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Objetivo: sintetizar o conhecimento sobre a associagao entre
a sindrome da fragilidade e o comprometimento cognitivo do
idoso. Método: adotou-se o referencial do The Joanna Briggs
Institute de revisdo sistematica de etiologia e fatores de risco.
A busca dos artigos nas bases de dados MEDLINE, Embase,
CINAHL e LILACS e a busca manual foi feita por dois revisores
de forma independente. Para a metandlise, empregaram-se
as medidas de associagao Odds Ratio e do Relative Risk;
para a analise dos graficos, foram empregados o software
R (versdo 3.4.3) e o pacote de metandlise Metafor 2.0.
Resultados: na associacdo entre a sindrome da fragilidade
e o comprometimento cognitivo, trés estudos identificaram
associacdo por meio da medida do Odds Ratio. Mostrou-se
que os idosos frageis tém 1,4 mais chance de apresentar
comprometimento cognitivo em relacdo aos ndo frageis, em
quatro estudos foi possivel estabelecer a relacdo mediante a
analise do Relative Risk e nao houve significancia estatistica,
em quatro estudos utilizaram a média. Conclusdo: apesar
das diferencas metodoldgicas usadas nos estudos e a nédo
definicdo da uma proporcdo exata na relagdo causa-efeito,
a maioria dos estudos indica que a Sindrome de Fragilidade

desencadeia o Comprometimento Cognitivo.
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Miyamura K, Fhon JRS, Bueno AA, Fuentes-Neira WL, Silveira RCCP, Rodrigues RAP. Frailty syndrome and

cognitive impairment in older adults: systematic review of the literature. Rev. Latino-Am. Enfermagem. 2019;27:e3202.

]

. DOI: http://dx.doi.org/10.1590/1518-8345.3189.3202.

[Access + + +]; Available in:

més dia ano

[
URL



Rev. Latino-Am. Enfermagem 2019;27:3202.

Introdugéao

O relatério do World Population Ageing, publicado
pela United Nations Population Division, prevé que no
periodo 2015-2030 a populagdo mundial com idade
acima de 60 anos deve crescer de 901 milhdes a 1,4
bilhdes (56%) e por volta de 2050 a populagdo total de
idosos esta projetada para cerca de 2,1 bilhGes*-2,

Reconhecer o crescimento demografico como
um processo atual e relevante para a sociedade é
necessidades

fundamental para compreender as

especificas apresentadas pelos idosos, pois o
envelhecimento envolve alteragbes nas fungdes do
organismo humano.

Estas alteracdes podem ser estruturais e funcionais,
acarretando mudancgas nas habilidades do idoso frente
as demandas da vida diaria, podendo levar a perda
de independéncia e autonomia®. Dentre as diversas
inquietagdes nesta area, dois temas tém sido objeto de
varios debates e estudos: a Sindrome da Fragilidade e o
Comprometimento Cognitivo.

No decorrer do processo de envelhecimento,
observa-se um declinio gradual e cumulativo na reserva
fisiolégica, que é influenciado por fatores genéticos
e ambientais®. Esse disturbio em varios sistemas

fisiolégicos inter-relacionados € conhecido como
fragilidade, uma sindrome que estad presente em um
grande numero de idosos. A fragilidade é uma condigdo
clinica em que se observa um aumento no estado de
vulnerabilidade de um individuo, que pode causar varias
consequéncias tais como maior dependéncia e até
mortalidade quando ele/ela é exposto/a a um evento
estressor>-9),

De forma mais ampla, a fragilidade pode ser
considerada como uma sindrome médica de multiplas
causas, caracterizada pela diminuicdo na forca e
resisténcia muscular e redugdo na qualidade das
funges fisioldgicas, que resultam em um aumento na
vulnerabilidade do individuo e no desenvolvimento de
dependéncia ou morte®.

Comprometimento cognitivo é outro dano atribuido
ao processo de envelhecimento. Este é um processo de
mudanga na capacidade cognitiva que ocorre ao longo
do tempo. Embora ele ndo seja caracterizado como
doenca ou deficiéncia funcional quantificavel, é um
processo gradual e continuo®. Descobertas recentes
indicam que esta condigdo é considerada como passivel
de reversao ou modificagdao, embora se apresente como
uma consequéncia natural neste processo®).

Nos debates atuais sobre a incidéncia da fragilidade,
a inclusdo do tema envolvendo o comprometimento

cognitivo é constante. Além de sua incidéncia ser
diretamente proporcional ao aumento na idade, ha

evidéncias da existéncia de um substrato bioldgico
cerebral na fragilidade que pode atuar como promotor
ou acelerador do comprometimento cognitivo®. Tal
hipdtese reforca a ideia de que a sindrome da fragilidade
e o0 comprometimento cognitivo compartilham os
mesmos mecanismos fisiopatoldgicos.

