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Resumen

El delirium —también denominado sindrome confusional— es
un problema clinico altamente frecuente en la poblacién adulta
mayor, caracterizado por la instalacion rapida de alteraciones
en el estado de conciencia junto con trastornos de otras fun-
ciones cognitivas, con un curso fluctuante y en asociacion con
una o varias causas médicas identificables. Esta entidad se ha
asociado con mortalidad muy elevada, al igual que numerosos
otros resultados adversos como las caidas, las Ulceras y es-
caras por presion, la incontinencia urinaria y fecal, el declive
funcional, y el deterioro cognitivo persistente posterior al deli-
rium. Ademas, su diagnéstico es complejo y a menudo tardio
debido a su naturaleza fluctuante, el frecuente solapamiento
con las demencias o trastornos neurocognitivos, el alto grado
de comorbilidad presente en estos pacientes y la tipica falta
de evaluacion cognitiva estandarizada en los hospitales gene-
rales. Ademas, el delirium es a menudo un cuadro clinico que
despierta gran preocupacion en el equipo clinico debido a la
efectividad reducida de las alternativas terapéuticas disponi-
bles, lo cual incluso ha promovido un interés preponderante en
la prevencion de este cuadro. Recientemente, se han propues-
to innovaciones en relacion a las medidas terapéuticas farma-
cologicas y no farmacoldgicas para el delirium, especialmente
en los pacientes geriatricos. En este articulo se revisan las op-
ciones disponibles y actualmente en estudio para el tratamien-
to del delirium, con énfasis en la poblacién de edad avanzada.
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Abstract

Delirium —also known as confusional syndrome— is a highly
frequentclinical probleminthe elderly population, characterized
by the rapid installation of alterations in consciousness along
with other disruptions of cognitive function, with a fluctuating
course and in association with one or various identifiable medi-
cal causes. This entity has been associated with a very high
mortality, as well as numerous other adverse outcomes, such
as falls, pressure ulcers and injuries, urinary and fecal inconti-
nence, functional deterioration, and persistent cognitive decline
after delirium. Furthermore, its diagnosis is complex and often
delayed due to its fluctuating nature, the frequent overlapping
with dementia or neurocognitive disorders, the elevated degree
of comorbidity present in these patients, and the typical lack of
standardized cognitive assessment in general hospitals. More-
over, delirium often arouses great concern in clinical teams due
to the reduced effectiveness of the currently available thera-
peutic alternatives, which has gone on to promote a prominent
focus on prevention of this condition. Recently, various innova-
tions have been proposed in regards to pharmacological and
non-pharmacological treatment measures for delirium, espe-
cially in geriatric patients. In this article, we revise currently
available and potentially upcoming options for the treatment of
delirium, with emphasis on the elderly population.

Keywords: Delirium, confusional syndrome, neurocognitive
disorders, cognitive decline, geriatrics.

Introduccién

Eltérmino “delirium” puede hallarse en la literatura médica des-
de hace mas de 2000 afios, cuando fue utilizado por Celso para
describir los trastornos mentales relacionados con la fiebre o
el trauma craneal, dibujando un cuadro clinico similar al que
actualmente se hace referencia con este término. Previamen-
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te, Hipdcrates habia utilizado los términos “frenitis”y “letargo”
para describir lo que corresponderia a las formas hiperactivas
e hipoactivas de esta enfermedad, respectivamente!. Una ex-
tensa variedad de otros términos se han utilizado en distintas
ramas de la medicina para describir cuadros afines, incluyendo
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“estado confusional agudo”, “sindrome cerebral agudo”, “insu-
ficiencia cerebral aguda” y “encefalopatia toxico-metabadlica™.
Esta ubicuidad sefiala la prominencia de este sindrome en una
gama amplia de pacientes, situaciones y escenarios clinicos.

