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Resumo

As ateragdes cognitivas sdo muito comuns em doentes com cancro. O delirio € uma das
complicacBes neuropsiquiétricas mais frequentes nos doentes com cancro avancado. O
delirio pode ser reversivel, excepto nas Ultimas 24 a 48 horas de vida. Muitas vezes ndo
€ diagnosticado pelos profissionais de salide, sobretudo nos idosos. O inicio agudo de
flutuacdo da consciéncia e da diminuicdo da atencdo, ateracdes do ciclo sono-vigilia,
letargia ou agitacéo e agravamento dos sintomas durante a noite, so elementos muito
importantes para o diagnéstico. O reconhecimento precoce do delirio e o tratamento da
causa subjacente € essencial. AA. faz uma revisdo sobre as caracteristicas clinicas,
etiologia, diagndstico e tratamento desta situacao.
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Abstract

Cognitive disorders are very common in cancer patients. Delirium is one of the most
frequent neuropsychiatric complications in patients with advanced cancer. It may be
reversible except in terminal patients. Delirium is often not diagnosed by health-care
professionals, in elderly medical patients. Acute onset of a fluctuating level of
awareness, accompanied by sleep-wake cycle disruption, lethargy or agitation, and
nocturnal worsening of symptoms, is diagnostic of this condition. The author make a
revision of the clinical features, aetiology, diagnosis and management of delirium.

Key words: delirium, advanced cancer, diagnosis, paliative care



Frequéncia e importancia

O delirio tem preval éncia alta nos doentes internados, o que contribui significativamente
para a morbilidade e a mortalidade™?. Aproximadamente 15 a 25% dos doentes com
cancro e 10 a 56% dos doentes idosos desenvolvem delirio durante o internamento®. A
sua prevaléncia € maior nas fases avancadas de cancro e pode atingir 80% dos doentes
em fase terminal®®. Pereiraet al. realizaram um estudo retrospectivo numa popul acéo de
348 doentes com cancro avangado admitidos numa unidade de cuidados paliativos e
verificaram que 44% dos doentes tinham perturbacdes cognitivas na admisséo e que,
préximo da morte, a sua frequéncia aumentava para 62.1%°.

O delirio ndo s é frequente como € também clinicamente importante. No idoso é
muitas vezes a forma de apresentacdo de doenca aguda (enfarte agudo do miocérdio,
pneumonia ou outra) ou manifestacdo de toxicidade farmacoldgica, sobretudo dos
anticolinérgicos*’. Assim, o reconhecimento precoce do delirio e o tratamento da sua

causa subjacente sdo fundamentais.

DefinicOes e caracteristicas clinicas

O delirio € uma disfuncéo cerebral global caracterizada por ateragdes da consciéncia e
cognitivas ao nivel da atencdo, pensamento, meméria, percepcao, discurso, emocoes,
comportamento psicomotor e do ciclo sono-vigilia (Quadro 1). Estas alteragdes sdo
flutuantes e de inicio stbito, com tendéncia a serem mais pronunciadas durante a noite.
O delirio pode ser reversivel, mesmo em doentes com doenca avancada; no entanto, €
irreversivel nos Ultimos dias de vida. Sintomas de ansiedade, sonoléncia, humor
depressivo, insbnia e pesadelos podem preceder o desenvolvimento do déelirio,

ocorrendo muitas vezes durante a noite*®. O doente levanta-se confuso e agitado,



tentando sair da cama para a rua. O delirio, muitas vezes, ndo é reconhecido ou é
diagnosticado de forma errada’. Se o delirio é hiperactivo, isto é se ha agitacdo
psicomotora com actividade aucinatéria, ele é facilmente reconhecido. Mas, se é
hipoactivo ou misto, o diagndstico passa muitas vezes despercebido. E nestas
circunstancias, ja de uma forma retrospectiva, € possivel detectarem-se sintomas
prodrémicos, tais como alteracbes do humor, do ciclo sono-vigilia, da personalidade, a
preceder um delirio florido. Os familiares sd0 geramente bons observadores destes
sintomas minor. O diagnostico de delirio deve ser considerado em qualquer doente do
foro médico com agitacdo aguda, ateracbes cognitivas, flutuacdo da consciéncia,
ansiedade ou depressdo incaracteristica’. Um erro comum é interpretar estas situagdes
como perturbacBes psiquidtricas, sem avdiar e eiminar uma possivel etiologia
organical®™.

