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Resumen

Objetivo: Conocer la eficacia del tratamiento de personas con conducta hetero agresiva en los servicios de urgencias en comparacién con los
servicios de salud comunitarios. Método: Revision sistematica de estudios en bases de datos: LILACS, Psychinfo, Scopus, Web de Ciencia,
PUBMED vy literatura gris en Google Scholar y en la lista de referencias. La busqueda se realiz6 en junio de 2016. Dos mil ciento sesenta estu-
dios fueron encontrados y seis de estos estudios fueron seleccionados para su analisis después de la aplicacién de los criterios de exclusion.
Resultados: El acercamiento a individuos con comportamiento agitado, agresivo o violento ocurre con mayor frecuencia en servicios de emer-
gencia general y psiquiatrica con intervencion médica. Los medicamentos utilizados para controlar la agitacion y la sedacién fueron benzodia-
zepina (midazolam, lorazepam), antihistaminico (prometazina), antipsicéticos tipicos (haloperidol y droperidol) y antipsicoticos atipicos (olanza-
pina, ziprasidona, risperidona y quetiapina). Conclusion: Todos los farmacos evaluados promueven la sedacidn, pero esta revision muestra
ventajas en el uso de la combinacién de haloperidol mas prometazina.

Palabras clave: Revision. Salud Mental Publica. Emergencias. Intervencion en Crisis.

Effectiveness of treatment to agitated people in emergencies compared to community services: systematic review

Abstract

Objective: To know the effectiveness of the treatment of people with hetero aggressive behavior in emergency departments compared with
community health services. Method: Systematic review of studies in databases: LILACS, Psychinfo, Scopus, Web of Science, PUBMED and
gray literature in Google Scholar and in the reference list. The search was conducted in June 2016. Two thousand one hundred and sixty stu-
dies were found, and six of these studies were selected for analysis after the application of exclusion criteria. Results: The approach to indivi-
duals with agitated, aggressive or violent behavior occurs most often in general and psychiatric emergency services with medical intervention.
Medications used to control agitation and for sedation were benzodiazepine (midazolam, lorazepam), antihistamine (promethazine), typical
antipsychotics (haloperidol and droperidol), and atypical antipsychotics (olanzapine, ziprasidone, risperidone and quetiapine). Conclusion: All
evaluated drugs promote sedation, but this review shows advantages in the use of haloperidol plus promethazine combination.

Key-words: Review. Public Mental Health. Emergencies. Crisis Intervention.

Introduccion a los profesionales que los asisten, especialmente si estan
confinados en entornos cerrados, como ambulancias y unida-
El trabajo de los equipos de salud es complejo y requiere des de emergencia.® La crisis o la situacién extrema en la salud
habilidades profesionales, tanto en los servicios comunitarios mental se define en la literatura cientifica como un desequili-
como hospitalarios. Los servicios de emergencia generalmente brio de las funciones psicosociales, una manifestacion de
reciben las situaciones agudas mas complejas y se ocupan de varias condiciones como la depresion, el aumento de la ansie-
todo tipo de comportamiento de los usuarios, incluidos los dad o la tension.?
comportamientos agitados, agresivos y combativos. Cuando Las estrategias para ayudar a los pacientes que experimen-
estas personas estan en crisis, en otras palabras, en situaciones tan crisis pueden incluir el uso de medicamentos que son efec-
extremas, pueden causar dafios a si mismos y al equipo que los tivos si se aplican en el momento adecuado. Un estudio de
recibe, incluidos los profesionales en los servicios de transpor- Waszynski et al.® propone estrategias no farmacoldgicas para
te y pre-hospitalarios. El dafio puede ser fisico, verbal o puede ayudar a pacientes agitados ingresados en hospitales. Los
haber exposicion a sangre y fluidos. Esto causa preocupacion autores mencionan que las estrategias no farmacolégicas pue-
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den ser efectivas para reducir la ansiedad y la agitacion de los
pacientes. Como estrategias sin drogas, proponen actividad
fisica, interaccion social con el uso de juegos, musica y otras
medidas socio-conductuales que promueven la estimulacion
multi-sensorial, mejorando el estado de animo, la funcionali-
dad y el comportamiento. Estas actividades estimulan los
sistemas tactiles, auditivos y visuales.®

El comportamiento psicomotor agitado y combativo con
frecuencia requiere hospitalizacidn, especialmente cuando esta
relacionado con trastornos mentales como la esquizofrenia y el
trastorno bipolar. Tradicionalmente, las emergencias psiquia-
tricas son el primer servicio elegido por los equipos que reci-
ben la llamada al servicio. Estan preparados para la evaluacion
rapida de pacientes agitados, pero generalmente la primera
preocupacion del personal que trabaja en estos sectores es con
sintomas clinicos y no con el refinamiento del diagndstico
psiquiatrico en el momento de la llegada al servicio. Las estra-
tegias de tratamiento en estos servicios se centran en la tole-
rancia de la persona que recibe el medicamento y la adapta-
cién a la gestién clinica elegida por el equipo, en lugar de la
eficacia del protocolo. En estos casos, el tratamiento con me-
dicamentos es el més apropiado.’

