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RESUMO 

 

Introdução: A deficiência de 25(OH)D tem se destacado por sua reconhecida repercussão 

negativa no sistema musculoesquelético, como a redução de força e massa muscular; no sistema 

nervoso central, como a predisposição ao declínio cognitivo, e nos demais sistemas corporais, 

favorecendo diversas condições clínicas, que podem repercutir na diminuição da capacidade 

funcional em indivíduos mais velhos. Entretanto, existem poucas e conflitantes evidências 

epidemiológicas demonstrando a associação da deficiência da 25(OH)D com a incidência de 

incapacidade. Objetivos: O presente trabalho tem por objetivo verificar se a deficiência de 

25(OH)D é fator de risco para a incidência de incapacidade em atividades básicas (ABVD) e 

atividades instrumentais de vida diária (AIVD) e se há diferença de sexo nessas associações. 

Método: Trata-se de um estudo longitudinal com quatro anos de acompanhamento envolvendo 

pessoas com idade ≥ 50 anos participantes do English Longitudinal Study of Ageing (ELSA). 

No estudo de incidência de incapacidade em ABVD foram incluídos 4.814 participantes sem 

incapacidade na linha de base de acordo com o índice de Katz modificado. No estudo de 

incidência de incapacidade em AIVD foram incluídos 4.768 indivíduos participantes sem 

incapacidade na linha de base de acordo com o índice de Lawton modificado. A 25(OH)D foi 

mensurada e os participantes foram classificados como apresentando suficiência (> 50 nmol/L), 

insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) e deficiência (≤ 30 nmol/L). Características 

sociodemográficas, comportamentais e clínicas também foram avaliadas na linha de base e 

consideradas variáveis de controle nos modelos de Poisson estratificados por sexo. Com dois e 

quatro anos de acompanhamento reavaliaram-se as ABVD e AIVD. Considerou-se caso 

incidente de incapacidade o relato de dificuldade em uma ou mais atividades dos Índices de 

Katz e Lawton. Resultados: A deficiência de 25(OH)D foi fator de risco para incidência de 

incapacidade em ABVD em mulheres (IRR = 1,54; IC 95% 1,17 – 2,03) e homens (IRR = 1,43; 

IC 95% 1,02 – 2,00) assim como para a incidência de incapacidade em AIVD em homens (IRR 

= 1,40; IC 95% 1,01 – 1,95). Conclusões: Apesar de evidenciarmos a deficiência de 25(OH)D 

como fator de risco para incidência de incapacidade em ABVD em ambos os sexos, somente 

os homens apresentaram tal risco para incidência de incapacidade em AIVD. Dado que a 

deficiência de 25(OH)D é uma condição modificável, ela deve ser alvo de estratégias 

terapêuticas para que possa ser prevenido ou revertido o processo de instalação ou progressão 

da incapacidade funcional.  

 

Palavras chave: Vitamina D, Incapacidade, Incidência, Sistema Musculoesquelético. 



ABSTRACT 

 

Introduction: The 25(OH)D deficiency has stood out for its recognized negative repercussion 

on the musculoskeletal systems, such as the reduction of strength and muscle mass; in the 

central nervous system, such as the predisposition to cognitive decline, and in the other body 

systems, favoring several clinical conditions, which can have an impact on the decrease in 

functional capacity in older individuals. However, there is little and conflicting epidemiological 

evidence demonstrating the association of 25(OH)D deficiency with the incidence of disability. 

Objectives: The present study aims to verify if the deficiency of 25(OH)D is a risk factor for 

incidence of disability in basic activities (BADL) and instrumental activities of daily living 

(IADL) and if there is a sex difference on these associations. Method: This is a longitudinal 

study with four years of follow-up involving people aged ≥ 50 years participating in the English 

Longitudinal Study of Ageing (ELSA). In the study of incidence of disability in BADL, 4,814 

participants without disability were included in the baseline according to the modified Katz 

index. In the study of incidence of disability in IADL, 4,768 participants without disability were 

included in the baseline according to the modified Lawton index. The 25(OH)D was measured 

and the participants were classified as having sufficiency (> 50 nmol/L), insufficiency (> 30 

and ≤ 50 nmol/L) and deficiency (≤ 30 nmol/L). Sociodemographic, behavioral and clinical 

characteristics were also assessed at baseline and considered control variables in the Poisson 

models stratified by sex. With two and four years of follow-up, BADL and IADL were 

reevaluated. An incident of disability was considered to be a report of difficulty in one or more 

activities in the Katz and Lawton Indexes. Results: 25(OH)D deficiency was a risk factor for 

incidence of BADL disability in women (IRR = 1.54; 95% CI 1.17 – 2.03) and men (IRR = 

1.43; 95% CI 1.02 – 2.00) and risk factor for incidence of disability in IADL only in men (IRR 

= 1.40; 95% CI 1.01 – 1.95). Conclusions: Despite the fact that 25(OH)D deficiency is a risk 

factor for incidence of disability in BADL in both sexes, only men were at such risk for the 

incidence of disability in IADL. Since 25(OH)D deficiency is a modifiable condition, it must 

be the target of therapeutic strategies avoiding installation or progression of functional 

disability. 

 

Keywords: Vitamin D, Disability, Incidence, Musculoskeletal System. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

O processo de envelhecimento populacional é um evento mundial desencadeado 

principalmente pelo declínio das taxas de fertilidade e mortalidade, acarretando num aumento 

da longevidade (1,2). Apesar do processo de envelhecimento não ser um sinônimo de doenças 

e incapacidade, ele frequentemente promove alterações nos padrões de comorbidades que 

acometem esta parcela da população (3,4) e podem levar à redução da capacidade funcional 

(CF). 

A CF é definida como a habilidade do indivíduo de atender de forma independente às 

demandas físicas do cotidiano e representa um importante preditor do nível de independência 

(5,6). A principal forma de avaliar a CF é pela habilidade em executar, de forma independente 

e sem dificuldade, as atividades básicas de vida diária (ABVD) e as atividades instrumentais de 

vida diária (AIVD) (6). Para tanto, existem diversos instrumentos que auxiliam na avaliação do 

desempenho nestas atividades, dentre eles, o índice de Katz e o índice de Lawton (7,8). 

O índice de Katz avalia o desempenho nas ABVD por meio da habilidade em realizar 

atividades que envolvam higiene pessoal e autocuidado como tomar banho, vestir-se, ir ao 

banheiro, transferir-se, comer e continência (7). O índice de Lawton, por sua vez, avalia o 

desempenho nas AIVD por meio da habilidade em realizar oito atividades: usar o telefone, fazer 

compras, preparar refeições, cuidar da casa, lavar roupas, utilizar meios de transporte, tomar 

medicamentos e cuidar das finanças (8). Estes instrumentos permitem identificar a presença de 

incapacidade, que representa a inabilidade ou dificuldade de realizar tarefas cotidianas de 

autocuidado e que são indispensáveis para uma vida independente no meio em que o indivíduo 

está inserido (3,6–8). 

O início da incapacidade é um processo dinâmico e progressivo muitas vezes precedido 

de doenças agudas e/ou crônicas e de alterações fisiológicas associadas ao envelhecimento 

capazes de comprometer estruturas corporais fundamentais para a manutenção da CF (9,10). 

Todo esse comprometimento pode dar início à transição do estado de independência para o de 

dependência por meio de limitações na mobilidade, nas AIVD e nas ABVD (11,12) culminando 

na incapacidade (9,10).  As doenças agudas e crônicas podem ser moduladas pela condição 

psicológica e cognitiva, condições sociodemográficas, hábitos de vida, suporte social e questões 

relacionadas ao ambiente no qual o indivíduo está inserido, o que também pode influenciar o 

processo de incapacidade (13). 

Estudos já demonstraram que este modelo de incapacidade ocorre de forma diferente 

entre homens e mulheres, dado que existem diferentes padrões de instalação das doenças entre 
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os sexos. As mulheres apresentam maior prevalência de doenças crônicas não fatais e que 

incapacitam mais, enquanto os homens apresentam maior prevalência de doenças agudas que, 

muitas vezes, levam ao óbito antes do desenvolvimento da incapacidade (14). Essas questões 

promovem uma diferença de sexo no processo de incapacidade, onde a mulher se incapacita 

primeiro, no entanto, vive mais tempo com essa incapacidade (14).  

Perante o aumento exponencial da população idosa, tornou-se necessário conhecer quais 

os mecanismos envolvidos no desenvolvimento da incapacidade nestes indivíduos, bem como, 

identificar quais são seus fatores de risco (15–17). Para tanto, foi demonstrado que a 

manutenção da CF é dependente de importantes domínios como o sistema nervoso central 

(SNC), sistema nervoso periférico (SNP), sistema musculoesquelético (SME), sistema 

perceptivo e sistema energético (18). Portanto, o comprometimento de um ou mais destes 

sistemas pode levar ao desenvolvimento da incapacidade. Foi identificado também que o 

declínio cognitivo, depressão, doenças crônicas, múltiplas comorbidades, desnutrição, 

limitação da função dos membros inferiores, estilo de vida sedentário, tabagismo, consumo 

excessivo de álcool e comprometimento visual e auditivo são fatores de risco para incapacidade 

em idosos (19).  

Além desses fatores de risco, recentes indícios têm mostrado que a vitamina D 

[25(OH)D] também pode estar relacionada com a manutenção da CF e pode representar um 

fator de risco para incapacidade quando há uma redução de suas concentrações séricas (20). 

A classificação das concentrações séricas de vitamina D tem sido amplamente discutida 

nos últimos anos e a literatura frequentemente se baseia nas recomendações de duas grandes 

instituições, a Endocrine Society (ES) e o Institute of Medicine (IOM). A ES preconiza a 

seguinte classificação das concentrações séricas de vitamina D: deficiência (≤ 50 nmol/L); 

insuficiência (> 50 e ≤ 75 nmol/L) e suficiência (> 75 nmol/L) (21). No entanto, a IOM 

recomenda a seguinte classificação: deficiência (≤ 30 nmol/L); insuficiência (> 30 e ≤ 50 

nmol/L) e suficiência (> 50 nmol/L) (22,23).  

Independente do ponto de corte adotado, a deficiência de vitamina D é uma condição 

considerada como um problema de saúde pública mundial, devido à sua alta prevalência, 

principalmente nos adultos mais velhos (24,25). Estima-se que de 5% a 25% da população 

mundial idosa (24,26) e mais de 50% dos idosos residentes na comunidade nos Estados Unidos 

e Europa apresentem esta condição (27). A alta prevalência de deficiência de 25(OH)D nos 

indivíduos mais velhos se deve a inúmeras condições como, por exemplo, menor exposição ao 

sol, menor capacidade de síntese de vitamina D3 pela pele, baixo consumo da mesma devido à 
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baixa concentração de vitamina D nos alimentos, e uso de diversos medicamentos que podem 

interferir na capacidade de absorção e no metabolismo dessa vitamina (28,29). 

Estudos apontam que as concentrações séricas de 25(OH)D são menores nas mulheres 

em comparação aos homes (30,31), sugerindo uma diferença de sexo no declínio dos níveis de 

25(OH)D ao longo dos anos. Foi demonstrado, também, que este declínio não é linear entre os 

sexos, com as concentrações séricas de 25(OH)D declinando primeiro nas mulheres e nos 

homens somente após 70 anos de idade (32). Nesse mesmo sentido, os fatores de risco para 

desenvolvimento de deficiência de 25(OH)D também são diferentes entre os sexos. Estudos 

demonstraram que o avanço da idade, fumo e o aumento de gordura corporal são fatores de 

risco para a diminuição dos níveis séricos de 25(OH)D em ambos os sexos (31,33,34). 

Entretanto, para mulheres, o baixo consumo de alimentos fortificados com cálcio e vitamina D 

e o alto índice de massa corporal foram significativamente correlacionados com a deficiência 

de 25(OH)D, enquanto para homens, foi significativo a menor escolaridade e baixos níveis de 

atividade física (31). 

A síntese da vitamina D assim como a manutenção das suas concentrações são 

dependentes de fatores como intensidade da irradiação de raios ultravioleta (UV-B), quantidade 

de melanina na pele, sazonalidade, latitude, dieta e hábitos de vida (35–37). Cerca de 10 a 20% 

da vitamina D é proveniente de fontes dietéticas vegetais (vitamina D2 ou ergocalciferol) e 

animais (vitamina D3 ou colecalciferol), como por exemplo, cogumelos, óleo de fígado de 

bacalhau, peixes gordurosos e ovo. Os outros 80 a 90% são sintetizados de forma endógena, 

pela exposição da pele ao sol (37–39). 

A síntese endógena da vitamina D3 se inicia na camada mais profunda da epiderme, na 

camada bilipídica das membranas celulares, onde está armazenada a substância precursora da 

25(OH)D, o 7-deidrocolesterol (7-DHC). Quando a pele é exposta ao sol, o 7-DHC tem sua 

estrutura modificada pela ação direta dos raios UV-B e é convertido em colecalciferol (40–43). 

O colecalciferol alcança a corrente sanguínea e é transportado através do sangue pela proteína 

ligadora da vitamina D (DBP) em direção ao fígado, onde é convertida em 25-hidroxivitamina 

D [25(OH)D] ou calcidiol, processo conhecido como 25-hidroxilação (40). Posteriormente a 

sua distribuição aos tecidos, o calcidiol é direcionado ao rim para ser convertido na molécula 

metabolicamente ativa da vitamina D, chamada de 1-α,25-diidroxi-vitamina D [1,25(OH)2D] 

ou calcitriol, por meio do processo chamado de 1α-hidroxilação, que representa a etapa final da 

matabolização da vitamina D (40). 

Uma das diferenças entre a forma metabolicamente ativa e não ativa da vitamina D é 

uma afinidade de ligação da 25(OH)D com o receptor de vitamina D (VDR) cerca de 500 vezes 
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menor do que a da 1,25(OH)2D. No entanto, elas também se diferem no nível circulante, dado 

que o da 25(OH)D é cerca de 1.000 vezes maior, assim como, no tempo de meia vida, que dura 

de duas a três semanas, enquanto a da 1,25(OH)2D é de aproximadamente seis horas (44). 

Depois de sua metabolização completa, a vitamina D  se liga ao VDR, que é expresso 

em todas as células humanas e modula seus efeitos biológicos nos diversos sistemas corporais  

(41–43,45). Frente a isso, além da sua reconhecida participação no metabolismo ósseo, renal e 

intestinal (46), a ação da vitamina D tem ganhado destaque no sistema musculoesquelético, 

devido a descoberta da presença de VDR no núcleo e no citoplasma das células musculares 

(41,47,48). Isso permitiu identificar sua participação na manutenção da saúde 

musculoesquelética por meio da sua capacidade de regular o crescimento dos miócitos e de 

modular o influxo de cálcio (Ca2+) para as células musculares. Com isso, a vitamina D se 

relaciona com a manutenção do volume da massa, do tônus e da força neuromuscular (49,50). 

