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RESUMO

O mecanismo, os fatores de risco e a influéncia do sexo na incidéncia dos componentes da
fragilidade ndo sdo completamente conhecidos. Somado a isso, a relacdo entre fragilidade e
incapacidade tem sido explorada numa via de méo dupla com estudos demonstrando que 0 processo
de fragilizacdo aumenta o risco de incapacidade e que a incapacidade aumenta o risco de
fragilidade. No entanto, h4 uma lacuna na literatura, pois, até onde se sabe, ndo foram realizadas
andlises estratificadas por sexo dos fatores de risco para a trajetéria de incidéncia do nimero de
componentes da fragilidade bem como para o comportamento das trajetorias da incapacidade
funcional em funcdo das mudangas na condicdo da fragilidade e de seus componentes ao longo do
tempo. Dessa forma, para que se estabelecam programas eficientes de reabilitacdo para idosos
frageis ou em processo de fragilizacdo essas lacunas do conhecimento precisam ser preenchidas.
Essa tese possui dois objetivos: 1) Analisar as diferencas de sexo nos fatores de risco para o
aumento do numero de componentes de fragilidade em 1.747 participantes do Estudo ELSA
acompanhados por doze anos; e 2) Analisar diferencas de sexo nas trajetorias da incidéncia de
incapacidade em funcdo das mudancas nas condicGes de fragilidade e de seus componentes em
1.522 e 1.548 participantes do Estudo ELSA independentes em ABVD e AIVD, respectivamente, e
sem fragilidade na linha de base também num acompanhamento de doze anos. Os principais
resultados encontrados foram que o aumento do nimero de componentes da fragilidade, em ambos
0s sexos, foi associado ao aumento da idade, baixa escolaridade, percepcao da visdo ruim, presenca
de sintomas depressivos, doenca articular, diabetes descontrolada, proteina C-reativa elevada e
estilo de vida sedentéario (p<0.05). Nos homens, a presenca de osteoporose, baixo peso, doenca
cardiaca, morar com uma ou mais pessoas e percep¢do da audicdo ruim foram associados ao
aumento do numero de componentes da fragilidade (p<0.05). Nas mulheres, o aumento do
fibrinogénio, a diabetes controlada, o acidente vascular encefélico e a percepcdo da visdo regular
foram associados ao aumento do nimero de componentes da fragilidade (p<0.05). Mulheres e
homens obesos e mulheres com sobrepeso apresentaram menor velocidade de aumento do nimero

de componentes do que os eutroficos. Verificou-se também que as mulheres que se tornaram preé-



frageis e os homens e mulheres que se tornaram frageis apresentaram piores trajetorias de
incidéncia de incapacidade (p<0.05) do que os que permaneceram nao frageis durante o periodo de
acompanhamento. A lentiddo foi o Unico componente da fragilidade capaz de discriminar a
incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD em ambos os sexos (p<0.05). Além da lentiddo, a
fraqueza e o baixo nivel de atividade fisica (BNAF) também discriminaram a incidéncia de
incapacidade em homens enquanto a exaustdo discriminou nas mulheres (p<0.05). Contudo,
entendemos que apesar de haver similaridades nos fatores associados a trajetdria de aumento do
nimero de componentes da fragilidade entre os sexos, fatores socioeconémicos, baixo peso e
alteracfes musculoesqueléticas e cardiacas determinaram o processo de fragilizacdo em homens
enquanto alteracBes cardiovasculares e neuroenddcrinas determinaram o processo de fragilizacado
em mulheres. Ademais, a lentiddo como componente e ndo a fragilidade como constructo, nos
parece sinalizar melhor o processo de incapacidade em idosos. Portanto, como sua avaliacao é facil,
rapida e acessivel, o rastreamento desse componente da fragilidade deve ser priorizado em
diferentes contextos clinicos para que estratégias de reabilitagdo sejam desenvolvidas e evitem o

aparecimento da incapacidade.

Descritores: Fragilidade, Incapacidade, Lentid&o, Idosos, Doenca cronica, Incidéncia, Diferencas
de sexo, Envelhecimento, Trajetorias, Estudo ELSA.
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functional disability: an analysis of trajectories [Thesis]. S&o Carlos: Graduate Program in
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ABSTRACT

The mechanism, the risk factors and the influence of sex on the incidence of frailty components are
not completely known. In addition, the relationship between frailty and disability has been explored
in a two-way street with studies showing that the frailty process increases the risk of disability and
that disability increases the risk of frailty. However, there is a gap in the literature, as far as is
known, no stratified analyzes by sex of the risk factors for the incidence trajectory of the number of
frailty components as well as for the behavior of the functional disability trajectories in function
changes in frailty status and their components over time. Therefore, in order to establish efficient
rehabilitation programs for frail or in process of becoming frail older people, these knowledge gaps
need to be filled. This thesis has two objectives: 1) To analyze sex differences in risk factors for the
increase in the number of frailty components in 1,747 participants in the ELSA Study followed for
twelve years; and 2) Analyze sex differences in the trajectories of the incidence of disability due to
changes in frailty status and their components in 1,522 and 1,548 participants in the ELSA Study
independent in ABVD and IADL and frailty at baseline also in a twelve-year follow-up. The main
results found were that the increase in the number of frailty components, in both sexes, was
associated with increasing age, low education, perception of poor vision, presence of depressive
symptoms, joint disease, uncontrolled diabetes, C-reactive protein high and sedentary lifestyle (p
<0.05). In men, the presence of osteoporosis, low weight, heart disease, living with one or more
people and perception of poor hearing were associated with an increase in the number of
components of frailty (p <0.05). In women, the increase in fibrinogen, controlled diabetes, stroke
and the perception of regular vision were associated with an increase in the number of components
of frailty (p <0.05). Obese women and men and overweight women showed a smaller increase in
the number of components compared to the eutrophic. It was also found that women who became
pre-frail and men and women who became frail had worse trajectories of incidence of disability (p
< 0.05) than those who remained non-frail during the follow-up period. Slowness was the only
component of frailty capable of discriminating the incidence of disability regarding BADL and

IADL in both sexes (p < 0.05). In addition to slowness, weakness and low physical activity level



(BNAF) also discriminated against the incidence of disability in men while exhaustion
discriminated against women (p <0.05). However, we understand that although there are similarities
in the factors associated with the trajectory of increasing the number of frailty components between
the sexes, socioeconomic factors, low weight and musculoskeletal and cardiac alterations
determined the frailty process in men while cardiovascular and neuroendocrine alterations
determined the frailty process in women. Furthermore, slowness as a component and not frailty as a
construct, seems to us to better signal the process of disability in the older people. Therefore, as its
evaluation is easy, fast and accessible, screening for this frailty component should be prioritized in
different clinical contexts so that rehabilitation strategies can be developed to avoid the onset of
disability.

Keywords: Frailty, Disability, Slowness, Older adults, Chronic disease, Incidence, Sexual

differences, Aging, Trajectories, ELSA study.
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APRESENTACAO

Essa tese foi realizada segundo as normas do Programa de Pds-Graduagdo em Fisioterapia e
desenvolvida no Laboratério de Estudos em Epidemiologia e Envelhecimento (LEPEN) na
Universidade Federal de Sao Carlos (UFSCar).

Esse trabalho se insere na linha de pesquisa do orientador: Epidemiologia da Fragilidade e
Estratégias de Enfrentamento e na linha de pesquisa Satde do Idoso do Programa de P6s-Graduacgéo
em Fisioterapia — PPGFT.

O LEPEN ¢é financiado pelo CNPQ (Processos Numero 303577/2020-7 e 303981/2017-2) e
pela FAPESP (Projeto Jovem Pesquisador sob o Processo Numero 2018/13917-3) e nele esta
sediado o International Collaboration of Longitudinal Studies of Aging (InterCoLAging) um
consorcio internacional de estudos longitudinais envolvendo o ELSA Study (English Longitudinal
Study of Aging), o MHAS Study (Mexican Health and Aging Study) e o Estudo ELSI (Estudo
Longitudinal da Satde e Bem Estar dos Idosos Brasileiros) todos estudos longitudinais de multiplas
coortes que é coordenado pelo orientador desta teste. A finalidade do InterCoLAging, sediado no
Departamento de Gerontologia da Universidade Federal de Sdo Carlos (UFSCar), é unir esforcos
numa colaboracéo internacional, envolvendo estudos longitudinais.

Para a realizacdo dessa tese utilizou-se dados do estudo ELSA. Até onde se sabe este €
primeiro estudo a analisar as diferencas de sexo nos fatores de risco para 0 aumento do nimero de
componentes da fragilidade e a trajetéria da incidéncia da incapacidade funcional (ABVD e AIVD,
separadamente) em funcdo das mudancas nas condi¢des da fragilidade num periodo de
acompanhamento de 12 anos. O resultado dessa tese sdo dois estudos cientificos originais, com
relevancia clinica e social desenvolvido durante o periodo de doutoramento.

O primeiro estudo analisou a existéncia de diferencas de sexo nos fatores de risco para a
trajetdria de incidéncia do numero de componentes da fragilidade. Os resultados mostraram que
apesar de haver similaridades nos fatores de risco para a trajetdria do aumento do ndmero de
componentes da fragilidade entre os sexos, fatores socioecondmicos, alteracfes nos sistemas
musculoesquelético e cardiaco e baixo peso parecem sustentar o processo de fragilizacdo em
homens, enquanto que altera¢Bes no sistema cardiovascular e neuroenddcrino parecem sustentar o
processo de fragilizacdo em mulheres.

Somado a isso, os fatores associados ao aumento do nimero de componentes da fragilidade,

sdo em sua maioria de natureza modificavel, portanto, o controle das doencas cronicas prevalentes,
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a dosagem e o uso adequado de medicamentos prescritos, exercicios fisicos, suporte nutricional,
poderiam ser estratégias para intervencOes eficazes a fim de prevenir, atenuar ou reverter a
fragilidade em idosos residentes na comunidade.

O segundo estudo analisou a trajetéria da incidéncia de incapacidade em funcdo das
mudangas nas condic¢des de fragilidade e de seus componentes, por sexo, ao longo do tempo. Os
resultados deste estudo apontaram que mulheres que se tornaram pré-frageis e homens e mulheres
que se tornaram frageis apresentaram maior risco para incidéncia de incapacidade, ou seja, piores
trajetdrias para o declinio funcional. Entretanto, independente da fragilidade, a lentiddo foi o Unico
componente capaz de discriminar a incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD em ambos 0s
sexos. Ademais, os componentes fraqueza e baixo nivel de atividade fisica (BNAF) em homens e
exaustdao em mulheres também discriminaram a incidéncia de incapacidade.

A lentiddo é um importante fator de risco para a incidéncia de incapacidade em ABVD e
AIVD, no entanto, nos parece que a identificacdo deste componente pode ser melhor do que a
identificacdo da fragilidade em si para sinalizar o processo de incapacidade. Portanto, a lentidao,
mas nao a fragilidade como constructo, pode ser priorizado em diferentes contextos clinicos para
que estratégias de reabilitacdo possam ser desenvolvidas afim de evitar a instalacdo da incapacidade
funcional. Além disso, a avaliacdo deste componente é facil, rapida e acessivel.

O presente trabalho apresentou resultados relevantes para o avanco da comunidade cientifica
e mais especificamente no processo de envelhecimento, uma vez que seus achados apontam fatores
de risco para 0 aumento do nimero de componentes da fragilidade, por sexo, bem como analisam a
fragilidade e seus componentes como fatores de risco para o declinio funcional, também por sexo.
Uma mostra clara de como a epidemiologia do envelhecimento pode contribuir para o
aprimoramento da assisténcia e prevencdo na préatica clinica, além de reconhecermos que ha um
apontador para a incapacidade, facil de aferir e importante para diagnosticar.

Por fim, dada a situacdo de pandemia do novo coronavirus (SARS-CoV 2), decretada pela
OMS em 11 de marco de 2020 e a parceria do orientador desta proposta com o ELSI-Brasil, foi
possivel desenvolver um terceiro estudo, paralelo aos objetivos desta tese. Neste estudo pudemos
analisar se os idosos com dificuldade para desempenhar atividades basicas (ABVD) e/ou
instrumentais de vida diaria (AIVD) e que necessitam de ajuda para realizar essas atividades
estavam mais distanciados socialmente em tempos de COVID-19. Os resultados deste trabalho
mostraram que idosos que apresentavam dificuldade e que precisavam e recebiam ajuda de pessoas

de dentro ou de fora de casa estavam mais distanciados socialmente do que os idosos que eram
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independentes no inicio da pandemia. Dessa forma, foi possivel inferir que, mesmo com
distanciamento social, os idosos que recebiam ajuda de pessoas ndo distanciadas socialmente ndo
tinham a sua exposicdo ao COVID-19 reduzida, o que enfraquecia a teoria do distanciamento social

seletivo.
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funcionais e risco de mortalidade em pessoas com mais de 50 anos de idade” cujo objetivo ¢
compreender a relacdo entre obesidade abdominal, baixos niveis séricos de vitamina D e dinapenia
a medida que a idade avanca. Um projeto coordenado pelo orientador desta tese e que recebe apoio
financeiro da FAPESP — Processo Numero 2018/13917-3 2019 — Atual.
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E integrante do International Collaboration of Longitudinal Studies of Aging —
InterCoLAging um consércio de estudos longitudinais envolvendo o ELSA Study (English
Longitudinal Study of Aging), o MHAS Study (Mexican Health and Aging Study) e o Estudo ELSI
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do ELSI-COVID-19” Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, v. 36, supl. 3, ¢00213520, 2020.
http://dx.doi.org/10.1590/0102-311x00213520. JCR: 1.408
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OLIVEIRA, DC; MAXIMO, RO; RAMIREZ, PC; SOUZA, AF; LUIZ, MM; DELINOCENTE,
MLB; CHAGAS, MHN; STEPTOE, A; OLIVEIRA, C; ALEXANDRE, TS. Is slowness a better
discriminator of disability than frailty in older adults? Revista submetida: Journal of Cachexia,

Sarcopenia and Muscle.

OLIVEIRA, DC; RAMIREZ, PC; MAXIMO, RO; SOUZA, AF; LUIZ, MM; DELINOCENTE,
MLB; CHAGAS, MHN; STEPTOE, A; DE OLIVEIRA, C; ALEXANDRE, TS. H& semelhancas
nos fatores de risco para trajetoria de incidéncia dos componentes da fragilidade entre homens e

mulheres? Em processo de submissé&o.

Link do curriculo Lattes e ORCID
Curriculo Lattes disponivel em: < http://lattes.cnpg.br/8290732203018830>.
ORCID disponivel em: < https://orcid.org/0000-0001-5825-4511>

Descricdo da tese para o publico leigo (maximo 5 linhas)

Esse estudo mostra que fatores socioecondmicos (morar com uma ou mais pessoas), baixo
peso e alteragdes musculoesqueléticas e cardiacas determinam maior risco para a fragilidade em
homens enquanto que alteragdes cardiovasculares (acidente vascular encefélico) e neuroenddcrinas

(diabetes e sobrepeso) sustentam a fragilidade em mulheres. Além disso, a identificagdo do
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componente lentiddo parece identificar melhor a incapacidade funcional do que a sindrome da
fragilidade.
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1. INTRODUCAO

1.1 Historico da Fragilidade

Dado que o aumento da expectativa de vida tem contribuido para o envelhecimento da
populagdo mundial, projecbes mostram que, em 2050, aproximadamente 21,3% da populacédo
global terd 60 anos ou maisl. Dentre as sindromes geriatricas que ocorrem nessa populacgio, a
fragilidade tem apresentado maior prevaléncia?, variando de 8,9% em individuos com idade entre
65 a 70 anos a 37,9% em individuos com mais de 90 anos®. Além disso, a incidéncia global de
fragilidade é de 40 casos por 1.000 pessoas-ano! e estima-se também que um em cada seis idosos
ndo institucionalizado nos Estados Unidos® ¢ fragil o que contribui para uma vulnerabilidade
acentuada a ocorréncia de desfechos negativos®.

A fragilidade é definida como uma sindrome clinica, sendo tanto fisica quanto psicolégica ou,
até mesmo, uma combinagdo de ambas e constitui uma condig¢do dindmica que pode melhorar ou
piorar ao longo do tempo®. A fragilidade expde o individuo a um risco aumentado de desfechos
negativos como quedas, incapacidade, hospitalizacdo e morte. Sabe-se que ela pode ser prevenida
ou tratada por intervencdes, e, de acordo com recente consenso, todos os individuos com idade igual
ou superior a 70 anos e aqueles com perda de peso nédo intencional (5% do peso corporal), devido a
doenca cronica, devem ser triados quanto a essa sindrome®.

Essa definicdo apresentou 80% de convergéncia entre os pesquisadores da fragilidade e
contribuiu para um conceito claro sobre a sindrome, apontando suas principais caracteristicas e
fatores de risco, além de ressaltar possiveis formas de prevencdo e tratamento®. Durante a
elaboracdo desse consenso, 0s pesquisadores também abordaram novos instrumentos capazes de
rastrear individuos fragilizados ou em processo de fragilizacdo, a fim de identificar e intervir
precocemente®,

Entretanto, até alcancar um “consenso”, o termo “idoso fragil” evoluiu ao longo do tempo®®.
Tal termo foi empregado pela primeira vez na decada de 70 do século passado por Charles F. Fahey
e pelo Federal Council on Aging (FCA) dos Estados Unidos da América (EUA)®. A intencdo era
descrever um segmento especifico da populacdo idosa, caracterizada pelo declinio fisico e cognitivo
bem como pelas vulnerabilidades ambientais e sociais em que viviam®. Em 1974, o FCA elaborou
um sistema de seguro de renda para todos os idosos e estabeleceu uma politica nacional de

assisténcia continua direcionada para o idoso considerado fragil, devido ao acimulo crescente de
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incapacidades®. A partir de 1978, o termo “idoso fragil” foi definido como “pessoa com idade igual
ou superior a 75 anos que apresentasse dependéncia fisica e/ou cognitiva identificada pela
necessidade de auxilio para a realizacio das atividades cotidianas™®.

A partir de 1980 as propostas explicando os termos “fragilidade” ou “idoso fragil”
aumentaram com diversos autores debrugados em aprimorar tais conceitos”*°. Woodhouse et al.’,
em 1988 num editorial publicado na Quarterly Journal of Medicine, ao descrever sobre quem eram
os “idosos frageis” identificou estes idosos como aqueles com mais de 65 anos de idade,
dependentes de ajuda para a realizacdo de atividades basicas de vida diaria (ABVD), necessitando
de cuidados institucionais e que apresentassem doenca cerebrovascular, doenca de Alzheimer,
doenca de Parkinson, osteoporose, osteoartrite e fraturas consolidadas®.

Ainda em 1988, Winograd et al.” publicaram os resultados de um estudo randomizado
controlado, envolvendo 1.200 pacientes com idade igual ou superior a 65 anos, admitidos nos
servigos médicos e cirdrgicos do Palo Alto Veterans Administration Medical Center (PAVAMC)
situado na Califérnia, no qual tiveram como objetivo relatar a propor¢do de idosos hospitalizados
identificados como frageis. Os autores classificaram os idosos frageis por meio das seguintes
“condigdes geriatricas”: confusdo mental, incapacidade funcional, imobilidade fisica, incontinéncia,
depresséo, instabilidade da marcha e quedas’.

Em 1989, Williams et al.X® tiveram como objetivo investigar os efeitos da idade e da
fragilidade na atividade da aspirina esterase plasmatica, envolvendo 119 voluntérios de ambos os
sexos, recrutados na comunidade e no ambiente hospitalar estratificados em quatro grupos: 1)
jovens saudaveis, 2) idosos saudaveis, 3) jovens frageis e 4) idosos frageis identificados a partir da
necessidade de cuidados hospitalares de longa duracdo, devido a doencas cronicas debilitantes
(insuficiéncia cardiaca, doenca cerebrovascular e artrite reumatoide)™°.

Portanto, até aquele momento ainda ndo estava definido se a fragilidade era um estado
precursor de incapacidade, institucionalizacdo e morte ou considerada como resultado e/ou
consequéncia de uma ou mais doencas, embora ja fosse possivel identificar a existéncia de alguns
fatores de risco para essa condicao®.

Desse modo, o termo “idoso fragil”, identificado naquele momento histérico pelos modelos
biomédicos ou psicossociais, era conceituado como o idoso com mais de 75 anos, vulneravel por
apresentar comprometimento fisico ou cognitivo, que necessitasse de assisténcia continua, que fosse
dependente para as ABVD e que apresentasse doencas cronicas o que, incorretamente, culminou

com a ideia de que fragilidade era sinbnimo de incapacidade e dependéncia®®.
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A partir do desenvolvimento de estudos longitudinais, em 1990, a viséo de que a fragilidade
era sinbnimo de incapacidade se esvaiu e 0 termo passou a expressar mais do que apenas a presenca
de doencas cronicas e dependéncia. Mudou-se entdo o termo “ser fragil" para “tornar-se fragil”®=.
Dessa forma, a fragilidade passou a ser compreendida como um estado precursor capaz de elevar o
risco de incapacidade podendo gerar dependéncia de ajuda de terceiros para a realizacdo de
atividades cotidianas!®.

Dessa forma, alguns autores propuseram um olhar multidimensional para a fragilidade,
classificando o idoso fragil como aquele que apresentasse uma ou mais combinacgdes dos critérios
clinicos definidos naquele momento como: comprometimento funcional com dependéncia para as
ABVD; doengas crbnicas ou agudas; comprometimento cognitivo ou depressdo; necessidade de
cuidados em longo prazo e idade avancada’'!3. Pautados nesse mesmo conceito, Guralnik e
Simonsick'? (1993) em revisdo de literatura, descreveram fragilidade como declinio do
funcionamento fisico, cognitivo, emocional, sensorial e social e que os idosos frageis
frequentemente apresentavam comprometimento em varios desses dominios?2,

Enquanto esses autores projetavam uma visdao multidimensional da fragilidade outros a
descreviam como unidimensional e subdividida em quatro tipos: “fragilidade médica” descrita pela
presenca de doengas infecciosas observadas em idosos debilitados por apresentarem pneumonias,
infec¢des do trato urinario e infeccoes da pele; a “fragilidade fisica”, aqueles com incapacidade
funcional; a “fragilidade mental”, aqueles com risco de declinio cognitivo e, ainda, a “fragilidade
fisica + mental”, classificados pela combinagio de ambas as condi¢des'**°.

Essa visdo foi demonstrada por McNamee et al.'® (1999) em um estudo multicéntrico
longitudinal envolvendo 1.055 idosos com idade igual ou superior a 65 anos de ambos 0s sexos,
residentes na comunidade e em instituicdo de cuidados continuos, na qual tiveram como objetivo
avaliar as implicacdes da fragilidade fisica e mental para as familias, para a saude e para 0 servico
social. Os resultados do estudo apontaram que 70% dos idosos eram fisicamente frageis, 19%
mentalmente frageis e 11% estavam mentalmente e fisicamente frageis®.

Ainda em 1990, foram identificados seis modelos conceituais de fragilidade®. O primeiro,
pautado na relacdo entre fragilidade e incapacidade!’, descrevia a fragilidade como um estado
precursor da incapacidade baseando-se em quatro componentes: 1) o declinio da funcdo
musculoesquelética gerado pela perda de forca muscular; 2) a reducdo da capacidade aerdbia devido
a presenca de doencas; 3) a reducdo da capacidade neurolégica cognitiva, resultando no

comprometimento das ABVD; e 4) a baixa reserva nutricional identificada pela perda de peso e
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massa 0ssea. Os autores acreditavam que a utilizacdo desses quatros marcadores facilitaria a
identificacdo precoce de idosos em risco de incapacidade, promovendo a adog¢do de programas de
intervencao®’.

O segundo modelo era pautado na fragilidade fisica®, os autores acreditavam que elementos
como o desuso e as doengas, contribuiam para a diminuicdo da vitalidade e, consequentemente, para
0 aumento da fragilidade. Aquele individuo cujo envelhecimento era cursado com o desuso, pré
determinava o aparecimento de doencas e, consequentemente, o declinio para a fragilidade'®
(Figura 1).

Vitalidade

Fragilidade

Tempo

Figura 1. Envelhecimento, doenca e desuso como contribuintes para a fragilidade (traduzido
pela autora).
Fonte: Bortz, WV!8

O terceiro modelo foi pautado no ciclo da fragilidade proposto por Walston e Fried'® e foi
caracterizado pelo declinio das reservas energéticas e incapacidade de manter a homeostase dos
sistemas fisiologicos: sistema neuromuscular, neuroendocrino e imunologico. Os autores
ressaltavam que eventos estressores (doenca, imobilidade, depressdo e uso de medicamentos)
poderiam desencadear ou acelerar o ciclo de fragilidade identificado pela perda de massa muscular,
queda da taxa metabdlica, reducdo da forga neuromuscular, redugdo do gasto de energia e perda da
mobilidade®.

O quarto modelo, considerado como modelo dindmico de fragilidade proposto por Rockwood

et al., foi representado por uma balanga na qual o desequilibrio poderia comprometer o individuo
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em sua capacidade de manter a independéncia na comunidade. Nesse modelo, de um lado estéo as
vantagens, relacionadas aos individuos independentes (avaliados pela salde, capacidade funcional,
atitude positiva em relacéo a satde e outros recursos sociais divididos em espirituais, financeiros e
ambientais) e do outro lado estdo as desvantagens ou os déficits que ameacavam a independéncia
(avaliados pela doenca cronica, incapacidade, dependéncia para as ABVD bem como a sobrecarga
para o cuidador)®. As interacdes desses fatores resultariam em graus de fragilidade caracterizados

por niveis de dependéncia® (Figura 2).

Saude Doenga
Atitudes em
relacdo a saade
e praticas de

Incapacidades
Dependéncia

(i de outros e
R::::isis sobrecarga
Cuidador do cuidador

Figura 2. Modelo dindmico de fragilidade em idosos em que o equilibrio entre as vantagens (a
esquerda) e as desvantagens (a direita) determina se uma pessoa pode manter a independéncia na
comunidade (traduzido pela autora).

Fonte: Rockwood et al.®

O quinto modelo de fragilidade é pautado como uma construcdo social?®, os autores
consideravam que a fragilidade era uma condicdo que iria aléem do declinio das habilidades
associadas aos aspectos fisicos do envelhecimento. Com isso, neste modelo a fragilidade é definida
quando ha diminuicéo da capacidade para realizar as atividades basicas e instrumentais bem como
participacdo social, dependendo da interacdo entre fatores pessoais (cognitivos, fisicos, psicologicos
e espirituais) e ambientais?.

