presenta a los 3 meses sobrecarga del cuidador. Los factores de riesgo para desarrollar esto son deterioro físico, ansiedad o estrés postraumático en el paciente, sin que se haya encontrado relación con las características estudiadas en el familiar (36).

El artículo de Shirasaki et al. es la primera revisión exhaustiva del SPCI-F que aborda el concepto, los factores de riesgo, las herramientas de evaluación, la prevalencia y el tratamiento para prevenirlo (37).











Futuro

Un abordaje para valorar en el futuro es la aparición de enfermedad maligna en los supervivientes a una sepsis. Los pacientes con sepsis pueden presentar una respuesta inmunitaria alterada y una mayor morbilidad tras el ingreso en UCI. Un estudio sueco retrospectivo confirma esta sospecha: la ratio de incidencia de cualquier cáncer nuevo durante todo el seguimiento fue de 1,31 (intervalo de confianza [IC] al 95%: 1,23-1,40) para los hombres y de 1,74 (IC al 95%: 1,61-1,88) para las mujeres (38). Es decir, podría estar justificada la vigilancia de una enfermedad maligna en los pacientes supervivientes a una sepsis.

Es interesante cómo a lo largo de los años se van caracterizando los subtipos de pacientes post-CI: sépticos, cardiacos, por COVID-19, etc. Es reseñable el artículo de Sayde et al. (39), que pone la atención en la necesidad urgente de investigar y tratar las complicaciones polifacéticas de la supervivencia a una parada cardiaca, que exigen el desarrollo de un centro de recuperación tras la UCI dinámico y multidisciplinar, con atención clínica e investigación complementarias e integradas. De esta manera, se puede caracterizar y estratificar mejor el riesgo de esta subpoblación, al tiempo que se identifican y prueban nuevas estrategias de tratamiento.

Con respecto al futuro sobre el abordaje del SPCI, en 2024 destacan las publicaciones en relación con la teleconsulta (tanto para pacientes como familiares), sin que ninguna de ellas claramente demuestre un beneficio sobre el seguimiento habitual (40,41). Es posible que el paciente con SPCI no sea el candidato a la teleasistencia, y valore y repercuta más en su recuperación la consulta presencial, así como en todas las intervenciones para su mejora: psicología, logopeda, fisioterapia, nutrición, etc.






COVID-19

En diciembre de 2023 se publicó en la revista Chest una excelente revisión acerca de las complicaciones a largo plazo y el manejo del paciente crítico post-COVID-19. Cagino et al. recomiendan más estudios prospectivos teniendo en cuenta las peculiaridades de esta enfermedad y un mayor número de ensayos controlados aleatorizados de intervención. Mientras tanto, los primeros resultados sugieren que un modelo similar al de los cuidados post-CI puede ser útil (42). Con respecto al diagnóstico post-COVID-19 se ha consensuado un conjunto de datos básicos para la condición post-COVID-19 en adultos. En este estudio de Gorst et al. (43) se busca un acuerdo sobre los instrumentos de medición más apropiados para estos resultados básicos.

Se mantienen en alza las publicaciones acerca de la calidad de vida de estos pacientes, concluyendo que esta es inferior a la del 95% de la población general. La esfera física se vio más gravemente afectada que la mental. El sexo femenino y otras comorbilidades (ventilación mecánica) se asociaron a una tasa de recuperación más lenta (44,45).

Con respecto a la mortalidad post-COVID-19, en un estudio de 586 pacientes con ingreso en UCI se objetivó una mortalidad al año del 7,9%, asociada mayormente a comorbilidades como hipertensión arterial o enfermedad pulmonar crónica. Este trabajo también reseña la importancia de hacer un seguimiento estructurado de estos pacientes (46).

El artículo más novedoso acerca de estos pacientes es el dirigido por Proal, en el que se dibujan las líneas de investigación sobre la existencia de reservorios de SARS-CoV-2 que se relacionan con las secuelas post-COVID-19 (47).









Conclusiones

El SPCI es una entidad cuya relevancia aumenta año a año y nos obliga a comprometernos con el paciente crítico más allá de la UCI. Es obligatorio mantenerse actualizado y revisar los diferentes trabajos e intervenciones que se publican, pues es posible que encontremos medidas sencillas o pequeños cambios que puedan resultar absolutamente relevantes a largo plazo en nuestros pacientes. A lo largo de los siguientes capítulos se desarrollan en profundidad los puntos claves en la prevención, el diagnóstico, el seguimiento y el tratamiento del SPCI, lo que permitirá al lector decidir qué grupo de intervenciones es el adecuado para instaurar en la UCI.
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Capítulo 2
Fisiopatología y bases moleculares del SPCI
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Introducción

Ahondar en el conocimiento de las bases fisiopatológicas del síndrome postcuidados intensivos (SPCI) es imprescindible para poder identificar potenciales estrategias terapéuticas, con el objetivo úl­timo de mejorar la calidad de vida de los supervivientes a la unidad de cuidados intensivos (UCI). A lo largo de este capítulo haremos una revisión somera de los posibles mecanismos molecula­res que conducen las secuelas a largo plazo tras una enfermedad grave o crítica.

