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ARTIGO ORIGINAL

Delirium em pacientes com cancer internados em

unidade de terapia intensiva: estudo retrospectivo

Delirium in cancer patients admitted to the intensive care unit:

a retrospective study

RESUMO

Objetivo: Descrever a ocorréncia de
delirium em pacientes com cAncer inter-
nados em unidade de terapia intensiva,
segundo caracteristicas clinicas e demo-
gréficas.

Métodos: Estudo retrospectivo re-
alizado com 135 adultos internados na
unidade de terapia intensiva de um hos-
pital publico especializado em oncolo-
gia, localizado na cidade do Rio de Janei-
ro, entre os meses de janeiro e margo de
2016. Foram utilizados o teste exato de
Fischer e o teste de associagio linear para
identificar diferencas estatisticamente
significativas na ocorréncia de delirium
entre, respectivamente, varidveis catego-
ricas e ordinais, considerando valor de p
< 0,05.

Resultados: A ocorréncia global de
delirium foi igual a 39,3%, sendo foi
mais frequente entre pessoas com ida-
de igual ou superior a 60 anos, com

performance status que requeria grande
assisténcia/acamado, internaram na uni-
dade de terapia intensiva por problemas
clinicos, em uso de drogas sedativas,
submetidas & quimioterapia, e permane-
ceram 8 ou mais dias internados na uni-
dade de terapia intensiva. Considerando
apenas os pacientes sob ventilagio meca-
nica, a ocorréncia global de delirium foi
de 64,6%, e apenas o tempo de perma-
néncia na unidade de terapia intensiva >
8 dias mostrou diferenca estatisticamen-
te significativa.

Conclusdo: A ocorréncia de deli-
rium em pacientes criticos com cincer
¢ elevada. Considerando apenas aqueles
sob ventilagio mecinica, a ocorréncia
desse fendmeno ¢é ainda maior.

Descritores: Delirio/epidemiologia;
Neoplasias/complicacoes;  Respiracio
artificial; Efeitos colaterais e reagées
adversas relacionados a medicamentos;

Unidades de terapia intensiva

INTRODUGAO

Delirium é uma perturbagio da atengio ou da consciéncia acompanhada
por mudanga na cognicio basal, que se manifesta por capacidade reduzida de
direcionar, focalizar, manter e mudar a atengao, pois o individuo é facilmente
distraido por estimulos irrelevantes. Aparece durante curto periodo, em geral
de horas a alguns dias, com tendéncia a oscila¢oes, com piora ao entardecer e a
noite, quando diminuem os estimulos externos de orientagao. H4 evidéncias de
que o delirium é uma consequéncia fisiolégica de condi¢io médica subjacente,
intoxica¢do ou abstinéncia de substincia, uso de medicamento ou exposi¢do a
toxina, ou uma combinacio desses fatores.!

O delirium em unidades de terapia intensiva (UTI) apresenta incidéncia
que varia de 5% a 92% e estd associado a0 maior tempo de permanéncia do
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paciente no hospital e a0 aumento da mortalidade.®’ Em
pacientes com cincer, a incidéncia de delirium também é
elevada, podendo chegar a 80% em fases mais avancadas
da doenga, sendo relacionada com pior controle da dor e
diminuigio da sobrevida.*>

Estudo prospectivo desenvolvido na UTI do Instituto
Nacional de Céancer, em 2011, constatou que a prevalén-
cia de disfuncdo cerebral aguda (delirium e coma) é eleva-
da em pacientes criticos com cAncer sob ventilagio meca-
nica (95%), sendo superior a descrita na literatura para
grupos gravemente enfermos de pacientes sem cancer. O
mesmo estudo afirma que, se o delirium for precocemente
diagnosticado e tratado, hd melhora na qualidade de vida,
e diminui¢io do tempo de hospitalizacio e do niimero de
reinternacgoes.®

Considerando a escassez de estudos sobre delirium em
pacientes com cincer, o objetivo desta pesquisa foi descre-
ver a ocorréncia de delirium em pacientes internados em
UTT oncoldgica, segundo caracteristicas clinicas e demo-
graficas.

