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PALABRAS CLAVE Resumen

Estrefiimiento; Objetivo: Valorar la incidencia y factores de riesgo asociados al estrefiimiento en pacientes
Cuidados criticos; adultos, en estado critico.

Cuidados intensivos Disefo: Estudio prospectivo de cohortes.

enfermeria Ambito: Unidad de cuidados intensivos (UCI) de un hospital de alta complejidad de noviembre

de 2015 a octubre de 2016.

Sujetos: Se realiz6 un seguimiento a los adultos que fueron hospitalizados durante al menos
72h en la UCI, desde su ingreso en dicha unidad hasta su salida.

Intervenciones: Ninguna.

Mediciones y resultados principales: En los 157 pacientes seguidos, la incidencia de
estreiiimiento fue del 75,8%. El analisis univariado mostro que los pacientes con estreiimiento
eran mas jovenes, habian usado mas sedacion y habian tenido mas problemas respiratorios y
posoperatorios como causas de hospitalizacion. Los pacientes sin estrefiimiento habian sido
hospitalizados mas veces debido a motivos gastrointestinales. El uso de farmacos vasoactivos,
la ventilacion mecanica y la hemodialisis fue similar entre los pacientes con estrefiimiento
y aquellos sin estrefiimiento. El analisis multivariado, los dias de administracion de docu-
sato + bisacodilo (HR0,79; 1C95%: 0,65-0,96), de omeprazol o ranitidina (HR: 0,80; 1C95%:
0,73-0,88) y de lactulosa (HR: 0,87; 1C95%: 0,76-0,99) fueron factores independientes de
proteccion para el estrefimiento.

Conclusion: El estreiiimiento es muy incidente en los adultos criticos. Los dias de administracion
de farmacos que actlan sobre el tracto digestivo (Lactulosa, docusato + bisacodil y omeprazol
y/o ranitidina) son capaces de prevenir este desenlace.
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Constipation in a cohort prospective in adult critically ill patients: How much occurs
and why?

Abstract

Objective: To assess the incidence and factors associated with constipation in adult critical
care patients.

Design: Prospective cohort study.

Setting: Intensive care unit (ICU) of a high-complexity hospital from November 2015 to October
2016.

Patients: Adults who were hospitalized for at least 72 h in the ICU were followed from their
admission to the ICU until their departure.

Interventions: None.

Measurements and main results: In the 157 patients followed up, the incidence of constipation
was 75.8%. The univariate analysis showed that constipated patients were younger, used more
sedation and showed more respiratory and postoperative causes for hospitalization, while non-
constipated patients were hospitalized more for gastrointestinal reasons. The use of vasoactive
substances, mechanical ventilation and haemodialysis was similar between the constipated and
non-constipated patients. Multivariate analysis, days of use of docusate +bisacodyl (HR: .79;
95% cl: .65-.96) of omeprazole or ranitidine (HR: .80; 95%Cl: .73-.88) and lactulose (HR: .87;
95%Cl: .76-.99) were independent protection factors for constipation.

Conclusion: Constipation has a high incidence among adult critical care patients. Days of drug
use acting on the digestive tract (lactulose, docusate +bisacodyl and omeprazole and/or rani-
tidine) are able to prevent this outcome.

© 2018 Sociedad Espaiiola de Enfermeria Intensiva y Unidades Coronarias (SEEIUC). Published

by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

¢Qué se conoce/qué aporta?

Los estudios apuntan a que la situacion clinica del
paciente y su demanda de tratamiento constituyen
factores de riesgo de estrenimiento. Son escasos los
estudios prospectivos que determinan la contribucion
independiente de cada una de estas variables, y otras,
a la incidencia de estrefimiento.

La incidencia de estrefimiento en pacientes adul-
tos de cuidados criticos es elevada. El nimero de dias
de utilizacion del tracto gastrointestinal, ajustado al
numero de dias hasta la evacuacion, es independiente
de los factores protectores del estrenimiento.

¢Implicaciones del estudio?

Comprender estas caracteristicas permitira avanzar
en la introduccion de protocolos-guia gestionados por
enfermeras para prevenir el estrefimiento, minimi-
zando la incidencia de resultados asociados al mismo.
La adopcion de otras estrategias de analisis de datos, o
incluso el aumento del nimero de observaciones, pue-
den contribuir a identificar las variables del riesgo de
estrefiimiento.