Por ser considerado um hormônio esteroide (44), a vitamina D necessita de vias 

genômicas e não genômicas para atingir os órgãos alvo. Desta forma, a atuação da vitamina D 

no sistema musculoesquelético também é dependente destas vias. A via genômica ocorre pela 

ligação do calcitriol com o VDR nuclear nas células musculares. Assim há a ativação de 

elementos responsivos à vitamina D, o que desencadeia a transcrição do RNAm resultando na 

síntese de novo de proteínas que modulam o influxo de Ca2+ e a proliferação e diferenciação 

das células musculares. Ademais, há a expressão de genes responsáveis pelo crescimento 

muscular, metabolismo e diferenciação dos mioblastos, processo conhecido como miogênese 

(51–57). 

Os efeitos não genômicos, por sua vez, são mediados pela ligação do calcitriol com o 

VDR citoplasmático, que ativa diversas vias de sinalização celular e desencadeia um rápido 

influxo de Ca2+ para o retículo sarcoplasmático. Outras implicações não genômicas incluem o 

estímulo à proliferação e diferenciação de células musculares e liberação do ácido araquidônico, 

que tem o potencial de modificar a fluidez e a permeabilidade da membrana celular, 

possibilitando alterações na concentração de Ca2+ que adentra as células musculares (51,53,56–

58). Sendo assim, pelo fato destas vias modularem o metabolismo muscular do Ca2+
, também 

podem influenciar direta e indiretamente a cinética da contração muscular.  

Paralelamente aos efeitos genômicos e não genômicos, também é identificada a 

presença de VDR nas células satélites, que participam da miogênese e reparação muscular. 

Sendo assim, a vitamina D também atua nos estágios de maturação das fibras musculares e no 

metabolismo das fibras musculares maduras (55,59). Ademais, outra questão dependente da 

deficiência de 25(OH)D é a diminuição da síntese das proteínas contráteis musculares e 
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aumento da degradação das mesmas, o que pode prejudicar a cinética de contração muscular e 

o metabolismo muscular normal (47,55,58,60,61). 

 

 

Figura 1. Representação dos efeitos genômicos e não-genômicos da vitamina D no músculo. Imagem 

adaptada de Molina et al. (62). 

 

Juntamente à redução da capacidade de síntese e absorção da vitamina D, o 

envelhecimento também é acompanhado de menor expressão de VDR nas células musculares 

(63). Este evento é decorrente da atrofia muscular que reduz a área de secção transversa das 

fibras musculares repercutindo na diminuição do número de VDR por área muscular (63–65). 

Frente à isso, há um declínio na resposta funcional das células musculares aos níveis de 

25(OH)D (63), favorendo a instalação de um ciclo vicioso onde reduzidas concentrações séricas 

de vitamina D favorecem a atrofia muscular e a atrofia, por sua vez, reduz o número de VDR 

in situ, que também influencia a captação de calcitriol pelas células muculares.  

Este ciclo, além de predispor à atrofia, pode repercutir em outras anormalidades 

musculoesqueléticas como o aumento dos espaços interfibrilares, infiltração de gordura, 

degeneração, fibrose e necrose das fibras (55,63,64).  
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A atrofia é o principal e mais grave dos desfechos musculares associados à deficiência 

de 25(OH)D, pois é um mecanismo que desencadeia outras desordens musculoesqueléticas, 

como por exemplo, a redução da massa e da força neuromuscular, conhecidos respectivamente 

como sarcopenia e dinapenia, que podem repercutir negativamente na CF e predispor os 

indivíduos à incapacidade (66,67).  

Em contrapartida, a via muscular não é o único mecanismo pelo qual a deficiência de 

25(OH)D favorece o quadro de incapacidade. Ela também pode estar associada com déficits no 

SNC, um importante domínio para a manutenção da CF. Estudos têm demonstrado a presença 

de VDR nos neurônios e células da glia, o que permite que a vitamina D exerça importante 

papel protetor para esse sistema (68). 

Desta forma, a vitamina D atua na regulação da atividade neuronal do Ca2+ (69), que é 

fundamental para o adequado funcionamento das sinapses; na inibição da produção de 

substâncias pró-inflamatórias, como fator de necrose tumoral alfa (TNF-α), interleucina 6 (IL-

6) e óxido nitrico, prevenindo a apoptse das células nervosas (70–72); no controle da 

concentração plasmática de β-amiloides (73); no controle da geração de espécies reativas de 

oxigênio, prevenindo estresse oxidativo; e no aumento dos níveis de glutationa, que participa 

do desenvolvimento neural, plasticidade sináptica e do processo de aprendizado e memória 

(71,74).  

Sendo assim, com a diminuição das concentrações séricas de 25(OH)D o SNC fica mais 

susceptível a lesões e processos degenerativos que podem favorecer o declínio cognitivo e o 

início de quadros demenciais (75), aumentando a chance de desenvolvimento de incapacidade 

(76). 

Além da relação com o SME e SNC, a deficiência de 25(OH)D também pode 

desencadear inúmeras condições crônicas renais (77–79), pulmonares (80–82) e 

cardiovasculares (83–86), assim como, condições agudas que podem levar à incapacidade, 

como o câncer (87–89), o acidente vascular encefálico (90–92) e o aumento do risco de quedas 

com fraturas (93–95). Todas estas condições podem levar a uma série de limitações físicas que 

reduzem a CF e favorecem o surgimento da incapacidade (96,97). 

Frente à este panorama envolvendo a deficiência de 25(OH)D e o risco de 

desenvolvimento de incapacidade, estudos prévios já identificaram a associação transversal 

entre deficiência de 25(OH)D e incapacidade funcional em ABVD (98–101). Nakamura e 

colaboradores identificaram que a deficiência de 25(OH)D (< 30 nmol/L) como associada à 

incapacidade em ABVD, avaliada pelo Índice de Barthel, em 143 idosos japoneses com média 

etária de 84 anos (98). Isaia e colaboradores verificaram que a deficiência de 25(OH)D (< 30 
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nmol/L) estava associada com piores escores no instrumento ADL17, que possui 17 questões 

sobre ABVD (102), em 700 mulheres italianas com idade entre 60 a 80 anos (99). O mesmo foi 

demonstrado por Alekna e colaboradores em 153 octogenários, onde a deficiência de 25(OH)D 

(< 50 nmol/L) se associou com pior desempenho em ABVD, avaliadas pelo índice de Katz, 

somente nas mulheres. (101). 

Em contrapartida, o estudo de Houston e colaboradores, em sua análise transversal, 

encontram que os indivíduos com deficiência de 25(OH)D (< 50 nmol/L) tinham 50% mais 

chances de desenvolver incapacidade nas ABVD avaliadas por índide de Katz. No entanto, na 

análise de delineamento longitudinal e com 665 indivíduos com idade ≥ 77 anos, não verificam 

associação entre deficiência de 25(OH)D e incapaciade em ABVD ao longo de três anos de 

acompanhamento (100). Neste mesmo sentido, Verreault e colaboradores, em outro estudo 

longitudinal com três anos de acompanhamento e amostra de 1.002 idosas com idade ≥ 65 anos, 

também não identificaram associação entre deficiência de 25(OH)D (< 25 nmol/L) e incidência 

de incapacidade em ABVD (103). 

O único estudo longitudinal que encontrou associação de deficiência de 25(OH)D e 

incapacidade em ABVD, foi o de Borim e colaboradores, com 4.630 indivíduos ingleses 

maiores de 50 anos e acompanhados por quatro anos, onde foi verificado o efeito combinado 

da deficiência de 25(OH)D (≤ 50 nmol/L) e dinapenia na incidência de incapacidade em ABVD 

pelo Índice de Katz. Apesar da deficiência de 25(OH)D não ter sido avaliada isoladamente foi 

demonstrado que os indivíduos apenas com deficiência de 25(OH)D, tinham uma chance 56 % 

maior de incapacitar, quando comparados aos indivíduos com suficiência de 25(OH)D e não 

dinapênicos (104).  

Somado a essas limitações, nenhum dos estudos longitudinais supracitados apresentam 

resultados estratificados por sexo, o que não permite idetificar se há diferença de sexo no risco 

de incidência de incapacidade. Neste contexto, as evidências de associação da deficiência de 

25(OH)D com incapacidade em ABVD são apenas transversais enquanto as evidências de 

associação desta mesma condição com a incapacidade em AIVD são escassas. 

O único estudo encontrado que investigou a associção de deficiência de 25(OH)D com 

incapacidade em AIVD foi o estudo transversal de Alekna e colaboradores com 153 

octogenários, onde os indivíduos com deficiência de 25(OH)D (< 50 nmol/L) apresentarem pior 

desempenho em AIVD verificado pelo índice de Lawton quando comparado aos indivíduos 

com suficiência e insuficiência de 25(OH)D (101). Contudo, ainda não existem evidências 

longitudinais dessa associação.  
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Diante disso, torna-se necessário verificar se, longitudinalmente, existe associação entre 

a deficiência de 25(OH)D e a incapacidade em ABVD e AIVD, dado que os estudos conclusivos 

quanto a essa associação são apenas de delineamento transversal, o que impossibilita 

estabalecer uma relação causal. Somado a isso, ainda não existem evidências longitudinais que 

demonstrem que a deficiência de 25(OH)D é fator de risco para a incidência de incapacidade 

em ABVD e AIVD e se há diferença de sexo nessas associações. 
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2. OBJETIVOS 

 

O presente estudo tem três objetivos: 1) verificar se a deficiência de 25(OH)D é fator de 

risco para incidência de incapacidade em ABVD em indivíduos ingleses com 50 anos ou mais; 

2) verificar se a deficiência de 25(OH)D é fator de risco para incidência de incapacidade em 

AIVD em indivíduos ingleses com 50 anos ou mais; e 3) verificar se existem diferenças de 

sexos nessas associações. 
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3. MATERIAIS E MÉTODOS 

 

3.1. English Longitudinal Study of Ageing 

 

O English Longitudinal Study of Ageing (ELSA) é um estudo longitudinal iniciado em 

2002 na Inglaterra. Graças ao International Collaboration of Longitudinal Studies of Aging 

(InterCoLAging) ─ consórcio de estudos longitudinais financiado pelo CNPQ, sediado no 

Departamento de Gerontologia da Universidade Federal de São Carlos (UFSCar) e coordenado 

pelo orientador da presente dissertação ─ os dados do ELSA foram disponibilizados para a 

realização desse estudo. 

A amostra do ELSA é representativa dos indivíduos residentes da comunidade inglesa e 

é composta por indivíduos que participaram anteriormente do Health Survey for England (HSE) 

(105). Estes indivíduos são de ambos os sexos e com idade igual ou superior a 50 anos. Os 

participantes recebem entrevistas bianuais para aplicação de questionários referentes à dados 

socioeconômicos, e quadrienalmente recebem a visita da equipe de enfermagem para coleta dos 

exames de sangue, de medidas antropométrico e aplicação dos testes de desempenho.  

 

3.2. Tipo de Estudo 

 

Trata-se de um estudo longitudinal baseado nas ondas 6 (2012), 7 (2014) e 8 (2016) do 

Estudo ELSA. A linha de base para o estudo corresponde ao ano de 2012 e o acompanhamento 

longitudinal foi realizado bianualmente durante quatro anos. A onda 6 foi utilizada como linha 

de base, pois essa foi a primeira vez que as concentrações sanguíneas de 25(OH)D foram 

coletadas no ELSA. O desenho do Estudo ELSA está representado na Figura 1, onde as linhas 

pontilhadas em vermelho representam a linha de base do presente estudo e as linhas pontilhadas 

em azul representam os períodos em que os desfechos foram mensurados.  
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Figura 2. Desenho do Estudo ELSA.  

 

3.3. Amostra 

 

A onda 6 representa a linha de base para o presente estudo e corresponde ao ano de 

2012. Esta onda é composta por 9.169 indivíduos, dos quais apenas 5.870 apresentavam dados 

válidos de 25(OH)D e poderiam ser incluídos no estudo. Dos 5.870, 268 indivíduos foram 

excluídos por falta de informações nas covariáveis, resultando em uma amostra de 5.602 

indivíduos, a partir da qual foram realizados dois estudos. 

O primeiro estudo analisou a deficiência de 25(OH)D como fator de risco para 

incidência de incapacidade em ABVD. Para tanto, 788 indivíduos foram excluídos da linha de 

base, pois apresentavam dificuldade para realizar uma ou mais das ABVD, o que resultou em 

uma amostra de 4.814 indivíduos. A mesma metodologia foi adotada para o segundo estudo, 

que analisou a deficiência de 25(OH)D como fator de risco para incidência de incapacidade em 

AIVD, onde foram excluídos 834 indivíduos por apresentarem alguma dificuldade em uma ou 

mais das AIVD na linha de base, resultando numa amostra final de 4.768 indivíduos. 

Ao final dos quatro anos de acompanhamento foi verificada a ocorrência dos desfechos 

incapacidade em ABVD e incapacidade em AIVD.  

 

3.4. Critérios de Exclusão 

 

Foram excluídos da linha de base os indivíduos que não apresentavam respostas para as 

variáveis dependentes, de interesse e de controle, e os indivíduos que apresentavam 

incapacidade em ABVD e AIVD. 
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Figura 3. Representação gráfica da seleção dos indivíduos incluídos e excluídos para as análises da 

25(OH)D como fator de risco para incidência de incapacidade em ABVD e AIVD. 

 

3.5. Variáveis Dependentes 

 

Capacidade Funcional 

 

A capacidade funcional foi avaliada por meio das ABVD e AIVD. As ABVD foram 

avaliadas pelo autorrelato de dificuldade em andar, levantar-se, ir ao banheiro, tomar banho, 

vestir-se e comer, através do Índice de Katz modificado (7). Apesar de a incontinência fazer 

parte deste índice, o controle dos esfíncteres não foi incluído, pois não implica necessariamente 

numa limitação física (106). Foram incluídos no estudo de ABVD somente os indivíduos que 

não apresentaram dificuldade na linha de base para nenhuma das atividades supracitadas.  

As AIVD foram avaliadas pelo autorrelato de dificuldade para preparar refeições, fazer 

compras, usar transporte, cuidar da casa, usar telefone, administrar as finanças e tomar 

medicamentos, por meio da escala de Lawton adaptada (107). Foram incluídos no estudo de 

AIVD somente os indivíduos que não apresentaram dificuldade para nenhuma das atividades 

supracitadas. 