METODOS

Estudo retrospectivo baseado em registros de pron-
tudrios de pacientes internados na UTI de um hospital
especializado em oncologia localizado na cidade do Rio
de Janeiro (R]). A amostra intencional do estudo foi com-
posta por 135 pacientes com diagnéstico de cincer e idade
> 18 anos que estiveram internados na UTT em questao
entre os meses de janeiro e marco de 2016, isto ¢, 97,1%
dos pacientes com diagnéstico de cincer internados no
periodo (Figura 1).

Pacientes internados (n = 147)
Janeiro a marco de 2016

Pacientes excluidos (n = 12)
Idade < 18 anos (n = 2)
Prontudrio néo localizado (n =10)

v

Y

Pacientes elegiveis (n = 135)

Figura 1 - Fluxograma de formagdo da coorte retrospectiva de pacientes com
cancer na unidade de terapia intensiva.
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As seguintes informagoes foram coletadas do prontud-
rio por enfermeira intensivista devidamente treinada: sexo
(masculino ou feminino); idade (em anos); performance
status, segundo o Performance Status do Eastern Cooperative
Oncology Group” (independente, pequena assisténcia ou
grande assisténcia/acamado); tipo de internagao (clinica
ou cirdrgica); motivo da internagio (monitoragio pés-
-operatoria, sepse, insuficiéncia respiratoria, choque - ex-
ceto séptico, neuroldgico, renal/metabdlico, cardiovascu-
lar, digestivo, ou outro); uso de drogas vasoativas (sim ou
nao); uso de drogas sedativas (sim ou nio); submissio a
quimioterapia (sim ou nio); tempo de permanéncia na
UTT (em dias - arbitrariamente categorizado em <7 e 2
8 para fins de andlise); submissdo a ventilagdo mecinica
(sim ou nio); sitio anatdmico do tumor primdrio; me-
tastase a distancia (sim ou nio); e ocorréncia de delirium
(sim ou néo), conforme o Confusion Assessment Method for
the Intensive Care Unit (CAM-ICU),® utilizado quando o
resultado ¢ superior a -4 (-3 até +4) na aplicacio da Rich-
mond Agitation and Sedation Scale (RASS),” que, por sua
vez, era aplicada diariamente (a cada 12 horas) na UTI
estudada.

No software Statistical Package Social Science, versiao
21.0, foram utilizados o teste exato de Fischer e o teste
de associac¢io linear para identificar diferencas estatisti-
camente significativas na ocorréncia de delirium entre,
respectivamente, varidveis categdricas (sexo, idade, tipo
de internagao, uso de drogas sedativas, submissio a qui-
mioterapia e submissao a ventilagdo mecinica) e ordinais
(performance status e motivo da internagao), considerando
valor de p < 0,05.

O teste de normalidade Shapiro-Wilk indicou que a
varidvel duragio de delirium (em dias) nio apresentava
distribui¢do suficientemente normal, violando os pressu-
postos para o uso de testes paramétricos. Assim, para a
comparagio da duragao de delirium entre os pacientes que
permaneceram na UTT por até 7 dias versus pacientes que
permaneceram por 8 dias ou mais, foi utilizado o teste U
de Mann-Whitney - alternativa ndo paramétrica para o
teste ¢ de Student.

O estudo foi aprovado pelos Comités de Etica em Pes-
quisa da Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro
e do Instituto Nacional de Cincer José Alencar Gomes da
Silva, conforme as resolugdes 466/2012 e 510/2016, do
Conselho Nacional de Sadde.