Introduccion

Aunque cierta evidencia refleja que el estrefiimiento es
un factor de riesgo para los peores resultados clinicos
(tiempo de ventilacidn mecanica [VM]"?2, tiempo de estan-
cia en la unidad de cuidados intensivos [UCI]>*, infeccidn
y mortalidad®), se han dedicado pocos estudios a esta-
blecer su incidencia y determinantes en los pacientes
criticos. No existe un concepto de consenso que caracte-
rice el estrefiimiento; los criterios mas sensibles definen las
incidencias mas altas, mientras que los criterios mas espe-
cificos, en las menores, conducen a una alta variabilidad en
la incidencia de estrefiimiento (del 9° al 96%).

Entre estos escasos estudios que han evaluado los facto-
res asociados al estreflimiento en adultos criticos, Sharma
et al. adoptaron un analisis univariante en una muestra
pequena e intencionada, y descubrieron que los pacientes
sometidos a ayuno (p<0,01), reposo en cama (p<0,001),
con tratamiento farmacologico de opioides, analgésicos,
anticonvulsivos, antidepresivos, sedantes, suplementos de
hierro y calcio(p <0,001) y que reciben VM (p <0,05) refle-
jaban un menor nimero de evacuaciones®. Bishop et al.’
demostraron que el uso de lactulosa (p=0,009) y ondan-
setron (p=0,02) estaba independientemente asociado a la
presencia de evacuacion diaria, mientras que el uso de mor-
fina (p=0,025) se asociaba a la ausencia de evacuacion.
En un estudio evaluativo de los factores de riesgo inde-
pendientes de lo que los autores denominaban «trastorno
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del transito gastrointestinal» (definido como la ausencia
de evacuacion durante 3 dias o mas, tras el inicio de
nutricion enteral y de tratamiento para el estrefimiento,
asociado a, al menos, uno de los casos siguientes': eviden-
cia de ileo adinamico?, intolerancia alimentaria®, distension
abdominal* o necesidad de descompresion gastrica), el uso
de profilaxis para el estrefiimiento (extracto de senna, docu-
sato sodico, metoclopramida, domperidona, o eritromicina)
(OR=3,5; IC 95% 1,4-8,8) y opioides (OR=1,05; IC 95% 1,02-
1,07)'° estaba asociado al trastorno en estudio. El trata-
miento suministrado a los pacientes criticos guarda relacion
con el estrefimiento en otros estudios. En los pacientes
con traumatismo grave, aunque sin ajuste para los factores
de confusion, los que presentaban estrefiimiento permane-
cian mas tiempo con VM (p <0,001), requerian mas dias de
uso de morfina (p <0,001), mas dias de sedacion (p<0,001)
y mas dias de bloqueo neuromuscular (p<0,001)"". En los
pacientes con VM prolongada, la ratio PaO,/FiO, < 150 mmHg
(OR=1,4; IC 95% 1,1-1,6), la presion arterial sistolica com-
prendida entre 70 y 89 mmHg (OR=1,5; IC 95% 1,2-1,8) y la
presion arterial sistélica <69 mmHg (OR=1,3; IC 95% 1,01-
1,6) durante los primeros 5 dias de VM fueron identificados
como factores de riesgo independientes para la evacua-
cion retardada®. Recientemente, Prat et al. reflejaron que
los pacientes con estrefimiento utilizaban también mas VM
(p<0,001), sedacion (p<0,0001), vasopresores (p=0,02),
nutricion enteral (p<0,001) y bloqueo neuromuscular
(p=0,0001)"2. Tras analizar los primeros 6 dias de hospita-
lizacion, Van der Spoel et al. reflejaron que los pacientes
con evacuacion precoz utilizaban menos noradrenalina (1 vs.
3,7 pg/kg/min; p <0,002), dopamina (2,3 vs. 7,7 pg/kg/min;
p <0,002) y morfina (68 vs. 83% de los dias; p=0,008).

Montejo' y Nguyen et al.'® identificaron que los pacien-
tes con estrenimiento, o con el denominado «trastorno del
transito intestinal», alcanzaban menos logros nutricionales
(p<0,001 en ambos estudios). La infusion de bolos se aso-
ciaba también a una menor incidencia de estrefiimiento’.
Sin embargo, debe resaltarse que el estudio que reflejo este
resultado utilizd una muestra de pequeno tamano (n=30) y
excluyo a los pacientes que recibieron sedantes o sustancias
vasoactivas y los shocks sépticos, caracterizando un perfil de
gravedad menor, que no se corresponde normalmente con la
realidad clinica de los pacientes de UCI.

