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Delirium y demencia son sindromes neurocognitivos de alta pre-
valencia en el anciano. Son definidos por criterios clinicos de con-
senso y se diferencian por la afectacién o no de la conciencia, el
perfil temporal, la potencial de reversibilidad, etc.

En las personas mayores, ambos cuadros coinciden con frecuen-
cia en un mismo paciente y comparten aspectos clinicos, epide-
miolégicos, patogénicos, etc., que son repasados en este articu-
lo.

No disponemos de evidencias cientificas soélidas que expliquen
las relaciones entre ambos sindromes.

Se aboga por un cambio de paradigma en la aproximacién diag-
néstica, preventiva y terapéutica al delirium en el anciano que re-
coja la complejidad inherente a este sindrome geriatrico v, lejos
de posturas dicotémicas, explore las interrelaciones entre deli-
rium y demencia.

El delirium se postula como un modelo de investigaciéon impor-
tante en el entendimiento de los trastornos cognitivos y las de-
mencias.
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Delirium and dementia

Delirium and dementia are highly prevalent neurocognitive syn-
dromes in the elderly. These syndromes are defined by level of
consciousness, clinical onset, and potential reversibility, etc.
Frequently, both syndromes coincide in the elderly patient and
share many epidemiologic, pathogenic and clinical features,
which are reviewed in this article.

There is no solid scientific evidence that explains the association
between delirium and dementia.

The present article proposes a change of paradigm in the diag-
nostic, preventive and therapeutic approach to delirium in the el-
derly that recognizes the inherent complexity of this geriatric syn-
drome and, unlike dichotomic models, explores the complex
interrelations between both geriatric syndromes.

Delirium is viewed as an important model to investigate cognitive
disorders and dementia.
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INTRODUCCION

El delirium es un sindrome clinico caracterizado por la
alteracién de la consciencia y la atencidn, afectacién de las
funciones cognitivas, presentacién aguda y curso fluctuan-
te. Obedece a causas médicas o téxicasl.

La demencia es un sindrome clinico que se caracteriza por
un deterioro mas o menos global de las funciones cognitivas
respecto a un grado previo, de evolucion crénica, que afecta
a la capacidad funcional del sujeto interfiriendo con su de-
senvolvimiento cotidiano. Responde a causas organicas?.

Ambos son definidos por criterios clinicos de consenso3.
En ellos se establecen sus caracteristicas nucleares y se en-
fatiza su diferenciacién sobre la base de la afectacién de la
conciencia, el perfil temporal y la posibilidad de reversibi-
lidad del delirium y no de la demencia.

En las personas mayores ambos procesos coinciden con
frecuencia en un mismo paciente?. Forman parte de los
llamados grandes sindromes geridtricos®. Comparten
caracteristicas comunes a todos ellos, como son su preva-
lencia ligada al envejecimiento y la fragilidad, etiologia
multifactorial actuando sobre la base de un sustrato pre-
dispuesto, presentacién mas o menos atipica y gran reper-
cusién funcional y vital®.

Esta realidad compleja, caracteristica de las personas
mayores y vulnerables que son los mas afectados por am-
bos procesos, encuentra poco reflejo en los criterios clini-
cos actuales de demencia’ y delirium3.

Son numerosas las referencias en la literatura médi-
cas1?10 que aconsejan una aproximacién a ambos sindro-
mes que, lejos de posturas dicotémicas, explore las coinci-
dencias que presentan en aspectos epidemiolédgicos,
patogénicos, prondsticos, etc., con el objetivo de mejorar el
conocimiento de los dos procesos.