En el afio 1980, la llegada de la tercera edicién del Manual
Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos Mentales (DSM-III)
permite la estandarizacion del diagnéstico, caracterizado porla
instalacién rapida de un nivel alterado de la concienciay afecta-
cion global de la cognicion y la percepcion de curso fluctuante,
con evidencia de una o varias causas médicas relacionadas®.
Segun la quinta edicion de este manual (DSM-5) —publicada
en el afio 2013— esta entidad es denominada “sindrome con-
fusional” (SC), definido como una alteracion de la atencion y la
conciencia mas una alteracion cognitiva adicional, que aparece
en poco tiempo y fluctia alo largo del dia, que puede atribuirse
por medio de una relacion fisiolégica directa con una afeccién
meédica o sustancia o un origen multifactorial, como documen-
tado por la presencia de hallazgos en la anamnesis, explora-
cion fisica o andlisis paraclinicos®. Su mayor frecuencia en los
pacientes con un deterioro cognitivo pre-establecido y aquellos
con numerosas comorbilidades y con polifarmacia, determina
gue el diagnostico certero del delirium sea una tarea esencial
en el abordaje del paciente geriatrico, al igual que su preven-
cién y tratamiento®.

El delirium se ha asociado con varios resultados adversos, es-
pecialmente en relacion a la mortalidad. Ademas, su diagnosti-
co es complejo y a menudo tardio, debido a su naturaleza fluc-
tuante, el frecuente solapamiento con las demencias o trastor-
nos neurocognitivos, el alto grado de comorbilidad presente en
estos pacientes, y la tipica falta de evaluacién cognitiva estan-
darizada en los hospitales generales®. Ademas, el delirium es a
menudo un cuadro clinico que despierta gran preocupacién en
el equipo clinico debido a la efectividad reducida de las alter-
nativas terapéuticas disponibles, lo cual incluso ha promovido
un interés preponderante en la prevencion de este cuadro’. En
este articulo se revisan las opciones disponibles y actualmente
en estudio para el tratamiento del delirium, con énfasis en la
poblacién de edad avanzada.

Clinica del delirium en la poblacion geriatrica

En general, laepidemiologia del delirium es ampliamente varia-
ble con una incidencia que oscila entre 3-44%, que es profun-
damente influida por factores como la edad de los pacientes, el
escenario clinico y las patologias asociadas®. Por ejemplo, en
el nivel comunitario la frecuencia del delirium es relativamente
baja, con 1-2%. No obstante, estos pacientes tipicamente son
trasladados rapidamente a servicios de emergencia, donde se
ha estimado que el delirium esta presente en 8-17% de todos
los pacientes de edad avanzada, y aproximadamente 40% de
los pacientes provenientes de residencias de ancianos. La pre-
valencia asciende hasta 29-64% en la poblacion hospitalizada
proveniente de estos grupos®. El contexto clinico también ha
mostrado un vinculo estrecho con el riesgo de mortalidad. Los
pacientes con delirium internados en las unidades de cuidados
intensivos (UCI) muestran un riesgo de mortalidad 2-4 veces
mayor tanto en el hospital como tras el altal®. Por otro lado, los
pacientes con delirium en departamentos de medicina general
y geriatria exhiben un riesgo 1,5 veces mayor de mortalidad

en el afo posterior a la hospitalizacion; y los pacientes con
delirium en los servicios de emergencia durante los primeros 6
meses luego de la eventualidad?®.

Mas alla del alto riesgo de mortalidad, el delirium se ha aso-
ciado con otros resultados adversos en la poblacién de edad
avanzada. Se ha observado un deterioro cognitivo significativo
posterior al delirium que puede extenderse por una duracion
de hasta 1 afio, especialmente en los pacientes que desarro-
llan esta complicacion en el periodo post-quirtrgico*?. En los
pacientes con trastornos neurocognitivos pre-establecidos, se
ha observado un empeoramiento de las funciones cognitivas
posterior al delirium®3. De manera similar, se ha reportado que
la capacidad fisica, funcionalidad e independencia de los pa-
cientes también se ve alterada durante aproximadamente 30
dias luego del delirium, tanto en pacientes quirdrgicos como
no quirargicos*.

