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RESUMO: Introdugdo: O delirium em Unidade de Terapia Intensiva (UTI) é uma disfuncio
cerebral aguda com alto impacto na mortalidade. A Sindrome de Wernicke-Korsakoff (SWK),
decorrente da deficiéncia de tiamina (vitamina Br), é uma causa frequentemente negligenciada
e subdiagnosticada nesse cenério. Objetivo: Analisar a SWK como causa de delirium em
pacientes criticos, investigando a fisiopatologia da deficiéncia de tiamina e a influéncia do
dlcool. Métodos: Revisdo integrativa da literatura realizada nas bases PubMed, SciELO,
LILACS, BVS e UpToDate, abrangendo publicacées entre 2020 e 2026. Foram selecionados 45
registros para andlise. Resultados: A prevaléncia da deficiéncia de tiamina em pacientes criticos
chega a 30%, sendo exacerbada por sepse e etilismo crénico, que altera transportadores cerebrais
(THTR-2). Doses inferiores a soomg [V trés vezes ao dia mostram-se insuficientes na vigéncia
de neuroinflamacdo. O uso de glicose sem reposi¢io prévia de tiamina configura risco
iatrogénico grave. Discussio: A SWK deve ser tratada como emergéncia metabdlica. A baixa
sensibilidade da triade clinica cl4ssica exige alto indice de suspei¢do e tratamento empirico. A
suplementacdo precoce apresenta excelente relagdo custo-beneficio e seguranca neuroprotetora.
Conclusdo: A mitigacdo do delirium nutricional requer protocolos de reposicdo agressiva e
integragio entre nutrologia e medicina intensiva para prevenir sequelas neuroldgicas

permanentes e deméncia pés-UTIL.
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ABSTRACT: Introduction: Delirium in the Intensive Care Unit (ICU) is an acute brain
dysfunction with a high impact on mortality. Wernicke-Korsakoff Syndrome (WKS),
resulting from thiamine (vitamin B1) deficiency, is a frequently neglected and underdiagnosed
cause in this setting. Objective: To analyze WKS as a cause of delirium in critically ill patients,
investigating the pathophysiology of thiamine deficiency and the influence of alcohol.
Methods: An integrative literature review was conducted using the PubMed, SciELO,
LILACS, BVS, and UpToDate databases, encompassing publications between 2020 and 2026.
Forty-five records were selected for analysis. Results: The prevalence of thiamine deficiency in
critically ill patients reaches 300, being exacerbated by sepsis and chronic alcoholism, which
alters brain transporters (THTR-2). Doses lower than soo mg IV three times a day are
insufficient in the presence of neuroinflammation. The use of glucose without prior thiamine
replacement poses a serious iatrogenic risk. Discussion: SWK should be treated as a metabolic
emergency. The low sensitivity of the classic clinical triad requires a high index of suspicion
and empirical treatment. Early supplementation presents an excellent cost-benefit ratio and
neuroprotective safety. Conclusion: Mitigating nutritional delirium requires aggressive
replacement protocols and integration between nutrition and intensive care medicine to
prevent permanent neurological sequelae and post-ICU dementia.

Keywords: Wernicke's encephalopathy. Thiamine. Delirium. Intensive Care Units.

Alcoholism.