Repasaremos someramente algunos de estos aspectos.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS

Delirium y demencia son sindromes neurocognitivos al-
tamente prevalentes en los pacientes geriatricos. Conoci-
dos desde la antigiiedad?, su categorizacién y diferencia-
ciéon aparecen recogidas en diferentes clasificaciones
diagnésticas (DSM-III, DSM-III-R, DSM-IV, ICD-10) 1,



Los criterios diagndsticos considerados como patrén de
oro para el diagnéstico de delirium en personas mayores?
son los de la clasificacién DSM-IV. En la versién espafiola
del texto revisado3, el criterio A establece que debe existir
una alteracién de la consciencia, referida a los niveles de
atencién y alerta; el criterio B exige la presencia de cam-
bios en las funciones cognitivas (memoria, orientacién,
lenguaje, etc.) o presencia de alteraciones perceptivas (alu-
cinaciones, ideaciones delirantes, etc.) que no se expliquen
por una demencia previa o en desarrollo. El cuadro clinico
se presenta de forma aguda (horas o dias) y tiende a fluc-
tuar durante el dia (criterio C). Por tltimo, el criterio D
establece que, a través de la historia, de la exploracién
fisica y de las exploraciones complementarias, se debe de-
mostrar que el cuadro clinico es efecto de una enfermedad
médica, del consumo de sustancias o de ambas circuns-
tancias. El diagndstico sindrémico de delirium exige el
cumplimiento de los 4 criterios.

Los criterios clinicos de demencia3 la definen por la
existencia de multiples déficits cognitivos, que deben in-
cluir siempre la afectacién de la memoria y, al menos una,
de otras funcionas cognitivas (afasia, apraxia, agnosia, al-
teracién de funciones ejecutivas), de evolucién crénica.
Los déficits deben ser lo suficientemente intensos como
para mermar la actividad social o laboral del paciente y re-
presentar un deterioro respecto su situacion previa. No de-
ben aparecer en el curso de delirium, depresioén, psicosis u
otro trastorno psiquidtrico.

Es de resaltar que para formular el diagnéstico de deli-
rium, las alteraciones cognitivas o perceptivas no deben
poder justificarse por la existencia de una demencia pre-
via. Las alteraciones que definen el sindrome demencia no
deben aparecer exclusivamente en el curso de delirium.

Se recoge, asimismo, la posibilidad de que se desarrolle
delirium en pacientes afectados de demencia. Estariamos
hablando de un cambio cognitivo agudo, caracterizado
por afectacién del nivel de consciencia, alteracién de la
atencidén, pensamiento desorganizado y curso fluctuante
que ocurre en un paciente afectado de demencia®.

En los pacientes mayores no siempre es facil diferenciar
y establecer fronteras claras entre ambos cuadros. Los ele-
mentos recogidos en los criterios diagnoésticos DSM-IV-TR
que nos permiten realizar el diagnéstico diferencial entre
delirium y demencia (afectaciéon de la consciencia, perfil
temporal, reversibilidad, por ejemplo) son poco especifi-
cos de delirium8 y pueden resultar de escasa utilidad en
personas mayores'2, Pacientes con demencia por cuerpos
de Lewy, demencias vasculares, etc., pueden remedar as-
pectos considerados mds propios de delirium (alteraciones
perceptivas precoces y floridas, alteracion de atencidn,
fluctuaciones cognitivas, perfil temporal, etc.). La fluctua-
cién de las funciones cognitivas y perceptivas (sindrome
crepuscular) es un hecho frecuente en pacientes con en-
fermedad de Alzheimer!3. Otro factor diferencial muy dis-
cutido es el de la reversibilidad. Como veremos posterior-
mente, en un porcentaje importante de pacientes con
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delirium los sintomas tienden a perdurar en el tiempol4,
empeorando el pronéstico cognitivo, funcional y vital®™.

Tampoco se recogen en los criterios diagndsticos actua-
les otros aspectos importantes. Cole et al! enfatizan el in-
terés de reconocer lo que ellos denominan subsindrome
delirium, esto es, la presentacion de sintomas de delirium
que no llegan a completar el diagnostico sindrémico. Es
un paso intermedio previo al delirium en cuanto a grave-
dad y pronéstico. Plantean reflexionar sobre conceptos co-
mo continuum cognitivo y trastorno neurocognitivo agu-
do, de forma que la apariciéon de algin sintoma de
delirium deberia ser sintoma de fragilidad cognitiva y ma-
nejado precozmente.

Los diferentes subtipos clinicos (hiperactivo, hipoactivo,
mixto) de delirium podrian tener caracteristicas etiologi-
cas, epidemiolégicas, pronésticas, etc., diferentes y deberi-
an recogerse en el proceso diagnésticol.