El comportamiento agitado también puede manifestarse
por pacientes que ya estan hospitalizados, incluyendo las uni-
dades de cuidados intensivos. En tales casos, las posibles
causas de la agitacién son numerosas, pero se pueden identifi-
car factores predictivos, como por ejemplo, antecedentes de
uso de sustancias ilicitas, aumento de peso, déficits respirato-
rios (disminucion de las puntuaciones respiratorias), uso de
restricciones fisicas. Los largos periodos de hospitalizacién en
cualquier unidad hospitalaria pueden llevar a un comporta-
miento agitado, agresivo o violento. Los factores predictivos
también incluyen antecedentes de diagndsticos psiquiatricos,
peso, puntaje respiratorio disminuido, dolor y presencia de
catéter genitourinario. Estos hallazgos son importantes porque

Los estudios de intervencion con personas que tenian un
comportamiento agitado, agresivo o violento y que fueron
tratados en servicios de emergencia o en servicios de salud
mental en la comunidad se incluyeron en la revision.

Criterios de exclusion. En una primera ronda, los siguien-
tes items fueron excluidos en base a la lectura de los resime-

Informacion sobre los estudios seleccionados

La investigacion se realizd utilizando la metodologia de
revision sistematica de estudios, incluyendo la coleccion de
datos, el desarrollo y el anélisis de datos mediante la busqueda
de articulos completos en las siguientes bases de datos: LI-
LACS, Psychinfo, Scopus, Web of Science y PUBMED. La
literatura gris también se busc6 con Google Académico y
también se Ilevo a cabo una busqueda manual en la lista de
referencias de los articulos seleccionados. No hubo restriccion
de periodo o idioma. La busqueda tuvo lugar en junio de 2016.

Estrategia de busqueda

Para la busqueda en las bases de datos, se utilizaron los
descriptores de Medical Subject Headings (MeSH) v se apli-
caron truncamientos y combinaciones adaptadas a cada base
de datos. Todas las referencias fueron capturadas, almacena-

permiten que el equipo que trabaja en unidades de pacientes
hospitalizados esté preparado para brindar atencién a pacien-
tes con agitacion potencial, identificando signos predictivos y
evitando dafios a los pacientes y al personal médico.’

El nimero cada vez mayor de casos de agitacion en los
servicios de atencion de la salud, especialmente en emergen-
cias generales y psiquiatricas, requiere profesionales capacita-
dos para brindar atencion en situaciones de crisis y remision
después de la estabilizacion. Por lo tanto, esta investigacion
sistematica en bases de datos tuvo como objetivo conocer qué
tan efectivo es el tratamiento aplicado a las personas con com-
portamiento hetero-agresivo en los departamentos de emer-
gencia en comparacién con el aplicado en los servicios de
salud comunitarios.

Metodologia
Protocolo y registro

Esta revisidn sistematica se realiz6 segln los criterios de
organizacion propuestos por los Elementos de Informes Prefe-
ridos para Revisiones Sisteméticas y Meta-analisis (PRISMA).
El protocolo de revisidn se registré en el Registro Internacio-
nal Prospectivo de Revisiones Sistematicas (PROSPERO) con
el nimero 42016041334.

Criterios para la elegibilidad

Criterios de inclusion. Esta revision incluye estudios de in-
tervencidn con usuarios de sistemas de salud que tuvieron un
comportamiento agitado, agresivo o violento. Los PICOS
(poblacién, intervencion, comparacion, resultados, disefio del
estudio) se adaptaron para establecer la pregunta de investiga-
cién siguiendo los criterios de inclusién. (Cuadro 1)

nes: revisiones, cartas al editor y resimenes de conferencias.
En la segunda ronda, después de leer articulos completos, se
excluyeron los siguientes items: estudios no experimentales,
intervenciones basadas en protocolos, estudios no aleatoriza-
dos y articulos con datos secundarios de otros estudios. (Figu-
ral)

das y administradas utilizando el software EndNote® Web
(Thomson Reuters, Philadelphia, PA).

Seleccion de estudios

Los articulos fueron seleccionados en dos fases. En la pri-
mera fase, dos autores (S.S.K., G.M.M.L.) revisaron de forma
independiente los titulos y resimenes de todas las referencias
capturadas. Se seleccionaron los articulos que cumplieron con
los criterios de inclusion. En la fase dos, dos autores (S.S.K.,
G.M.M.L.) leyeron todos los textos en su totalidad y se exclu-
yeron aquellos que no cumplian los criterios de inclusién. Los
mismos dos autores revisaron de forma independiente los
articulos en su totalidad. Cuando hubo algln desacuerdo entre
el primer autor y el segundo autor, se solicité la lectura al
tercer autor (K.C.N.). El experto (M.B.F) del grupo analiz6 los
articulos sobre su adecuacion del tema a los criterios de inclu-
sion. El coordinador particip6 en el andlisis de los datos y la
revision del texto final.
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Proceso de recopilacion de datos

Un autor (S.S.K.) recopil6 la informacion de los articulos
seleccionados en funcidn de sus caracteristicas técnicas (autor,
afio, pais), poblacién (nimero total, sexo y edad de los partici-
pantes) y resultados (principales resultados y principales con-
clusiones). (Tabla 1)

Riesgo de sesgo en estudios individuales

Los autores evaluaron metodologicamente todos los estu-
dios seleccionados para establecer el riesgo de sesgo segun el
indice metodoldgico para estudios no aleatorizados (MENO-
RES) (Apéndice). Dos autores (S.S.K., G.M.M.L.) categoriza-
ron los articulos incluidos como Y = Si, N = No, U = Incierto,
NA = No aplicable, segin el analisis de cada estudio. Cuando
no hubo consenso entre los dos autores, el tercer autor
(K.C.N.) fue llamado a intervenir en la decision final.

