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RESUMEN

Introduccion: El delirium es un sindrome caracterizado por cambios en la conciencia en el que
existen trastornos en la atencion y percepcion; tiene un curso fluctuante y agudo. Por su alta
frecuencia y afeccion de individuos funcionales representa una entidad de gran importancia en la
sociedad actual. En el campo internacional y nacional el delirium ha sido estudiado en multiples
trabajos en el contexto intrahospitalario. Existen unos pocos reportes en el terreno de urgencias,
todos ellos fuera de México.

Objetivo: Determinar las caracteristicas de los pacientes con diagnostico principal de delirium en
el departamento de urgencias del INCMNSZ durante el periodo comprendido entre el 1 de enero
y el 31 de diciembre de 2006.

Metodologia: Estudio de casos y controles. Se realizé una revision del libro de atencion y
registro de pacientes en el servicio de urgencias para detectar los diagnosticos de delirium o
sindnimos aceptados en los pacientes que hayan acudido a ese departamento en el periodo de
tiempo mencionado. Posteriormente, los casos identificados fueron pareados (1:2) por género y
edad con controles quienes fueron pacientes atendidos el mismo dia en urgencias. Se reviso el
expediente clinico para la busqueda de datos complementarios (clinicos y sociodemograficos).
Resultados: La muestra final se conformé por 39 casos y 78 controles. Los factores asociados a
la presentacion de deliium en el analisis multivariado fueron el uso de farmacos
calcioantagonistas, farmacos psicoactivos, empleo de sonda urinaria, antecedente de delirium y
presencia de algun trastorno metabdlico agudo (hiponatremia e hipoglucemia).

Conclusiones: Este es el primer estudio que evalla los factores asociados a delirium en el
servicio de urgencias en México. Los factores hallados en este estudio son similares a los
reportados en la literatura para pacientes con delirium en el campo intrahospitalario. Su
identificacion permitira su deteccién temprana asi como el establecimiento de medidas de

prevencion del delirium.



. INTRODUCCION

El delirium representa un problema de salud publica por su alta prevalencia en especial en
aquellos individuos mayores de 65 afos de edad. La caracteristica esencial de este sindrome es
su fluctuacion a lo largo del dia; otras son alteraciones en la atencion y percepcion. Su
diagnéstico es dificil en el primer contacto y en ocasiones pasa desapercibido, lo que le confiere
mayor mortalidad y un pronéstico general mas sombrio (1,2,3,4).

IIl. MARCO TEORICO

El delirium (“al final del camino”) fue descrito en el siglo V A.C. por Hipocrates en
pacientes ancianos con letargo o agitacion y fiebre. El término como tal fue acufiado por primera
vez a inicios de nuestra era en el siglo | D.C. por Celsus quién hizo de esta forma un
discernimiento entre aquél y la histeria, la depresion y la mania. Posteriormente, Galeno fue
quién enunci6 posteriormente las causas primarias y secundarias del mismo (2).

El delirium es un sindrome caracterizado por alteraciones de la conciencia en el que
existen cambios cognoscitivos que se manifiestan principalmente por trastornos en la atencion y
percepcion. El curso es fluctuante (a diferencia de las demencias) y agudo, tendiéndose a
recrudecer primordialmente por la noche (2,3).

Es dificil obtener una frecuencia confiable del delirium, esto se debe a la dificultad
diagndstica y diversas terminologias que se le han otorgado al mismo. Se estima que la
prevalencia del delirium en comunidad en la poblacion menor a 65 afios de edad es de 0.4%,
siendo en los de edad mayor a ésta de 1.1% (5). Hay que tomar en cuenta que los pacientes
hospitalizados se ven afectados en mayor grado. Se considera que hasta el 10% de los
pacientes hospitalizados médicos o quirtrgicos presentan delirium en algun punto de su estancia
mientras que este numero se eleva a un 30-50% en aquellos mayores de 70 afios (2,6).

Se han realizado estudios acerca del tema, principalmente en pacientes hospitalizados.

Entre éstos tenemos los realizados por Inouye y cols, en los cuales hay singular énfasis en la



importancia de detectar a los pacientes en riesgo de padecer esta condicion en el terreno
intrahospitalario e implementar medidas preventivas a través de un programa especializado.
Asimismo, se identificaron factores predictores del mismo, tales como demencia previamente
diagnosticada, alteraciones hidroelectroliticas, falla organica maltiple, falla respiratoria, infeccion
oculta, policontundidos o con lesiones serias, estrés emocional en un ambiente no familiar y
etiologias metabdlicas diversas. Con la aplicaciéon de medidas preventivas no farmacologicas se
consiguié disminuir la incidencia de delirium del 15% a poco menos del 10%, esto logrd reducir
los dias de hospitalizacion mas no la severidad ni la recurrencia de este trastorno. El programa
incluyd un equipo multidisciplinario especializado conformado por una enfermera, dos
especialistas entrenados, un terapeuta fisico y otro recreativo, un geriatra y varios voluntarios
entrenados. Seis factores de riesgo para delirium fueron los puntos clave de la intervencion,
deterioro cognitivo, deprivacién de suefio, inmovilidad, deterioro visual y auditivo asi como
deshidratacion. Dichos factores fueron elegidos debido a su fuerte asociacion con la aparicion de
delirium asi como su factibilidad como medidas prevenibles en la practica hospitalaria (7).

Se han propuesto y realizado estudios de medidas preventivas farmacoldgicas
especialmente con haloperidol que han sugerido que éste a dosis bajas disminuye la severidad,

duracion y dias de estancia intrahospitalaria de pacientes posquirtrgicos (8).

1. FISIOPATOGENIA'Y FACTORES ASOCIADOS

Generalmente, el delirium es un trastorno multifactorial y se presenta en individuos que
son susceptibles y se hallan en un ambiente donde son expuestos a factores precipitantes
(Cuadro 1y 2).

