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RESUMO

Objetivo: Avaliar a associagio entre
a incidéncia de delirium na unidade de
terapia intensiva e qualidade de vida 1
més ap6s a alta hospitalar

Métodos: Trata-se de estudo de
coorte prospectivo desenvolvido em
unidades de terapia intensiva de dois
hospitais de média complexidade
durante o periodo de dezembro de
2015 a dezembro de 2016. Delirium
foi identificado por meio da escala
Confusion Assessment Method for the
Intensive Care Unit. No momento
da alta hospitalar, foram avaliadas
capacidade funcional e cognicao
por meio do indice de Barthel e da
escala de Mini Exame do Estado
Mental, respectivamente. Apés 30
dias da alta hospitalar do paciente,
por meio de contato telefonico,
aplicou-se o questiondrio World Health
Organization Quality of Life-Bref.

Resultados: Foram incluidos 216

em 127 (58,8%) deles. Os pacientes
com delirium apresentaram maior
dependéncia funcional (mediana do
indice de Barthel 50,0 [21,2 - 70,0]
versus 80,0 [60,0 - 95,0]; p < 0,001)
e menor cognigio (escore do Mini
Exame do Estado Mental 12,9 + 7,5
versus 20,7 + 9,8; p < 0,001) na alta
hospitalar. Com relagio & qualidade de
vida, avaliada 1 mésapdsalta hospitalar,
nio houve diferenca, em nenhum dos
dominios, entre os pacientes com e
sem delirium.

Conclusao:  Nossos  achados
sugerem que os pacientes com delirium
na unidade de terapia intensiva nio
apresentam piora da qualidade de vida
1 més apds a alta hospitalar, apesar de
apresentarem maior prejuizo cognitivo
e incapacidade funcional no momento

da alta hospitalar.
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pacientes. Delirium foi identificado terapia intensiva

INTRODUCAO

O delirium é caracterizado como um distirbio agudo da atengio, com
alteracdo cognitiva e curso flutuante, com ou sem sintomas hiperativos, que
ocorre frequentemente em pacientes criticos. De acordo com metandlise com
mais de 16 mil pacientes, a incidéncia de delirium é quase um tergo.!” Alguns
estudos, entretanto, reportaram taxas superiores a 80% em pacientes com
necessidade de ventilagio mecanica (VM).??

Além de maior tempo de internagio e de maior mortalidade, pacientes com
delirium apresentam a longo prazo maior prejuizo cognitivo e incapacidade
funcional.*> A associagio com qualidade de vida, no entanto, ainda é
controversa. Dois estudos sugerem que delirium é fator de risco para menor
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qualidade de vida,®” enquanto outros quatro estudos
sugerem que nio hd associagio.®'"

O presente estudo tem como objetivo avaliar a
associacdo entre a incidéncia de delirium na unidade de
terapia intensiva (UTT) e qualidade de vida 1 més apés a
alta hospitalar.

METODOS

Trata-se de um estudo de coorte prospectivo. O estudo
foi desenvolvido nas UTIs do Hospital de Aerondutica de
Canoas (HACO), no Rio Grande do Sul, hospital privado
de média complexidade, e no Hospital de Montenegro,
também no Rio Grande do Sul, hospital publico de
média complexidade. A UTT do HACO possuia cinco
leitos clinico-cirtirgicos separados por cortinas, em quarto
compartilhado, com janelas que permitem a entrada de
luz natural. A UTI do Hospital de Montenegro possuia
dez leitos clinico-cirtrgicos, sendo dois individuais e
oito separados por cortinas, em quarto compartilhado,
com janelas que permitem a entrada de luz natural.
Em nenhuma das duas UTIs havia politica de visita¢io
estendida de familiares durante a coleta de dados. A
visitagio em ambas era permitida por 1 hora, em trés
periodos do dia. O estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade La Salle, em Canoas,
com CAAE 49738715.4.0000.5307.