Resumen de resultados

Los estudios muestran que muchas personas buscan servi-
cios de emergencia para asistencia en situaciones de agitacion,
agresion o violencia. Los servicios utilizan diferentes estrate-
gias para enfrentar la crisis, pero la terapia con medicamentos
es la mas utilizada en los primeros momentos. La mayoria de
los estudios mencionan principalmente servicios de atencién
de emergencia. Los relacionados con actividades comunitarias
0 pre-hospitalarias se caracterizaron como estudios observa-
cionales y no forman parte del alcance metodoldgico de esta
revision.

Riesgo de sesgo en estudios individuales

La evaluacién cualitativa mostro la alta calidad de los es-
tudios. Nueve areas fueron evaluadas por los tres autores que
mantuvieron consenso para examinar los articulos. Los resul-
tados de la evaluacion que demuestran el bajo riesgo de sesgo
en los estudios se muestran en la Tabla 2.

Resultados individuales de estudios

Un estudio realizado en emergencias psiquiatricas en India
que involucré principalmente a hombres con episodios graves
de mania compar6 el uso de lorazepam con haloperidol +
prometazina, con resultados similares para los dos grupos de
farmacos (96%). La tranquilizacion o la somnolencia ocurrie-
ron cuatro horas después del uso de la medicacion. Hubo una
diferencia del 40% a favor de la combinacion antipsicética
con antihistaminicos en los primeros 15 minutos, aumentando
al 47% en 30 minutos, pero disminuyo al 31% en 4 horas.
Cuatro personas que recibieron Lorazepam no se vieron afec-
tadas por la medicacion y se mantuvieron en estado de agita-
cion. La evidencia muestra que la combinacion de haloperidol
+ prometazina fue superior a lorazepan para inducir el suefio.®

A pesar de la superioridad de los antipsicéticos + antihis-
taminicos en la sedacion, ambas intervenciones (caso y con-
trol) mostraron diferencias en la proporcion de personas que
necesitaban restricciones, medicacion adicional o nueva eva-
luacién médica requerida. Los eventos adversos identificados

Aspectos éticos del estudio

Nuestra investigacién involucra datos secundarios y, por lo
tanto, no requiere la aprobacion del comité de ética, princi-
palmente porque los datos utilizados ya son conocidos y pu-
blicados en la comunidad cientifica.

Resultados
Seleccioén de estudios

En la primera fase, se encontraron 2163 articulos en las
cinco bases de datos. Después de eliminar los duplicados,
quedaron 2160 articulos de diferentes bases. Posteriormente,
realizamos una evaluacion exhaustiva de titulos y resimenes y
excluimos 2103 articulos, lo que arroja 57 articulos al final de
esta fase. Ademas, verificamos la literatura gris en Google
Académico, pero no se incluyeron mas articulos de esta fuente
en la investigacion. No encontramos ningun articulo en la lista
de referencias de los estudios. Después de eso, realizamos la
lectura de 57 articulos y 51 fueron eliminados. Por lo tanto, se
eligieron seis articulos que cumplieron con los criterios de
inclusion para el analisis, como se muestra en la Figura 1.

Caracteristicas de los estudios

Los estudios fueron publicados en inglés. Estos estudios se
realizaron en seis paises diferentes: Estados Unidos,>*° India,®
Brasil,” Australia y Nueva Zelanda,® Italia.*! Los estudios se
resumen en la Tabla 1.

fueron dificultad respiratoria, nduseas y mareos después del
uso de lorazepan.®

Baldacara et al.” llevé a cabo un estudio en Brasil sobre el
efecto calmante de olanzapina, ziprazidona, haloperidol +
prometazina, haloperidol + midazolam y haloperidol en pa-
cientes agitados y observaron que después del uso de este
medicamento, la mayoria de los pacientes que tomaban halo-
peridol + midazolam (70%) necesitaban restriccién mecanica
dentro de las primeras doce horas, seguida de ziprasidona
(33%), haloperidol (20%), haloperidol + prometazina (17%) y
olanzapina (3%). Ademas de la restriccién quimica, también
se utilizo restriccion mecéanica, mas dosis adicionales de me-
dicacién después de la primera dosis, especificamente, grupo
haloperidol + midazolam seguido de haloperidol y haloperidol
+ prometazina. Los pacientes que recibieron olanzapina y
ziprasidona no requirieron dosis adicionales de medicamentos.
Los efectos secundarios fueron mayores con haloperidol +
midazolam (50%) seguido de haloperidol (38%) y haloperidol
+ prometazina (33%), pero estas diferencias no fueron estadis-
ticamente significativas. El efecto secundario mas comdnmen-
te observado (70%) fue la sedacién excesiva, que se produjo
con mayor frecuencia en el grupo que recibio haloperidol +
midazolam. El efecto extrapiramidal estuvo presente en tres
pacientes que recibieron haloperidol + midazolam, cinco pa-
cientes que usaron haloperidol + prometazina y cinco que
recibieron solo haloperidol. Se observd hipotension en un
paciente que recibi6 olanzapina, en seis pacientes del grupo de
ziprasidona, en cinco pacientes que recibieron haloperidol +
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midazolam y en cinco pacientes con prometazina.’

