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CAPITULO |

RESUMEN

Dra. Angélica Lizbeth Sireno Ledezma Octubre 2022
Universidad Autonoma de Nuevo Ledn

Titulo: Asociacion entre el indice neutrdfilo / linfocito elevado y el desarrollo de

delirium en adultos mayores hospitalizados por fractura de cadera.

Ndamero de paginas: 68

Candidato al grado de MEDICO ESPECIALISTA en Geriatria Clinica

Area de estudio: Ciencias de la Salud

Introduccidn y objetivo.

El indice neutréfilo / linfocito (INL) derivado de la diferencia entre dos tipos
de gl6bulos blancos es un biomarcador de inflamacion facil de aplicar.

Sabiendo que la inflamacion influye en la fisiopatologia del delirium,
hipotetizamos que el INL estara elevado en adultos mayores con fractura de cadera y

delirium.

Material y métodos

Realizamos un estudio prospectivo, casos y controles, en adultos mayores
(>65 afios) hospitalizados por fractura de cadera. Caracteristicas basales y datos de
laboratorio, como la proteina C reactiva y el INL, se recolectaron durante las primeras

24 horas de hospitalizacion.
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En el analisis estadistico se utilizé prueba chi-cuadrado de Pearson, analisis

univariado y multivariado.

Resultados

Se incluyeron 40 participantes, 12 desarrollaron delirium, la mediana del INL
en los grupos con delirium y sin delirium fue de 8.2 y 7.3, respectivamente (p=0.768).
Hubo una diferencia significativa en edad (p= 0.02), estado cognitivo (p= 0.004) y
actividades de la vida diaria (AVD) (p= 0.004) entre grupos.

En el andlisis univariado la edad >80 afios (OR: 4.22; 1C95%: 1.0-17.79; p=
0.05) el deterioro cognitivo moderado-grave medido por el Cuestionario de Pfeiffer
(OR:27.0; 1C95%: 2.72-267.79; p=0.005) y un test de Lawton & Brody <3 (OR:13.8:
IC95%: 2.71-7.12; p= 0.002) se asociaron con mayor riesgo de delirium. Sin

embargo, en el analisis multivariado no hubo una diferencia significativa.

Conclusiones

No encontramos asociacion entre el INL y el desarrollo de delirium en adultos
mayores hospitalizados por fractura de cadera. Sin embargo, la edad avanzada, el
deterioro cognitivo y la disminucion del rendimiento de las AVD se asociaron con

mayor riesgo de delirium.
Palabras clave

Delirium, indice neutréfilo / linfocito, fractura de cadera, adulto mayor,
factores de riesgo.
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CAPITULO Il

INTRODUCCION

La fractura de cadera es un evento frecuente en los adultos mayores de 65 afios
de edad, representando una de las principales causas de hospitalizacién en este grupo
de pacientes. Se estima una incidencia mundial anual de 1.7 millones de casos y se

prondstica un aumento de hasta 6.26 millones para el afio 2050 [1, 2].

Se clasifican anatdbmicamente en relacion con la capsula de la cadera como
fracturas intracapsulares, las cuales afectan al cuello femoral; o fracturas
extracapsulares, ya sea fractura intertrocantérica o subtrocantérica. La fractura
intertrocantérica y la fractura del cuello femoral representan la mayoria de los casos
en los adultos mayores [3].

Actualmente, dicha patologia se ha convertido en un problema de salud global
con importantes consecuencias sociales y econémicas para los pacientes y sus
familias, ya que, tiene un gran impacto en los aspectos fisicos, psicoldgicos y
ambientales del individuo, produciendo un deterioro funcional que afecta de forma

importante la calidad de vida de cada uno de los involucrados [4].

Una complicacion importante que se presenta durante la fractura de cadera,
sobre todo en las personas mayores, es el delirium con una tasa de incidencia que
varia del 13% al 70%. Tiene una gran relevancia ya que se asocia con desenlaces
adversos como el deterioro de la recuperacion funcional y cognitiva, el aumento de la
duracion de la estancia hospitalaria, un incremento de los costos hospitalarios y

aumento de la mortalidad [5].
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Inouye et al afirmaron que, en la poblacion geriatrica, del 30% al 40% de los
episodios de delirium podrian prevenirse mediante el tratamiento de los factores de
riesgo [6].
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CAPITULO 111

MARCO TEORICO

3.1 Delirium

;Qué es el Delirium?

Es un sindrome neuroconductual causado por la desregulacion de la actividad
neuronal debido a alteracién sistémicas, el cual se desarrolla en un corto periodo de
tiempo y representa un cambio sobre el estado basal del individuo [7]. Se caracteriza
por la alteracion fluctuante del nivel de atencidn, conciencia y otros multiples
aspectos de la funcion cognitiva que no pueden ser explicados por un trastorno

neurocognitivo preexistente [8].

Es la complicacién observada de forma méas comdn en los pacientes mayores
a 65 afios edad hospitalizados [9], su incidencia varia del 11 al 42%, y puede llegar a
ser de hasta 87% en individuos criticamente enfermos [10, 11], sin embargo, continla
siendo infradiagnosticado.

Su presencia se asocia a mayores tasas de mortalidad e institucionalizacion,
asi como al desarrollo de deterioro cognitivo a largo plazo, declive en la
funcionalidad, estancia hospitalaria prolongada y altos costos asociados a la salud
[12].

Factores de riesgo

Algunos factores de riesgo identificados en el desarrollo del delirium son la
evidencia de un trastorno neurocognitivo mayor preexistente, patologias sistémicas
severas, la edad avanzada (>70 afios), alteraciones sensoriales como disminucion de

la agudeza visual y/o auditiva, hipoxia, alteraciones metabolicas, antecedente de
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alcoholismo, el género masculino y algunos farmacos, principalmente narcoticos,

hipnéticos (benzodiacepinas) y anticolinérgicos [7, 9, 12].

Manifestaciones clinicas

El delirium es un sindrome agudo conformado por 5 dominios principales [8]:

1)Manifestaciones cognitivas, caracterizado por distorsiones perceptivas,
alteraciones en la memoria, pensamiento y compresion, disfuncion ejecutiva y

desorientacion.

2)Déficit de atencion, representado por capacidad reducida para dirigir, enfocar y

mantener la atencion.

3)Alteracion del ritmo circadiano, caracterizado por desregulacion del ciclo del suefio

y vigilia.

4)Desregulacion emocional, representado por miedo, ansiedad, irritabilidad e ira.

5)Alteraciones psicomotoras, las cuales confieren las diversas presentaciones

fenotipicas.

Clasificacion
Las tres presentaciones clasicas son el tipo hiperactivo, hipoactivo y mixto. El
tipo hipoactivo es el mas comdn con una prevalencia estimada del 65%, comparado

con el delirium hiperactivo (25%) y el tipo mixto (10%) [13].

La forma hiperactiva es caracterizada por agitacion, labilidad emocional,
inquietud, estado de alerta incrementado y, en algunas ocasiones, alucinaciones, suele
ser confundido con psicosis, mania o demencia; el delirium hipoactivo se caracteriza
por disminucién de la actividad psicomotora, letargia y disminucion del nivel de

conciencia, suele ser malinterpretado como depresion; y, el delirium mixto se
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presenta con caracteristicas alternantes de los dos fenotipos descritos previamente [9,
12].

Diagndstico

En la actualidad, no existe algin estudio o biomarcador especifico para el
diagnostico del delirium, por lo que la clinica continda siendo el estandar de oro
durante su evaluacion. Se han desarrollado multiples herramientas de tamizaje como
es el método para la evaluacion del estado confusional (The Confussion Assessment
Method — CAM) [14].

El CAM es el instrumento més utilizado a nivel mundial para su tamizaje, esta
traducido en méas de 20 idiomas y provee un algoritmo basado en las 4 caracteristicas
principales del delirium: 1) inicio agudo y sintomas fluctuantes, 2) inatencion, 3)
pensamiento desorganizado y, 4) alteracion del nivel de conciencia. Tiene una
sensibilidad del 94 - 100% y una especificidad del 90 - 95% [9]. Un diagndstico

positivo requiere la presencia de los criterios 1y 2 mas el criterio 3 0 4.

Fisiopatologia
Los mecanismos fisiopatoldgicos causantes del delirium no estan del todo

comprendidos, sin embargo, podria definirse como el resultado de la interaccién de

multiples factores que producen un deterioro de la funcién cerebral.

Se han creado un sinfin nimero de hipétesis buscando elucidar las bases de
esta patologia como la asociada al envejecimiento neuronal, la hipotesis
neuroinflamatoria y el estrés oxidativo, la alteracion en la regulacién de la melatonina,

la hipotesis neuroendocrina, entre otras [7, 8, 12].

Por mucho tiempo, la inflamacion ha sido reconocida como un
desencadenante de episodios de delirium. Se propone que el estrés agudo causado por
un estado inflamatorio periférico induce la activacion de células del parénquima

cerebral y la expresion de citocinas y mediadores de la inflamacion en el sistema
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nervioso central, produciendo disfuncién neuronal y sindptica con la aparicion
subsecuente de los sintomas neuroconductuales y cognitivos observados en el
delirium [7].

Durante estadios tempranos de inflamacion sistémica por diversos procesos
patologicos, traumaticos o quirargicos, los neutrofilos se adhieren a las células
endoteliales de la barrera hematoencefalica conduciendo a la desgranulacion y
liberacion de radicales libres de oxigeno y produciendo la destruccion e incremento
de la permeabilidad de dicha membrana [7, 15]. Esto causa aumento del transporte de
citocinas hacia el sistema nervioso central, edema en el parénquima cerebral,
disminucion de la perfusion y de la difusién de oxigeno, produciendo isquemia y

apoptosis neuronal [8, 16, 17].