Foram avaliados para eligibilidade todos os pacientes
que internaram nas UTTs dos dois hospitais no periodo de
dezembro de 2015 a dezembro de 2016. Foram excluidos
os pacientes aos quais nao foi possivel aplicar a escala
Confusion Assessment Method for the Intensive Care Unit
(CAM-ICU) durante a internagio na UTT ou com menos
de 24 horas de internagao na UTT.

Na admissao do paciente na UTI, foram coletadas as
seguintes varidveis: idade, sexo, capacidade funcional prévia
pelo indice de Barthel (respondida pelo familiar), origem
da admissao, tipo de admissao e Simplified Acute Physiology
Score 3 (SAPS 3). Durante a evolugio na UTI, foram
registrados necessidade de VM, sedagao continua, uso de
vasopressor e traqueostomia. Delirium foi identificado
por meio da CAM-ICU, validada para portugués,’® que
era aplicada duas vezes ao dia durante toda a internagio
do paciente na UTI, apés avaliagao do nivel de seda¢io
do paciente por meio da Escala de Agitagao e Sedagao de
Richmond (RASS). O paciente deveria apresentar RASS
entre -3 e +4 para aplicacio do CAM-ICU. No momento
da alta hospitalar, foram aplicados o indice de Barthel"?
e a escala de Mini Exame do Estado Mental (MEEM).(%
Apés 30 dias da alta hospitalar do paciente, por meio de
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contato telefénico, aplicou-se o questiondrio World Health
Organization Quality of Life-Bref (WHOQOL-bref)."

A avaliagao da capacidade funcional foi realizada por
meio do indice de Barthel. Esse indice mensura o nivel
de independéncia em dez atividades de autocuidado:
alimentagio, banho, higiene pessoal, vestir-se, controle da
bexiga e do intestino, uso do banheiro, deambulagio, subir
escadas e transferéncia da cadeira para cama. A pontuacio
varia de zero a cem. Os pacientes foram considerados
dependentes se apresentassem indice de Barthel < 60.09

A avaliagio de cognicio foi realizada por meio do
MEEM do estado mental. O escore varia de zero a 30.
Os pacientes foram classificados como cogni¢io normal
(escore 3 24), prejuizo cognitivo leve (escore entre 19 e 23)
e prejuizo cognitivo grave (escore entre 0 ¢ 18).17

A qualidade de vida dos pacientes foi avaliada pelo
questiondrio WHOQOL-bref. O questiondrio contém
26 questoes, que englobam quatro dominios: fisico,
psicoldgico, relagoes sociais e meio ambiente.

Analise estatistica

As varidveis continuas sdo apresentadas com média +
desvio padrio (DP) ou mediana e intervalo interquartil
(IQ). As varidveis categéricas sio apresentadas em nimero
absoluto e percentual. Teste # de student ou teste de Mann-
Whitney foram utilizados para varidveis continuas, e teste
do qui-quadrado foi utilizado para varidveis categéricas.
Para ajustar para potenciais confundidores, foram
selecionadas covaridveis a priori baseadas em plausibilidade
clinica para ocorréncia do desfecho. Essas covaridveis
incluiram idade, tempo de internagao na UTI, SAPS 3,
Barthel na admissao e necessidade de VM. Tais varidveis,
além do diagnéstico de delirium, foram incluidas nos
modelos de regressao linear multipla, utilizando selegao
forward. Para cada dominio do WHOQOL-bref, uma
andlise de regressao linear maltipla separada foi realizada.
O nivel de significAncia foi estabelecido em 0,05. A andlise
estatistica foi realizada por meio do programa estatistico
comercialmente disponivel, o Statistical Package for Social

Sciences (SPSS), versao 22.0 (SPSS, Chicago, IL, USA).
RESULTADOS

Durante o periodo do estudo, 319 pacientes foram
avaliados para eligibilidade. Foram excluidos 103 pacientes,
resultando em 216 pacientes incluidos no estudo. Delirium
foi identificado em 127 (58,8%) pacientes. Dos pacientes
incluidos no estudo, 169 tiveram alta hospitalar. Destes,
74 pacientes responderam ao questiondrio de qualidade de
vida 1 més apds a alta hospitalar (Figura 1).
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pacientes elegiveis

319

103 pacientes excluidos:

CAM-ICU nao aplicado (n = 64)

pacientes incluidos

< 24 horas de internagdo na UTI (n = 39)

216

[

127 (58,8%)
pacientes com delirium

89 (41,2%)
pacientes sem delirium

38/127 (29,9%) pacientes
com Obito hospitalar

9/89 (10,1%) pacientes
com Obito hospitalar

89/127 (70,1%) pacientes
com alta hospitalar

80/89 (89,9%) pacientes
com alta hospitalar

Obitos
(n=28; 13,8%)

Sem condicdes de responder
(n=22; 37,9%)
Contato telefbnico sem sucesso
(n=28; 48,3%)

Obitos
(n=7;18,9%)

Sem condicoes de responder
(n=13; 35,1%)
Contato telefonico sem sucesso
(n=17; 45,9%)

31/89 (34,8%)
pacientes com
seguimento de 1 més

43/80 (53,7%)
pacientes com
seguimento de 1 més

Figura 1 - Fluxograma de incluséo dos pacientes no estudo. CAM-ICU - Confusion Assessment Method for the Intensive Care Unit; UTI - unidade de terapia.

intensiva.

A tabela 1 mostra uma andlise descritiva das
caracteristicas dos pacientes. Os pacientes com delirium
eram mais velhos, com escore de gravidade maior e com
menor capacidade funcional prévia a admissao. Além disso,
durante a evolugio na UTI, esses pacientes necessitaram
mais frequentemente de VM e apresentaram mais tempos
de internagao na UTI e hospitalar. Por fim, os pacientes
com delirium tiveram maior mortalidade hospitalar.

Quanto a duragio do delirium, 49 (38,6%) pacientes
apresentaram apenas 1 dia de delirium, ¢ 78 (61,4%)
pacientes apresentaram delirium por mais de 1 dia.

Com relagio a capacidade funcional, em andlise
univariada, os pacientes com delirium apresentaram maior
dependéncia funcional em relagio aos pacientes sem
delirium. A mediana do indice de Barthel na alta hospitalar
f0i 50,0 (21,2 - 70,0) ¢ 80,0 (60,0 - 95,0) para os pacientes
com e sem delirium, respectivamente (p < 0,001). Entre
os pacientes com delirium, 30 (57,7%) deles foram
considerados dependentes. Para os pacientes sem delirium,
apenas 14 (21,2%) foram considerados dependentes. Além
disso, 44 (84,6%) pacientes com delirium apresentaram
redugio no escore de Barthel em relagao ao escore prévio
a admissao hospitalar. Entre os pacientes sem delirium, 28
(42,4%) apresentaram redugao (p < 0,001). No modelo
de regressdo linear multipla, delirium manteve associagao
independente com capacidade funcional (Tabela 2).
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Os pacientes com delirium também apresentaram pior
cognicio na alta hospitalar em relagio aos pacientes sem
delirium. Na andlise univariada, o escore do MEEM dos
pacientes com delirium foi, em média, 12,9 + 7,5. Para os
pacientes sem delirium, o resultado do escore foi 20,7 +
9,8 (p < 0,001). Dos 53 pacientes com delirium avaliados
pelo escore de cognigao na alta hospitalar, apenas dois
(3,8%) pacientes tinham cogni¢iao normal e 40 (75,5%)
apresentaram défice cognitivo grave. Entre os 65 pacientes
sem  delirium avaliados pelo escore, a prevaléncia de
cognicio normal e o défice cognitivo grave foram 41,5% (n
=27) ¢36,9% (n = 24), respectivamente. Delirium manteve
associa¢io independente com cognigao na regressao linear
multipla (Tabela 3).

Com relagao a qualidade de vida, avaliada 1 més apés a
alta hospitalar, ndo houve diferenca na andlise univariada,
em nenhum dos dominios, entre os pacientes com e
sem delirium (Tabela 4). A presenca de delirium na UTI
permaneceu sem relagio com qualidade de vida apés
ajuste para confundidores no modelo de regressio linear
multipla (Material suplementar). Os motivos para a perda
de seguimento 1 més apds a alta hospitalar foram ébito (7;
18,9% e 8; 13,8%; com p = 0,80), incapacidade cognitiva e/
ou funcional de responder o questiondrio por telefone (13;
35,1% e 22; 37,9%; com p = 0,80) e impossibilidade de
contato telefonico (175 45,9% e 28; 48,3%; com p = 0,63)

para os pacientes sem e com delirium, respectivamente.