Assim, a sindrome da fragilidade e o
comprometimento cognitivo tém sido cada vez mais
estudados por serem um alerta para a saude publica,
e sua detecgdo precoce é reconhecida como tendo um
impacto direto nos desfechos adversos a sauide(?,

Dada a

associado ao aumento na idade populacional e a

importancia do tema, que esta
maior expectativa de vida, fez-se uma revisdo da
literatura para identificar a relacdo entre a sindrome
da fragilidade e o comprometimento cognitivo. Os
pesquisadores iniciaram uma discussdo sobre a
fragilidade fisica, e a cognigdo foi também identificada
na pratica clinica do enfermeiro como uma fragilidade
do idoso, como a espacial, a temporalidade, calculos,
construcdao de frases, comunicagdao, autocuidado e
afeto, para desenvolver suas atividades no cotidiano.
Esses aspectos sdo essenciais ao desenvolvimento
e a insercdao do idoso em seu meio social. Assim, o
presente estudo visou buscar evidéncias importantes
na literatura, para contribuir a pratica do enfermeiro/
profissional de salde na avaliacdo e acompanhamento
do idoso nos varios cenarios de atencdo a saude.
Portanto, o objetivo do estudo foi sintetizar o
conhecimento sobre a associagdo entre a sindrome da
fragilidade e o comprometimento cognitivo do idoso,
por meio de uma revisdo sistematica.

A construgdo preliminar do protocolo de pesquisa
foi realizada para obter uma abordagem sistematica
a conduta a ser seguida na revisdo. Isso permitiu
obter transparéncia no processo e rigor metodolégico,
reduzindo a possibilidade de viés no relatério final. A
elaboracdo do protocolo orientou uma busca prévia
nas principais bases de dados sobre a existéncia de
alguma revisdo que respondesse a presente questdo
norteadora®). Outras revisdes que discutiram o tema
proposto foram identificadas, mas elas ndo tinham
o foco deste estudo que é sintetizar o conhecimento
sobre a associacdo entre a sindrome da fragilidade e
0 comprometimento cognitivo do idoso. No protocolo,
os objetivos, critérios e métodos foram previamente
especificados.

Método

Este estudo é uma revisdo sistematica de etiologia
e fatores de risco contendo metanalise, com referencial
baseado nas recomendagGes do The Joanna Briggs
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Institute (JBI). O modelo adotado permitiu analisar a
associacao entre alguns fatores e o desenvolvimento
de uma doenca ou condicdo (ou outro desfecho de
saude), seguindo um rigoroso processo estruturado,
assegurando que os resultados alcancados sejam
confidveis e significativos. Esta revisdo percorreu oito
passos, a saber: 1) titulo da revisdo; 2) objetivo e
questdo norteadora; 3) introducdo (antecedentes); 4)
critérios de inclusdo; 5) métodos (estratégia de busca,
avaliacdo critica, selecdo do estudo e sintese dos
dados); 6) resultados; 7) discussdo; e 8) conclusdo e
recomendacgdes*)

O primeiro passo da revisdo foi avaliar o titulo,
que apresentou os principais elementos da questdo
norteadora, alinhados aos objetivos e aos critérios de
inclusdo. A seguir, foi construido o protocolo para que
os objetivos e métodos da revisdo sistematica proposta
possam orientar, adequadamente, o desenvolvimento
de todo o processo.

Para formular o objetivo e a pergunta da revisao foi
usada a estratégia PEO, onde P = Populagdo (idosos),
E = Exposicdo de interesse (sindrome da fragilidade)
e O = Desfecho (comprometimento cognitivo)(*?.  Esta
estratégia facilitou a estruturagdo do raciocinio critico
sobre o tema e a formulagdo da seguinte questdo:
Qual conhecimento sobre a associacdo da sindrome da
fragilidade e o comprometimento cognitivo em idosos
esta disponivel na literatura?

Definigdo dos critérios de inclusdo e exclusdo:

e  Critérios de inclusdo: Estudos com idosos =
60 anos sobre o tema sindrome da fragilidade
e comprometimento cognitivo, independente

de comorbidades, local de moradia e em
diferentes ambientes (hospitalar, domiciliar e
Instituigdo de Longa Permanéncia para idosos);
Estudos observacionais com seguimento
prospectivo, em que os idosos foram avaliados
em diferentes momentos, publicados em
portugués, inglés e espanhol, que avaliaram a
sindrome da fragilidade e o comprometimento
cognitivo, sem limite de data de publicagdo.
e Critérios de exclusdo: Estudos de revisdo da
literatura; teses e dissertacGes; capitulos de

livros; relatorios técnicos e cartas do editor.

A busca pelos estudos foi realizada nas bases de
dados: National Center for Biotechnology Information
(NCBI/PubMed), Cumulative Index to Nursing and
Allied Health Literature (CINAHL),
and Caribbean Center on Health Sciences Information
(LILACS) e Excerpta Medica Database (EMBASE).

A estratégia para busca dos estudos foi uma

Latin-American

combinacdo de descritores controlados e palavras-
chave, segundo indicagdo oferecida em cada base
de dados. Para busca dos artigos na PubMed, foram
usados descritores controlados do Medical Subject
Headings (MeSH); o Heading-MH foi consultado para
a base CINAHL; para a busca na EMBASE, usou-se o
Embase Subject Headings (EMTREE); os Descritores
em Ciéncias de Saude (DeCS) foram usados para a
busca na LILACS.