5.870 indivíduos com 
informações de 

25(OH)D
268 excluídos por dados 

incompletos

4.814 indivíduos na 
amostra final para o 

estudo de ABVD

788 excluídos por 
incapacidade em ABVD

4.768 indivíduos na 
amostra final para o 

estudo de AIVD

834 excluídos por 
incapacidade em AIVD

5.602 indivíduos com 
informações 
completas
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As ABVD e AIVD foram avaliadas na onda 6 que representa a linha de base (2012 – 

2013) e bianualmente por quatro anos nas ondas 7 (2014 – 2015) e 8 (2016 – 2017). Foi 

considerado caso incidente de incapacidade em ABVD, os indivíduos que ao longo dos quatro 

anos de acompanhamento desenvolveram incapacidade em uma ou mais das ABVD, e caso 

incidente de incapacidade em AIVD, os indivíduos que ao longo dos quatro anos de 

acompanhamento desenvolveram incapacidade em uma ou mais das AIVD.  

A incapacidade em ABVD e incapacidade em AIVD foram utilizadas nas análises de 

forma dicotômica e classificadas em (0) “livres de incapacidade” se ao longo do seguimento os 

indivíduos não apresentassem nenhuma dificuldade nas atividades, e em (1) “caso incidente” 

(1) se ao longo do seguimento desenvolvessem dificuldade em uma ou mais atividades.  

 

3.6. Variável de Interesse 

 

25(OH)D 

 

Para mensuração das concentrações de 25(OH)D, na linha de base, foram coletadas 

amostras sanguíneas por um profissional de enfermagem. Estas amostras foram analisadas no 

Royal Victoria Infirmary no Reino Unido. As concentrações de 25(OH)D foram medidas 

através de imunoensaio por quimiluminescência em analisador Liaison, que possui 

sensibilidade analítica de 7,5 nmol/L. Todos os ensaios foram realizados em duplicado. As 

coletas de sangue no estudo ELSA não foram realizadas nos indivíduos que apresentavam 

distúrbio de coagulação ou hemorragia, utilizavam medicação anticoagulante ou que não deram 

o consentimento por escrito para participar do estudo (104,108), justificando o fato de que dos 

9.168 indivíduos da linha de base, apenas 5.870 possuíam dados referentes a 25(OH)D. 

As concentrações séricas de 25(OH)D foram classificadas em três estratos: suficiência 

(> 50 nmol/L), insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) e deficiência (≤ 30 nmol/L). Foi adotado este 

ponto de corte para deficiência pois, segundo o último consenso do IOM, valores ≤ 30 nmol/L 

tem a capacidade de identificar os indivíduos em risco de comprometimento ósseo e muscular 

(23). 

 

3.7. Variáveis de Controle 

 

As variáveis de controle foram selecionadas com base em estudos prévios que 

analisaram os fatores associados à deficiência de 25(OH)D (31,33,34) e à incapacidade 
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funcional em ABVD e AIVD (14,109–111). Todas as variáveis de controle foram obtidas na 

linha de base. 

 

Socioeconômicas 

 

Foram consideradas a idade, estado civil, renda e escolaridade. A idade foi categorizada 

de 10 em 10 anos (50 - 59 anos, 60 - 69 anos, 70 - 79 anos, 80 – 89 e 90 ou mais). O estado 

civil foi classificado em: com vida conjugal (que abrange os indivíduos casados ou em 

relacionamento estável) e sem vida conjugal (que abrange os indivíduos divorciado, separados 

ou viúvos). 

A renda foi baseada na riqueza familiar, considerada a riqueza financeira (valor 

acumulado em poupança e investimentos), valor de qualquer casa e outros bens (exceto 

hipoteca), valor de qualquer ativo de negócios e riqueza física livre de dívidas (obras de arte e 

joias) e classificada em quintis. A escolaridade foi analisada segundo o sistema de classificação 

educacional na Inglaterra, onde menor que "nível O" ou equivalente corresponde a de 0 a 11 

anos de escolaridade, menor que "nível A" ou equivalente corresponde a 12 ou 13 anos de 

escolaridade e “maior que nível A” corresponde a escolaridade superior a 13 anos (112). 

 

Hábitos de vida 

 

Os indivíduos foram avaliados quanto ao consumo de tabaco, ingestão de álcool e 

prática de atividade física. Quanto ao consumo de tabaco, os indivíduos foram classificados em 

“não fumantes”, “ex-fumantes” e “fumantes”. Quanto ao consumo de álcool foram 

categorizados em “não bebedores ou bebedores raros” se bebessem até uma vez por semana, 

em “bebedores frequentes” se bebessem de duas a seis vezes por semana, e em “bebedores 

diários” se bebessem todos os dias da semana (113). 

A prática de atividade física foi avaliada de acordo com questões retiradas de um 

instrumento validado utilizado no HSE (114). Nele são definidas a frequência e a intensidade 

das atividades. A frequência da prática de atividade física foi classificada em “uma vez na 

semana”; “mais de uma vez na semana”, “uma a três vezes ao mês” e “dificilmente ou nunca”. 

A intensidade da atividade física praticada foi classificada em “vigorosa” (corrida, natação, 

ciclismo, tênis, ginástica aeróbica, musculação ou escavação), “moderada” (jardinagem, limpar 

o carro, caminhada em passo moderado, dança ou alongamentos) e “leves” (aspirar a casa, lavar 

roupas, reparos domiciliares). 
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Ao final, os indivíduos foram classificados quanto ao nível de atividade física praticada 

por meio da combinação da quantidade de atividade física realizada com sua respectiva 

intensidade. Em seguida, os indivíduos foram categorizados em dois grupos de acordo com as 

respostas: estilo de vida sedentário (sem atividade semanal) ou ativo (atividade leve, moderada 

ou vigorosa pelo menos uma vez por semana). 

 

Condições de saúde 

 

Foram considerados o autorrelato da presença ou ausência das seguintes condições: 

hipertensão arterial, diabetes mellitus, câncer, doença pulmonar (presença de doença pulmonar 

crônica e/ou asma), doença cardíaca (presença de angina, ataque cardíaco, insuficiência 

cardíaca congestiva, sopro, arritmia), acidente vascular encefálico, osteoporose, osteoartrite e 

demência. 

Foi avaliado também a presença de sintomas depressivos e a função cognitiva. Foi 

considerada a presença de sintomas depressivos quando o resultado do The Center for 

Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D) foi ≥ a 4 pontos (115). A função cognitiva 

foi avaliada através dos domínios – memória imediata e de evocação – por meio de uma lista 

com 10 palavras. Os participantes leram esta lista e, em seguida, repetiram quantas palavras 

conseguiram recordar, para avaliar a memória imediata. Passados 5 minutos, repetiram as 

palavras que lembraram para testar a memória de evocação. O número de palavras proferidas 

corretamente foi usado como variável quantitativa discreta variando de 0 a 20, sendo que quanto 

maior o número de acertos melhor o desempenho (116). 

 

Variáveis antropométricas 

 

As variáveis antropométricas consideradas foram a força de preensão manual, 

circunferência de cintura (CC) e Índice de massa corporal (IMC). 

A força de preensão manual foi mensurada por um dinamômetro da marca Smedley’s 

for Hand com escala de 0 a 100 kg, ajustado ao tamanho da mão do participante (112). O teste 

foi realizado três vezes, com um intervalo de 1 minuto entre uma aplicação e outra e foi utilizado 

o maior valor da mão dominante. Esta medida foi mensurada para classificar os indivíduos 

quanto à presença ou ausência de dinapenia, sendo considerados dinapênicos os indivíduos com 

força de preensão < 26 kg para homens e < 16 kg para mulheres. (117). 
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A CC foi mensurada duas vezes com uma fita métrica inextensível posicionada no ponto 

médio entre a última costela e a margem superior da crista ilíaca, com o participante em pé, 

braços ao longo do corpo, tronco despido e durante a fase expiratória. A média das duas medidas 

foi utilizada para identificar a presença ou ausência de obesidade abdominal, sendo 

considerados obesos abdominais os indivíduos com CC > 102 cm para homens e > 88 cm para 

mulheres (118). 

O IMC foi calculado dividindo o peso em quilogramas pela altura em metros quadrados 

(kg/m2). A mensuração do peso corporal foi realizada através de uma balança de precisão 

portátil e eletrônica. A mensuração da altura foi realizada através de um estadiômetro portátil 

com uma placa frontal deslizante, uma placa como base e três hastes de ligação marcadas com 

uma escala métrica. Para ambas as mensurações o indivíduo deveria estar descalço e trajando 

roupas leves. Foi adotada a classificação do IMC segundo a Organização Mundial da Saúde 

(OMS) como segue: “desnutrição” (< 18,5 kg/m2), “peso normal” (≥ 18,5 e < 25 kg/m2), 

“sobrepeso” (≥ 25 e < 30 kg/m2) e “obesidade” (≥ 30 kg/m2) (119). 

O IMC apresenta algumas limitações como a não distinção entre acúmulo de massa 

gordurosa de massa magra, além da não identificação do acúmulo de gordura visceral e da 

distribuição do tecido gorduroso. A CC por sua vez, é uma ferramenta alternativa com maior 

sensibilidade a estas alterações corporais, frequentes principalmente no envelhecimento, e 

apresenta, portanto, um efeito mais significativo do que o IMC na avaliação da obesidade 

abdominal (120).  

 

Demais variáveis de controle 

 

A sazonalidade foi adotada para verificar a estação do ano em que as amostras de sangue 

foram coletadas sendo categorizada em primavera (março a maio), verão (junho a agosto), 

outono (setembro a novembro) e inverno (dezembro a fevereiro) (104). O controle da 

sazonalidade é importante, pois nas diferentes estações do ano ocorrem variações na proporção 

de raios UV-B que chegam à superfície terrestre. Se há uma redução na quantidade de radiação 

disponível, a epiderme é exposta à menor quantidade de luz solar e, consequentemente, há 

menor capacidade de conversão da 7-DHC em vitamina D3 (35,38). 

Foi verificado o uso de suplementação de vitamina D, pois a suplementação eleva as 

concentrações séricas de 25(OH)D. Foi verificado também o uso de carbamazepina, um 

medicamento anticonvulsivante com potencial de reduzir as concentrações de 25(OH)D (121). 
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3.8 Análises Estatísticas 

 

A análise descritiva das características dos indivíduos participantes na linha de base foi 

expressa por médias e desvios padrão para as variáveis contínuas, e por proporções para as 

variáveis categóricas.  

As diferenças entre: 1) homens e mulheres livres de incapacidade em ABVD e AIVD, 

respectivamente, na linha de base, e 2) indivíduos incluídos e excluídos na linha de base (por 

falta de informações nas covariáveis, mas livres de incapacidade), foram verificadas utilizando 

o teste qui-quadrado e o teste t de Student. Foi adotado um valor de p < 0.05 para indicar 

significância estatística. 

Para analisar os estratos de 25(OH)D como possíveis fatores de risco para incidência de 

incapacidade em ABVD e AIVD utilizaram-se modelos de Poisson estratificados por sexo. 

Incialmente foi feita uma análise univariada com as variáveis de controle pelo método stepwise 

forward e as associações com valor de p ≤ 0,20 foram selecionadas para os modelos múltiplos. 

Nos modelos múltiplos foram selecionadas para os modelos finais somente as associações com 

valor de p < 0,05.  

Para calcular a densidade de incidência de incapacidade em cada uma das ABVD e 

AIVD de acordo com os estratos de 25(OH)D, o numerador foi o número de indivíduos que 

desenvolveram incapacidade nas respectivas atividades durante o período analisado, e o 

denominador foi a soma do período de observação da população em questão. Para os indivíduos 

que morreram, o período de acompanhamento foi computado entre a data da entrevista em 2012 

e a data da morte. Para os indivíduos que não desenvolveram incapacidade, o período de 

acompanhamento foi computado entre as datas das entrevistas de 2012 e 2016. Para os 

indivíduos que desenvolveram incapacidade, o período de acompanhamento foi computado 

como a metade do período entre as datas das entrevistas de 2012 e 2016.  

Em todas as análises, a suficiência de 25(OH)D (> 50 nmol/L) foi considerada a 

categoria de referência para as comparações. Todas as análises foram realizadas no programa 

estatístico Stata 14® (StataCorp, CollegeStation, TX). 

 

3.9 Aspectos Éticos 

 

A aprovação ética para todas as ondas do Estudo ELSA foi concedida pelo London 

Multicenter Research and Ethics Committee (MREC 01/2/91) e todos os participantes 

assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). 
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4. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

Os resultados e a discussão da presente dissertação serão apresentados incluídos 

nos artigos como segue. 
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4.1. Artigo 1 

 

Título: Deficiência de 25(OH)D é fator de risco para incidência de incapacidade em 

atividades básicas de vida diária em pessoas com 50 anos ou mais? 

 

Resumo 

 

Apesar da redução das concentrações séricas de 25(OH)D comprometerem a saúde 

musculoesquelética, há escassas e conflitantes evidências epidemiológicas associando a 

deficiência de 25(OH)D com a incidência de incapacidade funcional. Dessa forma, o 

presente estudo tem como objetivo verificar se a deficiência de 25(OH)D é fator de risco 

para a incidência de incapacidade em atividades básicas de vida diária (ABVD) e se há 

diferenças de sexo nessas associações. Trata-se de um estudo longitudinal com quatro 

anos de acompanhamento envolvendo pessoas com idade ≥ 50 anos participantes do 

English Longitudinal Study of Ageing (ELSA). Foram incluídos 4.814 participantes sem 

incapacidade, de acordo com o índice de Katz modificado, na linha de base. As 

concentrações séricas de 25(OH)D foram mensuradas e os participantes classificados 

como apresentando suficiência (> 50 nmol/L), insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) ou 

deficiência (≤ 30 nmol/L). Características sociodemográficas, comportamentais e clínicas 

também foram avaliadas. Com dois e quatro anos de acompanhamento reavaliaram-se as 

ABVD. Considerou-se caso incidente de incapacidade o relato de dificuldade em uma ou 

mais ABVD. Modelos de Poisson estratificados por sexo e controlados por características 

sociodemográficas, comportamentais e clínicas foram realizados. A deficiência de 

25(OH)D foi fator de risco para incidência de incapacidade em ABVD tanto em mulheres 

(IRR = 1,54; IC 95% 1,17 – 2,03) quanto em homens (IRR = 1,43; IC 95% 1,02 – 2,00). 