3.2 indice neutréfilo / linfocito

Debido a que la inflamacién es un factor relevante para el desarrollo del
delirium, las lineas de investigacion se centran en la busqueda de marcadores
inflamatorios para la identificacion y deteccion temprana de los individuos en mayor
riesgo de desarrollar dicha patologia. Se ha encontrado elevacién de proteina C
reactiva (PCR), interleucina (IL) 6, IL-8, IL-10 y factor de necrosis tumoral alfa (a-
TNF) en aquellos pacientes que presentaron delirium [18 - 20], sin embargo, la
obtencion y el analisis de estos marcadores no es accesible en todos los centros

hospitalarios.

El indice neutréfilo / linfocito (INL) representa el balance entre el conteo
absoluto de neutrofilos y linfocitos, es un biomarcador de inflamacion y estrés

oxidativo sencillo, accesible y facil de aplicar [21].

Cuenta con diversas ventajas como marcador de inflamacion sistémica, por
ejemplo, es influenciado en menor medida por el desbalance del estado hidrico que el

numero absoluto de las formas individuales de los glébulos blancos. Ademas, refleja
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dos vias complementarias del sistema inmune, ya que los neutrofilos son parte de la
respuesta no especifica mientras que los linfocitos representan a la inmunidad

especifica [22].

Los niveles elevados del INL han sido un predictor independiente de grado de
severidad y pronostico en diversas patologias como enfermedad cardiovascular,
pancreatitis y patologia oncoldgica [23 - 26], incluso comparado con marcadores de

inflamacién convencionales como los niveles de leucocitos y PCR [27, 28].
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CAPITULO IV

ANTECEDENTES

En los adultos mayores, el indice neutréfilo / linfocito se ha estudiado como
marcador pronostico en pacientes hospitalizados por neumonia adquirida en la
comunidad, demostrando ser un buen predictor de mortalidad incluso mejor que
escalas como Pneumonia Severity Index (PSI), CURB - 65 y otros marcadores séricos
como PCRy el recuento total de leucocitos (White blood cells — WBC) [29].

Asi mismo, se ha encontrado que la elevacion del INL podria ser un predictor
para el estado nutricional y el riesgo de deterioro cognitivo en los adultos mayores de
65 afos de edad [22, 30] y de mortalidad a 30 dias y al afio en pacientes geriatricos

con fractura de cadera [31].

En cuanto a su aplicacién como prediccion y diagnéstico de delirium, los
resultados son controversiales. Existe evidencia como el estudio retrospectivo
desarrollado por Egberts et al (2017), en el que se observd una elevacion
estadisticamente significativa del INL en pacientes con delirium vs aquellos sin
delirium [21].

Rui He et al (2020), realizaron un estudio prospectivo y multicéntrico para
valorar si el indice neutréfilo / linfocito podria ser un marcador para el delirium
postoperatorio (DPO) en adultos mayores sometidos a artroplastia total por fractura
de cadera encontrando que la prevalencia en el grupo con un corte igual o0 mayor a
3.5 para el INL fue mayor que en el resto de los individuos (74.73% vs 26.09%) y, la
sensibilidad y especificidad como predictor para DPO fue de 74.73% y 73.91%,

respectivamente [32].
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Por otra parte, Koftis et al (2019), a través de un andlisis retrospectivo
encontraron que con un corte de 4.86 presenta una sensibilidad del 42% y una
especificidad del 74%, haciéndolo un test no ideal para la deteccion de delirium en

pacientes con evento cerebrovascular isquémico agudo [33].
Y, en pacientes con delirium postoperatorio posterior a cirugia cardiaca no se

observo una asociacion con el indice neutrofilo / linfocito ya que su elevacion no fue

estadisticamente significativa comparado con el grupo de pacientes sin DPO [34].
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CAPITULO V

JUSTIFICACION

Como se ha mencionado, debido a que el delirium es la principal
complicacioén en los adultos mayores hospitalizados y se relaciona a mayores tasas de
morbilidad y mortalidad, es necesario contar con marcadores que nos permitan

identificar aquellos individuos con mayor riesgo de desarrollar esta patologia.

La deteccion y el diagndstico temprano crean un area de oportunidad para la
aplicacion de medidas preventivas farmacoldgicas y no farmacoldgicas en nuestros

pacientes.

El encontrar una asociacion entre la elevacién del indice neutréfilo / linfocito
y el desarrollo del delirium en el presente estudio, crearia herramientas para validar
la evidencia descrita previamente y la utilidad de este valor como predictor para esta

importante patologia.

Ademas, al ser un marcador de inflamacion y estrés oxidativo, apoyaria las

teorias que existe hasta la actualidad sobre las bases fisiopatoldgicas del delirium.
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CAPITULO VI

INVESTIGACION

6.1 Originalidad

En la actualidad, no existen estudios publicados sobre la elevacion del indice
neutrofilo / linfocito como factor de riesgo o predictor de delirium en la poblacion

mexicana.

6.2 Contribucion

Al demostrar que la elevacion del indice neutrdfilo / linfocito es un marcador

sérico predictor de delirium, lo convierte en una herramienta sencilla y accesible con

la que se podria detectar aquellos individuos con mayor riesgo de desarrollar esta

patologia y aplicar de forma temprana medidas preventivas no farmacolégicas en este

grupo de pacientes.

6.3 Hipotesis

Hipdotesis alterna

El indice neutrofilo / linfocito elevado se asocia al desarrollo de delirium en

adultos mayores hospitalizados por fractura de cadera.

Hipdtesis nula
El indice neutréfilo / linfocito elevado no se asocia al desarrollo de delirium

en adultos mayores hospitalizados por fractura de cadera.
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6.4 Objetivo primario

1. Demostrar la asociacion entre el indice neutrofilo / linfocito elevado y el
desarrollo de delirium en adultos mayores hospitalizados por fractura de

cadera.

6.5 Objetivos secundarios

1. Comparar el nivel del indice neutrdfilo / linfocito entre adultos mayores
con delirium versus adultos mayores sin delirium hospitalizados por

fractura de cadera.

2. Comparar el nivel de la Proteina C Reactiva en adultos mayores con
delirium versus adultos mayores sin delirium hospitalizados por fractura

de cadera.

3. Comparar el nivel absoluto de leucocitos en adultos mayores con delirium

versus adultos mayores sin delirium hospitalizados por fractura de cadera.

4. Comparar el nivel absoluto de neutréfilos en adultos mayores con delirium

versus adultos mayores sin delirium hospitalizados por fractura de cadera.

5. Comparar el nivel absoluto de linfocitos en adultos mayores con delirium
versus adultos mayores sin delirium hospitalizados por fractura de cadera.
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CAPITULO VII

MATERIAL Y METODOS

7.1 Tipo de estudio

Estudio de casos y controles, prospectivo, analitico y observacional.

7.2 Aprobacién comité de ética

GEZ21-00003

7.3 Lugar y sitio de estudio

Servicio de Traumatologia, Servicio de Urgencias y Servicio de Pensionistas

del Hospital Universitario, UANL, Avenida Francisco I. Madero, S/N Mitras Centro,

Monterrey, Nuevo Leon.

7.4 Caracteristicas de la poblacién

Pacientes mayores a 65 afios de edad hospitalizados por fractura de cadera.

7.5 Criterios de Inclusion:

1. Individuos iguales 0 mayores a 65 afios de edad.

2. Individuos hospitalizados por fractura de cadera.
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3. Estancia hospitalaria estimada mayor a 48 horas.

7.6 Criterios de Exclusion:

1. Pacientes menores a 65 afos de edad.

2. Presencia de delirium al momento del ingreso hospitalario.

3. Antecedente de patologia oncologica (solido o hematolégico).

4. Antecedente de psicosis 0 esquizofrenia.

5. Uso de farmacos antipsicoticos.

6. Uso de corticosteroides sistémicos.

7. Consumo de alcohol >40 g / dia mujer o 60 g / dia hombres o0 210 g /
semana mujeres 0 350 g / semana en hombres.

8. Consumo de sustancias ilegales.

9. Infeccion por SARS-COV-2

7.7 Criterios de eliminacion
1. Individuos con datos o cuestionarios faltantes.

2. Solicitud expresada por el participante para retirarse del estudio.

3. Estancia hospitalaria menor a 48 horas.
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CAPITULO VIII

METODOLOGIA Y PROTOCOLO DE ESTUDIO

8.1 Cribado de pacientes

Se detectaron a los individuos iguales 0 mayores de 65 afios ingresados al area
de urgencias, ortopedia y traumatologia, y pensionistas del Hospital Universitario,

UANL por fractura de cadera.

8.2 Reclutamiento y Consentimiento

Posterior al cribado, el equipo de investigacién presenté el protocolo de
estudio al individuo y/ o tutor invitandole a participar en el mismo. En caso de aceptar
ser parte del protocolo se obtuvo el consentimiento informado verbal y escrito de
todos los participantes. En caso de declinar la invitacion se recolectaron las razones

por las cuales se nego.

8.3 Evaluacion inicial y de seguimiento

Se registraron los datos demograficos del paciente como edad, genero, tipo de
residencia (si vive solo, con familiares o en institucionalizacién), nivel educativo,

ocupacion y estado civil.