Por fim, o sexto modelo se refere & construgdo social de fragilidade?!. Os autores acreditavam
que a fragilidade era produzida socialmente e se tratava de uma experiéncia subjetiva interpretada

no contexto médico. Neste modelo, a fragilidade era pautada em uma visdo biopsicossocial do
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individuo, ou seja, a experiéncia vivida pelo individuo é transformada durante o encontro médico
em uma lista de problemas que envolvem comportamentos pessoais e sociais, bem como alteracfes
fisioldgicas. E importante ressaltar que neste modelo, esses problemas sdo mencionados pela
interacdo do idoso com a familia, o cuidador e o profissional da satde. A forma que a construcao
social da fragilidade é abordada neste contexto descreve o passo a passo dessa avaliacdo, em que a
transformacdo de um problema relatado € analisado para um possivel diagndéstico, assistido por um
plano de tratamento, seguido para as estratégias de intervencao e finalmente firmado por um acordo

entre o idoso e a equipe multidisciplinar?.

1.2 Modelos Concentuais

A partir do ano 2000, dois grupos se destacaram por investigar a fragilidade e, dentre eles, um
desenvolveu o conceito sob a 6tica do acimulo de déficits?*? e outro sob a visdo do desequilibrio
homeostatico?.

O conceito canadense surgiu a partir do Canadian Initiative on Frailty and Aging (CIF-A),
através do Canadian Study of Health and Aging (CSH). Segundo Rockwood et al.? a proporcio de
déficits acumulados identificado por um indice determina a fragilidade. A proposta baseia-se na
contagem de 70 déficits — fisioldgicos, psicoldgicos ou funcionais — e o seu indice € calculado pela
somatdria dos itens nos quais o individuo apresentou problema, dividido pelo nimero total de itens.
O escore varia de 0 a 1 e, quanto mais proximo do namero 1, maior o grau de fragilidade. Por
exemplo, o individuo que relata 10 déficits dentre os 70 itens (10/70) tem o valor do indice de
0,142,

Posteriormente, os déficits foram sintetizados em uma escala que varia de 1 a 7, sendo 1
muito ativo e 7 severamente fragil (Figura 3). De acordo com os autores, os déficits isolados nao
trazem ameaca evidente para a mortalidade, mas a sua somatoria contribui cumulativamente para
um pior prognostico. Por esses autores, o risco de fragilidade é gradativo, ao invés de ausente ou
presente?>?°, Em verséo atualizada as categorias da escala variam em 1 a 9, sendo 1 muito ativo e 9
doente terminal e incluem a fragilidade em pacientes com diagndstico de deméncia®. Mais
recentemente essa escala passou por tradugdo, reproducio e validagio para o portugués (Brasil)?®
(Figura 4).



Escala Clinica de Fragilidade
1. Muito ativo — robusto, ativo, enérgico, muito motivado ¢ em
forma, essas pessoas comumente se exercitam regularmente e estdo no
grupo mais adequado para sua idade.
2. Bem — sem doenga ativa, mas menos apto do que as pessoas da
categoria 1.
3. Bem, com tratamento de comorbidades — os sintomas da doenca
sdao bem controlados em comparagdo com os da categoria 4.
4. Aparentemente  vulnerdvel — embora n3o totalmente
dependentes, essas pessoas geralmente se queixam de estar
"desacelerando" ou ter sintomas da doenga.
5. Levemente fragil — com dependéncia limitada de outros para
atividades instrumentais da vida diaria.
6. Moderadamente fragil — a ajuda ¢ necessaria tanto nas atividades
de vida diarias instrumentais como nas atividades ndo instrumentais.
7. Severamente fragil — completamente dependente dos outros para
as atividades da vida diaria, ou sd3o doentes terminais.

(CSH) (traduzido pela autora).

Fonte: Rockwood et al. 22
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Figura 3. Escala Clinica de Fragilidade elaborada pelo grupo Canadian Study of Health and Aging
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Escala Clinica da Fragilidade*
1. Muito ativo - Pessoas que estdo robustas, ativas, com energia e
motivadas. Essas pessoas normalmente se exercitam regularmente. Elas
estdo entre as mais ativas para a sua idade.

2. Ativo - Pessoas que ndo apresentam nenhum sintoma ativo de doenca,
mas estdo menos ativas que as da categoria |. Frequentemente se exercitam
ou sdo muito ativas ocasionalmente, exemplo: em determinada época do ano.

3. Regular - Pessoas com problemas de satde bem controlados, mas nédo se
exercitam regularmente além da caminhada de rotina.

4. Vulneravel - Apesar de ndo depender dos outros para ajuda diéria,
frequentemente os sintomas limitam as atividades. Uma queixa comum ¢é
sentir-se mais lento e/ou mais cansado ao longo do dia.

5. Levemente fragil - Estas pessoas frequentemente apresentam lentiddo
evidente e precisam de ajuda para atividades instrumentais de vida diaria
(AIVD) mais complexas (finangas, transporte, trabalho doméstico pesado,
medicacdes). Tipicamente, a fragilidade leve progressivamente prejudica as
compras e passeios desacompanhados, preparo de refeiches e tarefas
domeésticas.

6. Moderadamente Fragil - Pessoas que precisam de ajuda em todas as
atividades extremas e na manutencdo da casa. Em casa, frequentemente tém
dificuldades com escadas e necessitam de ajuda no banho e podem
necessitar de ajuda minima (apoio proximo) para se vestirem.

Al

7. Muito Frégil - Completamente dependentes para cuidados
pessoais, por qualquer causa (fisica ou cognitiva). No
entanto, sdo aparentemente estaveis e sem alto risco de morte
(dentro de 6 meses).

8. Severamente Fragil - Completamente dependentes,
aproximando-se do fim da vida. Tipicamente incapazes de se
recuperarem de uma doenca leve.

9. Doente Terminal - Aproximando-se do fim da vida. Esta
categoria se aplica a pessoas com expectativa de vida < 6
meses, sem outra evidencia de fragilidade.

Pontuando fragilidade em pessoas com deméncia

O grau de fragilidade corresponde ao grau de deméncia.
Sintomas comuns na deméncia leve incluem esquecimento
dos detalhes de um evento recente, apesar da recordacdo do
evento em si, repetindo a mesma pergunta/histéria e
afastamento de eventos socias.

Na deméncia moderada, a memoria recente estd muito
comprometida apesar de aparentemente lembrar bem de fatos
do passado. Quando solicitadas, elas sdo capazes de fazer o
cuidado pessoal.

Na deméncia severa, elas ndo conseguem realizar cuidados
pessoais sem ajuda.

* 1. Canadian Study on Health & Aging, Revised 2008.
2. K. Rockwood et al. A global clinical measure of fitness and Frailty in
elderly people. CMAJ 2005; 113:489-495.

Figura 4. Escala Clinica de Fragilidade na versao portugués Brasil (adaptado pela autora).

Fonte: Rodrigues et al.?®
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O método desenvolvido pelo CSH vem sendo bastante utilizado no ambito cientifico e se
mostrou uma boa ferramenta clinica, pela sua reprodutibilidade e alta correlagdo (0,95) com
mortalidade em cinco anos?®. Entretanto, dentre as limitagdes do seu uso, sdo o tempo de aplicacéo
da avaliacdo, a dependéncia de uma avaliacdo médica e o fato da metodologia da contagem dos
déficits considerarem 0 mesmo peso para todos os critérios, de forma que, itens altamente
correlacionados com mortalidade, como o cancer, por exemplo, apresentam 0 mesmo peso que
patologias de pele, que possuem baixo risco para mortalidade?.

Ja o conceito norte americano de fragilidade surgiu de um grupo de pesquisadores da Johns
Hopkins University (EUA), liderado pela pesquisadora Linda Fried?*. Os autores caracterizaram a
fragilidade como uma sindrome clinica, identificada pela reducdo da capacidade de reserva
fisioldgica e resisténcia a tolerar pequenos eventos estressores. Tal condi¢do resulta no acimulo de
declinio em mdltiplos sistemas fisiologicos tornando o individuo vulneravel a desfechos negativos
(quedas, piora da mobilidade, incapacidade funcional, hospitalizagio e morte)?,

De acordo com Fried et al.,* os trés principais sistemas envolvidos na fragilidade e centrais
na compreensdo da sindrome sdo as alteragdes neuromusculares (identificada pela sarcopenia),
desregulacdo neuroenddcrina e disfuncdo imunoldgica. Para esses autores, ter mais sistemas
fisiologicos comprometidos aumenta mais a probabilidade da fragilidade do que um Unico
comprometimento isolado de qualquer sistema fisiologico?*.

De acordo com o Consenso Europeu atualizado em 2018, a sarcopenia, definida como um
distarbio muscular esquelético progressivo e generalizado, é caracterizada pela perda de forca e
massa muscular associada ao pior desempenho fisico??®. A definicio operacional de provavel
sarcopenia € identificada pela baixa da forca (< 27 kg para homens e < 16 kg para mulheres) e o
diagndstico de sarcopenia é confirmado pela baixa quantidade ou qualidade muscular. Nos casos em
que ha presenca de baixo desempenho fisico, a sarcopenia é considerada grave®’%.

Uma vez que o diagndstico de sarcopenia ndo se trata de uma operacionaliza¢do simples, €
crescente o desenvolvimento e a busca por ferramentas de identificagdo mais usuais?®3. Dentre
essas ferramentas, se destaca 0 SARC-F, um questionario proposto para triagem de sarcopenia
desenvolvido por pesquisadores norte-americanos com cinco questfes subjetivas que avaliam
funcdo e forca muscular, como capacidade de subir escadas, necessidade ou ndo de ajuda para
caminhar de um comodo a outro, grau de dificuldade para levantar de uma cadeira, facilidade para
carregar peso e o nimero de quedas que o idoso teve no Gltimo ano?>®. Ainda que subjetivo, trata-

se de uma ferramenta de triagem que vem sendo traduzida e adaptada a inimeras populag6es®®=°.
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De modo geral, a sarcopenia refere-se a uma doenca muscular intimamente relacionada ao
envelhecimento, com atrofia das fibras musculares do tipo 11 e sua substituigéo por tecido adiposo e
fibroso?’3L. Por consequéncia, ha uma diminuigdo da forca e da resisténcia ao exercicio, aumento da
fadiga e da fraqueza muscular ocasionando uma diminuicao da capacidade em realizar atividades de
vida diaria®’ 3L, Além disso, o declinio da forca constitui também como um fator de risco para o
comprometimento do equilibrio, velocidade da caminhada e quedas®!. No entanto, essa substituicdo
de tecido contratil por gordura e tecido fibroso pode estar relacionado ao aumento da prevaléncia da
resisténcia a insulina e a intolerancia a glicose em idosos. Esse importante hormonio anabdlico, a
insulina, quando diminuido pode contribuir para um estado catabdlico que é caracteristico em
individuos frageis®%,

A alteracdo neuroendocrina € sinalizada pela disfungédo do eixo hipotalamo-hipofise-adrenal e
apresenta como resposta uma reducdo na sintese do horménio de crescimento e na reducdo da
producdo do fator de crescimento semelhante a insulina tipo 1 (IGF-1)*3. Tais hormonios so
responsaveis pela atividade anabodlica celular envolvendo a produgdo e manutencdo da massa
muscular®®, Logo niveis reduzidos destes hormdnios podem ocasionar em perda da massa e forca
neuromuscular contribuindo também para a instalacdo da sindrome®2.

Observa-se também durante o envelhecimento uma diminuicdo nas atividades das células
adrenocorticais, sendo estas precursoras de esteroides sexuais como o sulfato de
deidroepiandrosterona (DHEAS)34. Baixos niveis de DHEAS podem contribuir para a inflamacio
cronica e predispor a sindrome da fragilidade®*. Ademais, entende-se que o estradiol e a testosterona
diminuem com a idade e associam-se a perda de massa e forca muscular®*3%, Somados a isso, dada a
reducdo destes hormonios é possivel que haja um aumento na producdo de citocinas pro-
inflamatdrias como, por exemplo, a interleucina-6 que estimula a inflamacéo crénica contribuindo
para fragilidade343°.

A disfuncdo imunoldgica também predispde uma maior vulnerabilidade a infec¢des e estados
inflamatorios generalizados em individuos frageis contribuindo para a sarcopenia e desregulacao
neuroenddcrina®>%, Entende-se que o sistema imune é constituido pelos linfocitos T, responsaveis
pela imunidade celular e pela modulagdo da resposta a antigenos externos, e pelos linfdcitos B
responsaveis pela imunidade humoral através da producio de anticorpos®>*.

Durante o envelhecimento, ha uma alteracdo nos linfécitos T e B, responsaveis pela producédo

de anticorpos na primeira linha de defesa do organismo®23®. Os linfcitos T, respondem pela
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imunidade celular e pela capacidade em modular a resposta imune a antigenos enquanto 0s
linfocitos B sdo responsaveis pela imunidade humoral produzindo anticorpos®%,

Portanto, um declinio na habilidade dos linfécitos T em secretar interleucina-2 (IL-2), uma
citocina importante para 0 aumento da resposta de hipersensibilidade, producdo de células
citotoxicas e proliferagdo de linfdcitos-B (anticorpos), poderia ocasionar a deficiéncia dos
mecanismos regulatérios de ativagdo linfocitaria, permitindo que as células continuassem ativas
mesmo depois do estimulo ter sido controlado, favorecendo a liberacdo de outras citocinas pro-
inflamatorias®®2¢. O somatério do aumento da vulnerabilidade a infecgdes com o aumento do estado
inflamatorio influenciaria o catabolismo proteico e a perda de massa muscular contribuindo para o
desenvolvimento da fragilidade3?*°.

Desta forma, a alteracdo neuromuscular, desregulacdo neuroenddcrina e disfuncédo
imunoldgica, conhecidas como o tripé da fragilidade, apresentam um efeito significativo sobre
outros sistemas fisioldgicos que, ao final, pode contribuir para a instalacdo de um ciclo vicioso
representado por um espiral com potencial decrescente que incluem a desnutrigdo cronica, baixo
consumo de calorias diérias, presenca de doencas e reducdo do consumo maximo de oxigénio® 3’
(Figurab).
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Figura 5. Ciclo da Fragilidade (traduzido e adaptado pela autora).
Fonte: Fried et al.?
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Esse ciclo teria influéncia fundamental nas manifestacdes clinicas identificadas por um
fenotipo fisico composto por cinco componentes 24, O primeiro componente ¢ a fraqueza muscular,
avaliado pelo menor quintil de forca de preensdao manual identificado por sexo e em cada quartil de
IMC da amostra analisada. A Tabela 1 apresenta os valores definidos por Fried et al.?* em seu artigo

que define e valida o fendtipo da fragilidade.

Tabela 1. Pontos de corte para identificacdo do componente fraqueza de acordo com o indice de
Massa Corporal (IMC) por sexo.

Homens Mulheres

Quartil de IMC Forca de preensdo Quartil de IMC Forca de preensdo

(Kg/m2) manual (kg) (Kg/m2) palmar (kg)
IMC<24,0 <29,0 kg IMC <23,0 <17,0 kg

IMC 24,1 - 26,0 < 30,0 kg IMC 23,1 -26,0 <17,3,0 kg
IMC 26,1 - 28,0 < 30,0 kg IMC 26,1 -29,0 < 18,0 kg
IMC > 28,0 <32,0 kg IMC > 29 <21,0kg

Fonte: Fried et al.%

O segundo componente do fendtipo da fragilidade é a lentiddo que é avaliada pelo teste de
caminhada em uma distancia percorrida em 4,5 metros. S&o considerados lentos os individuos no
menor quintil de desempenho por sexo e de acordo com a média de altura na amostra analisada. A
Tabela 2 apresenta os valores definidos por Fried et al.>* em seu artigo que define e valida o

fenotipo da fragilidade.

Tabela 2. Pontos de corte para identificacdo do componente lentiddo de acordo com a média
de altura por sexo.

Homens Mulheres
Altura (cm) Velocidade de Altura (cm) Velocidade de
caminhada caminhada
Altura <173 > 7,0 segundos Altura < 159 > 7,0 segundos
Altura> 173 > 6,0 segundos Altura > 159 > 6,0 segundos

Fonte: Fried et al.?*
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O terceiro componente do fenétipo da fragilidade é o baixo nivel de atividade fisica. Fried et
al.?* mensuraram o nivel de atividade fisica dos participantes pela versio curta do Minnesota
Leisure Time Activities Questionnaire®=°, um instrumento autorrelatado com perguntas envolvendo
atividades como caminhada, cortar a grama, varrer, jardinagem, corrida, ciclismo, danca, aerdbica,
boliche, golfe, ténis (sozinho), ténis (em dupla), raquetebol, ginastica e natacdo. Esse instrumento
foi utilizado para estimar o dispéndio calérico semanal (Kcal). Foram considerados com baixo nivel
de atividade fisica aqueles que estavam no menor quintil de gasto calorico por sexo. A Tabela 3
apresenta os valores definidos por Fried et al.>* em seu artigo que define e valida o fenétipo da

fragilidade.

Tabela 3. Pontos de corte para a identificacdo do componente baixo nivel de atividade fisica
(em Kcal) por sexo.

Dispéndio calorico semanal (em Kcal)

Homens < 383 Kcal/semana

Mulheres < 270 Kcal/semanal

Fonte: Fried et al.%

O quarto componente é a perda de peso ndo intencional avaliado pelo autorrelato do idoso
através da pergunta: “No ultimo ano, perdeu mais de 4,5 kg (ou 5%) de seu peso sem intengdo?”.
Os que respondem afirmativamente a essa questdo pontuam positivamente para o componente.

Por fim, o quinto componente € a presenca de fadiga ou exaustdo avaliada pelo autorrelato de
duas questdes retiradas do Center Epidemiological Studies — Depression*® (CES-D). A exaustio
esta associada a baixa resisténcia ao exercicio sendo indicado pelo volume méximo de oxigénio
(VO? méx.) e como um preditor de doencga cardiovascular. As questdes que identificam a fadiga ou
exaustdo sdo: (a) “Com que frequéncia, na ultima semana, o (a) Sr (a) sentiu que tudo que fez exigiu
um grande esfor¢o?”; (b) “Com que frequéncia, na Ultima semana, o (a) Sr (a) sentiu que nédo
conseguia levar adiante as suas coisas?”. As op¢Oes de respostas para ambas as questdes sao: 0 =
raramente ou nenhum tempo (< 1 dia); 1 = alguma ou parte do tempo (1-2 dias); 2 = uma parte
moderada do tempo (3-4 dias); ou 3 = 0 todo tempo. Pontuam para este componente os individuos
que respondem “moderadamente” (de 3 a 4 dias) ou “todo o tempo” para pelo menos uma das duas

perguntas realizadas.
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Dessa forma, Fried et al.?* consideraram como frageis aqueles individuos que apresentavam
trés ou mais dos componentes supracitados, pre-frageis aqueles que apresentavam um ou dois
componentes e ndo frageis aqueles que ndo apresentavam nenhum componente.

Complementar a isso, parece haver duas possiveis vias no qual o individuo se torna fragil
representado em um caminho hipotético causal de fragilidade que é focado em mecanismos
resultante de alteracGes fisiologicas do envelhecimento envolvendo modificacoes genéticas, danos
oxidativos ao DNA, encurtamentos dos telébmeros e alteracbes na funcdo mitocondrial. Essas
mudancas moleculares e celulares contribuem para a disfuncdo do sistema fisioldgico,
frequentemente observada na fragilidade, que inclui inflamag&o cronica, desregulacdo hormonal e
prejuizo na regulagdo da energia®**!. Por outro lado, as doencas cardiovasculares, pulmonares,
diabetes, depressdo e cancer poderiam potencialmente iniciar o ciclo da fragilidade por meio de
qualquer ponto no ciclo hipotético levando a resultados adversos®**!. Portanto, a compreensio
dessas mudangas relacionadas ao envelhecimento e desenvolvimento das doengas podem ser

relevantes para explicar as alteragGes multissistémicas observadas na fragilidade*! (Figura 6).
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> Exaustao

Vulnerabilidade para desenvolver

Figura 6. Modelo tedrico hipotético da fragilidade (traduzido e adaptado pela autora).
Fonte: Fried et al.?*; Walston et al.**

Dessa forma, as maltiplas possibilidades para a incidéncia da sindrome, viabilizada por varios
caminhos, faz com que a histdria natural, se € que de fato exista uma Unica historia natural, seja tdo
dificil de ser reconhecida.

O constructo da fragilidade, identificada pelos componentes, foram obtidos com base no
Cardiovascular Health Study (CHS), um estudo de carater observacional e prospectivo, envolvendo

5.317 individuos norte-americanos e afro-americanos com idade maior ou igual 65 anos?*. Foram
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excluidos da amostra individuos portadores de doenca de Parkinson ou que faziam uso da
medicacdo para a doenca (Sinemet), aqueles com diagnéstico de acidente vascular encefalico
(AVE), os que faziam uso de medicamento para deméncia (Aricept) ou antidepressivos e, aqueles
que apresentaram escore no Mini Exame do Estado Mental (MEEM) < 18 pontos (sugestivo de
declinio cognitivo). Para os autores, tais condi¢cdes seriam desencadeadoras da sindrome de
fragilidade por si s6%.

Para a validacdo do modelo, os individuos foram avaliados na linha de base, e nos intervalos
de trés e sete anos?*. Os autores observaram que na primeira reavaliacdo (trés anos apds o inicio do
estudo) os individuos considerados frageis apresentaram maior incidéncia de quedas, de piora da
mobilidade ou incapacidade em ABVD, hospitalizagdo e morte. De acordo com o CHS, a
prevaléncia da fragilidade foi de 6,9%, aumentando de acordo com a idade. Além disso, a
fragilidade foi associada ao sexo feminino, a condicao de ser afro-americano, a baixa escolaridade e
renda, ao pior estado de salde autorrelatado, a maior taxa de doencas crénicas e a presenca de
incapacidade?®.

Posteriormente, o Women’s Health and Aging Studies | e I (WHAS)*?, validou os resultados
obtidos pelo CHS acerca do fendtipo da fragilidade em investigacbes importantes de carater
longitudinal, incluindo uma amostra envolvendo apenas mulheres com idade maior ou igual a 65
anos.

Numa comparacdo entre 0 modelo do acimulo de déficits?>% e o modelo de desequilibrio
homeostatico?, nota-se que o primeiro apresenta algumas limitacdes de uso na pratica clinica. O
modelo de Rockwood et al.?® apesar de correlacionar significativamente fragilidade com desfechos
negativos exige uma avaliacdo clinica contendo uma lista de ndo menos que 70 déficits durante a
triagem, o que, em real situacdo clinica, ndo parece ser viavel, além disso, a aplicacdo deste modelo
é dependente de uma avaliagdo médica. Por outro lado, no modelo de Fried et al.?* dois dos
componentes sdo mensuraveis — lentiddo e fraqueza — e a necessidade de um dinamometro para
definir o componente fraqueza pode impossibilitar a identificacdo do fendtipo em ambientes
ambulatoriais ou no servigo publico.

Ainda nessa linha de comparacéo, no modelo de Rockwood et al.?®, a avaliagdo cognitiva é
incluida entre os 70 déficits, posto que, Fried et al.?* ndo incluem a cognigio como um componente
do fendtipo. Entretanto, Fried et al.?* consideram o declinio cognitivo como uma condigdo que, per
si, aumenta o risco de fragilidade e desfechos negativos em idosos. Por esse motivo, excluem da

linha de base do estudo de validagdo do fenotipo individuos com pior desempenho cognitivo
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(MEEM com pontuagéo < 18 pontos). Todavia, 0 modelo de Fried et al.>* ¢ um constructo aplicado
de forma rapida e aceito na comunidade cientifica por tentar expressar um processo de desequilibrio
homeostatico de forma mais simples por meio dos cinco componentes*®.

E vélido ressaltar que ao longo do tempo, novas estratégias de identificacdo da fragilidade
foram incorporadas, incluindo propostas pautadas em avaliagdes subjetivas, uma vez que a
fragilidade passou a ser estudada em diferentes cenéarios como, por exemplo, em ambientes
hospitalares e em cuidados paliativos*8. Buta et al.** em revisdo sistematica da literatura
apontaram 67 instrumentos que tém sido utilizados para identificar a fragilidade em diferentes

contextos de aplicacdo e propdsitos.

1.3 Prevaléncia, Incidéncia e Fatores Associados a Fragilidade

Estudos populacionais com delineamentos transversais®®°? e longitudinais®*>* seguiram a
perspectiva da sindrome da fragilidade mostrando uma prevaléncia e incidéncia que variam entre 0s
individuos pré-frageis e frageis. Além disso, fatores associados a sindrome capazes de influenciar a
regulacdo e desregulacdo dos sistemas fisiolégicos bem como a probabilidade de permanecer mais
ou menos tempo com a sindrome vém sendo associada a fatores socioecondmicos,
comportamentais, clinicos e bioquimicos®®-°,

Em um panorama nacional, Andrade et al.°® em estudo transversal envolvendo 8.556
individuos com 50 anos e mais recrutados do Estudo Longitudinal da Saude dos Idosos Brasileiros
(ELSI-Brasil) apontaram que, a prevaléncia da fragilidade entre os individuos com 60 anos e mais
foi de 13,5% (95% IC 11,9 — 15,3). Sendo que 28,6% pontuaram para a exaustdo, 22,6% fraqueza,
20,5% lentiddo, 19,8% baixo nivel de atividade fisica e 7,4% perda de peso ndo intencional. Dentre
os fatores associados a maior prevaléncia da sindrome estavam a baixa escolaridade, morar sem um
companheiro, pior condicdo de salde autorrelatado, ter duas ou mais doencas e incapacidade para as
atividades de vida diaria®.

Duarte et al.>* também em estudo transversal envolvendo 1.399 individuos com 60 anos e
mais recrutados do estudo Salde, Bem-Estar e Envelhecimento (SABE), mostraram que 41,5% e
8,5% eram pré-frageis e frageis na linha de base, respectivamente. Sendo que 25,2% pontuaram
para a fraqueza, 20% baixo nivel de atividade fisica, 17% lentiddo, 13,2% extaustéo e 7,8% perda
de peso ndo intencional. O autores apontaram como fatores associados a fragilidade a idade
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avancada, comprometimento funcional, declinio cognitivo, hospitalizacdo e multimorbidade (duas
ou mais doengas cronicas)®L.

Moreira e Lourenco®, também em estudo transversal envolvendo 847 individuos com 65 anos
e mais recrutados do estudo Fragilidade em Idosos Brasileiros (FIBRA) na cidade do Rio de
Janeiro, apontaram que a prevaléncia da pré-fragilidade e fragilidade foi de 47,3% e 9,1%,
respectivamente e a fragilidade foi associada a idade avangada, cor da pele branca, sexo feminino,
ser solteiro ou vilvo, possuir baixa renda, apresentar trés ou mais quedas no ano anterior a
entrevista, ter baixa escolaridade, baixo desempenho cognitivo (avaliado pelo MEEM), apresentar
maior nimero de doengas, baixa autopercepcao de satide e dependéncia funcional®2,

Lanziotti Azevedo da Silva et al.>® ao acompanhar 200 individuos brasileiros com 65 anos
durante 13 meses, avaliaram os padrdes de transicdo da fragilidade e determinaram quais 0s
componentes foram mais envolvidos nesse processo. Os autores apontaram que dentre os individuos
pré-frdgeis na linha de base, 85% progrediram para a condicdo de fragilidade e dentre o0s
componentes mais influentes nessa transi¢do estavam a fraqueza, a perda de peso néo intencional e
o baixo nivel de atividade fisica®. Gomes et al.>* ao acompanhar 1.724 individuos com 60 anos e
mais participantes de um estudo populacional envolvendo quatro paises (Brasil, Colombia, Albania
e Canadd) por dois anos de seguimento, apontaram que a idade avancada, o sexo feminino, o local
do estudo, sendo pior no Brasil, e a baixa renda foram fatores associados a incidéncia de
fragilidade®*.