Portanto, independente do sexo, a deficiência de 25(OH)D aumentou o risco para 

incidência de incapacidade em ABVD em quatro anos de acompanhamento, e esta 

condição deve ser foco de estratégias terapêuticas em pessoas com mais de 50 anos de 

idade. 

 

Palavras chave: Vitamina D, Incapacidade, Incidência, Envelhecimento, Sistema 

Musculo Esquelético. 
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Introdução 

 

A deficiência de vitamina D – 25(OH)D – tem sido considerada um problema de saúde pública 

mundial pela sua alta prevalência (1). Além da função da 25(OH)D no metabolismo ósseo, renal 

e intestinal (2), a descoberta de receptores de vitamina D (VDR) nos miócitos tem despertado 

atenção para sua função no metabolismo muscular (3-9). 

 

Por modular o influxo de cálcio (Ca2+) para as células musculares e participar da miogênese 

(7,10-13), a redução das concentrações séricas de 25(OH)D culmina na atrofia muscular, 

principalmente das fibras tipo II (10,14-15), com impacto na massa e na força muscular 

(6,7,9,16). Além disso, com o avanço da idade também há um declínio da capacidade de 

absorção e síntese cutânea de vitamina D e redução no número de VDR nas células musculares 

(17-19), o que acarreta em menor captação de Ca2+ pelos túbulos T no retículo sarcoplasmático 

do músculo, alterando a qualidade da contração muscular (20). 

 

Tais questões podem desencadear prejuízos na massa, força e função muscular (6,7,9,16,21), 

repercutindo em desfechos adversos em idosos, principalmente na redução da capacidade 

funcional (21,22). Estudos transversais identificaram a associação entre deficiência de 

25(OH)D e incapacidade funcional em ABVD em populações japonesas e italianas (22,23). 

Entretanto, análises longitudinais não confirmaram tais resultados. Por exemplo, Houston e 

colaboradores ao analisar 665 pessoas com idade ≥ 77 anos em três anos de acompanhamento, 

não identificaram associação entre deficiência de 25(OH)D (< 50 nmol/L) e incidência de 

incapacidade em ABVD (24). Verreault e colaboradores, analisando 1.002 mulheres de 65 anos 

ou mais em três anos de acompanhamento, também não encontraram associação entre 

deficiência de 25(OH)D (< 25 nmol/L) e incidência de incapacidade em atividades que recrutem 

membros inferiores e superiores, como caminhar um quarto de milhas, andar ao redor do quarto, 

subir 10 degraus, sentar e levantar de uma cadeira, levantar os braços acima da cabeça, 

manusear e apertar objetos, levantar e carregar um peso de 10 libras (25). 

 

Diante da contraposição entre os dados transversais e longitudinais quanto a associação da 

deficiência de 25(OH)D com a incapacidade funcional, o presente estudo tem como objetivo 

verificar se a deficiência de 25(OH)D é fator de risco para a incidência de incapacidade em 

ABVD e se há diferença de sexo nessas associações. 
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Materiais e Métodos 

 

População de Estudo 

 

O English Longitudinal Study of Ageing (ELSA) é um estudo longitudinal prospectivo da 

Inglaterra, iniciado em 2002, que abrange indivíduos da comunidade com 50 anos ou mais (26). 

A amostra do ELSA é composta por indivíduos que participaram anteriormente do Health 

Survey for England (HSE) (27). As entrevistas do ELSA ocorrem a cada dois anos e a cada 

quatro anos são realizados os exames de saúde por meio da visita de uma enfermeira. Descrições 

detalhadas do desenho do estudo e dos procedimentos de amostragem foram previamente 

publicados (28).  

 

A linha de base do estudo foi o ano de 2012, quando as concentrações séricas de 25(OH)D 

foram dosadas pela primeira vez, e o acompanhamento longitudinal foi realizado, 

bianualmente, por quatro anos (29). Dos 5.870 participantes que apresentavam dados válidos 

de 25(OH)D, 268 indivíduos foram excluídos por falta de informações nas covariáveis. Dos 

5.602 participantes com informações completas, 788 foram excluídos, pois apresentavam 

alguma dificuldade nas ABVD resultando numa amostra final de 4.814 indivíduos, sendo 2.192 

homens e 2.622 mulheres.  

 

Figura 1. Fluxograma da seleção da amostra. 
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Atividades Básicas de Vida Diária (ABVD) 

 

As ABVD foram avaliadas na linha de base através do autorrelato de dificuldade em andar, 

levantar-se, ir ao banheiro, tomar banho, vestir-se e comer, por meio do Índice de Katz 

modificado (30). Em dois e quatro anos de acompanhamento as ABVD foram reavaliadas. 

Foram considerados casos incidentes de incapacidade os indivíduos que desenvolveram 

incapacidade em uma ou mais das ABVD durante o período de quatro anos de 

acompanhamento. 

 

25(OH)D 

 

As concentrações séricas de 25(OH)D foram obtidas de amostras de soro e analisadas no Royal 

Victoria Infirmary, no Reino Unido, medidas pelo método de imunoensaio por 

quimiluminescência em analisador Liaison, que possui sensibilidade analítica de 7,5 nmol/L, e 

todos os ensaios foram realizados em duplicado (31). Definimos os estratos de 25(OH)D em: 

suficiência (> 50 nmol/L), insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) e deficiência (≤ 30 nmol/L) (32). 

 

Variáveis de Controle 

 

As variáveis de controle foram selecionadas com base em estudos prévios que analisaram os 

fatores associados à deficiência de 25(OH)D (33,34) e à incapacidade funcional em ABVD (35-

38). Todas as variáveis de controle foram obtidas na linha de base. 

 

As variáveis sociodemográficas incluídas foram idade (50 - 59; 60 - 69; 70 - 79; 80 - 89; 90 ou 

mais), estado civil (com ou sem vida conjugal), escolaridade (0 a 11 anos; 12 a 13 anos e >13 

anos) e renda (classificada em quintis) (39). 

 

As condições comportamentais avaliadas foram tabagismo (não fumantes, ex-fumantes e 

fumantes), frequência de consumo de álcool (raramente/nunca, frequentemente, diariamente ou 

não respondeu) e atividade física (40). As informações de atividade física foram coletadas por 

meio de três perguntas retiradas de um instrumento validado utilizado no HSE (41) sobre a 

frequência da realização de atividades físicas de intensidade vigorosa, moderada e leve, sendo 

as opções de resposta para cada uma “mais de uma vez por semana”, “uma vez por semana”, 

“de uma a três vezes por mês”, ou “quase nunca”. Em seguida, os indivíduos foram 
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categorizados em dois grupos de acordo com as respostas: estilo de vida sedentário (sem 

atividade semanal) ou ativo (atividade leve, moderada ou vigorosa pelo menos uma vez por 

semana) (42).  

 

As condições clínicas foram consideradas pelo autorrelato de hipertensão arterial sistêmica, 

diabetes mellitus, câncer, doença pulmonar, doença cardíaca, acidente vascular encefálico, 

osteoporose, osteoartrite e demência. Foi considerada a presença de sintomas depressivos 

quando a pontuação no The Center for Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D) foi ≥ 

4 (43). 

 

A circunferência de cintura (CC) foi medida com uma fita métrica inextensível posicionada no 

ponto médio entre a última costela e a crista ilíaca com o participante em pé, braços ao longo 

do corpo, tronco despido e durante a fase expiratória. A obesidade abdominal foi definida por 

CC > 102 cm para homens e > 88 cm para mulheres (44). O índice de massa corporal (IMC) 

foi calculado pela divisão do peso em quilogramas pela altura em metros quadrados (kg/m2) e 

classificado em desnutrição (< 18,5 kg/m2), peso normal (≥ 18,5 e < 25 kg/m2), sobrepeso (≥ 

25 2 e < 30 kg/m2) e obesidade (≥ 30 kg/m2) (45).  

 

A força de preensão manual foi medida por um dinamômetro da marca Smedley’s for Hand de 

escala de 0 a 100 kg, ajustado ao tamanho da mão do participante O teste de força máxima foi 

realizado três vezes com descanso de um minuto entre cada repetição. Dinapenia foi definida 

por força de preensão < 26 kg para homens e < 16 kg para mulheres (46). 

 

A estação do ano em que foi realizada a coleta de sangue para dosagem de 25(OH)D foi 

registrada e utilizada como variável de controle como segue: primavera (março a maio), verão 

(junho a agosto), outono (setembro a novembro) e inverno (dezembro a fevereiro) (47). 

Utilizou-se também como variável de controle a suplementação de vitamina D e o uso de 

carbamazepina - um medicamento anticonvulsivante com potencial de reduzir as concentrações 

séricas de 25(OH)D (48).  

 

Análises Estatísticas 

 

As características da amostra estão expressas em médias, desvios padrões e proporções. 

Diferenças entre: 1) homens e mulheres sem incapacidade em ABVD na linha de base; 2) 
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indivíduos incluídos e excluídos na linha de base (por falta de informações nas covariáveis, mas 

sem incapacidade) foram analisadas utilizando o teste qui-quadrado e teste t de Student.  

 

Para analisar a associação dos estratos de 25(OH)D com a incidência de incapacidade em 

ABVD utilizou-se modelos de regressão de Poisson estratificados por sexo. A incidência de 

incapacidade em ABVD foi considerada pelo desenvolvimento de dificuldade em realizar uma 

ou mais das ABVD ao longo dos quatro anos de acompanhamento. Variáveis de controle com 

associações com p ≤ 0,20 nas análises univariadas foram selecionadas para os modelos 

múltiplos, para a qual o método stepwise forward foi adotado. Foram consideradas nos modelos 

finais as associações com p < 0,05. Todas essas análises foram realizadas no programa 

estatístico Stata 14® (StataCorp, CollegeStation, TX). 

 

Para calcular a densidade de incidência de incapacidade em cada uma das ABVD de acordo 

com os estratos de 25(OH)D em ambos os sexos, o numerador foi o número de indivíduos que 

desenvolveram incapacidade durante o período analisado, e o denominador foi a soma do 

período de observação da população em questão. Para os indivíduos que morreram, o período 

de acompanhamento foi computado entre a data da entrevista em 2012 e a data da morte. Para 

os indivíduos que não desenvolveram incapacidade, o período de acompanhamento foi 

computado entre as datas das entrevistas de 2012 e 2016. Para os indivíduos que desenvolveram 

incapacidade, o período de acompanhamento foi computado como a metade do período entre 

as datas das entrevistas de 2012 e 2016.  

 

Resultados 

 

A média de idade da amostra analisada na linha de base foi de 66 anos para ambos os sexos. As 

mulheres apresentaram menor proporção de vida conjugal e maior escolaridade do que os 

homens. A proporção de mulheres não fumantes era maior do que a de homens, entretanto, os 

homens apresentavam maior consumo diário de álcool. As mulheres apresentaram maior 

prevalência de osteoartrite, osteoporose e sintomas depressivos enquanto os homens 

apresentaram maior prevalência de hipertensão arterial sistêmica, diabetes e doença cardíaca 

(Tabela 1). Quanto à deficiência de 25(OH)D, a prevalência foi maior nas mulheres do que nos 

homens. Além disso, as mulheres apresentaram maior prevalência de obesidade abdominal, mas 

os homens apresentaram maior prevalência de sobrepeso, avaliados pelo IMC (Tabela 2). 
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Nas análises comparativas entre indivíduos incluídos e excluídos por falta de informações nas 

covariáveis, mas sem incapacidade na linha de base, verificamos que os excluídos apresentavam 

menos vida conjugal, menor escolaridade e renda, eram mais fumantes, bebiam menos e eram 

mais sedentários do que os incluídos. Além disso, os excluídos apresentavam maior prevalência 

de hipertensão arterial sistêmica, diabetes, câncer, doença cardíaca, acidente vascular 

encefálico e sintomas depressivos (Tabela Suplementar 1). A prevalência de deficiência de 

25(OH)D foi maior nos excluídos, assim como foi maior a prevalência de dinapenia, de 

obesidade abdominal e de sobrepeso e obesidade, avaliadas pelo IMC (Tabela Suplementar 2). 

 

A Tabela 3 resume os resultados dos modelos de Poisson que testaram a associação entre os 

estratos de 25(OH)D e a incidência de incapacidade em ABVD estratificada por sexo. A 

deficiência de 25(OH)D foi associada de forma independente à incidência de incapacidade em 

ABVD em ambos os sexos. Os homens e mulheres com deficiência de 25(OH)D apresentaram 

43 e 54% mais risco de desenvolver incapacidade em ABVD, respectivamente, quando 

comparados aos indivíduos com suficiência de 25(OH)D [homens IRR 1,43 (IC 95% 1,02 – 

2,00) e mulheres IRR 1,54 (IC 95% 1,17 – 2,03)]. 

 

A figura 2 demonstra as densidades de incidência de incapacidade para cada uma das ABVD 

por 1.000 pessoas/ano de acordo com os estratos de 25(OH)D e por sexo, ao longo dos quatro 

anos de acompanhamento. Para os homens que apresentavam deficiência de 25(OH)D na linha 

de base a densidade de incidência de incapacidade para tomar banho, ir ao banheiro e caminhar 

foi estatisticamente maior do que para seus pares com 25(OH)D suficiente. Para as mulheres 

que apresentavam deficiência de 25(OH)D na linha de base a densidade de incidência de 

incapacidade para levantar-se, vestir-se, tomar banho, ir ao banheiro e caminhar foi 

estatisticamente maior do que para seus pares com 25(OH)D suficiente (Tabela Suplementar 

3).  

 

Discussão 

 

Nessa grande amostra de adultos mais velhos nós identificamos que a deficiência de 25(OH)D 

foi um fator de risco para incidência de incapacidade em ABVD em ambos os sexos, em quatro 

anos de acompanhamento.  
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Recentes estudos transversais já demonstraram a associação entre deficiência de 25(OH)D e 

incapacidade (24,25). No entanto, em estudos longitudinais essa associação não foi verificada. 

Houston e colaboradores, ao analisarem 665 indivíduos não encontraram associação entre 

deficiência de 25(OH)D (< 50 nmol/L) e a incidência de incapacidade em ABVD em três anos 

de acompanhamento (26). Verreault e colaboradores analisaram 1.002 mulheres por três anos 

de acompanhamento e também não encontraram associação de deficiência de 25(OH)D (< 25 

nmol/L) com incapacidade (27).  