La respuesta aguda a la agresión desencadena una compleja respuesta molecular y celular que puede bien lograr mantener la homeostasis y restaurar la economía del paciente, o bien redundar en una reparación ineficaz desde el punto de vista funcional. La identificación de mecanismos patogenéticos desencadenados ya durante la estancia en la UCI permitiría orientar el manejo de los enfermos hacia una estrategia preventiva del SPCI, en lugar de limitarnos a rehabilitar las secuelas una vez ya están establecidas.

El SPCI tiene una naturaleza multidimensional, abarcando aspectos físicos, cognitivos y emocionales (fig. 2-1) (1). Entre las secuelas respiratorias a largo plazo se observan cambios en los volúmenes pulmonares, la mecánica respiratoria y la capacidad de difusión (2). La reciente pandemia por COVID-19 puso de relieve la importancia de estas alteraciones en supervivientes tras un síndrome de distrés respiratorio agudo (3). Las alteraciones musculoesqueléticas post-UCI se enmarcan en el concepto de debilidad muscular adquirida en la UCI (ICUAW, ICU-acquired weakness), que se define como una debilidad muscular difusa, simétrica y generalizada, desarrollada después de una enfermedad crítica y sin otra causa identificable. La ICUAW puede dar lugar a una limitación grave de las actividades diarias y a un empeoramiento significativo en la calidad de vida. El espectro clínico y pronóstico de la debilidad muscular abarca un amplio rango de presentaciones, desde la recuperación funcional total hasta debilidad persistente en una proporción significativa de casos (4). Por último, también se han descrito alteraciones neuropsicológicas en un número importante de supervivientes de UCI (5). Hasta el 80% de los pacientes críticos experimentan delirio durante su estancia en la UCI. Entre las alteraciones descritas en relación con el SPCI están la depresión, la ansiedad, el trastorno de estrés postraumático y el deterioro cognitivo, e igualmente pueden persistir más allá del primer año tras el alta de la UCI, ocasionando una importante limitación para las actividades de los pacientes (6).


[image: La figura muestra un esquema sobre las patologías clínicas y sus manifestaciones agudas, así como las secuelas asociadas al Síndrome Post-Cuidados Intensivos (SPCI).]
La figura muestra un esquema sobre las patologías clínicas y sus manifestaciones agudas, así como las secuelas asociadas al Síndrome Post-Cuidados Intensivos (SPCI). A la izquierda, bajo el título "Patología clínica", se enlistan los desencadenantes: "Delirium", "Lesión pulmonar aguda", "Miopatía/neuropatía agudas" y "Otros fallos orgánicos". En el centro, una representación de una persona identifica los órganos afectados: cerebro, pulmones y músculos. A la derecha, bajo "SPCI", se presentan las secuelas crónicas correspondientes: "Alteraciones neuropsicológicas", "Disfunción pulmonar crónica", "Debilidad muscular adquirida en UCI" y "Disfunción orgánica crónica". Unas flechas conectan cada manifestación aguda con su posible consecuencia a largo plazo.


Figura 2-1 Espectro del SPCI. (Adaptado a partir de la referencia 1.)



Muchas de estas secuelas a largo plazo se han asociado a la aparición de complicaciones durante la estancia en la UCI (v. fig. 2-1) (1). Sin embargo, dado que los factores patogenéticos son en su mayoría desconocidos, no está claro si la aparición de estas complicaciones a corto y largo plazo son manifestaciones dependientes del tiempo en relación con una misma enfermedad, enfermedades independientes con etiología común o entidades independientes causadas por la respuesta sistémica a una agresión severa.






Mecanismos de disfunción pulmonar crónica

La necesidad de soporte ventilatorio es una de las principales causas de ingreso en la UCI, ya sea debido a una lesión pulmonar aguda o a una insuficiencia ventilatoria. El uso de ventilación mecánica puede conducir a una disfunción epitelial, inflamación y remodelado de la matriz extracelular, cuando se aplica de manera lesiva, y especialmente cuando partimos de una lesión pulmonar preexistente. En este contexto, en el desarrollo de secuelas a largo plazo podría estar implicada una reparación tisular inadecuada, si bien los mecanismos específicos por los que el daño pulmonar agudo redunda en una lesión crónica no han sido elucidados por completo. Los procesos celulares involucrados en el desarrollo de la fibrosis pulmonar idiopática u otras enfermedades pulmona­res crónicas pueden darnos indicios de cuáles podrían ser los mecanismos patogenéticos subyacentes a la disfunción pulmonar crónica en el SPCI.