Los sujetos de investigacion fueron evaluados de forma inicial con Mini-Cog
y Cuestionario de Pfeiffer (Short Portable Mental Status Questionnaire — SPMSQ)
para la valoracion del estado cognitivo, indice de Katz para actividades basicas de la

vida diaria, cuestionario de Lawton y Brody para evaluacion de actividades
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instrumentales de la vida diaria, MNA para estado nutricional, Clinical Frailty Scale
(CFS) para fragilidad, Geriatric Depression Scale (GDS) como tamizaje de sintomas

depresivos e indice de Charlson para valorar la presencia de comorbilidades.

Se recolectd del expediente clinico los niveles de la proteina C reactiva
durante las primeras 24 horas de ingreso del paciente. El indice neutrdfilo / linfocito
se obtuvo de la division del conteo total de neutrofilos entre el conteo total de
linfocitos durante las primeras 24 horas de ingreso de cada paciente y cada 72 horas
en base a los registros del expediente clinico de los examenes de laboratorio
solicitados de forma habitual por el servicio tratante hasta el desarrollo de delirium,
egreso o 14 dias de estancia hospitalaria.

Ademas, se recabd el resultado del valor total de leucocitos (WBC), conteo
total de hemoglobina (Hb), hematocrito, neutréfilos, linfocitos y plaquetas, asi como
niveles de nitrogeno de ureico en sangre (BUN), creatinina, sodio, cloro, potasio,

albumina y deshidrogenasa lactica (DHL) al ingreso del paciente.

El diagnostico de delirium se realiz6 con la aplicacion del instrumento para
evaluacion del estado confusional (Confussion Assessment Method, CAM) - S al
ingreso del paciente y cada 24 horas hasta el desarrollo de delirium, egreso o 14 dias
de estancia hospitalaria.

8.4 Asignacion de grupos

Posterior a las evaluaciones realizadas durante su internamiento se dividieron

en 2 grupos en base a que cumplieran criterios para delirium o la ausencia del mismo.
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8.5 Manejo de la informacion

La informacion recabada por escrito fue colocada en carpetas para su
almacenamiento y correcta identificacion dentro de las instalaciones del Servicio de
Geriatria del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” y, posteriormente,

fue digitalizada en Microsoft Office Excel para elaborar la base de datos y su analisis.
El acceso a dichos formatos fisicos y electronicos se mantuvo restringido

exclusivamente a miembros autorizados del equipo de investigacion, con las medidas

de confidencialidad y manejo sefialadas en guias de buena practica clinica.

28



CAPITULO IX

CALCULO DEL TAMARNO DE MUESTRA

Se utilizé la férmula de estimacion de media en dos poblaciones con el
objetivo principal de estimar el valor del indice neutréfilo / linfocito y su asociacion

con delirium en adultos mayores con fractura de cadera.

Basado en la literatura (doi.org/10.1186/s12888-020-02908-2), esperando una
media (Desviacion estandar — DE) de 2.68 (1.26) y 4.67 (1.62) para los grupos sin 'y
con delirium respectivamente, dada una K de 10.5, un poder de 90% y una confianza

del 95% se requirieron al menos 12 sujetos de estudio por grupo.

ESTIMACION DE MEDIA EN DOS POBLACIONES

e K({J'12+Gzz]

2
(H1—H2) X GRUPO
valor K 10.5 110.25 44,276
sigma l 1.26 1.5876 4,212 n=[11.1678998
sigma 2 1.62 2.6244
valor pl 2.68 3.5601
valor p2 4.67

Figura 1. Calculo del tamafio de muestra
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CAPITULO X

ANALISIS ESTADISTICO

En la estadistica descriptiva se reportaron frecuencias y porcentajes para
variables categdricas. Para las variables cuantitativas se reportard&n medidas de
tendencia central y dispersion (media / mediana; desviacion estandar / rango

intercuartilico).

En la estadistica inferencial se evaluo la distribucion de la muestra por medio

de la prueba de Kolmogérov-Smirnov.

Se compararon variables categoricas por medio de andlisis de regresion
logistica y de la prueba de Chi cuadrado de Pearson. Para las variables cuantitativas
se compararon los grupos por medio de la prueba de T-student y / o U de Mann
Whitney para grupos independientes y T-student y / o Wilcoxon para grupos

pareados.

Se consideraron significativos los valores de p<0.05. Se utiliz6 el paquete
estadistico SPSSv24.
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CAPITULO XI

ETICA

De acuerdo con los principios establecidos en la Declaracién de Helsinki de
la Asociacion Médica Mundial adaptada por 522 Asamblea General, en Edimburgo,
Escocia en el afio 2000 en su Articulo 11, considerando también el articulo 13, el 15
y las ultimas enmiendas de la declaracion; que sefialan que la investigacion debe
basarse en un conocimiento cuidadoso del campo cientifico, se revisé detalladamente

la bibliografia para redactar los antecedentes y la metodolégica del proyecto.

Esta investigacion esta de acuerdo con el "Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud” en su Titulo 2°, Capitulo 1°, Articulo
17, Fraccion |1, se considera como investigacion con riesgo minimo, ya que involucra
extraccion de sangre por puncion venosa y pruebas psicolégicas a individuos o grupos

en los que no se manipulara la conducta del sujeto.
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CAPITULO XII

RESULTADOS

Durante el periodo de 01 de julio del 2021 al 03 de marzo del 2022 se registrd
el ingreso de 76 pacientes mayores a 65 afios de edad con diagndstico de fractura de
cadera en el Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” de los cuales 3 no
aceptaron participar en el presente protocolo de investigacion, 26 pacientes contaban
con criterios de exclusion (11 presentaban delirium al momento de su ingreso
hospitalario, 2 contaban con diagndstico de patologia oncolégica, 5 pacientes
presentaron prueba positiva vs SARS-COV-2, 1 paciente refirid uso cronico de
corticosteroides, 6 contaban con diagnostico de esquizofrenia / psicosis y/o uso de
farmacos antipsicoticos previos a su ingreso hospitalario, 1 de ellos refirio
alcoholismo cronico), 7 pacientes tuvieron que ser eliminados ya que 3 de ellos
cumplieron una estancia hospitalaria menor a 48 horas y 4 de ellos presentaron datos

faltantes durante su valoracién (Figura 2).

Se incluyeron 40 participantes que cumplieron con los criterios de inclusion y
aceptaron participar en el protocolo de investigacion, de ellos, durante su estancia
hospitalaria y seguimiento, 12 sujetos presentaron diagndéstico de delirium en base al
instrumento para evaluacion del estado confusional (Confussion Assessment Method,
CAM) — S, es importante mencionar que todos los casos de delirium se presentaron
previo al procedimiento quirdrgico, y 28 participantes permanecieron sin delirium
durante su seguimiento. Posterior a la division de grupos se realiz6 un analisis de

casos y controles de 1:2.
La media de estancia hospitalaria registrada fue de 23.2 dias. Del total de la

poblacién, 32 participantes (80%) fueron sometidos a procedimiento quirurgico,

91.7% del grupo que desarrollé delirium contra el 75% del grupo que no desarroll6
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Pacientes con fractura de cadera; 76

No quisieron A - , Participantes
participar: 3 Excluidos: 26 Eliminados: 7 40
- Duracion
Deliriumal L} onora 48 || Delirium: 12
ingreso: 11 horas: 3
| | Patologia Datos |_| No delirium:
oncoldgica: 2 faltantes: 4 28

COVID-19:5

n Corticosteroides

1

Esquizofrenia/Psicosi
s/antipsicdticos: 6

Alcoholismo: 1

Figura 2. Diagrama de flujo de reclutamiento de pacientes

delirium (p=0.227), con una media de 7.5 dias desde el dia de su ingreso hospitalario.

Las causas por las que 8 participantes no fueron operados son las siguientes:

-Manejo conservador (2)

-Defuncién previo a procedimiento quirdrgico (3)

-Traslado a otra institucién médica previo a procedimiento quirargico (2).

-Alta voluntaria previo a procedimiento quirurgico (1).
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12.1 Caracteristicas demograficas

Las caracteristicas demogréaficas de los participantes incluidos en el protocolo
se describen en la tabla 1, la mayoria de los sujetos incluidos fueron del género
femenino (70%). En el grupo de participantes que desarrollaron delirium el 50%
pacientes fueron hombres y 50% mujeres, comparado con 21.4% de hombres y 78,6%
de mujeres en el grupo que no desarrolld delirium, sin embargo, no representé una

diferencia estadisticamente significativa (p = 0.071).

La edad media en el total de los participantes fue de 78.4 + 7.1 (DE), al realizar
la comparacion de grupos se encontré una diferencia de 82.4 + 8.2 (DE) vs 76.7 +
5.9 (DE) entre el grupo que desarrollé delirium vs el grupo sin desarrollo de delirium,

respectivamente (p= 0.020).

Del total de participantes, 82.5% vivia con familiares, cabe mencionar que
ninguno de los sujetos de investigacion residia en una residencia de largo plazo previo
a su estancia hospitalaria. Al realizar el andlisis por grupos se encontr6 que el 25% de
los pacientes que no desarrollaron delirium vivian solos comparado con que el 100%
de los pacientes que desarrollaron delirium vivian con familiares previo a su ingreso

hospitalario (p= 0.057). Respecto a su estado civil la mayoria eran viudos (45.0 %).

En cuanto a los afios de escolaridad cursados se obtuvo una media de 3 afios
para el total de la poblacion, la cual presento el mismo valor en el analisis por grupos.
Y, respecto a la ocupacion habitual, la mayoria de los participantes se dedicaban al

hogar (50%), probablemente asociado a que el género femenino fue el predominante.