 

Algumas diferenças metodológicas entre os estudos supracitados e o nosso podem explicar os 

resultados conflitantes. Primeiro, nós utilizamos o ponto de corte ≤ 30 nmol/L para definir 

deficiência enquanto Houston e colaboradores utilizaram o ponto de corte < 50 nmol/L. O ponto 

de corte < 50 nmol/L, segundo o Institute of Medicine implica em analisar a insuficiência e não 

a deficiência de 25(OH)D (32). Dessa forma, valores mais altos podem não ser capazes de se 

associarem com desfechos negativos como a incapacidade em ABVD. Por outro lado, Verreault 

e colaboradores utilizaram o ponto de corte < 25 nmol/L para definir deficiência de 25(OH)D, 

mas também não encontraram associação com incidência de incapacidade (27). Isso pode ter 

ocorrido, pois os autores não excluíram os indivíduos com incapacidade da linha de base, as 

ABVD não foram mensuradas pelo Índice de Katz e os modelos não foram controlados por 

variáveis sociodemográficas e hábitos de vida.  

 

A 25(OH)D atua no sistema musculoesquelético estimulando fatores de transcrição 

responsáveis pela miogênese (49-53), pela manutenção do trofismo e da força muscular 

(7,11,13). Dessa forma, a deficiência desta vitamina prejudica a miogênese e reduz o influxo 

de Ca2+ para os miócitos, o que compromete a qualidade da contração muscular, favorecendo a 

atrofia e, consequentemente, gerando fraqueza muscular (13,15,54). Portanto, a relação entre 

incidência de incapacidade e deficiência de 25(OH)D parece ser mediada por prejuízos na 

função muscular. 

 

Nosso estudo tem vários pontos fortes e limitações que precisam ser considerados. Primeiro, 

utilizamos uma ampla amostra representativa de indivíduos residentes na comunidade Inglesa 

com idade ≥ 50 anos o que nos permitiu realizar análises estratificadas por sexo. Segundo, 

utilizamos um amplo conjunto de variáveis sociodemográficas, comportamentais e clínicas que 

permitiram ajustar nossos modelos. Terceiro, nossas análises incluíram dados de duas ondas o 

que nos permitiu um tempo razoavelmente longo de acompanhamento.  
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Como limitações, a incapacidade avaliada por autorrelato pode trazer algum grau de viés de 

informação. Contudo, o índice de Katz possui validade internacional e é amplamente utilizado 

em estudos envolvendo ABVD. Além disso, o estudo ELSA possui como participantes apenas 

indivíduos residentes da comunidade, o que impossibilita estimar os resultados para as pessoas 

institucionalizadas, que tendem a apresentar mais incapacidade em ABVD (37). Há também a 

taxa de abandono durante o acompanhamento, que apesar de pequena, pode ser uma fonte de 

viés que é inevitável em estudos longitudinais. O fato da maioria dos indivíduos exluídos por 

falta de dados apresentarem deficiência de 25(OH)D pode também trazer viés aos resultados 

encontrados. Entretanto, ressaltamos que mesmo nessa condição as associações entre 

deficiência de 25(OH)D e incidência de incapacidade foram significativas. Por fim, o estudo 

ELSA não possui duas importantes variáveis de controle para nossos modelos: o paratormônio 

(PTH) e a creatinina. O PTH apresenta-se elevado na deficiência de 25(OH)D, caracterizando 

o hiperparatireoidismo secundário, uma condição associada à redução da força que pode 

comprometer a funcionalidade (55-57). Já a creatinina, quando elevada, indica insuficiência 

renal que pode interferir na metabolização da 25(OH)D e contribuir para a diminuição dos seus 

níveis (58). 

 

Concluímos que a deficiência de 25(OH)D é um fator de risco para incidência de incapacidade 

em ABVD em ambos os sexos. Dessa forma, manter níveis suficientes podem prevenir o 

desenvolvimento de incapacidade em indivíduos com mais de 50 anos de idade.  

 

Ainda são necessários estudos longitudinais que também verifiquem a deficiência de 25(OH) 

como fator de risco para incidência de incapacidade em atividades instrumentais de vida diária.  
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Homens            

Vestir-se 28,4           

Suficiência 25,8           

Insuficiência 28,1           

Deficiência 34,8           

  Levantar-se  26,2         

  Suficiência 22,9         

  Insuficiência 24,5         

  Deficiência 36,1         

Mulheres    Tomar banho 18,5       

Levantar-se  31,1   Suficiência 13,4       

Suficiência 24,7   Insuficiência 18,1       

Insuficiência 34,0   Deficiência 31,1*       

Deficiência 39,0*     Ir ao banheiro 9,3     

  Vestir-se 27,1   Suficiência 7,1     

  Suficiência 18,8   Insuficiência 7,2     

  Insuficiência 29,5   Deficiência 17,3*     

  Deficiência 39,7*     Caminhar 8,6   

    Tomar banho 20,8   Suficiência 6,5   

    Suficiência 13,4   Insuficiência 7,9   

    Insuficiência 21,9   Deficiência 14,3*   

    Deficiência 33,0*     Comer 4,7 

      Ir ao banheiro 11,8   Suficiência 3,0 

      Suficiência 8,6   Insuficiência 5,5 

      Insuficiência 12,8   Deficiência 7,0 

      Deficiência 16,3*     

        Caminhar 9,9   

        Suficiência 6,7   

        Insuficiência 9,5   

        Deficiência 15,8*   

          Comer 5,7 

          Suficiência 3,7 

          Insuficiência 8,2 

          Deficiência 6,3 

Figura 2. Densidades de incidência de incapacidade em ABVD por 1.000 pessoas/ano por sexo de acordo com os estratos de 25(OH)D. Estudo ELSA (2012-2016). *Diferença 

estatisticamente significativa entre a densidade de incidência de incapacidade em indivíduos com suficiência e deficiência de 25(OH)D. 
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Tabela 1. Características sociodemográficas, hábitos de vida e condições clínicas dos 

indivíduos sem incapacidade em ABVD na linha de base, Estudo ELSA (2012). 

 

 Total 

(n = 4.814) 

Homens 

(n = 2.192) 

Mulheres 

(n = 2.622) 

Idade, anos (DP) 66,1 ± 8,7 66,1 ± 8,6 66,1 ± 8,7 

Idade, %    

   50 – 59 24,7 24,6 24,9 

   60 – 69 42,2 42,5 42,0 

   70 – 79 25,5 25,4 25,7 

   80 – 89 6,9 6,9 6,8 

   ≥ 90 0,7 0,6 0,6 

Estado Civil (%)    

   Com vida conjugal 68,6 75,9* 62,6* 

Escolaridade, %    

   > 13 anos 35,0 43,2* 28,2* 

   12 a 13 anos 29,0 25,7* 31,8* 

   < 11 anos 36,0 31,1* 40,0* 

Renda, %    

   Alto quintil 24,7 26,3 23,4 

   4° quintil 23,0 24,3 21,9 

   3° quintil 21,0 21,1 21,0 

   2° quintil 17,6 16,0 18,9 

   Baixo quintil 11,7 10,4 12,8 

   Não Aplicável 2,0 1,9 2,0 

Tabagismo, %    

   Não fumante 39,6 34,0* 44,3* 

   Ex-fumante 49,7 55,6* 44,7* 

   Fumante 10,7 10,4 11,0 

Consumo de álcool, %    

   Raramente/nunca 16,8 11,2* 21,5* 

   Frequentemente 40,7 37,8* 43,1* 

   Diariamente 34,9 42,6* 28,5* 

   Não aplicável 7,6 8,4 6,9 

Atividade Física %    

   Estilo de vida sedentário 2,0 1,8 2,3 

Condições clínicas, (Sim) %    

   Hipertensão 35,3 37,6* 33,3* 

   Diabetes Mellitus 8,4 10,5* 6,6* 

   Câncer 2,6 3,1 2,3 

   Doença Cardíaca 14,4 16,3* 12,9* 

   Doença pulmonar 12,1 11,3 12,8 

   Acidente vascular encefálico 2,8 3,2 2,4 

   Osteoporose 6,5 2,0* 10,3* 

   Osteoartrite 33,6 26,2* 39,9* 

   Demência 0,4 0,7 0,2 

   Sintomas depressivos, CES-D ≥ 4 8,7 6,3* 10,7* 

 

Dados expressos em média (±), desvio padrão (DP) e proporção (%). *Diferença estatisticamente 

significativa entre sexos (p < 0,05). CES-D = The Center for Epidemiologic Studies Depression Scale.  
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Tabela 2. Concentrações de 25(OH)D e variáveis antropométricas dos indivíduos sem 

incapacidade em ABVD na linha de base, Estudo ELSA (2012). 

 

 Total 

(n = 4.814) 

Homens 

(n = 2.192) 

Mulheres 

(n = 2.622) 

Concentrações de 25(OH)D, nmol/L (DP) 49,6 ± 23,2 50,1 ± 23,2 49,6 ± 23,2 

Estratos de 25(OH)D, %    

   Suficiência (> 50 nmol/L) 44,6 45,4 44,1 

   Insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) 32,0 33,3 30,8 

   Deficiência (≤ 30 nmol/L) 23,4 21,3* 25,1* 

Sazonalidade, %    

   Primavera 23,2 22,5 23,6 

   Verão 8,0 7,6 8,3 

   Outono 42,4 42,7 42,3 

   Inverno 26,4 27,2 25,8 

Suplementação de vitamina D, %    

   Sim 4,1 4,1 4,0 

Uso de carbamazepina, %    

   Sim 2,0 1,9 2,1 

Circunferência de cintura, cm (DP) 94,9 ± 18,5  100,9 ± 22,3*   90,0 ± 12,5* 

   > 102 Homem > 88 Mulher (%) 47,5 41,0* 53,0* 

IMC, kg/m2 (DP) 27,7 ± 4,8 27,8 ± 4,1 27,6 ± 5,2 

IMC, %    

   Peso normal 29,0 24,0* 33,2* 

   Desnutrição 0,8 0,4* 1,2* 

   Sobrepeso 43,5 50,5* 37,6* 

   Obesidade 26,7 25,1 28,0 

Força de preensão, Kg (DP) 31,6 ± 11,3 40,3 ± 9,6* 24,4 ± 6,5* 

   < 26 Homem < 16 Mulher (%) 6,7 5,8 7,5 

 

Dados expressos em média (±), desvio padrão (DP) e proporção (%). *Diferença estatisticamente 

significativa entre sexos (p < 0,05). 
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Tabela 3. Modelos Finais de Regressão de Poisson ajustados para incidência de incapacidade 

em ABVD durante 4 anos de acompanhamento em homens e mulheres de acordo com os 

estratos de 25(OH)D (2012 - 2016), Estudo ELSA. 

 

 Homens a 

(n = 1.831) 

Mulheres b 

(n = 2.216) 

Estratos de 25(OH)D IRR IC 95% IRR IC 95% 

   Suficiência (> 50 nmol/L) 1,00  1,00  

   Insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) 1,04 [0,78-1,40] 1,24 [0,95-1,62] 

   Deficiência (≤ 30 nmol/L) 1,43 [1,02-2,00] 1,54 [1,17-2,03] 
 

a Modelo controlado por idade, escolaridade, atividade física, tabagismo, circunferência de cintura, força 

muscular, uso de carbamazepina, suplementação de vitamina D, sazonalidade, câncer, doença cardíaca, 

osteoartrite, presença de sintomas depressivos. b Modelo controlado por idade, escolaridade, tabagismo, 

circunferência de cintura, força muscular, uso de carbamazepina, suplementação de vitamina D, 

sazonalidade, hipertensão, doença pulmonar, osteoporose, osteoartrite, presença de sintomas 

depressivos. IRR = Incidence Rate Ratio. IC 95% = Intervalo de confiança de 95%.   
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Tabela suplementar 1. Análise comparativa das características sociodemográficas, hábitos de 

vida e condições clínicas dos indivíduos incluídos e excluídos por falta de informações, mas 

sem incapacidade, Estudo ELSA (2012). 

 

 Incluídos 

(n = 4.814) 

Excluídos 

(n = 2.614) 

Idade, anos (DP) 66,6±8,9 69,6±10,6 

Idade, %   

   50 – 59 24,7 23,9 

   60 – 69 42,2* 35,2* 

   70 – 79 25,5 26,4 

   80 – 89 6,9* 12,1* 

   ≥ 90 0,7* 2,4* 

Estado Civil %   

   Com vida conjugal 68,6* 64,4* 

Escolaridade, %   

   < 11 anos 35,0* 30,5* 

   12 a 13 anos 29,1* 25,1* 

   > 13 anos 35,9* 44,4* 

Renda, %   

   Alto quintil 24,7* 21,2* 

   4° quintil 23,0 20,4 

   3° quintil 21,0 20,5 

   2° quintil 17,6 18,1 

   Baixo quintil 11,7* 17,5* 

   Não Aplicável 2,0 2,3 

Tabagismo, %   

   Não fumante 39,6 35,1 

   Ex-fumante 49,7 49,9 

   Fumante 10,7* 13,0* 

Etilismo, %   

   Raramente/nunca 16,8 18,1 

   Frequentemente 40,7* 31,4* 

   Diariamente 34,9* 27,2* 

   Não aplicável 7,6* 23,3* 

Atividade Física %   

   Estilo de vida sedentário 2,0* 5,9* 

Condições clínicas, (Sim) %   

   Hipertensão 35,3* 41,5* 

   Diabetes Mellitus 8,4* 12,9* 

   Câncer 4,9* 7,1* 

   Doença Cardíaca 14,4* 21,4* 

   Doença pulmonar 12,1 12,9 

   Acidente vascular encefálico 2,8* 4,3* 

   Osteoporose 6,5 6,6 

   Osteoartrite 33,6 31,2 

   Demência 0,4 0,7 

   Sintomas depressivos, CES-D ≥ 4 8,7* 10,8* 

 

Dados expressos em média (±), desvio padrão (DP) e proporção (%) *Diferença estatisticamente 

significativa entre incluídos e excluídos (p<0,05).  
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Tabela Suplementar 2. Análise comparativa das concentrações de 25(OH)D, variáveis 

antropométricas e demais variáveis de controle dos indivíduos incluídos e excluídos por falta 

de informações, mas sem incapacidade, Estudo ELSA (2012). 