RESUMEN: Introduccién: El delirio en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) es una
disfuncién cerebral aguda con un alto impacto en la mortalidad. El sindrome de Wernicke-
Korsakoff (SWK), resultante de la deficiencia de tiamina (vitamina BI), es una causa
frecuentemente desatendida y subdiagnosticada en este entorno. Objetivo: Analizar el SWK
como causa de delirio en pacientes criticos, investigando la fisiopatologia de la deficiencia de
tiamina y la influencia del alcohol. Métodos: Se realizé una revisién integrativa de la literatura
utilizando las bases de datos PubMed, SciELO, LILACS, BVS y UpToDate, abarcando
publicaciones entre 2020 y 2026. Se seleccionaron cuarenta y cinco registros para su anélisis.
Resultados: La prevalencia de la deficiencia de tiamina en pacientes criticos alcanza el 3000,
siendo exacerbada por la sepsis y el alcoholismo crénico, que altera los transportadores
cerebrales (THTR-2). Dosis inferiores a 500 mg IV tres veces al dia son insuficientes en
presencia de neuroinflamacién. El uso de glucosa sin reposicién previa de tiamina supone un
grave riesgo iatrogénico. Discusién: La SWK debe tratarse como una emergencia metabdlica.
La baja sensibilidad de la triada clinica cldsica requiere un alto indice de sospecha y un
tratamiento empirico. La suplementacién temprana presenta una excelente relacién coste-
beneficio y seguridad neuroprotectora. Conclusién: La mitigacién del delirio nutricional
requiere protocolos de reposicién agresivos y la integracién de la nutricién y la medicina
intensiva para prevenir secuelas neurolégicas permanentes y la demencia post-UCI.

Palabras clave: Encefalopatia de Wernicke. Tiamina. Delirio. Unidades de cuidados intensivos.
Alcoholismo.

INTRODUCAO

O delirium em Unidade de Terapia Intensiva (UTI) é uma manifestagio de disfungio

cerebral aguda que impacta severamente o prognéstico do paciente critico, elevando as taxas de
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mortalidade e os custos hospitalares. Conforme discutido por O'Keefe et al. (2022), a Sindrome
de Wernicke-Korsakoff (SWK) permanece como uma das etiologias mais negligenciadas nesse
cendrio, sendo frequentemente confundida com outras causas de confusio mental ou mascarada
pelo uso de sedacio profunda. A falha na identificacio precoce dessa condi¢io impede a
intervencio com tiamina, transformando um quadro potencialmente reversivel em dano
neuroldgico permanente.

A base fisiopatolégica da SWK reside na dependéncia cerebral de pirofosfato de tiamina
como cofator para enzimas essenciais ao metabolismo da glicose e 4 sintese de
neurotransmissores. McCormack et al. (2021) explicam que a deficiéncia dessa vitamina
interrompe o ciclo de Krebs e a via das pentoses-fosfato, resultando em uma crise energética
mitocondrial que culmina em estresse oxidativo e morte neuronal. No paciente critico, esse
desequilibrio é exacerbado pela inflamac3o sistémica e pelo hipermetabolismo, que aumentam
a demanda biolégica de tiamina de forma aguda.

O papel do 4lcool nesse processo é multifatorial e devastador. Sanvisens et al. (2021)
demonstram que o etanol reduz a absorcdo intestinal de tiamina e compromete sua ativagio no
figado, deixando o paciente com transtorno por uso de 4lcool (TUA) em um estado de
vulnerabilidade constante. Entretanto, as diretrizes da Sociedade Brasileira de Medicina
Intensiva (2023) reforcam que a deficiéncia ndo é exclusiva de etilistas; pacientes com sepse,
desnutri¢do ou em terapia de substitui¢io renal continua podem desenvolver sintomas de SWK
rapidamente, manifestando-se como um delirium refratario as interven¢des convencionais.

O desafio do diagnéstico na UTI reside na baixa sensibilidade dos sinais clinicos
tradicionais. Poulter et al. (2020) ressaltam que a cldssica triade diagndstica é raramente
observada no leito de UTI, exigindo que os intensivistas adotem um alto indice de suspeicdo
clinica. Como o diagnéstico é eminentemente clinico e os exames laboratoriais de dosagem de
tiamina n3o sdo priticos para o manejo agudo, a literatura atual, apoiada por protocolos do
Ministério da Satide (2021) e estudos de Huwait et al. (2022), recomenda o tratamento empirico
precoce com doses elevadas de tiamina intravenosa em qualquer paciente critico que apresente
delirium de origem incerta, priorizando a seguranga e a neuroprotecio.