Al ingreso hospitalario del participante, de igual forma, se recabd del
expediente clinico el tipo de fractura que presentd, siendo la fractura intertrocantérica
la mas comun en los grupos de participantes que desarrollaron delirium y los que no
desarrollaron delirium (58.3% y 67.9%, respectivamente). Respecto a la intensidad

del dolor, en ambos grupos se registré una mediana de 6 puntos en la escala visual
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i i p
Caracteristica 'I;%z;l De(hlrzl;J m No ci;lg;lum (X2 de
Pearson)
Género, n (%) 0.071
Femenino 28 (70.0) 6 (50.0) 22 (78.6)
Masculino 12 (30.0) 6 (50.0) 6 (21.4)

Edad, media + DE 784+7.1 824 +8.2 76.7+59 0.020
Tipo de residencia, n (%) 0.057
Vive con familiares 33 (82.5) 12 (100) 21 (75.0)

Vive solo 7 (17.5) 0 (0.0) 7 (25.0)
Estado Civil, n (%) 0.023
Viudo 18 (45.0) 5 (41.7) 13 (46.4)
Casado 10 (25.0) 4 (33.3) 6 (21.4)
Soltero 7(17.5) 0(0.0) 7 (25.0)
Unién Libre 3(7.5) 3(25.0) 0(0.0)
Divorciado/Separado 2 (5.0) 0 (0.0) 2(7.1)
Afios de escolaridad, mediana (IQR) 3(1-6) 3(0-6) 3(2-6) 0.601
Ocupacién, n (%) 0.395
Hogar 20 (50.0) 4(33.3) 16 (57.1)
Jubilado 7(17.5) 4(33.3) 3(10.7)
Comerciante 5 (12.5) 2(16.7) 3(10.7)
Desempleado 5 (12.5) 2(16.7) 3(10.7)
Empleado 2 (5.0 0(0.0) 2(7.1)
Obrero 1(2.5) 0 (0.0) 1(3.6)
Tipo de Fractura, n (%) 0.841
Intertrocantérica 26 (65.0) 7 (58.3) 19 (67.9)
Cervical 11 (27.5) 4(33.3) 7 (25.0)
Subtrocantérica 3(7.5) 1(8.3) 2(7.1)
Intensidad del dolor, mediana (IQR) 6(5-8) 6(4-8) 6(5-8) 0.650
Comorbilidades, n (%)
Hipertensién arterial 23 (57.5) 7 (58.3) 16 (57.1) 0.944
Diabetes Mellitus 12 (30.0) 4 (33.3) 8(28.6) 0.763
Fibrilacién auricular 2 (5.0 0(0.0) 2(7.1) 0.342
Cardiopatia isquémica 1(2.5) 0(0.0) 1(3.6) 0.507
Insuficiencia cardiaca 1(2.5) 0(0.0) 1(3.6) 0.507
Accidente cerebrovascular 1(2.5) 1(8.3) 0(0.0) 0.122
indice de Charlson, n (%) 0.674
Severo 20 (50.0) 7(58.3) 13 (46.4)
Moderado 19 (47.5) 5(41.7) 14 (50.0)
Leve 1(2.5) 0(0.0) 1(3.6)
MNA, n (%) 0.776
Riesgo de malnutricion 18 (45.0) 5(41.7) 13 (46.4)
Estado nutricional normal 17 (42.5) 6 (50) 11 (39.3)
Malnutricién 5 (12.5) 1(8.3) 4(14.3)
GDS, n (%) 0.409
Sin sintomas depresivos 21(52.5) 6 (50.0) 15 (53.6)
Depresion leve 13 (32.5) 3(25.0) 10 (35.7)
Depresion moderada 5 (12.5) 2(16.7) 3(10.7)
Depresion grave 1(2.5) 1(8.3) 0(0.0)
SPMSQ, n (%) 0.004
Normal 22 (55.0) 3(25.0) 19 (67.9)
Deterioro leve 11 (27.5) 3(25.0) 8 (28.6)
Deterioro moderado 6 (15.0) 5(41.7) 1(3.6)
Deterioro severo 1(2.5) 1(8.3) 0 (0.0)
Katz, mediana (IQR) 5(5-6) 5(4-6) 6(5-6) 0.118
Lawton & Brody, mediana (IQR) 5(3-8) 2(1-4) 6(4-8) 0.004
CFS, mediana (IQR) 4(4-5) 5(4-6) 4(3-5) 0.164

Tabla 1. Comparacion de caracteristicas demograficas en pacientes con delirium vs no
delirium. DE= Desviacion estandar, IQR=Rango intercuartilico, MNA= Mini Nutritional
Assessment, GDS= Escala de depresion geriatrica, SPMSQ= Cuestionario de Pfeiffer,
CFS= Escala clinica de fragilidad.
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analogica, clasificandose dentro del rango de dolor moderado, lo que se relaciona con
que el 100% de los participantes recibieron un opioide menor como analgesia durante
su estancia hospitalaria.

Asi mismo, se registraron las comorbilidades con las que contaba el
participante previo a su ingreso hospitalario por fractura de cadera, siendo el
diagnostico de hipertension arterial el méas prevalente en el total de la poblacion
(57.5%), seguido de diabetes mellitus (30 %) y fibrilacion auricular (5.0 %). Ninguno
de los padecimientos médicos registrados presento diferencia estadisticamente

significativa entre ambos grupos.

12.2 Valoracion geriétrica integral

Los participantes fueron evaluados con diversos cuestionarios y escalas
utilizados en la valoracion geriétrica integral (tabla 1). Se aplicé el indice de Charlson
para valorar el grado de comorbilidad obteniendo un puntaje clasificado como
“severo” en el 58.3 % vs 46.4% de los participantes en el grupo que desarrolld
delirium y que no desarrolld delirium, respectivamente. Sin embargo, no representd

una diferencia estadisticamente significativa (p= 0.674).

Para valorar el estado nutricional se aplicé el instrumento Mini Nutritional
Assessment (MNA) siendo predominante un estado nutricional normal en aquellos
participantes que desarrollaron delirium (50 % del total del grupo) a diferencia del
grupo sin desarrollo de delirium donde se observé un riesgo de malnutricién en el
46.4 % de los participantes (p=0.776). En cuanto al tamizaje de depresion se encontro
que el 52.5 % de los participantes no presenté sintomas depresivos al responder la
escala de depresion geriatrica (Geriatric Depression Scale — GDS), lo cual permanecié

de manera similar al realizar el anlisis por grupos.

El estado cognitivo se evalu6 con la aplicacion del Cuestionario de Pfeiffer

(Short Portable Mental Status Questionnaire — SPMSQ) donde encontramos que

36



solamente el 25% de los participantes que desarrollaron delirium presentaron un
estado cognitivo normal contra el 67.9% del grupo que no desarroll6 delirium. Asi
mismo se encontré una diferencia significativa en el grado de deterioro cognitivo
moderado-severo entre el grupo que desarrollo y no desarrollé delirium de 50% vs

3.6%, respectivamente (p= 0.004).

Para la valoracion de las actividades basicas de la vida diaria se utilizo el
indice de Katz donde se observo una medianade 5 (4 —6 IQR) y 6 (5 — 6 IQR) puntos
en los participantes que desarrollaron y no desarrollaron delirium, respectivamente lo
cual no represent6 una diferencia estadistica significativa (p= 0.118). Se aplicé el
cuestionario de Lawton y Brody para la evaluacion de las actividades instrumentales
de la vida diaria obteniendo una mediana de 2 puntos (1 — 4 IQR) en el grupo de
participantes que desarroll6 delirium contra una mediana de 6 (4 — 8 IQR) puntos en

el grupo que permanecid sin delirium (p= 0.004).

Por ultimo, para la evaluacion del estado de fragilidad utilizamos la escala
clinica de fragilidad (Clinical Frailty Scale — CFS) donde se registré una mediana de
5 puntos (4 — 6 IQR) y de 4 puntos (3 — 5 IQR), para los grupos que desarrollaron y
que no desarrollaron delirium, respectivamente (p= 0.164).

12.3 Estudios de laboratorio y caracteristicas intrahospitalarias

Se recolecté el resultado de diversos estudios de laboratorio realizados al
ingreso del paciente los cuales se presentan en la tabla 2. La mediana del valor de
hemoglobina fue de 12.3 (11.0 — 13.7 IQR) g/dL en el grupo de pacientes que
desarrollaron delirium contra 11.6 (10.9 — 12.9 IQR) g/dL en los pacientes que no
desarrollaron delirium (p= 0.341). La mediana del nivel de plaquetas demostro una
tendencia a ser mas baja en aquellos pacientes pertenecientes al grupo de delirium vs
aquellos que no desarrollaron delirium (185 K/uL vs 218 K/uL) sin embargo dicha

diferencia no fue estadisticamente significativa (p= 0.420).
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i i p
Caracteristica 1;25;' De(hlg;J m No délé;'um (X2 de
Pearson)
Hemoglobina (g/dL), mediana (IQR) 11.8 (10.9 — 13.0) 12.3(11.0 - 13.7) 11.6 (10.9 — 12.9) 0.341
Hematocrito (%), mediana (IQR) 35.5(33.0-40.4) 36.3(33.2-40.4) 35.1(33.0-40.2) 0.679
Leucocitos (K/uL), mediana (IQR) 11.3(8.7-13.3) 11.9(8.8-13.3) 10.9 (8.7-13.3) 0.787
Leucocitos > 11.0 K/uL, n (%) 21 (52.5) 7 (58.3) 14 (50.0) 0.629
Neutréfilos (K/uL), mediana (IQR) 9.3(6.7-115) 10.5 (6.8 -11.0) 8.8(6.7-115) 0.750
Neutréfilos > 6.9 K/uL, n (%) 29 (72.5) 9 (75.0) 20(71.4) 0.817
Linfocitos (K/uL), mediana (IQR) 1.3(0.7-1.6) 1.1(0.8-1.4) 1.3(0.7-1.8) 0.735
Linfocitos < 0.6 K/uL, n (%) 4 (10.0) 1(8.3) 3(10.7) 0.818
Plaquetas (K/uL), mediana (IQR) 201.0 (165.0-241.2)  185.0 (156.0 —235.0)  218.0 (174.7 — 241.2) 0.420
INL al ingreso, mediana (IQR) 7.3 (45-13.4) 8.2 (5.2-13.3) 7.3(3.9-13.7) 0.768
PCR (mg/dL), mediana (IQR) 2.0(0.7-8.1) 2.2(0.8-8.4) 20(0.7-7.7) 0.929
DHL (UI/L), mediana (IQR) 173.0 (150.2-209.2)  179.0 (143.2-207.7) 1715 (151.5 - 214.5) 0.627
BUN (mg/dL), mediana (IQR) 15.5 (11.2 - 23.5) 16 (11.2 - 24.7) 14.5 (11.2 - 22.0) 0.615
Creatinina sérica (mg/dL), mediana 0.7 (0.5-1.0) 0.9(0.6-1.1) 0.7 (0.5-0.9) 0.223
(IQR)