As palavras-chave foram estabelecidas apds
leitura relacionada ao tema investigado. Para ampliar e
direcionar a busca, foi realizada uma combinagdao dos

descritores controlados e palavras-chave por meio de

de sexo, etnia, condicdo social, presenca operadores booleanos (Figura 1).
Populacéo (P) Exposicao de interesse (E) Desfecho (O)
Base de dados Idoso Sindrome da Fragilidade Comprometimento cognitivo
PubMed* “aged’[Mesh] OR Frail* “cognitive frailty” OR
(MeSH) “aged, 80 and over’[Mesh] OR “cognitive impairment” OR
“older people” OR “cognitive decline” OR “cognition
“elderly people” disorders”[Mesh]
EMBASE" ‘aged’/exp OR ‘very elderly’/exp | Frail* ‘cognitive defect’/exp
(EMTREE) OR ‘frail elderly’/exp OR ‘mild cognitive impairment’/exp OR
‘cognitive decline’/exp OR ‘cognitive
impairment no dementia’/exp)
CINAHL* MH “aged” OR MH “aged, 80 Frail* MH “cognition disorders” OR “cognitive

(Headings-MH) and over” OR “older person”

impairment” OR “cognitive decline” OR
“cognitive frailty”

LILACSS
(DeCS)

“idoso” OR “aged” OR
“anciano” OR

“idoso de 80 anos ou mais”
OR “aged, 80 and over” OR
“anciano de 80 o mas afos”
OR *“idoso fragilizado” OR *“frail
elderly” OR “anciano fragil”

“fragil” OR
“frail” OR “fragil”

“disfungéo cognitiva” OR “cognitive
dysfunction” OR “disfuncién cognitiva”

*PubMed = National Center for Biotechnology Information; National Center for Biotechnology Information; 'EMBASE = Excerpta Medica Database;
*CINAHL = Nursing and Allied Health Literature; SLILACS = Latin-American and Caribbean Center on Health Sciences Information; 'PEO = (P = Populagdo;

E = Exposigdo de interesse; O = Desfecho)

Figura 1 - Descritores controlados e palavras-chave usadas segundo a estratégia PEO! e uso de operadores booleanos,

em julho de 2018
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Os operadores booleanos OR e AND foram usados para
obter combinagdes aditiva e restritiva, respectivamente.
Um asterisco foi usado apds o sufixo “frail” para
representar a exposicdo de interesse e potencializar o
escopo de busca. Além disso, a busca foi realizada usando
descritores identificados e com sentido ampliado, sem o
uso dos filtros das bases de dados para preservar amostras
significativas com menor risco de perda. Esta estratégia
justifica o nimero reduzido de estudos selecionados diante
da amostra obtida. Assim, foi elaborada a combinacao final
da estratégia de busca por base de dados.

Nesta etapa da revisdo, foi usado o aplicativo
Rayyan, desenvolvido pelo Qatar Computing Research
Institute (QCRI)?3), como uma ferramenta auxiliar
para arquivamento, organizacdo e selecao dos artigos.
A busca final nas quatro bases de dados selecionadas
foi feita em 15 de julho de 2018, sendo identificados
3.284 estudos. Além disso, foram incluidos mais
dois estudos por busca manual, totalizando 3.286
estudos. Apds a identificacdo dos artigos nas bases
de dados, os titulos e resumos de cada artigo, que
foi identificado segundo o Preferred Reporting Itens
for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA),
foram lidos para selecionar os estudos para inclusdo®%,
A amostra foi selecionada por dois revisores, de
maneira independente e as cegas. Apds esta selegdo,
um terceiro revisor foi responsavel por analisar e
decidir (junto com os anteriores) sobre a inclusdo ou
exclusdao de cada artigo, principalmente em relagao
aqueles contendo decisdo conflitante. Apds a selegdo
do terceiro revisor, uma busca manual foi feita a partir
das referéncias dos artigos selecionados.

A avaliacao da qualidade dos estudos foi definida como
um processo necessario para estabelecer a validade interna,
verificando possiveis vieses e a confiabilidade da evidéncia
identificada®®. Neste estudo, a qualidade metodoldgica
foi avaliada por dois revisores independentes, usando o
instrumento Methodological Index for Non-Randomized
Studies (MINORS)“®),
estudos sem grupo comparativo: 1) Objetivo claramente

que contém oito itens para
indicado; 2) Inclusdao de pacientes consecutivos; 3)
Coleta prospectiva de dados; 4) Desfechos adequados ao
objetivo do estudo; 5) Avaliagdo imparcial dos desfechos
do estudo; 6) Periodo de acompanhamento adequado ao
objetivo do estudo; 7) Perda de acompanhamento menor
que 5%; e 8) Calculo prospectivo do tamanho amostral.
Cada informacao foi classificada de 0 a 2, significando
0 seguinte: 0 para informagdo ndo relatada, 1 para
informacdo relatada, porém inadequadamente e 2 para
informacao relatada adequadamente®®,