Em um panorama internacional, O’Caoimh et al.>> em revisdo sistematica e meta-analise da
literatura envolvendo 62 paises, apontaram que a prevaléncia agrupada de todos os estudos
analisados para a pré-fragilidade e fragilidade foi de 46,0% e 12,0%, respectivamente. Jung et al.>®
em estudo transversal, envolvendo 2.907 individuos coreanos com idade entre 70 — 84 anos,
apontaram que a prevaléncia da pré-fragilidade e da fragilidade foi de 47,0% e 7,9%,
respectivamente. Dentre os fatores associados a sindrome estavam a desnutricdo, sarcopenia,
comprometimento da mobilidade, baixa renda, sintomas depressivos, polifarmacia, proteina C-
reativa elevada, alta concentracdo de hemoglobina glicada, baixo nivel de 25-hidroxivitamina D e
pior desempenho fisico (avaliado pelo Short Physical Performance Battery - SPPB)%¢. Sanchez-
Garcia et al.>” envolvendo 1.933 individuos mexicanos com idade maior ou igual a 60 anos,
apontaram que a prevaléncia estimada da pre-fragilidade e fragilidade foi de 33,3% e 15,7%,

respectivamente. Os fatores associados a sindrome foram sexo feminino, idade avancada, estado
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civil solteiro, morar sozinho, incapacidade em atividade basicas e instrumentais de vida diaria,
declinio cognitivo, sintomas depressivos, baixo peso, sobrepeso e obesidade®’.

Ofori-Asenso et al.! em revisdo sistematica e meta-analise da literatura, apontaram que a
incidéncia global da pré-fragilidade e da fragilidade em individuos com 60 anos e mais corresponde
a47% e 12%, respectivamente.

Na perspectiva longitudinal, estudos analisaram fatores capazes de exacerbar ou melhorar as
transicdes da sindrome®®°, Lorenzo-Lopez et al.*® ao analisarem 749 individuos galegos (regifo
Espahola da Galicia) com 65 anos e mais durante um ano de acompanhamento apontaram que 0
comprometimento auditivo, insuficiéncia cardiaca congestiva e polifarmécia foram os fatores
associados a piora da fragilidade. Thompson et al.>® ao analisarem 696 individuos australianos com
65 anos e mais durante 4,5 anos de seguimento apontaram que a multimorbidade e idade avancada
(75 anos e mais) foram associados a piora da fragilidade, enquanto que, obesidade abdominal
avaliada pela circunferéncia de cintura foi associada & melhora da fragilidade.

Trevisan et al.®® ao analisarem 2.925 individuos italianos com 65 anos e mais durante 4,4 anos
de seguimento, apontaram que idade avancada, sexo feminino, sobrepeso, obesidade (avaliados pelo
IMC), diabetes, doenca cardivascular, osteoartrite, cancer, comprometimento cognitivo (avaliado
pelo MEEM), ser fumante atual, apresentar comprometimento da visdo, hipovitaminose D,
hiperuricemia, incapacidade em ABVD e AIVD e baixo desempenho fisico (avaliado pelo SPPB)
foram associados a piora da fragilidade. Por outro lado, sobrepeso, melhor desempenho cognitivo,
ser ex-fumante, consumo de alcool baixo a moderado, alto nivel educacional e morar sozinho foram
associados & melhora da fragilidade®.

Desta forma, podemos compreender até aqui que os fatores apresentados acima sdo capazes
de regular e desregular os sistemas fisiologicos da sindrome bem como influenciar no processo de
fragilizacdo, uma vez que, a entrada no ciclo da fragilidade, viabilizada por varios caminhos, faz
com que sua histéria natural seja complexa e dificil de ser conhecida®-¢°.

Portanto, pode-se esperar, mundialmente, um aumento dos casos de fragilidade dado que o
processo de envelhecimento também aumenta a prevaléncia de doencas cronicas ndo transmissiveis
(DCNT), comorbidades e incapacidade que estdo, em partes, relacionadas a sindrome*?*,

Além da sindrome da fragilidade, a incapacidade funcional tem sido explorada em uma

relagdo causal com fragilidade®: ¢,
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1.4 Fragilidade e Incapacidade Funcional

A incapacidade é conceituada pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) como um aspecto
negativo da funcionalidade e é tida como resultante da interacdo entre a deficiéncia nas funcdes e
estruturas do corpo, a limitagdo das atividades e a restri¢do a participacao social. Fatores ambientais
e comportamentais modulam essa interagdo e atuam como barreiras para 0 desempenho de
atividades e participagio®’©,

Nessa perspectiva, a terminologia incapacidade — disability — evoluiu ao longo do tempo®’~2.
Independente da nomenclatura utilizada, os modelos ndo s&o conflitantes e convergem para a
existéncia de diferentes estagios que envolvem alteragdes no organismo e decorre pelo surgimento
de deficiéncias e limitacdes funcionais, atingindo a incapacidade completa para o desempenho de
uma atividade e restricdo social®” 2.

Diante disso, a capacidade funcional®® (CF) esta relacionada com aspectos fisicos, cognitivos
e emocionais indicando o nivel méximo de funcionalidade podendo ser operacionalizada por meio
de autorrelado em escalas de atividade de vida diaria”® (ABVD) e atividades instrumentais de vida
diaria™ (AIVD). O desempenho fisico estd relacionado as limitages funcionais e pode ser
investigado por meio de testes fisicos onde o individuo é capaz de executar tarefas especificas
sendo avaliado de maneira objetiva e padronizada através de critérios predeterminados que pode
incluir a contagem de repeticdes ou o tempo para a realizagio de uma atividade”.

Neste sentido, a perspectiva negativa dos constructos envolvendo tanto a CF como o
desempenho fisico convergem para a incapacidade funcional®®’. Desta forma, optou-se neste
estudo por abordar a operacionalizacdo da CF avaliada pelas escalas de ABVD e AIVD uma vez
que os dados autorrelatados tém validade satisfatoria e sdo consistentes com o0s resultados de testes
fisicos’.

Isto posto, ha evidéncias na literatura de que a incapacidade funcional é um dos desfechos
adversos da sindrome da fragilidade*?*. Apesar disso, Fried et al.?* nos mostram que a fragilidade
nédo é sinbnimo de incapacidade e que essas duas condicBes sdo distintas.

Dado que a incapacidade ¢ fator de risco para fragilidade® % e que a fragilidade é fator de
risco para incapacidade® ¢, sugere-se, portanto, uma via de mdo dupla nessas associagdes. Ainda
que a incapacidade funcional seja evidenciada na literatura como um aspecto negativo da

funcionalidade e como um dos desfechos adversos que se destaca na condi¢do de fragilidade*?*,
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pouco se sabe sobre as trajetorias de incapacidade em fungdo das mudangas nas condicGes da
fragilidade.

Nesta perspectiva, Herr et al.%!, em estudo transversal, ao analisarem 1.253 individuos
centenarios de cinco paises (Japdo, Franca, Suica, Dinamarca e Suécia) mostraram que a
incapacidade em ABVD estd associada com o aumento de critérios de fragilidade. Pegorari e
Tavares®?, em estudo transversal, envolvendo 958 individuos brasileiros com 60 anos e mais,
mostraram que a incapacidade funcional para ABVD associou-se a condicdo de fragilidade
enquanto que, a incapacidade para AIVD associou-se as condicGes de pré-fragilidade e fragilidade.
Pollack et al.®3, ao analisarem 5.086 homens com 65 anos e mais nos EUA, durante quatro anos e
meio, apontaram que aqueles com limitag6es nas AIVD apresentaram maior risco para a progressao
da fragilidade.

Por outro lado, ou melhor, na outra via de associacdo, Aguilar-Navarro et al.% ao analisarem
5.644 individuos mexicanos com 60 anos e mais, durante 11 anos de seguimento, mostraram que
individuos frageis na linha de base apresentaram 69% maior risco para a incidéncia de incapacidade
em ABVD quando comparados com seus pares (ndo-frageis). Makizako et al.®® ao analisarem 4.341
individuos com 65 anos e mais, durante dois anos de acompanhamento, apontaram que a pré-
fragilidade e a fragilidade identificadas na linha de base, também determinaram um risco
aumentado para a incapacidade em atividades bésicas de vida diaria (ABVD).

Liu et al. ®®, em metanalise, envolvendo 18 estudos de coortes com 88.906 idosos, tiveram
como objetivo analisar a relacdo entre as condicdes de fragilidade e a incidéncia de incapacidade
em ABVD e AIVD. Os autores apontaram que os individuos pré-frageis e frageis apresentaram
66% e 153% maior risco, respectivamente, para a incidéncia de incapacidade em comparagdo com
os individuos ndo-frageis®®.

Portanto, nesta tese, optou-se por estudar a via de associacdo entre fragilidade como fator de
risco para pior trajetoria da incapacidade afim de verificar como a mudan¢a na condicdo de

fragilidade ao longo do tempo influencia esse percurso.

1.5 Diferencas entre Sexos
Neste estudo, optamos por diferenciar por sexo os fatores associados ao aumento do nimero
de componentes da fragilidade, bem como as trajetorias de incapacidade dos individuos, dadas as
reconhecidas diferencas bioldgicas, fisioldgicas e socioculturais entre homens e mulheres’~%. As

mulheres tendem a fragilizar-se mais rapido em comparacdo com os homens e os fatores que
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desencadeiam esta condicdo sdo distintos entre os sexos’’ 88182 Por exemplo, mulheres s&o
expostas a fatores de risco com maior predisposicdo a doencas que levam a incapacidade funcional,
sdo oneradas a realizar atividades domesticas e de cuidado, bem como, desempenham papéis com
baixo status social, por outro lado, os homens sd@o mais resistentes aos cuidados a saude, exibem
piores habitos de vida e fatores de risco para doencas que quando incidentes, podem estar avangadas
e ir a 6bito em um curto periodo de tempo’’7881-83,

Na perspectiva dos fatores associados a fragilidade, Alexandre et al.”’, em estudo transversal,
envolvendo 1.413 individuos brasileiros com 60 anos e mais, apontaram que, em ambos 0S Sexos, a
idade, baixa escolaridade, estilo de vida sedentario e sintomas depressivos foram associados
similarmente a mais de um componente da fragilidade. Somados a isso, outras similaridades
também foram observadas como 0 AVE e o comprometimento cognitivo em homens e 0 numero de
doencas e a velocidade de caminhada em mulheres’”.

Longitudinalmente, este mesmo grupo de pesquisadores’®, ao acompanharem 1.413
individuos brasileiros, durante 4 anos de seguimento, tiveram como objetivo analisar a diferenca
entre sexos na incidéncia e determinantes dos componentes da fragilidade. Os autores encontraram
diferencas entre os fatores associados a incidéncia de um mesmo componente entre homens e
mulheres’®.

Dessa maneira, 0s autores concluem que os determinantes dos componentes da fragilidade séo
diferentes entre homens e mulheres”®. A interrelagdo dos fatores para incidéncia de cada
componente € muito mais complexa nas mulheres do que nos homens. A implicacdo clinica dos
resultados encontrados demonstram que a investigacdo e a abordagem para a triagem e
acompanhamento da fragilidade deve ser distinta entre os sexos, uma vez que os fatores de risco
considerados no estudo também sdo distintos’®.

Somados a isso, homens e mulheres também se diferenciam nos aspectos bioldgicos
envolvendo, por exemplo, alteracdo genética, hormonal, imunolégica, reprodutiva, doenca crénica,
incapacidade e reserva fisioldgica; comportamentais envolvendo uso de tabaco e consumo de
alcool, percepcdo de doenca e procura e adesdo de servigcos de saude; e sociais como 0s papéis de
género e vulnerabilidade social como, por exemplo, vida conjugal e arranjo domiciliar®*#?,

Sob o ponto de vista do processo de incapacidade, Alexandre et al.2°, em estudo longitudinal,
ao investigarem 1.634 individuos brasileiros com 60 anos e mais, duarante 6 anos, tiveram como
objetivo analisar as diferencas entre sexo na incidéncia e determinantes da incapacidade em ABVD.

Os autores identificaram que idade e sintomas depressivos foram fatores de risco comuns para a
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incidéncia de incapacidade em ABVD em ambos 0s sexos enquanto AVE e pior desempenho no
teste de sentar e levantar foram fatores de risco para os homens e osteoartrite e estilo de vida
sedentario foram fatores de risco para as mulheres. Ademais, melhor desempenho cognitivo
(avaliado pelo MEEM) e maior forca de preensdo manual foram fatores protetores para a incidéncia
de incapacidade em ABVD em ambos 0s sexos®.

Alexandre et al.”, em estudo longitudinal, ao investigarem 1.034 individuos brasileiros com
60 anos e mais, durante 6 anos, tiveram como objetivo analisar as diferencas entre sexo na
incidéncia e determinantes da incapacidade em AIVD. Os autores encontraram que a idade
avancada (80 anos e mais) e pior percepcao da visdo foram associados a incidéncia de incapacidade
em AIVD em ambos os sexos. A idade entre 70 e 79 anos e alteracdes no equilibrio foram fatores
de risco para a incidéncia de incapacidade em AIVD nas mulheres enquanto o AVE foi fator de
risco nos homens. Mais uma vez o melhor desempenho cognitivo foi fator protetor para a
incapacidade em ambos 0s sexos’®.

Portanto, até aqui entendemos que, parte dessa diferenca pode ser creditada ao paradoxo
salde-sobrevivéncia, que leva em consideracdo aspectos comportamentais e de exposicdo ao longo
da vida e os fatores determinantes de doencas que sdo diferentes entre 0s sexos, repercutem
distintamente em nivel fisiolégico e implicam em taxas de sobrevivéncia distintas entre homens e
mulheres3#,

Por exemplo, mulheres parecem resistir a0 maior nimero de alteragBes sistémicas®.82,
Entretanto, ao acumular déficits em multiplos sistemas fisiol6gicos com destaque para o sistema
musculoesquelético (osteoarticular), imunoldgico e neuroenddcrino parecem estar mais vulneraveis
a fragilidade e & incapacidade’ 82848 Diferente do que acontece com os homens, que parecem
sustentar melhor as desregulacdes fisiologicas®*. No entanto, é valido ressaltar que ndo se trata de o
sistema fisiologico dos homens ser mais competente quando comparado ao das mulheres®*. Trata-
se, por exemplo de uma capacidade aumentada em manter o equilibrio homeostatico abaixo de um
limiar clinico®. Contudo, ao alcancarem o limiar clinico, os homens parecem evoluir mais
rapidamente para a morte, cursando com uma manifestacdo tardia e curta tanto da fragilidade
quanto da incapacidade®-8,

Desta forma, dada as justificativas apresentadas, optamos por diferenciar nesta tese as
trajetdrias dos fatores de risco para o0 aumento do nimero de componentes, bem como, as trajetorias

da incapacidade funcional em homens e mulheres separadamente.
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Isto posto, vale ressaltar que alguns dos estudos supracitados sdo transversais e néo
estabelecem relagdo de causalidade entre fragilidade como fator de risco para a incapacidade®!®? e
outros apresentaram limitacdes metodoldgicas. Por exemplo, com relacdo a idade, um estudo
recrutou individuos centenarios e é possivel que nesta faixa etdria especifica as alteracdes
funcionais ja estejam estabelecidas®®. Ademais, os periodos de acompanhamento variaram entre 0s
estudos de dois a 11 anos, com poucos estudos realizando longos periodos de acompanhamento®°,

Até onde se sabe, ndo ha estudos que analisem os fatores de risco para a trajetoria de aumento
do numero de componentes da fragilidade e a trajetoria de incidéncia de incapacidade em ABVD e
AIVD em funcdo das mudancas nas condi¢cOes de fragilidade e de seus componentes em homens e
mulheres com 60 anos e mais acompanhados por um longo periodo de tempo. A vista disso
testamos as seguintes hipoteses: (a) ha diferencas de sexo nos fatores de risco para a trajetoria de
aumento do nimero de componentes da fragilidade; (b) as trajetérias de incidéncia de incapacidade
em ABVD e AIVD sdo distintas entre 0s sexos e piores nos individuos que se tornam frageis do que
nos que se tornam pré-frageis quando comparados aos que permanecem ndo frageis; (C) 0s
componentes da fragilidade relacionados a funcdo musculoesquelética sdo bons discriminadores da

maior incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD.
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2. OBJETIVOS

Analisar, por sexo, os fatores de risco para a trajetoria de aumento do ndmero de
componentes da fragilidade durante doze anos de acompanhamento;

Analisar, por sexo, a trajetoria da incidéncia da incapacidade funcional (ABVD e AIVD,
separadamente) em funcdo da mudanca da condicdo de fragilidade e por componente da

fragilidade em doze anos de acompanhamento.
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3. METODOS

3.1 Delineamento do Estudo

Trata-se de um estudo longitudinal prospectivo que utilizou informacdes das ondas 2, 4, 6 e
8 da coorte C1CM (Cohort 1 Core Members — primeira coorte) do English Longitudinal Study of
Ageing — Estudo ELSA - realizadas em 2004/2005, 2008/2009, 2012/2013 e 2016/2017,

respectivamente.

3.2 Estudo ELSA

Gragas ao International Collaboration of Longitudinal Studies of Aging (InterCoLAging) —
consorcio de estudos longitudinais financiado pelo CNPQ, sediado no Departamento de
Gerontologia da Universidade Federal de Sdo Carlos (UFSCar) e coordenado pelo orientador desta
tese — os dados do ELSA foram disponibilizados para a realizacédo desta pesquisa.

O ELSA ¢é um estudo longitudinal envolvendo individuos ingleses ndo institucionalizados com
idade de 50 anos e mais, de ambos 0s sexos, motivado a documentar a experiéncia em envelhecer

na Inglaterra no século XXI8687,

3.3 Amostra Estudo ELSA

A amostra do ELSA é representativa de agregados familiares, selecionados a partir de trés
anos de pesquisa do Health and Retirement Study (HRS 1998, 1999-2001). O estudo teve inicio em
2002/2003 com a Onda 1, composta pela coorte CLCM com 11.391 individuos. Foram convidados
os individuos gue nasceram até o dia 29 de fevereiro de 1952, ou seja, que apresentavam 50 anos ou
mais na linha de base da pesquisa. O tamanho inicial da amostra foi selecionado para fornecer um
numero representativo de homens e mulheres em faixas etarias distribuidas de 5 em 5 anos. Essa
estratégia foi alcancada justamente para fornecer um ndmero representativo de homens e mulheres
em todas as faixas etarias®®. Com o inicio do estudo o acompanhamento das coortes vem sendo
realizada a cada dois anos e os dados obtidos atraves de entrevistas e questionarios autoaplicaveis se
referem a dominios de salde e invalidez, circunstancia econdmica, participagdo social e redes e

bem-estar®6:87,
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Entre 2004 e 2005, o ELSA teve sequéncia com a Onda 2, e nesse momento foi introduzida,
pela primeira vez, a coleta de exames do estado de saude, marcadores bioldgicos, medidas
antropométricas, funcionalidade e fungéo cognitiva, aplicados por um profissional da enfermagem?®
com visitas realizadas a cada quatro anos. Por esse motivo, a Onda 2 foi adotada como linha de base
da presente pesquisa, uma vez que utilizamos algumas dessas medidas para compor a variavel de
fragilidade.

Essa onda envolveu 8.781 ingleses recrutados da coorte C1CM, dos quais 7.666
participaram da avaliacdo realizada pela enfermagem. Destes, 1.483 participantes ndo possuiam
informacdes sobre as medidas de velocidade de caminhada (que € coletada no Estudo ELSA
somente nos participantes com 60 anos e mais), importante para a constru¢cdo do componente
lentiddo, resultando assim numa amostra de 6.183 individuos com 60 anos e mais.

Em 2008/2009 (Onda 4) foram reavaliados 6.623 individuos da coorte C1CM e 5.625
participaram da avaliagdo da enfermagem. Em 2012/2013 (Onda 6) dos 5.659 individuos avaliados,
4.767 participaram de uma terceira visita da enfermagem e em 2016/2017 (Onda 8) dos 4.219
individuos da coorte C1CM avaliados, 3.479 participaram de uma quarta visita da enfermagem
(Figura 7).



Linha de base

| Coorte4| -> | Coorte 4 |—>

| Coorte 5|

Cs01 1

12 anos de acompanhamento

Figura 7. Desenho do Estudo ELSA.
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3.4 Amostra deste Estudo

Cada estudo desta pesquisa (Figuras 8 e 9) contou com uma amostra especifica e sera
apresentado em forma de artigo. O Estudo I, “Diferengas nos fatores de risco para trajetoria de
incidéncia do niimero de componentes da fragilidade em homens e mulheres” contou, inicialmente,
com 6.183 individuos com 60 anos e mais da Onda 2 do estudo ELSA que participaram da visita de
enfermagem e tiveram as informagfes sobre o estado de salde, dados antropométricos e de
desempenho fisico coletados. Destes, 3.859 foram excluidos por apresentarem algum componente
da fragilidade e 577 ndo apresentaram informacdes nas varidveis de exposi¢do. Essas exclusdes

resultaram em uma amostra analitica de 1.747 individuos conforme mostrado na Figura 10.



2004/2005
(Onda 2)

Apenas
individuos sem
nenhum
componente da
fragilidade

Linha de base

Mudanca ao longo

200872009 2012/2013 2016/2017
(Onda 4) (Onda 6) (Onda 8)
Aumento do niumero de
componentes da fragilidade
Tempo 2 Tempo 3 Tempo 4
1.264 individuos foram 930 individuos foram 596 individuos foram
acompanhados acompanhados acompanhados

Tempo 1
Individuos sem fragilidade
(n=1.747)

Fatores associados ao aumento do nimero de componentes da fragilidade, por sexo

12 anos de acompanhamento

Figura 8. Desenho do Estudo | com dados do English Longitudinal Study of Ageing (ELSA).

Fonte: Elaborada pela autora.
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2004/2005
(Onda 2)

Apenas
individuos sem
incapacidade
(ABVD e AIVD)
e fragilidade

Linha de base

Mudancgas nas
condigdes de
fragilidade

Tempo 1

ABVD e sem fragilidade
(n=1.522)

AIVD e sem fragilidade
(n=1.548)

2008/2009 2012/2013 2016/2017
(Onda 4) (Onda 6) (Onda 8)
Permaneceram Nao-frageis
Tornaram-se Pré-frageis
Tornaram-se Frageis
Tempo 2 Tempo 3 Tempo 4

1.099 individuos foram
acompanhados para ABVD
1.126 individuos foram
acompanhados para AIVD

822 individuos foram
acompanhados para ABVD
835 individuos foram
acompanhados para AIVD

536 individuos foram
acompanhados para ABVD
546 individuos foram
acompanhados para AIVD

Trajetéria da incapacidade funcional (ABVD e AIVD), por sexo - 12 anos de acompanhamento

Figura 9. Desenho do Estudo Il com dados do English Longitudinal Study of Ageing (ELSA).

Fonte: Elaborada pela autora.
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ONDA 2
8.781 individuos

7.666 participaram

da avaliagao
realizada pela

enfermagem

1.483 ndo apresentaram
medidas de velocidade
de caminhada

6.183 individos com 60 anos e mais

LINHA DE BASE

Estudo I

FATORES ASSOCIADOS

3.859 individuos
foram excluidos por
apresentarem
algum componente
da fragilidade

2.324 individuos
sem nenhum
componente da
fragilidade

577 individuos nao
apresentaram
informacdes nas
variaveis de
exposigao

Amostra
analitica final:
1.747 individuos

Os individuos, os componentes da fragilidade e as variaveis de exposi¢do
foram reavaliadas em quatro, oito e doze anos de acompanhamento.

Figura 10. Amostra do Estudo I.
Fonte: Elaborada pela autora.
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O Estudo II, “Lentidao ¢ melhor discriminadora de incapacidade do que a fragilidade em
idosos?”, inicialmente também contou com 6.183 individuos com 60 anos € mais da Onda 2 do
estudo ELSA. No entanto, para este estudo 4.045 e 4.003 individuos foram excluidos por
apresentarem fragilidade e alguma incapacidade em ABVD e AIVD, respectivamente. Além disso,
616 foram excluidos por falta de informacdes nas covariaveis para as analises de ABVD e 632 para
as andlises de AIVD. Essas exclusdes resultaram em uma amostra analitica final de 1.522 e 1548
individuos sem ABVD e fragilidade e sem AIVD e fragilidade, respectivamente, conforme
mostrado na Figura 11.

Nos estudos | e Il, os participantes foram reavaliados com quatro, oito e doze anos de

acompanhamento.



ONDA 2
8.781 individuos

7.666 participaram da
avaliagao realizada
pela enfermagem

1.483 ndo apresentaram

medidas de velocidade
de caminhada

6.183 individos com 60 anos e mais

LINHA DE BASE

ABVD

Estudo II

TRAJETORIA DA INCAPACIDADE

4.045 individuos
foram excluides por
apresentarem
alguma incapacidade
em ABVD e
fragilidade na linha
de base

2.138 individuos

sem fragilidade

e incapacidade
em ABVD

616 individuos foram
excluidos por falta de
informacgdes nas
covariaveis

Amostra
analitica final:
1.522 individuos

|

4.003 individuos
foram excluidos por
apresentarem
alguma incapacidade
em AIVD e
fragilidade na linha
de base

2.180 individuos

sem fragilidade

e incapacidade
em AIVD

AIVD

632 individuos foram
excluidos por falta de
informacdes nas
covariaveis

Amostra
analitica final:
1.548 individuos

Os individuos, as medidas de ABVD, AIVD, fragilidade e todas as variaveis de
controle foram reavaliadas em quatro, oito e doze anos de acompanhamento.

Figura 11. Amostra do Estudo I1.

Fonte: Elaborada pela autora.
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3.5 Variavel Fragilidade

A fragilidade foi analisada utilizando o modelo de Fried et al. adaptado 2* definida por cinco
componentes.

Fraqueza: a forca de preensdo manual foi medida usando um dinamdmetro da marca
Smedley’s for Hand (variagdo de 0 — 100 kg)®®. Durante o teste, o participante permaneceu sentado
com o braco ao lado do tronco e cotovelo a 90 graus. Foram realizadas trés tentativas de forca
méaxima com um descanso de um minuto entre os testes e 0 maior valor de for¢ca na mdo dominante
foi utilizado para anélise. Pontuaram para o componente fraqueza os 20% mais fracos, por sexo, em
cada quartil de IMC.