Chan et al.? llevaron a cabo un estudio con 336 participan-
tes para investigar el tiempo de sedacion y seguridad en el uso
de droperidol u olanzapina como un complemento al midazo-
lam y mostraron que los farmacos combinados (droperidol-
midazolam y olanzapina-midazolam) eran mas efectivos para
la sedacién rapida y adecuada que el uso aislado de midazo-
lam. Se necesitd menos tiempo y una mayor proporcion de
pacientes se sedaron en un rango de 5 a 60 minutos después
del ingreso a la unidad de emergencia, asi como una menor
proporcién de farmacos para sedacion o sedacion adicional,
que se llaman medicamentos de rescate. EI nimero de pacien-
tes que experimentaron eventos adversos como obstruccion de
las vias respiratorias, desaturacion de oxigeno, hipotension,
arritmia, menor nivel de conciencia, fue similar entre los gru-
pos, con 18 (15,7%), 12 (10,7%) y 9 (8,3%) casos reportados
en el grupo control, grupo droperidol y grupo olanzapina,
respectivamente.®

Kinon et al.? determinaron la eficacia de una titulacion de
dosis acelerada de olanzapina oral en combinacion con loraze-
pam para tratar la agitacién aguda en pacientes con esquizo-
frenia y mostré que la agitacion se redujo en ambos grupos
durante la primera hora de administracion, con menor puntaje
de agitacién para los pacientes que usaron olanzapina y halo-
peridol. Al final del estudio, el grupo de olanzapina experi-
mentd una mejoria significativa en comparacion con el grupo
de haloperidol para la puntuacién de agitacion de la Escala de
Sindrome Positivo y Negativo (PANSS), asi como para la
ansiedad, la tensién y la excitacion. También hubo una ten-
dencia de mejora en pacientes no cooperativos. Los pacientes
tratados con olanzapina también mostraron una mejora signi-
ficativa en la agitacion y la perseverancia observada de acuer-
do con la Escala de Severidad de Agitacién Publica (OASS)
en comparacion con aquellos tratados con haloperidol. En
cuanto a la seguridad, se observé que menos pacientes que
usaron olanzapina (67.3%) tuvieron eventos adversos en com-
paracion con aquellos que usaron haloperidol (85.4%). Los
eventos adversos y los efectos secundarios fueron informados
por al menos 10% de los pacientes en cada grupo de trata-
miento. La distonia, la hipertensién y el aumento de la saliva-
cién se destacaron como mas frecuentes en el grupo haloperi-
dol en comparacién con la olanzapina (8,3% y 0%, respecti-
vamente). Los eventos adversos mas frecuentes en pacientes
que usaron olanzapina fueron somnolencia (17,3%), ansiedad
(11,5%) y migrafia (11,5%). Los pacientes que usaron halope-
ridol reportaron migrafa (25%), somnolencia (25%), nervio-
sismo (16.7%), insomnio (12.5%), dolor (10.4%) y agitacién
(10.4%). La proporcién de pacientes que usaron restricciones,
confinamiento u observaciones especiales de enfermeria fue
similar entre el uso de olanzapina (17,3%) y haloperidol
(16,7%).

Un estudio verifico la eficacia de la sedacion con droperi-
dol, ziprasidona y midazolam y descubrié que la mayoria de
los participantes que recibieron ziprasidona (28/46) permane-
cieron agitados en los primeros 15 minutos en comparacion
con aquellos que recibieron droperidol (20/50) y midazolam
(15/48). En 45 minutos, la agitacion se observé con mayor
frecuencia en el grupo de midazolam (14/48) en comparacion
con los grupos de droperidol (9/50) y ziprasidona (9/46).
Eventos como depresion respiratoria ocurrieron en 20 de los

50 pacientes que usaron droperidol, 26/46 que recibieron zi-
prasidona y 24/48 que tomaron midazolam. En cuanto a la
medicacion de rescate o la re-sedacion, cinco pacientes que
recibieron droperidol requirieron seis dosis de medicacién de
rescate; nueve pacientes que recibieron ziprasidona requirie-
ron 11 dosis; y 24 que usaron midazolam, 30 dosis.*

Villari et al.™* compararon la efectividad de tres medica-
mentos de segunda generacion, olanzapina, risperidona y
quetiapina con haloperidol en el tratamiento de la agitacion
psicotica, demostrando que la mejoria clinica entre los grupos
que usaron drogas de segunda generacién no fue significati-
vamente diferente cuando se compar6 con el grupo tradicional
que uso haloperidol. Los efectos secundarios mas cominmen-
te informados fueron: andar anormal, mareos, dolor de cabeza,
hipotension y somnolencia; los sintomas extrapiramidales
fueron mas comunes en pacientes tratados con haloperidol en
comparacién con otros grupos.**

Resumen de Resultados

El abordaje a individuos con comportamiento agitado,
agresivo o violento ocurre predominantemente en los servicios
de emergencia generales y psiquiatricos y con intervencion
farmacologica. Los estudios se desarrollaron en emergencias
generales y psiquiatricas. Dos estudios se desarrollaron en los
Estados Unidos;®® uno se llevé a cabo en una emergencia
general y exploré el manejo de la agitacién aguda indiferen-
ciada y el otro, en una emergencia psiquiatrica para probar el
ajuste de dosis rapidas de medicamentos para la agitacion
aguda en la esquizofrenia. Otros estudios informan la realidad
de la India.® Se observé una tranquilizacién rapida de pacien-
tes agitados y violentos. El estudio llevado a cabo en Brasil’
comparé la eficacia de los farmacos antipsicéticos tipicos y
atipicos. Un estudio multi-céntrico realizado en Australia y
Nueva Zelanda® determiné la eficacia y seguridad de la olan-
zapina y el droperidol como adyuvantes del midazolam en la
sedacién rapida, mientras que un estudio desarrollado en Ita-
lia'* buscd comparar tres farmacos de segunda generacion en
el tratamiento de agitacion psicética.