RESULTADOS

Na UTI, o tempo médio de internagio dos pacientes
foi igual a 10,4 (+ 12,1) dias, o tempo médio de duracio
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do delirium foi igual a 2,1 (+ 3,7) dias, e sua ocorréncia
global igual a 39,3% (n = 53). Tinham diagnéstico de tu-
mor sélido 116 (85,9%) pacientes - destacando-se tumo-
res cerebrais (n = 25), colorretais (n = 19) e de cavidade
oral/faringe (n = 17); apresentavam diagndstico de tumor
hematolégico 19 (14,1%) pacientes - destacando-se mie-
loma mdltiplo (n = 6), leucemia aguda (n = 5), linfoma de
Hodgkin (n = 3), linfoma nio Hodgkin (n = 2) e leucemia
cronica (n = 2). Metdstase a distancia foi diagnosticada em
37 (27,4%) pacientes. No tocante ao estado clinico de-
les, 82 (60,7%) receberam drogas vasoativas e 81 (60,0%)
drogas sedativas durante o periodo de internagio na UTI,
destacando-se, entre aqueles em que o delirium ocorreu,
o uso de dexmedetomidina (n = 44), fentanil (n = 43) e
midazolam (n = 31).

A tabela 1 apresenta a ocorréncia de delirium, segundo
caracteristicas clinicas e demograficas. Assim, a ocorréncia
de delirium foi mais frequente entre pessoas com idade
igual ou superior a 60 anos, com performance status que
requeria grande assisténcia/acamado, que internaram na
UTT por problemas clinicos, em uso de drogas sedativas,
submetidas & quimioterapia, ¢ que permaneceram 8 ou
mais dias internados na UTT.

Considerando apenas os pacientes sob ventilagao me-
cinica (n = 65), a ocorréncia global de delirium foi de
64,6%. A tabela 2 apresenta a ocorréncia de delirium entre
pacientes submetidos a ventilagdo mecanica, segundo ca-
racteristicas clinicas e demograficas. Dentre essas varidveis,
apenas o tempo de permanéncia na UTI > 8 dias mostrou
diferenca significativa.

DISCUSSAO

A ocorréncia de delirium entre pacientes criticos sem
cAncer varia entre 9% e 80%%'%. Sendo assim, a ocorrén-
cia desse fendmeno entre os pacientes do presente estudo
encontra-se entre os parimetros esperados para pacientes
criticos sem cincer.

Em concordincia com este estudo, o delirium ocorre
em 10% a 34% em pacientes em poés-operatdrio de ci-
rurgia geral e de outras especialidades que nao a oncold-
gica.!>'9 Vale sublinhar que o delirium est4 frequentemen-
te associado a um aumento significativo da morbidade e
da mortalidade™' ¢, por isso, merece aten¢io especial da
equipe de satide, a fim de evitar desfechos mais graves. Em
relagdo ao delirium em ambientes hospitalares nao criticos,
ele costuma durar cerca de 1 semana, embora alguns sin-
tomas normalmente persistam mesmo depois da alta.!”

Na comparagio entre as diferentes faixas etdrias, houve
concentragdo significativamente maior de ocorréncia de
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Tabela 1 - Ocorréncia de delirium, segundo caracteristicas clinicas e demogréficas
(n = 135)

Variaveis Delirium Valor de p
Nao Sim

Sexo 0,528
Masculino 45 (58,4) 32 (41,6)
Feminino 37 (63.8) 21 (36,2)

Faixa etaria (anos) 0,049
18-59 42 (70,0) 18 (30,0)
> 60 40 (53,3) 35 (46,7)

Performance status 0,001
Independente 7(77.8) 21(22,2)
Pequena assisténcia 46 (75,4) 15 (24,6)
Grande assisténcia/acamado 28 (43,8) 36 (56,3)

Tipo de internagao 0,001
Clinica 23 (43,4) 30 (56,6)
Cirdrgica 59 (72,0) 23 (28,0)

Motivo da internagéo 0,045
Monitorag&o pds-operatério 56 (73,7) 20 (26,3)
Sepse 14 (46,7) 16 (53,3)
Insuficiéncia respiratéria 02 (40,0) 03 (60,0)
Choque (exceto séptico) 02 (50,0) 02 (50,0)
Neuroldgico 02 (66,7) 01 (33,3)
Renal/metabdlico 01 (20,0 04 (80,0)
Cardiovascular 03 (37,5) 05 (62,5)
Digestivo 01(100,0)
QOutro 02 (66,7) 01(33,3)