Tabela 1 - Comparacéo univariada das caracteristicas gerais dos pacientes de acordo com a incidéncia ou ndo de delirium durante internacéo na unidade de terapia
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intensiva
Com delirium (n = 127) Sem delirium (n = 89) Valor de p
Idade (anos) 67,4 +149 62,2 = 15,7 0,014
Sexo, masculino 65 (51,2) 55 (61,8) 0,122
Origem 0,021
Emergéncia 65 (51,2) 55 (61,8)
Enfermaria 29 (22,8) 20 (22,5)
Bloco cirdrgico 6(4,7) 8(9,0)
Outro hospital 27 (21,3) 6 (6.7)
Tipo de admissao 0,125
Clinica 121(95,3) 79 (88.8)
Cirurgia eletiva 1(0,8) 4 (4,5)
Cirurgia de urgéncia 5(3,9) 6 (6.7)
Barthel na admissao 80,0 (60,0 - 100,0) 90,0 (70,0 - 100,0) 0,043
SAPS 3 66,4 = 15,2 51,1 15,5 < 0,001
VM 107 (84,3) 24 (27,0 < 0,001
Traqueostomia 16 (12.,6) 1(1,1) 0,001
Sedagéo continua 78 (61.4) 18 (20,2) < 0,001
Benzodiazepinico 33(26,0) 3(3.4) < 0,001
Vasopressor 110 (86,6) 26 (29,2) < 0,001
Tempo de internagéo na UTI (dias) 6,0 (4,0-10,0) 3,0(2,0-4,0) < 0,001
Tempo de internagédo hospitalar 16,0 (9,0 - 26,0) 9,0 (6,0-14,0) < 0,001
Obito na UTI 15(11,8) 6(6.7) 0216
Obito no hospital 38(29,9) 9(10,1) 0,001
SAPS 3 - Simplified Acute Physiology Score 3; VM - ventilagao mecanica; UTI - unidade de terapia intensiva.
Tabela 2 - Regressao linear muiltipla para capacidade funcional D|SCUSSAO

Coeficiente B Erro padrao Valor de p
Barthel na admisséo 0,77 0,07 < 0,001
Delirium -13,34 3,88 0,001
M -12,29 3,85 0,002

VM - ventilacdo mecénica. Modelo ajustado para idade, tempo de unidade de terapia intensiva e Simplified
Acute Physiology Score 3.

Tabela 3 - Regressao linear mdltipla para cognicao

Coeficiente B Erro padrao Valor de p
Barthel na admisséo 0,12 0,02 < 0,001
Delirium -5,69 1,14 < 0,001
SAPS 3 -0,09 0,04 0,03

SAPS 3 - Simplified Acute Physiology Score 3. Modelo ajustado para idade, ventilagdo mecéanica e tempo
de unidade de terapia intensiva.

Tabela 4 - Comparacéo dos dominios do World Health Organization Quality of
Life-Bref entre os pacientes com e sem delirium

Com delirium Sem delirium Valor de p
(n=31) (n = 43)
Fisico 46,8 = 23,6 50,8 = 23,7 047
Psicoldgico 534 + 241 62,7 = 20,0 0,08
Relagdes sociais 48,9 = 15,8 56,4 = 18,8 0,08
Meio ambiente 56,4 = 13,5 62,1 = 16,2 0,12

Neste estudo de coorte prospectivo envolvendo uma
populacio geral de pacientes criticos, nds encontramos
uma associa¢ao de delirium com diminui¢io da capacidade
funcional e da cognigao, mesmo apds ajuste para varidveis
confundidoras. No entanto, nio houve associagio de
delirium com qualidade de vida em 1 més apds a alta
hospitalar.