La enfermera que trabaja en cuidados intensivos debe
ser capaz de integrar la tecnologia y el cuidado, dominando
los principios cientificos que subyacen a su uso y, a la vez,
suministrando ayuda terapéutica a los pacientes'>. Entre los
muchos cuidados aportados a los pacientes criticos, los rela-
tivos a las evacuaciones se atribuyen totalmente al cuidado
enfermero. La diarrea es normalmente mas seiialada por
el equipo enfermero, ya que anade carga de trabajo. La
incidencia del estrefimiento parece olvidada, menos priori-
zada y raramente debatida entre los equipos de cuidados,
que emprenden acciones Unicamente en situaciones extre-
mas. Los cuidados y tratamientos que utilizan tecnologias
modernas parecen recibir mas atencion por parte de los
equipos.

Aunque estos hallazgos evidencian que la situacion clinica
de los pacientes y su demanda de tratamientos, espe-
cialmente en los primeros 5 dias de estancia en la UCI,
se consideran factores de riesgo de estrenimiento, son
excepcionales los estudios prospectivos que determinan la

contribucion independiente de cada uno de ellos, y demas
variables, a la incidencia de estrefimiento. Comprender
estas caracteristicas permitira avanzar en la introduccion de
protocolos-guia para prevenir esta situacion, minimizando la
incidencia de resultados asociada a las mismas.

Objetivo
Valorar la incidencia y los factores asociados al
estrefiimiento en pacientes adultos criticos.

Método
Disefio
Estudio de cohorte prospectiva.

Entorno

El estudio se llevd a cabo en un centro de cuidados criticos,
consistente en 3 UCI integradas, con un total de 40 camas
clinicas y quirdrgicas, aunque no de traumatologia, de un
hospital universitario de alta complejidad. Dicho estudio se
realizo entre noviembre de 2015 y octubre de 2016.

Sujetos

Se incluyeron adultos (edad>18 anos) hospitalizados
durante al menos 72 h en la UCI, exceptuando aquellos que
tenian diarrea o estreiiimiento durante el ingreso en la UCI,
pacientes postoperatorios de cirugias que requerian prepa-
racion intestinal preoperatoria con enemas, y con ostomias.

Protocolo del estudio

El estudio fue realizado por enfermeras previamente
formadas para obtener datos mediante formularios de inves-
tigacion. Se establecio el seguimiento de 10 pacientes
simultaneamente; por tanto, se incluyo a los pacientes hasta
alcanzar la cifra establecida, que fueron seguidos hasta su
alta de la UCI. Se incluy6 un nuevo paciente (el siguiente
elegible para ingreso en UCI) por cada salida del estudio.

Recopilacion de los datos

Los datos fueron obtenidos mediante observacion directa
y a partir de las historias médicas de los pacientes. Para
la evaluacion diaria, se adoptd un instrumento desarro-
llado por los investigadores, que incluia datos demograficos
y clinicos (motivo del ingreso en la UCI, enfermedades
previas, fisiologia aguda y evaluacion de la enfermedad
cronica [APACHE-Il], evaluacion de fallo organico relacio-
nado con sepsis (SOFA), escala Glasgow, escala de Richmond
de agitacion y sedacion para pacientes sedados [RASS],
entre otros), tratamientos en uso (medicacion, VM, terapia
de reemplazo renal, terapia nutricional/ayuno), movilidad
(evaluada mediante la subescala «movilidad» de la escala
de Braden), Calificacion de Actividades Enfermeras, dias
de estancia en la UCI y mortalidad, incidencia de otros
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trastornos gastrointestinales y nimero de movimientos
intestinales diarios.

Definicion

Al igual que en estudios previos"'®, el estrefiimiento se
definio como la ausencia de evacuacion durante 3 dias con-
secutivos.

Analisis de los datos

Con la expectativa de un hallazgo de incidencia igual o supe-
rior a la obtenida en el estudio de Nassar et al."® (70%), y
siguiendo la recomendacion de Fletcher et al."” de incluir
10 resultados para cada variable en el modelo multivariante,
prediciendo la inclusion de 8 a 10 variables en el modelo, la
muestra se estimo en 143 pacientes.