Os dados dos artigos incluidos no estudo foram
extraidos em duas fases: na primeira fase os dados foram
extraidos pelo revisor (pesquisador); na segunda fase,

uma outra extracgdo foifeita pelo segundo revisor. Osdados
extraidos eram informacOes especificas relacionadas a
questdo e ao objetivo da revisao, tais como: autor(es);
ano de publicacdo; periddico; idioma(s); pais; titulo;
objetivo(s); populagdo; contexto; tipos de estudo/
método; tamanho da amostra; abordagem do estado
cognitivo e da sindrome da fragilidade; e resultados das
analises realizadas. Os dados extraidos foram agrupados
em tabelas, de acordo com os valores das medidas de
associacdo entre as variaveis estudadas. A extracdo de
dados buscou caracterizar principalmente os aspectos
gerais do estudo, o método usado na investigacdo, bem
como seus respectivos resultados.

Os resultados foram apresentados em forma de
sintese narrativa, caracterizada pela analise descritiva
dos dados quantitativos e pela analise estatistica por
meio de metanalise da medida de associacdo Odds Ratio
(OR) e do Relative Risk (RR). Para analise dos graficos,
empregou-se o software R (versdo 3.4.3) e o pacote
de metanalise Metafor 2.0. Os graficos tipo floresta
apresentam as medidas observadas de associacao (OR
e RR) no eixo X, e o Intervalo de Confianga (IC) esta
dentro da estimativa de limites iguais a £1,96 EP, onde
EP é o valor do Erro Padrdo correspondente.

Para reduzir o efeito dos fatores confundidores,
foram selecionados estimadores de risco previamente
ajustados pelos modelos multivariados de cada estudo,
ao passo que o modelo de efeitos fixos foi ajustado de
acordo com a heteroscedasticidade usando minimos
quadrados ponderados. O teste de heterogeneidade
dos resultados de cada medida de risco (OR e RR) foi
realizado usando o teste Q de Cochrane. Ndo se observou
significancia (p<0,10) na heterogeneidade entre os
estudos, sendo aplicado um modelo de efeitos fixos.
Segundo o modelo geral linear de efeitos fixos, todos
estudos estimaram o mesmo tamanho de efeito. Assim,
pode-se atribuir inferéncia a todos estudos baseados na
quantidade de informacdo capturada nesta analise.

A discussdo, a conclusdo e as recomendacdes
baseadas nos resultados se encontram na parte final
deste estudo.

Como este estudo usou artigos de acesso publico
e gratuito encontrados nas bases de dados da literatura
cientifica, a tramitacdo no Comité de Etica em Pesquisa
(segundo a Resolucdo do Conselho Nacional de Saude
n° 466/2012, e as normativas éticas vigentes) nao foi

necessaria”),
Resultados

Dos 3.286 artigos identificados nas quatro bases
de dados e na busca manual, 946 foram excluidos por
serem duplicados e 2.340 foram selecionados para
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leitura dos titulos e resumos. Destes, 2.266 artigos
foram excluidos por ndo atenderem aos critérios de
inclusdo. Apds avaliacdo dos estudos, 74 artigos foram

selecionados para leitura na integra. Apds essa etapa,
63 estudos foram excluidos, resultando assim 11 artigos
incluidos (Figura 2).

)
PUBMED EMBASE CINAHL LILACS
(n =1290) (n =1492) (n=331) (n =169)
3 I I |
O
_S A 4
5
ﬁ Estudos identificados nas Estudos adicionais identificados em
bases (n = 3284) outras fontes (n = 2)
\—
A 4 A 4
Total de estudos ap6s eliminar
( \ duplicados (n = 2340)
o h 4
o]
On
Qo
3 Estudos selecionados pela Estudos excluidos
leitura do titulo e resumo g (n = 2266)
(n=74)
\—/
Estudos em texto completo para Estudos em texto completo
elegibilidade — 1° Revisor para elegibilidade — 2° Revisor
3 (n=13) (n=17)
3
= A 4
2
()]
u;'j Estudos em texto completo para
elegibilidade — 3° Revisor
(n=11)
\. J Estudos em texto completo
l excluidos, com justificativa
) (n=63)
Estudos incluidos com Motivo de Exclus&o:
sintese qualitativa Desenho de estudo
(n=11) inadequado n=32
3 Populagao inadequada: n=10
3 N&o responde a questéo
2 $ norteadora: n=10
Estudos incluidos com
~— sintese quantitativa
(meta-analise) (n = 11)

Figura 2 - Fluxograma PRISMA para selegao dos artigos. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Quanto as caracteristicas dos estudos, a data de
publicacdo dos 11 artigos incluidos variou na faixa 2008-
2018, e todos eles foram publicados no idioma inglés com
delineamento longitudinal observacional prospectivo. A
duragdo do seguimento dos participantes nos estudos
variou de um a dez anos, com duas a seis avaliagdes
conforme o tempo de seguimento, portanto, quanto
maior o tempo, maior o nimero de avaliagdes realizadas.