Se sabe que la patogenia del delirium es multifactorial. La teoria de mayor peso en la
patogenia del delirium es la de los neurotransmisores. En estudios de animales se ha visto que

es posible precipitar delirium con el uso de medicacion colinérgica, asi como su desaparicion al



administrar fisostigmina. También con el uso de drogas dopaminérgicas es posible exacerbar o
precipitar conductas alteradas en pacientes susceptibles llegando al delirium en algunos de
ellos. Las drogas mas estudiadas con este efecto son la levodopa y bupropion. Muchas otras
vias de neurotransmision se han tratado de implicar en la fisiopatogenia de este trastorno pero
de las que existe cierta evidencia son las dopaminérgicas y colinérgicas; los restantes sistemas
de neurotransmisién podrian tener un papel como cofactores en conjunto con estas vias

mencionadas para pacientes con delirium (1,4,9,10).

Cuadro 1. Factores predisponentes para delirium*

Comorbilidades médicas Pobre ingesta oral
Enfermedad grave Deshidratacion
Enfermedad renal o hepatica Desnutricion
Antecedente de Enfermedad vascular cerebral Estado cognitivo previo
Enfermedad neurolégica Demencia

Trastornos metabolicos Déficit cognitivo

Fractura o trauma Depresion

Enfermedad Terminal Antecedente de delirium
Infeccion por HIV Caracteristicas demograficas
Trastornos sensoriales Edad mayor a 65 afios
Disminucién de agudeza visual Género masculino
Disminucién de agudeza auditiva Estado funcional
Drogas Dependencia funcional
Farmacos psicoactivos Inmovilidad

Polifarmacia Bajo nivel de actividad
Alcoholismo Antecedente de caidas

* Modificado de: Inouye S. Delirium in Older Persons. N Engl J Med 2006;354:1157-65

Cuadro 2. Factores precipitantes para delirium*




Enfermedades neurolégicas
Enfermedad vascular cerebral
Hemorragia intracraneal
Meningitis o encefalitis
Comorbilidades

Infecciones

Enfermedad grave

Hipoxia

Choque

Fiebre o hipotermia

Anemia

Deshidratacion

Desnutricién

AlbUmina sérica baja
Trastornos metabdlicos

(Electrolitos, Glucosa, acido-base)

Entorno

Internamiento en una terapia intensival
Uso de restricciones fisicas

Uso de sonda urinaria

Uso de procedimientos multiples
Dolor

Deprivacién de suefio

Uso de drogas

Sedantes hipnéticos

Narcéticos

Anticolinérgicos

Polifarmacia

Supresion de alcohol o drogas
Cirugias

Ortopédica

Cardiovascular y no cardiovascular

* Modificado de: Inouye S. Delirium in Older Persons. N Engl J Med 2006;354:1157-65

2.- ETIOLOGIA

El delirium es el resultado de un gran numero de factores relacionados al metabolismo
cerebral. Generalmente, es dificil poder determinar una etiologia tnica como la causal. Etiologias

comunmente halladas son las infecciones, medicamentos y algunos trastornos primarios del

SNC (1,3).

Rhakonnen y cols, encontraron que las infecciones eran la causa méas comun del
delirium en una poblacion anciana (43%), mientras que los trastornos primarios del sistema

nervioso central (SNC), cardiopatias y medicamentos fueron causas secundarias (25, 18 y 12%,

respectivamente) (11).




Existen medicamentos que se han asociado como los principales causantes de delirium.
El efecto principal es en diferente grado a nivel de la transmisién colinérgica: antihistaminicos,
antipsicoticos, antidepresivos, antiparkinsonianos y antiespasmodicos. Entre los maés
comunmente involucrados tenemos a la difenhidramina, amitriptilina, quetiapina, olanzapina,

carbidopa y diciclomina (1,3,12,13,14).

3.- DIAGNOSTICO

Debido a la enorme lista de causas en un paciente anciano con multiples
comorbilidades, no existe un algoritmo diagnostico unico para delirium.

Hay que tener en mente que el diagndstico de delirium es clinico. Los criterios del
Diagnostic and Statystical Manual of Mental Disorders, 42 Edicion revisada (DSM-IV-R) son en la
actualidad el estandar de oro para el diagnostico del delirium y son los siguientes (15):

A. Alteracion de la conciencia (p. €j., disminucion de la capacidad de atencion al entorno) con
disminucidn de la capacidad para centrar, mantener o dirigir la atencion.

B. Cambio en las funciones cognoscitivas (como déficit de memoria, desorientacion, alteracién
del lenguaje) o presencia de una alteracidn perceptiva que no se explica por la existencia de una
demencia previa o en desarrollo.

C. La alteracion se presenta en un corto periodo de tiempo (habitualmente en horas o dias) y
tiende a fluctuar a lo largo del dia.

D. Demostracién a través de la historia, de la exploracion fisica y de las pruebas de laboratorio
de que la alteracion es un efecto fisiolégico directo de una enfermedad médica

Por la complejidad en la aplicacion de estos criterios se han intentado desarrollar
pruebas cortas, rapidas y facilmente aplicables tanto en el &mbito de la investigacion como en el
hospitalario. Para ello Inouye y cols desarrollaron el Cognitive Assesment Method en 1990. Esta

herramienta diagnostica es la mas empleada en el contexto clinico y de investigacion, consta de



4 criterios originados del DSM-III R, 1) inicio agudo y curso fluctuante, 2) inatencion, 3)
pensamiento desorganizado y 4) estado de conciencia alterado. El algoritmo practico del CAM
requiere del criterio 1) y 2), més 3) 0 4) para poder integrar una sospecha diagnostica de delirium
(10,16).

Es por la importancia de una semiologia adecuada que el abordaje inicial de todo
paciente sin una causa clara de delirium debera basarse en un interrogatorio y exploracion
minuciosa a familiares y/o acompafiantes para asi solicitar estudios de gabinete y laboratorio
orientados a la (s) causa (s) mas probables del mismo (3).

Debido a que las infecciones representan la principal causa de ese sindrome y que las
neumonias e infecciones de vias urinarias son el diagndstico mas comunmente asociado se
recomienda iniciar en todo paciente con una placa de térax y examen general de orina; asimismo
habra que tomar en cuenta pérdidas hematicas y/o trastornos metabolicos-hidroelectroliticos y
asi, determinar una citologia hematica, quimica sanguinea y electrolitos séricos (3).

Existe evidencia de ciertos cambios en el electroencefalograma (EEG) donde se observa
enlentecimiento difuso de las ondas de predominio cortical. Asimismo en estudios
neurofisioldgicos y de neuroimagen es posible evidenciar trastornos a diversos niveles (corteza
prefrontal, estructuras subcorticales, ganglios basales, entre otros) (10,17).