Los estudios demostraron que los medicamentos utilizados
en los servicios de emergencia para la agitacion y la sedacion
eran a base de benzodiazepina (midazolam, lorazepam) y
basados en antihistaminicos (prometazina). Los farmacos
antipsicoticos atipicos (olanzapina, ziprasidona, risperidona y
quetiapina) utilizados solos mostraron mejores resultados y
fueron bien tolerados en comparacion con los farmacos tipi-
cos. Los farmacos tipicos (haloperidol, droperidol) mostraron
resultados satisfactorios pero tuvieron mas informes de efectos
secundarios, especialmente cuando se combinaron con mida-
zolam.

Este estudio demostro que no existe una concentracion so-
bre un farmaco terapéutico o ideal singular para tratar la crisis.
La terapia farmacologica estandar que mostrd los mejores
resultados con respecto al inicio de la sedacion y la baja inci-
dencia de eventos adversos o efectos secundarios fue el uso de
haloperidol combinado con prometazina.

Discusién

Los estudios desarrollados sobre el tema muestran que
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existen diferentes enfoques para tratar a las personas con
comportamiento agitado, agresivo o violento. Estos tratamien-
tos son efectivos y brindan buenos resultados a los involucra-
dos en la atencion, con reduccion de dafios y mas seguridad
para todos. Los enfoques pueden clasificarse como farmacol6-
gicos y no farmacolégicos.

Las estrategias no farmacoldgicas que se encuentran con
mayor frecuencia en la literatura incluyen las siguientes: ob-
servacion continua,® uso de escalas verbales,' hablar en un
tono de voz inferior y a una velocidad mas lenta que la perso-
na en crisis® utilizando instrucciones verbales, alentando y
agradeciendo la colaboracion, dejando que el paciente sepa
que el profesional desea escucharlo mientras solo habla un
profesional a la vez, mientras que este profesional debe ser
menos autoritario y combativo para crear vinculos®® y en si-
tuaciones cuando existe un riesgo en la escena, la restriccion
fisica se puede utilizar como estrategia para el manejo de una
persona agitada.* Aunque estas intervenciones no se desarro-
llaron a través de ensayos clinicos aleatorizados, tienen impor-
tantes contribuciones para tratar a las personas con comporta-
miento agitado, agresivo o violento, y representan el trata-
miento de primera linea que indicaré la presencia o ausencia
de un trastorno psiquiatrico con el fin de definir la droga ideal
para el tratamiento. Sin embargo, cabe destacar que en algu-
nos casos pueden ser ineficaces y la administracion de medi-
camentos puede ser necesaria en situaciones extremas que
requieren un control rapido del comportamiento para evitar
dafos al paciente y/o a las personas involucradas en el cuida-
do.”®

Los servicios descritos en los estudios como la primera op-
cién para el tratamiento fueron principalmente emergencias
hospitalarias, tanto generales como psiquiatricas. La combina-
cién de enfermedades crénicas complejas, el acceso limitado a
los servicios de salud primaria y mental y los desafios de la
coordinacién oportuna entre el procedimiento de referencia y
la atencion ambulatoria son factores que resultan en una ma-
yor demanda en emergencias hospitalarias. Esto consolida las
emergencias como el lugar preferido de tratamiento de las
personas con comportamiento agitado, especialmente los an-
cianos y/o personas con trastornos psiquiatricos.*®

Las situaciones de crisis que requieren un tratamiento
médico para la sedacién de personas agitadas no suelen des-
cribirse en los servicios de salud comunitarios. Teniendo en
cuenta las complicaciones y los efectos adversos causados por
el uso de sedantes, solo el entorno pre-hospitalario se sefial6
como un escenario en el que se emplea restriccion quimica
(ketamina), particularmente debido a las condiciones de acer-
camiento y transporte del usuario, asi como la necesidad de
una administracién rdpida. La via intramuscular es la primera
opcion en casos que requieren medidas de seguridad, ya que
es un acceso facil al inicio de accién del agente farmacoldgi-
CO.17 18

Con respecto a la restriccion quimica, se observo el uso
aislado y combinado de ciertos agentes farmacologicos, inclu-
yendo los antipsicoticos tipicos y atipicos basados en benzo-
diazepinas y basados en antihistaminicos. El tratamiento con
combinaciones de medicamentos es mas efectivo que la mono-
terapia en casos de agitacion.>'® Sin embargo, la tranquiliza-
cién rapida obtenida con antipsicoticos y benzodiazepinas
puede causar efectos secundarios por sobredosis, depresion

respiratoria o distonia.’

Es importante destacar que los antipsicoticos tipicos fueron
los primeros en introducirse en la préctica clinica desde los
afios 50. También se llaman antipsicéticos de primera genera-
cién e incluyen clorpromazina, haloperidol y fluzanazina.
Estos medicamentos estan asociados con un déficit en la me-
moria de trabajo, la velocidad de procesamiento y las habili-
dades motoras. Por otro lado, las sustancias atipicas o de se-
gunda generacién aparecieron en los afios 80, representadas
por olanzapina, quetiapina, risperidona, ziprasidona y clozapi-
na. Estas drogas, en general, no afectan el funcionamiento
cognitivo de la misma manera que las drogas de primera gene-
racion porque tienen una accion selectiva sobre sus recepto-
res,* justificando los mejores resultados del uso de drogas
atipicas.