Los datos se introdujeron y analizaron en el Paquete Esta-
distico para Ciencias Sociales version 20.0 (IBM, Chicago,
Illinois, EE. UU.); se adoptaron modelos paramétricos y no
paramétricos, con arreglo a las caracteristicas y distribucion
de las variables, ademas de supuestos para cada prueba. Se
adopto la funcion intro para la regresion multiple de Cox,
incluyéndose las variables con valor p < 0,25 en el analisis de
Cox univariante. Los dias hasta la primera evacuacion cons-
tituyeron la variable de ajuste de tiempo, evaluandose el
ajuste del modelo mediante la prueba Omnibus. En el anali-
sis, los datos fueron censurados a los 10 dias de observacion.

Hospitalizaciones durante el
periodo de estudio
2.651

Pacientes totales valorados para
inclusion en el estudio
352

Responsabilidades éticas

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica local
(N.° 15-0376).

Resultados

Se adopt6 la intencionalidad del seguimiento simultaneo
de hasta 10 pacientes. Por tanto, de los 2.651 pacientes
ingresados en la UCI a lo largo del estudio, se valoraron
352 con relacion a los criterios de elegibilidad. De ellos,
157 pacientes reflejaron los criterios totales, por lo que
fueron efectivamente incluidos (fig. 1).

Los pacientes reflejaron diferentes motivos para el
ingreso en la UCI y alrededor del 30% eran pacientes quirrgi-
cos; a pesar de la baja edad media (58,3 +15,2), muchos de
ellos (98,7%) tenian enfermedades previas. Mas de la mitad
tenia trastornos neurologicos (Glasgow <9 o RASS<-2) e
indices de gravedad de complicacion predictiva (APACHE
21,5+8,4 y SOFA 6,5+ 3,8), requiriendo soporte ventila-
torio (79%), dialisis (25%), hemodinamica (65,6%), sedacion
(79%), analgesia (hasta el 63,1%) y medicaciones para pro-
filaxis de sangrado gastrointestinal (86,6%) a lo largo de su
estancia en la UCI. Ademas, muchos de ellos utilizaban far-
macos con accion sobre el tracto gastrointestinal. Muchos
pacientes reflejaron problemas de movilidad (88,5%) y per-
manecieron muchas horas/dia en ayunas (7; RIC: £3). La
muestra no incluyé pacientes con nutricion parenteral ni
mujeres embarazadas, aunque no fueran excluidos por los
criterios de elegibilidad.

Total pacientes incluidos
157

Figura 1

Motivos de no inclusion:
Reingreso en UCI

Menor de 18 afios de edad
Estrefiimiento o diarrea previos
lleostomia o colostomia

Alta o muerte en < 24h

Dias de estancia en UCI < 3
Enema preoperatorio

Traslado desde otra UCI

Flujograma de seleccion de pacientes para inclusion en el estudio. UCI: unidad de cuidados intensivos.
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Del numero total de pacientes (n=157), 119 (75,8%)
reflejaron uno o mas episodios de estrefimiento durante
el periodo de seguimiento, distribuidos en los momentos
siguientes: a) 58 no evacuaron durante toda la estancia en
la UCI; b) 51 pacientes no evacuaron hasta el tercer dia
de estancia en la UCI; c) 9 pacientes evacuaron durante
los primeros dias de hospitalizacion, aunque tuvieron
estrefiimiento durante los dias siguientes, y d) un paciente
evacuo tras 10 dias de hospitalizacion (datos censurados
para este analisis).

El analisis univariante mostré que los pacientes con y
sin estrefimiento se asemejaron en cuanto a las diferentes
caracteristicas e intervenciones adoptadas en la UCI, con
excepcion de los pacientes con estreiimiento, que fueron
mas jovenes (p=0,002), hospitalizados con mayor frecuen-
cia debido al periodo postoperatorio y en menor grado por
motivos gastrointestinales (p=0,002), ademas de reflejar
menores accidentes cerebrovasculares previos a la hospi-
talizacion (p<0,001). Por otro lado, el uso de ventilacion
no invasiva (p=0,004), sedacion (p=0,02) y noradrenalina
(p=0,05) fue mas frecuente en el grupo de pacientes con
estrenimiento (tabla 1).