Lentidao: A velocidade da caminhada foi mensurada pelo melhor tempo entre duas medidas
consecutivas para percorrer uma distancia de 2,4 metros em ritmo habitual. Pontuaram para o
componente lentiddo os 20% mais lentos de acordo com a média de altura por sexo®%,

Os participantes em cadeiras de rodas, acamados, incapazes de andar devido a problemas de
salde ou que ndo sentiam seguros para realizar o teste de caminhada, aqueles que tentaram, mas
foram incapazes de concluir e aqueles interrompidos pelo entrevistador por medida de seguranga
foram considerados lentos®®.

Baixo nivel de atividade fisica (BNAF): O nivel de atividade fisica foi avaliado por trés
questdes retiradas do “Physical Activity and Sedentary Behavior Assessment Questionnaire”
(PASBAQ) utilizado no Health Survey for England (HSE)®-%2. Neste instrumento, os participantes
responderam sobre a frequéncia (uma vez na semana, mais de uma vez na semana, um a trés vezes
ao més e dificilmente ou nunca) da realizacdo de exercicios vigorosos (corrida, natacao, ciclismo,
ténis, treino aerdbio de ginasio, musculacdo ou escavacao), moderados (alongamento, caminhada
em passo moderado, dancar, jardinagem e limpeza do carro) e leves (aspirar a casa, lavar as roupas
e reparos domésticos). Aqueles que relataram nunca realizar exercicios de intensidade moderada
pontuaram para 0 componente BNAF®2,

Perda de peso néo intencional: foi definida, na linha de base, pelo indice de massa corporal
(IMC) <18,5 kg/m2®. A partir da primeira reavaliagdo pontuaram para perda de peso ndo
intencional aqueles com perda de 5% ou mais do peso corporal em relagdo a visita anterior8®%,

Exaustéo: foi definida como uma resposta positiva a qualquer uma das duas afirmacoes
“Senti que tudo que fiz foi um esforgo na ultima semana” ou "N&o consegui levar as coisas adiante

na Gltima semana" retiradas do Center for Epidemiological Studies- Depression *® (CES-D):
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Pautados nesses componentes, foram classificados como frageis aqueles individuos que
apresentaram trés ou mais dos componentes supracitados, pré-frageis aqueles que apresentaram um
ou dois desses componentes e ndo frageis aqueles que ndo apresentaram nenhum componente. Tal
constructo segue as recomendacdes do Cardiovascular Health Study?* (CHS) e foi validado pelo
Women’s Health and Aging Study® (WHAS). Desta forma, para os Estudos I e I foram incluidos na
linha de base somente os individuos ndo-frageis.

Os pontos de corte utilizados para as definicdes dos componentes fraqueza e lentiddo sao

apresentados na Tabela 4.

Tabela 4. Pontos de corte utilizados para as definicbes dos componentes da fragilidade fraqueza
e lentiddo, por sexo, Estudo ELSA 2004/2005.

Componentes Definicéo

Percentil 20 da distribuicdo amostral da forca de preensédo
Fraqueza manual, por sexo e quartil de IMC

Homens

Forga < 29 kg para IMC < 25,02 kg/m?
Forga < 31 kg para IMC 25,02 — 27,20 kg/m?
Forga <32 kg para IMC 27,20 — 29,92 kg/m?
Forga < 31 kg para IMC > 29,92 kg/m?

Mulheres
Forga < 17 kg para IMC < 24,16 kg/m?
Forga < 18 kg para IMC 24,16 — 27,09 kg/m?
Forga < 18 kg para IMC 27,09 — 30,93 kg/m?
Forga < 18 kg para IMC > 30,93 kg/m?
Percentil 20 da distribuicdo amostral da velocidade de
Lentidao caminhada de por sexo e média de altura
Homens
> 3,63 segundos para altura < 1,72 m
> 3,22 segundos para altura> 1,72 m

Mulheres
> 4,32 segundos para altura < 1,58 m
> 3,44 segundos para altura > 1,58 m
Notas: IMC: indice de massa corporal.

3.6 Variaveis ABVD e AIVD

Para o estudo de trajetdria da incapacidade funcional as variaveis dependentes foram as
atividades basicas de vida diaria (ABVD) e as atividades instrumentais de vida diaria (AlVD)

analisadas, separadamente, em duas estimativas de trajetorias.
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As ABVD foram avaliadas através do indice de Katz modificado® (banhar-se, alimentar-se,
andar, transferir-se, vestir-se e usar o banheiro). Embora a incontinéncia faca parte destes itens, esta
ndo implica, necessariamente, em uma limitacdo fisica®®, portanto no foi incluida no presente
estudo. As AIVD foram avaliadas através da escala de Lawton adaptada® (cuidar da casa e roupas,
preparar refeigcdes, usar transporte, fazer compras, usar o telefone, administrar o dinheiro e as
medicag0es). Foi analisado o relato de ter ou ndo dificuldade em cada um dos itens nas duas
escalas, variando de 0 a 6 a escala de ABVD e 0 a 7 a escala de AIVD, com 0 representando
nenhuma incapacidade para ABVD e AIVD (variaveis discretas). Desta forma, para o Estudo Il
foram incluidos na linha de base somente os individuos sem nenhuma incapacidade em ABVD e
AIVD e ndo fréageis.

3.7 Demais variaveis

No Estudo |, variaveis apontadas na literatura como associadas a fragilidade e aos
componentes da fragilidade foram consideradas como variaveis de interesse’”’®1%° No Estudo II,
varidveis apontadas na literatura como associadas a incidéncia da fragilidade e incapacidade para
ABVD e AIVD foram consideradas como variaveis de controle’ 80,

Sociodemograficas: idade (60 a 69; 70 a 79; 80 anos e mais) (utilizada no Estudo 1); idade
(anos) (utilizada no Estudo I1), estado civil (com vida conjugal/sem vida conjugal), o fato de morar
sozinho ou com mais pessoas (utilizada no Estudo I); cor da pele (branca/ndo-branca), riqueza
familiar (quintis) e escolaridade (seguindo a classificacdo inglesa: 0 a 11 anos; 12 a 13 anos; > 13
anos).

Comportamentais: frequéncia semanal de uso de alcool foi agrupada em ndo consome ou
consome pouco (até uma vez por semana), frequentemente (duas a seis vezes por semana),
diariamente ou ndo declarado'®; quanto ao habito de fumar os individuos foram classificados em
ndo fumante, ex-fumante e fumante!®® e o nivel de atividade fisica foi avaliado por trés questdes
retiradas do “Physical Activity and Sedentary Behavior Assessment Questionnaire” (PASBAQ)
utilizado no Health Survey for England (HSE)®12,

Os participantes responderam sobre a frequéncia (uma vez na semana, mais de uma vez na
semana, um a trés vezes ao més e nunca) da realizacdo de exercicios vigorosos (corrida, natacao,
ciclismo, ténis, treino aerobio de ginasio, musculagdo ou escavagdo), moderados (alongamento,

caminhada em passo moderado, dancar, jardinagem e limpeza do carro) e leves (aspirar a casa, lavar
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as roupas e reparos domeésticos). No Estudo I, os individuos foram categorizados em dois grupos de
acordo com as respostas relacionadas a intensidade e frequéncia da atividade fisica em: (0) ter estilo
de vida ativo (pratica de atividade fisica leve, moderada ou vigorosa pelo menos uma vez por
semana) ou (1) ter estilo de vida sedentario (sem atividade semanal)'®2. No Estudo 1, os individuos
foram categorizados em trés grupos de acordo com as respostas relacionadas a intensidade e a
frequéncia de atividade fisica em: (0) vigorosa/moderada; (1) leve (pelo menos uma vez por
semana) ou (2) ter estilo de vida sedentario (ndo praticarem atividade fisica independente da
intensidade).

Condicbes de saude: autorrelato de acidente vascular encefalico (AVE), doenca cardiaca
(infarto, insuficiéncia cardiaca, angina e prolapso de valvula mitral), cancer, doenca pulmonar
(asma, bronquite crénica e enfisema), doenca articular, osteoporose, quedas nos ultimos 12 meses e
deméncia.

A presséo arterial (PA) foi medida trés vezes, no brago direito, com o participante sentando
em intervalos de um minuto (Omron HEM 90)1%. No Estudo I, a Hipertensdo arterial sistémica
(HAS) foi definida por autorrelato de diagndstico médico, pelo uso de medicamentos e pelos
valores da PA sistdlica e diastolical®. Os participantes foram classificados em trés grupos: ndo
hipertensos; hipertensos controlados: hipertensdo autorrelatada e/ou uso de medicamentos e PA
<140 mmHg e <90 mmHg; e hipertensos ndo controlados: hipertenséo autorrelatada e/ou uso de
medicamentos medida objetiva e PA >140 mmHg ¢ >90 mmHg. No Estudo I, individuos com HAS
foram identificados pelo autorrelato de diagnoéstico médico e/ou valores de pressdo arterial sistolica
>130 mmHg e/ou diastolica >85 mmHg'®,

O diabetes no Estudo | foi definido por autorrelato de diagnéstico médico, pelo uso de
medicamentos e pelos valores de hemoglobina glicada (HbA1c)!%1%7. Os participantes foram
classificados em trés grupos: nao diabéticos; diabéticos controlados: diabetes autorrelatado e/ou uso
de medicamentos e HbAlc < 7,0%; e diabéticos ndo controlados: diabetes autorrelatado e/ou uso de
medicamento e HbAlc > 7,0%. Para o Estudo Il o diabetes foi definido pelo autorrelato de
diagndstico médico e/ou pelos valores de hemoglobina glicada > 6,5%°,

A percepcdo auditiva® e visual® foram classificadas em boa, regular ou ruim. Foram
avaliadas a altura (m) e massa corporal (kg) dos participantes. A altura foi mensurada pelo uso de
um estadidmetro portatil com placa deslizante e com o plano de Frankfurt na posi¢o horizontal®®,
A massa corporal foi coletada através de uma balanca digital portatil (Tanita THD-305 — preciséo

de 0,1 kg) com o individuo descalgo e vestindo roupas leves. A partir dessas medidas, o indice de
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Massa Corporal foi calculado (IMC) (massa corporal/altura?) e os individuos foram classificados
segundo a Organizacdo Mundial da Satide (OMS)® como segue: peso normal (> 18,5 kg/m? e < 25
kg/m?); baixo peso (< 18,5kg/m?); sobrepeso (> 25 kg/m? e < 30 kg/m?) e obeso (> 30kg/m?).

Neuropsiquiatricos (memoria e sintomas depressivos): a presenca de sintomas depressivos
foi definida pelo Center for Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D) e o risco de
depressdo considerado quando o CES-D foi > 4 pontos®. A memdria imediata e de evocacéo foram
avaliadas. Os participantes foram expostos a uma lista de palavras lidas por um computador, com
dois segundos de tempo entre cada imagem®®. Apos a leitura das palavras foi solicitado aos
participantes que repetissem quantas palavras recordassem (memoria imediata). Apds um intervalo
de tempo (cinco minutos), onde foram aplicados outros testes cognitivos, foi solicitado novamente a
repeticdo em voz alta das palavras que conseguiram recordar, ndo importando a ordem (memoria de
evocacdo). O somatério das palavras proferidas corretamente foi utilizado (variacdo de 0 a 20),
onde o mais alto escore indica melhor desempenho da memorial®

Medidas bioquimicas: as amostras de sangue foram coletadas durante a visita da
enfermagem tendo os participantes permanecido cinco horas sem a ingestdo de alimentos e bebidas,
exceto 4gua antes da coleta''®. As medidas incluiram triglicérides (elevado quando > 150mg/dl),
colesterol total (elevado quando > 200mg/dl), HDL (reduzido quando < 40mg/dl para homens e <
50mg/dl mulheres), LDL (elevado quando > 100mg/dl)!!!, fibrinogénio (elevado quando >
3,80/)!*?, anemia (mulheres com hemoglobina < 12mg/dL e homens < 13mg/dL)'*® e proteina C-

reativa (elevado quando > 3 mg/I)'** (utilizada somente no Estudo ).

3.8 Analises estatisticas

Nos Estudos | e Il, as caracteristicas das amostras foram descritas como médias, desvios
padrdo e proporcdes. Comparacdes entre sexos e entre individuos incluidos e excluidos (devido
auséncia de informacdo na linha de base), também entre sexos, foram avaliadas usando teste qui-
quadrado e teste t de student. Um valor de p < 0,05 foi adotado para indicar significancia estatistica.

Para analisar, no Estudo I, os fatores de risco para as trajetdrias do aumento do nimero de
componentes da fragilidade, por sexo, e, no Estudo Il, para analisar as trajetérias da incidéncia de
incapacidade para ABVD e AIVD em fun¢do das mudancas na condi¢édo de fragilidade, também por
sexo, foram usados modelos mistos lineares generalizados — MMLG — (utilizando o comando

XTMIXED no programa Statal5® SE — Stata Corp, College Station, TX). Este modelo foi
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escolhido por apresentar a melhor técnica de modelagem utilizando dados desequilibrados e com
medidas repetidas sendo capaz de analisar as mudancas em uma variavel dependente do tempo, bem
como permitir mudancas dependentes do tempo na magnitude da associacdo entre as variaveis de
interesse!>116,

No Estudo I, as trajetdrias apresentadas ndo possuem variagao de intercepto, uma vez que,
foram excluidos os individuos com algum componente de fragilidade na linha de base. Desta forma,
nossos modelos apresentam o slope, que indica as trajetdrias, especificas por sexo e por ano, do
aumento do nimero de componentes da fragilidade em funcdo da interacdo entre o tempo e cada
uma das variaveis de interesse (caracteristicas sociodemograficas, comportamentais, bioquimicas e
clinicas).

No Estudo II, as trajetorias de incidéncia da incapacidade para ABVD e AIVD também néo
ha diferenca de intercepto, uma vez que excluimos os individuos com incapacidade e com
fragilidade na linha de base. Desta forma, nossos modelos apresentam o slope, que indica as
trajetdrias de incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD, por sexo e por ano, de acordo com 0s
trés grupos de fragilidade analisados (os ndo-frageis que se mantiveram nao frageis, os nao-frageis
que se tornaram pré-frageis e os ndo-frageis que se tornaram frageis) e pela mudanca de cada
componente da fragilidade.

Para ambos os estudos, as variaveis que apresentaram associa¢fes com valor de p < 0,20 nas
andlises univariadas foram selecionadas para os modelos multiplos, utilizando o método stepwise
forward™’. Os resultados para as trajetorias foram comparados usando o coeficiente B e seus

respectivos intervalos de confianca de 95%.
3.9 Aspectos éticos
A aprovacdo ética para todas as ondas do Estudo ELSA foi obtida pelo London

Multicentre 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 DISCUSSAO

Os resultados e a discusséo da presente tese serdo apresentados na forma de artigos.

4.1 ESTUDO 1 “Diferengas nos fatores de risco para trajetéria de incidéncia do nimero de

componentes da fragilidade em homens e mulheres”.

4.2 ESTUDO Il “Lentiddo ¢ melhor discriminadora de incapacidade do que a fragilidade em

1dosos?”.
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4.1 ESTUDO I

Diferencas nos fatores de risco para trajetéria de incidéncia do nimero de componentes da

fragilidade em homens e mulheres

RESUMO

Justificativa: O mecanismo, os fatores de risco e a influéncia do sexo na incidéncia dos
componentes da fragilidade ndo sdo completamente conhecidos. Objetivo: Analisar diferencas nos
fatores associados ao aumento do nimero de componentes de fragilidade entre os sexos. Método:
Estudo longitudinal com 12 anos de follow-up envolvendo 1.747 participantes do ELSA sem
nenhum componente da fragilidade na linha de base. Realizaram-se modelos mistos lineares
generalizados para 0 aumento do nimero de componentes da fragilidade, tendo as variaveis
socioecondmicas, comportamentais, clinicas e bioquimicas como exposi¢do. Os participantes foram
reavaliados com quatro, oito e doze anos de acompanhamento. Resultados: O aumento do numero
de componentes da fragilidade em ambos os sexos foi associado ao aumento da idade, baixa
escolaridade, percepcdo da visdo ruim, presenca de sintomas depressivos, doenga articular, diabetes
descontrolada, proteina C-reativa elevada e estilo de vida sedentario (p<0,005). Nos homens,
osteoporose, baixo peso, doenca cardiaca, morar com uma ou mais pessoas e percep¢do da audicao
ruim foram associados ao aumento do numero de componentes da fragilidade. Nas mulheres, 0s
fatores associados foram o aumento do fibrinogénio, diabetes controlada, acidente vascular
encefalico e percepcdo da visdo regular (p<0,005). Mulheres e homens obesos e mulheres com
sobrepeso apresentaram menor aumento do numero de componentes do que 0s eutroficos.
Conclusédo: Fatores socioecondmicos, alteracbes nos sistemas musculoesquelético e cardiaco e
baixo peso parecem sustentar o processo de fragilizacdo em homens, enquanto que alteragdes no
sistema cardiovascular e neuroenddcrino, parecem sustentar o processo de fragilizacdo em

mulheres.

Descritores: Doenca cronica, Idosos, Sistema musculoesquelético.
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Introducgéo

A fragilidade, sindrome clinica caracterizada pela diminuicdo da reserva homeostatica e
resisténcia a estressores, € resultado de um declinio acumulativo de multiplos sistemas fisiologicos
que aumenta o risco para desfechos negativos em idosos'2. Entretanto, a entrada no ciclo da
fragilidade, viabilizada por varios caminhos, faz com que sua historia natural seja complexa e dificil
de ser conhecida. A regulacdo e desregulacéo dos sistemas fisiolégicos bem como a probabilidade
de permanecer mais ou menos tempo com a sindrome vém sendo associada a fatores
socioecondmicos, comportamentais, clinicos e bioquimicos*®® e pode se manifestar de forma
distinta entre homens e mulheres®.

A idade, sexo feminino, baixa escolaridade e renda, residéncia sem um companheiro(a),
presenca de condicBes cronicas como doenca pulmonar, articular, sintomas depressivos, risco de
desnutricdo, quedas, tabagismo, uso de alcool e declinio cognitivo séo indicativos da complexidade
e multifatorialidade da fragilidade!*®. Além do mais, doenca cardiaca, acidente vascular encefalico,
diabetes, obesidade, comprometimento da visdo e audicdo, niveis elevados de Proteina C-reativa
(PCR) e fibrinogénio sdo reportados como fatores que progridem a condic&o de sindrome®810:11,

Alexandre et al.'* em estudo transversal, envolvendo 1.413 individuos com 60 anos e mais,
apontaram que idade, escolaridade, estilo de vida sedentério e sintomas depressivos foram fatores
associados similarmente a mais de um componente da fragilidade para ambos os sexos. Por outro
lado, este mesmo grupo® ao analisar longitudinalmente os mesmos individuos durante quatro anos
de acompanhamento, encontraram diferencas entre os fatores que sustentam a fisiopatologia
especifica de cada componente mostrando que nos homens, as causas da desregulacao fisioldgica
sdo associadas ao maior consumo de alcool e tabaco, ao diabetes e ao declinio cognitivo enquanto
nas mulheres, ¢ provavel que doenca articular, obesidade e inatividade fisica tenham maior
influéncia no processo de fragilizacdo. No entanto, até onde se sabe, poucos sdo o0s estudos que
apontam as semelhancas e diferencas entre os fatores associados a fragilidade, por sexo.

Uma vez que os fatores de risco para a trajetoria da incidéncia dos componentes da
fragilidade, por sexo, ainda ndo sdo completamente conhecidos e que sua compreensdo pode evitar
que a sindrome se instale, o objetivo deste estudo foi verificar se existem diferencas nos fatores
associados a trajetoria de incidéncia do nimero de componentes da fragilidade entre homens e

mulheres.



75

Método

Os dados sdo provenientes do English Longitudinal Study of Ageing — ELSA, um estudo
longitudinal em painel envolvendo individuos residentes na Inglaterra com idade de 50 anos e mais
que teve inicio em 20022, Uma descrigdo detalhada do estudo pode ser encontrada em outro lugar
12_

Todos os participantes forneceram consentimento informado e a aprovacao ética para o ELSA
foi obtida do Comité de Etica e Pesquisa Multicéntrico (MREC /01/2/91).

Fragilidade

A fragilidade foi analisada utilizando o fenétipo proposto por Fried et al.,' adaptado'!4,
Perda de peso nédo intencional foi definida pela perda de 5% do peso corporal no intervalo entre
cada entrevista ou pelo indice de massa corporal (IMC) <18,5kg/m2 na linha de base®®. A exaustéo
foi definida como uma resposta positiva a qualquer uma das duas afirmacdes "Senti que tudo o que
fiz foi um esforco na Ultima semana” ou "N&o consegui levar as coisas adiante na ultima semana"
do Center for Epidemiological Studies- Depression (CES-D)'’ Fraqueza foi definida pelo menor
quintil de forca de preensdo estratificado por sexo em cada quartil de IMC. Lentiddo foi definida
pelo quintil mais lento de caminhada baseada no melhor tempo entre duas medidas percorridas (2,4
metros), estratificada pela média de altura e sexo. O baixo nivel de atividade fisica (BNAF) foi
avaliado por trés questdes retiradas do “Physical Activity and Sedentary Behavior Assessment
Questionnaire” (PASBAQ) utilizado no Health Survey for England (HSE)!*®*°. Neste instrumento,
0s participantes responderam sobre a frequéncia (uma vez na semana, mais de uma vez na semana,
um a trés vezes a0 més e raramente ou nunca) da realizacdo de exercicios vigorosos (corrida,
natacdo, ciclismo, ténis, treino aerébio de ginasio, musculacdo ou escavacdo), moderados
(alongamento, caminhada em passo moderado, dancar, jardinagem e limpeza do carro) e leves
(aspirar a casa, lavar as roupas e reparos domesticos). Aqueles que relataram nunca realizar
exercicios de intensidade moderada pontuaram para 0 BNAF?,

Na linha de base foram incluidos os individuos sem nenhum componente da fragilidade. A
incidéncia do nimero de componentes da fragilidade, ao longo dos 12 anos de acompanhamento,
foi analisada podendo variar de 0 a 5. Portanto, a amostra do presente estudo foi composta por

2.324 individuos sem nenhum componente da fragilidade e com 60 anos ou mais que participaram
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do Estudo ELSA, em 2004, quando os dados antropométricos e de desempenho fisico foram
coletados pela primeira vez. Destes, foram excluidos 577 individuos que ndo apresentaram
informacdes nas varidveis de exposicdo, resultando numa amostra analitica de 1.747 individuos
sendo 854 homens e 893 mulheres. Os participantes foram reavaliados com quatro, oito e doze anos

de acompanhamento.

Variaveis de exposicao

Varidveis apontadas na literatura como associadas a fragilidade e aos componentes da
fragilidade foram consideradas neste estudo como variaveis de interesse>%2, As caracteristicas
socioeconémicas incluiram: idade (60 a 69; 70 a 79; 80 anos e mais), estado civil (com vida
conjugal/sem vida conjugal), o fato de morar sozinho ou com mais pessoas, raca (branca/nédo-
branca), riqueza familiar (quintis) e escolaridade (0 a 11, 12 a 13 e >13 anos).

As caracteristicas comportamentais analisadas foram frequéncia semanal de uso de &lcool
(nunca, uma vez por semana, duas a seis vezes por semana, diariamente ou ndo declarado)??,
tabagismo (ndo fumante, ex-fumante ou fumante)? e nivel de atividade fisica. Os participantes
responderam sobre a frequéncia (uma vez na semana, mais de uma vez na semana, um a trés vezes
ao més e nunca) da realizacdo de exercicios vigorosos, moderados e leves retiradas do “Physical
Activity and Sedentary Behavior Assessment Questionnaire” (PASBAQ) utilizado no Health Survey
for England (HSE)'®°. Em seguida os individuos foram categorizados em dois grupos de acordo
com as respostas relacionadas a intensidade e frequéncia da atividade fisica em: (0) ter estilo de
vida ativo (pratica de atividade fisica leve, moderada ou vigorosa pelo menos uma vez por semana)
ou (1) ter estilo de vida sedentério (sem atividade semanal).

Condicoes clinicas foram obtidas pelo autorrelato de diagndstico médico de acidente vascular
encefalico (AVE), doenca cardiaca, cancer, doenca pulmonar, doenca articular, osteoporose, quedas
nos ultimos 12 meses e deméncia. Diabetes foi definido por autorrelato de diagnéstico médico, pelo
uso de medicamentos e pelos valores de hemoglobina glicada (HbA1c)?>?3. Os participantes foram
classificados em trés grupos: ndo diabéticos; diabéticos controlados (diabetes autorrelatado e/ou uso
de medicamentos e HbAlc <7,0%); e diabéticos ndo controlados (diabetes autorrelatado e/ou uso de
medicamento € HbAlc > 7,0%). Hipertensao arterial sistémica (HAS) foi definida por autorrelato
de diagndstico médico, pelo uso de medicamentos e pelos valores da presséo arterial (PA) sistdlica

e diastolica®®. Os participantes foram classificados em trés grupos: ndo hipertensos; hipertensos
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controlados (hipertensédo autorrelatada e/ou uso de medicamentos e PA <140 mmHg e <90 mmHg);
e hipertensos ndo controlados (hipertensdo autorrelatada e/ou uso de medicamentos e PA >140
mmHg ¢ >90 mmHg).

A percepcio auditiva®® e visual® foram classificadas em boa, regular ou ruim. Os sintomas
depressivos foram definidos pelo Center for Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D)Y e o
risco de depressao considerado quando > 4 pontos. O IMC foi classificado como segue: baixo peso
(< 18,5kg/m?); peso normal (> 18,5 kg/m2 e < 25 kg/m2); sobrepeso (> 25 kg/m2 e < 30 kg/m2) e
obesidade (> 30kg/m?)*®. A memoria foi avaliada pela lista de palavras?’. O somatério das palavras
recordadas imediatamente e evocadas ap6s um intervalo de tempo, £ 5 minutos, foi utilizado
(variacdo 0-20) e 0 mais alto escore indicou melhor funcéo cognitiva.

As medidas bioquimicas foram coletadas durante a visita da enfermagem tendo os
participantes permanecido cinco horas sem a ingestdo de alimentos e bebidas, exceto 4gua antes da
coleta. Mais informagGes sobre as analises laboratoriais sdo encontradas em outra publicacio?. As
medidas incluiram triglicérides (elevado quando > 150mg/dl), colesterol total (elevado quando >
200mg/dl), HDL (reduzido quando < 40mg/dl para homens e < 50mg/dl mulheres), LDL (elevado
quando > 100mg/dl)?°, fibrinogénio (elevado quando > 3,8g/)*°, anemia (mulheres com
hemoglobina < 12mg/dL e homens < 13mg/dL) [13] e proteina C-reativa (elevado quando > 3
mg/1)3.