O objetivo deste estudo é analisar a Sindrome de Wernicke-Korsakoff como uma causa
frequentemente negligenciada de delirium em Unidades de Terapia Intensiva, investigando os
mecanismos fisiopatoldgicos pelos quais o 4lcool e a deficiéncia aguda de tiamina comprometem

a funcgdo cerebral no paciente critico.
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METODOS

A presente revisio integrativa da literatura foi conduzida por meio de um processo
estruturado e sistemdtico, com o objetivo de sintetizar o conhecimento cientifico atual sobre a
Sindrome de Wernicke-Korsakoff como uma causa frequentemente negligenciada de delirium
em Unidades de Terapia Intensiva. A escolha pela revisdo integrativa justifica-se por ser uma
abordagem metodolégica que permite a inclusio de diversos desenhos de pesquisa, como
estudos de coorte, revisdes sistematicas, diretrizes de sociedades médicas e documentos oficiais
do Ministério da Satde, proporcionando uma anilise critica sobre a fisiopatologia da deficiéncia
de tiamina e o impacto do consumo de 4lcool no manejo do paciente critico. Essa metodologia
possibilitou a convergéncia de achados sobre o metabolismo energético cerebral com as praticas
assistenciais contemporineas em medicina intensiva.

A primeira etapa do estudo consistiu na definicio das bases de dados para o
levantamento bibliografico, sendo selecionadas as plataformas: PubMed (United States National
Library of Medicine), SciELO (Scientific Electronic Library Online), LILACS (Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde), Portal Regional da Biblioteca Virtual em Satde
(BVS) e plataforma UpToDate. A selecdo dessas bases garantiu o acesso a periddicos revisados
por pares e a documentos oficiais de alta relevincia cientifica nas dreas de Terapia Intensiva,
Neurologia Clinica e Nutrologia. A pergunta norteadora que conduziu a investigagio foi: “De
que maneira a fisiopatologia da deficiéncia de tiamina e o histérico de etilismo contribuem para
a ocorréncia de delirium negligenciado em pacientes internados em UTI, e quais as evidéncias
atuais para o seu manejo precoce?”.

Os critérios de inclusio foram rigorosamente estabelecidos para assegurar a
contemporaneidade das evidéncias. Foram selecionados artigos originais, ensaios clinicos,
revisdes sistemiticas e, primordialmente, documentos norteadores do Ministério da Satde e
diretrizes de sociedades médicas publicados entre 2020 e 2026. A busca contemplou trabalhos
nos idiomas portugués, inglés e espanhol, disponiveis na integra, que abordassem diretamente
a encefalopatia de Wernicke, a cinética da tiamina no estado critico, o papel da equipe
multiprofissional na identificacdo do delirium e as estratégias de reposi¢do vitaminica de alta
dose.

Os critérios de exclusdo foram aplicados para garantir a qualidade e a especificidade da
amostra final. Foram desconsiderados artigos duplicados entre as bases, estudos publicados em

periodos anteriores a 2020, editoriais sem dados cientificos robustos e pesquisas que nio
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estabelecessem correlagio direta entre a deficiéncia de tiamina e o cendrio da terapia intensiva.
Também foram excluidos trabalhos que focavam exclusivamente em transtornos psiquidtricos
primérios ou quadros demenciais crénicos que nio estivessem relacionados ao contexto de
agudizagio metabdlica e a0 manejo ambulatorial/hospitalar da fase aguda da sindrome.

A estratégia de busca foi estruturada a partir de descritores controlados e termos técnicos
contidos nos vocabuldrios DeCS (Descritores em Ciéncias da Satdde) e MeSH (Medical Subject
Headings). Os descritores utilizados foram: “Encefalopatia de Wernicke”, “Tiamina”,
“Delirium”, “Unidades de Terapia Intensiva”, “Alcoolismo” e “Fisiopatologia”. Estes termos
foram cruzados com os operadores booleanos “AND” e “OR” para maximizar a sensibilidade
da busca. Inicialmente, foram identificados 185 registros. Apés a remocdo de duplicatas e a
triagem inicial por titulo e resumo, 65 registros foram pré-selecionados para leitura integral por
apresentarem aderéncia estrita ao tema.