H4 poucos estudos que avaliaram o impacto da
incidéncia de delirium durante internacio na UTI na
qualidade de vida dos sobreviventes apds a alta hospitalar.
Dois estudos sugerem que delirium é um fator de risco
para menor qualidade de vida,®” enquanto outros quatro
estudos sugerem que nao hd associagio.®'" Nessa andlise,
nio consideramos o estudo de Jackson et al.,"® pois avaliou
apenas dois dos oito dominios do escore Medical Outcomes
Short-Form Health Survey (SF-36). Van Rompaey et al.©
nao realizaram corregio para gravidade da doenga. No
estudo de Abelha et al.,” apenas pacientes cirdrgicos foram
incluidos, o que dificulta a generalizagio dos resultados.
Em trés dos quatro estudos que nio verificaram associagao
entre delirium e qualidade de vida, a maioria dos pacientes
incluidos era cirtrgica.®'” Além disso, dois desses estudos
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eram unicéntricos.®!” Nosso estudo refor¢a os achados
em pacientes clinicos, além de ter sido realizado em dois
centros.

Nos estudos prévios, a avaliagio de qualidade de vida
foi feita entre o segundo e 0 18° més apés a alta da UTT.
@1 Provavelmente, a diferenca entre pacientes com e
sem delirium na UTI seja mais pronunciada no inicio
do processo de recuperagao.® Nés escolhemos fazer uma
avaliagio mais precoce para investigar um aspecto ainda
nao abordado nos estudos anteriores e pela hipétese de que
o primeiro més apds a alta hospitalar seria, possivelmente,
o periodo de maior impacto do delirium apresentado
na UTIL Porém, mesmo com essa avaliagio precoce no
curso da recuperacdo, nio encontramos associacio de
delirium com nenhum dos dominios avaliados no escore
de qualidade de vida.

Muitos pacientes, ap6s internagao na UTI, apresentam
diminui¢do da capacidade funcional, mesmo sendo
funcionalmente independentes antes da internagio.
1920 Esse prejuizo ¢ geralmente visto na habilidade em
realizar atividades bdsicas da vida didria, como tomar
banho, vestir-se, alimentar-se e ter continéncia fecal e
urindria. Esse prejuizo possivelmente seja ainda maior
quando o paciente apresenta delirium na UTI. Brummel
et al. verificaram associagao independente entre delirium
e diminui¢io da capacidade funcional 1 ano apés a
internagio na UTL® Resultados semelhantes foram
encontrados em outro estudo, que incluiu apenas pacientes
cirtirgicos.” No entanto, o estudo que avaliou esse
desfecho com o maior niimero de pacientes incluidos nao
observou tal associa¢ao."® No nosso estudo, os pacientes
com delirium apresentaram maior prejuizo na capacidade
funcional avaliada no momento da alta hospitalar, mesmo
apGs ajuste para varidveis confundidoras, incluindo a
capacidade funcional prévia a internacio. Novamente,
essas discrepincias possivelmente estejam relacionadas as
caracteristicas da populagio e ao tempo de seguimento.
A avaliagido mais precoce no curso da recuperagio, como
realizada no nosso estudo, provavelmente tenha favorecido
nosso achado."

Os mecanismos responsdveis pela possivel relagio
entre delirium e incapacidade funcional ainda nio estao
esclarecidos. Um mecanismo potencial é que a redugio
na atividade fisica espontinea é uma das caracteristica
do delirium hipoativo, que é o subtipo de delirium mais
comum entre os pacientes criticos.?>* Essa reducio da
atividade fisica espontanea pode levar a atrofia muscular
por desuso e, subsequentemente, a incapacidade funcional
percebida nos meses apés a doenca critica.*** Outro
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mecanismo sugerido é que a inflamacio, geralmente
presente em pacientes criticos com delirium, possa ser
uma explicagio para a perda de massa muscular nesses
pacientes.®®

A associagio entre delirium e prejuizo cognitivo ¢é
mais consistentemente demonstrada. Diversos estudos
prospectivos
confirmaram essa associacdo. No nosso estudo, a maioria
dos pacientes com delirium apresentou défice cognitivo
grave no momento da alta hospitalar. Embora esse
momento possa ser bastante precoce para realizar avaliagio
de cognicao, um estudo prévio verificou que a funcio
cognitiva no momento da alta hospitalar foi um preditor
significativo de funcio cognitiva a longo prazo.”

