Efecto del haloperidol en la super-
vivencia de enfermos criticos adul-
tos con riesgo de delirio.
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No se recomienda el uso de haloperidol de forma profilactica en
pacientes criticos con alto riesgo de delirio en las unidades de

Cuidados Intensivos.

Prophylactic haloperidol is not recommended among critically ill

adults at high risk of delirium in intensive care units.

El estudio REDUCE (uso profilactico de haloperidol para el delirio en
pacientes de UCI con alto riesgo de delirio) es multicéntrico,
aleatorizado con tres ramas de estudio (1, 2 mg haloperidol o
placebo), doble ciego. Realizado en Holanda desde julio de 2013 a

diciembre de 2016. Incluyen pacientes mayores de edad libres de
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delirio, estancia prevista en UCI de al menos 48h, previo
consentimiento informado. Exclusién si delirio previo al ingreso,
Parkinson, demencia, alcoholismo, enfermedad neurolégica aguda,
antecedentes psiquidtricos o tratamiento con antipsicéticos, arritmia
ventricular en el Gltimo afio, QTc prolongado, embarazo o lactancia,
muerte esperable, alergia al haloperidol o ausencia de consentimiento

informado.

E1 objetivo principal es la supervivencia a los 28 dias. Los
secundarios: supervivencia a los 90 dias, incidencia de delirio, dias
libres de delirio y coma, duracién de ventilacién mecanica, estancia
en UCI y hospitalaria, autorretirada de catéteres y tubos, incidencia
de reingreso en UCI.

RESULTADOS:

Se randomizaron 1796 pacientes, tras un analisis provisional (antes de
reclutar al total de los pacientes) se suspendié la rama de
tratamiento de 1 mg de haloperidol (futilidad reflejada en el analisis
secuencial de tiempo); se compararon los efectos del grupo de 2 mg de
haloperidol con el grupo de placebo.

Para ambos grupos la mediana de supervivencia fue de 28 dias, asi como
a los 90 dias (en el estudio a mayor plazo). La incidencia de delirio
entre ambos grupos no fue estadisticamente significativa, tampoco
difirié el tiempo hasta la aparicién del mismo. No hubo diferencias
significativas en el numero de dias libres de delirio, dias libres de
coma y dias libres de delirio y coma entre los que sobrevivieron 28
dias. Tampoco en la duracién de la ventilacidn mecanica, incidencia de
autorretirada de dispositivos, reingreso en UCI, estancia en UCI y
hospitalaria.

DISCUSION:

El delirio es un trastorno cerebral agudo caracterizado por inicio



agudo de confusion, falta de atencidén y cambio en el nivel de
conciencia, cuyos sintomas fluctuan a lo largo del dia. Ocurre con
frecuencia en pacientes ingresados en UCI con una incidencia de 30 —
50% y prevalencia de hasta el 80% (segun series). Se asocia con
resultados clinicos deleteréos, duracién prolongada de ventilacidn
mecdnica, aumento de estancia de ingreso en UCI y hospitalaria y
aumento de mortalidad.

E1 haloperidol es un medicamento antipsicético con propiedades
anticolinérgicas, antidopaminérgicas y antiadrenérgicas, v,
posiblemente presenta efectos antiinflamatorios que antagoniza de
forma simultdneas maltiples vias del delirio. Ha sido histéricamente,
el farmaco de eleccién para tratar el delirio a pesar de falta de
evidencia, hay numerosos estudios en UCI que han evaluado los posibles
efectos profilacticos del haloperidol, que demuestran efectos
contradictorios, nada definitivo. Por este motivo, la Sociedad de
Medicina Intensiva en sus Ultimas guias de dolor, agitacién y delirio
no recomienda su uso como prevencién de delirio en pacientes
ingresados en UCI. El gran tamafio de muestra de este estudio ha
permitido realizar varios andlisis de sensibilidad, confirmando la
falta de efecto en los diferentes subgrupos.

Actualmente se estd produciendo un cambio importante en la practica de
la Medicina Intensiva en Espafa, basado en la humanizacién del
paciente y de la UCI. En cuanto a la relacidén con esta patologia, se
ha visto que las medidas no farmacolégicas son mds importantes en la
prevencién del mismo que las medidas farmacoldgicas, como por ejemplo,
movilizacidén temprana, mejora de ritmo circadiano, reduccidén del
ruido, reduccién de la sedacidén y uso de benzodiacepinas, asi como
aproximacién del ambiente de UCI a la situacién basal del paciente
(uso de audifonos, gafas..).

CONCLUSION:

Los hallazgos del estudio no respaldan el uso profilactico de



haloperidol en pacientes criticos como prevencién del delirio.
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