En resumen, los criterios clinicos actuales de delirium3
estan basados fundamentalmente en opiniones de exper-
tos y estudios realizados en poblaciones mas jovenes, de
clinicas neurolégicas y psiquiatricas®1®. Dificilmente re-
cogen la complejidad de los pacientes mayores en los que,
junto a las similitudes clinicas entre delirium y demencia,
existen amplias zonas de confluencia (epidemiolégicas,
patogénicas, etc.) que hacen pensar que mas que entidades
diferenciadas, en determinados casos podrian representar
puntos diferentes de un continuum de trastornos cogniti-
vos?.

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

El delirium es un sindrome claramente ligado al enveje-
cimiento; es una de las formas mas frecuentes de presen-
tacién de enfermedad en los mayores mas fragiles16. A pe-
sar de esto, con frecuencia pasa desapercibido. La edad
avanzada, el deterioro sensorial, las formas clinicas hipo-
activas y su aparicién en pacientes con demencia son cau-
sas reconocidas de infradiagnéstico?”.

Los datos epidemioldgicos recogidos en la literatura
cientifica varian ampliamente en funcién de las caracte-
risticas de las poblaciones estudiadas, su ubicacién (comu-
nidad, hospital, residencia) y criterios diagndsticos utiliza-
dos’.

La prevalencia de delirium? en mayores residentes en la
comunidad oscila entre el 1y el 2%. Aumenta con la edad,
alcanzando el 14% en mayores de 85 afios. La mayoria de
los estudios hacen referencia a pacientes hospitalizados.
Las cifras de prevalencia (delirium en el momento de in-
greso o en las primeras 24 h) son del 14-24%. El delirium
incidente (apariciéon de delirium a partir de las primeras
24 h del ingreso ) es del 6-56%. En determinadas circuns-
tancias, la prevalencia de delirium es especialmente alta.
Asi ocurre en el 15-53% de los mayores intervenidos qui-
rargicamente (cirugia de cadera y cardiaca, fundamental-
mente) o en el 60% de los ingresados en residencias.
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La edad avanzada y, sobre todo, el deterioro cognitivo o
la demencia son los principales factores de riesgo para pre-
sentar delirium?%18, En la revisién efectuada por Fick et
al4, entre el 22 y el 89% de los pacientes con demencia en
la comunidad u hospitalizados habian padecido cuadros
de delirium superpuesto. Las amplias diferencias en las ci-
fras obedecen a la disparidad de criterios diagnoésticos,
conceptos, poblaciones, ubicacién, etc. empleados en los
distintos estudios analizados. Dos de cada 3 casos de deli-
rium que acontecen en personas mayores lo hacen en pa-
cientes afectados de demencia’.

Junto a factores patogénicos o prondsticos que repasare-
mos posteriormente, y siguiendo el modelo de desarrollo
multifactorial de delirium de Inouye et al!?, la vulnerabi-
lidad cerebral de las personas mayores y, especialmente, de
las que padecen demencia las hacen especialmente procli-
ves a expresar con sintomas de delirium el estrés causado
por enfermedades médicas, medicaciones o circunstancias
ambientalesé. Esta mayor vulnerabilidad podria estar en
relacién con la disminucidén de la llamada reserva cogniti-
va, esto es, con los recursos cerebrales disponibles para
compensar factores estresantes?0. La capacidad de esta re-
serva dependeria de la cantidad de neuronas e intercone-
xiones alcanzadas con el desarrollo cerebral definitivo (en
discapacitados psiquicos es mas frecuente el delirium), del
desarrollo intelectual y el conjunto de estrategias cogniti-
vas conseguidas durante la vida (el bajo nivel intelectual se
considera factor de riesgo de demencia y delirium) y de la
cantidad de tejido cerebral que permanece funcionante en
un momento dado y que puede verse menoscabado por
efectos acumulativos del paso del tiempo (disminucién
neuronal, disminucién de flujo sanguineo cerebral, trau-
matismos, téxicos, etc.)2l.