Aunque los pacientes con estrefiimiento utilizaron mas
lactulosa (p=0,04) y docusato +bisacodilo (p=0,003), la
introduccion de dichos farmacos fue posterior (lactulosa: 3
dias, P25: 3, P75: 4 vs. 1 dia, P25: 1, P75: 2,5; p<0,001;
docusato + bisacodilo: 54 1,7 vs. 2+ 1,4 dias tras el ingreso;
p =0,02). Deberia resaltarse que Unicamente 2 de los pacien-
tes sin estrefimiento recibieron docusato + bisacodilo. A uno
de ellos se le administré en el primer dia de estancia en la
UCl y al otro, al dia siguiente. Tras el ajuste, mediante la
regresion de Cox multivariante, ninguno de los casos des-
critos en estudios previos (uso de opioides, vasopresores
y nutricion enteral) u otras variables clinicas probadas por
nuestra parte (APACHE, SOFA, uso de VM, uso de sedantes,
uso de bloqueo neuromuscular, comorbilidades, inmovili-
dad, entre otras) ha reflejado su asociacion con el riesgo de
estrefimiento. La tabla 2 muestra las variables independien-
temente asociadas al estrenimiento, ajustadas al tiempo
hasta la primera evacuacion en la UCI. Nuestro hallazgo fue
que por cada uso diario de docusato + bisacodilo, omeprazol
o ranitidina y lactulosa se produjo una reduccion del riesgo
de estrenimiento (reduccion del riesgo del 21, 20 y 13%,
respectivamente).

Discusion

En esta cohorte, el estrefimiento es un caso muy inciden-
tal. No hemos confirmado hallazgos de estudios previos en
cuanto a la asociacién entre caracteristicas clinicas y trata-
miento y el riesgo de estrenimiento. Por otro lado, hemos
demostrado que los dias de uso de farmacos con accion en
el tracto digestivo (lactulosa, bisacodilo y omeprazol y/o
ranitidina) previenen el resultado.

Los estudios que evaluan la incidencia de estrefimiento
en los pacientes criticos son heterogéneos y utilizan dife-
rentes definiciones para determinar esta situacién. En 6
estudios, los autores adoptaron los mismos criterios que
nosotros y encontraron incidencias de estrefimiento que
oscilaban entre el 9 y el 96%"%7'21416 | as diferencias en
cuanto al perfil de los pacientes y el disefo entre estos
estudios pueden explicar su gran variabilidad. Tres de estos

estudios’'>'¢ incluyeron también cohortes prospectivas, lo
cual permitio establecer comparaciones. Uno de ellos rea-
liz6 el seguimiento de pacientes clinicos y quirurgicos con
VM'; otro estudio incluyé solo pacientes clinicos'?, y el
tercero realizo el seguimiento de pacientes quirdrgicos de
una UCI de Brasil'. Las incidencias de estrefiimiento fue-
ron altas (83, 51,9 y 69,9%, respectivamente), como en
el presente estudio. En los 2 estudios'? que incluyeron
pacientes quirrgicos se produjo mas estrefiimiento, lo cual
corrobora nuestro hallazgo del analisis univariante, que
demostrd una asociacion entre la hospitalizacion quirdrgica
y el estrefimiento.

Los estudios previos han identificado también factores de
riesgo similares, al utilizar Unicamente analisis univariantes.
Un estudio de India que realizé el seguimiento prospectivo
de 50 pacientes (de edades comprendidas entre los 12 y los
55 afos) encontré que aquellos en ayunas tenian mas ausen-
cia de evacuaciones diarias que los pacientes que consumian
algln tipo de dieta: liquida, semisdlida o sélida (78 vs. 40,
37, 33%, respectivamente; p <0,01)8. Estos datos corroboran
nuestros hallazgos de asociacion entre el tiempo de ayuno
(dias) y el estrefimiento.

Nguyen et al."® incluyeron prospectivamente a
248 Dpacientes ingresados en 3 UCI canadienses
durante > 72h, que recibian VM y nutricion enteral. Eva-
luaron la presencia de «trastorno del transito intestinal»,
diagnosticado por la frecuencia de las evacuaciones y las
manifestaciones clinicas. Su hallazgo fue que el uso de trata-
miento profilactico para el estrefiimiento (senna, docusato,
metoclopramida, domperidona o eritromicina) era mas
frecuente en pacientes que no padecian dicho trastorno (86
vs. 63%; p=0,002). Sin embargo, tras ajustar los factores de
confusion, el uso de dichos farmacos fue identificado como
riesgo de trastorno del transito gastrointestinal (OR=3,5;
IC 95% 1,4-8,8)'°. Ciertamente, este hallazgo no guardd
relacion con la accion del farmaco, sino con los objetivos, la
indicacion y el momento de su uso. En el presente estudio,
el nimero de dias de uso de 2 tipos de laxantes resulto ser
un factor protector frente al estrefimiento en pacientes
criticos. Debe resaltarse que en la UCI en cuestion no existe
protocolo para la indicacion de farmacos profilacticos o
terapéuticos para tratar el estrefimiento, y la prescripcion
es arbitrada por cada médico.