Dos 11
analisaram a associacdo entre a sindrome da fragilidade

artigos incluidos, os pesquisadores

e o comprometimento cognitivo em idosos, totalizando

uma amostra de 12.656 participantes ndo frageis e sem
comprometimento cognitivo na avaliagdo da linha de base.
Todos idosos residiam no domicilio, e estavam distribuidos
no continente asiatico (3.445; 27,22%), Estados Unidos
(3.834; 30,29%), Canadad (2.305; 18,27%), Europa
(2.890; 22,84%) e Brasil (182; 1,44%). Metade dos
estudos descreve a idade através de média e desvio padrdo
(DP)1822) mas apresentada conforme a fragilidade (ndo
fragil, pré-fragil ou fragil), o comprometimento cognitivo
avaliado pelo Mini Exame do Estado Mental (MEEM; < ou
> que 21) ou sexo (feminino ou masculino).
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Do total de 12.656
estudo®® ndo apresentou dados referentes ao sexo,

idosos participantes, um
e outro pesquisou sé mulheres®), Assim, a analise
dessa variavel foi realizada com 10.612 idosos, sendo
a maioria do sexo feminino (59,3%), com variagdo de
44,7%C% a 87,4%?%),

Nos 11 artigos analisados, os autores usaram
diferentes analises (Quadro 2). Para identificar as
medidas de OR, foram usados o Modelo de Regressao
Logistica®, o General Estimation Equation Model® e
dois tipos de anadlises: General Estimation Equations e
General Linear Mixed Models??. Na identificacdo dos
topicos estudados(92”), foi usado o comprometimento
cognitivo, ao passo que em outro estudo®®® foi usada a
sindrome da fragilidade como varidvel dependente.

Quanto ao resultado do OR, um estudo®®?” mostra
uma associagdo entre ambas varidveis (OR: 1,27;
1C95%: 1,07-1,52), indicando uma chance 1,27 maior
de individuos frageis terem comprometimento cognitivo
(MEEM < 21) em relagdo a individuos ndo frageis em
um periodo de dez anos. Dado o IC, pode ser visto que a
sindrome da fragilidade é considerada um fator de risco
para o comprometimento cognitivo. Um outro estudo®®
também mostra um valor (OR: 2,28; IC95%: 1,02-
5,08) que evidencia a sindrome da fragilidade como
um “fator de risco” para o comprometimento cognitivo.
Assim, os individuos frageis apresentaram uma chance
2,28 maior de ter comprometimento cognitivo (usando o
instrumento Avaliagdo Cognitiva Montreal; MoCA < 26),
em relagdo a idosos néo frageis.

Dois estudos usaram o valor de RR e o Teste de
Fisher®® e a Regressdo Logistica Multinominal?® para
analise. Em relagdo a associacdo do RR, verificou-se
um valor de 4,6 (IC95%: 1,93-11,2)?%, O valor de IC
acima da unidade indica que a exposicdo (sindrome da
fragilidade) pode ser interpretada como um “fator de
risco” para o desfecho estudado (comprometimento
cognitivo). Por outro lado, os autores®® usaram os
dominios da avaliagdo do comprometimento cognitivo e
observaram associagdo entre as variaveis e a sindrome
da fragilidade. A velocidade cognitiva foi o Unico dominio
que apresentou significancia estatistica, com valor de
0,26 (IC95%: 0,16-0,42). Nesse caso, como o valor
de IC estd abaixo da unidade, a exposicdo (velocidade
cognitiva) é interpretada como um “fator de protegdo”
para o desfecho sindrome da fragilidade.

Além disso, dois estudos(®?-23) uysaram o Hazard
Ratio (HR) como medida de associacdo entre as
variaveis de estudo. Na avaliagdo do comprometimento
cognitivo destes estudos, a Analise de Sobrevida de
Kaplan-Meier®?® mostrou que o dominio funcionamento
executivo| estad vinculado a fragilidade (3,3; IC 95%:
1,4-7,6). Por outro lado, outros autores®?? que usaram

a Regressdo Logistica ndo encontraram associagdo
entre as variaveis.

Cabe destacar que valores médios foram usados
em quatro estudos como medida de associagao entre as
variaveis fragilidade e comprometimento cognitivo®®,
sendo adotadas a Regressdo Linear Multiplat*®?) e a
Regressdo de Poisson®),

Os autores®® categorizaram o0s participantes

por sexo, segundo o comprometimento cognitivo
e os dominios na escala de fragilidade, e verificou-
se associacdo com a forca de preensdo da mado tanto
em mulheres (0,197; IC95%: 0,037-0,354) como em
homens (0,233; IC95%: 0,086-0,375).

Outros pesquisadores avaliaram a sindrome da
fragilidade quanto a associagdo e usaram trés escalas:
Comprehensive Geriatric Assessment (FI-CGA; 1,01;
IC95%: 0,93-1,07), Frailty Fenotype (1,02; IC95%:
0,97-1,09) e Clinical Frailty Score (CFS; 1,01; IC95%:
0,95-1,08)@Y,

Os Modelos de Coeficiente Aleatdrio Bivariados e de
Poisson foram usados em outras analises('7:28), Segundo
estes autores, o coeficiente de correlagdo (-0,73;
p<0,001; 19 testes) entre o fenodtipo da Fragilidade para
avaliar a cognigao dos idosos indica uma forte correlagdo
entre as variaveis estudadas.