Analises estatisticas

As caracteristicas da amostra foram descritas como médias, desvios padrdo e proporcoes.
Diferencas entre: (1) individuos sem nenhum componente de fragilidade na linha de base, por sexo,
e (2) individuos incluidos e excluidos (devido a auséncia de informacdo), por sexo, foram avaliadas
usando teste qui-quadrado e teste t de student. Um valor de p <0,05 foi adotado para indicar
significancia estatistica.

Para estimar as trajetorias do aumento do nimero de componentes da fragilidade, por sexo,
foram usados modelos mistos lineares generalizados — MMLG — (utilizando o comando
XTMIXED no programa Statal5® SE — Stata Corp, College Station, TX). Este modelo foi
escolhido por apresentar a melhor técnica de modelagem utilizando dados desequilibrados e com
medidas repetidas sendo capaz de analisar as mudancas em uma variavel dependente do tempo, bem
como permitir mudancas dependentes do tempo na magnitude da associagdo entre as variaveis de

interesse32:33,
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Anadlises univariadas foram realizadas para selecionar as variaveis associadas ao aumento do
nimero de componentes e entdo incorpora-las no modelo final, por sexo. Desta forma, as variaveis
que apresentaram associagoes com valor de p < 0,20 foram selecionadas para os modelos multiplos,
utilizando o método stepwise forward®,

Nas trajetorias do aumento do nimero de componentes da fragilidade analisadas, ndo ha
diferenca de intercepto, uma vez que, foram excluidos os individuos com algum componente na
linha de base. Portanto, nossos modelos apresentam o slope que indica as trajetorias do aumento do
numero de componentes da fragilidade, por sexo e por ano, em funcdo da presenca das variaveis de
interesse e sua interacdo com o tempo, bem como se o tempo per si é o determinante para o
aumento do nimero de componentes. Os resultados para as trajetorias foram comparados usando o

coeficiente B e seus respectivos intervalos de confianga de 95%.

Resultados

Dos 1,747 individuos sem nenhum componente da fragilidade avaliados na linha de base,
72,3%, 53,2% e 34,1% foram reavaliados em quatro, oito e doze anos de acompanhamento,
respectivamente. A média de idade dos participantes na linha de base foi de 68 anos para homens e
mulheres.

Quando comparadas aos homens as mulheres possuiam menos vida conjugal, menor
escolaridade, menor consumo de alcool diario, ndo fumavam, apresentavam maior prevaléncia de
hipercolesterolemia e niveis mais elevados de lipoproteina de alta densidade (LDL), maior
prevaléncia de doencga articular, osteoporose, quedas, tinham melhor percepcdo auditiva e maior
média de desempenho da memoria. Além disso, apresentavam menor prevaléncia de doenca

cardiaca e sobrepeso (Tabelas 5 e 6).
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Tabela 5. Caracteristicas socioecondmicas e comportamentais dos individuos sem nenhum
componente da fragilidade na linha de base do Estudo ELSA (2004-05).

Total Homens Mulheres
(n=1.747) (n =854) (n=893)
48,9% 51,1%

Variaveis socioeconémicas

Idade, anos (DP) 68,2 + 6,2 68,31 6,1 68,1+ 6,3

Idade, %

60 — 69 anos 62,8 62,1 63,6
70 — 79 anos 31,9 33,1 30,7
80 anos e mais 5,3 4,8 5,7

Com vida conjugal (sim), % 72,6 81,7* 63,9*

Mora com 1ou mais pessoas (sim), % 93,2 93,9 92,5

Cor da pele, ndo-Branca (sim), % 1,1 0,9 1,2

Riqueza familiar (quintis), %

Alto quintil 29,4 30,2 28,6
2° quintil 25,6 26,6 24,8
3° quintil 20,9 22,1 19,7
4° quintil 14,8 13,6 15,9

Baixo quintil 8,3 6,9 9,7

Né&o declarado 1,0 0,6 1,3

Escolaridade, %
> 13 anos 30,5 37,2* 24,0*
12-13 anos 24,3 24,4 24,2
0-11 anos 45,2 38,4* 51,8*

Variaveis comportamentais

Ingestdo de Alcool, %
<1 dia por semana 13,3 8,1* 18,4*
2 — 6 dias por semana 44,3 41,3 47,1
Diariamente 37,1 44,3* 30,1*
N&o declarado 5,3 6,3 4,4

Tabagismo, %

N&o-fumante 41,7 30,8* 52,2*
Ex-fumante 50,1 59,7* 40,9*
Fumante 8,2 9,5 6,9

Notas: Dados expressos em propor¢des. Foram excluidos na linha de base todos participantes com estilo de vida
sedentério. Desta forma, a varidvel atividade fisica na linha de base apresenta apenas individuos com estilo de vida ativo.
* Qui-quadrado com diferenga entre os sexos (p < 0,05).
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Tabela 6. Caracteristicas clinicas e bioguimicas dos individuos sem nenhum componente da
fragilidade na linha de base do Estudo ELSA (2004/2005).

Total Homens Mulheres
(n=1.747) (n = 854) (n =893)
48,9% 51,1%
Condicdes clinicas
Acidente vascular enceféalico (sim), % 2,4 3,2 1,7
Doenga cardiaca (sim), % 19,2 21,5* 17,0*
Cancer (sim), % 7.5 6,4 8,5
Doenca pulmonar (sim), % 14,5 14,2 14,8
Doenca articular (sim), % 29,6 24,1* 34,9*
Osteoporose (sim), % 54 1,4* 9,2*
Quedas (sim), % 24,1 17,7* 30,2*
Demeéncia (sim), % 0,3 0,3 0,2
Hipertensdo Arterial Sistémica, %
N&o hipertenso 60,2 61,0 59,5
Hipertenso controlado 18,2 18,2 18,2
Hipertenso néo controlado 21,6 20,8 22,3
Diabetes, %
N&o diabético 93,8 92,6 94,9
Diabético controlado 41 51 3,2
Diabético ndo controlado 2,1 2,3 1,9
Percepg¢éo auditiva, %
Boa 81,8 76,0* 87,2*
Regular 14,9 19,6* 10,5*
Ruim 3,3 4.4 2,3
Percepcéo visual, %
Boa 93,1 93,5 92,7
Regular 5,8 5,6 59
Ruim 11 0,9 1,4
Sintomas depressivos, %
N&o 97,9 98,6 97,2
Sim 1,7 1,1 2,4
Nao declarado 0,4 0,3 0,4
IMC (kg/m?), %
> 18.5 e < 25 kg/m? 29,3 24,6 33,8*
> 25 e < 30 kg/m? 46,6 53,0* 40,5*
> 30 kg/m? 24,1 22,4 25,7
Média do escore de memoria, pontos (DP) 10,3+3,1 9,9+3,0* 10,743,2*
Medidas Bioquimicas
Triglicérides (> 150 mg/dL), % 38,0 41,2 34,9
Colesterol Total (> 200 mg/dL), % 74,4 65,7* 82,6*
HDL (< 40 mg/dL homens; < 50 mg/dL mulheres), % 12,0 12,6 11,3
LDL (> 100 mg/dL), % 85,6 81,5* 89,5*
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Fibrinogénio (> 3.7 g/l), % 21,1 19,1 23,0
Anemia (< 13 g/dL homens; < 12 g/dl mulheres), % 3,1 3,6 2,7
Proteina C-reativa (> 3 mg/l), % 0,9 1,0 0,7
Triglicérides (> 150 mg/dL), % 38,0 41,2 34,9

Notas: Dados expressos em média e proporcbes. Abreviaturas: CES-D: Center for Epidemiological Studies-Depression
Scale; HDL.: lipoproteina de alta densidade; LDL.: lipoproteina de baixa densidade. * Qui-quadrado com diferenca entre os
sexos (p < 0,05).

Em analise comparativa entre os incluidos e excluidos da amostra, por auséncia de
informacdes nas variaveis de interesse na linha de base, foi observado que os excluidos moravam
menos com uma ou mais pessoas, tinham menor escolaridade, maior proporc¢éo de uso de alcool ndo
declarado, maior prevaléncia de hipertrigliceridemia e ndo diabetes e menor prevaléncia de diabetes

controlado do que os incluidos (Tabelas 7 e 8).
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Tabela 7. Caracteristicas socioecondmicas, comportamentais e bioquimicas dos individuos incluidos
e excluidos sem nenhum componente da fragilidade na linha de base do Estudo ELSA (2004/2005).

Total Incluidos Excluidos
(n = 2.324) (n=1.747) (n=577)
75,2% 24,8%

Variaveis socioeconémicas

Idade, anos (DP) 68,4+ 6,2 68,2+ 6,2 68,9+ 6,3

Idade, %

60 — 69 anos 61,8 62,8 58,8
70 — 79 anos 32,5 31,9 34,3
80 anos e mais 57 53 6,9

Com vida conjugal (sim), % 72,1 72,6 70,4

Mora com lou + pessoas (sim), % 94,0 93,2* 92,3*

Cor da pele, ndo-Branca (sim), % 1,2 1,1 1,7

Riqueza familiar (quintis), %

Alto quintil 28,4 29,4 25,7
2° quintil 25,0 25,6 23,2
3° quintil 21,2 20,9 22,0
40 quintil 15,0 14,8 15,8

Baixo quintil 91 8,4 111

Nao declarado 1,3 0,9 2,2

Escolaridade, %
> 13 anos 29,1 30,4 25,0
12 — 13 anos 23,9 24,3 22,7
011 anos 47,0 45,3* 52,3*

Variaveis comportamentais

Ingestéo de Alcool, %
<1 dia por semana 13,7 13,4 14,7
2 — 6 dias por semana 43,4 44,3 40,5
Diariamente 36,6 37,0 35,4
Nao declarado 6,3 5,3* 9,4*

Tabagismo, %

Nao-fumante 39,9 41,7 34,6
Ex-fumante 51,0 50,1 53,8
Fumante 9,1 8,2 11,6

Medidas Bioquimicas

Triglicérides (> 150 mg/dL), % 39,4 38,0* 55,3*

Colesterol Total (> 200 mg/dL), % 74,3 74,4 74,3

HDL (< 40 mg/dL H; <50 mg/dL M), % 12,5 12,0 18,4

LDL (> 100 mg/dL), % 85,1 85,6 78,1

Fibrinogénio (> 3.7 g/l), % 21,6 21,1 28,9
Anemia (< 13 g/dL H; < 12 g/dl M), % 3,2 3,1 3,6
Proteina C-reativa (> 3 mg/l), % 0,9 0,9 2,0
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Notas: Dados expressos em proporcfes. Foram excluidos na linha de base todos participantes com estilo de vida
sedentério. Abreviaturas: HDL: lipoproteina de alta densidade; LDL: lipoproteina de baixa densidade; H: homem; M:
mulher. * Qui quadrado com diferenca entre os sexos (p < 0,05).
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Tabela 8. Caracteristicas clinicas dos individuos incluidos e excluidos sem nenhum componente da
fragilidade na linha de base do Estudo ELSA (2004/2005).

Total Incluidos Excluidos
(n=2.324) (n=1.747) (n=577)
75,2% 24,8%
Condicdes clinicas
Acidente vascular encefalico (sim), % 29 2,4 45
Doenga cardiaca (sim), % 20,0 19,2 22,2
Cancer (sim), % 8,0 7.5 9,4
Doenca pulmonar (sim), % 14,5 14,5 14,6
Doenca articular (sim), % 30,2 29,6 32,1
Osteoporose (sim), % 55 54 59
Quedas (sim), % 247 24,1 26,5
Deméncia (sim), % 0,2 0,3 -
Hipertensao arterial sistémica, %
Né&o hipertenso 59,2 60,2 55,5
Hipertenso controlado 18,8 18,2 20,7
Hipertenso nédo controlado 22,0 21,6 23,8
Diabetes, %
Nao diabético 94,8 93,8* 98,2*
Diabético controlado 3,4 4,1* 1,3*
Diabético ndo controlado 1,8 2,1 0,5
Percepgdo auditiva, %
Boa 82,4 81,8 84,2
Regular 14,3 14,9 12,3
Ruim 3,3 3,3 3,5
Percepgdo visual, %
Boa 92,8 93,1 91,8
Regular 6,0 5,8 6,6
Ruim 1,2 1,1 1,6
Sintomas depressivos, %
Nao 97,8 97,9 97,6
Sim 1,7 1,7 1,7
Na&o declarado 0,5 0,4 0,7
IMC (kg/m?), %
>18.5 e <25 kg/m? 28,8 29,3 27,2
>25 e <30 kg/m? 46,6 46,6 46,5
> 30 kg/m? 24,6 241 26,3
Média do escore de memoria, pontos (DP) 10,3+3,1 10,3+3,1 10,1+3,2

Notas: Dados expressos em média e propor¢des. Preenchidos com hifen () representam caselas vazias. Abreviaturas: CES-
D: Center for Epidemiological Studies-Depression Scale; DP: desvio padrdo; IMC: indice de massa corporal. * Qui
quadrado com diferenca entre os sexos (p < 0,05).
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A passagem do tempo, per si, foi determinante do aumento do nimero de componentes da
fragilidade em mulheres, mas ndo em homens. Foram fatores associados ao aumento do nimero de
componentes da fragilidade para ambos os sexos: a idade (70 — 79 anos e 80 anos mais), baixa
escolaridade, percepcdo da visdo ruim, presenca de sintomas depressivos, doenca articular,
obesidade, diabetes descontrolada, proteina C-reativa elevada e estilo de vida sedentério (p<0,005)
(Tabelas 9 e 10).

Por outro lado, foram associados ao aumento do numero de componentes nos homens a
osteoporose, baixo peso, doenca cardiaca, morar com uma ou mais pessoas e percepc¢do da audicao
ruim (p<0,05). Nas mulheres os fatores associados ao aumento do nimero de componentes foram
altas concentracBes de fibrinogénio, diabetes controlada, acidente vascular encefélico (AVE) e
percepcdo da visdo regular (p<0,05). Mulheres e homens obesos e mulheres com sobrepeso
apresentaram menor aumento do numero de componentes do que os eutréficos (p<0.05) (Tabelas 9
e 10).
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Tabela 9. Modelo misto linear generalizado final dos fatores de risco para o aumento do nimero
de componentes da fragilidade em homens em 12 anos de acompanhamento — Estudo ELSA

(2004/2005 — 2016/2017).

Numero de componentes da

Fragilidade

Homens
n = 854

Fatores associados

Parametros Estimados (IC 95%)

Tempo, anos
Slope (acompanhamento)
Idade
Tempo x 60 — 69 anos
Tempo x 70 — 79 anos
Tempo x 80 anos e mais
Percepc¢ao da viséo
Tempo x Boa
Tempo x Regular
Tempo x Ruim
Depressao
Tempo x Néo
Tempo x Sim
Osteoporose
Tempo x Néo
Tempo x Sim
IMC
Tempo x Peso normal
Tempo x Baixo peso
Tempo x Sobrepeso
Tempo x Obeso
Doenca cardiaca
Tempo x N&o
Tempo x Sim
Escolaridade
Tempo x > 13 anos
Tempo x 12 — 13 anos
Tempo x 0 —11 anos
Diabetes
Tempo x N&o diabético
Tempo x Diabético controlado
Tempo x Diabético ndo controlado
Doenca articular
Tempo x N&o
Tempo x Sim
Proteina C-reativa
Tempo x < 3 mg/l
Tempo x > 3 mg/I
Atividade fisica
Tempo x Estilo de vida ativo
Tempo x Estilo de vida sedentério
Arranjo domiciliar
Tempo x Mora sozinho
Tempo x Mora com 1ou mais pessoas
Percepc¢éo da audicéo

0,015 (-0,018 — 0,048)

Referéncia
0,071 (0,048 — 0,095)*
0,136 (0,079 —0,192)*

Referéncia
0,014 (-0,006 — 0,033)
0,069 (0,031 —0,106)*

Referéncia
0,052 (0,023 —0,080)*

Referéncia
0,065 (0,034 —0,097)*

Referéncia
0,151 (0,087 —0,216)*
-0,010 (-0,025 — 0,005)
-0,048 (-0,069 — -0,028)*

Referéncia
0,020 (0,004 — 0,036)**

Referéncia
0,010 (-0,015—0,034)
0,044 (0,022 — 0,066)*

Referéncia
0,022 (-0,007 — 0,051)
0,054 (0,021 — 0,086)**

Referéncia
0,027 (0,012 — 0,042)**

Referéncia
0,016 (0,004 — 0,028)**

Referéncia
0,150 (0,122 —0,179)*

Referéncia
0,040 (0,017 — 0,063)**
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Tempo x Boa Referéncia
Tempo x Regular -0,006 (-0,019 — 0,006)
0,024 (0,002 — 0,045)**

Tempo X Ruim
Notas: Na linha de base todos os participantes ndo apresentavam nenhum componente da fragilidade. Modelo para

homens foi ajustado por idade, percepcdo da visdo, depressdo, osteoporose, IMC (kg/m?), doenca cardiaca,
escolaridade, diabetes, doenca articular, proteina C-reativa, atividade fisica, arranjo domiciliar e percepcdo da audicéo.
Abreviaturas: MMLG: Modelos Mistos Lineares Generalizados; IC 95%: intervalo de confianca. *p < 0,01. **p <

0,05.
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Tabela 10. Modelo misto linear generalizado final dos fatores de risco para 0 aumento do
nimero de componentes da fragilidade em mulheres em 12 anos de acompanhamento —
Estudo ELSA (2004/2005 — 2016/2017).

Numero de componentes da Mulheres
Fragilidade n =893
Fatores associados Parametros Estimados (IC 95%)
Tempo, anos 0,062 (0,041 —0,083)

Slope (acompanhamento)

Idade

Tempo x 60 — 69 anos
Tempo x 70 — 79 anos
Tempo x 80 anos e mais
Depressdo

Tempo x Nao

Tempo x Sim

Escolaridade

Tempo x > 13 anos

Tempo x 12 — 13 anos
Tempo x 0 — 11 anos

IMC

Tempo x Peso normal
Tempo x Baixo peso

Tempo x Sobrepeso

Tempo x Obeso

Percepcao da visao

Tempo x Boa

Tempo x Regular

Tempo x Ruim

Diabetes

Tempo x Néo diabético
Tempo x Diabético controlado
Tempo x Diabético ndo controlado
Proteina C-reativa

Tempo x < 3 mg/l

Tempo x > 3 mg/I
Fibrinogénio

Tempo x > 3,7 g/l

Tempo x > 3,7 g/l
Atividade fisica

Tempo x Estilo de vida ativo
Tempo x Estilo de vida sedentério
Doenca articular

Tempo x Ndo

Tempo x Sim

AVE

Tempo x Néo

Tempo X Sim

Referéncia
0,075 (0,053 — 0,097)*
0,253 (0,204 — 0,301)*

Referéncia
0,076 (0,057 — 0,096)*

Referéncia
-0,004 (-0,027 — 0,020)
0,024 (0,002 — 0,045)**

Referéncia
0,065 (-0,024 —0,153)

-0,017 (-0,032 — -0,003)**

-0,040 (-0,060 — -0,020)*

Referéncia
0,020 (0,004 — 0,037)**
0,045 (0,009 — 0,081)**

Referéncia
0,046 (0,018 — 0,073)**
0,043 (0,004 — 0,082)**

Referéncia
0,019 (0,005 — 0,032)**

Referéncia
0,018 (0,005 — 0,032)**

Referéncia
0,134 (0,098 — 0,170)*

Referéncia
0,026 (0,012 — 0,039)*

Referéncia
0,053 (0,015 — 0,090)**

Notas: Na linha de base todos os participantes ndo apresentavam nenhum componente da fragilidade. Modelo
para mulheres foi ajustado por idade, depresséo, escolaridade, IMC (kg/m?), percepcdo da visdo, diabetes,
proteina C-reativa fibrinogénio, atividade fisica, doenca articular e acidente vascular encefalico (AVE).
Abreviaturas: MMLG: Modelos Mistos Lineares Generalizados; IC 95%: intervalo de confianga. *p < 0,01. **p
<0,05.



89

Os gréficos dos fatores associados do aumento do nimero de componentes da fragilidade para
homens e mulheres, para cada variavel de interesse, sdo mostrados nas Figuras 12 e 13,
respectivamente. As Semelhancas e diferencas entre 0s sexos nos fatores de risco para a trajetdria

do aumento do nimero de componentes da fragilidade, sdo mostradas na Figura 14.
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Figura 12. Trajetorias do aumento do nimero de componentes da fragilidade, em 12 de acompanhamento, para homens em funcéo dos fatores de risco identificados pelos
models mistos lineares generalizados. Estudo ELSA, Inglaterra, 2004/2005 — 2016/2017.
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Discussao

Nossos achados mostram que o aumento do numero de componentes da fragilidade para
ambos 0s sexos estd associado ao aumento da idade (70 — 79 anos e 80 anos mais), baixa
escolaridade, percepcéo da visdo ruim, presenca de sintomas depressivos, doenga articular, diabetes
descontrolada, proteina C-reativa elevada e estilo de vida sedentério. Entre os homens, os fatores
associados foram a presenca de osteoporose, baixo peso, doenca cardiaca, morar com uma ou mais
pessoas e percepcdo da audicdo ruim enquanto que, nas mulheres, os fatores foram a alta
concentracdo de fibrinogénio, diabetes controlada, acidente vascular encefalico e percepcdo da
visdo regular. Em contrapartida, mulheres e homens obesos e mulheres com sobrepeso
apresentaram menor aumento do nimero de componentes do que os eutroficos.

A idade avancadal®"%1%1? haixa escolaridade>'%'? e o estilo de vida sedentario® sdo
conhecidos fatores associados tanto a fragilidade3>"1% quanto aos seus componentes em estudos
transversal'? e longitudinal®, o que corrobora com nossos achados. Durante o envelhecimento ha
uma progressiva desregulacdo homeostatica, hemodinamica e acumulos de déficits em mdltiplos
sistemas fisioldgicos que resultam em uma perda da capacidade fisiologica adaptativa em tolerar os
eventos estressores, influenciando diretamente no processo de fragilizagdo em ambos 0s sexos®.

A escolaridade é um possivel mediador da sindrome. E importante ressaltar que o baixo nivel
educacional compromete o acesso a salde e melhores condicbes de trabalho e pode interferir em
comportamentos ndo saudaveis como baixo uso de cuidados preventivos, predispondo a doencas
cronicas que influenciam a sindrome®. Somados a isso, o estilo de vida sedentario, pode levar a um
estado pré-inflamatério, modificando o metabolismo dos lipidios e da glicose, aumentando o
catabolismo muscular, alterando a qualidade do tecido musculoesquelético com a infiltragdo de
gordura o que em partes, favorece o declinio da forca e velocidade da marcha contribuindo para a
fragilidade®’.

Doengas cronicas como a doenca articular™®3®, diabetes descontrolada®’*!! e sintomas
depressivos®>>%1112 encontradas neste estudo como fatores associados ao aumento do nimero de
componentes de fragilidade em ambos os sexos, também ja foram evidenciadas como associadas
tanto a fragilidade®”® quanto aos seus componentes®*?, corroborando com o fato de que 0 processo
de fragilidade também pode ser potencialmente exacerbado pelas doencas cronicas®>=°.

A doenca articular foi um fator associado ao aumento do nimero de componentes para ambos
0s sexos. Entende-se que durante o envelhecimento, tanto homens quanto mulheres apresentam

diminuicio da forca e massa muscular, além das alteragdes da massa Ossea e integridade articular?.



94

Entretanto, é possivel que tais alteracbes j& poderiam estar ocorrendo, consolidando-se
posteriormente quando a sobrecarga nas articulages estaria implicando na mobilidade do
individuo®, influenciando no processo de fragilidade® bem como, no limiar do componente
fraqueza, conforme mostrado previamente®, corroborando com o nosso achado.

Diabetes descontrolada, para ambos 0s sexos, e diabetes controlada, apenas nas mulheres
também foram associadas ao aumento do numero de componentes neste estudo, alinhando-se com
resultados prévios®!'. O diabetes acelera a perda de massa muscular alterando o controle glicémico
por meio de uma menor captacdo de glicose no musculo, resultando em uma maior secrecdo e
resisténcia a insulina*>. Essa resisténcia estd associada a prejuizos na producdo de energia
intracelular e contragdo muscular mais fraca, o que parece contribuir com o inicio da fragilidade®.
No entanto, em compara¢do com os homens, as mulheres sdo mais sensiveis a insulina (HbAlc
>6.5% nos homens e >8.0% nas mulheres)”®, 0 que em um primeiro momento poderia ser
fundamental para minimizar as complicacdes decorrentes da perda de forga neuromuscular mas que
ao longo do tempo, os insistentes niveis altos de glicemia, mesmo quando controlados, acarrete em
prejuizo muscular & longo prazo, o que pode nio ter sido evidenciado no estudo transversal®® e que
pareceu influenciar no processo de fragilidade neste estudo.

Sintomas depressivos também foram associados ao aumento do nimero de componentes da
fragilidade neste estudo, confirmando resultados prévios®>%1243 A construcdo do componente
exaustdo é baseada no instrumento CES-D evidenciando possivel relacdo entre exaustdo e
depressdo, pois ambas representam uma condicao clinica de natureza semelhante, capaz de reduzir a
disponibilidade energética afetando difusamente os multiplos sistemas fisiologicos, resultando em
uma reducdo da funcdo fisica.

Niveis elevados de marcadores inflamatorios, incluindo a proteina C-reativa, € comumente
associado a fragilidade®°84 corroborando com nossos achados. A inflamacgdo crénica pode ser
considerada o principal fator patogénico da fragilidade*>*® e estd presente na grande maioria das
doencas crénicas mostradas neste estudo. Entende-se que a inflamag@o cronica de baixo grau,
influencia a fragilidade por meio de efeitos catabdlicos de citocinas pro-inflamatorias encontradas
em varios sistemas fisioldgicos (com énfase no musculoesquelético, cardiovascular, enddcrino e
hematoldgico)*’.

No entanto, apesar de haver varias semelhancas nos fatores associados ao aumento do nimero
de componentes da fragilidade em ambos os sexos, ha importantes diferencas. Entre homens, por
exemplo, a osteoporose foi um dos fatores associados ao aumento do nimero de componentes da

fragilidade e esta alinhado com os resultados mostrados por Wysham et al.*® e Angioni et al.*®>. A
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osteoporose é uma patologia progressiva que leva ao declinio funcional e perda de independéncia,
podendo aumentar o risco de fragilidade®. Além disso, essa relacio compartilha caminhos
bioldgicos comuns, além de fatores de risco como idade avangada, baixo nivel de atividade fisica e
perda de peso®, o que parece corroborar com o perfil clinico dos homens neste estudo.