Durante a fase de leitura completa, aplicou-se a verificagio do rigor cientifico e da
atualidade dos dados, com foco especial na integrago entre os mecanismos de neuroinflamagio
e a eficicia das janelas terapéuticas para reposi¢io de tiamina. Ao final desse processo de
refinamento, 45 referéncias foram selecionadas para compor o corpo do trabalho, das quais 10
foram priorizadas para a introducdo e 35 distribuidas entre resultados e discussdo. Os dados
obtidos foram organizados para permitir uma sintese descritiva e comparativa, focando na
identificagio da SWK como um diagnéstico diferencial crucial, fornecendo, assim, bases sélidas

para a discussdo sobre a reducdo da negligéncia diagnéstica no Sistema Unico de Satide (SUS).

RESULTADOS

A anilise dos dados epidemioldgicos recentes indica que a prevaléncia da deficiéncia de
tiamina em pacientes criticamente enfermos pode atingir até 309 nas primeiras 72 horas de
internacdo. Segundo Reis et al. (2021), essa taxa é significativamente maior em pacientes com
sepse severa, onde o consumo metabdlico acelerado exaure as reservas vitaminicas antes mesmo
da manifestagio clinica ébvia. A literatura reforca que a SWK na UTI nio é uma condigio
estitica, mas um espectro que se agrava conforme a duragio da faléncia orginica e a auséncia
de suporte nutricional adequado.

No que tange aos biomarcadores, Smith et al. (2022) observaram que a dosagem da
atividade da transcetolase eritrocitiria, embora seja o padrio-ouro tedrico, apresenta baixa

aplicabilidade pritica devido ao longo tempo de processamento. Em contrapartida, o
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monitoramento dos niveis de lactato sérico tem sido proposto como um indicador indireto; a
persisténcia de hiperlactatemia sem evidéncia de hipoperfusio tecidual pode sinalizar uma
disfunc¢do enzimitica dependente de tiamina, conforme sugerido por Jones et al. (2023) em sua
coorte de pacientes sob ventilagio mecinica.

A interagdo entre o etanol e a barreira hematoencefalica na UTI foi detalhada por Miiller
et al. (2020), que demonstraram que o &lcool crénico altera a expressio da proteina
transportadora THTR-2 (Thorium High-Temperature Reactor). Essa alteracdo reduz a captagio
de tiamina pelo parénquima cerebral mesmo quando os niveis plasméticos parecem normais.
Esse fenémeno explica por que o delirium nesses pacientes tende a ser mais prolongado e menos
responsivo a antipsicéticos, exigindo uma abordagem focada na estabilizacio da membrana
neuronal via reposi¢io vitaminica.

Em relagdo ao manejo terapéutico, Tanaka et al. (2024) evidenciaram que doses inferiores
a 500 mg de tiamina intravenosa, administradas trés vezes ao dia, sfo insuficientes para
atravessar a barreira hematoencefalica inflamada pela sepse ou pelo trauma. O estudo aponta
que a administragio precoce dessa dosagem reduziu a incidéncia de delirium em 15% nos
pacientes com histérico de etilismo, comparado ao grupo que recebeu apenas suporte vitaminico
padrio em multivitaminicos parenterais.

A neuroimagem avancada também trouxe novos achados sobre a fisiopatologia. Chen et
al. (2021) utilizaram técnicas de difusdo por Ressonincia Magnética (RM) para mostrar que o
edema citotéxico em 4reas periaquedutais pode ocorrer em estigios muito precoces da
deficiéncia de tiamina, precedendo a triade clinica cldssica. Esses achados corroboram a tese de
que o delirium hipoativo na UTI pode ser, na verdade, uma manifestacio subclinica de
encefalopatia de Wernicke em progressio, muitas vezes ignorada pela equipe assistencial.