Sodio (mmol/L), mediana (IQR) 138.0 (135.0-139.7)  139.0 (134.9-140.4) 137.7 (135.0 - 139.7) 0.431
Cloro (mmol/L), mediana (IQR) 103.5(101.9-106.2) 104.6 (102.8-108.2) 102.6 (101.8 — 105.6) 0.095
Potasio (mmol/L), mediana (IQR) 4.1(3.7-4.6) 41(35-42) 4.2 (3.7-4.38) 0.461
Albdmina (g/dL), mediana (IQR) 35(3.2-3.7) 34(3.1-3.6) 35(3.2-3.7) 0.514
Infeccién, n (%) 5(12.5) 3(25.0) 2(7.1) 0.118
Tipo de infeccidn, n (%) 0.329

Vias urinarias 3(60.0) 2 (66.7) 1 (50.0)

Neumonia 1(20.0) 1(33.3) 0 (0.0)

Tejidos blandos 1(20.0) 0 (0.0) 1 (50.0)
Cirugia, n (%) 32(80.0) 11 (91.7) 21 (75.0) 0.227

Tabla 2. Comparacion de estudios de laboratorio y caracteristicas intrahospitalarias en
pacientes con delirium vs no delirium. IQR= Rango intercuartilico, INL= indice
neutrdfilo/linfocito, PCR= Proteina C Reactiva, DHL= Deshidrogenasa lactica, BUN=
Nitrégeno ureico en sangre.
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En cuanto a los marcadores séricos inflamatorios se encontré una mediana del
valor del recuento total de leucocitos de 11.9 (8.8 — 13.3 IQR) K/uL y de neutrdfilos
de 10.5 (6.8 — 11.0 IQR) K/uL en el grupo de pacientes que desarrollaron delirium
contra un valor de 10.9 (8.7 — 13.3 IQR) K/uL y 8.8 (6.7 — 11.5 IQR) K/uL,
respectivamente, del grupo que no presentd delirium. Sin embargo, a pesar de la
tendencia a presentar niveles mas elevados en el grupo de casos, no se encontr6 una

diferencia estadisticamente significativa.

De forma inversa, se registr0 una mediana del nivel del recuento total de
linfocitos menor en el grupo que desarroll6 delirium contra los que no (1.1 K/uL vs
1.3 K/uL, p=0.735).

Algo relevante fue la presencia de leucocitosis y neutrofilia encontrada en
ambos grupos. Se registr6 un valor del recuento total de leucocitos mayor a 11.0 K/uL
en el 52.5% y un valor de neutrofilos mayor a 6.9 K/uL en el 72.5% del total de los
participantes. Sin embargo, solamente se registraron 5 casos de infecciones (12.5%
del total de los participantes), las cuales se presentaron en 3 participantes que
desarrollaron delirium (25.0%) y en 2 participantes del grupo que no desarrollo
delirium (7.1%), sin una diferencia estadisticamente significativa (p= 0.118). El tipo

de infeccién predominante fue de vias urinarias con un 60.0% de los casos.

El indice neutrdfilo / linfocito (INL) se obtuvo de la division del conteo total
de neutrofilos entre el conteo total de linfocitos. Se registré una mediana al ingreso
de 8.2 (5.2 —-13.3) en el grupo de participantes que desarroll6 delirium contra 7.3 (3.9
—13.7) del grupo que permanecio sin delirium. A pesar de la tendencia de presentarse
un mayor valor en el grupo de casos, dicha diferencia no fue estadisticamente
significativa (p= 0.768) (Figura 3).
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Figura 3. Niveles medios e intervalos de confianza 95% correspondientes del indice
neutrdfilo/linfocito (INL) de ingreso en pacientes con y sin delirium.

De igual forma, se calculé el INL cada 72 horas en ambos grupos (Figura 4 y

5); observandose una gran variabilidad inter participante, sin una tendencia clara
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Figura 4. Valor del indice neutrofilo/linfocito (INL) cada 72 horas en el grupo de
participantes que desarrollo delirium.
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Figura 5. Valor del indice neutrofilo/linfocito (INL) cada 72 horas en el grupo de
participantes que no desarrollo delirium.

La mediana del nivel de proteina C reactiva (PCR) fue de 2.2 (0.8 — 8.4) mg/dL
vs 2.0 (0.7 — 7.7) mg/dL en el grupo que desarroll6 y no desarroll6 delirium,

respectivamente (p= 0.929).

Se realizd coeficiente de correlacion de Spearman entré el indice
neutrofilo/linfocito y el recuento total de leucocitos, neutrofilos, linfocitos y proteina
C reactiva en el total de los participantes. Se encontré una moderada correlacion
positiva entre el INL y el conteo de leucocitos (r = 0.627, p= <0.001), una fuerte
correlacion positiva entre el INL y conteo de neutrofilos (r = 0.765, p= <0.001) v,
una fuerte correlacion negativa entre el INL y conteo de linfocitos (r = -0.901, p=
<0.001). A diferencia de lo esperado, se encontrd una nula correlacion negativa entre
el INL y el nivel de PCR (r =-0.058, p=0.724) (Figura 6).

En cuanto al nivel de deshidrogenasa lactica (DHL) se registré una
mediana de 179.0 (143.2 —207.7) Ul/L vs 171.5 (151.5 - 214.5) UI/L en el grupo que
desarrollo delirium y que permanecio sin delirium, respectivamente (p= 0.627).
Respecto al resto de estudios de laboratorio registrados (creatinina sérica, nitrogeno
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ureico en sangre [BUN], niveles séricos de sodio, cloro, potasio y albimina), no se

encontro una diferencia entre ambos grupos (Tabla 2).

r=0.627; P <0.001 0 | r=0.765; P <0.001
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Figura 6. Correlaciones entre el indice neutrdéfilo/linfocito (INL) y conteo de leucocitos
(WBC) (A), neutrofilos (B), linfocitos (C), y proteina C reactiva (PCR) (D) al ingreso del
participante. r = coeficiente de correlacion de Spearman.

12.4 Andlisis univariado y multivariado de factores de riesgo asociados a delirium.

En el andlisis de regresion logistica univariado se identificé a la edad mayor a
80 afios (OR: 4.22; 1C95%: 1.0-17.79; p= 0.05), la presencia de deterioro cognitivo
moderado/severo medido por el cuestionario de Pfeiffer (OR: 27.0; 1C95%: 2.72-
267.79; p= 0.005) y un puntaje en el cuestionario de Lawton y Brody menor a 3
puntos (OR: 13.8; 1C95%: 2.71-70.12; p= 0.002) como factores de riesgo para el

desarrollo de delirium (Tabla 3).
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OR (95% IC) P

Género masculino 3.66 (0.86 — 15.59) 0.079
Edad
> 80 afios 4.22 (1.00 - 17.79) 0.05
> 85 afios 8.33(1.60 — 43.28) 0.012
SPMSQ - Deterioro cognitivo
moderado/severo. 27.00 (2.72 — 267.79) 0.005
Lawton & Brody < 3 puntos 13.80 (2.71-70.12) 0.002

Tabla 3. Analisis univariado de factores de riesgo asociados a delirium. OR= Odds ratio,

IC= Intervalo de confianza, SPMSQ= Cuestionario de Pfeiffer.

Sin embargo, al realizar el analisis multivariado, no se encontr6 ninguna
asociacion entre los factores de riesgo descritos previamente y el desarrollo de
delirium (Tabla 4).

OR (95% IC) P
Género masculino 2.69 (0.40 —18.07) 0.307
Edad > 80 afios 1.20 (0.16 — 8.88) 0.854
SPMSQ - Deterioro cognitivo 13.08 (0.90 — 190.03) 0.060
moderado/severo.
Lawton & Brody < 3 puntos 5.43 (0.78 — 37.53) 0.086

Tabla 4. Analisis multivariado de factores de riesgo asociado a delirium. OR= Odds ratio,

IC= Intervalo de confianza, SPMSQ= Cuestionario de Pfeiffer.
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CAPITULO XII1

DISCUSION

En el presente estudio investigamos, como objetivo principal, si el indice
neutréfilo / linfocito elevado se asocia al desarrollo de delirium en adultos mayores

hospitalizados por fractura de cadera.

Sabemos que el delirium es un sindrome conductual causado por la
desregulacion de la actividad neuronal secundario a alteraciones sistémicas [7]. Se
caracteriza por presentar alteraciones a nivel de la atencién, conciencia y otras
multiples funciones cognitivas del individuo, que no pueden justificarse o producirse

por otros trastornos neurocognitivos preexistentes [8].