Los estudios de neuroimagen no se recomiendan a todos los pacientes con delirium,
sino s6lo en aquellos con antecedente inmediato de traumatismo craneoencefélico, fiebre y
cambios agudos del estado de alerta (18). Se ha intentado medir flujo cerebral sanguineo a
través del empleo de sustancias radioactivas por métodos de imagen; uno de éstos es el SPECT
(Single Photon Emission Computed Tomograghy, por sus siglas en inglés). La mayoria de estos
estudios no usaron los mismos criterios, ni con el tipo de radioisétopo ni con el método de
interpretacion del scan. El hallazgo més consistente es la hipoperfusion cerebral siendo quizas

més importante en region parietal y frontal (19,20,21).



4.- TRATAMIENTO
Hay cuatro aspectos esenciales en el tratamiento del delirium (1):
e Identificar y tratar la causa subyacente.
e Proveer medidas de apoyo no farmacolégicas.
e Llevar un seguimiento regular de la evolucion del paciente.
e Emplear medidas farmacolégicas para el control sintomatico (agitacion y
alteraciones de la percepcion).

Hay que reconocer en el manejo del delirium la importancia de las medidas no
farmacoldgicas, en especial en la poblacion anciana (Cuadro 3). La prevencion, aunque quizas
no sea tema de urgencias, es de gran importancia para evitar el consumo de recursos por parte
del hospital y paciente asi como los efectos en la sobrevida y pronéstico de quién sufre este

sindrome (27).

Cuadro 3. Medidas no farmacoldgicas para el manejo del delirium*

Proveer apoyo y orientacion
Mantener un entorno organizado y cémodo
Proporcionar medidas gréaficas que orienten al
paciente (reloj, calendario)
Comunicacion clara y concisa
Tener objetos familiares en entorno
Television 6 radio para mantener contacto con
el medio externo
Involucrar a miembros de la familia en el
cuidado del paciente para fortalecer seguridad

y orientacién

Proveer un ambiente favorable
Mantener habitaciones individuales
Asegurar iluminacion adecuada
Ambiente a temperatura de 21-23° C
Reestablecer competencia
Corregir algiin déficit sensorial (anteojos,
auxiliares auditivos, prétesis dentarias)
Retroalimentar al enfermo para involucrarlo en
su auto manejo
Ajustar medidas para lograr suefio no
interrumpido de al menos 6 horas
Conservar niveles de actividad: caminata tres

veces por dia o ejercicios en cama




* Modificado de: Inouye S. Delirium in Older Persons. N Engl J Med 2006;354:1157-65

Entre las estrategias no farmacolégicas para tratar el delirium tenemos el mantener un
medio favorable para el paciente, obviar el uso de medidas invasivas (catéteres intravenosos y/o
vesicales), entre otras. Estas medidas aunque simples, no dejan de ser de gran importancia en
especial porque han demostrado disminuir la frecuencia de delirium asi como mejorar el
prondstico en los individuos susceptibles (22).

La evolucion del paciente es de gran relevancia para detectar oportunamente
complicaciones tales como neumonia por aspiracion, Ulceras de decubito o embolismos venosos
(1).

Siempre que sea posible es importante el evitar el uso de farmacos para el manejo del
delirium y estimular el empleo de medidas de apoyo. Las drogas que se utilizan para el manejo
de la agitacion (Cuadro 4) tienen el potencial de producir deterioro del estado mental asi como
prolongar el curso del sindrome confusional agudo (1). Cuando sean empleadas, deberan ser
para paliar la agitacion en aquellos en quienes tal estado represente un peligro para ellos
mismos o su entorno. El farmaco neuroléptico Haloperidol es el Unico que ha demostrado
disminuir la duracion del delirium en pacientes agitados; debera emplearse por via intramuscular
(IM) en la mayoria de los afectados y por via intravenosa (IV) Unicamente si se cuenta con
monitorizacion cardiovascular. La dosis recomendada diaria es no mayor a 5-10mg, debido a
que se ha visto que a dosis mayores no se ofrece mas beneficio y se expone al enfermo a
efectos adversos farmacolégicos. En pacientes ancianos se recomienda iniciar incluso a dosis
bajas de hasta 0.5mg. Los antipsicéticos atipicos (olanzapina, quetiapina, ziprasidona y
risperidona) pueden emplearse aunque sus efectos no han sido valorados en estudios
controlados (9,23).

En el caso particular de delirium por supresion de alcohol o drogas, son de utilidad las
benzodiacepinas. De éstas se prefieren las de inicio de accion rapida y duracion corta como el

Lorazepam (24,25).



Cuadro 4. Puntos a considerar en el manejo farmacolégico del delirium*

e Administrar 0.5-1mg de Haloperidol IM o IV, dependiendo de la severidad del cuadro de agitacion.

e  Observar al paciente por 20-30 minutos; en caso de ausencia de respuesta favorable y no observar efectos
adversos, doblar la dosis y continuar observacion.

e  Repetir hasta conseguir efecto deseado o aparicion de efectos indeseables

e  Usar lorazepam 2mg via oral en caso de aparicion de efectos extrapiramidales por neurolépticos o para reduccion en

dosis de antisicéticos

®  FEl haloperidol se recomienda no emplear a dosis mayores a 100mg/dia. La dosis promedio de este farmaco cuando

se usa en conjunto a benzodiacepinas es de 60mg/dia

* Modificado de: Meagher DJ. Delirium:Optimising magnagement.BMJ 2001;322:144-9

Otros medicamentos empleados son los inhibidores de la acetilcolinesterasa como
Donepecilo y Rivastigmina han sido empleados con cierto éxito al igual que inhibidores de

recaptura de la serotonina como el ondansetrén (26,27,28).




lIl. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En nuestro pais al igual que en muchos otros de América Latina la poblacion esta
envejeciendo, con ello los problemas de salud mas comunes son actualmente de tipo crénico
degenerativo. Esto conlleva a una poblacion con individuos funcionales aunque con multiples
comorbilidades, las cuales los hacen mas proclives a sufrir eventos agudos tales como el
delirium. El delirium es un sindrome caracterizado por cambios en la conciencia en el que existen
trastornos en la atencion y percepcion, tiene un curso fluctuante y agudo. Por su alta frecuencia y
afeccion de individuos funcionales, representa una entidad de gran importancia en la sociedad
actual (1,2,3,4).