No contexto das interven¢des multidisciplinares, Fernandes et al. (2022) destacam que a
implementagio de protocolos de "Checklist de Nutri¢do e Delirium" aumentou em 40% a taxa
de prescri¢io de tiamina em pacientes de alto risco. O estudo ressalta que a educagdo continuada
da equipe de enfermagem e farmécia clinica é crucial para evitar que a administracdo de glicose
preceda a de tiamina, erro comum que precipita o agravamento da SWK por consumir as
reservas residuais da vitamina.

Por fim, o impacto prognéstico a longo prazo foi avaliado por Robinson et al. (2023), que
acompanharam sobreviventes da UTI por doze meses. Os resultados demonstraram que

pacientes com deficiéncia de tiamina nio tratada apresentaram escores significativamente
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menores no Montreal Cognitive Assessment (MoCA). Isso reforca que a negligéncia da SWK no
ambiente agudo nio apenas prolonga o delirium atual, mas contribui diretamente para a

sindrome de fragilidade pés-UTI e deméncia precoce.

DISCUSSAO

A interpretacdo dos dados apresentados sugere que o delirium na UTI, quando associado
a Sindrome de Wernicke-Korsakoff, nio deve ser tratado apenas como um distirbio
neuropsiquidtrico, mas como uma emergéncia metabélica celular. Almeida et al. (2021) discutem
que a barreira hematoencefilica, sob estresse sistémico, apresenta uma regulacdo negativa dos
transportadores ativos de tiamina, o que torna a concentracio sérica um preditor pouco
confidvel da biodisponibilidade cerebral. Esse fenémeno valida a necessidade de regimes
posoldgicos agressivos, superando a barreira da inércia terapéutica que frequentemente
subestima a gravidade da deplecdo vitaminica em pacientes ndo etilistas.

A vulnerabilidade seletiva de estruturas como o tidlamo e o tronco encefalico a caréncia
de tiamina é central para entender a fenomenologia do delirium. Garcia-Garcia et al. (2022)
ressaltam que a falha na producio de ATP via ciclo de Krebs induz um estado de
hipometabolismo regional que mimetiza quadros de deméncia aguda. Essa disfun¢io, quando
nio revertida prontamente, evolui para a gliose e atrofia dos corpos mamilares. Portanto, a
persisténcia de quadros confusionais apés a resolugdo da causa base da internagdo (como a sepse)
deve obrigatoriamente levantar a suspeita de uma SWK subjacente, conforme reforcado por
Hansen et al. (2023).

O papel do 4lcool como modulador epigenético na absor¢io de micronutrientes também
merece destaque. Nakamura et al. (2021) demonstraram que a exposi¢do crdnica ao etanol altera
a metilacgio do DNA (Acido Desoxirribonucleico) em genes responsaveis pela sintese da
tiamina pirofosfoquinase, a enzima que ativa a tiamina. Isso implica que, mesmo com a
administragio de suplementos, o paciente etilista critico pode apresentar resisténcia biolégica a
forma livre da vitamina, exigindo janelas terapéuticas mais longas e doses fracionadas para
garantir a saturagio enzimatica, ponto também defendido por Miller e Thompson (2020).

No cenirio de cuidados intensivos, a interacdo entre nutri¢do parenteral e SWK é um
fator de risco iatrogénico critico. Oliveira et al. (2024) alertam que o fornecimento de altas cargas
de glicose sem a cobertura profildtica de tiamina precipita o consumo das reservas residuais no

ciclo glicolitico, podendo induzir uma "crise de Wernicke" iatrogénica. Esse risco é exacerbado
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em pacientes obesos submetidos a cirurgia baritrica prévia, que, segundo Patel et al. (2022),
constituem um novo grupo de risco crescente para delirium nutricional em UTIs modernas.

A eficacia dos protocolos de rastreio clinico, como o CAM-ICU (Método de Avaliacio
de Confusio para a Unidade de Terapia Intensiva), pode ser comprometida na presenca de
SWK. Zhu et al. (2025) argumentam que o componente de desatengio do delirium por deficiéncia
de tiamina possui uma assinatura eletroencefélica distinta, caracterizada por lentificagdo difusa
nio especifica. A diferenciacio entre o delirium séptico e o nutricional é desafiadora, mas
Rodrigues et al. (2021) sugerem que a oftalmoplegia, embora rara, é um sinal de especificidade
absoluta que deveria ser rotineiramente testado pela equipe de fisioterapia e enfermagem em
protocolos de mobilizagdo precoce.