Es una complicacion cominmente observada en adultos mayores que
presentan fractura de cadera, con una tasa de incidencia que varia del 13 al 70% y
adquiere una gran relevancia ya que se asocia con deterioro del estado cognitivo y
funcionalidad, incremento de los dias de estancia hospitalaria y aumento de la
mortalidad [5].

Algo importante a destacar es que, en la poblacion geriatrica, hasta el 30 a
40% de los casos pueden prevenirse [6], sin embargo, en la actualidad el diagnostico
continta siendo clinico, por lo que el encontrar un marcador sérico que contribuya a
la deteccion temprana de los individuos con mayor riesgo de desarrollar delirium ha

adquirido una gran relevancia.

El indice neutrofilo / linfocito (INL) representa el balance entre dos tipos
celulares de glébulos blancos, es un marcador de inflamacién y estrés oxidativo
accesible, sencillo y facil de aplicar [21]. Se ha demostrado que la elevacion del nivel

del INL puede ser un predictor independiente para el grado de severidad y pronostico
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de diversas patologias cardiovasculares, oncologicas y metabolicas [23 — 26], incluso
cuando se compara con marcadores inflamatorios tradicionales como son la proteina

C reactiva y el nivel total de leucocitos [27, 28].

Hablando especificamente de su aplicacion en personas mayores se ha
reportado que el INL es un buen predictor de mortalidad en pacientes hospitalizados
por neumonia adquirida en la comunidad [29], de estado nutricional y deterioro
cognitivo [22, 30] y de mortalidad a 30 dias y al afio en pacientes que cursaron con

fractura de cadera [31].

Ya que la inflamacion sistémica contribuye al desarrollo del delirium, se
esperaba que el indice neutréfilo / linfocito se elevara en aquellos pacientes que
presentaron delirium durante su participacién en el estudio, sin embargo, a pesar de
que su valor fue discretamente mayor en el grupo que presento delirium contra los
que no, la diferencia no fue estadisticamente significativa. Los mismo encontramos
en los niveles totales de leucocitos, neutréfilos y, de forma inversa, en los niveles de

linfocitos.

Previamente dicha asociacion ya habia sido estudiada y los resultados son
ambiguos. Tenemos como ejemplo lo descrito por Koftis et. al. (2019) donde, de
forma similar a nuestro estudio, no se encontrd una diferencia significativa entre el
valor del INL de pacientes sometidos a cirugia cardiaca que desarrollaron delirium
post operatorio contra los que no presentaron delirium y, que en pacientes con evento
cerebrovascular agudo un corte de 4.86 presenta una sensibilidad del 42% y una

especificidad del 74%, para la deteccidn de delirium haciéndolo un test no ideal [33].

Por otra parte, existen reportes de que el INL elevado podria ser un factor de
riesgo y un marcador sérico para delirium en adultos mayores hospitalizados por
patologia aguda [21, 35], adultos mayores sometidos a cirugia por fractura de
miembro inferior [36] y en adultos mayores sometidos a artroplastia total por fractura
de cadera [32].
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Algo importante a mencionar es que a diferencia de lo realizado por He et al
(2020), quien contaba con sujetos con caracteristicas poblacionales similar a lo
incluido en nuestro protocolo de investigacion, en el presente estudio solo se excluyo
a pacientes con infeccion por SARS-COV-2. No se excluyé a pacientes con cuadros
infecciosos pre o postquirdrgicos por algun otro agente y no se realizd una busqueda
intencionada de los mismos, sin embargo, se registraron los diagnosticos de infeccidn

realizados por el servicio tratante.

Lo que nos hace cuestionarnos si dicha diferencia metodologica pudiera influir
en no haber encontrado una relacion entre el resultado del INL y el desarrollo de
delirium en nuestra poblacién. Y, a pesar de que solo se registraron 5 casos de
infecciones en el total de sujetos incluidos, como se mencion6 previamente, el
porcentaje de participantes con leucocitosis y neutrofilia fue elevado en ambos

grupos.

Como se ha descrito previamente, las fracturas de cadera representan un
estado de estrés agudo para los individuos, sobre todo en las personas mayores, lo que

podria justificar dicha respuesta inflamatoria [37].

Vallet et al. (2020) reportaron que en adultos mayores que cursaban con
fractura de cadera se encontr6 un aumento transitorio del nivel neutrofilos y
monocitos en el periodo preoperatorio comparado con el grupo control lo que refleja
una activacion transitoria de la respuesta inmune innata posterior a presentarse una
fractura de cadera. De forma contraria, el nivel de linfocitos disminuia, pero sin
presentar una alteracion de su funcion, siendo capaces de responder a la estimulacion
antigénica de ser necesario. Estos procesos van seguidos de una normalizacion en los

valores y un retorno al balance homeostatico a largo plazo [37].

De igual forma, en nuestra poblacion no se observd una diferencia
significativa entre el grupo que desarrollo delirium contra el que no respecto a los

valores de proteina C reactiva, creatinina sérica y albumina. Esto discrepa con lo
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descrito en la literatura, donde se ha reportado que en aquellos pacientes que
presentan delirium se observa una elevacion de proteina C reactiva y creatinina y una

disminucion de los niveles de albmina [38].

Por otra parte, encontramos que variables como la edad avanzada, el deterioro
cognitivo y la alteracién en el desempefio de actividades de la vida diaria se
presentaron de forma méas frecuente y significativa en el grupo que desarroll6
delirium. Cabe destacar que, aunque no hubo una diferencia estadisticamente
significativa, el porcentaje de participantes de género masculino fue mayor en el

grupo que desarrollo delirium.

En la actualidad, estas caracteristicas ya han sido descritas como factores
precipitantes para el delirium, junto con otros como el bajo grado de escolaridad,
fragilidad, el antecedente de depresion, alteraciones nutricionales y un mayor nimero
de comorbilidades previas [9, 39]. Estas ultimas variables, en nuestra poblacién, no

presentaron diferencia estadisticamente significativa.

Por ultimo, como mencionamos previamente, realizamos un analisis de
regresion logistica univariado donde observamos que la edad mayor a 80 afios (OR:
4.22; 1C95%: 1.0-17.79; p= 0.05), la presencia de deterioro cognitivo
moderado/severo medido por el cuestionario de Pfeiffer (OR: 27.0; 1C95%: 2.72-
267.79; p=0.005) y una alteracion de las actividades instrumentales representado por
un puntaje en el cuestionario de Lawton y Brody menor a 3 puntos (OR: 13.8; 1C95%:
2.71-70.12; p= 0.002) podrian ser factores de riesgo para el desarrollo de delirium.

Sin embargo, al realizar el analisis multivariado, dicha asociacion no se presento.

Como se ha descrito en literatura previa [40] es frecuente observar que los
trastornos neurocognitivos mayores se presenten con mayor frecuencia en individuos
de edad avanzada, y, de igual forma, su asociacion con un deterioro de la
funcionalidad esta ampliamente descrita en la literatura actual, incluso siendo un

criterio diagnostico para dichos trastornos [41].
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Estos resultados nos llevan a pensar que, en realidad, dichas caracteristicas y
su asociacion con la presencia de delirium no son variables independientes, y que al
contrario y como ha sido descrito previamente el desarrollo del delirium es
consecuencia del acumulo de multiples factores predisponentes y precipitantes [39]
que llevan a diversas alteraciones a nivel metabdlico, inflamatorio y neurolégico [7,8]
lo que ocasiona que, en la actualidad, no sea posible identificar un marcador sérico

ideal para la deteccién temprana y diagndstico del mismo.

13.1 Fortalezas

El presente trabajo de investigacion es uno de los pocos estudios prospectivos
que se han realizado para valorar la asociacion del indice neutrofilo / linfocito elevado
y el desarrollo de delirium en adultos mayores, y mas aln en una poblacion tan

relevante como es aquellos que se hospitalizan por una fractura de cadera.

En nuestro conocimiento, hasta la actualidad, es el primer estudio que se

realiza en la poblacién mexicana sobre este tema.

13.2 Limitaciones

A pesar de la relevancia del trabajo actual, reconocemos que contamos con
diversas limitaciones. Primero, al ser un estudio piloto el pequefio tamafio de muestra
pudiera afectar en que los valores obtenidos en cuanto los marcadores séricos,
principalmente el INL, no presentaran diferencias estadisticamente significativas, por
lo que los resultados reportados en este protocolo necesitan ser confirmados por

estudios con una muestra poblacional mayor.
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Segundo, la medicién de otros biomarcadores que en estudios previos han
demostrado tener una asociacion con la presencia de delirium (IL-6, IL-8, IL-10, (a-

TNF, Procalcitonina) no fuera realizada en este protocolo.

Tercero, y como comentamos previamente, salvo la deteccion de infeccidn por
SARS-COV-2, el resto de cuadros infecciosos pre y post quirdrgicos no fueron
buscados de forma intencional ni excluidos, lo que pudiera influir en la presencia de
leucocitosis y neutrofilia observado en ambos grupos y la falta de diferencia

estadisticamente significativa del valor del indice neutrofilo / linfocito.
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CAPITULO X1V

CONCLUSION

En el presente estudio no encontramos asociacion entre el indice neutrofilo /
linfocito elevado y el desarrollo de delirium en adultos mayores hospitalizados por

fractura de cadera.