Los medicamentos a base de benzodiazepinas, como el lo-
razepam y el midazolam, se usan generalmente para tratar la
agitacion y se asociaron con una mayor frecuencia de eventos
adversos. Cuando se usa intermitentemente, el midazolam
tiene una accion rapida debido a su alta solubilidad en lipidos.
Esta propiedad lo hace ideal para uso a corto plazo. En con-
traste con el midazolam, el lorazepam tiene un inicio de ac-
cién més lento, por lo que es menos Util en las emergencias,
pero es menos propenso a la interaccion del farmaco y tiene
una metabolizacién més predecible en pacientes con disfun-
cién hepatica.*

La clase de agente farmacoldgico antihistaminico, prome-
tazina se usd en combinacidn con haloperidol (antipsicotico de
primera generacion), que tiene su efecto sedante y propiedades
antimuscarinicas potenciadas. Los principales efectos secun-
darios observados de prometazina fueron: trastornos gastroin-
testinales, boca seca, visioén borrosa y, con menor frecuencia,
reacciones paradéjicas y sintomas extrapiramidales.”??

La evidencia muestra que hay dos indicadores de efectivi-
dad en el tratamiento de la agitacion, la agresion y la violen-
cia. Uno se refiere al periodo de sedacion después del uso de
medicamentos en monoterapia 0 asociacion, y el segundo se
relaciona con los estandares de seguridad, considerando la
ocurrencia de eventos adversos y efectos secundarios.

Limitaciones del estudio

Las principales limitaciones de este estudio fueron las re-
lacionadas con estudios que utilizan datos secundarios. No
podemos garantizar la adecuacién total de los estudios a nues-
tro objetivo de investigacion. En varias situaciones, los datos
no se usaron por completo. Los estudios abordan situaciones
diferentes, que estan asociadas a la falta de consenso sobre la
definicidn de comportamiento agitado, agresivo y violento, asi
como a la participacion de diferentes poblaciones y paises, lo
que dificulta la compatibilidad en muchos casos. También
enfatizamos que los estudios primarios usan muestras que no
garantizan la generalizacion de la informacion.

El manejo de personas en situaciones extremas con com-
portamiento agitado, agresivo o violento se realiza predomi-
nantemente con la intervencién de drogas en servicios de
emergencia generales o psiquiétricos.

El uso asociado de haloperidol més prometazina fue la
combinacion de fa&rmacos que mostré una menor incidencia de
eventos adversos y efectos secundarios con un buen patrén de
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sedacion.

La presente revision sistematica identifico algunas defi-
ciencias en esta area de investigacién que deben abordarse.
Las intervenciones utilizadas en la gestion de personas en
situaciones extremas que pueden conducir a un comporta-
miento agresivo contra el individuo mismo o contra el equipo
de salud deben ser codificadas y clasificadas por servicios
para ser utilizadas como indicadores de rendimiento y calidad
confiable. No se identificaron las medidas de estandares de
cuidado en los servicios. Lo que es evidente en los estudios es
un movimiento incansable de profesionales en los equipos de
salud para manejar las demandas en general y las emergencias

psiquidtricas.
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Figuras y tablas

Cuadro 1. Descripcion PICOS

Tipos de participantes (P) Personas con comportamiento agitado, agresivo o violento
Tipos de intervenciones (1) o exposicion  Tratamiento en salas de urgencias

Comparacién (C) Tratamiento en servicios comunitarios de salud mental
Tipos de medidas de resultado (O) Eficacia del tratamiento

Tipos de estudios (S) Experimental
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Tabla 1. Resumen de las caracteristicas descriptivas de los articulos incluidos