El diagndstico del delirium es eminentemente clinico, con base
en la descripcion sucinta y clara presentada en el DSM-5 para
SC. No obstante, las condiciones clinicas en las cuales se
presenta el delirium suelen ser altamente complejas, conlle-
vando a que esta entidad sea infradiagnosticada y facilmente
pasada por alto!®. Ante esta situacion, se ha desarrollado gran
cantidad de instrumentos estandarizados para el diagnéstico
del delirium. Entre los mas utilizados se encuentra el Confu-
sion Assessment Method, que ha mostrado una sensibilidad
de 94% y especificidad de 89%, con alta confiabilidad entre
evaluadores?®. También se ha desarrollado el Family Confu-
sion Assessment Method (FAM-CAM), ideado para facilitar la
identificacion del delirium a partir de la informacién aportada
por familiares y otros cuidadores informales'’. Por otro lado,
para la determinacion de la severidad del delirium, tienen gran
aceptacion la Delirium Rating Scale y la Memorial Delirium As-
sessment Scale, con un poder y utilidad similar, y facilitan la
toma de decisiones terapéuticas y el seguimiento®.

Abordaje terapéutico del delirium

en los pacientes geriatricos

Las intervenciones clasicas de primera linea en el delirium son
de indole no farmacolégica. Estas han sido probadas, apoya-
das y sintetizadas en la herramienta HELP (Hospital Elder Life
Program), una estrategia de intervencién multicomponente que
ha mostrado ser eficaz y costo-efectiva para la prevencion del
delirium y del declive funcional'®. Los elementos comprendidos
en el HELP incluyen las intervenciones de reorientacion, ac-
tividades terapéuticas, movilizacion temprana, facilitacion del
suefio, mantenimiento de la hidratacion y nutricion adecuada, y
facilitaciéon de la vision y audicién, especialmente en pacientes
con deficiencias sensoriales pre-establecidas; y reduccién del
uso de farmacos psicoactivos?®. Esta Ultima recomendacién es
especialmente importante para los farmacos con actividad anti-
colinérgica; y puede ser expandida paraimplicar una reduccion
general de la polifarmacia, que es especialmente prominente
en los adultos de edad avanzada?°. La implementacion de las
recomendaciones del HELP demanda la participacion de un
equipo multidisciplinario, en particular involucrando personal
de enfermeria con preparacion especifica?!.

Se ha propuesto un modelo dedicado para la atencion de los
pacientes con delirium denominado “habitaciones de delirium”,



en los cuales se conglomeran de manera especifica las medi-
das no farmacoldégicas, sin uso de contencién mecanica. Estas
unidades operan bajo el comando de personal de enfermeria
especialmente capacitado, y con orientacién continua de per-
sonal médico especializado, en particular en geriatria. El enfo-
gue general de trabajo se ha resumido en tres pasos: tolerar,
anticipar y no agitar??. Esta aproximacion se ha relacionado
con reduccion de la estancia de ingreso y mayor funcionali-
dad cotidiana durante la hospitalizacion?3. Se requiere mayor
investigacion a futuro para explorar el impacto de este tipo de
habitaciones en la mortalidad??.

Se ha recomendado procurar mantener comunicacion activa
con el paciente, tanto en relacion al equipo de cuidado como
con sus familiares y acompafantes, en contraposicion con la
practica convencional con tendencia al aislamiento?*. Otra me-
dida no farmacolégica importante que ha ganado prominencia
recientemente es la evitacion de los traslados entre distintas
habitaciones, la cual se ha asociado con mayor incidencia de
delirium en pacientes geriatricos, independientemente de la
edad, sexo, deterioro cognitivo y sensorial, deshidratacion, y
comorbilidades?®. Esto podria ser especialmente llamativo en
las habitaciones cerradas sin luz natural, que se han vinculado
con mayor incidencia de alucinaciones y agitacion psicomo-
triz?®. Finalmente, el uso de tapones para los oidos durante la
noche para facilitar el suefio tranquilo en los pacientes ingresa-
dos en UCI se ha relacionado con un retraso en la instalacion
del delirium y mejor calidad del suefio autorreportada?’.