El remodelado de la matriz extracelular y la inflamación alveolar difusa son procesos implicados en el desarrollo de la lesión pulmonar aguda. Su persistencia en el tiempo puede tener un efecto profibrótico, debido al reclutamiento de fibroblastos de la circulación sistémica y al depósito de colágeno, secundarios a la liberación de diferentes citoquinas y mediadores proinflamatorios (7). Los macrófagos alveolares y los propios fibroblastos liberan a su vez factores de crecimiento, como el factor de crecimiento transformante β (TGF-β), el factor de crecimiento insulínico de tipo 1 (IGF-1) o el factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGF), que activarán una amplia gama de procesos celulares modificando la composición de la matriz intracelular y, en último término, generando lesiones cicatriciales (8).

También se han propuesto la activación de la coagulación y el depósito de fibrina como un mecanismo patogenético activado durante la lesión pulmonar aguda relacionado con secuelas a largo plazo. La activación de los receptores activados por proteasas (PAR) promueve un aumento de expresión de varios factores de crecimiento profibróticos y perpetúa la liberación local de citoquinas proinflamatorias y TGF-β (9). Otros procesos posiblemente implicados en la disfunción pulmonar crónica tras el paso por la UCI son una composición celular alterada en el epitelio respiratorio pseudoestratificado, con hiperplasia y metaplasia de células tanto basales como caliciformes, y la activación de la transición epitelio-mesénquima, durante la cual las células epiteliales pierden parte de sus características y adquieren un fenotipo mesenquimal, con expresión de cadherinas, citoqueratina y α-actina de músculo liso. Todos estos mecanismos favorecen la acumulación de tejido fibroso, disminuyendo la distensibilidad pulmonar y afectando al intercambio gaseoso (10-12).






Mecanismos moleculares del deterioro cognitivo

El sistema nervioso central recibe señales aferentes desde los órganos periféricos a través del nervio vago. Los receptores vagales distales son capaces de responder a una gran variedad de estímulos, incluidos el estiramiento (13) o la inflamación (14), a través de diversos receptores, como el de potencial transitorio subfamilia V miembro 4 (TRPV4) y receptores Piezo, ambos mecanosensibles, o receptores de tipo toll 4 (TLR-4) y de factor de necrosis tumoral (TNFR), sensibles a estímulos inflamatorios. Así, puede desencadenarse, por ejemplo, una respuesta dopaminérgica con apoptosis neuronal a nivel del hipocampo por estiramiento alveolar, susceptible de ser revertida con antagonistas de TRPV4 (15,16).

Además de la vía neural aferente, el sistema nervioso central puede recibir otras señales por las vías humoral y celular. En pacientes críticos, la respuesta inflamatoria sistémica a la agresión aguda puede aumentar la permeabilidad de la barrera hematoencefálica, con translocación de mediadores y/o células circulantes, promoviendo disfunción cerebral. Este mecanismo de lesión cerebral puede activarse de manera simultánea e incluso sinérgica con la vía neural. Si bien estos mecanismos han sido estudiados fundamentalmente en modelos animales, esta aproximación experimental permite delimitar las posibles vías patogenéticas que dan lugar a las alteraciones neuropsicológicas observadas en pacientes críticos, señalando potenciales estrategias terapéuticas de prevención de secuelas a largo plazo.






Mecanismos de la debilidad adquirida en la UCI

Aunque la pérdida de capacidad funcional física relacionada con la ICUAW es altamente prevalente entre los supervivientes de la UCI, su espectro clínico varía no solo en gravedad sino también en trayectorias evolutivas de recuperación (17). La atrofia muscular en pacientes sometidos a ventilación mecánica comienza en las primeras horas tras el ingreso en la UCI (18) y su desarrollo se ha asociado con diferentes factores de riesgo, como la propia ventilación mecánica, la inflamación sistémica, la gravedad de la enfermedad subyacente o el uso de bloqueantes neuromusculares (19).

Existen múltiples mecanismos involucrados en la pérdida de masa muscular a lo largo de la evolución del paciente crítico, desde el inicio de la patología hasta la fase de recuperación a largo plazo, con una meseta que se alcanza en torno a los 6 meses después del alta de la UCI (20). La respuesta aguda se caracteriza por una activación de la proteólisis que, si bien no se mantiene en el tiempo, es capaz de modificar el sustrato tisular preexistente, superando su capacidad regenerativa e impidiendo una correcta reparación posterior (21).