El delirium es un problema comun que afecta principalmente a los individuos mayores de
65 afios y tiene consecuencias graves tales como una mayor estancia intrahospitalaria (7) e
implicaciones en una mortalidad elevada demostrada desde 1 hasta a 5 afios posteriores al
evento (29,30). El contexto intrahospitalario es el campo en donde se han llevado a cabo
multiples trabajos originales, de los cuales han derivado resultados que han ayudado a
implementar medidas utiles para su prevencion (1,6,31,32).

A pesar de su frecuencia, las caracteristicas del delirium en los pacientes que llegan a
los servicios de urgencias es algo poco estudiado en comparacion al que se presenta en un
contexto de hospitalizacion. Probablemente pueda deberse a que es sub diagnosticado en ese
medio. El retraso o la falla en el diagndstico es un factor determinante en el pronéstico de los
pacientes afectados (6,31). Debido a esto y a que en el pais sélo existen algunos trabajos acerca
del tema, es importante el estudio del problema conociendo las caracteristicas de los pacientes
que lo padecen en urgencias y asi poder determinar sus factores asociados (29,33). De esta
forma, se planea tener un panorama particular en nuestro medio de una entidad de gran

importancia actualmente.



IV. JUSTIFICACION

Existen varios trabajos que estudian al delirium en el ambito hospitalario. De ellos se han
derivado esfuerzos que han hecho posible la prevencion de este problema en la poblacién de
mayor riesgo para padecerlo (32,34). Sin embargo, pese a que en el servicio de urgencias es
donde frecuentemente son vistos pacientes ancianos con delirium, el problema no ha sido tan
estudiado en comparacién al que se presenta en hospitalizacién. La informacion nacional al
respecto es escasa (29,33). Igualmente existe evidencia de que el diagndstico del delirium es
complejo y, en ocasiones, el médico de primer contacto no logra hacerlo sin un previo
entrenamiento y/é un alto indice de sospecha (3,6,9,31). Es por ello que es importante identificar
las caracteristicas de los pacientes que presentan este problema en el area de urgencias en un
esfuerzo para identificarlos tempranamente. De esta forma, podrian implementarse las medidas

de control y/o prevencidn apropiadas en este sector de la poblacion.



V. OBJETIVO GENERAL
Determinar los factores asociados al desarrollo de delirium en el departamento de

urgencias del INCMNSZ

OBJETIVO ESPECIFICO
Describir las caracteristicas clinicas y de laboratorio de los pacientes con diagndstico

principal de delirium en el departamento de urgencias del INCMNSZ

VI. HIPOTESIS
Existen uno o mas factores de riesgo asociados a la presentacion de delirium en
urgencias y éstos son similares a los reportados en la literatura internacional para los pacientes

en campo hospitalario



VIl. MATERIAL Y METODOS

1. Diseio del estudio
La presente investigacion se trata de un estudio de casos y controles de pacientes vistos
en el servicio de urgencias del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador

Zubiran (INCMNSZ) entre el 1 de enero y 31 de diciembre de 2006.

2. Poblacion de estudio

Todos los pacientes que hayan acudido con numero de registro al departamento de
urgencias durante el periodo comprendido entre el 1 de enero y el 31 de diciembre de 2006.

Se llevo a cabo la revision del libro de atencién y registro de pacientes en el servicio de
urgencias para detectar los diagnésticos de delirium o sindnimos aceptados en los pacientes que
hayan acudido a ese departamento en el periodo de tiempo mencionado. Posteriormente, los
casos identificados fueron pareados (1:2) por género y edad con controles quienes fueron
pacientes atendidos el mismo dia en urgencias. Se revisé el expediente clinico para la busqueda

de datos complementarios (clinicos y sociodemogréficos) (ver anexos).

2.1 Criterios de inclusion:
e Numero de registro en el INCMNSZ.
e Diagnéstico de delirium o sinénimos aceptados al ingreso al servicio de
urgencias: estado confusional agudo, encefalopatia, estado tdxico-metabdlico,

sindrome organico cerebral agudo, estado mental alterado.

2.2 Criterios de exclusion:



e Pacientes sin registro en el INCMNSZ
¢ Diagnoéstico de encefalopatia hepatica
e Pacientes en quién se confirme por revision de expediente otro diagnéstico
diferente a delirium
2.3 Consideraciones éticas
Al respecto, segln lo estipulado en el Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de “Investigacion para la Salud”, este protocolo para tesis de especialidad recae en el
Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccion |, “investigacion sin riesgo” por lo que no requiere
de un nuevo consentimiento informado. De esta forma, debido al anonimato de la informacion
clinica y la ausencia de alguna intervencion experimental, este estudio tampoco requiere de la
consideracion del comité de ética del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador

Zubiran.

3. Variables y métodos de evaluacion

Variable dependiente:
Delirium. Fue tomado de acuerdo a lo consignado en la nota de atencion de urgencias. Se

tomaron también los sinénimos aceptados previamente mencionados..

Variables independientes

La edad (afios), sexo y escolaridad (afios) fueron obtenidos de los datos de la ficha de identidad
de la historia clinica del expediente.

Medicamentos previos: Este dato se tomé de la ultima nota del expediente clinico y de la nota de

atencion en urgencias. Fue registrado el tipo de (de los) farmaco (s).