Los datos actualmente disponibles sobre los tratamientos far-
macoldégicos para el delirium son méas controversiales. Los an-
tipsicoticos han sido promovidos para el tratamiento del deli-
rium, especialmente cuando han fracasado las medidas no far-
macoldégicas, los sintomas causan malestar intenso al paciente
0 cuando ésta representa un riesgo significativo para si mismo
o para otros?®. No obstante, la evidencia concreta subyacente
a esta recomendacion es escasa. Clasicamente, se ha obser-
vado predileccion por el uso de haloperidol y algunos antipsico-
ticos de segunda generacion, como risperidona y olanzapina,
en el tratamiento del delirium, con mayor eficacia para el con-
trol de sintomas psicoticos positivos, como las alucinaciones
e ideas delirantes?®. Sin embargo, en una revision sistematica
de Oh y cols. que incluyé 13 ensayos clinicos aleatorizados®°
so6lo consiguieron evidencia convincente para el uso de antip-
sicéticos en este sentido para el manejo de pacientes quirdr-
gicos. Adicionalmente, debe remarcarse que en los pacientes
con delirium, el uso de antipsicoticos podria relacionarse con la
aparicion de efectos adversos con mayor frecuencia que la que
ofrecen beneficios clinicos. Entre estos eventos adversos son
preponderantes manifestaciones extrapiramidales, hipotension
y arritmias en esta poblacions?,

Los datos concernientes a otros tratamientos farmacolégicos y
biolodgicos en el delirium en pacientes geriatricos mas alla de
los antipsicéticos son aln escasos, y provienen predominante-
mente de estudios pequefios, lo cual dificulta su recomenda-
cion generalizada. Estas alternativas incluyen el uso de mela-
tonina, rivastigmina, donepecilo, ketamina, clonidina y dexme-
detomidina, y la realizacion del bloqueo del compartimiento de
fascia iliaca®. Por Gltimo, los hallazgos de marcadores inflama-

torios elevados en los pacientes con delirium ha propulsado el
estudio de tratamientos con actividad anti-inflamatoria o inmu-
nomoduladora. En este contexto, se han conseguido niveles
circulantes incrementados de IL-1, IL-6, IL-8, TNF-a y proteina
C-reactiva; al igual que concentraciones disminuidas de IFN-y,
IL-RA e IGF-1. Estos cambios son especialmente marcados
en los pacientes de edad avanzada, y aquellos con trastornos
neurocognitivos pre-existentes, particularmente enfermedad
de Alzheimer®?. Los efectos anti-inflamatorios afiadidos de la
dexmedetomidina han mostrado gran promesa en el tratamien-
to del delirium en este sentido®3.

Conclusiones

Existen aun abundantes incégnitas circundando el mejor tra-
tamiento del delirium en los pacientes de edad avanzada. No
obstante, pueden delinearse varios puntos clave a examinar en
investigaciones futuras, al igual que en la practica clinica. Es
importante fortalecer los esfuerzos de unificar la codificacion
diagnéstica del delirium con el objetivo de enriquecer la carac-
terizacion epidemioldgica de esta entidad clinica. La explora-
cion de innovaciones en el area de medidas no farmacoldgicas
asoma posibilidades promisorias. En relacién al tratamiento
farmacoldgico, cabe continuar la examinacién del uso de anti-
psicoticos; al igual que el estudio de nuevas alternativas fuera
de esta clase farmacoldgica.

Asimismo, debe subrayarse la importancia del personal médi-
co y otros actores asistenciales en relacion a la prevencion y
reconocimiento del delirium, los cuales representan los pasos
fundamentales para restringir la morbilidad y carga asistencial
causada por esta condicion. En este sentido, la optimizacion
del manejo del delirium es particularmente atractiva, pues se
traduciria en una reduccidn de complicaciones altamente fre-
cuentes e incapacitantes en la poblacion geriatrica, como las
caidas, las Ulceras y escaras por presion, la incontinencia uri-
naria y fecal, y el declive funcional. Por ende, el delirium en los
pacientes de edad avanzada continuara siendo un objeto de
investigacion trascendental a futuro.
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