O baixo peso foi um fator associado ao aumento do nimero de componentes da fragilidade,
alinhando-se aos achados de Jung et al.%. O baixo peso pode estar relacionado com a reducéo da
ingesta de proteinas e calorias®®, somados a habitos comportamentais como maior consumo de
tabaco e alcool e tomada de decisdes dietéticas pouco saudaveis, influenciando no processo de
fragilidade em homens, mas ndo em mulheres*>!. Nas mulheres durante o periodo da menopausa,
alteragfes hormonais podem levar ao aumento do consumo alimentar e diminuigdo do gasto
energético, numa primeira instancia, promovendo o ganho do peso®.

A doenca cardiaca também foi fator associado para os homens ao aumento do nimero de
componentes da fragilidade e ja foi mostrado por Lorenzo-Lopez et al.®. As doencas cardiacas
podem ocasionar redugdo no fluxo e perfusdo sanguinea nos tecidos predispondo a fadiga. A
reducdo na energia pode acometer difusamente varios sistemas fisioldgicos, principalmente durante
tarefas que exigem maior resisténcia fisica®, o que parece predispor & reducdo da funcéo fisica e
fragilidade. Diferente das mulheres que parecem se beneficiar com a protecdo dos hormoénios
sexuais femininos (estrogénios) adiando e até reduzindo possiveis doencas cardiacas*®. Além disso,
esses hormdnios melhoram a atividade anabolica em muitas células e, portanto, desempenham um
papel muito importante no desenvolvimento e manutencdo da massa muscular, além de atenuar a
inflamac&o e consequentemente o inicio da fragilidade®®.

Morar com uma ou mais pessoas, neste estudo, foi associado com o aumento do nimero de
componentes da fragilidade, corroborando com os achados de Trevisan et al.”. E provavel que
morar cCom uma ou mais pessoas possa revelar em maior dependéncia funcional para a realizacao
das atividades de vida diaria em homens”®°, enquanto que para as mulheres, morar com uma ou
mais pessoas representa um maior apoio emocional, diminui vulnerabilidade social e ainda reduz o
risco de depressio retardando o aparecimento da sindrome*%°1,

A percepcao auditiva ruim assim como no estudo de Liljas et al.*® foi associada a fragilidade.
Homens apresentam maior prevaléncia de perda auditiva em comparac¢do com as mulheres (30% vs.
20%, respectivamente), dado a maior exposi¢cdo a ruidos e substancias ototoxicas (poluentes
industriais, solventes organicos, metais pesados e gases asfixiantes) observados na maioria das

vezes nos ambientes de trabalho que eles ocupam®. Logo, alteracdes na percepcdo auditiva,
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também pode predispor um maior isolamento social favorecendo a depressdo e consequentemente,
inatividade fisica, 0 que em partes parece promover a sindrome®®.

Entre as mulheres, o AVE foi um dos fatores associados com o aumento do nimero de
componentes da fragilidade, alinhando-se com os achados de Bellettiere et al.>® e Winovich et al.%®.
Os mecanismos subjacentes entre fragilidade e AVE nas mulheres, podem estar envolvidos com o
aumento do estresse oxidativo, inflamacéo cronica de baixo grau, desregulacdo enddcrina e reducao
do estrogénio, influenciando no funcionamento do sistema neuromuscular reduzindo a capacidade
do musculo em gerar forca e resisténcia, podendo atingir o limiar clinico dos componentes fraqueza
e lentiddao*!°>°, Ademais, alteragBes isquémicas diminuem a irrigacdo de suprimento sanguineo
para nervos e musculos favorecendo o aparecimento da sarcopenia®>>°, O fato dessa associacéo
ndo ter sido evidente em homens pode ser justificado pelas alteraces hormonais presentes nas
mulheres e até mesmo pela alta concentracdo de colesterol total, fatores de risco ja conhecidos para
0 AVE e mais prevalentes em mulheres, também evidenciados na nossa linha de base (82,6% das
mulheres vs. 65,7% dos homens)®®.

O aumento do fibrinogénio também foi associado ao aumento do nimero de componentes nas
mulheres, corroborando com os achados de Gale et al.® ao apontar que altas concentracbes de
proteina C-reativa (PCR) e fibrinogénio, foram preditores para a incidéncia de fragilidade em
mulheres, mas ndo em homens. Ao analisarmos o perfil clinico das mulheres deste estudo,
observamos uma alta prevaléncia de doencgas crénicas, mesmo aquelas controladas (por exemplo a
diabetes), capazes de predispor um possivel estado de inflamacgéo cronica. Diferente dos homens
que apresentam um perfil de doencas letais que evoluem rapidamente para a mortalidade*®”. Desse
modo, o aumento da producdo de citocinas pré-inflamatérias pode ser maior nas mulheres e
interferem na capacidade de equilibrio homeostatico entre os sistemas, influenciando no processo
de fragilidade®!#’.

A visdo ruim, para ambos 0s sexos, e regular, apenas nas mulheres, também foi um fator
associado ao aumento do numero de componentes da fragilidade, alinhando-se a estudos
prévios’ 1458 Esta relacdo pode ser de natureza ndo causal, indicando, em vez disso, uma via
patologica subjacente compartilhada, como por exemplo a inflamacdo, doencgas microvasculares e
neurodegeneracdo podem levar & perda sensorial e & fragilidade através da diminuicdo da
velocidade de caminhada, isolamento social e depressdo!**°. Entretanto, em compara¢do com os
homens, as mulheres podem ser mais sensiveis a mudancas fisicas do corpo, podem relatar
problemas de saide com maior frequéncia, apresentar maior acesso aos cuidados de saude, o que

pode levar a interagdes com profissionais de satide e possivelmente diagndsticos precoces*>4¢,
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Por fim, a obesidade®®°, em ambos os sexos, e 0 sobrepeso’ em mulheres teve efeito protetor
quando comparado com o grupo de eutréficos, diferindo-se de outros achados®®, o que parece
indicar que o IMC mais alto possa estar relacionado a maior massa muscular e auséncia da
sindrome. Nas mulheres, maior IMC parece indicar maiores reservas musculares, e provavelmente,
essa preservacao de massa se deva ao fato de que durante a menopausa € possivel que aconteca
maior acumulo de gordura corporal, visceral e declinio da taxa metabdlica basal*#’, o que nos
parece, em um primeiro momento, atenuar o processo de fragilidade. Maior quantidade de tecido
adiposo gluteofemoral tem sido associada a um menor risco metabdlico e cardiovascular devido ao
equilibrio da liberacdo e captacdo de acidos graxos (responsaveis pela manutencdo adequada nos
niveis de lipidios no sangue, controle da inflamacdo, favorecem a producdo de hormonios e
anticorpos) e protecdo contra o acimulo de gordura ectdpica (fora do tecido adiposo)®. Nos
homens esta relacdo parece ser bem Obvia, onde baixo peso € critério de risco para fragilidade e
obesidade fator protetor. E possivel que homens potencialmente tenham pior perfil metabélico, dada
a tendéncia ao acumulo de gordura central durante a vida que é exacerbado com o envelhecimento,
levando a mais inflamacdo cronica de baixo grau e reducdo de massa magra, resultando em menor
IMC e ndo sobrepeso®.

Esse estudo apresenta alguns pontos fortes. Primeiro, utilizamos ferramentas padronizadas
para identificar a sindrome da fragilidade. Segundo, o estudo foi conduzido em uma grande amostra
representativa por um longo periodo de acompanhamento. Terceiro, as medidas antropométricas
foram realizadas diretamente por equipe treinada, em vez de por meio de autorrelato. Quarto, 0s
modelos mistos lineares generalizados foram capazes de acompanhar a natureza dinamica da
fragilidade frente as mdltiplas varidveis de exposicdo associadas ao aumento do nimero de
componentes ao longo do tempo, por sexo. E, por fim, este € o primeiro estudo a analisar
longitudinalmente as trajetérias do aumento do numero de componentes da fragilidade, em
individuos sem nenhum componente na linha de base, apontando semelhancas e diferencas entre 0s
SEXO0S.

Por outro lado, reconhecemos algumas limitagdes. Primeiro, a exclusdo de individuos que
moravam menos com uma ou mais pessoas, tinham menor escolaridade, maior proporcéo de uso de
alcool ndo declarado, maior prevaléncia de hipertrigliceridemia e ndo diabetes e menor prevaléncia
de diabetes controlado do que os incluidos na linha de base, pode ter trazido algum nivel de viés aos

nossos resultados. No entanto, em estudos desta natureza ¢ inevitavel esse tipo de viés.
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Concluséao

Apesar de haver similaridades na trajetéria do aumento do numero de componentes da
fragilidade entre os sexos, fatores socioecondmicos, alteragdes nos sistemas musculoesquelético e
cardiaco e baixo peso parecem sustentar o processo de fragilizacdo em homens, enquanto que
alteracdes no sistema cardiovascular e neuroenddcrino, parecem sustentar o processo de fragilizagdo

em mulheres.
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4.2 ESTUDO I

Lentiddo é melhor discriminadora de incapacidade do que a fragilidade em idosos?

Artigo aceito no periddico Journal of Cachexia, Sarcopenia and Muscle. JCR: 12.9

RESUMO

Justificativa: A trajetoria de incidéncia de incapacidade que ocorre simultaneamente as mudancas
das condicbes da fragilidade, bem como o quanto cada componente contribui para esse processo,
por sexo, sdo desconhecidos. Objetivo: Analisar a trajetdria da incidéncia de incapacidade em
funcdo das mudangas nas condigdes de fragilidade e de seus componentes por sexo ao longo do
tempo. Método: Estudo longitudinal com 1.522 e 1.548 participantes do ELSA independentes em
ABVD e AIVD e sem fragilidade na linha de base. Avaliou-se ABVD, AIVD e fragilidade em
quatro, oito e doze anos de follow-up. Realizaram-se modelos mistos lineares generalizados para a
incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD, estratificados por sexo, tendo as mudancas na
condicdo de fragilidade ou seus componentes como exposi¢cdo. Resultados: Mulheres que se
tornaram pré-frageis e homens e mulheres que se tornaram frageis apresentaram maior risco para
incidéncia de incapacidade (p<0.05). A lentiddo foi o Unico componente capaz de discriminar a
incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD em ambos os sexos (p<0.05). Além da lentiddo, a
fraqueza e BNAF também discriminaram a incidéncia de incapacidade em homens enguanto a
exaustao discriminou nas mulheres (p<0.05). Concluséo: A lentidao é o principal sinal de alerta de
declinio funcional em idosos. Como sua avaliacdo é facil, rapida e acessivel, o rastreamento desse
componente da fragilidade deve ser priorizado em diferentes contextos clinicos para que estratégias
de reabilitacdo possam ser desenvolvidas para evitar o aparecimento da incapacidade.

Descritores: Fragilidade, Incapacidade, Trajetérias, ldosos, Lentiddo
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Introducéo

Fragilidade é uma sindrome clinica caracterizada pela diminuicdo da reserva homeostatica e
resisténcia a estressores, resultado de um declinio acumulativo de maltiplos sistemas fisiologicos
que aumentam o risco de desfechos negativos em idosos!. Tal condi¢do ndo é sindnimo de
incapacidade e, se detectada precocemente, pode ser reversivel ou atenuada por intervencdes?.
Entretanto, a relacdo entre fragilidade e incapacidade tém sido explorada numa via de méo dupla
com estudos demonstrando que o processo de fragilizacdo aumenta o risco de incidéncia de
incapacidade e que a incapacidade aumenta o risco de incidéncia de fragilidade®°.

Estudos transversais mostraram que a incapacidade esta associada com a fragilidade”®.
Pollack e colaboradores*, em estudo com quatro anos e meio de acompanhamento, investigaram
5.086 homens idosos e constataram que aqueles com limitagdes nas atividades de vida diaria (AVD)
apresentaram maior risco para a progressdo da fragilidade. Liu e colaboradores® também
confirmaram essa associacdo numa metandlise. Em contrapartida, Aguilar-Navarro e
colaboradores®, em estudo de 11 anos de acompanhamento envolvendo 5.644 idosos, mostraram
que a fragilidade foi fator de risco para a incidéncia de incapacidade assim como Makizako e
colaboradores® mostraram que a pré-fragilidade também determinou um risco aumentado para a
incapacidade. Por fim, piores trajetdrias de incapacidade no ultimo ano de vida também foram
verificadas em idosos frageis®. Entretanto, ndo ha estudos que analisem a trajetdria de incidéncia de
incapacidade em ABVD e AIVD em funcdo das trajetérias de incidéncia de fragilidade e de seus
componentes por sexo.

As diferencas de sexo no que tange ao processo de fragilizagdo e o desenvolvimento de
incapacidade s&o bastante estudadas na literatura com resultados consistentes. Por exemplo, homens
resistem por mais tempo a fragilidade, no entanto, quando a incidéncia da sindrome ocorre, estes
vdo a Obito em um curto periodo de tempo!®, Por outro lado, as mulheres se fragilizam mais
rapido e convivem mais tempo com a fragilidade!? além de apresentarem maior prevaléncia e
incidéncia de doencas associadas ao maior risco de incapacidade, enquanto 0os homens apresentam
doencas que os levam rapidamente a morte’®*!4. Portanto, os mecanismos de instalacio da
fragilidade e da incapacidade podem sofrer influéncia de fatores distintos entre os sexos'®!115:16,

Dessa forma, o objetivo deste estudo foi testar as seguintes hipdteses: (a) as trajetorias de
incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD sao piores nos individuos que se tornam frageis do
que nos que se tornam pré-frageis quando comparados aos que permanecem ndo frageis; (b) os

componentes da fragilidade relacionados a funcdo musculoesquelética sdo bons discriminadores da
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maior incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD; e (c) existem diferencas de sexo nessas

associagoes.

Método

Os dados sdo provenientes do English Longitudinal Study of Ageing — ELSA, um estudo
longitudinal em painel envolvendo individuos residentes na Inglaterra com idade de 50 anos e mais
iniciado em 2002%. A amostra do ELSA foi composta por participantes do Health Survey for
England (HSE), uma pesquisa de amostra nacionalmente representativa que utiliza probabilidade
aleatoria estratificada em varios estagios'®. As entrevistas do ELSA ocorrem a cada dois anos por
meio de questionarios e as medidas de desempenho fisico e exames bioquimicos séo coletados por
uma enfermeira, a cada quatro anos. A primeira avaliacdo de saude foi realizada em 2004-2005,
momento considerado como linha de base para o presente estudo. Uma descri¢do detalhada do
estudo pode ser encontrada em outra publicacdo®’.

A amostra do ELSA em 2004, quando os dados antropométricos e de desempenho fisico
foram coletados pela primeira vez, foi composta por 6.183 individuos com 60 anos ou mais. Destes,
2.138 e 2.180 participantes eram livres de incapacidade para ABVD e fragilidade e para AIVD e
fragilidade, respectivamente. Foram excluidos 616 individuos da amostra para analise de trajetoria
de ABVD e 632 individuos da amostra para analise de trajetéria de AIVD devido a falta de
informacdes nas covariaveis resultando numa amostra analitica de 1.522 e 1.548 individuos para
cada uma das andlises. Os participantes foram reavaliados com quatro, oito e doze anos de
acompanhamento.

O estudo ELSA foi aprovado pelo Comité de Etica do National Research Ethics Service -
London Multicentre Research Ethics Committee - e todos os participantes assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE (MREC /01/2/91).

Atividades Basicas de Vida Diaria

As ABVD foram avaliadas através do indice de Katz modificado® (banhar-se, alimentar-se,
andar, transferir-se, vestir-se e usar o banheiro). Embora a incontinéncia faca parte destes itens, esta
ndo implica, necessariamente, em uma limitacdo fisica?®, portanto ndo foi incluida no presente
estudo. Na linha de base foram incluidos somente aqueles que ndo apresentavam dificuldade em

nenhuma ABVD. A incidéncia de dificuldade nas ABVD ao longo dos doze anos de
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acompanhamento foi analisada podendo variar de 0 a 6, sendo utilizada nas analises de trajetoria

como uma varidvel quantitativa discreta.

Atividades Instrumentais de Vida Diaria

As AIVD foram avaliadas através da escala de Lawton adaptada?® (cuidar da casa e roupas,
preparar refeicdes, usar transporte, fazer compras, usar o telefone, administrar o dinheiro e as
medicacdes). Na linha de base foram incluidos somente aqueles que ndo apresentavam dificuldade
em nenhuma AIVD. A incidéncia de dificuldade nas AIVD ao longo dos doze anos de
acompanhamento foi analisada podendo variar de 0 a 7, sendo utilizada nas analises de trajetoria

como uma variavel quantitativa discreta.

Fragilidade

A fragilidade foi analisada utilizando o modelo de Fried et al. adaptado!. Pontuaram para
perda de peso ndo intencional, na linha de base, individuos com indice de massa corporal (IMC)
<18,5 kg/m2?2, A partir da primeira reavaliagio pontuaram para perda de peso n&o intencional
aqueles com perda de 5% ou mais do peso corporal em relacdo a visita anterior. Exaustdo foi
avaliada através de duas questbes do Center for Epidemiological Studies- Depression (CES-D): a)
“Sente que tudo que faz exige grande esforco?” “Sente que ndo consegue levar as coisas adiante?”.
Individuos que responderam ter esse sentimento por mais de trés dias na Ultima semana pontuaram
para 0 componente exaustdo?. A forca de preensdo manual foi medida usando um dinamémetro da
marca Smedley (0-100kg). Durante o teste, o participante permaneceu sentado com o braco ao lado
do tronco e cotovelo a 90 graus. Foram realizadas trés tentativas de forca maxima com um descanso
de um minuto entre os testes e 0 maior valor de forca na mdo dominante foi utilizado para anélise.
Pontuaram para o componente fraqueza os 20% mais fracos, por sexo, em cada quartil de IMC. A
velocidade da caminhada foi mensurada pelo melhor tempo entre duas medidas para percorrer uma
distancia de 2,4 metros em ritmo habitual. Pontuaram para o componente lentiddo os 20% mais
lentos de acordo com a média de altura por sexo. O baixo nivel de atividade fisica (BNAF) foi
baseado na frequéncia e intensidade em que os participantes realizavam exercicios vigorosos,
moderados e leves (mais de uma vez por més, uma vez por semana, uma a trés vezes por més ou
nunca). Aqueles que relataram nunca realizar exercicios de intensidade moderada pontuaram para o

componente BNAF?*. Os participantes frageis foram classificados com a presenca de trés ou mais
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dos componentes supracitados, os pré-frageis foram classificados com a presenca de um ou dois
componentes e os ndo-frageis foram classificados com nenhum componente. Na linha de base
foram incluidos apenas os individuos ndo-frageis e as mudancas para as condi¢Ges de pré-

fragilidade e fragilidade ao longo dos doze anos de acompanhamento foi analisada.

Covariaveis

Variaveis apontadas na literatura como associadas a incidéncia de fragilidade e incapacidade
para ABVD e AIVD foram consideradas como variaveis de controle’®®. As caracteristicas
sociodemogréficas incluiram: idade (anos), estado civil (com vida conjugal/sem vida conjugal), cor
da pele (branca/ndo-branca), riqueza familiar (quintis) e escolaridade (0 a 11, 12 a 13 e >13 anos).

As caracteristicas comportamentais analisadas foram: frequéncia semanal de uso de alcool
(nunca, uma vez por semana, duas a seis vezes por semana, diariamente ou nio declarado)?,
tabagismo (ndo fumante, ex-fumante ou fumante)® e nivel de atividade fisica. O nivel de atividade
fisica foi avaliado por trés questbes retiradas do “Physical Activity and Sedentary Behavior
Assessment Questionnaire” (PASBAQ) utilizado no Health Survey for England (HSE)??7. Os
participantes responderam sobre a frequéncia (uma vez na semana, mais de uma vez na semana, um
a trés vezes ao més e nunca) da realizacdo de exercicios vigorosos (corrida, natacao, ciclismo, ténis,
treino aerdbio de ginasio, musculacdo ou escavacdao), moderados (alongamento, caminhada em
passo moderado, dangar, jardinagem e limpeza do carro) e leves (aspirar a casa, lavar as roupas e
reparos domésticos). Em seguida os individuos foram categorizados em trés grupos de acordo com
as respostas relacionadas a intensidade e a frequéncia de atividade fisica em: (0)
vigorosa/moderada; (1) leve (pelo menos uma vez por semana) ou (2) ter estilo de vida sedentério
(ndo praticarem atividade fisica independente da intensidade).

Condic6es de saude foram obtidas pelo autorrelato de acidente vascular encefélico (AVE),
doenca cardiovascular, cancer, doenca pulmonar, doenca articular, osteoporose, quedas nos Ultimos
12 meses e deméncia. Individuos com hipertensdo arterial sisttmica e diabetes, foram identificados
pelo autorrelato de diagnéstico médico e/ou valores de pressdo arterial sistdlica >130 mmHg e/ou
diastolica >85 mmHg, em caso de hipertensio?®, e valores de hemoglobina glicada >6,5%, em caso
de diabetes®®. A percepcéo auditiva®® e visual®* foram classificadas em boa, regular ou ruim. Os
sintomas depressivos foram definidos pelo Center for Epidemiologic Studies Depression Scale

(CES-D) e o risco de depressdo considerado quando >4 pontos®. O IMC foi classificado como
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segue: peso normal (> 18,5 kg/m2 e < 25 kg/m2); baixo peso (< 18,5kg/m?); sobrepeso (> 25 kg/m2
e <30 kg/m2) e obeso (> 30kg/m?)?,

A memoria foi avaliada através de uma lista de 10 palavras que foram lidas por um
computador, com dois segundos de tempo entre cada imagem??. Apds a leitura das palavras foi
solicitado aos participantes que repetissem as palavras reportadas. Apés um intervalo de tempo
(cinco minutos), onde foram aplicados outros testes, foi solicitado novamente a repeticdo em voz
alta das palavras que conseguiram recordar. O somatdrio das palavras proferidas corretamente foi
utilizado (variacao de 0 a 20), onde o mais alto escore indica melhor funcéo cognitiva.

As medidas bioquimicas foram coletadas durante a visita da enfermagem tendo o0s
participantes permanecido cinco horas sem a ingestéo de alimentos e bebidas, exceto agua antes da
coleta. Mais informagdes sobre as analises laboratoriais sdo encontradas em outra publicacio®. As
medidas incluiram triglicérides (elevado quando >150mg/dl), colesterol total (elevado quando
>200mg/dl), HDL (reduzido quando <40mg/dl para homens e <50mg/dl mulheres), LDL (elevado
quando >100mg/d1)**, fibrinogénio (elevado quando >3,8g/)* e anemia (mulheres com
hemoglobina <12mg/dL e homens <13mg/dL)%.

Analises estatisticas

As caracteristicas da amostra foram descritas como médias, desvios padrdo e proporgdes.
Diferencas entre: (1) individuos livres de incapacidade e fragilidade na linha de base, por sexo, e (2)
individuos incluidos e excluidos (devido a auséncia de informacdo), por sexo, foram avaliadas
usando teste qui-quadrado e teste t de student. Um valor de p<0,05 foi adotado para indicar
significancia estatistica.

Para estimar as trajetorias da incidéncia de incapacidade para ABVD e AIVD, separadamente,
e por sexo foram usados modelos mistos lineares generalizados (utilizando o comando XTMIXED
no programa Statal5® SE — Stata Corp, College Station, TX). Este modelo foi escolhido por
apresentar a melhor técnica de modelagem utilizando dados desequilibrados e com medidas
repetidas sendo capaz de analisar as mudangas em uma variavel dependente do tempo, bem como
permitir mudancas dependentes do tempo na magnitude da associagdo entre as variaveis®"%,

Nas trajetdrias de incidéncia da incapacidade para ABVD e AIVD analisadas ndo ha diferenca
de intercepto, uma vez que excluimos os individuos com incapacidade e com fragilidade na linha de
base. Portanto, nossos modelos apresentam o slope, que indica as trajetorias de incidéncia de

incapacidade em ABVD e AIVD, por sexo e por ano, de acordo com 0s trés grupos de fragilidade
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analisados (os ndo-frageis que se mantiveram ndo frageis, os ndo-frdgeis que se tornaram pré-
frageis e os ndo-frageis que se tornaram frageis) e pela mudanca de cada componente da fragilidade.

As varidveis que apresentaram associa¢cdes com valor de p<0,20 nas analises univariadas
foram selecionadas para os modelos mdltiplos, utilizando o método stepwise forward *. Os
resultados para as trajetdrias de incapacidade, por sexo, foram comparados através do coeficiente 8
e seus respectivos intervalos de confianca de 95% tendo o grupo que se manteve ndo-fragil como
referéncia. Nos modelos em que os componentes foram analisados separadamente, a incidéncia de
fraqueza, BNAF, lentiddo, exaustdo e perda de peso ndo intencional foram classificadas como
varidveis dicotdmicas (sim/ndo, sendo 0s que se mantiveram sem 0 componente considerado o

grupo de referéncia).

Resultados

Dos 1.522 participantes livres de incapacidade em ABVD e fragilidade avaliados na linha de
base, 72,2%, 54,0% e 35,2% foram reavaliados em quatro, oito e doze anos de acompanhamento.
Dos 1.548 participantes livres de incapacidade para AIVD e fragilidade avaliados na linha de base,
72,7%, 53,9% e 35,3% foram reavaliados em quatro, oito e doze anos de acompanhamento.

A média de idade dos participantes na linha de base foi de 68 anos para homens e mulheres.
Em comparacdo com as mulheres, os homens faziam mais uso de alcool diariamente, eram ex-
fumantes e apresentavam sobrepeso. Ja as mulheres, em sua maioria ndo apresentavam vida
conjugal, tinham menor escolaridade, maior prevaléncia de hipercolesterolemia e niveis mais
elevados de colesterol LDL, doenca articular, osteoporose, quedas, maior proporcao de percepcao
auditiva boa e maior pontuacdo média no escore de memoria quando comparadas aos homens
(Tabelas 11 e 12).
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Tabela 11. Caracteristicas socioecondmicas, comportamentais e bioquimicas dos individuos sem

incapacidade em ABVD e AIVD e sem fragilidade na linha de base, Estudo ELSA (2004/2005).