En este sentido, parece interesante resaltar como los
cuadros de delirium parecen ser mas frecuentes en deter-
minados tipos de demencia. Comparativamente, son
mds prevalentes en pacientes con enfermedad de Alzhei-
mer de inicio tardio y en demencias vasculares isquémi-
cas que en enfermedad de Alzheimer precoz o demencias
frontotemporales!8. La explicacién radicaria en que en
estas Ultimas los dafios cerebrales afectarian a zonas lo-
calizadas de la corteza cerebral, mientras que en las pri-
meras las lesiones cerebrales tendrian una distribuciéon
mds amplia y generalizada, incidiendo ademds en cere-
bros con menor reserva cognitiva (envejecimiento, da-
nos cerebrales, etc.).

ASPECTOS PATOGENICOS

Aun cuando la patogénesis del delirium ha sido poco es-
tudiada, parece haber consenso en que en su desarrollo es-
tarian implicados factores metabdlicos cerebrales, infla-
matorios, neuroquimicos, de respuesta alterada al estrés y
de alteracién del ciclo suefio-vigilial2%:23, Repasaremos
someramente estos aspectos, relacionandolos con hechos
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similares que acaecen en las demencias, particularmente
en la enfermedad de Alzheimer.

Las alteraciones del metabolismo cerebral, tanto por dé-
ficit de aporte (hipoxia, hipoglucemia, hipoperfusion,
etc.) como por acumulacién de sustancias (uremia, ence-
falopatia hepdtica, etc.), como causa de delirium son co-
nocidas desde antiguo. Estdn en la base de la considera-
ciébn clasica del delirium como un sindrome de
insuficiencia cerebral aguda, que apareceria cuando la de-
manda metabdlica cerebral excediera la oferta en un mo-
mento dado?3.

Las alteraciones metabdlicas condicionan variaciones
neuroendocrinas. Aunque se citan numerosas alteraciones
de neurotransmisores, es la disminucién de la actividad
colinérgica cerebral y su desequilibrio con el sistema adre-
nérgico (preponderante en términos absolutos o relativos)
el hecho neuroquimico fundamental?2,

El papel de la inmunidad en la génesis del delirium apa-
rece representado por las interleucinas 1y 6, citocinas re-
lacionadas con procesos infecciosos, inflamatorios, neo-
plasicos, etc. Parecen mediar una disminuciéon de la
actividad colinérgica y un aumento de la dopaminérgica y
serotoninérgica, junto a un aumento de la permeabilidad
de la barrera hematoencefalica?2,

Los mecanismos de adaptacién al estrés en las personas
mayores, en el hipotdlamo y el tronco cerebral, parecen es-
tar menoscabados y justificarian el papel de los factores
psicosociales como precipitantes de delirium?22.

Dada la heterogeneidad del sindrome de delirium y su na-
turaleza multifactorial, no es de extrafiar la diversidad de
mecanismos patogénicos que pueden aparecer implicados’.

Haciendo un ejercicio similar con respecto a la enfer-
medad de Alzheimer, sabemos que en ella existe una dras-
tica reduccion del metabolismo energético y de la glucosa.
Emergentes son los hallazgos en relacién con los recepto-
res de insulina, similares a los que ocurren en la diabetes
tipo 2 y el sindrome de resistencia a la accién de la insuli-
na en diferentes tejidos?2.

A nivel neuroquimico?3, en la enfermedad de Alzheimer
hay una importante disminucién de la actividad acetilco-
lintransferasa en el hipocampo y las areas corticales, con
disminucién de neuronas colinérgicas en los nticleos basa-
les. Aunque parece existir una pérdida del 60-80 % de cé-
lulas noradrenérgicas en el locus coeruleus, las restantes
compensan sin que exista una disminucién de la actividad
adrenérgica cerebral. Por tanto, como en el delirium hay
un desequilibrio de la actividad colinérgica/adrenérgica a
favor de esta ultima.

En los dltimos ainos, es la hipdtesis amiloide la mas
aceptada para explicar la patogénesis de la enfermedad de
AlzheimerZ4, El papel de los mecanismos inflamatorios lo-
cales en el desarrollo de la cascada amiloidogénica es im-
portante. A nivel molecular, las interleucinas 1y 6 parecen
mediar la respuesta inflamatoria22.