El docusato sddico es un laxante emoliente que incre-
menta el contenido acuoso de las heces y produce, por
tanto, heces mas blandas'®. Su eficacia en pacientes
criticos no estd documentada en la literatura. Ademas, la
eficacia del docusato en el tratamiento del estrefimiento
en individuos con estrefiimiento crénico es limitada'>? y
su uso ha sido poco alentador'®. En el presente estudio,
el docusato fue utilizado junto con bisacodilo, que es un
laxante estimulante cuya accion causa un incremento de
la contraccion del musculo liso de la pared intestinal'®.
También existen estudios especificos que evaluan el uso de
bisacodilo en pacientes criticos. Un metaanalisis publicado
en 2011%", cuyo objetivo fue evaluar la eficacia de los trata-
mientos laxantes para individuos con estrefiimiento cronico,
incluy6 2 ensayos clinicos aleatorizados?”>* que integraron
a 735 pacientes con estrefiimiento cronico no hospitalario.
Los autores identificaron que los laxantes estimulantes
(picosulfato sodico y bisacodilo) debian ser utilizados por
3 pacientes, para que cada uno de ellos lograra, al menos,
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Tabla 1 Caracteristicas de la muestra total de pacientes y tratamientos administrados a los pacientes con y sin estrefiimiento

Variable Total (N=157) Con estrenimiento (n=119)  Sin estrenimiento (n=38) p
Sexo, n (%) 0,9
Varon 84 (53,5) 64 (53,8) 20 (52,6)
Mujer 73 (46,5) 55 (46,2) 18 (47,4)
Edad (afios), media &+ DE 58,3+15,2 56,3+ 15,1 64,8 +13,8 0,002
IMC, media + DE 26,8+5,9 26,9+ 6,1 26,6 +5,2 0,85
APACHE-II (n=98), media+ DE 21,5+8,4 21,8+38,3 20,9+8,8 0,69
SOFA, media + DE 6,5+3,8 6,6 +3,8 6,1+3,7 0,5
[0,1-5]
Motivo de hospitalizacion en UCI, n (%) 0,002
Sepsis 38 (24,2) 28 (23,5) 12 (31,6)
Neurologico 21 (13,4) 14 (11,8) 8 (21,1)
Respiratorio 24 (15,3) 22 (18,5) 2 (5,3)
Cardioldgico 12 (7,6) 10 (8,4) 2 (5,3)
Gastrointestinal 5 (3,2) 1(0,8) 4 (10,5)
Postoperatorio 47 (29,9) 38 (31,9) 5(13,2)
Otro 10 (6,4) 6 (5,0) 5(13,2)
Enfermedades previas, n (%)
HS 76 (48,4) 56 (47,1) 20 (52,6) 0,55
DM 37 (23,6) 26 (21,8) 11 (28,9) 0,37
Cancer 29 (18,5) 21 (17,6) 8 (21,1) 0,64
EPOC 15 (9,6) 10 (8,4) 5 (13,2) 0,39
IRC 23 (14,6) 16 (13,4) 7 (18,4) 0,45
IC 11 (7) 8 (6,7) 3(7,9) 0,81
cl 14 (8,9) 12 (10,1) 2 (5,3) 0,80
Ictus 14 (8,9) 5 (4,2) 9 (23,7) < 0,001
Diverticulitis o Chron 5 (3,2) 3 (2,5) 2 (5,3) 0,40
Hepatopatia 16 (10,2) 10 (8,4) 6 (15,8) 0,19
Ventilacion mecdnica, n (%) 124 (79) 97 (81,5) 27 (71,1) 0,17
VNI, n (%) 29 (18,5) 16 (13,4) 13 (34,2) 0,004
Hemodidlisis, n (%) 39 (24,8) 28 (23,5) 11 (28,9) 0,66
Uso de noradrenalina, n (%) 103 (65,6) 83 (69,7) 20(52,6) 0,05
Dosis de noradrenalina 0,14 (0,07-0,22) 0,15 (0,07-0,26) 0,08 (0,06-0,21) 0,17
Sedacidn, n (%) 124 (79) 99 (83,2) 25 (65,8) 0,02
Opioides, n (%)
Fentanilo 99 (63,1) 76 (63,9) 23 (60,5) 0,71
Morfina 46 (29,3) 38 (31,9) 8 (21,1) 0,20
Bloqueo neuromuscular, n (%) 27 (17,2) 22 (18,5) 5(13,2) 0,45
Efecto gastrointestinal, n (%)
Omeprazol 79 (50,3) 61 (51,3) 18 (47,4) 0,68
Ranitidina 85 (54,1) 66 (55,5) 19 (50) 0,56
Lactulosa 76 (48,4) 63 (52,9) 13 (34,2) 0,04
Docusato + bisacodilo 35 (22,3) 33 (27,7) 2 (5,3) 0,003
Enema 15 (9,6) 12 (10,1) 3(7,9) 1
Metoclopramida 42 (26,8) 30 (25,2) 12 (31,6) 0,44
Efecto neurologico, n (%)
Glasgow <9 0 RASS < -2 85 (54,1) 64 (53,8) 21 (55,3) 0,87
Tipo de dieta, n (%) 0,73
Sin dieta 7 (4,5) 6 (5) 1(2,6)
Dieta enteral 64 (40,8) 48 (40,3) 16 (42,1)
Dieta oral 54 (34,4) 39 (32,8) 15 (39,5)
Dieta enteral +oral 32 (20,4) 26 (21,8) 6 (5,8)
Horas en ayunas/dia 7 (4,2-9,2) 7,5 (4,8-11,5) 5,2 (2,4-8) 0,003