Farmacos psicoactivos: Se considero el uso de los farmacos pertenecientes a benzodiacepinas,
antipsicdticos tipicos o atipicos, e inhibidores de colinesterasa. De acuerdo a lo consignado en
notas del expediente.
Polifarmacia: Se considerd si el paciente reportd el uso de 3 0 mas farmacos a su llegada a
urgencias.
Historia de delirium: Fue tomada de la informacién obtenida al revisar notas del expediente
clinico. Se tomaron los términos de delirium o sinénimos aceptados.
Hipoglucemia: Se considero el reporte de una glucosa sérica menor a 60mg/dL a su ingreso al
servicio de urgencias.
Hiponatremia: Fue asi considerado el nivel de sodio sérico menor a 130mEg/dl a su ingreso al
servicio de urgencias.
Anemia: Se consider6 de acuerdo a los exdmenes de laboratorio al llegar a urgencias siempre y
cuando los niveles de hemoglobina hubieran sido menores a 12g/dl.
Hipoalbuminemia: Si a su llegada a urgencias la albimina sérica fue menor a 3g/dl.
También fue considerada la presencia o ausencia de padecimientos cronicos de base tales
como:
o Nefropatia: Se considerd asi cuando la depuracién de Ultima creatinina sérica en el
expediente (calculada por la férmula de Cockroft-Gault) fue menor de 60 ml/min.
e Enfermedad neurolégica no vascular: Se consideraron diagnosticos de Enfermedad de
Parkinson y epilepsia.
e Enfermedad cerebrovascular: Se tomo6 cuando el paciente contaba con TC previa con
evidencia de infarto cerebral previo o nota de neurologia haciendo constatar eso.
o Déficit visual y/o auditivo: Documentado por notas del servicio de geriatria, neurologia,

audiologia u oftalmologia.



Enfermedad metabodlica: Se consideré asi a los pacientes que contaban con
diagndsticos previos de diabetes o hipotiroidismo.

Enfermedad terminal: Pacientes con sobrevida menor a 6 meses de acuerdo a notas de
expediente de cuidados paliativos

Demencia: Se tomo este diagndstico de acuerdo a lo constatado en clinica de cognicidn
Déficit cognitivo: Se tomo este diagnostico de acuerdo a lo constatado en notas de la
clinica de cognicion.

Depresion: Se considerd depresion si contaba con este diagnostico en notas de

psiquiatria

Dependencia funcional: Incapacidad para realizar alguna de las actividades basicas de la vida

diaria, expresado como un puntaje de Katz menor de 6.

Caidas recientes: Entraba en este rubro si se hubiera reportado el haber sufrido una caida en los

ultimos 6 meses.

Infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana: Diagnéstico determinado por las pruebas

estandar (ELISA y/o confirmatoria por Western Blot).

Asimismo, se tomaron durante el evento agudo los factores que pudieron ser precipitantes como:

Enfermedad cerebrovascular: Se consideré si en la nota de atencidn de urgencias éste
era uno de los diagndsticos.

Neuroinfeccion: Se considerd si en la nota de atencién de urgencias éste era uno de los
diagndsticos, y que se contara con liquido cefalorraquideo sugestivo y/o confirmatorio.
Infeccion no neuroldgica: Se tomo en este apartado la infeccién de las vias urinarias y
neumonia.

Choque o hipotensién: Si en su estancia en urgencias presentd una tensién arterial
sistdlica menor de 90 mmHg o requerimientos de aminas vasopresoras durante su

estancia en el servicio de urgencias.



e Fiebre: Temperatura mayor a 38.3°C en su estancia en urgencias.

e Trastorno metabdlico: Se consider6 todo aquel paciente que tuvo un nivel de glucosa
serica menor a 60mg/dl y/o sodio sérico menor de 130mEq/dl a su arribo al servicio de
urgencias.

e Empleo de sonda urinaria: Paciente con catéter urinario a su llagada a urgencias sin
importar motivo.

e Dolor: Se consider6 de acuerdo a los sintomas referidos por el paciente a su llegada a
urgencias.

o Cirugia reciente: Se consideré como tal cualquier cirugia llevada a cabo en las ultimas
dos semanas.

e Supresion de alcohol o drogas: Se considerd si en la atenciéon en urgencias hubiera
recibido este diagnostico por valoracion psiquiatrica.

e Deshidratacién: De acuerdo a lo consignado en el apartado de exploracion fisica
realizado por el médico de primer contacto en urgencias.

Comorbilidad: Se evalu6 a través del indice de Charlson (Anexo 2), el cual fue construido a partir
de lo descrito en el expediente en base a los padecimientos crénicos del individuo que

conforman dicho indice (35).

4. Plan de andlisis estadistico

Las caracteristicas de los participantes se presentan como media (desviacién estandar,
DE) para las variables continuas y como frecuencia y porcentaje para las variables categoricas.
Las siguientes pruebas estadisticas fueron hechas de acuerdo con las caracteristicas de cada
variable: prueba de ji al cuadrado para los datos cualitativos o Prueba t de Student para las

variables continuas.



En la busqueda de las variables potencialmente asociadas con el delirium, modelos de
regresion logistica condicional y no condicional fueron construidos y los intervalos de confianza
(IC) al 95% vy las razones de momios (RM) fueron determinados. Debido a que los resultados de
los modelos condicionales y no condicionales fueron similares, sélo se presentan los resultados
del analisis de regresion condicional de acuerdo al disefio pareado del estudio.

Inicialmente, se identificaron las variables que se asociaron significativamente con la
presencia de delirium (variable dependiente). Posteriormente, aquellas que resultaron
significativas fueron probadas, una a una, en los modelos de regresion para demostrar su
asociacion independiente con la variable de interés. Las variables que resultaron nuevamente
significativas sirvieron para construir a su vez varios modelos, pero ahora segun el grupo de
pertenencia de las variables, por ejemplo: sociodemogréficas, medicamentos utilizados,
enfermedades cronicas o examenes de laboratorio; para después ser introducidas y probadas en
un analisis de regresion logistica condicional multifactorial para identificar, finalmente, a las
variables asociadas de forma independiente con la variable dependiente. Para todos los analisis,
se utilizé el nivel de significacion estadistica tradicional de P < 0.05. Todos los andlisis fueron
realizados usando el paquete estadistico SPSS para Windows® (SPSS Inc., Chicago, IL, versién

13,0).



Vill. RESULTADOS

Durante un periodo de 12 meses, hubo 39 pacientes con diagnéstico principal de
delirium de un total de 32, 852 ingresos al servicio de urgencias (0.11%).

La media de edad los participantes fue de 74 + 12.82 afios (rango de 24 a 101). Asi
mismo el 46.2% de los casos fueron hombres. Los farmacos més empleados entre los casos
fueron los inhibidores de enzima convertidora de angiotensina (IECA) con un 44%. En cuanto a
factores para delirium, el 11.1% de la muestra tuvo déficit visual y auditivo; el 64.1% al momento
de su atencion en urgencias requerian al menos 3 farmacos.