Embora o delirio seja uma situagéo clinica aguda, o seu curso pode ser subagudo, com

periodos de recuperacdo longa, de varias semanas, sintomas persistentes podem ser

observados em idosos, meses depois do episddio agudo.

Diagnostico

O diagnostico faz-se essencialmente com base nas caracteristicas clinicas, que sdo
cruciais. O diagnostico diferencial entre delirio e deméncia é, por vezes, dificil de
fazer'®. No entanto, a deméncia surge no individuo que esté relativamente alerta, sem
perturbacdo da consciéncia; o inicio dos sintomas localiza-se mal no tempo e o ciclo
sono-vigilia € menos alterado.

Existem muitos instrumentos para avaliacdo da funcdo cognitiva e do nivel de
consciéncia. A maioria dos autores considera que sdo os critérios do Diagnostic and

Satistical Manual of Mental Disorders (DSM) os mais importantes. Baseados nestes



critérios, hd numerosos testes que podem gjudar a fazer o diagnéstico de delirio™®. Sdo
Va&rios os testes que podem ser usados, quer na clinica quer na investigacdo, como o
Delirium Rating Scale (DSR), o Confusion Assessment Method (CAM), o Delirium
Symptom Interview (DSl) e o Mini-exame do Estado Mental (MEEM), entre outros. S&o
muito especificos e sensivels, podendo ser usados com confianca e relativa rapidez. Os
dois primeiros permitem distinguir o delirio da deméncia*!*. O teste CAM é um
método simples e pouco moroso, pelo que tem grande aplicabilidade na prética clinica
(Tabela 1). O teste MEEM € muito Util para medir a gravidade das perturbactes
cognitivas, permitindo quantificar o delirio e avaliar a resposta as intervencdes
terapéuticas; no entanto, ndo permite o diagndstico diferencial entre delirio e deméncia
(Tabela2).

A Associaco Psiquidtrica Americana (APA), no seu DSM-III, em 1980, estabelece
para o diagnéstico de delirio, os seguintes critérios. 1 — obnubilacdo da consciéncia e
diminuicdo da atencdo; 2 — perturbacGes cognitivas (desorientacdo e memoria); 3 —
dois dos seguintes. a)disturbio psicomotor, b)alteracdes do ciclo sono-vigilia,
c)disturbios da percepcdo e d)discurso incoerente. Em 1987 foi efectuada uma revisao
destes critérios (Quadro 11). Efectivamente, estes critérios sdo 0s mais usados na
realizacdo de testes para aplicacdo clinica e investigacdo, embora tenha sido ja feita
outra revisdo — a DSM-IV — num esfor¢co de simplificar a revisdo anterior (Quadro

1),

Etiologia
O delirio pode ser devido ao efeito directo do cancro sobre o SNC, indirecto (farmacos,
alteracBes metabdlicas ou el ectrolitica), ou outro (Tabela 3).

Frequentemente, o delirio é multifactorial.



O doente com cancro, sobretudo se idoso, € muitas vezes submetido a tratamento com
varios farmacos;, um sedativo prescrito de forma rotineira nestas situacbes pode
precipitar o aparecimento de delirio ou exacerbar uma deméncia subclinica'®.

S3o varios os farmacos que podem desencadear delirio (Quadro 1V). No doente com
cancro avancado, sd0 0s opioides e 0s psicotropicos aqueles que mais frequentemente
estdo na origem de estados confusionais'®*#1. Os corticosterdides podem dar alteractes
cognitivas com amplo espectro de apresentacéo, que surgem principa mente com doses
altas e nas duas primeiras semanas, mas também podem surgir em qualquer altura,
mesmo na fase de “ desmame’181°,

Existem varios factores de risco para o aparecimento de delirio. A idade avancada esta
associada a um alto risco. A deficiéncia de acetilcolina a nivel cerebra no idoso,
caracteristica do processo de envelhecimento e de doencas como a deméncia,
combinada com a capacidade de drogas anticolinérgicas em induzirem delirio, apoiam a
teoria colinérgica para explicacdo deste mesmo’. Outros factores predisponentes
importantes sd a insuficiéncia renal, a insuficiéncia hepédtica, a desidratacdo, a
encefal opatia hipoxica e metabdlica "%,

Tratamento

Comeca por se tratar a causa sempre que possivel. Como ja foi dito, a etiologia do
delirio é frequentemente multifactorial. Ha causas que sdo reversiveis, nomeadamente

farmacos e desidratacio’”%.