Algunas citoquinas proinflamatorias podrían jugar un papel relevante en el desarrollo de la ICUAW. El factor de necrosis tumoral α (TNF-α) estimula el catabolismo tisular uniéndose a su receptor de tipo 1 y activando el factor nuclear κB (NF-κB). Este factor de transcripción es esencial en la pérdida de contenido proteico y específicamente de cadenas pesadas de miosina, hallazgo característico de los pacientes críticos. Además, esta vía de señalización podría estar también implicada en el proceso de diferenciación de las células satélite y en la recuperación tras la fase aguda (22-24). Por otro lado, la interleucina (IL) 6 ha demostrado tener un papel compensatorio antiinflamatorio, inhibiendo la liberación de TNF-α y aumentando la expresión de IL-10. En el músculo esquelético, la IL-6 participa en procesos relacionados tanto con la síntesis como con la degradación de proteínas y está implicada en la miogénesis. El propio nicho celular muscular ha sido identificado como un órgano secretor de miocinas e incluso como regulador del sistema inmune (25,26).

Los estudios histopatológicos en tejido musculoesquelético sugieren que el fracaso en la recuperación muscular tras el paso por la UCI pudiera estar relacionado con una depleción de células progenitoras o satélite, pero los mecanismos últimos que llevan a esta observación no han sido aún dilucidados. Las células satélite permanecen en reposo en el músculo esquelético, pudiendo proliferar y diferenciarse hacia mioblastos en respuesta a determinados estímulos, promoviendo la regeneración muscular (27). En este proceso de regeneración muscular entrarían en juego otros factores reguladores, como el factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) o el IGF-1, implicados en la angiogénesis. De hecho, el nicho microvascular del músculo esquelético podría interactuar con células satélite que, una vez activadas, promovieran una angiomiogénesis coordinada funcionalmente (28).

Otros mecanismos que han sido descritos en relación con la ICUAW se refieren al daño axonal sensitivo-motor distal, atribuible a alteraciones en la homeostasis del calcio con reducción del umbral de excitabilidad de la membrana celular (29). La disfunción mitocondrial a nivel de la fibra muscular podría desempeñar también un papel en la debilidad persistente (30).

Por otro lado, tanto la heterogeneidad interindividual en los pacientes críticos como el tamaño muestral limitado en los estudios con muestras musculares y seguimiento a largo plazo impiden la identificación de subfenotipos de debilidad adquirida en UCI, que respondan a diferentes mecanismos patogenéticos y permitan explicar el amplio espectro evolutivo de esta entidad. Comprender los mecanismos subyacentes y poder identificarlos durante el ingreso en UCI, es fundamental para diseñar estrategias terapéuticas dirigidas a atenuar el desarrollo de debilidad o modificar el curso de la enfermedad favoreciendo la adecuada regeneración muscular.






Dominios emergentes en el SPCI

Las dimensiones más estudiadas en el SPCI han sido abordadas en los apartados previos, pero la naturaleza sistémica de la enfermedad crítica puede hacer este síndrome extensivo a otros dominios orgánicos. Así, la enfermedad crítica puede aumentar el riesgo de eventos cardiovasculares al alta de la UCI y del hospital (31). Se han descrito tasas más altas de fibrilación auricular, insuficiencia cardiaca e infarto de miocardio en supervivientes de sepsis, sin haberse identificado aún un mecanismo patogenético. De nuevo la inflamación persistente a nivel sistémico ha sido asociada con la enfermedad cardiovascular, pero falta un vínculo causal claro (32). Asimismo, se ha observado disfunción renal a largo plazo en pacientes supervivientes de UCI, incluso en aquellos sin fracaso renal agudo durante la fase aguda (33). El desarrollo de fibrosis renal durante la fase de reparación podría ser uno de los mecanismos patogenéticos implicados (34), si bien el eventual empeoramiento desde el punto de vista cardiovascular anteriormente descrito podría contribuir también al deterioro de la función renal en el largo plazo.






Conclusiones

La atención de los pacientes en la UCI debe aspirar no solo a lograr la supervivencia sino también a alcanzar la mejor calidad de vida posible tras el alta hospitalaria. Esto incluye tanto la rehabilitación de las secuelas establecidas como su prevención y tratamiento precoz. La respuesta sistémica aguda ante una agresión, las complejas interacciones orgánicas y los efectos pleiotrópicos de la mayoría de las rutas moleculares activadas dificultan la identificación de tratamientos dirigidos que logren un beneficio clínico. En este escenario, resulta fundamental ampliar el conocimiento de los mecanismos biológicos subyacentes, permitiendo identificar nuevos biomarcadores y potenciales dianas terapéuticas, que, en última instancia, faciliten la identificación precoz y el tratamiento de la población en riesgo de desarrollar secuelas a largo plazo, contribuyendo a mejorar el pronóstico funcional de nuestros pacientes.
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Capítulo 3
Epidemiología, factores de riesgo y biomarcadores del SPCI
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Introducción

El síndrome postcuidados intensivos (SPCI) es una entidad clínica definida por las secuelas físicas, cognitivas y/o psíquicas que pueden desarrollar los pacientes tras el alta de las unidades de cuidados intensivos (UCI). Para su diagnóstico es necesario un empeoramiento basal, o la aparición de nuevas alteraciones, de alguna de las tres esferas mencionadas, durante el ingreso en UCI y mantenido posthospitalización (1).