No estudo realizado na Espanha, os autores fizeram
uma avaliagdo cognitiva e observaram que houve uma
reducdo no valor médio das escalas de fragilidade do
Fenétipo de Fragilidade (FF; 2,19 pontos), Frail Trail
Scale (FTS; 1,97 pontos) e Frailty Index (FI; 1,39
pontos) para cada ponto a mais no MEEM19,

Nos 11 estudos analisados, o comprometimento
cognitivo foi considerado como variavel
independente1820.2326) e a fragilidade como variavel
independente(19:19,22,.24-2527) (Figura 3).

Em relacdo aos valores dos estudos que usaram
OR como medida de associacdo, pode-se observar que
em dois estudos(**?” os valores ndo cruzam a linha
vertical, o que significa associagdo. Os dados de um
estudo ndo apresentaram significancia estatistica®®
(Figura 4).

Mesmo assim, observou-se na metanadlise que
os valores estdao posicionados no lado direito da linha
vertical, e a interpretacdo deste fato é que o idoso
considerado como fragil apresenta chances 1,24 vezes
maior de apresentar comprometimento cognitivo se
comparado com aquele que ndo é fragil (estatisticamente
significante; p<0,005).

Pode-se verificar que ha uma moderada
heterogeneidade entre os valores obtidos nos estudos
(I? = 41,2%). Entretanto, o valor de I2 ndo apresenta

significancia estatistica (p=0,18).
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Autores e Anos

Tipos de analise

Resultados

Variaveis
dependentes

Variaveis independentes

Odds Ratio (OR)

Chen et al., 201719

Modelo de regressao logistica

2,28 (1,02-5,08)

Comprometimento

Sindrome da fragilidade

cognitivo
Raji et al., 2010 General estimation equation 1,04 (0,75-1,44) Sindrome da Comprometimento cognitivo
model fragilidade

Samper-Ternent et al.,
200827

General linear mixed models
General estimation equations

1,27 (1,07-1,52)

Comprometimento
cognitivo

Sindrome da fragilidade

Relative Risk (RR)

Gale et al., 2017%?0

Regressao logistica
multinominal

1) 0,95 (0,56-1,63
2)0,75 (0,48-1,15
3) 0,26 (0,16-0,42
4)0,92 (0,69-1,24

Sindrome da
fragilidade

1) Habilidade visuoespacial
2) Memoria

3) Velocidade

4) Habilidade de cristalizagéo

Alencar et al., 2013

Qui quadrado
Teste de Fisher

4,6 (1,93-11,2)

Comprometimento
cognitivo

Sindrome da fragilidade

Hazard Ratio (HR)

Gross et al., 2016

Andlise de sobrevida de
Kaplan-Meier

1) Velocidade psicomotora 2,0 (0,8-5,3)

2) Funcionamento executivo 3,3 (1,4-7,6)

3) Meméria 1,0 (0,3-3,4)
4) Memoéria tardia 1,8 (0,5-5,6)

Tempo até o
surgimento da
fragilidade

1) Velocidade psicomotora
2) Funcionamento executivo

4) Memoéria tardia

Montero-Odasso et al.,
20162

Regresséo logistica

0,2 (0,0-1,5)

Comprometimento
cognitivo

)
)
3) Memoria
)
)

1) Perda de peso

2) Diminuig&o na forga de preensao
palmar

3) Fadiga

4) Diminuicdo na marcha

5) Diminuig&o na atividade fisica

Média

Rosado-Artalejo et al.,
201709

Regresséo linear multipla

1) Frailty phenotype: -2,19
2) Frailty Trait Scale: -0,92
3) Frailty Index: -1,39

Comprometimento
cognitivo

Sindrome da fragilidade avaliada
por 3 escalas (Frailty phenotype,
Frailty Trait Scale e FI*)

Buchman et al., 2014

Modelos de coeficiente
aleatérios bivariados
Coeficiente de Pearson

Fenotipo de Fried
19 testes
0,07 (DP=0,63)"

Fragilidade

Estado cognitivo

Mitnitski et al., 20110

Regresséo de Poisson
(IC 95%)*

1) FI- CGA: 1,01 (0,93-1,07)
2) Frailty phenotype: 1,02 (0,97-1,09)
3) CFS: 1,01 (0,95-1,08)l

Comprometimento
cognitivo

Sindrome da fragilidade
avaliada por 3 escalas (FI-CGAS;
Frailty phenotype e CFSI)

Auyeung et al., 2011@4

Regressao linear multipla
(IC 95%)*

Feminino

1) 0,197 (0,037-0,354)
2) -0,059 (-0,214-0,095)
3) 0,020 (-0,142-0,182)
4) 0,055 (-0,105-0,215)
5) -0,042 (-0,209-0,124)
Masculino

1) 0,233 (0,086-0,375)
2)-0,233 (-0,373 - -0,088)
3) 0,162 (0,013-0,309)
4) 0,140 (-0,007-0,287)
5) 0,033 (-0,114-0,181)