Os mecanismos responsdveis pela associacio entre
delirium e prejuizo da cogni¢do também nio sio claros.
O delirium estd associado com redugio da integridade
da substincia branca do sistema nervoso central, que
estd associada com prejuizo da cogni¢io.”® Além disso, o
delirium jé foiassociado com atrofia cerebral, possivelmente
por meio de inflamagao e apoptose neuronal.**?

Interessantemente, nio houve impacto do prejuizo
cognitivo na percep¢io de qualidade de vida dessa
populagio. Embora uma associagio entre problemas
cognitivos e piora da qualidade de vida fosse esperada,
nossos resultados sao consistentes com estudos prévios que
nio verificaram essa associacio.®1?

Nosso estudo apresenta algumas limitagoes. O
pequeno numero de pacientes incluidos, especialmente o
de pacientes que completaram o seguimento de 1 més,
¢ uma limitacdo importante. Embora as razoes para
perda de seguimento nio tenham sido diferentes entre os
pacientes com e sem delirium, a perda de seguimento pode
ter acrescentado um viés aos resultados. A maioria das
perdas foi devida 4 falta de seguimento telefénico, sendo
que esses pacientes podem ter uma pior qualidade de vida,
com menos suporte social que os que foram contactados.
Outra limitagao foi a perda de pacientes por nio terem
realizado o CAM-ICU. Esses pacientes, em sua maioria,
permaneceram sedados até o 6bito, o que impossibilitou
a aplicagio da ferramenta. Além disso, a avaliagio da
capacidade funcional prévia a internagio foi baseada no
relato de familiar, embora esta seja uma limitacio de quase
todos os estudos com paciente critico. A avaliagio da
qualidade de vida prévia a interna¢io nio foi realizada,
sendo outra limitacio do estudo. Finalmente, nés nio
avaliamos o impacto do delirium a longo prazo. Apesar
de ser uma limitagdo, a avaliagdo mais precoce adiciona
alguns achados nao investigados pelos outros estudos.

multicéntricos®®1%17 e metanalise”



CONCLUSAO

Nossos achados sugerem que os pacientes que
apresentam delirium na unidade de terapia intensiva
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nao apresentam piora da qualidade de vida 1 més apéds
a alta hospitalar, apesar de apresentarem maior prejuizo
cognitivo e incapacidade funcional no momento da alta
hospitalar.

ABSTRACT

Objective: To evaluate the association between the
incidence of delirium in the intensive care unit and quality
of life 1 month after hospital discharge.

Methods: This was a prospective cohort study
conducted in the intensive care units of two medium-
complexity hospitals from December 2015 to December
2016. Delirium was identified using the Confusion
Assessment Method for the Intensive Care Unit scale. At
the time of hospital discharge, functional capacity and
cognition were assessed with the Barthel index and the
Mini Mental State Examination, respectively. Thirty days
after patient discharge, the World Health Organization
Quality of Life-BREF questionnaire was administered by
telephone.

Results: A total of 216 patients were included.
identified in 127 (58.8%) of

Delirium  was

them. Patients with delirium exhibited greater
functional dependence (median Barthel index 50.0
[21.2 - 70.0] versus 80.0 [60.0 - 95.0]; p < 0.001) and
lower cognition (Mini Mental State Examination score
12.9 + 7.5 versus 20.7 + 9.8; p < 0.001) at hospital
discharge. There was no difference in any of the quality-
of-life domains evaluated 1 month after hospital
discharge between patients with and without delirium.
Conclusion: Our findings suggest that patients with
delivium in the intensive care unit do not have worse
quality of life 1 month after hospital discharge, despite
presenting greater cognitive impairment and functional

disability at the time of hospital discharge.

Keywords: Delirium; Quality of life; Patient discharge;
Physical functional performance; Cognition; Intensive care
units
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