Aunque en la actualidad disponemos de una definición para este síndrome, a veces es difícil identificar a los pacientes que presentan el diagnóstico. Si bien existe consenso en que el SPCI es frecuente y se observa en todas las culturas, los estudios realizados hasta el momento son muy heterogéneos, lo que dificulta conocer la prevalencia exacta de este síndrome y los factores de riesgo asociados a él. Las limitaciones principales con las que nos enfrentamos son:


	■ La mayoría de los estudios realizados son de tipo observacional y existen pocos metaanálisis que agrupen investigaciones con tamaño muestral suficiente para extraer conclusiones.

	■ Las poblaciones estudiadas difieren mucho entre estudios (sépticos, insuficiencia respiratoria, postquirúrgicos, etc.), lo que dificulta la comparación entre series. En los últimos años se han publicado varios artículos sobre el SPCI en pacientes ingresados por distrés por COVID-19, pero la situación de pandemia modificó muchos protocolos hospitalarios, por lo que los resultados pueden no ser representativos de la realidad anterior y posterior a la pandemia.

	■ La definición de SPCI es amplia y no existen unos criterios claros o escalas validadas que permitan un diagnóstico objetivo y una estratificación de la gravedad. Cada centro utiliza métodos de valoración diferentes para una misma variable, y las escalas específicas de SPCI no se han generalizado en la práctica clínica. El SPCI tampoco está incluido en la 10.ª Revisión de la Clasificación Internacional de las Enfermedades (CIE-10), por lo que es más difícil codificar y comparar entre hospitales.

	■ En cuanto al seguimiento, no está definido el momento idóneo para realizarlo y algunos estudios se han realizado con visitas telefónicas o cuestionarios autoadministrados. Además, las pérdidas de seguimiento acostumbran a ser significativas en estudios a largo plazo, limitando la extrapolación de datos.

	■ Las variables recogidas en los estudios son muy heterogéneas, lo que dificulta su comparación en revisiones sistemáticas y metaanálisis. Algunas de estas variables también dependen de la situación sociocultural de la región.








Epidemiología



De los inicios a la actualidad

El primer estudio publicado que se conoce sobre la calidad de vida de los pacientes al alta de UCI se realizó en 1976 (2). En este, se analizaron parámetros de recuperación y calidad de vida, y estado mental y funcional al cabo de 1, 3, 6 y 12 meses del alta hospitalaria de 226 pacientes de una UCI postquirúrgica. La mortalidad a los 12 meses fue del 73%, con una recuperación completa de las secuelas en solo 27 de los 226 pacientes (el 12% del total y el 43% de los que permanecían vivos al final del estudio). Podemos decir que el 57% de los pacientes de la serie sufrieron de SPCI a los 12 meses del alta.

Hasta el año 2010 no se consensuó la definición actual de SPCI (1). Los estudios y las revisiones realizados hasta el momento (3,4) mostraron una mejoría en la mortalidad a los 12 meses de los pacientes que requerían ingreso en UCI (26-63%), pero los supervivientes presentaban un elevado porcentaje de secuelas funcionales, cognitivas y psíquicas. Se calcula que hasta el 25% de los pacientes que habían estado sometidos a ventilación mecánica (VM) prolongada presenta­ban debilidad muscular (más pronunciada en pacientes con sepsis) y que en el 85-95% de los casos persistía a los 5 años. Se reportaron alteraciones cognitivas en el 30-80% de los pacientes y trastornos psicológicos al alta en el 10-50%. El 51% de los pacientes que sobrevivieron a un síndrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) no volvieron a trabajar a los 12 meses del alta e incluso el 33% no lo consiguieron nunca (5).

Actualmente la supervivencia de los pacientes críticos durante el ingreso y en los primeros meses de alta hospitalaria ha mejorado drásticamente (6-8). A pesar de ello, hay un largo camino hasta la recuperación de nuestros pacientes. En los últimos años se han publicado múltiples series y estudios que sitúan la prevalencia de SPCI entre el 35% y el 98% de los pacientes dados de alta de UCI (6,7,9-12) en función de cuál haya sido el momento de valoración, qué escalas se hayan utilizado y qué grado de limitación se haya considerado relevante. Algunos autores definen, además, rangos de gravedad del SPCI (9,13,14), tanto por severidad de la sintomatología como por coincidencia de dos o más esferas afectadas, con una prevalencia mucho más reducida de SPCI moderado-severo (14-30%) y hasta el 2-7% con afectación muy severa.

Los estudios más recientes (6,8,10,11,15) muestran alteraciones físicas en el 22-80% de los casos, entre las que destacan la debilidad muscular, la disnea, el dolor crónico y la fatiga; alteraciones cognitivas en el 25-41%, y trastornos psicológicos en el 16-22%, con predominio de la ansiedad, la depresión y el trastorno de estrés postraumático (TEPT).