Deve ser feita uma reviséo cuidadosa da medicagdo, no
sentido de tentar correlacionar o inicio das alteragBes cognitivas com algum farmaco
gue o doente tenha iniciado ou a sua dose aumentada. Os farmacos que ndo sdo
essenciais devem ser suspensos. Se o doente esta a fazer opidides e tem a dor

controlada, deve reduzir-se a dose ou mudar para outro opi6ide>?3. Corrigir a



desidratacéo também é importante, pois vai permitir a eliminacéo de metabolitos toxicos
que se acumularam pel o agravamento da func&o renal®>,

O tratamento farmacoldgico € indicado para reduzir a agitacdo, tratar alucinactes ou
ilusdes e restabelecer os padrdes do sono. Este tratamento permite uma melhoria das
funcbes cognitivas. A droga de escolha é o haloperidol que tem a vantagem de ser
pouco sedativa. Pode ser administrada por via oral, intramuscular, endovenosa e
subcuténea. A via parentérica € preferivel em situacdes de urgéncia. Ha varias formas
de tratamento e a que utilizamos na Unidade de Cuidados Continuados é uma forma
possivel (Quadro V). Assim, pode iniciar-se o haloperidol na dose de 5 mg, por via
intramuscular. Se for possivel um acesso venoso, pode ser administrada a dose de 2 mg
por via endovenosa. Se a situagdo clinica ndo estiver controlada ao fim de uma hora,
poder-se-a repetir a administracéo do haloperidol de 1/1 hora, por trés doses, numa dose
50% inferior ainicia e substituindo a via intramuscular pela via subcutanea. Se desta
forma a agitagdo psicomotora se mantém, € necessario iniciar um farmaco sedativo. O
midazolam € muito Util nestas situacdes porque tem a vantagem de ter uma curta
duracéo de accéo. Pode ser administrado por via endovenosa na dose de 1 mg/minuto,
até controlar a agitacdo, ou por via subcuténea na dose de 5 mg, e repetir ao fim de uma
hora, se necessério.

A restricdo fisica deve ser evitada e usada apenas quando o doente corre o risco de se
lesionar, no periodo de tempo até se conseguir o controlo da situacdo com medidas
farmacol 6gicas.

Outra forma de abordagem do doente com agitacdo psicomotora € 0 uso de
neurolépticos mais sedativos. A sedacdo pode ser necessaria, mas € importante ter
sempre presente que os farmacos sedativos, nomeadamente as benzodiazepinas, podem

agravar o delirio®’. Se o doente n&o responde ao haloperidol, é de considerar o



tratamento com cloropromazina. Esta pode ser administrada, inicialmente, por via
intramuscular, na dose de 50 mg, seguida de uma dose regular, por viaoral, de 25 a 100
mg, a noite ou em doses repartidas. A via subcutanea € de evitar porque pode provocar
irritacdo local. A levomepromazina € também um neurol éptico sedativo e administrado
numa dose didria de 25 a 100 mg, por via oral ou subcutdnea. O midazolam pode ser

administrado em infusdes subcuténeas continuas na dose inicial de 30 mg em 24 horas.

E particularmente (til no doente em fase terminal, com inquietacio/agitacio terminal,

na qua ja ndo € possivel a comunicacdo e o objectivo € a sedacdo/conforto do
doente®?®, O diazepam por via rectal, na dose de 10 mg, é também eficaz nesta
situagéo, com avantagem de se utilizar facilmente no domicilio.

Quando a agitacdo esta controlada, devera ser instituida a terapéutica de manutencéo.

Esta terapéutica também esté indicada no delirio que ocorre sem agitacdo (Quadro VI).
Os férmacos utilizados sdo os neurolépticos e aviade eleicdo éaviaord.

Se 0 doente tem delirio hipoactivo o tratamento € controverso. Se o doente quer
comunicar, mas a confusdo o perturba, o haloperidol € Gtil paradiminuir as perturbacdes
cognitivas. Inicia-se a sua administracéo de forma regular, por viaora, nA dose inicial

de 1 mg de 12/12 horas. Esta dose pode ser aumentada cada 24 horas, de acordo com a
resposta. Se necessario, pode associar-se uma benzodiazepina, a noite.