 

 Incluídos 

(n = 4.814) 

Excluídos 

(n = 2.614) 

Concentrações de 25(OH)D, nmol/L (DP) 48,9±23,5* 43,8±24,4* 

Estratos de 25(OH)D, %   

   Suficiência (> 50 nmol/L) 44,6 37,7 

   Insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) 32,0 29,4 

   Deficiência (≤ 50 nmol/L) 23,4* 32,9* 

Sazonalidade, %   

   Primavera 23,2 18,8 

   Verão 8,0 5,8 

   Outono 42,4 40,8 

   Inverno 26,4* 34,6* 

Suplementação de vitamina D, %   

   Sim 4,1 4,6 

Uso de carbamazepina, %   

   Sim 2,0 1,9 

Circunferência de cintura, cm (DP) 95,9±18,1* 98,9±25,2* 

   > 102 Homem > 88 Mulher (%) 47,5* 56,1* 

IMC, kg/m2 (DP) 28,0±5,0* 29,1±5,9* 

IMC, %   

   Peso normal 29,0 25,8 

   Desnutrição 0,8 1,0 

   Sobrepeso 43,5* 39,5* 

   Obesidade 26,7* 33,7* 

Força de preensão, kg (DP) 30,9±11,6* 27,3±9,3* 

   < 26 Homem < 16 Mulher (%) 6,7* 13,3* 

 

Dados expressos em média (±), desvio padrão (DP) e proporção (%). *Diferença estatisticamente 

significativa entre incluídos e excluídos (p < 0,05).  
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 Suplementar 3. Densidades de incidência de incapacidade em Atividades Básicas de vida 

diária em homens e mulheres de acordo com os estratos de 25(OH)D. Estudo ELSA (2012-

2016). 

Atividade 
Homens Mulheres 

DI IC 95% DI IC 95% 

Caminhar     

   Suficiência 6,5 4,5 – 9,6 6,7 4,7 – 9,6 

   Insuficiência 7,9 5,3 – 11,9 9,5 6,7 – 13,5 

   Deficiência 14,3* 9,7 – 21,0* 15,8* 11,7 – 21,4* 

   Total 8,6 6,9 – 10,8 9,9 8,1 – 12,0 

Tomar Banho     

   Suficiência 13,4 10,2 – 17,6 13,4 10,4 – 17,4 

   Insuficiência 18,1 13,8 – 23,9 21,9 17,2 – 27,9 

   Deficiência 31,1* 23,7 – 40,9* 33,0* 26,4 – 41,2* 

   Total 18,5 17,8 – 21,9 20,8 18,1 – 23,9 

Ir ao Banheiro     

   Suficiência 7,1 4,9 – 10,3 8,6 6,3 – 11,7 

   Insuficiência 7,2 4,7 – 11,0 12,8 9,4 – 17,4 

   Deficiência 17,3* 12,2 – 24,6* 16,3* 12,1 – 22,0* 

   Total 9,3 7,5 – 11,6 11,8 9,9 – 14,1 

Vestir-se     

   Suficiência 25,8 21,0 – 31,6 18,8 15,1 – 23,4 

   Insuficiência 28,2 22,4 – 35,5 29,5 23,8 – 36,5 

   Deficiência 34,8 26,6 – 45,5 39,7* 32,3 – 48,8* 

   Total 28,4 24,8 – 32,4 27,1 24,0 – 30,7 

Comer     

   Suficiência 3,0 1,7 – 5,1 3,7 2,3 – 5,9 

   Insuficiência 5,5 3,35 – 8,9 8,2 5,6 – 11,9 

   Deficiência 7,0 4,10 – 12,1 6,3 3,9 – 10,1 

   Total 4,7 3,44 – 6,3 5,7 4,5 – 7,4 

Levantar-se     

   Suficiência 22,9 18,6 – 28,2 24,7 20,5 – 29,8 

   Insuficiência 24,5 19,4 – 31,1 34,0 28,1 – 41,1 

   Deficiência 36,1 28,1 – 46,3 39,0* 32,0 – 47,5* 

   Total 26,2 22,9 – 29,9 31,1 27,9 – 34,8 

 

*Diferença estatisticamente significativa entre a densidade de incidência (DI) de incapacidade em 

indivíduos com suficiência e deficiência de 25(OH)D. IC 95% = Intervalo de confiança de 95%. 
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4.2. Artigo 2 

 

Título: Diferença de sexo na deficiência de 25(OH)D como fator de risco para incidência 

de incapacidade em atividades instrumentais de vida diária  

 

Resumo 

 

Introdução: A deficiência de 25(OH)D compromete a saúde músculo esquelética e 

aumenta a susceptibilidade do sistema nervoso central a lesões e processos degenerativos 

tendo sido associada com incapacidade em atividades básicas de vida diária. Entretanto, 

não existem evidências epidemiológicas que demonstrem essa associação com a 

incidência de incapacidade em atividades instrumentais de vida diária (AIVD). 

Objetivos: Verificar se a deficiência de 25(OH)D é fator de risco para a incidência de 

incapacidade em AIVD e se há diferenças de sexo nessas associações. Método: Trata-se 

de um estudo longitudinal de quatro anos de acompanhamento, com 4.768 indivíduos 

com idade ≥ 50 anos participantes do English Longitudinal Study of Ageing (ELSA). 

Foram incluídos somente indivíduos livres de incapacidade, na linha de base, de acordo 

com o índice de Lawton modificado. Foram mensuradas as concentrações séricas de 

25(OH)D, sendo os indivíduos classificados como apresentando suficiência (> 50 

nmol/L), insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) e deficiência (≤ 30 nmol/L). Características 

sociodemográficas, comportamentais e clínicas também foram avaliadas. Com dois e 

quatro anos de acompanhamento reavaliaram-se as AIVD e foram considerados casos 

incidentes de incapacidade aqueles que relataram dificuldade em uma ou mais dessas 

atividades. Modelos de Poisson, estratificados por sexo, foram realizados sendo 

controlados por variáveis sociodemográficas, comportamentais e clínicas. Resultados: A 

deficiência de 25(OH)D foi fator de risco para incidência de incapacidade em AIVD 

somente nos homens (IRR = 1,40; IC 95% 1,01 – 1,95). Conclusão: Os homens parecem 

ser mais susceptíveis à incidência de incapacidade em AIVD quando apresentam 

deficiência de 25(OH)D devendo ser um grupo de atenção especial quanto à manutenção 

dos níveis séricos adequados dessa vitamina. 

 

Palavras-chave: Vitamina D, Incapacidade, Incidência, Envelhecimento, Sistema 

músculo esquelético. 
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Introdução 

 

Manter a independência em atividades instrumentais de vida diária (AIVD) é fundamental 

para evitar o isolamento social e garantir a autonomia do idoso (1). Diversos fatores de 

risco para a incidência de incapacidade em AIVD já são conhecidos como, por exemplo, 

a idade avançada, o estilo de vida sedentário, a presença de comorbidades, o declínio 

cognitivo, a depressão, prejuízos da visão e da audição, redução da força neuromuscular 

e prejuízo da função de membros inferiores (2–5). 

 

Entretanto, são recentes as evidências da participação da vitamina D – 25(OH)D – no 

adequado funcionamento do sistema músculo esquelético (SME) e do sistema nervoso 

central (SNC), ambos fundamentais para a manutenção da independência nas AIVD. 

Quando deficiente, a vitamina D reduz a força por diminuir a absorção de cálcio (Ca2+) 

nos miócitos e a massa muscular por diminuição da miogênese (6–10) assim como reduz 

seu efeito neuroprotetor para os neurônios e células da glia das regiões do hipocampo, 

hipotálamo, córtex e subcórtex que são áreas responsáveis pelo aprendizado e memória, 

podendo prejudicar a cognição (11,12). 

 

Ademais, a diminuição da concentração sérica de 25(OH)D não é linear entre os sexos, 

dado que tende a ocorrer primeiro nas mulheres do que nos homens (13). Dessa forma, é 

plausível que a deficiência de 25(OH)D possa ser uma condição associada ao declínio da 

função musculoesquelética e cognitiva podendo intermediar o mecanismo de incidência 

de incapacidade em AIVD de forma distinta entre os sexos à medida que a idade avança. 

 

Alekna e colaboradores, em estudo transversal, evidenciaram que os indivíduos com 

deficiência de 25(OH)D apresentavam maior média de AIVD com dificuldade do que 

aqueles com insuficiência e suficiência (14). Entretanto, utilizaram uma amostra de 

octogenários e não realizaram análises estratificadas por sexo. Ademais, até onde 

sabemos, não há estudos longitudinais que testaram tais associações. Portanto, o presente 

estudo tem como objetivo verificar se a deficiência de 25(OH)D é fator de risco para 

incidência de incapacidade em AIVD em indivíduos ingleses com 50 anos ou mais e se 

existe diferença de sexo nessas associações.                                                                                                                                                                                                                                                          
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Materiais e Métodos 

 

População de Estudo 

 

O English Longitudinal Study of Ageing (ELSA) é um estudo longitudinal prospectivo da 

Inglaterra, iniciado em 2002, que abrange indivíduos da comunidade com 50 anos ou mais 

(15). A amostra do ELSA é proveniente de um estudo prévio, o Health Survey for England 

(HSE), iniciado em 2000 (16). As entrevistas do ELSA ocorrem a cada dois anos por meio 

da aplicação de questionários e a cada quatro anos são realizados os exames de saúde e 

coleta de biomarcadores por meio da visita de uma enfermeira. Mais informações sobre 

o desenho do estudo e dos procedimentos de amostragem foram previamente publicados 

(17). 

 

A linha de base para este estudo é a onda 6 do ELSA (2012), período no qual as 

concentrações séricas de 25(OH)D foram coletados pela primeira vez (18). A onda 6 é 

composta por 9.169 indivíduos com idade ≥ 50 anos, no entanto, apenas 5.870 indivíduos 

tinham dados coletados ou válidos de 25(OH)D. Dentre estes, 268 foram excluídos por 

informações incompletas referentes as variáveis de controle. Também foram excluídos 

834 indivíduos que apresentavam dificuldade para realizar alguma das AIVD na linha de 

base, resultando numa amostra final de 4.768 indivíduos, sendo 2.236 homens e 2.532 

mulheres. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. Fluxograma da seleção da amostra. 
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Atividades Instrumentais de Vida Diária (AIVD) 

 

As AIVD foram avaliadas pelo autorrelato de dificuldade em preparar refeições, fazer 

compras, usar transporte, cuidar da casa, usar telefone, administrar as próprias finanças e 

tomar medicamentos, através do Índice de Lawton modificado (19). As AIVD foram 

coletadas na linha de base e reavaliadas em dois e em quatro anos de acompanhamento. 

Foram considerados casos incidentes de incapacidade os indivíduos que desenvolveram 

dificuldade em realizar uma ou mais das AIVD durante o seguimento. 

 

25(OH)D 

 

A coleta da amostra sanguínea para análise das concentrações séricas de 25(OH)D foi 

feita pela equipe de enfermagem durante visita quadrienal e analisada no Royal Victoria 

Infirmary, no Reino Unido. O método de medição foi o Diasorin Liaison Immunoassay, 

que possui sensibilidade analítica de 7,5 nmol/L, e realizado em duplicado (20). 

Definimos as concentrações séricas de 25(OH)D em três estratos, com base nos pontos 

de corte do Institute of Medicine (IOM): suficiência (> 50 nmol/L), insuficiência (> 30 e 

≤ 50 nmol/L) e deficiência (≤ 30 nmol/L) (21). 

 

Variáveis de Controle 

 

As variáveis de controle selecionadas foram baseadas em estudos prévios que analisaram 

os fatores associados à deficiência de 25(OH)D (22,23) e à incapacidade funcional em 

AIVD (2,24,25). Todas as variáveis de controle foram obtidas na linha de base. 

 

As variáveis socioeconômicas incluídas foram idade (categorizada de 10 em 10 anos em 

50 – 59; 60 – 69; 70 – 79; 80 – 89; 90 ou mais), estado civil (com ou sem vida conjugal), 

escolaridade (0 a 11 anos; 12 a 13 anos e >13 anos) e renda (classificada em quintis) (26). 

 

Os hábitos de vida avaliados foram tabagismo (não fumantes, ex-fumantes e fumantes), 

frequência de consumo de álcool (raramente/nunca, uma vez na semana, de duas a seis 

vezes na semana, diariamente ou não respondeu) e prática de atividade física (28). As 

informações de atividade física foram coletadas através de questões aplicadas e retiradas 

de um instrumento validado utilizado no HSE (27). Essas questões abordam a frequência 
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e a intensidade da atividade praticada. A frequência é classificada em “mais de uma vez 

por semana”, “uma vez por semana”, “de uma a três vezes por mês”, ou “quase nunca” e 

a intensidade é classificada em vigorosa, moderada e leve. A partir dessas informações 

os indivíduos foram categorizados em dois grupos: ativo (atividade física leve, moderada 

ou vigorosa pelo menos uma vez por semana) ou estilo de vida sedentário (sem atividade 

física semanal) (28). 

 

As condições clínicas foram avaliadas pelo autorrelato de presença ou ausência de 

hipertensão arterial sistêmica, diabetes mellitus, câncer, doença pulmonar, doença 

cardíaca, acidente vascular encefálico, osteoporose, osteoartrite e demência. A presença 

de sintomas depressivos foi considerada quando a pontuação no The Center for 

Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D) foi ≥ 4 (29). 

 

A função cognitiva foi avaliada pelos domínios de memória imediata e de evocação 

através da lista de palavras. Para avaliar a memória imediata os participantes deveriam 

ler as 10 palavras e, em seguida, repetir quantas palavras conseguisse recordar. Passados 

5 minutos os participantes deveriam repetir as palavras que lembrassem para testar a 

memória de evocação. O número de palavras proferidas corretamente foi usado como 

variável quantitativa discreta variando de 0 a 20, sendo que quanto maior o número de 

acertos melhor o desempenho (30). 

 

As medidas antropométricas consideradas foram circunferência de cintura (CC), índice 

de massa corporal (IMC) e força de preensão manual. A CC permitiu classificar os 

indivíduos quanto à presença de obesidade abdominal quando CC > 102 cm para homens 

e > 88 cm para mulheres (31). O IMC foi calculado pela divisão do peso em quilogramas 

pela altura em metros quadrados (kg/m2) e classificou os indivíduos em desnutrição (< 

18,5 kg/m2), peso normal (≥ 18,5 e < 25 kg/m2), sobrepeso (≥ 25 e < 30 kg/m2) e obesidade 

(≥ 30 kg/m2) (32). A força de preensão manual foi medida por um dinamômetro da marca 

Smedley’s for Hand de escala de 0 a 100 kg, ajustado ao tamanho da mão do participante, 

que permitiu a identificação da presença de dinapenia quando < 26 kg para homens e < 

16 kg para mulheres (33). 

 

Foi considerada também a sazonalidade da coleta de sangue para dosagem de 25(OH)D, 

sendo primavera (Março a Maio), verão (Junho a Agosto), outono (Setembro a 
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Novembro) ou inverno (Dezembro a Fevereiro) (34). O uso de suplementação de vitamina 

D, assim como de carbamazepina - um medicamento anticonvulsivante com potencial de 

reduzir os níveis séricos de 25(OH)D - também foram registrados (35). 