Según el metaanálisis de Kamdar (16), donde se analizan 52 estudios entre 1984 y 2018, hasta el 40% de los pacientes críticos que previamente trabajaban se mantienen de baja a los 12 meses del alta hospitalaria y hasta el 33% no recuperan su actividad laboral a los 5 años. En relación con la calidad de vida, esta se encuentra disminuida principalmente en los pacientes con afectaciones físicas y cognitivas graves (17).

En la tabla 3-1 se ofrece un resumen de la epidemiología del SPCI.


Tabla 3-1


Resumen de la epidemiología del SPCI


	
	Frecuencia de aparición en pacientes al alta de la UCI





	SPCI general
	35-98%



	SPCI moderado-severo (afectación severa o ≥2 esferas afectadas)
	14-30%



	SPCI muy severo (3 esteras afectadas)
	2-7%



	Alteración física
	22-80%



	Alteración cognitiva
	25-41%



	Alteración salud mental
	16-30%












Epidemiología local

En los últimos 5 años, se han realizado varios estudios a escala estatal, reportando una prevalencia global de SPCI del 56-75% y del 19-28% de SPCI moderado-severo, con afectación de dos o más esferas (18-21). Se han descrito un descenso en la calidad de vida significativo (22) y la imposibilidad de recuperar la vida laboral en el 37% de los casos (20).

En general, la esfera más afectada en el SPCI es la física (18-21,23,24); el 17-51% de los casos presentan debilidad muscular; el 25-57%, alteraciones en la espirometría o disnea, y el 21-50%, dolor crónico en los primeros meses de alta. En lo referente a las alteraciones psicológicas (18,19,21-25) destaca la aparición de sintomatología compatible con TEPT (10-29%), ansiedad (10-30%) y depresión (7-10%). En relación con las alteraciones cognitivas (18-21,25), estas ocurren en el 10-62% de los casos de SPCI, y destacan la pérdida de velocidad de procesamiento y alteraciones en las funciones ejecutivas y la memoria.









Factores de riesgo



Generales

Desde la definición del SPCI hasta la actualidad se ha intentado identificar qué grupo de pacientes se beneficiarían en mayor medida de un seguimiento al alta de UCI, facilitando un diagnóstico y un tratamiento precoces del SPCI, y a su vez definiendo los factores de riesgo y proponiendo medidas preventivas (1).

Actualmente se han definido más de 60 factores de riesgo de SPCI (fig. 3-1). Estos se pueden agrupar en modificables y no modificables o según el momento y mecanismo en el que aparecen (26-28):


	■ P (patient), o relacionados con factores intrínsecos del paciente: edad (avanzada), sexo (femenino), etnia, religión, fragilidad, consumo de tóxicos, comorbilidades, índice de masa corporal, alteraciones auditivas o visuales, insomnio, nivel educativo, nivel socioeconómico, genética, estado laboral, soporte social, actividad física, personalidad, etc.

	■ I (illness), o relacionados con la patología de ingreso y las complicaciones: severidad de la patología, ingreso urgente e inesperado, shock, SDRA, delirium, inflamación, polineuropatía, dolor, etc.

	■ C (care), o relacionados con el cuidado y la terapéutica aplicada a la UCI: VM, catéteres, fármacos vasoactivos, oxigenación por membrana extracorpórea (ECMO, extracorporeal membrane oxygenation), terapias de soporte renal, traqueostomía, aspiraciones, cirugía urgente, nutrición, corticoterapia, bloqueo neuromuscular, sedación, nutrición parenteral, etc.

	■ S (stress), o relacionados con otros factores externos estresantes: ruido, luz, espacios, posición, inmovilización, visitas familiares, etc.




[image: La figura muestra un diagrama de los factores de riesgo asociados al Síndrome Post-Cuidados Intensivos (SPCI), organizados en cuatro categorías: paciente, enfermedad, cuidado y estrés.]
La figura muestra un diagrama de los factores de riesgo asociados al Síndrome Post-Cuidados Intensivos (SPCI), organizados en cuatro categorías: "P" (patient o paciente), que incluye factores relacionados con el paciente, como género femenino, edad avanzada, fragilidad, comorbilidades, índice de masa corporal (IMC), alteraciones sensoriales, antecedentes psiquiátricos, nivel socioeconómico, genética y personalidad; "I" (illness o enfermedad), que abarca factores relacionados con la enfermedad, como severidad de la patología, shock, inflamación, delirium, polineuropatía y dolor; "C" (Care o cuidado), que aborda factores relacionados con el cuidado, como ventilación mecánica (VM), uso de catéteres, ECMO, soporte renal, traqueostomía, aspiraciones, cirugía urgente, nutrición, corticoides, bloqueos neuromusculares y sedación; y, finalmente, "S" (Stress o estrés), que agrupa factores externos como experiencias negativas en la UCI, ruido, iluminación, espacios reducidos, inmovilización y visitas familiares.