Las caracteristicas generales de casos y controles son presentadas en la Tabla 1. No
hubo diferencia estadisticamente significativa entre los grupos, con respecto a la edad (p=0.766)
ni escolaridad (p=0.266). Tampoco hubo diferencia con respecto al indice de Charlson ni en el
numero de farmacos empleados entre casos y controles. Sin embargo, en comparacién con los
controles, aquellas personas que llegaron al servicio de urgencias con delirium utilizaron mas
frecuentemente farmacos psicoactivos, asi como también tuvieron mayor déficit sensorial, un
hematocrito inferior, hiponatremia o algun otro trastorno metabdlico agudo. Los casos también

tuvieron mas frecuentemente el antecedente de un episodio previo de delirium.

Tabla 1. Variables en casos y controles en la muestra de estudio (expresado en porcentajes)



Pacientes de la muestra

Casos Controles P
Edad (en afios) 75.3+13.0 740+12.8 0.766
Numero de Medicamentos 54+20 49+22 0.321
Usa calcioantagonistas* 38.5 19.2 0.025
Usa [ECA** 59.0 37.2 0.025
Uso de psicoactivos 28.2 9.1 <0.001
Hematdcrito <30% 41.9 19.2 0.012
Sodio <130mEg/dL 46.2 14.1 <0.001
Uso de sonda urinaria 20.5 2.6 0.002
Déficit Visual 23.1 5.1 0.006
Déficit Auditivo 28.2 26 <0.001
Antec. De Delirium 35.9 2.6 <0.001
Trastorno metabdlico agudo 48.7 21.8 0.003

* Nifedipino, diltiazem, amlodipino, verapamilo

** Captopril, enalapril, lisinopril

Los analisis de regresion logistica condicional univariados se presentan en la Tabla 2. En
comparacion a los controles, un hematocrito bajo, la hiponatremia, la presencia de algin déficit
sensorial 0 el uso de farmacos IECA estuvieron asociados estadisticamente con la presencia de

delirium. Sin embargo, en el analisis multivariado (Tabla 3), sélo el uso de farmacos




calcioantagonistas o psicoactivos, el uso de sonda urinaria, el antecedente clinico de un episodio

de deliium previo y la presencia de un ftrastorno metabdlico agudo estuvieron

independientemente asociados con la presencia de delirium a la llegada de los pacientes al

servicio de urgencias.

Tabla 2. Andlisis univariado de resultados de las variables de estudio (IC 95%)

RM IC P
Usa calcioantagonistas* 2.65 1.09-6.44 0.032
Usa IECA* 240 1.06-5.43 0.035
Uso de psicoactivos 7.26 2.13-24.72 0.001
Hematocrito <30% 2.71 1.17-6.28 0.020
Sodio <130mEq/dL 4.37 1.80-10.61 0.001
Uso de sonda urinaria 14.55 1.80-117.3 0.012
Déficit Visual 7.59 1.61-35.7 0.010
Antec. De Delirium 26.53 3.40-202.30 0.002
Depresion 3.63 1.27-10.37 0.016
Trastorno metabdlico agudo 3.51 1.48-8.30 0.004
RM: Razén de momios IC: Intervalo de

confianza
* Nifedipino, diltiazem, amlodipino, verapamilo

** Captopril, enalapril, lisinopril

Tabla 3. Andlisis multivariado de resultados de las variables de estudio (IC 95%)

RM

IC

P

Usa calcioantagonistas 4.863528

1.03-22.93

0.046




Uso de psicoactivos
Uso de sonda urinaria
Antec. de Delirium

Trastorno metabdlico agudo

42.38695

48.54

84.03

5.46

2.29-782.07

2.56-918.96

3.60-1956.85

1.48-20.08

0.012

0.010

0.006

0.010

RM: Razdn de momios

confianza

* Nifedipino, diltiazem, amlodipino, verapamilo

IC: Intervalo de




IX. DISCUSION

En este estudio se determinaron las caracteristicas clinicas asociadas con la presencia
de delirium en pacientes a su llegada al departamento de urgencias. La mayor parte de la
informacién que tenemos acerca de los factores etioldgicos del deliium es de pacientes
hospitalizados. Es por ello que la mayoria de los datos disponibles derivan del estudio de éste en
el ambito intrahospitalario y, en consecuencia, muchos de los datos que se obtuvieron de este
trabajo no son equiparables totalmente.

En el departamento de urgencias a nivel internacional se ha determinado que el delirium
se presenta en cerca del 10% en pacientes geriatricos. Igualmente, se ha observado que el
delirium es subdiagnosticado en este mismo ambito (9,36,37,38). Esto fue evidente gracias al
estudio por Lewis y cols al reportar una incidencia de delirium del 10% al utilizar herramientas
diagnésticas tales como el CAM, mientras que sélo se realizd el diagndstico por el médico de
primer contacto en menos del 2% de los pacientes. Esto demarca la importancia no sélo de
identificar a quienes llegan a urgencias con este diagndstico sino de implementar medidas
inmediatas para los mismos, debido a que en multiples estudios se ha observado que el
presentar delirium se asocia a una mayor mortalidad a 1y a 5 afios de seguimiento (31).

En nuestro pais, no se han realizado estudios acerca de las caracteristicas de los
pacientes con delirium en el area de urgencias. Los escasos estudios que tenemos se han
realizado en pacientes hospitalizados. Entre ellos tenemos el realizado por Rivero y Pichardo en
el servicio de hospitalizacién de pacientes geriatricos de un hospital general en el que hallaron
una incidencia de delirium del 24% vy los factores precipitantes mas comunes fueron infeccién de
las vias urinarias, neumonia, alteraciones electroliticas y EVC (33).

En nuestro hospital Villalpando y cols realizaron un trabajo de casos y controles para

determinar la incidencia de delirium en pacientes hospitalizados y la sobrevida a 5 afios de los



mismos. Se hallé una prevalencia de delirium del 12%, asi como una sobrevida a 5 afios inferior
para los pacientes que desarrollaron delirium en comparacion a aquellos sin él (29).