Soporte nutricional en 48 h, n (%) 111 (70,4) 80 (67,2) 31 (81,6) 0,09
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Tabla 1  (continuacion)
Variable Total (N=157) Con estreiimiento (n=119) Sin estrefimiento (n=38) p
Balance acuoso —299 (—785,5; 440,5) —358,2 (—850; 336,2) 132 (—555,2; 879) 0,08
Duracién de la estancia en UCI (dias) 6 (4-10) 6 (4-10) 6 (4-13) 0,55
Muerte, n (%) 37 (23,6) 31 (26,1) 6 (15,8) 0,20

APACHE-1I: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation i; Cl: cardiopatia isquémica; DE: desviacion estandar; DM: diabetes mellitus;
EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; HS: hipertension sistémica; IC: insuficiencia cardiaca; IMC: indice de masa corporal;
IRC: insuficiencia renal cronica; RASS: Richmond Agitation-Sedation Scale; SOFA: Sepsis-related Organ Failure Assessment; UCI: Unidad

de Cuidados Intensivos; VNI: ventilacion no invasiva.

Tabla 2 Hazard ratio bruta y ajustada para estrefiimiento

Variables HR (IC 95%) p RH ajustada (IC 95%) p
Numero de dias utilizando docusato + bisacodilo 0,67 (0,56-0,81) <0,001 0,79 (0,65-0,96) 0,02
NUmero de dias utilizando omeprazol o ranitidina 0,76 (0,70-0,83) <0,001 0,80 (0,73-0,88) <0,001
NUumero de dias utilizando lactulosa 0,76 (0,67-0,85) <0,001 0,87 (0,76-0,99) 0,03

HR: hazard ratio; IC 95%: intervalo de confianza al 95%.

3 evacuaciones espontaneas por semana (NNT: 3; IC 95%
2-3,5)?". No esta claro por cuanto tiempo el proceso de
evacuacion depende del uso de estos farmacos. Por tanto,
los laxantes estimulantes tienden a ser recomendados para
un uso ocasional'®. Valorar la seguridad del uso a largo plazo
escapa del alcance de este estudio, pero, sin embargo,
serian utiles investigaciones futuras que evaluaran el uso
de laxantes estimulantes en pacientes criticos.

En nuestro estudio, el niUmero de dias de uso de lactu-
losa se indico también como factor de proteccion frente al
estrefiimiento, lo cual sigue la linea de los hallazgos del
estudio de Bishop et al.’. En dicha cohorte prospectiva en
una UCI general de Australia, se incluyo a 44 pacientes que
recibieron VM durante mas de 24h. El resultado valorado
no fue el estrenimiento, sino la presencia de evacuacio-
nes a lo largo de los dias. El tratamiento de lactulosa se
asocioé de manera independiente a la presencia de evacua-
cién diaria (p=0,009)°. Corroborando nuestros hallazgos, los
estudios previos>®’ demostraron la eficacia de la lactulosa
para promover evacuaciones y prevenir el estrenimiento en
pacientes criticos. Azevedo et al.® llevaron a cabo un ensayo
clinico aleatorizado que valoro los efectos del tratamiento
laxante sobre la incidencia del estrefimiento, y la asocia-
cion entre la falta de evacuacion y la disfuncion organica
en pacientes con VM en una UCI general. El grupo de inter-
vencion consistid en pacientes que recibieron enema y/o
lactulosa para promover una o 2 evacuaciones al dia, mien-
tras que no se tolerd la ausencia de evacuacion durante
5 dias en el grupo control. El grupo de intervencion reflejo
una mayor reduccion en cuanto a SOFA desde su admision en
SOFA al alta de la UCI, o tras 14 dias de seguimiento (—4,
P25: —6, P75: 0 vs. —1, P25: —4, P75: 1; p=0,036), lo cual
evidencia que la intervencion puede estar asociada a una
mayor reduccion de la disfuncion organica.