Figura 3-1 Resumen de factores de riesgo de SPCI según el momento y el mecanismo de aparición. En ne­grita se indican los factores de riesgo demostrados estadísticamente en el metaanálisis de Lee et al. (27). ECMO, oxigenación por membrana extracorpórea; IMC, índice de masa corporal; VM, ventilación mecánica. (Adaptado a partir de la referencia 26.)



Tradicionalmente y basado en recomendaciones de expertos y estudios observacionales (9,17,29,30), los pacientes que presentan mayor riesgo de presentar SPCI son aquellos que tienen un antecedente o deterioro previo al ingreso en UCI (antecedente psiquiátrico, fragilidad, deterioro cognitivo, etc.), han tenido una estancia en UCI mayor de 4 días o más de 7 días de VM, han requerido de sedación con benzodiacepinas o han sufrido una parada cardiaca, sepsis, un shock, un SDRA, hipoxia o delirium durante su evolución en la UCI.

Lee et al. realizaron una revisión sistemática en 2020 (27) en la que valoraron 89 estudios (con una muestra total de 63.132 pacientes), de los cuales 38 se pudieron incluir en un metaanálisis con el objetivo de analizar los factores de riesgo relacionados con la aparición de SPCI. De los más de 60 factores de riesgo estudiados, los únicos que se relacionaron estadísticamente con el SPCI fueron la edad avanzada, el sexo femenino, los antecedentes psiquiátricos, la severidad de la patología, la experiencia negativa durante la estancia en UCI y el delirium.

La mayoría de estos factores no son modificables, pero sí nos permiten identificar aquellos casos en los que hay que prestar mayor atención (cuadro 3-1; v. fig. 3-1). Las intervenciones deben centrarse en factores de riesgo modificables relacionados con la UCI.


Cuadro 3-1

Fenotipo de paciente con mayor riesgo de desarrollar SPCI

Mujer de edad avanzada, con antecedentes psiquiátricos, ingresada en la UCI con enfermedad grave que presenta delirium durante el ingreso y manifiesta una experiencia negativa de la UCI.



Como se ha explicado, el SPCI se define como una entidad que engloba las secuelas físicas, cognitivas y psíquicas que pueden presentar los pacientes al alta de la UCI. Asimismo, los factores de riesgo asociados a la presencia de SPCI también se pueden clasificar según la esfera a la que afecten.






Físicos

Las secuelas físicas son muy frecuentes y variables (fig. 3-2). Dentro de las alteraciones más prevalentes encontramos el dolor crónico, presente hasta en el 73% de los pacientes durante los primeros meses del alta de la UCI y que perdura más allá de los 4 años en el 38%. También se observan debilidad generalizada y alteraciones neuromusculares en el 25-75% de los casos. Estas afectaciones pueden comportar distintos grados de dependencia (≤32% de los casos) y dificultades para realizar alguna de las actividades de la vida diaria (50-70% de los pacientes afectados).


[image: La figura representa un diagrama de los factores de riesgo asociados al desarrollo del Síndrome Post-Cuidados Intensivos, dividido en tres categorías principales: físicos, psíquicos y cognitivos.]
La figura representa un diagrama de los factores de riesgo asociados al desarrollo del Síndrome Post-Cuidados Intensivos (SPCI), dividido en tres categorías principales: físicos, psíquicos y cognitivos. En el centro se encuentra un triángulo con el título "Factores de riesgo", conectado con cada categoría. Los factores físicos (F) incluyen características como género femenino, edad avanzada, fragilidad, dependencia previa, comorbilidades, deterioro cognitivo previo y delirium. Los factores psíquicos (P) abarcan edad avanzada, género femenino, antecedentes psiquiátricos, severidad de la patología, experiencias negativas en la UCI y la presencia de ansiedad o depresión precoz. Por último, los factores cognitivos (C) son deterioro cognitivo previo, uso de benzodiacepinas, delirium, sepsis, hipoxia, síndrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) y shock.


Figura 3-2 Resumen de factores de riesgo de SPCI según la esfera afectada. Se indican los factores de riesgo considerados más relevantes en el consenso de Mikkelsen et al. (29) y, marcados en negrita, los demostrados estadísticamente en el metaanálisis de Lee et al. (27). SDRA, síndrome de distrés respiratorio agudo.



Algunos factores asociados a la presencia de estas secuelas físicas son la debilidad y la fragilidad previa al ingreso, así como la inmovilización durante el ingreso en la UCI. Otros elementos implicados son los días de ingreso en la UCI, los días de VM, el motivo del ingreso (principalmente si se trata de pacientes sépticos o con fracaso multiorgánico) o la presencia de hiperglucemia. En relación con la presencia de secuelas físicas se encuentran el uso excesivo de sedantes, miorrelajantes y corticoides que pueden aumentar los días de VM, los días de estancia en la UCI y la miopatía del paciente crítico.