Comprometimento
cognitivo

1) Forca de preensao

2) Teste chair-stand

3) Comprimento do passo
4) Velocidade da caminhada

*Frailty Index; 'Desvio Padréo; ¥Intervalo de Confianga 95%; SFrailty Index = Comprehensive Geriatric Assessment; Clinical Frailty Scale

Figura 3 - Caracteristicas dos estudos incluidos na revisdo sistematica, segundo autor, tipo de analise, resultados
(Odds Ratio, Relative Risk, Hazard Ratio e Média) e variaveis. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Samper-Ternent et al. 2008

Raji et al. 2010

Chen et al. 2017

1
1
1
il
1
1
1
——

1.27 [1.07, 1.51]

1.04 [0.75, 1.44]

2.28 [1.02, 5.09]

RE Modelo para todos os estudos (Q = 3.40, :df =2,p=0.18; 2= 41.2%)
1

Resumo estimado

——

1.24 [1.07, 1.45]

0 1

|
2

! !
3 4

Odds Ratio (IC 95%)*

*Intervalo de Confianga 95%

Figura 4 - Metandlise do Odds Ratio comparando a sindrome da fragilidade com o comprometimento cognitivo.
Ribeirao Preto, SP, Brasil, 2018
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A Figura 5 mostra que os valores obtidos nos quatro
estudos(19,22,25-26)
indicando auséncia de associacdo entre ambas variaveis.
Considerando os valoresde RR (1,14) e IC95% (0,96;1,35),

cruzam a linha vertical do gréfico,

pode-se afirmar que os dados ndo mostram uma diferenga
estatisticamente significante (p<0,13). O valor de I? (0%)
indica auséncia de heterogeneidade, mas o valor de p
(0,77) indica que este resultado ndo é significante.

'
1
1
Estudos longitudinais Fragil Néo Fragil '
Autor(es) e ano DC+  DC-' DC+  DC-t 1 Risco relativo [IC 95%]*
1
1
1
1
1
Chen et al., 2017 82 248 77 301 !--I: 1.22 [0.93, 1.60]
1
Monteiro-Odasso et al., 2016 94 72 46 40 - 1.06 [0.83, 1.34]
1
Alencar et al., 2013 9 85 2 39 —:—I—} 1.96 [0.44, 8.69]
Raji et al., 2010 14 57 51 247 !—:'I—I 1.15[0.68, 1.96]
1
1
1
1
1
'
RE Modelo para todos os estudos (Q = 1.12, df = 3, p = 0.77; 12 = 0.0%) - 1.14 [0.96, 1.35]
02 05 1 7

Risco relativo

* DC+ (Déficit cognitivo positivo); 'DC- = (Déficit cognitivo negativo); *Intervalo de Confianga 95%

Figura 5 - Metanadlise da associacdo entre a sindrome da fragilidade e o comprometimento cognitivo, segundo o

Relative Risk. Ribeirao Preto, SP, Brasil, 2018

Segundo MINORS!®), a avaliacao da qualidade das
evidéncias revelou um total de 9,2 pontos com variagdo
de zero a dois. O item avaliagdo sem viés do desfecho
nao foi descrito nos estudos. Os objetivos do estudo
foram descritos em sete estudos(19-20:22:24-27). o5 desfechos
adequados ao objetivo do estudo apresentaram avaliagao
da qualidade em nove estudos(1®2628) e o periodo de
seguimento adequado para o objetivo do estudo foram

descritos pelos autores dos 11 artigos incluidos(10:18-27),

Discussao

O processo de envelhecimento € gradual e
caracterizado por trajetorias individuais e diversificadas.
Sob a perspectiva bioldgica, o envelhecimento tipifica-se
pelas alteragdes nas dimensdes fisica, cognitiva e social,
que contribuem para uma maior susceptibilidade frente
a eventos adversos na saude®,

No processo de envelhecimento ha um declinio
gradual, dependente do tempo, e heterogéneo nas
fungdes fisioldgicas, que sdo orquestradas por varios
mecanismos moleculares e alteram a homeostase
corporal®®, Tais alteragbes levam o idoso a sofrer
diferentes sindromes geriatricas, com efeito negativo na
qualidade de vida e aumento nas incapacidades e no uso
de recursos médicosGb.,

A sindrome da fragilidade é um novo conceito
fisiopatoldgico que ganhou relevancia nos ultimos

tempos, especialmente porque é aplicavel na pratica

clinica e a fraqueza é identificada como um importante

critério  prognostico para decisGes terapéuticas
dificeis®®, Isso pode ser explicado pela presenca de
fatores genéticos e epigenéticos, que sdo os sistemas
de deteccao de nutrientes, principalmente a chamada
via de sinalizagdo da insulina, bem como o fator de
crescimento, a disfuncdo mitocondrial, a senescéncia
celular, a exaustdo de células-tronco, a inflamagdo e
alguns sistemas hormonais envolvidos©2),

O acumulo de danos moleculares e celulares que
ocorrem no envelhecimento pode levar a desregulagdo
hormonal e inflamatoéria, desencadeando a fragilidade e
0 comprometimento cognitivoG3).