Uso de drogas sedativas < 0,001
Néo 50 (92,6) 04 (7,4)
Sim 32 (39.,9) 49 (60,5)

Submissao a quimioterapia 0,033
Néo 80 (63,0) 47 (37,0)
Sim 02 (25,0 06 (75,0)

Dias de permanéncia na UTI < 0,001
<7 67 (83.8) 13 (16.,3)
>8 15(27,3) 40 (72,7)

UTI - unidade de terapia intensiva. Resultados expressos como n (%).

delirium entre os participantes com idade superior a 60
anos. A amostra estudada apresentou 21,4% da populacio
com idade maior ou igual a 60 anos, o que vai ao encontro
dos resultados de estudos anteriores, que mostram que os
pacientes mais vulnerdveis de desenvolver o delirium sio
aqueles com idade acima de 60 anos, esbogando ocorrén-
cia que pode flutuar entre 10% e 30%."%

Estudo que avaliou 1.515 pacientes em fase terminal
do cancer observou que o delirium ocorria em mais de



Tabela 2 - Ocorréncia de delirium entre pacientes submetidos a ventilagéo
mecanica, segundo caracteristicas clinicas e demograficas (N = 65)

Variaveis Delirium Valor de p
Nao Sim

Sexo 0,244
Masculino 16 (41,0) 23 (59,0
Feminino 07 (26,9) 19 (73,1)

Faixa etéria (anos) 0,966
18-59 07 (35,0) 13 (65,0)
>60 16 (35,6) 29 (64.4)

Performance status 0,482
Independente 02 (66,7) 01(33,3)
Pequena assisténcia 05(33.3) 10 (66,7)
Grande assisténcia/acamado 15 (32,6) 31(67,4)

Tipo de internagéo 0,652
Clinica 15 (37,5) 25 (62,5)
Cirdrgica 08 (32,0 17 (68,0)

Uso de drogas sedativas 0,456
Néo - 01 (100,0)
Sim 23(35,9) 41 (64,1)

Dias de permanéncia na UTI < 0,001
<7 13 (76,5) 04 (23,5)
>8 10 (20,8) 38(79,2)

UTI - unidade de terapia intensiva. Resultados expressos como n (%).

43% dos pacientes avaliados;"” neste estudo, a ocorrén-
cia de delirium para pacientes que evoluiram para cuida-
dos paliativos apés a interna¢do na UTI foi igual a 7,5%
(dados nao apresentados). No Japao, um estudo de coorte
com 180 pacientes realizado em UTI de 24 centros médi-
cos, para avaliar a incidéncia e os efeitos do delirium sobre
a mortalidade em 28 dias em pacientes criticos em ventila-
¢a0 mecinica, 64% dos pacientes desenvolveram delirium,
porém o mesmo nio foi associado & maior mortalidade,
devido a 8% de letalidade na UTT.®Y

Estudo descritivo, que analisou registros produzidos
pela equipe de enfermagem sobre as percepgoes de sinais e
sintomas de delirium, tiveram em sua amostra um percen-
tual de pacientes do sexo masculino de 52,3%,%” ou seja,
bem préximo ao nosso estudo, que foi de 41,6%. Embo-
ra, neste estudo, o sexo nio tenha apresentado diferenca
estatisticamente significativa na ocorréncia de delirium (p
= 0,528), o sexo masculino ¢ considerado, por enfermei-
ros, como o mais vulnerdvel para o desenvolvimento de
delirium, o que pode estar relacionado a eventuais crengas
e esteredtipos destes profissionais, uma vez que parte im-
portante de suas intervengdes estd voltada para medidas de
controle do comportamento de pacientes do sexo masculi-
no, justificando, assim, medidas de imobiliza¢do.?”
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De modo esperado, a sedagao foi usada pela maior
parte dos pacientes da amostra que apresentava critérios
clinicos para o diagnéstico de delirium, destacando-se o
uso de dexmedetomidina (n = 44), fentanil (n = 43) e mi-
dazolam (n = 31). McNicoll et al. relatam que midazolam
aumenta a possibilidade de transi¢ao para o delirium.*"
Salluh et al. compararam o uso de dexmedetomidina na
redugio da duragio de delirium com o uso de lorazepam e
observaram que seda¢io com dexemedetomidina resultou
em mais dias livres de delirium ou coma.®?