ABVD AIVD
Homens  Mulheres Total Homens  Mulheres Total
(n=729) (n=793) (n=1522) (n=764) (n=784) (n=1.548)
47,9% 52,1% 49,4% 50,6%
Variaveis socioeconémicas
Idade, anos (DP) 68,2+6,1 68,1+6,2 681+62 682+60 680+6,2 681+6,1
Sem vida conjugal (sim), % 17,7* 35,7 27,1 17,7* 35,5% 26,7
Cor da pele ndo branca (sim), % 0,8 14 1,1 0,8 11 1,0
Riqueza familiar (quintis), %
Alto quintil 30,3 29,1 29,7 30,4 29,6 30,0
2° quintil 26,2 24,8 25,5 25,5 24,7 25,1
3° quintil 22,5 19,6 20,9 23,2 19,8 21,4
4° quintil 13,5 15,6 14,6 13,5 15,3 14,4
Baixo quintil 6,7 9,5 8,2 6,7 9,1 7.9
Nao declarado 0,8 1,4 1,1 0,7 15 1,2
Escolaridade, %
> 13 anos 37,6 24,1* 30,6 37,4 24,2* 30,8
12-13 anos 24,8 23,7 24,2 24,5 24,0 24,2
0-11 anos 37,6 52,2* 45,2 38,1* 51,8* 45,0
Variaveis comportamentais
Ingestdo de alcool, %
< ldia por semana 7,6* 18,5* 13,2 8,2* 18,5* 13,5
2 - 6 dias por semana 40,7 46,9 44,0 41,0 47,2 441
Diariamente 45,4* 30,4* 37,6 45,0* 30,4* 37,6
Nao declarado 6,3 4,2 5,2 5,8 3,9 48
Tabagismo, %
Nao-fumante 30,9* 52,3* 42,1 31,1* 52,3* 41,9
Ex-fumante 60,8* 40,7* 50,3 60,5* 40,8* 50,5
Fumante 8,3 7,0 7,6 8,4 6,9 7,6
Atividade fisica, %°%
Leve 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0
Medidas Bioquimicas
Triglicérides (> 150 mg/dL), % 40,5 35,2 37,7 41,1 35,3 38,2
Colesterol Total (> 200 mg/dL), % 65,2* 83,7* 74,8 64,9* 83,5* 74,3
HDL (< 40 mg/dL H; < 50 mg/dL M), % 11,9 11,2 11,6 12,6 11,9 12,2
LDL (> 100 mg/dL), % 81,8* 90,0* 86,1 80,9* 90,6* 85,8
Fibrinogénio (> 3.7 g/l), % 19,1 22,1 20,6 19,0 22,7 20,9
Anemia (< 13 g/dL H; < 12 g/dl M), % 3,4 2,6 3,0 3,7 2,5 3,1

Notas: Dados expressos em média, desvios padrdo e proporcdo. SForam excluidos na linha de base todos participantes com estilo de
vida sedentério e ndo havia nenhum individuo no grupo de atividade fisica vigorosa/moderada. Abreviaturas: ABVD - atividades
béasicas da vida diaria; AIVD — atividades instrumentais da vida diaria; DP — desvio padrdo; HDL — lipoproteina de alta densidade;
LDL - lipoproteina de baixa densidade; H — homem; M — mulher. * Chi2 Diferenca entre 0s sexos (p < 0,05).
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Tabela 12. Caracteristicas clinicas dos individuos sem incapacidade em ABVD e AIVD e sem fragilidade
na linha de base, Estudo ELSA (2004-05).

ABVD AIVD
Homens  Mulheres Total Homens Mulheres Total
(n=729) (n=793) (n=1522) (n=764) (n=784) (n=1.548)
47,9% 52,1% 49,4% 50,6%

Condicdes clinicas
Acidente vascular encefélico (sim), % 2,9 1,6 2,2 3,0 1,1 2,1
Doenga cardiovascular (sim), % 21,8 16,9 19,2 22,0 17,0 19,4
Cancer (sim), % 6,7 8,3 7,6 6,4 8,3 7,4
Doenca pulmonar (sim), % 13,3 14,2 13,8 13,5 14,0 13,8
Doenga articular (sim), % 23,5* 32,3* 28,1 24,2* 33,3* 28,8
Osteoporose (sim), % 1,5* 8,9* 54 1,6* 8,7* 5,2
Quedas (sim), % 16,2* 30,0* 23,4 17,0* 29,8* 23,4
Deméncia (sim), % 0,4 0,1 0,3 0,1 0,1 0,1
HAS (sim), % 73,5 72,4 72,9 74,5 72,1 73,3
Diabetes (sim), % 8,8 6,2 7,4 9,7 6,0 7,8
Percepg¢éo auditiva, %

Boa 76,2* 87,8* 82,2 76,3* 88,3* 82,4

Regular 19,6% 10,6* 14,9 19,9* 9,9* 14,8

Ruim 4,2* 1,6* 29 3,8 1,8 2,8
Percepcéo visual, %

Boa 94,4 93,3 93,8 93,7 93,2 93,5

Regular 4,5 5,6 51 55 5,6 55

Ruim 11 11 11 0,8 1,2 1,0
Sintomas depressivos, %

Néo 98,5 97,5 98,0 98,8 97,3 98,1

Sim 1,1 2,3 1,7 0,8 2,4 1,6

Nao declarado 0,4 0,2 0,3 0,4 0,3 0,3

Média do escore de memoria, pontos g g, g« 107+32% 103431 99+29* 108+31* 103430

(DP)

IMC (kg/m?), %
Peso normal (> 18.5 e <25) 25,2* 34,7* 30,2 24,2* 33,3* 28,8
Sobrepeso (=25 e < 30) 54,3* 41,6* 47,7 53,2* 42,2* 47,6
Obeso (= 30) 20,5 23,7 22,1 22,6 24,5 23,6

Notas: Dados expressos em média, desvios padrao e proporcdo. Abreviaturas: ABVD - atividades basicas da vida diaria; AIVD
— atividades instrumentais da vida diaria; DP — desvio padrdo; HAS — Hipertensdo Arterial Sistémica; CES-D — Center for
Epidemiological Studies-Depression Scale; IMC — indice de massa corporal. * Chi2 Diferenca entre os sexos (p < 0,05).
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Em analise comparativa entre os incluidos e excluidos da amostra, por auséncia de informacdes na
linha de base, foi observado que os excluidos apresentavam maior ocorréncia de ndo declaracdo do
uso de alcool, eram mais fumantes e apresentaram maior prevaléncia de hipertrigliceridemia do que

os incluidos (Tabela 13 e 14).
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Tabela 13. Caracteristicas socioecondémicas, comportamentais e bioquimicas dos individuos incluidos e
excluidos sem incapacidade em ABVD e AIVD e sem fragilidade da linha de base, Estudo — ELSA

(2004/2005).
ABVD AIVD
Inc(InuLdos Excluidos Total Incluidos Excluidos  Total
1522) (n=616) (n=2.138) (n=1548) (n=632) (n=2.180)
71.2% 28,8% 71,1% 28,9%
Variaveis socioeconémicas
Idade, anos (DP) 68,1+6,2 686+63 682+6,2 681+61 687+63 683%6,2
Sem vida conjugal (sim), % 27,1 29,9 27,9 26,7 29,9 27,6
Cor da pele ndo branca (sim), % 11 1,8 1,3 1,0 1,6 11
Riqueza familiar (quintis), %
Alto quintil 29,7 27,1 29,0 30,0 26,7 29,1
2° quintil 25,5 24,6 25,1 25,1 23,9 24,8
3° quintil 20,9 19,8 20,7 21,4 21,0 21,3
40 quintil 14,6 15,8 14,9 14,4 16,2 14,9
Baixo quintil 8,2 10,8 8,9 7.9 10,5 8,6
Nao declarado 1,1 19 14 1,2 1,7 1,3
Escolaridade, %
> 13 anos 30,6 26,5 29,4 30,8 26,2 29,4
12-13 anos 24,2 24,3 24,3 24,2 23,6 241
0-11 anos 45,2 49,2 46,3 45,0 50,2 46,5
Variaveis comportamentais
Ingest&o de Alcool, %
<1 dia por semana 13,3 13,5 13,3 13,5 13,4 13,5
2 - 6 dias por semana 43,9 41,7 43,3 44,1 41,8 43,4
Diariamente 37,6 35,5 37,0 37,6 35,9 37,1
Nao declarado 5,2* 9,3* 6,4 4,8* 8,9* 6,0
Tabagismo, %
Nao-fumante 42,1 35,9 40,3 41,9* 35,3* 40,0
Ex-fumante 50,3 51,1 50,5 50,5 52,5 51,1
Fumante 7,6* 13,0* 9,2 7,6* 12,2* 8,9
Atividade fisica, %%
Leve 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0
Medidas Bioquimicas
Triglicérides (> 150 mg/dL), % 37,7* 50,4* 39,4 38,2* 49,4* 39,7
Colesterol Total (> 200 mg/dL), % 74,8 79,1 75,4 74,3 77,8 74,8
HDL (< 40 mg/dL H; < 50 mg/dL M), % 11,6 13,0 11,8 12,2 14,8 12,6
LDL (> 100 mg/dL), % 86,1 85,4 86,0 85,8 85,2 85,7
Fibrinogénio (> 3.7 g/l), % 20,6 21,5 20,7 20,9 22,2 21,0
Anemia (< 13 g/dL H; < 12 g/dI M), % 3,0 2,3 2,9 3,1 2,6 3,0

Notas: Dados expressos em média, desvios padrdo e proporcdo. SForam excluidos na linha de base todos participantes com estilo
de vida sedentério e ndo havia nenhum individuo no grupo de atividade fisica vigorosa/moderada. Abreviaturas: ABVD —
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atividades basicas da vida diaria; AIVD — atividades instrumentais da vida diaria; DP — desvio padrdo; HDL — lipoproteina de alta
densidade; LDL — lipoproteina de baixa densidade; H — homem; M — mulher. * Chi2 Diferenca entre os sexos (p < 0,05).
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Tabela 14. Caracteristicas clinicas dos individuos incluidos e excluidos sem incapacidade em ABVD e AIVD e

sem fragilidade da linha de base, Estudo — ELSA (2004/2005).

ABVD AIVD
Incluidos Excluidos Total Incluidos Excluidos Total
(n=1522) (n=616) (n=2138) (n=1548) (n=632) (n=2.180)
71,2% 28,8% 71,1% 28,9%
Condicoes clinicas
Acidente vascular encefalico (sim), % 22 37 2.7 2.1 3,6 25
Doenca cardiovascular (sim), % 19,2 20,6 19,6 19,4 19,9 19,6
Cancer (sim), % 7,6 9,2 8,1 7.4 9,0 78
Doenga pulmonar (sim), % 13,8 14,6 14,0 13,8 13,8 13,8
Doenca articular (sim), % 28,1 27,6 27,9 28,8 28,5 28,7
Osteoporose (sim), % 8,7 10,4 9,2 7.9 9,1 8,3
Quedas (sim), % 23,4 24,0 23,6 23,4 24,5 23,8
Deméncia (sim), % 0,3 0,2 0,2 0,1 — 01
HAS (sim), % 72,9 77,6 73,9 73,3 78,6 74,4
Diabetes (sim), % 7,4 7,1 7,4 7,8 6,7 1,7
Percepcéo auditiva, %
Boa 82,2 84,2 82,8 82,4 84,5 83,0
Regular 14,9 12,5 14,2 14,8 12,2 141
Ruim 2,9 3,3 3,0 2,8 3,3 2,9
Percepcéo visual, %
Boa 93,8 91,7 93,2 93,5 92,4 93,2
Regular 5,1 7,0 5,6 55 6,7 5,9
Ruim 1,1 1,3 1,2 1,0 0,9 0,9
Sintomas depressivos, %
Nao 98,0 97,4 97,8 98,1 97,6 97,9
Sim 1,7 1,6 1,7 1,6 18 17
Nao declarado 0,3 1,0 0,5 0,3 0,6 0,4
Média do escore de memoria, pontos (DP)  103+31  10,2+33 10,3+32 10,3+30 10,3+33 10,3+31
IMC (kg/m?), %
Peso normal (> 18.5 e < 25) 30,2 28,9 29,8 28,8 28,0 28,6
Sobrepeso (=25 e < 30) 47,7 471 47,5 47,6 46,5 473
Obeso (= 30) 22,1 24,0 22,7 23,6 25,5 24,1

Notas: Dados expressos em média, desvios padrdo e proporcéo. Preenchidos com hifen (=) representam caselas vazias. Abreviaturas:
ABVD - atividades basicas da vida diaria; AIVD — atividades instrumentais da vida diaria; DP — desvio padrdo; HAS — Hipertensao
Avrterial Sistémica; CES-D — Center for Epidemiological Studies-Depression Scale; IMC — indice de massa corporal. * Chi2 Diferenca

entre 0s sexos (p < 0,05).



118

Os parametros estimados de incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD, separadamente,
ao longo do tempo (slope) como fungdo das mudancas na condigdo da fragilidade e de seus
componentes em 12 anos de seguimento sao mostrados na Tabela 15, respectivamente.

A mudanca para a condicdo de pré-fragilidade se relacionou ao aumento do risco de
incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD em mulheres, mas ndo em homens. Entretanto, tanto
homens quanto mulheres que se tornaram frageis apresentaram maior risco de incidéncia de
incapacidade em ABVD e AIVD quando comparados aos seus pares que permaneceram nao-frageis
(referéncia) (Tabela 15 e Figuras 15 e 16).

A mudanga na condi¢do dos componentes BNAF, lentiddo e fraqueza aumentou o risco de
incapacidade em ABVD e AIVD em homens (Tabela 15 e Figuras 15 e 16). Por outro lado, a
lentiddo e exaustdo aumentaram o risco de incidéncia de incapacidade em ABVD enquanto 0s
componentes BNAF, lentiddo e exaustdo aumentaram o risco de incidéncia de AIVD em mulheres
(Tabela 15 e Figuras 15 e 16).
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Tabela 15. Estimativas dos MMLG para a incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD, por sexo, em funcdo da fragilidade e por
componente em 12 anos de acompanhamento — Estudo ELSA (2004/2005 — 2016/2017).

ABVD AlIVD
Homens Mulheres Homens Mulheres
n=729 n =793 n=764 n=784
Fragilidade Parametros Estimados (IC 95%)
Slope (acompanhamento)
Tempo, anos 0,008 (-0,060 — 0,075) -0,104 (-0,166 — -0,043)* -0,042 (-0,122 —0,039)  -0,128 (-0,189 —-0,067)**
Tempo x NF/NF Referéncia Referéncia Referéncia Referéncia
Tempo x NF/PF 0,005 (-0,001 —0,011) 0,009 (0,004 —0,015) * -0,003 (-0,008 — 0,002) 0,006 (0,000 —0,012)*
Tempo x NF/F 0,047 (0,034 — 0,061)** 0,016 (0,003 — 0,028)* 0,031 (0,019 — 0,044)** 0,045 (0,032 — 0,058)**
ABVD AIVD
Homens Mulheres Homens Mulheres
n=729 n=793 n=764 n=784
Componentes Parametros Estimados (IC 95%)
Slope (acompanhamento)
Tempo, anos -0,049 (-0,145 — 0,048) -0,085 (-0,147 —-0,023)* -0,085 (-0,163 —-0,007)*  -0,130 (-0,183 —-0,078)**
Tempo x BNAF (sim) 0,016 (0,005 — 0,026)* — 0,016 (0,007 — 0,025)** 0,028 (0,020 — 0,036)**
Tempo x Lentidao (sim) 0,021 (0,012 — 0,029)** 0,024 (0,016 — 0,033)** 0,010 (0,003 — 0,018)* 0,012 (0,004 — 0,020)*

Tempo x Fraqueza (sim) 0,009 (0,001 —0,016)*

Tempo X Exaustdo (sim) — 0,019 (0,013 —0,026)** 0,023 (0,017 —0,030)**
Notas: Nas trajetdrias de incidéncia da incapacidade para ABVD e AlIVD analisadas ndo ha diferenca de intercepto, uma vez que excluimos os individuos com incapacidade e com
fragilidade na linha de base. Modelo ABVD e fragilidade para homens foi ajustado por percepgdo da visdo e audicao, quedas, escolaridade, IMC (kg/m2) e doenca pulmonar. Modelo
ABVD e fragilidade para mulheres foi ajustado por idade, acidente vascular encefalico (AVE), lipoproteina de baixa densidade (LDL), triglicérides, anemia, percepc¢do da audicéo,
doenca articular e IMC (kg/m2). Modelo AIVD e fragilidade para homens foi ajustado por AVE, percep¢do da visdo, quedas, IMC (kg/m?), triglicérides, consumo de alcool, escolaridade
e osteoporose. Modelo AIVD e fragilidade para mulheres foi ajustado por idade, percepgdo da visdo, AVE, triglicérides, anemia e doenca articular. Modelo ABVD e componentes
(BNAF, lentiddo e fraqueza) para homens foi ajustado por quedas, escolaridade, doenca pulmonar, LDL, AVE e estado civil. Modelo ABVD e componentes (lentiddo e exaustdo) para
mulheres foi ajustado por idade, AVE, LDL, anemia, percepgao da audi¢do, IMC (kg/m2) e diabetes. Modelo AIVD e componentes (BNAF, lentidao e fraqueza) para homens foi ajustado
por idade, AVE, percepcdo da visdo, quedas, IMC (kg/m?), triglicérides e escolaridade. Modelo AlIVD e componentes (BNAF, lentiddo e exaustdo) para mulheres foi ajustado por idade,
deméncia, percepc¢do da visdo, AVE, IMC (kg/m?), doenga articular, osteoporose e quedas. Abreviagdes: MMLG: Modelos Mistos Lineares Generalizados. NF: N&o-fragil; PF: Pré-fragil;
F: Fragil; BNAF: Baixo nivel de atividade fisica; IC 95%: intervalo de confianga. *p < 0,05. **p < 0,01.

0,008 (0,002 —0,015)*
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Figura 15. Trajetdrias da incidéncia da incapacidade em ABVD, por sexo, de acordo com as condi¢des de fragilidade e componentes
estatisticamente significativos no modelo final em 12 de acompanhamento, Estudo ELSA, Inglaterra, 2004/2005 — 2016/2017
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Figura 16. Trajetdrias da incidéncia da incapacidade em AIVD por sexo, de acordo com as condig¢des de fragilidade e componentes
estatisticamente significativos no modelo final em 12 de acompanhamento, Estudo ELSA, Inglaterra, 2004/2005 — 2016/2017.
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Discussao

Nossos principais resultados mostraram que a mudanca para a condi¢do de preé-fragilidade em
mulheres e de fragilidade em ambos os sexos foram fatores de risco para incidéncia de
incapacidade. Entretanto, a lentiddo foi o Gnico componente capaz de discriminar a incidéncia de
incapacidade em ABVD e AIVD em ambos os sexos. Além da lentiddo, a fraqueza e BNAF
discriminaram melhor a incidéncia de incapacidade em homens enquanto a exaustdo foi melhor
para as mulheres.

O processo de fragilizacdo e o de incapacitacdo compartilham mecanismos fisiopatoldgicos
semelhantes em idosos, mas diferem-se entre homens e mulheres!®!1131440 Em nosso estudo a
incidéncia da pré-fragilidade foi determinante de incidéncia de incapacidade apenas em mulheres.
Estudos mais recentes mostram que as mulheres apresentam uma reserva fisiolégica maior do que
os homens!®!, Consequentemente, resistem ao maior nimero de alteragdes em multiplos sistemas
dos quais destacam-se as musculoesqueléticas (osteoarticular), imunoldgicas e neuroendécrinast*?,
No entanto, a medida em que se acumulam tais déficits é evidenciada uma influéncia direta no
processo de fragilizacdo e incapacidade das mulheres, o que corrobora com os nossos achados*!.

Em contrapartida, nosso estudo também mostrou que a mudanca para a condicdo de
fragilidade foi determinante da incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD para ambos 0S Sexos.
Ao contrario do observado nas mulheres, nos parece que 0s homens se sustentam mais diante das
desregulacdes fisiologicas*?. N&o se trata de o sistema fisioldgico dos homens ser mais competente
quando comparado ao das mulheres, se trata de uma capacidade aumentada em manter o equilibrio
homeostatico abaixo de um limiar clinico?. No entanto ao passo que se manifestam o fenétipo e as
incapacidades, além de avancadas, podem evoluir rapidamente para a mortalidade!?-16:40:4243

Vale ressaltar que o processo de fragilizacdo e incapacidade independente do sexo €
dindmico, complexo e mediado por fatores bioldgicos, comportamentais e sociais**6, Portanto, a
relagdo de exposicdo entre o individuo e esses fatores acarretam em particularidades que podem
aumentar ou diminuir o risco de ter fragilidade e incapacidade*®. Nessa perspectiva, para melhor
compreendé-los identificamos que o componente lentiddo foi Unico componente capaz de
discriminar a incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD em ambos 0S Sexos.

Alteracdes de dominios considerados centrais para a manutencdo da capacidade de
locomogdo, como o0 sistema nervoso central, osteoarticular, percepcdo sensorial e

musculoesquelético, tém sido associados ao maior risco de comprometimento da mobilidade,
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evidenciada pela lentiddo na velocidade da marcha®*#°. A lentiddo é considerada um importante
sinal de alerta tanto para o declinio funcional quanto para o aumento do risco de morte em idosos,
contribuindo para o aparecimento do fenotipo e para o desenvolvimento da incapacidade
funcional®**4'. Shimada et al.*, por exemplo, ao acompanhar durante 29,5 meses 14.081 idosos
com 65 anos e mais apontaram que independente da condicdo de fragilidade (pré-fragil ou fragil) na
linha de base, aqueles com lentiddo na marcha apresentaram maior risco para a incidéncia de
incapacidade, quando comparados com o0s nédo-frageis. Diante desse cenario e a luz de nossos
achados, dentre todos os componentes, a lentiddo nos parece ser melhor discriminadora de
incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD em ambos 0s sexos.

Além da lentiddo, o BNAF também foi comum na incidéncia de incapacidade entre os sexos,
neste estudo. Nossos resultados estdo alinhados com dois estudos transversais conduzido com
idosos da comunidade ao apontar uma associacdo significativa entre BNAF, lentiddo e
incapacidade*’*8, Os efeitos do BNAF sobre a funcionalidade podem ser influenciados pela reducio
de massa e forca muscular resultando em pior desempenho fisico e que repercutem na velocidade da
marcha®48:49,

Além da lentiddo, outros componentes podem aumentar o risco de incidéncia da incapacidade
em homens e mulheres. Entretanto, a identificacdo da lentiddo como melhor discriminadora do risco
de incidéncia de incapacidade funcional pode ser o reflexo de alteragcdes de multiplos sistemas inter-
relacionados com outros componentes da fragilidade, também capazes de influenciar o processo de
instalacdo da incapacidade. Em nosso estudo, a incidéncia de fraqueza foi associada a incidéncia de
incapacidade em homens. A reducdo da forca neuromuscular, produto de maior desregulacdo
fisiologica dos sistemas hematopoiético e de transporte de oxigénio, é mais acentuada no sexo
masculino®2. Alteraces nestes sistemas durante a nutricio dos tecidos musculares, geram maior
perda de massa e forca neuromuscular com maior atrofia das fibras do tipo Il e repercussdes na
incapacidade funcional ao logo do tempo®®. Nesse sentido, a desregulacdo do sistema
musculoesquelético, compromete a integridade e o funcionamento adequado de outros sistemas,
com énfase no cardiovascular, pulmonar, circulatorio e nervoso. Logo, é provavel que fraqueza e
lentiddo compartilham de mecanismos similares e associadas, potencializam o processo de
incapacidade, em especial, nos homens**®1, Em contrapartida, esse mesmo processo também ¢ visto
nas mulheres, no entanto, dada maior prevaléncia de comorbidades, a agudizacdo e ou

descompensacao das condicGes clinicas, resultam em maior necessidade de energia desencadeando
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a incidéncia do componente exaustdo alinhando-se aos nossos achados que a destacam junto a
lentiddo influenciando na incapacidade funcional®?.

De acordo com o modelo de Fried et al.,! a exaustdo avalia a capacidade de manter a
producdo, distribuicdo e uso de energia necessaria para manter a homeostase dos sistemas
fisiologicos. Uma reducdo na disponibilidade energética pode afetar difusamente os mdultiplos
sistemas fisiologicos, levando a uma reducdo na funcdo fisica, especialmente para realizar
atividades que requeiram maior resisténcia fisica. Entretanto, ndo captura completamente a
multidimensionalidade do sintoma. As diferentes terminologias de como o sintoma é referido pelo
idoso, sendo por ora um cansago, exaustéo, fadiga, fraqueza ou baixa energia, a complexidade dos
mecanismos fisiopatologicos envolvendo tanto o fisico como o mental, a natureza dindmica ou
isolada da fadiga e a falta de uma ferramenta padrdo-ouro para a avaliacdo deste sintoma, a torna
negligenciada pelos profissionais da satde e de dificil diagnostico®. Portanto, independente da
terminologia utilizada, a baixa producdo de energia, aumenta a fadiga muscular e
consequentemente, o catabolismo proteico, isso acarreta na diminuicdo da massa e forga
neuromuscular influenciando na disposicdo para realizar atividades diarias® sinalizadas nos homens
pelo componente fraqueza e nas mulheres pela exaustao.

Contudo, uma vez que a constru¢do do componente exaustdo € baseada no instrumento CES-
D2, ¢ possivel que exista uma relacdo entre exaustdo e depressdo, pois ambas representam uma
condicdo clinica de natureza semelhante que quando presentes, convergem para um pProcesso
incapacitante®, principalmente nas mulheres, onde a prevaléncia de depressdo é maior. Alinhados a
isso, ao identificarmos nesse estudo, a lentiddo como o Unico componente capaz de discriminar a
incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD em ambos os sexos, Shimada et al.*® reforca que
idosos frageis com lentiddo na marcha e sintomas depressivos apresentam 46% maior risco para a
incidéncia de incapacidade.

Embora saibamos que o modelo de Fried et al.! € um constructo aplicado de forma rapida e
aceito na comunidade cientifica, a entidade fragilidade pode ser formada por diversas combinacGes
de componentes o que, no cenério clinico, dificulta uma intervencdo mais especifica para reverter
ou atenuar a progressdo da fragilidade e da incapacidade por ela gerada. Desta forma, nossos
resultados sugerem que os componentes da fragilidade identificados neste estudo com énfase na
lentiddo para ambos o0s sexos, a fraqueza, para os homens, e a exaustdo, para as mulheres podem ser

considerados bons discriminadores para incidéncia de incapacidade.
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Esse estudo apresenta alguns pontos fortes. Primeiro, nele foram utilizadas ferramentas
padronizadas para identificar a sindrome da fragilidade. Segundo o estudo foi conduzido em uma
grande amostra representativa por um longo periodo de acompanhamento. Terceiro, 0s modelos
mistos lineares generalizados foram capazes de acompanhar a natureza dinamica da incapacidade
funcional frente ao desenvolvimento da fragilidade ao longo do tempo, acomodando a dinamica das
varidveis associadas tanto a incapacidade em ABVD e AIVD quanto a fragilidade. Quarto, as
comparacOes entre os participantes incluidos e excluidos na linha de base identificaram poucas
diferencas entre esses dois grupos o que demonstra uma baixa probabilidade de viés em nossa
amostra. E, por fim, este € o primeiro estudo a analisar longitudinalmente as trajetorias de
incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD em funcdo das mudancas nas condicbes de
fragilidade e de seus componentes por sexo, em individuos sem incapacidade e sem fragilidade na
linha de base, além de identificar qual(is) componente(s) seria(m) o(s) melhor(es) discriminador(es)
das piores trajetdrias de incidéncia de incapacidade por sexo em modelos ajustados por uma série de
covariaveis.