La hiperactivaciéon de las neuronas noradrenérgicas re-
manentes en los pacientes con enfermedad de Alzheimer,



asi como alteraciones del eje hipotdlamo-hipofisario-
adrenal que se dan en la enfermedad, explicarian la alte-
racién en la respuesta al estrés de los pacientes con de-
menciaZ?,

Por ultimo, son conocidas las alteraciones del ciclo sue-
fo-vigilia que acaecen en pacientes afectados de enferme-
dad de Alzheimer, parece que en relacién con cambios
morfolégicos y funcionales del nuicleo supraquiasmati-
co?2,

En resumen, delirium y demencia comparten mecanis-
mos metabdlicos, neuroquimicos, inflamatorios, etc. Para
algunos autores, delirium y demencia podrian representar
puntos diferentes de un continuum de trastornos cogniti-
vos1?, y seguirian un modelo similar al de otros fallos or-
ganicos (insuficiencia cardiaca, por ejemplo), donde la de-
mencia representaria una insuficiencia cerebral crénica y
el delirium una insuficiencia cerebral aguda (Engel y Ro-
mano)22, Para otros autores, se podria especular con que el
delirium seria un marcador de demencia subclinica o pre-
coz25 o «sintoma» inicial de éstaZ6.

ASPECTOS PRONOSTICOS

Una de las caracteristicas fundamentales para diferen-
ciar delirium y demencia, segun los criterios diagndsticos
al uso3, es el caracter transitorio del primero y su potencial
reversibilidad con un adecuado manejo diagnéstico y tera-
péutico.

En las personas mayores, sin embargo, con frecuencia el
delirium no sigue ese curso. Las evidencias presentan mas
bien un cuadro con tasas bajas de recuperacion funcional
y cognitival4, persistencia de sintomas al afio de segui-
miento!® y mayores tasas de demencia y muerte tras 3
afios de seguimiento0, En todos los casos, los riesgos son
independientes de otras variables clinicas o sociodemogra-
ficas.

Rockwood?’ resume las evidencias disponibles sobre el
pronéstico del paciente mayor que ha presentado un epi-
sodio de delirium, a corto y largo plazo. A corto plazo (6
meses siguientes al episodio de delirium), el riesgo de de-
pendencia funcional basica e instrumental se multiplica
por 2-3, hay un mayor riesgo de estancias hospitalarias
prolongadas e institucionalizacién, persisten sintomas
cognitivos en la mayoria de los pacientes y existe un ries-
go aumentado de muerte. A largo plazo ( 12 meses o mas
tras el episodio de delirium), persiste el pobre prondstico
funcional para las actividades basicas e instrumentales de
la vida diaria, mayores tasas de institucionalizacién, ries-
go aumentado de muerte, mayor incidencia de demencia
en pacientes sin deterioro cognitivo previo conocido y
empeoramiento del curso de la demencia en los pacientes
que la padecian. Cuando el delirium acaece en un pacien-
te con demencia, hecho harto frecuente como hemos co-
mentado, se agrava el prondstico cognitivo, funcional y
vital*.

Marin Carmona JM. Delirium y demencia

Deteniéndonos en la relacién entre el delirium y el de-
terioro cognitivo, Jackson et al2°, en una revisién reciente,
analizan los estudios en los que se relaciona la apariciéon
de delirium en pacientes mayores sin demencia previa y el
ulterior desarrollo de deterioro cognitivo. De los 9 estu-
dios incluidos en la revisién, en 4 se producia mayor de-
clive cognitivo en los pacientes que habian presentado de-
lirium comparado con los sujetos control, y en otros 4 una
mayor incidencia de demencia. A pesar de las diferencias
entre estudios y las dudas metodoldgicas en cuanto a la de-
finicién de la situacién cognitiva previa y posterior al epi-
sodio de delirium, y en cuanto al propio diagnéstico de és-
te, los autores concluyen que el delirium incrementa el
riesgo de deterioro cognitivo y demencia.