Van der Spoel et al.® publicaron un ensayo clinico alea-
torizado que evalud el impacto de los laxantes lactulosa y
polietilenglicol en las evacuaciones precoces. Dichos auto-
res mostraron una menor estancia en cuanto a horas de
UCI en el grupo de lactulosa (156, 1Q: 178 vs. 196, 1Q:
277; p=0,016). Otro estudio, realizado por Masri et al.’,

aleatorizd 100 pacientes para recibir/no recibir lactulosa
durante los 3 primeros dias de estancia en la UCI, como profi-
laxis para el estrefimiento. En el grupo control, Gnicamente
2 pacientes (4%) evacuaron en menos de 72 h, mientras que
9 pacientes (18%) del grupo intervencion evacuaron durante
este periodo (p <0,05). En nuestro estudio, se observé tam-
bién que solo 38 pacientes (24,2%) evacuaron hasta el tercer
dia; de ellos, 13 utilizaban lactulosa.

A menudo se adopta la profilaxis de Ulcera por estrés
en los pacientes criticos?*. La literatura no presenta estu-
dios sobre el uso de omeprazol o ranitidina y su asociacion
con el sujeto de estrefimiento en pacientes adultos criti-
cos. Una hipotesis que puede considerarse es el mecanismo
de accion de omeprazol y ranitidina. El acido gastrico
es una barrera fisiologica natural contra los patogenos
ingeridos; la supresion farmacoldgica de dicho acido, pro-
ducida por dichos medicamentos, modifica esta barrera
significativamente??¢, lo cual puede promover la coloniza-
cion bacteriana en el tracto gastrointestinal, incrementando
el riesgo de infeccion?’. Un metaanalisis que incluyo 39 estu-
dios reflejé un 74% de incremento del riesgo de desarrollar
infeccion por Clostridium difficile, asi como un riesgo incre-
mentado en 2,5 veces de infeccion recurrente por C. difficile
en comparacion con los no usuarios de inhibidores de la
bomba de protones, tales como el omeprazol?®. Basandose
en estos datos, la Food and Drug Administration publicé una
alerta de seguridad en 2015 sobre la asociacion entre los
inhibidores de la bomba de protones y la infeccion por C.
difficile’®. Aunque no es un caso esperado, este cambio de
la microbiota intestinal puede estar relacionado con la pre-
sencia de evacuaciones, lo cual podria explicar el hallazgo
de este estudio. En nuestra cohorte, se identificé a cual-
quier paciente con infeccion por C. difficile. Se evaluaron
conjuntamente omeprazol y ranitidina, por lo que no es posi-
ble determinar si el efecto protector es diferente para cada
una de los medicamentos. Son necesarios mas estudios para
esclarecer mejor este hallazgo.

Aunque los estudios de cohortes, especialmente aque-
llos de temporalidad contemporanea, son el mejor disefio
para comprender el efecto independiente de los factores
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predictivos de los resultados, las variables que no pudie-
ron predecirse en la planificacién no pueden analizarse'’.
En el presente estudio se evaluaron un gran nimero de
variables relacionadas con los tratamientos aplicados en la
UCI, asi como las situaciones clinicas de los pacientes. Sin
embargo, no fue posible establecer, dada la muestra y el
tipo de analisis estadistico adoptado, las variables de riesgo
de estrefiimiento. Sin embargo, debido al efecto esperado
del uso de laxantes e inhibidores de la bomba de protones,
el uso de dichos farmacos protegio frente al estreiiimiento.

Conclusion

La incidencia de estreiiimiento en los pacientes adultos cri-
ticos es alta. El numero de dias de utilizacion del tracto
gastrointestinal: docusato +bisacodilo, lactulosa y omepra-
zol y/o ranitidina, ajustado al nimero de dias hasta la
evacuacion, es independiente de los factores protectores
frente al estrenimiento.
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