Por outro lado, reconhecemos algumas limitacdes. Primeiro, as ABVD e AIVD foram
autorrelatadas. Embora isso possa ser uma fonte de viés, estudos metodoldgicos tém mostrado que
os dados de autorrelato tém validade satisfatoria e sdo consistentes com os resultados dos testes
fisicos®®. Segundo a exclusdo de individuos na linha de base pode ter trazido algum nivel de viés.
Entretanto, s6 encontramos diferencas entre os incluidos e excluidos acerca do consumo de alcool
ndo declarado, fumo e prevaléncia de hipertrigliceridemia. Por fim, a perda de seguimento pode ser
uma fonte de viés, embora esse tipo de viés seja inevitavel em estudos longitudinais incluindo

apenas idosos da comunidade.

Concluséo

Independente da sindrome da fragilidade, a incidéncia de lentiddo em idosos é um importante
sinal de alerta para o declinio funcional. Ademais, a incidéncia da queixa de exaustdo em mulheres
e a incidéncia de fraqueza e de BNAF entre os homens devem ser sinais de alerta para a incidéncia

de declinio funcional em idosos.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Os fatores associados ao aumento do nimero de componentes da fragilidade em ambos os
sexos foram o aumento da idade, baixa escolaridade, percep¢do da visdo ruim, presenca de sintomas
depressivos, doenca articular, diabetes descontrolada, proteina C-reativa elevada e estilo de vida
sedentéario. Nos homens, osteoporose, baixo peso, doenga cardiaca, morar com uma ou mais pessoas
e percepcdo da audicdo ruim foram associados ao aumento do numero de componentes da
fragilidade. Nas mulheres, os fatores associados foram o aumento do fibrinogénio, diabetes
controlada, AVE e percepgdo da visdo regular. Entretanto, mulheres e homens obesos e mulheres
com sobrepeso apresentaram menor aumento do nimero de componentes do que os eutroficos.

Além disso, mulheres que se tornaram pré-frageis e homens e mulheres que se tornaram
frageis apresentaram maior risco para incidéncia de incapacidade, ou seja, piores trajetdrias para o
declinio funcional. Entretanto, independente da condicdo de fragilidade, a lentiddo foi o Unico
componente capaz de discriminar a incidéncia de incapacidade em ABVD e AIVD em ambos 0s
Sexo0s, 0 que nos parece em um primeiro momento que a sua identificacdo parece ser melhor do que
a identificacdo da fragilidade em si para discriminar o processo de incapacidade. Ademais,
apontamos também que além da lentiddo, os componentes fraqueza e BNAF em homens e exaustdo

em mulheres também discriminaram a incidéncia de incapacidade.
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Abstract

To analyze whether the older adults with difficulty or need of help to perform
basic or instrumentals activities of daily living are more socially distanced in
times of COVID-19. A total of 4,035 older adults participated in the telephone
interviews from the second wave of the Brazilian Longitudinal Study of
Aging (ELSI-Brazil). Difficulty, need and receiving help were classified into:
(1) independents; (2) had difficulty without need for care; (3) had difficulty,
needed and have received care from someone within their household; (4) had
difficulty, needed and have received care from someone outside their house-
hold; and (5) had difficulty and needed care but did not receive it. Social dis-
tancing was categorized as follows: did not leave their houses in the last 7 days,
left their houses for essential activities and went out for non-essential activi-
ties. Multinomial regression model adjusted for age, sex, schooling and great
geographical region was performed. Older adults who had difficulty, need-
ed and have received help from within their homes (odds ratio - OR = 2.34
95%CI: 1.25-4.39) or from outside their homes (OR = 3.94; 95%CI: 2.24-6.92)
were more socially distanced. Age increased the odds of not going out (OR =
1.06; 95%CI: 1.03-1.09) while be men reduced it (OR = 0.48; 95%CI: 0.33-
0.70). Living in the South of Brazil has increased the odds of the respondents
going out for essential activities (OR = 1.77; 95%CI: 1.01-3.10). Older adults
who had difficulty, needed and have received help from within or outside their
homes did not leave their homes in the last 7 days. Even with social distancing,
these older adults can not have their exposure to COVID-19 reduced, weaken-
ing the theory of selective social distancing.
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Introduction

The World Health Organization (WHO) declared the COVID-19, caused by the novel coronavirus
(SARS-CoV-2), as a pandemic on the 11th of March 2020 1.23. The COVID-19 is an infection of the
respiratory system mainly transmitted via respiratory droplets 4. Its main symptoms are nasal conges-
tion, a continuous cough, dyspnoea, fever, tiredness and, occasionally, diarrhoea and central nervous
system disturbances. However, the COVID-19 could also be asymptomatic 1,56.

At present, despite the absence of a COVID-19 vaccine or a widely approved medication 7,
there are various recommendations to the public to prevent the transmission of the virus such as:
covering mouth and nose when sneezing or coughing, use of face masks, regular and thorough
cleaning of hands with an alcohol-based hand rub or wash them with soap and water and keeping
social distancing 89,10,

Social distancing aims at reducing the physical contact of individuals within their community to
decrease the transmission rate of the virus. There are two types of social distancing. The selective
social distancing is a strategy recommended specially to protect high risk groups such as older adults,
pregnant women and individuals with uncontrolled chronic conditions (hypertension, diabetes and
cardiovascular diseases). The other approach is known as the wider social distancing that does not
select priority groups 10.11,12. In Brazil, in the beginning of the pandemic, the wider social distancing
model was adopted as the main strategy to combat the virus. However, during the pandemic, this type
of social distancing has been gradually relaxed and there have been calls to use the selective social
distancing to replace it.

However, it is important to mention that a considerable proportion of the elderly population
reports difficulties in performing their instrumental activities of daily living (IADL) 13 that are associ-
ated with the capacity to have an independent life within the community where they live. In addition
to their difficulties in preforming IADLs, they may also have difficulties with their basic activities
of daily living (BADL) 14 that include tasks related to self-care and survival and may require help to
perform them. Usually, help is provided by individuals who live within the same household or from
outside the household of the dependent older adult. Those who live outside the household travel to
provide care. Therefore, older adults with difficulties in performing their BADLs and/or IADLs and
need help from someone outside their households could be at risk of being exposed to the virus and
being contaminated within a wider social distancing scenario.

Therefore, in order to gather data to establish the best social distancing approach for older adults,
especially those who are dependent on care, the objective of the present study was to assess whether
older adults with difficulties in performing their BADLs and/or IADLs, and require help to perform
them, are more socially distant during the COVID-19 pandemic.

Methods
Study design

This is a cross-sectional study that used data from the second wave of the Brazilian Longitudinal Study
of Aging (ELSI-Brazil), a nationally representative population-based cohort study of non-institution-
alized community-dwelling Brazilians aged 50 years and older. In order to ensure its representative-
ness, the sampling design was done combining three consecutive stages: municipalities (primary
units), census tracts and households. ELSI-Brazil was conducted in 70 municipalities of the 5 major
geographic regions of the country 15. Further details can be found in previous publication 16 and at
ELSI-Brazil’'s homepage (http://elsi.cpqrr.fiocruz.br/).

Cad. Satde Publica 2020; 36 Sup 3:e00213520



NEED AND RECEIPT OF HELP IN ELDERLY

COVID-19 telephone interview

ELSI-Brazil second wave started in August 2019 and was interrupted on the 17th March due to the
COVID-19 pandemic. Until its interruption, 9,177 participants were interviewed and had their physi-
cal measurements assessed following the same research instruments and procedures adopted at base-
line. All participants who took part in the second wave of ELSI-Brazil and had a landline telephone or
mobile phones were eligible for the COVID-19 telephone interview (ELSI-COVID-19 initiative) i.e.
6,149 (67%) eligible respondents participated in the telephone interview. The sample characteristics
of the telephone interview participants were similar of the Brazilian population aged 50 and older
in relation to the sociodemographic data analysed such as age, sex, number of people living in the
household, schooling years, great geographic region and urban/rural residence.

The telephone interview was done between the 26th May and 8th of June 2020. The content
included information on adherence to the preventive measures (social isolation, use of facial masks
and hand hygiene), reasons for going out, help with buying food and medicine, difficulties to get
medicine, difficulties to get a COVID-19 medical diagnosis and testing, use of health services (recent
attempt to book a health appointment, where and whether treatment was received, among other
aspects) and mental health (sleep, depression and loneliness). The interview was designed to be short
i.e. around five minutes long and conducted by previously trained interviewers, preferably those who
have conducted the household interviews of the second wave of ELSI-Brazil.

For the present analyses we included all telephone interview participants aged 60 and older i.e.
4,292. Out of those, 257 were excluded due to missing data on at least one of the covariates (age, sex,
schooling years and great geographic region) resulting in a final analytical sample of 4,035 individuals.

The data on age, sex, schooling years, BADL, IADL, need for help with BADL/IADLs difficul-
ties and great geographic region came from the second wave of ELSI-Brazil 17. The data on social
distancing were collected through the ELSI-COVID-19 telephone interview. ELSI-Brazil and the
ELSI-COVID-19 initiative were approved by the ethics committee of René Rachou Institute, Oswaldo
Cruz Foundation (caae: 34649814.3.0000.509 and caae: 34649814.3.0000.5091, respectively).

Activities of daily living

The BADLs were assessed using the modified Katz index 14 (bathing/showering, eating, walking,
getting in and out of bed, dressing and using the toilet). The IADLs were assessed using the modified
Lawton scale 18 (preparing meals, using public transport, shopping, making telephone calls, managing
own finances and taking medication). Having a difficulty was defined as a participant who needed and
received help to perform their BADLs and/or IADLs. Therefore, based on their level of difficulty, need
and care received, the participants were classified into five groups: (1) independents; (2) had difficulty
without need for care; (3) had difficulty, needed and have received care from someone within their
household; (4) had difficulty, needed and have received care from someone outside their household;
and (5) had difficulty and needed care but did not receive it. The independent group was the reference

category.

Social distancing status

The level of social distancing was defined by the frequency and reasons for participants to leave their
houses in the last 7 days. Non-essential reasons were physical activity, to meet friends or other rea-
sons not mentioned. Essential reasons mentioned were going out to buy medication, to attend a medi-
cal appointment or paying bills. Going to work was not considered to be an essential reason since our
objective was to assess those with BADLs and/or IADLs difficulties who needed help to perform those
tasks. The level of social distancing was defined as follows: went out for non-essential activities (refer-
ence group), left their houses for essential activities and did not leave their houses in the last 7 days.
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Covariates

The sociodemographic characteristics included were age (years), sex, schooling years (illiterate, 1 to
4, 5 to 8 and 8 or more years) and great geographic region (North, Northeast, Southeast, South and
Central).

Statistical analysis

Descriptive analyses were done to characterize the sample. Comparisons between the groups in rela-
tion to their type of social distancing were performed using the Wald test and Rao-Scott (averages)
and the chi-squared test with a Rao-Scott correction (proportions) and their respective 95% confi-
dence intervals (95%CI). For all analyses, the sampling design and derived weights for the telephone
interview were considered.

A multinomial regression model adjusted for age, sex, schooling years and great geographic region
was performed to assess whether older adults who had difficulties in performing basic and/or instru-
mental activities of daily living and needed help were more socially distant during the COVID-19
pandemic period investigated.

For the interpretation of the results, those participants who went out to carry out non-essentials
activities (outcome) and those without BADL and IADL difficulty and needed help (exposure) were
considered the reference groups (odds ratio — OR = 1.00). Significance level was set at p < 0.05. We
used a multinomial regression model adjusted for sex, schooling years and great geographic region to
calculate the predicted probability of staying at home in the last 7 days by difficulty, need and receipt
of help to perform BADL or IADL by age.

All analyses were performed using Statal5 SE (https://www.stata.com).

Results

Out of 4,035 participants, 37.2% went out for essential activities and 48.4% did not leave their houses
in the last 7 days. The older adults who did not leave their homes in the last 7 days were older, mainly
women, less independent and reported more BADLs or [ADLs difficulties for which they needed and
received more help from individuals outside their households than those older adults who went out
to do essential or non-essential activities. Furthermore, the group of participants who did not go out
in the last 7 days had fewer schooling years than those who left their house to do essential activities.
Finally, the group of participants who did not go out in the last 7 days had more BADL or IADL dif-
ficulties and also needed and received more help from individuals within their households than those
from the group that went out to do non-essential activities (Table 1).

The results from the multinomial regression are presented in Table 2. Older adults who had dif-
ficulties in performing their BADLs or IADLs and needed and received help from individuals within
(OR = 2.34; 95%CI: 1.25-4.39) or outside their households (OR = 3.94; 95%CI: 2.24-6.92) stayed
longer in their homes in the last 7 days. On the other hand, this fact was not observed among those
older adults who needed help with their BADLs or IADLs difficulties but did not manage to get help.
Increasing age was accompanied by an increased chance of not going out in the last 7 days (OR = 1.06;
95%CI: 1.03-1.09) while being male reduced this chance (OR = 0.48; 95%CI: 0.33-0.70). Going out due
to essentials activities were more reported in the South region of Brazil (OR = 1.77; 95%CI: 1.01-3.10).

Figure 1 display the predicted probability of staying at home in the last 7 days by having a BADL or
IADL difficulty, need and receipt of help and by age. This probability increased with age in all groups.
However, those participants who had a difficulty, needed and received help from people within or
outside their households as well as those who had a difficulty, needed but did not received help were
more socially distant than independent older adults or those with difficulties who did not need help
with them.
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Table 1

Sociodemographic characteristics by social distancing status in 4,035 participants from the Brazilian Longitudinal Study of Aging initiative (ELSI-COVID-19
initiative) telephone interview (26th May to 8th June 2020).

Total Went out for non- Went out for Did not go out in the last

essential activities  essential activities 7 days

(N = 4,035) (n = 580) 14.4% (n=1,502) 37.2% (n =1,953) 48.4%
Age [SD] 703+76 68.5+ 6.7 67.9£5.9 72.8 £ 8.8 ¥
Sex [% (95%IC)]
Men 44.5 (42.5-48.5) 53.0 (44.5-61.3) 51.1 (46.2-55.8) 37.3(33.5-41.3) ***

Schooling (years) [% (95%Cl)]
Higher than 8

36.7 (31.3-42.5)

39.0 (28.6-50.7)

41.9 (35.7-48.3)

30.8 (24.6-37.8)

5-8 27.2(23.7-31.1) 29.7 (22.9-37.4) 29.8 (25.4-34.6) 23.9(19.8-28.5)

1-4 25.7 (23.3-28.2) 24.0(19.1-29.6) 22.1(19.3-25.2) 29.8 (26.6-33.1) **

llliterate 10.4 (8.0-13.3) 7.3(3.7-13.8) 6.2 (4.3-8.8) 15.6 (12.6-19.1) **
Great geographic region [% (95%Cl)]

North 4.4(1.7-11.4) 4.1(1.3-12.1) 4.7 (1.7-12.2) 4.4(1.5-11.7)

Northeast 25.2 (16.1-37.1) 23.3(12.7-38.7) 23.6(14.9-35.2) 27.5(17.4-40.4)

Southeast 42.7 (30.2-56.1) 48.2 (33.3-63.5) 42.5(29.7-56.4) 40.8 (28.1-54.9)

South 17.3(8.5-31.8) 12.7 (6.8-22.6) 19.5(9.9-35.0) 16.6 (7.1-34.1)

Central 10.4 (5.0-20.6) 11.7 (5.1-24.2) 9.7 (4.1-21.5) 10.7 (5.6-19.5)
BADL/IADL

Independents 77.9(73.1-82.0) 88.0 (82.4-92.0) 83.5(77.2-88.3) 68.7 (62.1-74.6) ***

Had difficulty but did not need help 5.1 (3.8-6.8) 3.4(1.5-7.5) 6.2 (4.0-9.6) 4.7 (3.6-6.1)

Had difficulty, needed and received help from 5.4 (3.7-7.7) 2.7 (1.6-4.5) 3.4(2.0-5.9) 8.2(5.7-11.7) *

someone within their household

Had difficulty, needed and received help from 8.8 (6.9-11.1) 3.1(2.2-4.5) 5.3(2.9-9.4) 14.2 (11.2-17.8) ***

someone outside their household

Had difficulty, needed but did not receive help 2.8(1.4-5.7) 2.7 (1.3-5.9) 1.4 (0.5-4.1) 4.2 (1.7-9.7)

95%Cl: 95% confidence interval; BADL: basic activities of daily living; IADL: instrumental activities of daily living; SD: standard deviations;

Notes: the data are shown as averages and their SD as well as proportions and their 95%Cl. All estimates were calculated taking into account sampling
design and weights for those who participated in the telephone interview. Non-essential activities included physical activity, meeting friends or other
reasons not mentioned. Essential activities mentioned were going out to buy medication, to attend a medical appointment or paying bills. Level of
statistical significance = p < 0.05.

* Statistically difference from the group that went out for non-essential activities;

** Statistically difference from the group that went out for essential activities.

Cad. Satde Publica 2020; 36 Sup 3:e00213520



6 OliveiraDCetal.

Table 2

Final multinomial regression model assessing the association between having a difficulty and need for help in performing basic or instrumental activities
of daily living with social distancing in the last 7 days in 4,035 participants from the Brazilian Longitudinal Study of Aging initiative (ELSI-COVID-19 initiative)
telephone interview (26th May to 8th June 2020).

Went out for essential activities

OR (95%IC)

Did not go out in the last 7 days

OR (95%IC)

Age
Sex
Women
Men
Schooling (years)
Higher than 8
5-8
1-4
Illiterate
Great geographic region
Southeast
South
Central
North
Northeast
BADL/IADL

Independents

Had difficulty but did not need help
Had difficulty, needed and received help from someone

within their household

Had difficulty, needed and received help from someone

outside their household

Had difficulty, needed but did not receive help

0.98 (0.95-1.01)

1.00
0.94 (0.63-1.40)

1.00

0.88 (0.53-1.49)
0.83(0.51-1.34)
0.76 (0.42-1.38)

1.00

1.77 (1.01-3.10) *
0.96 (0.55-1.68)
1.25 (0.48-3.26)
1.16 (0.71-1.88)

1.00
2.11(0.86-5.19)
1.43(0.77-2.69)

1.99 (0.88-4.48)

0.55(0.13-2.32)

1.06 (1.03-1.09) *

1.00
0.48 (0.33-0.70) *

1.00
1.01 (0.60-1.70)
1.27 (0.80-2.02)
1.63 (0.80-3.33)

1.00
1.44(0.73-2.84)
1.06 (0.58-1.93)
1.27 (0.56-2.88)
1.18 (0.65-2.14)
1.00

1.25 (0.55-2.82)

2.34(1.25-4.39) *

3.94 (2.24-6.92) *

1.24(0.35-4.35)
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Notes: essential activities mentioned were going out to buy medication, to attend a medical appointment or paying bills.
*
p <0.05.

95%Cl: 95% confidence interval; BADL: basic activities of daily living; IADL: instrumental activities of daily living; OR: odds ratio.
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Figure 1

Predicted probability of staying at home in the last 7 days by difficulty, need and receipt of help to perform BADL or IADL, by age, in older people in the
community participating in the Brazilian Longitudinal Study of Aging initiative (ELSI-COVID-19 initiative) telephone survey.
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BADL: basic activities of daily living; IADL: instrumental activities of daily living.

Discussion

Our main findings showed that older adults with difficulty in performing their BADLs or IADLs who
needed and received help from individuals within or outside their households remained more socially
distant in the last 7 days. On the other hand, this fact was not observed among those older adults who
had BADLs or IADLs difficulties and needed but did not get help to perform them.

The loss of functional capacity has physical, psychological and social implications later in life
19,20,21,22, Even before the COVID-19 pandemic, the care provided to this population group was
already fragile within a scenario of inequalities 23.

Therefore, some health strategies have been prescribed specifically for older adults as they are
a risk group. For example, older adults who need clinical interventions, but do not need help in
performing their BADL or IADL activities, have been monitored via telephone consultations with a
health professional 24. However, not all aspects have been properly taught through, since older adults
who need and receive help may have been more exposed to the coronavirus transmitted by their help-
ers 11. In addition, older adults who have difficulties and needed but did not receive help could find
themselves being even more marginalised in relation to access to care and essential support. These
scenarios raise serious concerns, since this population group has more comorbidities and are more
likely to have health complications and long hospitalizations and, therefore, overwhelming even more
the health services during this pandemic 19,20,23,

Based on the findings from the present study, older men were less socially distant than women and
with increasing age the level of social distancing has increased. These findings corroborate with those
from Alsan et al. 23 investigating 5,198 American participants. The authors found that the largest dif-
ferences in knowledge and behaviours towards the COVID-19 pandemic were associated with gender
and age, with men and those younger than 55 years being more likely to go out. With regards to going
out to do essential activities, this behaviour was reported more often among older adults living in the

Cad. Satde Publica 2020; 36 Sup 3:e00213520
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South region of Brazil where social distancing measures were more flexible due to alower COVID-19
incidence rate compared to other geographic regions during the telephone interview period 25.26,27,28,

Social distancing has been used as a preventive strategy to fight the pandemic 9. However, for its
implementation, specific vulnerability characteristics of segments of the society should be considered
i.e. socioeconomic condition, physical and mental health, environment and how comfortable house-
holds are 9,26.

Modelling studies 11,27 testing the efficacy of social distancing interventions in groups stratified
by age showed that the selective social distancing was not efficient in containing and controlling the
new COVID-19 cases. On the other hand, the wider social distancing when implemented to all age
groups equally was significantly more efficient to flat the infection curve.

Therefore, our findings suggest that the selective social distancing, which is an option for the risk
groups, may not be an effective preventive strategy for older adults who are functionally dependent
and need help in performing their BADLs or IADLs, since this group may be exposed to the corona-
virus by their asymptomatic carers.

The present study has three strengths. First, the study was conducted in a large nationally repre-
sentative sample. Second, this is the first study to analyse data from a COVID-19 telephone interview
on social distancing in individuals with BADLs and IADLs difficulties who needed help in Brazil.
Third, all the data collection was conducted without exposing the participants to any contamination
risk, that would be likely to happen in a personal interview.

On the other hand, a potential limitation of this study relates to the fact that the interview was
conducted by telephone, especially when telephone calls were not answered, refused or the telephone
number were invalid. However, to minimize such potential source of bias, specific weights were cal-
culated for the telephone interview participants.

Conclusions

Older adults who needed help in performing their BADLs or IADLs from individuals within or out-
side their households did not go out in the last 7 days. However, even for those who were socially
distant, the fact that they needed help from other people who probably did not practice social distanc-
ing, might not be enough to reduce their exposure to contamination by the coronavirus. Therefore,
selective social distancing for this at-risk population group may not be a good model.

Cad. Satde Publica 2020; 36 Sup 3:e00213520
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Resumo

Analisar se idosos com dificuldade ou necessidade
de ajuda para desempenhar atividades bdsicas ou
instrumentais de vida didria estdo mais distancia-
dos socialmente em tempos de COVID-19. Parti-
ciparam das entrevistas telefonicas 4.035 idosos
participantes da 2e onda do Estudo Longitudinal
de Satide dos Idosos Brasileiros (ELSI-Brasil).
Classificou-se a dificuldade, necessidade e rece-
bimento de ajuda em: (1) independentes; (2) com
dificuldade e nao precisa de ajuda; (3) com difi-
culdade, precisa e recebe ajuda de pessoa de dentro
de casa; (4) com dificuldade, precisa e recebe ajuda
de pessoa de fora de casa; e (5) com dificuldade,
precisa, mas ndo recebe ajuda. O distanciamento
social foi categorizado como: ndo saiu de casa nos
ultimos 7 dias, saiu de casa para atividades essen-
ciais e saiu de casa para atividades ndo essenciais.
Modelo de regressao multinomial controlado por
idade, sexo, escolaridade e regido do Brasil foi
utilizado. Permaneceram mais distanciados so-
cialmente os idosos que apresentavam dificuldade,
necessitavam e recebiam ajuda de pessoa de den-
tro (odds ratio — OR = 2,34; IC95%: 1,25-4,39)
ou de fora de casa (OR = 3,94; IC95%: 2,24-6,92).
A idade aumentou a chance de nao sair de casa
(OR = 1,06; IC95%: 1,03-1,09) e ser homem a di-
minuiu (OR = 0,48: IC95%: 0,33-0,70). Viver na
Regiao Sul aumentou a chance dos idosos sairem
para atividades essenciais (OR = 1,77; IC95%:
1,01-3,10). Idosos com dificuldade, que precisam
e recebiam ajuda de pessoas de dentro ou de fo-
ra de casa ndo sairam de casa nos ultimos 7 dias.
Mesmo com o distanciamento social, esses idosos
podem ndo ter sua exposicao ao COVID-19 re-
duzida, enfraquecendo a teoria do distanciamento
social seletivo.

Isolamento Social; Incapacidade; COVID-19;
Cuidado; Idoso
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Resumen

Analizar si los ancianos con dificultad o necesi-
dad de ayuda para desempeniar actividades bdsicas
(ABVD) o instrumentales de la vida diaria (AIVD)
estdn mds distanciados socialmente en tiempos de
COVID-19. Participaron en las entrevistas te-
lefonicas 4.035 ancianos de la encuesta de la se-
gunda fase del Estudio Brasileno Longitudinal
del Envejecimiento (ELSI-Brasil). Se clasificé
la dificultad, necesidad y recepcion de ayuda en:
(1) independientes; (2) con dificultad y no nece-
sita ayuda; (3) con dificultad, necesita y recibe
ayuda de una persona de dentro de casa; (4) con
dificultad, necesita y recibe ayuda de persona de
fuera de casa; y (5) con dificultad, necesita, pero
no recibe ayuda. El distanciamiento social fue ca-
tegorizado como: no salié de casa en los iltimos
7 dias, salié de casa para actividades esenciales
y salié de casa para actividades no esenciales. Se
usé un modelo de regresion multinomial controla-
do por edad, sexo, escolaridad y region de Brasil.
Permanecieron mds distanciados socialmente los
ancianos que presentaban dificultad, necesitaban
y recibian ayuda de una persona de dentro (odds
ratio — OR = 2,34; IC95%: 1,25-4,39) o de fue-
ra de casa (OR = 3,94; IC95%: 2,24-6,92). La
edad aumenté la oportunidad de no salir de casa
(OR = 1,06; IC95%: 1,03-1,09) y el sexo masculino
disminuyé (OR = 0,48: IC95%: 0,33-0,70). Estar
en la Region Sur aumenté la oportunidad de que
los ancianos salgan para actividades esenciales
(OR = 1,77: IC95%: 1,01-3,10). Los ancianos que
necesitan ayuda de personas de dentro o de fuera
de casa no salieron de casa en los iltimos 7 dias.
Incluso con distanciamiento social, los ancianos
que reciben ayuda de personas no distanciadas
no tienen su exposicion reducida a la COVID-19,
lo que debilita la teoria del distanciamiento social
selectivo.

Aislamiento Social; Incapacidad; COVID-19;
Cuidar; Anciano
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