 

Análises Estatísticas 

 

As características da amostra são expressas como médias e proporções. Diferenças entre: 

1) homens e mulheres livres de incapacidade em AIVD na linha de base, e 2) indivíduos 

incluídos e excluídos na linha de base (por falta de informações nas covariáveis, mas 

livres de incapacidade), foram realizadas utilizando o teste qui-quadrado e teste t de 

Student.  

 

Modelos de regressão de Poisson, estratificados por sexo, foram adotados para verificar 

a associação dos estratos de 25(OH)D com a incidência de incapacidade em AIVD. 

Variáveis de controle com associações com p ≤ 20 nas análises univariadas foram 

selecionadas para os modelos múltiplos para a qual o método stepwise forward foi 

adotado. Foram considerados nos modelos finais associações com p < 0,05.  

 

Para calcular a densidade de incidência de incapacidade em cada uma das AIVD de 

acordo com os estratos de 25(OH)D em ambos os sexos, o numerador foi o número de 

indivíduos que desenvolveram incapacidade durante o período analisado, e o 

denominador foi a soma do período de observação da população em questão. Para os 

indivíduos que morreram, o período de acompanhamento foi computado entre a data da 

entrevista em 2012 e a data da morte. Para os indivíduos que não desenvolveram 

incapacidade, o período de acompanhamento foi computado entre as datas das entrevistas 

de 2012 e 2016. Para os indivíduos que desenvolveram incapacidade, o período de 

acompanhamento foi computado como a metade do período entre as datas das entrevistas 

de 2012 e 2016.  

 

Em todas as análises, a categoria de referência para as comparações foi a suficiência de 

25(OH)D, e todas as análises foram realizadas no programa estatístico Stata 14® 

(StataCorp, CollegeStation, TX). 
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Resultados 

 

A média de idade na linha de base para a população estudada foi de 66 anos, com as 

mulheres apresentando menor proporção de vida conjugal e maior escolaridade em 

comparação aos homens. A proporção de mulheres não fumantes era maior do que a de 

homens, entretanto, os homens apresentavam maior consumo diário de álcool. As 

condições clínicas mais prevalentes nas mulheres foram osteoartrite, osteoporose e 

presença de sintomas depressivos, enquanto nos homens foram hipertensão arterial 

sistêmica, diabetes, doença cardíaca e pior desempenho cognitivo (Tabelas 1). A 

deficiência de 25(OH)D foi mais prevalente nas mulheres, no entanto, não houve 

diferença significativa na comparação entre sexos. Ademais, as mulheres apresentaram 

maior prevalência de obesidade abdominal, mensurada pela circunferência de cintura, 

enquanto os homens apresentaram maior prevalência de sobrepeso, avaliados pelo IMC 

(Tabela 2). 

 

Nas análises comparativas entre indivíduos incluídos e excluídos por falta de informações 

nas covariáveis, mas livres de incapacidade em AIVD na linha de base, identificamos que 

os excluídos eram mais velhos, com média de idade de 69 anos, maior escolaridade e 

menor renda. Quanto aos hábitos de vida, bebiam menos e eram mais sedentários quando 

comparados aos incluídos. As condições clínicas mais prevalentes nos excluídos foram 

hipertensão arterial sistêmica, doença cardíaca, diabetes, câncer, acidade vascular 

encefálico e pior desempenho cognitivo (Tabela suplementar 1). Os indivíduos excluídos 

apresentavam também maior prevalência de deficiência de 25(OH)D, de obesidade, 

avaliados pelo IMC, e de dinapenia. (Tabela suplementar 2). 

 

A Tabela 3 resume os resultados dos modelos de Poisson que testaram a associação entre 

os estratos de 25(OH)D e a incidência de incapacidade em AIVD em ambos os sexos. A 

deficiência de 25(OH)D foi, de forma independente, fator de risco para a incidência de 

incapacidade em AIVD nos homens (IRR = 1,40 IC 95% 1,01 – 1,95), mas não nas 

mulheres (IRR 1,24 IC 95% 0,95 – 1,62). 

 

Além da deficiência de 25(OH)D, os fatores associados com a incidência de incapacidade 

em AIVD nos homens foram idade a partir dos 70 anos, estilo de vida sedentário, presença 

de sintomas depressivos, osteoartrite, baixa escolaridade e tabagismo. Para as mulheres, 
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os fatores associados à incidência de incapacidade em AIVD foram idade a partir dos 70 

anos, dinapenia, osteoartrite, presença de sintomas depressivos, hipertensão arterial 

sistêmica, osteoporose, obesidade abdominal, doença pulmonar e tabagismo. Ademais, 

quanto melhor o desempenho da memória, menor o risco de as mulheres apresentarem 

incidência de incapacidade em AIVD. 

 

A figura 2 demonstra as densidades de incidência de incapacidade para cada uma das 

AIVD por 1.000 pessoas/ano de acordo com os estratos de 25(OH)D e por sexo, ao longo 

dos quatro anos de acompanhamento. Para os homens que apresentavam deficiência de 

25(OH)D na linha de base a densidade de incidência de incapacidade para cuidar da casa, 

fazer compras, preparar refeições e administrar as finanças foi estatisticamente maior do 

que para seus pares com 25(OH)D suficiente. Para as mulheres que apresentavam 

deficiência de 25(OH)D na linha de base a densidade de incidência de incapacidade para 

cuidar da casa, fazer compras, preparar refeições, administrar finanças e tomar 

medicamentos foi estatisticamente maior do que para seus pares com 25(OH)D suficiente 

(Tabela Suplementar 3).  

 

Discussão 

 

O principal achado deste estudo com ampla amostra de indivíduos ingleses com idade 

igual ou superior a 50 anos, é que a deficiência de 25(OH)D foi fator de risco para a 

incidência de incapacidade em AIVD apenas nos homens.  

 

Alekna e colaboradores, em estudo transversal, com 153 octogenários, também 

verificaram que indivíduos com deficiência de 25(OH)D apresentavam maior média de 

AIVD com dificuldade do que aqueles com insuficiência e suficiência (14). Entretanto, 

além das diferenças de delineamento e da idade dos indivíduos, as análises não foram 

controladas por importantes covariáveis associadas à deficiência de 25(OH)D e 

incapacidade em AIVD; o ponto de corte adotado para definir deficiência de 25(OH)D 

foi diferente da preconizada pelo IOM (21,37) (≤ 30 nmol/L) e, nas comparações de 

médias de AIVD com dificuldade, as categorias suficiência e insuficiência de 25(OH)D 

foram agrupadas e comparadas versus os indivíduos com deficiência. Por fim, as análises 

não foram estratificadas por sexo, o que impede que comparemos nossos resultados com 

o estudo supracitado. 
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O possível mecanismo que explica a deficiência de 25(OH)D como um fator de risco para 

incidência de incapacidade em AIVD é sua estreita relação com o SME e SNC. A 

participação da 25(OH)D na regulação do metabolismo muscular ocorre por meio de vias 

genômicas e não-genômicas (38), que permitem a sua participação na estimulação de 

fatores de transcrição responsáveis pela miogênese (39–43), no controle do influxo e 

absorção de Ca2+
 pelos miócitos (44) e na manutenção do trofismo e da força muscular 

(45–47). Portanto, a redução dos níveis de 25(OH)D prejudica o SME, pois diminui a 

captação de Ca2+ (44,48) nos miócitos criando falhas na miogênese que favorecem a 

atrofia muscular, principalmente das fibras tipos II, com consequente redução da força 

neuromuscular (49–51). Tais prejuízos vêm sendo evidenciados como associados ao 

comprometimento da mobilidade (52,53) e, dessa forma, podem culminar no 

desenvolvimento da incapacidade em AIVD. 

 

No SNC por sua vez, a 25(OH)D exerce um importante papel neuroprotetor aos neurônios 

e células da glia devido sua participação na regulação da atividade neuronal do Ca2+ (54); 

pela inibição da produção de substâncias pró-inflamatórias, prevenindo apoptse celular 

(55–57); pelo aumento da concentração plasmática de β-amilóides, que repercute na 

diminuição das placas amiloides no tecido cerebral (58); pelo controle da geração de 

espécies reativas de oxigênio prevenindo estresse oxidativo, e aumento dos níveis de 

glutationa que participam do desenvolvimento neural, plasticidade sináptica e do 

processo de aprendizado e memória (56,59). Sendo assim, com a diminuição das 

concentrações de 25(OH)D o SNC fica mais susceptível a lesões e processos 

degenerativos que podem favorecer o declínio cognitivo (60), que representa um 

importante fator de risco para incidência de incapacidade em AIVD (61). 

 

As diferenças de sexo encontradas no presente estudo podem ser respaldadas por 

diferenças biológicas no metabolismo do SME e SNC entre homens e mulheres. Os 

homens apresentam um declínio mais acentuado do tamanho e número das fibras tipo II 

do que as mulheres (62), em parte pela redução dos níveis de testosterona ao longo do 

envelhecimento (63). Uma vez que há evidências da participação da 25(OH)D na síntese 

de testosterona em homens a sua deficiência pode reduzir os níveis desse hormônio nesses 

indivíduos (64) potencializando tal atrofia. Ademais, há evidências de que a deficiência 
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de 25(OH)D possa predispor homens ao declínio cognitivo, dado o efeito protetor que a 

testosterona tem no SNC (65), o que acarretaria um declínio cognitivo precoce e mais 

gradual nos homens do que nas mulheres (66,67).  

 

A densidade de incidência de incapacidade foi maior nas mulheres com deficiência de 

25(OH)D em cinco das AIVD enquanto nos homens isso ocorreu em quatro AIVD 

(Tabela Suplementar 3). No entanto, mesmo as mulheres com deficiência de 25(OH)D 

tendo um maior número de atividades com incidência de incapacidade, nossos modelos 

de regressão não demonstraram a deficiência de 25(OH)D como fator de risco para 

incapacidade em AIVD no sexo feminino. É válido ressaltar que as análises de densidade 

de incidência e os modelos de Poisson são análises com características distintas e que, 

possivelmente, a incorporação das características sociodemográficas, hábitos de vida e 

condições clínicas como variáveis de controle nos modelos de Poisson, por serem 

importantes no processo de incapacidade, podem ter resultado na perda de significância 

estatística da deficiência de 25(OH)D entre as mulheres. 

 

O principal ponto forte deste estudo é a ampla amostra representativa de indivíduos 

residentes na comunidade Inglesa com idade ≥ 50 anos, o que nos permitiu realizar 

análises estratificadas por sexo. Ademais, utilizamos um amplo conjunto de variáveis 

socioeconômicas, comportamentais e clínicas para ajustar nossos modelos e incluímos 

dados de duas ondas em nossas análises, constituindo um tempo razoavelmente longo de 

acompanhamento.  

 

No entanto, nosso estudo possui algumas limitações que precisam ser reportadas. A 

avaliação da incapacidade por autorrelato pode trazer algum grau de viés de informação. 

Contudo, o índice de Lawton possui validade internacional para avaliação das AIVD. A 

inclusão de indivíduos exclusivamente residentes da comunidade impossibilita estimar os 

resultados para indivíduos institucionalizados, que tendem a apresentar mais 

incapacidade em AIVD (24). As perdas também são uma fonta de viés em estudos 

longitunais, no entanto, ela foi pequena e é inevitável. A maioria dos indivíduos excluídos 

por falta de dados apresentava deficiência de 25(OH)D, podendo também trazer viés aos 

resultados encontrados. Contudo, ressaltamos que mesmo nessa condição as associações 

entre deficiência de 25(OH)D e incidência de incapacidade foram significativas para o 

sexo masculino. Por fim, o estudo ELSA não possui informações sobre os níveis de 
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paratormônio (PTH) e de creatinina, assim como, os níveis de testosterona. Estas são 

variáveis importantes, pois o PTH apresenta-se elevado na deficiência de 25(OH)D, 

caracterizando o hiperparatireoidismo secundário, uma condição associada à redução da 

força que pode comprometer a funcionalidade (10,68,69). Já a creatinina, quando elevada, 

indica insuficiência renal que pode interferir na metabolização da 25(OH)D e contribuir 

para a diminuição dos seus níveis (70) enquanto os níveis de testosterona se relacionam 

com a preservação da função musculoesquelética e cognitiva (63,65). 

 

Concluímos que a deficiência de 25(OH)D foi fator de risco para incidência de 

incapacidade em AIVD apenas nos homens. Dessa forma, eles devem ser um grupo de 

atenção especial quanto à manutenção das concentrações séricas adequadas dessa 

vitamina para redução do risco de perda funcional. 

 

Ainda são necessários estudos longitudinais que avaliem a diferença de sexo nas 

trajetórias de incidência de incapacidade em AIVD em diferentes estratos de 25(OH)D. 
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HOMENS  MULHERES 

   

Cuidar da casa 30,9  Cuidar da casa 39,9 

Suficiência 27,3  Suficiência 30,6 

Insuficiência 28,1  Insuficiência 43,5 

Deficiência 44,3*  Deficiência 53,1* 

   

Fazer Compras 13,6  Fazer Compras 25,1 

Suficiência 10,8  Suficiência 14,5 

Insuficiência 10,9†  Insuficiência 27,8 

Deficiência 24,6*  Deficiência 41,2* 

   

Preparar Refeições 11,0  Usar Transporte 15,6 

Suficiência 7,6  Suficiência 14,8 

Insuficiência 11,0  Insuficiência 15,5 

Deficiência 18,5*  Deficiência 17,1 

   

Usar Telefone 7,9  Preparar Refeições 11,8 

Suficiência 7,1  Suficiência 7,0 

Insuficiência 8,6  Insuficiência 10,5† 

Deficiência 8,7  Deficiência 22,0* 

   

Administrar finanças 7,5  Administrar finanças 8,4 

Suficiência 4,8  Suficiência 5,8 

Insuficiência 8,3  Insuficiência 7,6 

Deficiência 12,0*  Deficiência 13,8* 

   

Usar transporte 6,8  Usar Telefone 5,9 

Suficiência 6,3  Suficiência 4,1 

Insuficiência 6,5  Insuficiência 5,7 

Deficiência 8,1  Deficiência 9,2 

   

Tomar Medicamentos 6,5  Tomar Medicamentos 5,8 

Suficiência 5,5  Suficiência 2,3 

Insuficiência 7,2  Insuficiência 6,3 

Deficiência 7,5  Deficiência 11,0* 

 

Figura 2 Densidades de incidência de incapacidade em ABVD por 1.000 pessoas/ano por sexo de com os 

estratos de 25(OH)D. Estudo ELSA (2012-2016). *Diferença estatisticamente significativa entre a 

densidade de incidência de incapacidade em indivíduos com suficiência e deficiência de 25(OH)D; 
†Diferença estatisticamente significativa entre a densidade de incidência de incapacidade em indivíduos 

com suficiência e insuficiência de 25(OH)D. 
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Tabela 1. Características sociodemográficas, hábitos de vida e condições clínicas dos 

indivíduos sem incapacidade em AIVD na linha de base, Estudo ELSA (2012). 