Existen series de casos en los que describen otro tipo de alteraciones neuromusculares más locales, sobre todo las relacionadas con una terapéutica más específica, como, por ejemplo, las lesiones de plexo braquial secundarias en la maniobra de prono (31), por lo que un factor de riesgo relacionado con la presencia de secuelas físicas será la insuficiencia respiratoria hipoxémica con necesidad de maniobra de prono.

En cuanto a la afectación pulmonar, se ha podido objetivar que las afecciones pulmonares previas o la presencia de disnea son factores de riesgo asociados a mayores requerimientos de VM y más incidencia de neumonía asociada a esta.

El estado de desnutrición previa, así como el secundario al estado hipermetabólico en el que se encuentran los pacientes críticos como respuesta al daño presentado, se ha identificado como otro factor de riesgo para secuelas físicas al alta (32-36).

En el metaanálisis de Lee et al. (27), los factores relacionados con la habilidad física a largo plazo fueron la gravedad de la enfermedad (odds ratio [OR] 2,54), la edad avanzada (OR 2,19) y el sexo femenino (OR 1,36). Estos mismos factores (OR 1,06, 1,04 y 1,36, respectivamente), junto con la presencia de delirium durante el ingreso (OR 1,32), se relacionaron con una mayor limitación para las actividades de la vida diaria.






Psíquicos

Las secuelas clasificadas dentro de la esfera psíquica se consideran probablemente las más invalidantes para pacientes y familiares (v. fig. 3-2). Dentro de las más frecuentes encontramos la depresión (28-37%), la ansiedad (10-50%) y el TEPT (15-38%), así como la disfunción sexual y otras afectaciones psicosociales.

Estas alteraciones están altamente relacionadas con factores no modificables, como rasgos de personalidad y patología psiquiátrica previa, así como la necesidad de fármacos antidepresivos o antipsicóticos en el domicilio y el uso de tóxicos.

Por lo que se refiere a los factores de riesgo relacionados con la estancia en la UCI, encontramos las complicaciones neurológicas, el delirium, el abuso de sedantes, o la infraanalgosedación, y el aislamiento. La limitación de las visitas familiares también se relaciona con un aumento de las secuelas psíquicas (37-41).

De entre los factores analizados en el metaanálisis de Lee et al. (27), la edad avanzada (OR 0,76) y una experiencia negativa en la UCI (OR 2,59) se relacionan con la ansiedad a largo plazo. La depresión se asocia con el sexo femenino (OR 3,37) y la edad avanzada (1,05), y los TEPT se han visto vinculados con antecedentes psiquiátricos previos (OR 9,45), una experiencia negativa en la UCI (OR 1,96) y/o la gravedad de la enfermedad (OR 0,92).






Cognitivos

Por lo que se refiere a las secuelas cognitivas (v. fig. 3-2), vemos que un elevado número de pacientes muestran alteraciones de la memoria y de la atención (25-75%) y la presencia de un deterioro cognitivo que persiste a largo plazo en algunos casos (≤25% a los 6 años) (42).

Las guías de Mikkelsen et al. de 2020 (29) recomiendan (con un nivel de acuerdo >80%) realizar un seguimiento al alta de la UCI y valorar las alteraciones cognitivas, especialmente en pacientes que ya presentaban un deterioro cognitivo previo, así como en aquellos que durante su estancia en la UCI requirieron de benzodiacepinas o presentaron delirium, sepsis, hipoxia, SDRA o shock.

Según el metaanálisis de Lee et al. (27), el factor relacionado principalmente con el deterioro cognitivo al alta de la UCI es el delirium (OR 2,98). En relación con el delirium, varios estudios se han centrado en cómo y por qué está asociado con el deterioro cognitivo. Según la bibliografía, la duración del delirium podría estar en relación con anormalidades de la sustancia blanca y un descenso del volumen cerebral, alterando las funciones ejecutivas y, por tanto, favoreciendo el deterioro cognitivo precoz (43). Los que presentan mayor relación con alteraciones cognitivas son los deliriums hipoactivo, sedativo, hipóxico y séptico (es menos frecuente en deliriums hiperactivos o metabólicos) (44,45). Existen múltiples factores relacionados con el delirium: predisposición genética, SDRA, benzodiacepinas, restricción de visitas familiares (43,46,47), etc.

Algunos estudios plantean que otros factores (p. ej., edad avanzada, VM prolongada, alteraciones glucémicas, medicación psicotrópica, nivel socioeconómico y déficit de recursos sanitarios al alta) también pueden estar relacionados con un mayor deterioro cognitivo (9,14,21,30,48,49). Un
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