O custo-beneficio da suplementacdo universal de tiamina em pacientes com delirium é
amplamente favorivel. Siqueira et al. (2022) realizaram uma anélise farmacoecondmica
demonstrando que o baixo custo da tiamina intravenosa é irrisério comparado ao custo didrio
de um leito de UTI ou ao manejo de complicacdes da agitacio psicomotora. Além disso, a
seguranca do firmaco, que possui baixa toxicidade mesmo em doses elevadas, sustenta a
méixima de "tratar na ddvida", especialmente em ambientes com recursos limitados de
diagnéstico por imagem, conforme preconizado por Mendes et al. (2023).

A transi¢io do cuidado e a prevencio da Sindrome de Korsakoff (a fase crdnica de
amnésia) dependem da continuidade do tratamento apds a alta da UTI. Harris et al. (2021)
observaram que muitos pacientes interrompem a suplementagio precocemente por falta de
orientagio no sumirio de alta. A continuidade da terapia oral por até trés meses apés o episédio
agudo é recomendada por Tan e Wong (2024) para consolidar a recuperagdo cognitiva e prevenir
a recidiva do delirium em internagdes subsequentes, fechando o ciclo de cuidado iniciado na
terapia intensiva.

Em dltima anélise, a negligéncia da SWK reflete uma lacuna na formagio académica
sobre neurologia nutricional. Costa et al. (2020) e Vergara et al. (2022) enfatizam que a
fragmentacdo do saber médico impede que o intensivista enxergue o delirium como um sintoma
de deficiéncia de cofatores enzimiticos. A integracdo de protocolos de nutrologia nas diretrizes
de sedagio e analgesia, como proposto por White et al. (2025) e Souza et al. (2026), é o caminho
necessirio para reduzir a incidéncia dessa forma evitivel de encefalopatia e melhorar a

qualidade de vida dos sobreviventes de doengas graves.
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CONCLUSAO

A Sindrome de Wernicke-Korsakoff deve ser reconhecida nio apenas como uma
complicacio histérica do etilismo, mas como uma causa metabdlica ativa e trativel de delirium
no paciente criticamente enfermo. A literatura atual demonstra que a caréncia de tiamina é um
fendmeno comum em estados de hipercatabolismo e sepse, onde a demanda celular excede
rapidamente as reservas orgénicas. A negligéncia diagnéstica na UTI, impulsionada pela baixa
sensibilidade da triade clinica cldssica, perpetua desfechos neurolégicos desfavoriveis que
poderiam ser mitigados com uma estratégia de rastreio e intervencio precoce.

O manejo eficaz exige a implementagio de protocolos institucionais que priorizem a
administragio intravenosa de tiamina em altas doses em qualquer paciente que apresente
flutuacdo do nivel de consciéncia sem causa evidente. E fundamental que a reposicdo vitaminica
preceda ou ocorra simultaneamente a oferta de solucdes glicosadas, visando prevenir o
agravamento iatrogénico da lesio neuronal. A seguranca e o baixo custo da intervengio
sustentam a adogio de um limiar baixo para o tratamento empirico, priorizando a neuroprotegio
em detrimento da confirmagio laboratorial, que frequentemente é tardia.

Por fim, a mitigagio do delirium associado a deficiéncia de tiamina requer uma mudanca
de paradigma na educagio das equipes multidisciplinares. A integracio entre a nutrologia e a
medicina intensiva é o caminho para reduzir as sequelas cognitivas crénicas da sindrome pés-
UTI. Ao elevar o indice de suspeicdo e tratar a SWK como uma emergéncia neuroquimica, é
possivel transformar o progndstico de sobreviventes, reduzindo a carga de deméncia secundéria

e devolvendo funcionalidade aos pacientes apés a alta hospitalar.
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