 

 Total 

(n = 4.768) 

Homens 

(n = 2.236) 

Mulheres 

(n = 2.532) 

Idade, anos (DP) 66,0 ± 8,5 66,1 ± 8,5 66,0 ± 8,5 

Idade, %    

   50 – 59 24,8 24,6 25,0 

   60 – 69 42,6 42,9 42,4 

   70 – 79 25,8 25,3 26,2 

   80 – 89 6,4 6,8 6,1 

   ≥ 90 0,4 0,4 0,3 

Estado Civil (%)    

   Com vida conjugal 69,4 76,3* 63,3* 

Escolaridade, %    

   > 13 anos 35,4 43,1* 28,6* 

   12 a 13 a anos 28,9 25,3* 32,0* 

   < 11 anos 35,7 31,6* 39,4* 

Renda, %    

   Alto quintil 25,1 26,7 23,8 

   4° quintil 22,8 23,8 22,0 

   3° quintil 21,0 20,9 21,1 

   2° quintil 17,6 16,5 18,6 

   Baixo quintil 11,4 10,1 12,4 

   Não Aplicável 2,1 2,0 2,1 

Tabagismo, %    

   Não fumante 39,9 34,1* 45,1* 

   Ex-fumante 49,5 55,4* 44,2* 

   Fumante 10,6 10,5 10,7 

Consumo de álcool, %    

   Raramente/nunca 16,3 11,1* 20,9* 

   Frequentemente 40,8 38,0* 43,4* 

   Diariamente 35,6 43,0* 29,1* 

   Não aplicável 7,3 7,9 6,6 

Atividade Física, %    

   Estilo de vida sedentário 1,9 2,0 1,9 

Condições clínicas, (Sim) %    

   Hipertensão 34,8 37,7* 32,3* 

   Diabetes Mellitus 8,2 10,4* 6,3* 

   Câncer 2,5 2,8 2,3 

   Doença Cardiovascular 13,6 16,0* 11,5* 

   Doença pulmonar 11,9 11,3 12,4 

   Acidente vascular encefálico 2,7 3,3 2,1 

   Osteoporose 6,6 2,2* 10,4* 

   Osteoartrite 33,9 27,6* 39,5* 

   Demência 0,3 0,4 0,1 

   Sintomas depressivos, CES-D ≥ 4 8,3 6,3* 10,2* 

   Desempenho na lista de palavras, (DP) 11,3 ± 3,3 10,9 ± 3,2* 11,7 ± 3,4* 

 

Dados expressos em média (±), desvio padrão (DP) e proporção (%). * Diferença estatisticamente 

significativa entre sexos (p < 0,05). CES-D = The Center for Epidemiologic Studies Depression Scale.  
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Tabela 2. Concentrações séricas de 25(OH)D, variáveis antropométricas e demais variáveis de 

controle dos indivíduos sem incapacidade em AIVD na linha de base, Estudo ELSA (2012). 

 

 Total 

(n = 4.768) 

Homens 

(n = 2.236) 

Mulheres 

(n = 2.532) 

Concentrações de 25(OH)D, nmol/L (DP) 49,8 ± 23,3 50,1 ± 23,0  49,5 ± 23,6 

Estratos de 25(OH)D, %    

   Suficiência (> 50 nmol/L) 44,8 45,4 44,3 

   Insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) 32,3 33,5 31,3 

   Deficiência (≤ 30 nmol/L) 22,9 19,1 24,4 

Sazonalidade, %    

   Primavera 22,7 22,2 23,1 

   Verão 8,1 7,7 8,4 

   Outono 42,5 42,9 42,3 

   Inverno 26,7 27,2 26,2 

Suplementação de vitamina D, %    

   Sim 4,5 4,7 4,2 

Uso de carbamazepina, %    

   Sim 1,9 1,8 1,9 

Circunferência de cintura, cm (DP) 95,4 ± 18,6  101,3 ± 22,0* 89,4 ± 12,4* 

   > 102 Homem > 88 Mulher (%) 48,2 42,7* 53,1* 

IMC, kg/m2 (DP) 27,8 ± 4,8  28,0 ± 4,2* 27,6 ± 5,2* 

IMC, %    

   Peso normal 28,3 22,9* 32,9* 

   Desnutrição 0,8 0,3* 1,3* 

   Sobrepeso 43,3 50,0* 37,5* 

   Obesidade 27,6 26,8 28,3 

Força de preensão, Kg (DP) 32,0 ± 11,4 40,5 ± 9,6* 24,5 ± 6,5* 

   < 26 kg Homem < 16 kg Mulher (%) 6,2 5,3 7,1 

 

Dados expressos em média (±), desvio padrão (DP) e proporção (%). *Diferença estatisticamente 

significativa entre sexos (p < 0,05). 
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Tabela 3. Modelos Finais de Regressão de Poisson ajustados para incidência de incapacidade 

em AIVD durante 4 anos de acompanhamento em homens e mulheres de acordo com os estratos 

de 25(OH)D (2012 - 2016), Estudo ELSA. 

  
Homens a 

(n = 1.887) 

Mulheres b 

(n = 2.165) 

Estratos de 25(OH)D IRR IC 95% IRR IC 95% 

   Suficiência (> 50 nmol/L) 1,00  1,00  

   Insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) 1,01 [0,76-1,36] 1,10 [0,93-1,52] 

   Deficiência (≤ 30 nmol/L) 1,40 [1,01-1,95] 1,24 [0,95-1,62] 
 

a Modelo controlado por idade, escolaridade, atividade física, tabagismo, uso de carbamazepina, 

suplementação de vitamina D, sazonalidade, AVE, osteoartrite, presença de sintomas depressivos e 

cognição. b Modelo controlado por idade, escolaridade, atividade física, tabagismo, circunferência de 

cintura, força neuromuscular, uso de carbamazepina, suplementação de vitamina D, sazonalidade, 

hipertensão, doença pulmonar, osteoartrite, presença de sintomas depressivos e cognição. IRR = 

Incidence Rate Ratio. IC 95% = Intervalo de confiança de 95%.   
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Tabela suplementar 1. Análise comparativa das características sociodemográficas, hábitos de 

vida e condições clínicas dos indivíduos incluídos e excluídos por falta de informações, mas 

sem incapacidade, Estudo ELSA (2012). 

 

 Incluídos 

(n = 4.768) 

Excluídos 

(n = 2.490) 

Idade, anos (DP) 66,6±8,9* 69,6±10,6* 

Idade, %   

   50 – 59 24,8 24,5 

   60 – 69 42,6* 36,5* 

   70 – 79 25,8 26,7 

   80 – 89 6,4* 10,7* 

   ≥ 90 0,4* 1,6* 

Estado Civil (%)   

   Com vida conjugal 69,4 66,4 

Escolaridade, %   

   > 13 anos 35,4* 31,1* 

   12 a 13 anos 28,9 26,3 

   < 11 anos 35,7* 42,6* 

Renda, %   

   Alto quintil 25,1* 21,5* 

   4° quintil 22,8 21,1 

   3° quintil 21,0 20,7 

   2° quintil 17,6 17,7 

   Baixo quintil 11,4* 16,5* 

   Não Aplicável 2,1 2,5 

Tabagismo, %   

   Não fumante 39,9 36,8 

   Ex-fumante 49,5 50,5 

   Fumante 10,6 12,7 

Etilismo, %   

   Raramente/nunca 16,3 17,7 

   Frequentemente 40,8* 33,0* 

   Diariamente 35,6* 27,6* 

   Não aplicável 7,3* 21,7* 

Atividade Física, %   

   Estilo de vida sedentário 1,9* 4,3* 

Condições clínicas, Sim (%)   

   Hipertensão 34,8* 40,1* 

   Diabetes Mellitus 8,2* 12,1* 

   Câncer 4,7* 7,0* 

   Doença Cardíaca 13,6* 20,4* 

   Doença pulmonar 11,9 13,2 

   Acidente vascular encefálico 2,7* 4,2* 

   Osteoporose 6,6 5,9 

   Osteoartrite 33,9 31,8 

   Demência 2,3 0,1 

   Sintomas depressivos, CES-D ≥ 4 8,3 10,2 

   Desempenho na lista de palavras, (DP) 11,1±3,4* 9,8±4,02* 

 

Dados expressos em média (±), desvio padrão (DP) e proporção (%). *Diferença estatisticamente 

significativa entre incluídos e excluídos (p < 0,05). 
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Tabela Suplementar 2. Análise comparativa das concentrações séricas de 25(OH)D, variáveis 

antropométricas e demais variáveis de controle dos indivíduos incluídos e excluídos por falta 

de informações, mas sem de incapacidade, Estudo ELSA (2012). 

 

 Incluídos 

(n = 4.768) 

Excluídos 

(n = 2.490) 

Níveis de 25(OH)D, nmol/L (DP) 48,9±23,5* 43,8±24,4* 

Estratos de 25(OH)D, %   

   Suficiência (> 50 nmol/L) 44,8 38,2 

   Insuficiência (> 30 e ≤ 50 nmol/L) 32,3 28,0 

   Deficiência (≤ 30 nmol/L) 22,9* 33,8* 

Sazonalidade, %   

   Primavera 22,7 18,0 

   Verão 8,1 4,8 

   Outono 42,5 42,7 

   Inverno 26,7* 34,5* 

Suplementação de vitamina D, %   

   Sim 4,5 4,3 

Uso de carbamazepina, %   

   Sim 1,9 2,1 

Circunferência de cintura, cm (DP) 95,9±18,1 98,7±25,2 

   > 102 Homem > 88 Mulher (%) 48,2 57,4 

IMC, kg/m2 (DP) 28,1±5,0 29,1±5,9 

IMC, %   

   Peso normal 28,3* 24,0* 

   Desnutrição 0,8 0,9 

   Sobrepeso 43,3 40,5 

   Obesidade 27,6* 34,6* 

Força de preensão, kg (DP) 30,9±11,6 27,3±12,5 

   < 26 kg Homem < 16 kg Mulher (%) 6,2* 11,3* 

 

Dados expressos em média (±), desvio padrão (DP) e proporção (%). *Diferença estatisticamente significativa 

entre incluídos e excluídos (p < 0,05). 
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Tabela Suplementar 3. Densidades de incidência de incapacidade em Atividades 

Instrumentais de vida diária em homens e mulheres de acordo com os estratos de 25(OH)D. 

Estudo ELSA (2012-2016). 

AIVD 
Homens Mulheres 

DI IC 95% DI IC 95% 

Preparar refeições     

   Suficiência 7,6 (5,3 – 10,9) 7,0 (4,9 – 9,9) 

   Insuficiência 11,0 (7,8 – 15,5) 10,5 (7,5 – 14,7)† 

   Deficiência 18,5 (13,1 – 26,0)* 22,0 (16,9 – 28,5)* 

   Total 11,0 (9,0 – 26,0) 11,8 (9,9 – 14,1) 

Fazer Compras     

   Suficiência 10,8 (8,0 – 14,6) 14,5 (11,4 – 18,6) 

   Insuficiência 10,9 (7,7 – 15,5)† 27,8 (22,4 – 34,4) 

   Deficiência 24,6 (18,2 – 33,3)* 41,2 (33,7 – 50,3)* 

   Total 13,6 (11,3 – 16,4) 25,1 (22,1 – 28,4) 

Administrar Finanças     

   Suficiência 4,8 (3,1 – 7,5) 5,8 (4,0 – 8,5) 

   Insuficiência 8,3 (5,5 – 12,3) 7,6 (5,1 – 11,2) 

   Deficiência 12,0 (7,9 – 18,2)* 13,8 (10,0 – 19,0)* 

   Total 7,5 (5,8 – 9,5) 8,4 (6,8 – 10,3) 

Usar Telefone     

   Suficiência 7,1 (4,9 – 10,3) 4,1 (2,6 – 6,4) 

   Insuficiência 8,6 (5,8 – 12,7) 5,7 (3,6 – 8,9) 

   Deficiência 8,7 (5,3 – 14,2) 9,2 (6,2 – 13,6) 

   Total 7,9 (6,3 – 10,1) 5,9 (4,6 – 7,5) 

Tomar Medicamentos     

   Suficiência 5,5 (3,6 – 8,4) 2,3 (1,3 – 4,2) 

   Insuficiência 7,2 (4,7 – 11,0) 6,3 (4,1 – 9,7) 

   Deficiência 7,5 (4,5 – 12,7) 11,0 (7,7 – 15,8)* 

   Total 6,5 (5,0 – 8,4) 5,8 (4,5 – 7,4) 

Cuidar da Casa     

   Suficiência 27,3 (22,4 – 33,3) 30,6 (25,6 – 36,6) 

   Insuficiência 28,1 (22,4 – 35,3) 43,5 (36,4 – 52,0) 

   Deficiência 44,3 (34,9 – 56,2)* 53,1 (44,0 – 64,1)* 

   Total 30,9 (27,3 – 35,1) 39,9 (36,0 – 44,3) 

Utilizar Transporte     

   Suficiência 6,3 (4,3 – 9,3) 14,8 (11,6 – 18,9) 

   Insuficiência 6,5 (4,2 – 10,2) 15,5 (11,7 – 20,5) 

   Deficiência 8,1 (4,9 – 13,5) 17,1 (12,7 – 23,0) 

   Total 6,8 (5,2 – 8,7) 15,6 (13,4 – 18,2) 
 

*Diferença estatisticamente significativa entre a densidade de incidência de incapacidade em indivíduos 

com suficiência e deficiência de 25(OH)D; †Diferença estatisticamente significativa entre a densidade 

de incidência de incapacidade em indivíduos com suficiência e insuficiência de 25(OH)D.  



75 
 

5. CONCLUSÃO 

A deficiência de 25(OH)D foi fator de risco para incidência de incapacidade em ABVD em 

ambos os sexos, enquanto somente os homens apresentaram tal risco para incidência de 

incapacidade em AIVD. Dado que a deficiência de 25(OH)D é uma condição modificável, ela 

deve ser um dos alvos de estratégias terapêuticas para que possa ser prevenido ou revertido o 

processo de instalação ou progressão da incapacidade funcional. 
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