Caracteristicas del estudio Poblacion Intervencion - Droga Resultado
Autores, Objetivo N Ao Caso Control Caso Control Escala Resultados principales Conclusion princi-
Ao, total (n) (n) edad pal
Pais edad
Alexander, Comparar las 200 100 100 (30.9 Haloperidol Lorazepam CGlI-S Clinical Haloperidol + prometazina Ambas intervenciones
J.etal, intervenciones de (32.2 afios) (10mg) + (4 mg) Global Impres- | fue superior para inducir el fueron efectivas para
20046 , uso comun para afios) Promethazi- sion-severity suefio en comparacién con | controlar el compor-
India controlar la agita- na (25 or and lorazepam. Hubo una tamiento agitado y
cion o la violencia 50mg) CGl-I - Clinical | diferencia del 40% a favor violento. Si se requie-
€n personas con Global Impres- | de la combinacion antip- re rapidez, la combi-
trastornos psiquia- sion - sicotica + antihistaminica nacion de haloperidol
tricos graves Improvement en los primeros 15 minutos, | + prometazina tiene
aumentando al 47% en 30 ventajas sobre
minutos, descendiendo al lorazepam.
31% después de 4 horas.
La combinacién mostré
mejores resultados clinicos.
Baldacara, | Comparar la efica- 150 321 30x5 30+30+30 | Olanzapi- Overt Agitation Ziprasidona, olanzapinay | Olanzapina, ziprasi-
L. etal, cia de olanzapina, (DP7. +30+30 na(10mg)/ Severity Scale haloperidol tuvieron resul- | dona, haloperidol
20117, ziprasidona, halope- 7) ziprasido- Total Score tados mas estables parael | asociado con prome-
Brazil. ridol asociado con na(20mg)/hal (OASS) and control de la agitacion; y tazina, haloperidol
midazolam, halope- operi- Overt Aggres- ziprasidona, haloperidol asociado con midazo-
ridol asociado con dol(5mg)+pr sive Scale asociado con prometazina | lam y haloperidol solo
prometazina y omethazina (OAS) y olanzapina para controlar | fueron efectivos para
haloperidol solo, (50mg)/halop la agresividad. controlar la agitacion
aplicado por via eridol y la agresividad
intramuscular, como (5mg)+midaz secundaria a los
primera opcion en el onam(15mg) trastornos mentales
tratamiento de /haloperidol en 12 horas. Todos
pacientes con (5mgq) los farmacos tenian
agitacién y agresivi- ventajas y desventa-
dad. jas, excepto la
combinacién de
haloperidol y midazo-
lam que mostraba los
peores resultados en
todos los parametros.
Chan, Determinar la 336 18- 32y 34 35 afios Droperidol Placebo- ATS - Austra- Las caracteristicas fueron El principal hallazgo
EW.etal, | eficaciay la seguri- 65 afios (droperi- droperidol, lasian Triage similares entre los grupos. de este estudio es
20138, dad de la aplicacion afios dol5mg, Placebo- Scale Los pacientes que usaron que las combinacio-
Australia intravenosa de placebo- olanzapina droperidol y holanzapina nes (droperidol-
and New droperidol u olanza- olanzapina) fueron aproximadamente midazonam y olanza-
Zealand pina como comple- Olanzapina 1,6 veces mas sedados en pina-midazolam)
mento de la aplica- (olanzapi- comparacion con el grupo fueron significativa-
cion intravenosa de nasm, de control. Los pacientes mente mas efectivas
midazolam para la placebo- con droperidol y olanzapina que la monoterapia
sedacion rapida. droperidol) necesitaron menos farma- con midazonam para
cos alternativos después de | una sedacion rapida.
la sedacion inicial.
Kinon, Determinar la 100 39 (DE 39.6 (DE Olanzapina Haldol Positive and Se observé una reduccién | La olanzapina oral en
B.J.etal, eficacia de una 9.93 9.29) (10mg)+lora | (10mg)+lora Negative de la agitacién en ambos combinacion con
20039, U.S | ftitulacion de dosis afios) zepam zepam Syndrome grupos en la primera hora lorazepam fue tan
acelerada de Scale (PANSS) de administracién y una efectiva como la
olanzapina oral, and disminucion del puntaje de combinacion de
sola o en combina- Clinical Global | agitacion para los pacientes haloperidol con
cion con lorazepam Impressions- que usaban olanzapina y lorazepam para
para tratar la Severity (CGI) haloperidol. Al final del controlar los sintomas
agitacion aguda en estudio, el grupo de olan- de la agitacion aguda
pacientes con zapina experimenté una en pacientes esqui-
esquizofrenia. mejoria significativa en zofrénicos con
comparacion con el grupo mejoria significativa
haloperidol. En cuantoala | en la primera hora de
seguridad, se observo que tratamiento.
menos pacientes que
usaron olanzapina (67.3%)
tuvieron eventos adversos
en comparacion con
aquellos que usaron
haloperidol (85.4%).
Martel, M. Comparar la efica- 144 36.9 Droperidol Droperidol Altered Mental Se logré una sedacion Los pacientes con
etal, cia de la sedacién (DE 5mg IM (50) | 5mg IM (50) Status Scale adecuada dentro de los 15 agitacion aguda en
200510 de droperidol, 10.9) Ziprazidona Ziprazidona (AMS) minutos en los pacientes servicios de emer-
ziprasidona y 20mg IM 20mg IM que recibieron midazolamy | gencia sedados con

Rev. Evidentia 2019, v16: e11720

9



Maria Terezinha Zeferino y cols. Eficacia del tratamiento para las personas agitadas en situaciones de emergencia en comparacion con los servicios comunita-
rios: revision sistematica

midazolam para el (46) (46) 30 minutos entre los droperidol o ziprasi-
tratamiento de la Midazolam Midazolam pacientes en recibieron dona requirieron
agitacion aguda 5mg IM (48) | 5mg IM (48) droperidol y ziprasidona. medicacion de
indiferenciada en rescate para lograr
pacientes ingresa- una sedacion ade-
dos en el servicio de cuada con menor
urgencias. frecuencia que
cuando se sedaron
con midazolam. El
inicio de la sedacion
adecuada se retraso6
con ziprasidona en
comparacion con
otros agentes.
Villari, V. Comparar la efica- 125 Rispe- Haloperi- Risperidona Haloperidol Brief Psyquia- Hubo una mejora en el En la practica clinica
etal, cia de tres anti- ridone dol 39.82 2-6mg/day, 5-15mg/day tric Rating comportamiento agresivo de la emergencia
20071 psicéticos de 39.22 (DE 8.96) Olanzapina Scale (BPRS) en todos los grupos sin psiquiatrica, la
Italy segunda generacion (DE 10-20mg/dia Modified Overt diferencias significativas olanzapina, la risperi-
(risperidona, olan- 12.72) Quetiapina Aggression entre ellos. Los sintomas dona y la quetiapina
zapina y quetiapina) Olan- 300- Scale (MOAS) extrapiramidales fueron son tan efectivas
versus haloperidol zapine 800mg/dia Clinical Global mas frecuentes en pacien- | como mejor toleradas
en el tratamiento de 4146 Impression — tes tratados con haloperidol que el haloperidol.
la agitacion psicoti- (SD severity (CGI- en comparacion con otros.
ca durante 72 horas 12.17) S
Quetia- Clinical Global
pine Impression —
4118 improvement
(SD (CGH)
15.16)