A olanzapina € um féarmaco recente e tem ja sido utilizado em doentes @m cancro
avancado. Quando ndo é possivel controlar o delirio com neurolépticos devido a
toxicidade que o doente possa apresentar (reaccéo extrapiramidal), a olanzapina, na
dose de cinco a 10 mg oral, & noite, pode ser eficaz®’?°. No entanto, tem a desvantagem

de ser muito cara
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Quadro| - Aspectosclinicosdo delirio

Perturbacdes cognitivas

? percepcao: percebidos pelos outros como de confusdo. O doente interpreta mal os
estimulos sensoriais (ilusdes) visuais ou auditivos ou tem falsas percepcles
(alucinagdes) nas quais acredita serem reais.

? pensamento: discurso incoerente, incapacidade de resolver problemas e de utilizar
conceitos abstractos

? memodria

? orientacdo: pode estar correcta em casos moderados, mas nos casos graves o doente
esta desorientado no tempo, no lugar e pode confundir ou ndo reconhecer um familiar.
Perturbacbes da atencdo: o doente esta distraido, mais ou menos lucido; estas
alteragOes encontram-se descritas na literatura como obnubilac&o da consciéncia.
Perturbactes do ciclo sono-vigilia: o doente dorme de dia e durante a noite esta mais
ou menos agitado.

Comportamento psicomotor: o delirio pode ser hiper ou hipoactivo.

Sinais associados: apatia, depressdo, sinais de estimulagdo do S.N.S. (taquicardia,
sudacdo, palidez, flushing), midriase e aumento da pressdo arterial estdo tipicamente
presentes no delirio devido a farmacos, dcool, particularmente nas sindromes de
abstinéncia.




Quadroll - DSM — 111 =R critériosde diagnéstico

A. Capacidade reduzida de manter ou mudar a atencdo para estimul os externos.

B. Pensamento desorganizado, como o que se manifesta por discurso desconexo, irrelevante ou

incoerente.

C. Pelo menos dois dos seguintes:
1. Nivel de consciénciareduzido
2. Disturbios perceptuais: erros de interpretacao, ilusdes ou a ucinagtes
3. Alteracdes do ciclo sono-vigiliacom insdnia e sonoléncia diurna
4. Actividade psicomotora aumentada ou diminuida
5. Desorientacéo para 0 tempo, lugar ou pessoa
6. Alteracbes da memoaria

D. Inicio abrupto dos sintomas (horas a dias), com flutuagtes diérias.

E. Qualquer dos seguintes:

1. Evidéncia na histéria, exame fisico ou testes laboratoriais de factores etiol 6gicos organicos
especificos.

2. Exclusdo de ateracGes mentais ndo organicas quando nenhum factor etiolégico puder ser
identificado

Quadrolll - DSM —1V critérios de diagnéstico

A.. Distlrbios da consciéncia/diminuicio da atenco.

B. AlteragBes cognitivas (como diminuicdo da memodria, desorientagdo, perturbacdes da
linguagem, perturbacdes da percepcéo).

C. O distdrbio desenvolve-se num periodo curto de tempo e tende a ser flutuante ao longo do
dia

D. Haevidéncia de uma causa médica, aqual pode ser atribuida a etiologia do distirbio.




Quadro 1V - Farmacos associados a delirio

- Ansidliticos-Hipn6ticos

Benzodiazepinas, barbitdricos

- Anticolinérgicos

Anti-histaminicos (difenidramina, hidroxizina)
Antiespasmadicos (escopolamina)
Antidepressivos triciclicos (amitriptiling)
Fenotiazinas (tioridazina, cloropromazing)
Antiparkinsonicos

- Opioides

- Antibidticos

Aminoglicosideos, penicilinas, cefa osporinas,
sulfonamidas, ciprofloxacina

- Anticonvulsivantes

Fenitoina, valproato de sbdio

- Agonistas da dopamina

Levodopa, bromocriptina

- Anti-hipertensores e antiarritmicos
Diuréticos, B-bloqueadores, metildopa,
digoxina, amiodarona

- Citostéticos

Metotrexato, fluoruracilo, vincristina, vimblasting, bleomicina,
carmusting, cisplatina, asparginase, procarbazina
- Miscelania

Cimetidina, ranitidina, corticoides, metoclopramida,

AINE, interferdo, interleukina, aciclovir




QuadroV - Controlo da agitacao/delirio agudo

Excluir sempre retencdo urindria ou dor ndo controlada

P Protocolo A
Haloperidol —5 mg IM, seguido de
2mg SC de 1/1 hora, até 3 doses;
N&o havendo control o da situacéo:
Midazolam —5 mg IM, seguido de
5 mg SC de /1 hora, até controlo da situagdo

P ProtocoloB
Se estiver em uso umaviaEV:
Haloperidol —2 mg EV, seguido de
1 mg EV de 1/1 hora, até 3 doses
N&o havendo control o da situacéo:
Midazolam como anteriormente.