Los mecanismos por los que el delirium condiciona este
pobre prondstico cognitivo, funcional y vital no son bien
conocidos®, Sin olvidar que el delirium se considera un
marcador de la calidad de los cuidados sanitarios y que
factores iatrogénicos aparecen a menudo implicados en su
génesis y mantenimiento y, por tanto, en su prondstico?,
repasaremos algunas de las teorias enunciadas.

Para algunos autores?8, el delirium es un marcador de
fragilidad. Las personas mayores fragiles con un compro-
miso en su estado fisico, nutritivo, etc. serian altamente
vulnerables y ante factores diversos desarrollarian cuadros
de delirium. En la revisién comentada de Jackson et al?>,
es un hecho uniforme en todos los estudios examinados
que las personas mayores que desarrollaron delirium,
comparativamente con los que no lo hicieron, tenian mas
enfermedades y mds graves, incluyendo hipertensién arte-
rial y otros factores de riesgo vascular. Es conocida la im-
portancia de los factores vasculares en el desarrollo de de-
mencia, no sélo vascular sino también de enfermedad de
Alzheimer’. El delirium podria ser la primera sefial de
trastornos cognitivos subyacentes o marcador de demen-
cia subclinica?>26,

Para otros autores, el prondstico cognitivo estaria aso-
ciado a dafios o disfunciones neuronales irreversibles que
sucederian en el delirium y que conducirian a la demencia
a través de mecanismos alterados de reparacién neuro-
nall®, Por tltimo, se especula con el efecto a largo plazo de
medicaciones como anestésicos, analgésicos, psicofarma-
cos, etc. Aunque los datos son contradictorios, parece que
pueden tener efectos téxicos cerebrales para grupos de al-
to riesgo como serian personas muy mayores (80 o mas
afios) o con historia de deterioro cognitivo2>.

CONCLUSIONES. PERSPECTIVAS FUTURAS

Delirium y demencia son sindromes clinicos neurocog-
nitivos de alta prevalencia en el anciano?. Se definen so-
bre la base de los criterios clinicos de consenso? y se dife-
rencian en funcién de caracteristicas clinicas recogidas
en ellos. En las personas mayores ambos cuadros tienden
a confluir y comparten aspectos clinicos, epidemioldgi-
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cos, fisiopatoldgicos, prondsticos, etc., sin que existan,
por el momento, evidencias cientificas sélidas que expli-
quen esta relacién’. Probablemente, como sostiene Lind-
say®, las herramientas diagnésticas actuales no son del to-
do utiles para aplicarse en poblaciones envejecidas con
elevadas prevalencias de deterioro cognitivo y demencia y
alta complejidad. Paradéjicamente es en pacientes de es-
tas caracteristicas donde ambos cuadros son mds preva-
lentes* y son usuarios habituales de nuestro sistema de sa-
lud??.

En los tltimos afios son numerosos los autores!?28 que
abogan por un cambio de paradigma en el abordaje del de-
lirium en personas mayores. Especialmente interesantes
parecen las aportaciones de Inouye et al®, que enfatizan la
necesidad de desarrollar nuevos criterios formales de defi-
nicién y abordaje de los sindromes geriatricos, el delirium
entre ellos, que sean capaces de recoger la complejidad de
situaciones de salud a las que se llegan por la accién de
multiples factores que inciden sobre organismos vulnera-
bles por el efecto acumulado de dafios multisistémicos3P.
Esta aproximacién se correlaciona bien con el concepto de
delirium como marcador de fragilidad en la persona de
edad avanzada defendido por Rockwood?8.

La investigacién sobre las relaciones entre delirium y
demencia es escasa.2’ Inouye et al’ proponen profundi-
zar en el conocimiento de los aspectos epidemioldgicos,
patogénicos, de prevencién y tratamiento del delirium y
su relacidon con la demencia. Consideran que el delirium
puede servir como un modelo de investigacién tinico pa-
ra el entendimiento de los trastornos cognitivos y de-
mencias.

Las relaciones entre delirium y demencia permanecen
por aclarar sobre la base de evidencias cientificas. En todo
caso, incluso para entender mejor la diferenciacién entre
ambos procesos3!, parece que frente a posturas dicotémi-
cas se abren cada vez mds aquellas que abogan por explo-
rar las coincidencias y similitudes de ambos procesos.
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