Autor, afio Riesgo de sesgo
Alexander 2004  Bajo
Baldagara, 2011 Bajo
Chan, 2013 Bajo
Kinon, 2004 Alto
Martel, 2005 Alto
Villari, 2008 Bajo

Tabla 2. Resumen de la evaluacion del riesgo de sesgo
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Leyenda: 1-Estudio no experimental (n = 45); 2- Intervencidn basada en protocolo (n = 2); 3- No aleatorios (n = 3); 4- Datos secundarios de otro estudio (n = 1)
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La herramienta de Colaboracién Cochrane para evaluar el riesgo de sesgo

ID del Estudio: Alexander 2004

Data: 11.07.2016

Dominio Descripcion Riesgo de Sesgo Ei?r?:i?:)so
¢ Se genero adecuada-
o o | . ] . mente la secuencia de .
Generacion de la La algatonzguon ocurrié seguin una lista de numeros aleatorios generados por computadora en bloques de asignacién? Sl
. . tamafio variable de menos de 10 preparados por el colaborador del RU. ' NO
secuencia aleatoria INCIERTO
BAJO/ALTO/INCIERTO
¢ Se encubri6 adecuada- si
Encubrimiento de la mente la asignacion? NO
asignacion El miembro del equipo y un farmacéutico prepararon cajas opacas de cartén numeradas consecutivamente INCIERTO
BAJO/ALTO/INCIERTO
El miembro del equipo y un farmacéutico prepararon cajas opacas de carton numeradas consecutivamente, de | A
apariencia y peso idénticos, en cuyo exterior habia un formulario con preguntas que deberia completarse por t(,Se ocultolacllecuadamen-

. o ) ey . . . ) . e el conocimiento de la ;
Cegamiento de los | el médico a cargo mientras estaba “ciego” para el contenido de la caja. Las cajas contenian haloperidol (5 mg infervencion asianada Sl
participantes y del x 2 ampollas) mas prometazina (50 mg x 1 ampollas) o lorazepam (4 mg x 1 ampolla), segtin lo determinado durante el estu d?o’7 NO
personal por la lista de asignacion aleatoria, una jeringa y aguja desechables y formularios de seguimiento del estudio. ' INCIERTO

Todos los involucrados clinicamente en el estudio no tuvieron indicacion de qué medicamentos estaban en las BAJO / ALTO / INCIERTO
cajas hasta que se abrieron.
El miembro del equipo y un farmacéutico prepararon cajas opacas de carton numeradas consecutivamente, de | ;Se oculté adecuadamen-
Cegamiento de la apar[eqcia Yy peso id(_énticas, €en cuyo gxten'or habia un formulario con preguntas que deberia completarse por te el conocimiento de la si
evaluacion de el médico a cargo mientras estaba “ciego” para el contenido de la caja. intervencion asignada NO
resultados El estudio fue ciego hasta el punto de asignacion del tratamiento, lo que minimizé el sesgo de seleccion. durante el estudio? INCIERTO
Después de la asignacion, la clasificacién para las primeras 2 h no fue ciega, ya que el equipo de administra-
cion tenia que conocer los medicamentos recetados. BAJO /ALTO / INCIERTO
Basandose en la literatura existente, con la tranquilizacion del 73% de las personas que recibieron benzodia-
cepinas y el 57% que recibieron antipsicoticos tipicos (Battaglia et al., 1997; Joy et al., 2003), con un poder del ; Se trataron adecuada-
80% a intervalos de confianza del 95% y con una exactitud esperada del 20%, el tamafio de muestra minimo :1 ente los datos de )
Datos de resultado requerido fue de 90 personas por brazo. resultado incompletos? Sl
; Los 200 pacientes sobrantes fueron aleatorizados. La tasa de seguimiento para el resultado primario a las 4 h ’ NO
incompletos "~ T OO "
fue del 100% para los que recibieron lorazepam y del 99% para la combinacién de antipsicoticos y antihis- BAJO / ALTO INCIERTO
taminicos. Las tasas de seguimiento para los resultados secundarios y a las 2 semanas fueron del 92% para /INCIERTO
los asignados al lorazepam y del 90% para las personas que recibieron la combinacion de antipsicéticos y
antihistaminicos.
¢ Los informes del estudio
estan libres de sugeren-
Informe selectivo Informe selectivo de resultados Los resultados se informan claramente en secciones separadas de resultados | cias de informes selecti- Sl
de resultados y andlisis. vos de resultados? NO
No se informé ningun protocolo previo. INCIERTO
BAJO/ALTO
/INCIERTO
¢ Estaba el estudio apa-
rentemente libre de otros si
Otras fuentes de El perfil clinico de los pacientes incluye el diagnéstico previo de trastorno mental y los pacientes perturbados problelmas que lptod_rlan NO
S€sgo por otras razones. gonero eg un afto riesgo INCIERTO
e sesgo?
BAJO/ ALTO/INCIERTO
Riesgo general de el
56590 No BAJO/ALTO/INCIERTO | BAJO
INCIERTO
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