En este estudio se mostré que el tener hiponatremia y/o alteraciones en la glucemia
fueron factores asociados con la presencia de delirium. Previamente, Francis y cols evaluaron
229 pacientes hospitalizados, con una edad promedio de 78 afios, encontraron que unos de los
factores predictores de delirium es el nivel anormalmente bajo de sodio (RR 6.2, IC 2.2-17.8).
Este mismo hallazgo fué reportado por Marcantonio y cols como una variable independiente (RR
3.4, 1C 1.3-8.7) para presentar delirium posquirurgico, junto con otros factores tales como edad
mayor de 70 afios, autoreporte de abuso de alcohol, pobre estado cognitivo y funcional, y
finalmente cirugia de torax no cardiaca y de aneurisma aortico. (32,39).

Los medicamentos han sido objeto de multiples estudios como un de las causas de
delirium. En algunos casos se han identificado como causa del mismo hasta en el 39% de los
casos. El riesgo es mayor en pacientes que tomen mas de tres farmacos o con el uso de
psicoactivos y de drogas con efecto anticolinérgico (13,14).

En nuestro estudio, hallamos que el empleo de farmacos calcioantagonistas y
psicoactivos como factores asociados a la presencia de delirium en las personas atendidas en el
servicio de urgencias. La literatura acepta como farmacos psicoactivos principalmente a los
analgésicos opiaceos y a las benzodiacepinas. Sin embargo, se han hecho intentos por afiadir a
esta lista los antihistaminicos, los antidepresivos y los AINE. El uso de estos medicamentos se
conoce desde antafio como factor de riesgo para delirium. Estudios previos los han relacionado
hasta en 75% con la aparicién de delirium y han sido catalogados como farmacos de potencial
uso inapropiado en la poblacién anciana (40). Dubois y cols en un estudio llevado a cabo en una
unidad de terapia intensiva hallé que el uso de benzodiacepinas y de opiaceos tenia un RR de

3.3 y 8.1, respectivamente para la aparicion de delirium (41). Otros investigadores, como es el



caso de Francis y cols reportaron que en pacientes hospitalizados el empleo de farmacos con
efecto psicoactivo conlleva un RR de 3.9 para la aparicion de delirium (32).

Como previamente se menciond, los calcioantagonistas se relacionaron con la aparicion
de delirium. Existe evidencia de que dicho grupo de farmacos posee cierta actividad
anticolinérgica y que de esta forma explicarian su relacion con delirium. Sin embargo, debido a
que los resultados de los multiples estudios sobre el tema son contradictorios aun no se han
logrado emitir recomendaciones que hagan que estos farmacos sean potencialmente
inapropiados en los adultos mayores. Quizas lo mas prudente sea tener especial cuidado al
prescribir dichos farmacos al paciente anciano, sobre todo en aquellos con factores
predisponentes conocidos para delirium. Tune y cols en un estudio hallaron que estas drogas
tenian un efecto anticolinérgico casi tan potente como la digoxina y aproximadamente la cuarta
parte de equipotencia que la atropina (15). Por otra parte, el reporte de 107 farmacos de uso en
el anciano realizado por Chew M y cols no encontré la existencia de actividad anticolinérgica
significativa con el uso de nifedipino a dosis terapéutica (13).

En el presente estudio, el empleo de sonda urinaria fue un factor asociado con la
aparicion de delirium; este hallazgo ha sido previamente reportado. Esto concuerda con la
informacion internacional reportada por Inouye y cols en pacientes hospitalizados en donde
evalud 196 individuos mayores de 70 afios y encontraron un RR de 2.4 (IC 95%, 1.2-4.7) entre el
uso de catéter urinario y la presencia de delirium. Una probable explicaciéon que se ha dado a
esta relacion es que la sonda urinaria contribuye a la inmovilidad en el anciano y, de esta forma,
se incrementa el riesgo de presentar delirium. Esto no ha sido evaluado aun en el terreno de
urgencias aunque muy probablemente el mecanismo sea similar. (42).

En cuanto al antecedente de delirium como factor asociado a la presentacion del mismo,
hay evidencia por reportes previos que le confiere un mayor riesgo para presentarlo nuevamente.

Existen estudios del tema realizados en pacientes posquirurgicos. Edlund y cols estudiaron una



poblacién de 101 pacientes mayores de 65 afios de edad que fueron sometidos a cirugia de
cadera. Hallaron el antecedente de trastorno confusional agudo en el 67% de aquellos que
presentaron delirium prequirtrgico en comparacién al 8.4% de quienes solo lo presentaron en el
posquirirgico inmediato (p <0.05). Estos datos sugieren de cierta forma que el paciente que
cuenta con delirium en su historial médico presenta una estructura organica cerebral con dafio
previo (baja reserva) y, por lo tanto, mayor riesgo para presentar este problema (43).

Sin embargo, a pesar de las asociaciones demostradas, el presente trabajo tiene varios
limitaciones que deben ser comentadas. Primero, su disefio no permite establecer claramente
una relacion entre las variables identificadas como causales del delirium en los pacientes que
llegan al servicio de urgencias. Es necesario un disefio longitudinal para poder asi establecer
una relacion mas clara entre ellas. Segundo, la informacién obtenida para definir las variables,
incluyendo la presencia de delirium a la llegada de los enfermos al servicio de urgencias, fue
tomada de un libro de registros por lo que pudo haber un sesgo en la seleccion de los casos ya
que los identificados representan Unicamente a aquellos pacientes con el delirium mas evidente
0 con una presentacion mas florida. Como previamente ha sido comentado, muchas veces esta
condicién es subdiagnosticada, especialmente las formas hipoactivas. Tercero, a pesar de que
las variables identificadas ya han sido reportadas en estudios previos como asociadas a la
presencia de delirium, las encontradas en el presente estudio, a pesar de ser estadisticamente
significativas, las medidas de asociacién son poco precisas lo cual se ve reflejado por los
intervalos de confianza tan amplios. Sin embargo, las razones de momios fueron marcadamente
elevadas. Un mayor numero de casos podria, en un proximo estudio, obtener indicadores mas
precisos de la asociacion entre las diferentes variables y la presencia de delirium.