Sin embargo, en el andlisis de regresion logistica univariado, la edad avanzada
(mayor a 80 afios), el deterioro cognitivo moderado / severo y la disminucién de la
capacidad de desempefio de actividades instrumentales de vida diaria medido por un
puntaje de la escala Lawton y Brody menor a 3 se asociaron con mayor riesgo de

desarrollar delirium en adultos mayores hospitalizados por fractura de cadera.
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CAPITULO XV

ANEXOS

15.1 Mini-Cog

Instrucciones para la aplicacién y conteo de puntos

Paso No.1: Registro de tres palabras

Mire directamente a la persona y digale, "Escuche con cuidado. Voy a decir tres palabras que quiero que usted repita ahora y
trate de recordar. Las palabras son [seleccione una lista de palabras de las versiones que aparecen a continuacion]. "Ahora repita
las palabras.” Si la persona no es capaz de repetir las palabras después de tres intentos, contintie al Paso N.° 2 (Dibujo de reloj).

La siguiente lista de palabras y otras mas se han utilizado en varios estudios clinicos. Si planea aplicar la prueba repetidamente,
se recomienda el uso de una lista alternativa de palabras.

Version 1 Version 2 Versioén 3 Version 4 Version 5 Version 6
Platano Lider Pueblo Rio Capitan Hija
Amanecer Temporada Cocina Nacion Jardin Cielo

Silla Mesa Bebé Dedo Retrato Montafia

Paso No.2: Dibujo de reloj

Diga: "Ahora, quiero que me dibuje un reloj. Primero, coloque los nimeros donde van". Una vez que el cliente haya terminado,
diga: "Ahora, ponga las manecillas del reloj en la posicién que indiquen las 11:10".

Use la pagina con el circulo impreso (vea la siguiente pagina) para este ejercicio. Repita las instrucciones segln sea necesario
ya que esto no es una prueba de memoria. Continde al Paso N.° 3 si el cliente no lo ha completado en tres minutos.

Paso No.3: Memoria de tres palabras

Pidale a la persona que repita las tres palabras que usted dijo en el Paso N.° 1. Diga: “;Cuéles fueron las tres palabras que le
pedi que recordara?” Registre el numero de version de lista de palabras y las respuestas de la persona a continuacion.

Version de lista de palabras: Respuesta de la persona:
Puntaje:
Memoria de palabras: (0-3 puntos) | 1 punto por cada palabra que recuerde espontdneamente sin pistas.
Dibujo de reloj: __ (0-2 puntos) | Reloj normal= 2 puntos. Un reloj normal tiene todos los nimeros colocados

en la secuencia y posicion aproximadamente correctas (p. €j., 12, 3, 6, 9
estan en posiciones de anclaje y 2 (11:10). Longitud de la manecilla no se
cuenta en el puntaje. Si la persona no es capaz de dibujar un reloj o se rehiisa
(anormal) = 0 puntos.

Puntaje total: (0-5 puntos) | Puntaje total = Puntaje de Memoria de palabras + Puntaje de Dibujo de reloj.
Se ha establecido un valor de corte de < 3 en la Mini-Cog™ para la
deteccion de demencia, pero muchas personas con deterioro cognitivo
clinicamente significativo tendran una puntuaciéon mas alta. Cuando se
desea una mayor sensibilidad, se recomienda usar un valor de corte de < 4,
ya que podria indicar la necesidad de evaluaciones adicionales para
determinar el estado cognitivo.
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Dibujo del reloj

Borson S, Scalan JM, Chen PJ et al. the Mini-Cog as a screen for dementia: Validation in a population - based sample. J Am
Geriatr Soc 2003; 1451-1454.
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15.2 Cuestionario de Pfeiffer

CUESTIONARIO DE PFEIFFER

(SHORT PORTABLE MENTAL STATE QUESTIONNAIRE - SPMSQ)

Pregunta a realizar

Error

¢ Qué fecha es hoy? (dia, mes y afio)

¢Qué dia de la semana es hoy?

¢Donde estamos ahora? (lugar o edificio)

¢Cual es su nimero de teléfono? (o su direccidn si no tiene teléfono)

¢ Qué edad tiene?

¢Cuéndo nacié? (dia, mes y afio)

¢Coémo se llama el presidente del pais?

¢Coémo se llamaba el anterior presidente del pais?

¢Cudl es el primer apellido de su madre?

Reste de tres en tres desde veinte

Total

e  Se permite un error de menos si ha recibido estudios superiores.

e Se adjudica un punto por cada error, considerando patoldgico un total de 5 0 mas puntos.

e  Se permite un error de mas en caso de no haber recibido el paciente estudios primarios.

Pfeiffer E. A short portable mental status questionnaire for the assessment of organic brain deficits in the elderly. J Am Geriatr

Soc 1975; 23: 433-41.
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15.3 indice de Katz

INDICE DE KATZ

(ACTIVIDADES BASICAS DE LA VIDA DIARIA)

Actividad
No recibe ayuda 1
Bafiarse Recibe ayuda con una parte del cuerpo 0.5
Recibe ayuda con més de una parte 0.5
No se bafa 0
Se viste solo 1
Vestirse Requiere ayuda para los zapatos 0.5
Recibe ayuda para el vestido 0.5
No se viste 0
Vasolo y se arregla 1
Sanitario Recibe ayuda para ir y asearse 0.5
No va al servicio 0
Se levanta y se acuesta solo 1
Levantarse Necesita ayuda 0.5
No puede salir de cama 0
Como solo con cubiertos 1
Comidas Requiere ayuda 0.5
Requiere ayuda total 0
Sonda 0
Contiene todo el dia y noche 1
Continencias Incontinencia ocasional nocturna 0.5
Incontinencia permanente 0

Total:

0-1 puntos: Incapacidad severa
2-3 puntos: Incapacidad moderada

4-6 puntos: Ausencia de incapacidad o incapacidad leve

Cruz AJ. El indice de Katz. Rev Esp Geriatr Gerontol 1991, 26: 338-48.
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15.4 Cuestionario de Lawton & Brody

LAWTON & BRODY (ACTIVIDADES INSTRUMENTALES DE LA VIDA DIARIA)

OCUPACIONES PUNTOS

Teléfono Lo usa por iniciativa propia.

Marca sélo nimeros conocidos.

Contesta, Pero no marca ndmeros.

No usa el teléfono en absoluto.

Compras Se ocupa de todas las necesidades de compras de manera independiente.

Capaz de hacer compras pequefias.

Necesita compafiia para realizar cualquier compra.

Totalmente incapaz de comprar.

Medicacién Es capaz de tomar su medicacion a las horas y dosis correctas.

Es capaz de tomar su medicacidn si esta se le prepara por adelantado.

Incapaz de tomar su medicacion por su propia cuenta.

Cuidados del Mantiene la casa solo o con ayuda minima (por ejemplo, en trabajos pesados).

hogar Realiza tareas ligeras eficientemente (lavar platos, hacer la cama).

Realiza tareas ligeras, pero no puede mantener un nivel aceptable de limpieza.

Necesita ayuda con todas las tareas de mantenimiento del hogar.

No participa en ninguna tarea del hogar.

Transporte Viaja de manera independiente en transporte publico o maneja su propio coche.

Es capaz de tomar un taxi, pero no utiliza transporte piblico.

Viaja en trasporte publico cuando va acompafiado por otra persona.

Viaja en taxi o coche solamente si es acompafiado de otra persona.

No viaja en absoluto.

Lavandera Lava de manera independiente su ropa.

Lava prendas pequefias.

Todo el lavado de su ropa debe ser realizado por otra persona.

P o |k |k ook |k |k |o |k |k |k |k |lo|o |k |o|o |o |k |o |k |k |k

Finanzas Maneja los asuntos financieros de manera independiente (presupuestos, cheques,
pagar la renta y las facturas, va al banco). Recoge y realiza un seguimiento de sus

ingresos.

Realiza las compras del dia a dia, pero necesita ayuda con las compras 0 manejos 1
de dinero més importantes.

Incapaz de manejar dinero.

Comidas Organiza, prepara y sirve las comidas por si solo adecuadamente.

Prepara adecuadamente las comidas si le proporcionan los ingredientes.

Prepara, calienta y sirve las comidas, pero no sigue una dieta adecuada.

o |©O |©o |k (O

Necesita que le preparen y sirvan las comidas.

PUNTAJE TOTAL

Lawton MP, Brody EM. Assessment of older people: self-maintaining and instrumental activities of daily living. Gerontologist
1969; 9:179-86.
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15.5 Escala de comorbilidad de Charlson

ESCALA DE COMORBILIDAD DE CHARLSON

PUNTOS

Infarto de miocardio (se excluye si presenta cambios en el electrocardiograma
sin antecedentes médicos)

1

Enfermedad coronaria

Insuficiencia cardiaca congestiva

Enfermedad vascular periférica (incluye aneurisma de aorta 6 cm)

Enfermedad cerebrovascular

Hipertension arterial

Alcoholismo

Enfermedad tromboembdlica

Arritmia

Demencia

Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica

Enfermedad del tejido conectivo

Ulcera péptica

Hepatopatia leve (sin hipertension portal, incluye hepatitis cronica)

Diabetes mellitus sin evidencia de afectacién de érganos diana

Hemiplejia

Enfermedad renal moderada o severa

Diabetes con afectacion de 6rganos diana

Tumor sin metastasis (se excluye si >5 afios desde el diagndstico)

Leucemia (aguda o crénica)

Linfoma

Enfermedad hepatica moderada o severa

Tumor sélido con metéstasis

SIDA (no Unicamente VIH positivo)

(<R T KPR R O R T R T e e e e e e e N T N P i P

PUNTAJE TOTAL

Nota: Se agrega 1 punto por cada década existente a partir de los 50 afios.