Pacientes internados na UTI por até 7 dias tiveram
tempo médio igual a 0,4 dia (+ 0,9) de duracio de deli-
rium significativamente inferior (p < 0,001) ao de pacien-
tes internados por 8 dias ou mais (média = 4,6; + 4,8).
Estudo prospectivo conduzido na UTT do Instituto Na-
cional de Cancer constatou que o tempo médio de inter-
nagio de pacientes sob ventilagao mecinica na UTI com
delivium/coma foi de 14 dias e daqueles sem delirium foi
de 13 dias, sem significincia estatistica & comparagio (p =
0,94).© A principal diferenca entre os resultados do estu-
do anteriormente citado e os do presente reside no fato
de que aquele incluiu apenas pacientes sob ventilagao me-
cAnica, o que, provavelmente, dificulta a reversio rdpida
do delirium, conforme visto neste estudo entre pacientes
com menor tempo de internagao.

Em estudo observacional, Muller et al. avaliaram que
61,8% dos pacientes utilizaram ventilagio mecinica.®?
Em nossa populagio, a utilizagio de ventilagio mecinica
foi de 48,1% e a frequéncia de delirium nela foi de 64,6%,
corroborando estudos em que a variagao do delirium foi de
60% a 80 %.¢*+*)

Cabe ressaltar que este estudo requer interpretagio a
luz de suas limitacoes e potencialidades. Como limita-
¢oes, sublinhamos nio termos considerado a exclusio de
pacientes com deméncia para a formacio da coorte ¢ a
impossibilidade de constru¢ao de um modelo de regressao
multivariada capaz de identificar caracteristicas associadas
a ocorréncia de delirium, devido ao pequeno nimero de
participantes do estudo. Como pontos fortes, destacamos
o registro didrio dos resultados obtidos com a aplicagio
das escalas CAM-ICU® e RASSY no prontudrio que, des-
se modo, colaborou com a formacio de uma coorte sem
perdas de pacientes por auséncia de informacio sobre a
ocorréncia de delirium (desfecho) no cendrio investigado.

CONCLUSAO

Em pacientes criticos com cincer, a ocorréncia de
delirium ¢ elevada; considerando apenas os pacientes sob
ventilacio mecinica, a ocorréncia desse fenémeno € ainda
maior.
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ABSTRACT

Objective: To describe the occurrence of delirium in cancer
patients admitted to the intensive care unit according to clinical
and demographic characteristics.

Methods: A retrospective study was conducted with 135
adults admitted to the intensive care unit of a public cancer
hospital in the city of Rio de Janeiro, Brazil, between January
and March 2016. Fisher’s exact test and the linear association
test were used to identify statistically significant associations
between the occurrence of delirium and categorical and ordinal
variables, respectively, considering a p-value < 0.05.

Results: The overall occurrence of delirium was 39.3%.
Delirium was more frequent among individuals aged 60
years or older and those who required extensive assistance or

were bedbound, were admitted to the intensive care unit for
clinical reasons, were using sedative drugs, were undergoing
chemotherapy, and those who remained 8 or more days in the
intensive care unit. Considering only patients on mechanical
ventilation, the overall occurrence of delirium was 64.6%, and
only a length of stay in the intensive care unit > 8 days showed
a statistically significant association with delirium.

Conclusion: The occurrence of delirium in critically
ill cancer patients is high. When only those on mechanical
ventilation are considered, the occurrence of delirium is even

greater.
Keywords: Delirium/epidemiology; Neoplasms/
complications; Respiration, artificial; Drug-related side effects

and adverse reactions; Intensive care units
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