A pesar de los limitaciones mencionados, en nuestro conocimiento, el presente estudio
representa el primero que estudia a los determinantes del delirium en el servicio de urgencias en

México. Es por ello que este trabajo es una primicia y permite conocer el panorama que tiene



principalmente el paciente adulto mayor en este dmbito. La identificacion de los factores que
determinan la presencia de deliium en urgencias sera posible el implementar medidas
preventivas a futuro en base a evidencia cientifica. Por otro lado, este trabajo también es un
precedente importante que permitira el desarrollo de un mayor numero de estudios en busqueda
de otros factores asociados a esta complicacién neuropisquiatrica.

Los resultados de este trabajo deben ser tomados con cautela ya que representan los
factores asociados al delirium en una muestra de pacientes seleccionados de una Institucion
altamente especializada. No obstante, en base a lo reportado en trabajos previos distintas
recomendaciones pueden ser hechas. Por ejemplo, en cuanto al uso de farmacos
calcioantagonistas, se debera tener especial cuidado al indicarlos en pacientes adultos mayores
aunque se requiere mas evidencia para decir si su prescripcion es potencialmente inapropiada
en esta poblacién debido a que la informacion hallada en otros estudios difiere de nuestros
resultados. De la misma forma, deberan de evitarse, en lo posible, el uso de catéteres vesicales
y buscar sistematicamente el uso de farmacos psicoactivos o la presencia de algun trastorno
metabdlico en el paciente que llegue con delirium a los servicios de urgencias.

Si bien los resultados de este trabajo representan los primeros en nuestro medio, hay
que considerar que otros factores deben buscarse en nuevos estudios ya que es conocido el
caracter multifactorial del delirium, sobretodo en los adultos mayores, para que asi se intervenga
de forma apropiada en la prevencion y tratamiento Optimo de este fenémeno en los pacientes

que acuden al servicio de urgencias.



X. CONCLUSIONES

Este es el primer estudio que evalla los factores asociados a delirium en el servicio de
urgencias.

Los factores asociados a la aparicion de delirium son similares a los reportados en la
literatura en el ambito intrahospitalario.

En este estudio fueron el uso de farmacos calcioantagonistas y psicoactivos, alteraciones
metabolicas agudas, empleo de sonda urinaria y antecedente de delirium los factores asociados
a la aparicion de delirium.

Su identificacion permitira su busqueda sistematica en los pacientes que llegan al servicio
de urgencias con delirium. De esta forma, medidas de prevencion pueden instaurarse asi como
establecer un tratamiento oportuno para los determinantes de esta enfermedad

neuropsiquiatrica.



XI. ANEXOS

ANEXO 1. HOJA DE RECOLECCION DE
INFORMACION

NOMBRE REGISTRO
EDAD ESCOLARIDAD HOGAR____ ASILO

DIAGNOSTICOS DE ENFERMEDAD DE BASE

Angina

Infarto de miocardio previo

Qx bypass coronario

ICC o edema pulmonar

DM o DM con falla OB sin falla OB
EVC con déficit sin déficit
Enfermedad vascular periférica

SIDA

Demencia

EPOC

Enfermedad de tejido conectivo
Enfermedad Ulcerosa péptica
Hepatopatia leve-moderada
Enfermedad renal moderada a severa
Leucemia o linfoma

Hepatopatia moderada-severa

MEDICAMENTOS DE BASE
IBP

Betabloqueadores
Calcioantagonistas
Hipoglucemiantes orales

IECAs




Contlnua ANEXO 1 ESTUDIOS DE
LABORATORIO
Eritrocitos Mm?3 Basofilos %
Hb g/Dl Bandas
Hto % Plaquetas mm3
VGM Fl ADE
CMHC % Glucosa mg/dL
HCM Pg BUN
Leucos mm3 Cloro mg/dL
PMN % CO2 mEq/L
Linfocitos % Creatinina mEq/L
Monocitos % Sodio mEq/L
Eosinofilos % Potasio mEq/L
Alblimina g/Dl
EEG NORMAL ANORMAL
NEUROIMAGEN NORMAL ANORMAL
TRATAMIENTO RECIBIDO EN URGENCIAS
DESTINO: FINADO HOGAR HOSPITALIZACION

Continua ANEXO 1

FACTORES PARA PRESENTAR DELIRIUM



R
Enfermedad renal o hepatica crénica | SI NO EVC Sl NO
Antecedente de EVC Sl NO Meningitis o encefalitis Sl NO
Enfermedad neurolégica Sl NO Infecciones Sl NO
Trastornos metabdlicos Sl NO Choque Sl NO
Enfermedad Terminal Sl NO Fiebre o hipotermia Sl NO
Infeccién por HIV Sl NO Anemia Sl NO
Disminucion de agudeza visual Sl NO Deshidratacién-Desnutricion Sl NO
Disminucion de agudeza auditiva Sl NO Alblimina sérica baja Sl NO
Tratamiento con farmacos psic. Sl NO Trastornos metabdlicos (ES, Gluc, A-B) Sl NO
Polifarmacia Sl NO Uso de restricciones fisicas Sl NO
Alcoholismo Sl NO Uso de sonda urinaria Sl NO
Deshidratacion-Desnutricion Sl NO Uso de procedimientos multiples Sl NO
Demencia Sl NO Dolor Sl NO
Déficit cognitivo Sl NO Sedantes hipnéticos Sl NO
Depresion Sl NO Narcéticos Sl NO
Antecedente de delirium Sl NO Anticolinérgicos Sl NO
Edad mayor a 65 afios Sl NO Polifarmacia Sl NO
Género masculino Sl NO Supresion de alcohol-drogas Sl NO
Func. Dependiente Sl NO Qx Ortopédica Sl NO
Func.Inmovilidad Sl NO Qx Cardiovascular Sl NO
Func.Bajo nivel de actividad Sl NO Qx No-cardiovascular Sl NO
Func. Antec. de caidas frecuentes Sl NO




ANEXO 2. Valores asignados de comorbilidad por enfermedad

Valor asignado a la patologia

Enfermedad

1

Infarto de miocardio

Falla cardiaca congestiva
Enfermedad vascular periférica
Enfermedad vascular cerebral
Demencia

Enfermedad pulmonar crénica
Enfermedad de tejido conectivo
Enfermedad ulcerosa péptica
Hepatopatia leve

Diabetes

Hemiplejia

Nefropatia moderada-severa
Diabetes con FOB

Cualquier tipo de cancer
Leucemia

Linfoma

Hepatopatia moderada-severa
Tumor sélido metastatico

SIDA
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