(Por ejemplo: 50 afios = 1 punto, 60 afios = 2 puntos)

Charlson M, Pompei P, Ales KL, McKenzie CR. A new method of classyfing prognostic comorbidity in longitudinal studies:

development and validation. J Chron Dis 1987; 40: 373-83.
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15.6 Mini Nutritional Assessment (MNA)

Responda a la primera parte del cuestionario indicando la puntuacion adecuada para cada pregunta.

Sume los puntos correspondientes al cribaje y si la suma es igual o inferior a 11, complete el

cuestionario para obtener una apreciacion precisa del estado nutricional.

Cribaje

A. ¢Ha perdido el apetito? ;Ha comido menos por falta de
apetito, problemas digestivos, dificultades de masticacion o
deglucion en los dltimos 3 meses?

0 = Ha comido mucho menos
1 = Ha comido menos

2 = Ha comido igual

B. Pérdida reciente de peso (< 3 meses)

0 = Pérdida de peso > 3 kg

1 =No lo sabe

2 = Pérdida de peso entre 1y 3 kg
3 = No ha habido pérdida de peso

C. Movilidad

0 = De la cama al sillon
1 = Autonomia en el interior

2 = Sale del domicilio

D. ¢Ha tenido una enfermedad aguda o situacién de estrés
psicoldgico en los ultimos 3 meses?

0=Si
2=No

E. Problemas neuropsicoldgicos

0 = Demencia o depresion grave
1 = Demencia leve

2 = Sin problemas psicolégicos

F. indice de masa corporal (IMC) = peso en kg / (talla en m)?

0=IMC<19
1=IMC19-21
2=1MC21-23
3=IMC>23

EVALUACION DEL CRIBAJE

(Para una evaluacion mas detallada, continte con las preguntas G-R)

12 — 14 puntos = Estado nutricional normal
8 — 11 puntos = Riesgo de malnutricion

0 — 7 puntos = Malnutricion
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Evaluacion

G. (El paciente vive independiente en su domicilio? 1=Si 0=No
H. ; Toma mas de 3 medicamentos al dia? 0=Si 1=No
1. ¢Ulceras o lesiones cutéaneas? 0=Si 1=No
J. ¢Cuéntas comidas completas toma al dia? 0 =1 comida

1 =2 comidas

2 =3 comidas
K. Consume el paciente: 0.0=001sies
- ¢Productos lacteos al menos una vez al dia? (si / no) 0.5 =2sies
- ¢Huevos o legumbres 1 0 2 veces a la semana? (si/no) | 1.0 = 3 sies
- (Carne, pescado o aves, diariamente? (si / no)
L. ¢Consume frutas o verduras al menos 2 veces al dia? | 0 =No 1=Si

M. ¢Cuéntos vasos de agua u otros liquidos toma al dia?
(agua, zumo, café, té, leche, vino, cerveza...)

0.0 = menos de 3 vasos
0.5 =de 3 a5 vasos

1.0 = més de 5 vasos

N. Forma de alimentarse

0 = Necesita ayuda
1 = Se alimenta solo con dificultad

2 = Se alimenta solo sin dificultad

O. ¢Se considera el paciente que esta bien nutrido?

0 = Malnutricion grave
1 = No lo sabe 0 malnutricién moderada

2 = Sin problemas de nutricién

P. En comparacién con las personas de su edad, ;Cémo | 0.0 = Peor
encuentra el paciente su estado de salud? 0.5 = No lo sabe
1.0 = Igual
2.0 = Mejor
Q. Circunferencia braquial (CB en cm) 00=CB<21
05=CB21-22
1.0=CB>22
R. Circunferencia de la pantorrilla (CP en cm) 0=CP<31 1=CP>31

EVALUACION DEL ESTADO
NUTRICIONAL

24 — 30 puntos = Estado nutricional normal
17 — 23.5 puntos = Riesgo de malnutricion

Menos de 17 puntos = Malnutricion

Guigoz Y. The Mini-Nutritional Assessment (MNA®) Review of the Literature — What does it tell us? J Nutr Health Aging

2006; 10: 466-487.
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15.7 Escala clinica de Fragilidad

Escala clinica de Fragilidad (Clinical Frailty Scale — CFS)

1. En muy buena forma. Personas que estan fuertes,
activas, vigorosas y motivadas. Son personas que suelen
practicar ejercicio con regularidad. Son de los que estan en
mejor forma para su edad.

2. En forma. Personas sin sintomas de enfermedad activa,
pero que estan menos en forma que las de la categoria 1.
Suele ocurrir que se ejercitan 0 estdn muy activas por
temporadas, por ejemplo, segun la estacion.

3. En buen estado. Personas que tienen bien controlados
sus problemas médicos, pero que no llevan actividad
fisica regular més alla de los paseos habituales.

4. Vulnerables. Aunque no dependen de otros que les
ayuden en la vida diaria, a menudo los sintomas limitan sus
actividades. Suelen quejarse de estar “lentos” o cansados
durante el dia.

5. Levemente frégiles. Estas personas a menudo tienen un
enlentecimiento mas evidente y necesitan ayuda para las
actividades de la vida diaria importantes (economia,
transporte, labores domésticas, medicacion). Es tipico que
la fragilidad leve vaya dificultando salir solos de compras o
a pasear y hacer la comida o las tareas del hogar.

6. Moderadamente frégiles. Personas que necesitan ayuda
para todas las actividades en el exterior y para realizar las
tareas domésticas. En casa, suelen tener problemas con las
escaleras y necesitan ayuda con el bafio, y pueden requerir
alguna asistencia para vestirse (guia y acompafiamiento).

7. Con fragilidad grave. Dependen totalmente para el
cuidado personal, sea cual fuere la causa (fisica o
cognitiva). Aun asf, parecen estables y sin riesgo de muerte
(en los siguientes 6 meses).

8. Con fragilidad muy grave. Totalmente dependientes, se
acerca el final de la vida. Es tipico que ni siquiera se
recuperen de afecciones menores.

9. Enfermo terminal. Se aproxima al final de la vida. Esta
categoria se aplica a personas con esperanza de vida < 6
meses y sin otros signos de fragilidad.

En personas con demencia:
El grado de fragilidad se corresponde con el grado de demencia.

Son sintomas comunes de demencia leve olvidar los detalles de un
acontecimiento reciente aun recordando el evento en si, la repeticién de
una misma pregunta o relato y el aislamiento social.

En la demencia moderada, la memoria reciente estd muy afectada,
aunque parezca que recuerdan bien los acontecimientos de su pasado.
Con pautas pueden cuidarse solos.

En la demencia severa, no son posibles los cuidados personales sin
ayuda.

K. Rockwood et. al. A global clinical measure of fitness and frailty in elderly people. CMAJ 2005; 173:489-495.
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15.8 Escala de depresion geriatrica

ESCALA DE DEPRESION GERIATRICA
(GERIATRIC DEPRESSION SCALE- GDS)

Encierre en un circulo la respuesta que mejor describa como se ha sentido la Si No
Gltima semana.

¢Esta usted satisfecho con su vida? 0 1
¢Ha abandonado sus actividades e intereses? 1 0
¢Siente su vida vacia? 1 0
¢Se aburre a menudo? 1 0
¢Se encuentra de buen humor la mayor parte del tiempo? 0 1
¢ Teme que algo malo le ocurra? 1 0
¢ Esta usted feliz la mayor parte del tiempo? 0 1
¢A menudo siente que su situacion no tiene remedio? 1 0
¢Prefiere quedarse en casa que salir? 1 0
¢ Cree que tiene mas problemas de memoria que otros? 1 0
¢Piensa que es maravilloso vivir? 0 1
¢Se siente inatil? 1 0
¢Se siente lleno de energia? 0 1
¢Ha perdido toda la esperanza? 1 0
¢Piensa que los demas estan mejor que usted? 1 0

Total

e  Sinsintomas depresivos: 0 — 4
e Depresion leve: 5 -8
e  Depresion moderada: 9 - 11

o Depresion grave: > 12

Yesavage JA. Geriatric Depression scales. Psychopharmacol Bull 1988; 24: 709.
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15.9 Confussion assessment method (CAM) — S

CONFUSSION ASSESSMENT METHOD (CAM) - S

1. Inicio agudo Yy curso fluctuante. Si No
¢Hay evidencia de un cambio agudo en el estado mental de base del paciente? No: O

¢ Este cambio es fluctuante durante el dia. Si: 1

2. Intencion (disminucién de la atencion). Si No
¢ Tiene el paciente dificultad para mantener el foco de atencion? No: 0
¢ Se distrae con facilidad? Si(leve): 1
¢ Tiene dificultad para seguir una conversacion? Si (severo): 2
3. Pensamientos desorganizados. Si No
¢ Tiene el paciente pensamientos desorganizados o incoherentes? No: 0
¢ Tiene una conversacion ilégica y es imposible conectar con él? Si(leve): 1

Si (severo): 2

4. Nivel alterado de consciencia Si No
Se demuestra por una respuesta diferente a “alerta” a la pregunta: Normal: 0
¢ Cémo cree que tiene el nivel de conciencia el enfermo? Leve: 1
(Vigilante
a) Alerta (Normal) 0 letargico)
b) Vigilante (Hiperalerta)
¢) Letargico (Dormido pero facil de despertar) Marcado: 2
. . (Estupor
d) Estupor (Dormido y dificil de despertar) o coma)
e) Coma (Imposible despertarlo)
El diagnostico de delirium por CAM exige la presencia de caracteristicas 1y 2 y de 3 o
4= CAM 1+2+(3 0 4)
Total:

Inouye SK et al. The CAM-S: Development and Validation of a New Scoring System for Delirium Severity in 2 Cohorts. Ann
Intern Med. 2014; 160:526-533.
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