P Protocolo C
Midazolam — como no protocolo A

Se asituacdo parecer controlada num dado momento, mas o doente voltar aficar agitado:
- Se passaram mais de 2 horas da Ultima dose, voltar ao inicio do protocolo;
- Se ndo passaram mais de 2 horas, retomar o protocolo como se ndo tivesse sido interrompido




Quadro VI - Tratamento do delirio

Farmaco Dose Via deadministragao *
Haloperidol 1-15 mg de 8/8 ou 12/12 horas VO, SC,EV, IM
Tioridazina 10-75 mg 8/8 ou 12/12 horas VO

Cloropromazina |12,5-50mg 12/12 h VO, IM

Olanzapina 5-10 mg/dia VO

Levomepromazina | 12,5-50 mg 8/8 ou 12/12 horas VO, SC, IV

Lorazepam 1-5mg/dia VO, SL

* Asdoses parenterai s s80 geralmente duas vezes mais potentes que as doses orais

Tabelal- Método de avaliagdo da confusdo

1. Inicio agudo e cur so flutuante
- Ha evidéncia de uma alteracdo aguda no estado mental do doente?

- O comportamento anormal flutua ao longo do dia?

Esta informag&o obtém-se geralmente de um membro da familia ou de outra pessoa

2. Inatencédo
- O doente tem dificuldade em manter a atencéo?

3. Pensamento desor ganizado
- O doente tem pensamento desorganizado ou incoerente, tal como conversacéo
irrelevante ou desconexa, fluxo de ideias pouco claro ou ildgico, ou muda
imprevisivelmente de assunto para assunto?

4. Alteracdo do nivel de consciéncia
- Globalmente, como classificaria o nivel de consciéncia do doente: alerta (normal);
vigilante (hiperalerta); letérgico (sonolento, acorda facilmente); estupor (acorda

dificilmente); coma (n&o acorda)?

O diagnostico de delirio pelo Método de Avaliacdo da Confusdo requer a presenca dos
factosl+2+ 3ou 4.



Tabela 2. Mini-exame do estado mental

Pontuacdo M axima

Pontuacéo do Doente

5 (1 ponto por cada Orientacdo
resposta correcta) Qual é adata de hoje (dia da semana, dia do més, més, ano, estacao)?
5 (idem) Onde estamos (distrito, concelho, cidade, hospital, piso)?
3 (idem) Registo

Nomear 3 objectos (magd, mesa, moeda), demorando 1 segundo para cada.
Depois pedir ao doente para os repetir todos. Depois repeti-los até o doente
os aprender (maximo 6 vezes). Contar as tentativas e regista-|as.

5 Atencdo ecélculo
Séries de 7 (subtrair 7 cinco vezes a partir de 100). Fazer 0 mesmo com
séries de 3. Se houver recusa, pedir-lhe para escrever “mundo” ao contrério.

3 Meméria
Perguntar ao doente 0 nome dos 3 objectos citados acima

2 Linguagem e Praxis
Apontar para um |8pis e um rel 6gio e pedir ao doente para 0s nomear

1 Pedir a0 doente para
Repetir o seguinte: “ndo ha mas, nem meio mas’.

3 Seguir um comando de 3 passos. “pegar num papel com a mdo direita,
dobré-lo com améo direita e pd-lo nosjoelhos’.

1 Ler e cumprir o sinal seguinte; “Feche osolhos”.

1 Escrever umafrase.

1 Copiar este desenho

30

Pontuacédo M axima

Total do Doente




Tabela 3. Causas do delirio

Directas— Sistema Nervoso Central

L esBes primarias ou metastaticas

Infecgdo

Traumatismo e outros agentes fisicos (radiacao)
Epilepsa

Doencas degenerativas

I ndirectas

Farmacos

Infecgdo

I nsuficiéncia cardiaca ou respiratéria (hipoxemia, hipercapnia)
Alteracdes metabdlicas

AlteracBes hidroelectroliticas

Alteraces de eliminacdo (retencdo urinaria ou de fezes)

Outras
Sindrome de abstinéncia (acool, ansioliticos, opidides)