Tanto a fragilidade fisica, quanto o
comprometimento cognitivo sdao condigdes encontradas
com frequéncia em idosos. A associagdo entre fragilidade
fisica e comprometimento cognitivo pode favorecer
a identificacdo de individuos com comprometimento
cognitivo, por causas ndo neurodegenerativas, que podem
ser reversiveis. Neste sentido, o comprometimento
cognitivo decorrente de causas fisicas pode ser alvo
de

qualidade de vida da populagdo idosa.

intervengdes multidisciplinares para melhorar a

Na literatura, ha estudos que abordam a fragilidade
fisica e o comprometimento cognitivo separados.
O International Consensus Group (organizado pela
International Academy on Nutrition and Aging, 1.A.N.A)
e a International Association of Gerontology and
Geriatrics (I.A.G.G) organizaram um grupo de trabalho
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que definiu o novo conceito de “fragilidade cognitiva”
para esclarecer a associagao existente entre essas duas
condigcOes e promover novas possibilidades de pesquisa.
Esse novo constructo amplia a definicdo de fragilidade
fisica contemplando a questdo cognitiva®*.

A fragilidade
“sindrome clinica heterogénea que ocorre em idosos

cognitiva é considerada uma
com presenga simultanea da fragilidade fisica e do
comprometimento cognitivo”. Para definir tal condigdo,
também é necessario considerar a exclusdo da doenga
de Alzheimer ou outras deméncias®>.

S6 um dos estudos incluidos na revisdo apresentou
a definicdo da fragilidade cognitiva como referencial
tedrico®?. Entretanto, os demais autores aplicaram nos
estudos os critérios usados para definir a fragilidade
cognitiva (fragilidade fisica, comprometimento cognitivo
e auséncia de deméncia) e avaliar a associagdo entre
a fragilidade fisica e o comprometimento cognitivo,
embora o constructo de fragilidade cognitiva ndo tenha
sido usado como referencial.

Este comprometimento é devido a hiperintensidade
da substédncia branca no cérebro (como consequéncia
de lesGes nos pequenos vasos cerebrais), a quebra da
barreira hematoencefdlica e aos danos oxidativos no
tecido cerebral, que causam diminuicdo na conexdo
entre as diferentes regies do cérebro e podem ser
visualizadas na ressonancia magnética(¢3®),

Os dados sugerem que tanto a fragilidade fisica
guanto o comprometimento cognitivo tém mecanismos
fisiopatoldgicos em comum(26:37-38),

Estudos longitudinais que pesquisaram a associagao
temporal entre cognigdo e fragilidade revelaram que os
componentes da fragilidade estdao associados com a pior
performance nos dominios cognitivos. Além disso, estes
estudos também indicaram que ter fragilidade aumenta
0 risco de apresentar comprometimento cognitivo,
deméncia e maior risco de mortalidade durante o
seguimento dos participantes ao longo do tempo®*)

O declinio na fungdo cognitiva € um processo que
ocorre no percurso do processo de envelhecimento com
multiplas alteragdes que podem levar o idoso a sofrer
algum tipo de deméncia®“®,

Esse dado pode ser confirmado pelo estudo realizado
na China (com 19.943 participantes maiores de 65 anos
durante um seguimento de 12 anos), no qual idosos da
area rural tiveram diminuigdo na cognicdo se comparados
com aqueles da drea urbana. Essa diminuicdo estava
associada a baixa escolaridade, a pouca acessibilidade aos
servigos de salde e a diminuigdo na atividade fisica®®.

A identificagdo do risco de comprometimento
cognitivo oriundo de causas fisicas torna-se um
ponto muito relevante devido ao seu potencial de
reversibilidade.

www.eerp.usp.br/rlae

Os resultados sobre a associacao entre fragilidade e
comprometimento cognitivo foram significativos em um
estudo com 2.737 idosos que vivem em comunidade sem
alteracbes cognitivas. A fragilidade foi mensurada pela
diminuicdo em: massa muscular esquelética, forca de
preensao manual, velocidade ao levantar-se da cadeira,
marcha e comprimento do passo, bem como perda de
peso. Os resultados indicaram que todas medidas de
fragilidade em homens estavam associadas ao declinio
no escore do MEEM ao longo de quatro anos®4.

A fragilidade fisica e o déficit cognitivo tém uma
estreita relacdo, sendo que a deterioragdo de um
componente pode afetar o outro e iniciar um ciclo de
eventos adversos, tais como incapacidade funcional,
alteracdo na qualidade de vida, deméncia e evolugdo
para 6bitoG®),

Com base nos dados obtidos nesta revisao
sistematica, pode-se notar que houve predominio
da associagdo entre fragilidade e comprometimento
cognitivo, especialmente quando a fragilidade foi
identificada como sindrome fisica. Somente em um
estudo®® tal associagdo ndo foi observada, pois o estudo
IC [0,75;1,44].
apresentaram a inclusdo de participantes saudaveis

apresentou OR=1,04; Os autores
em cada avaliagdo do seguimento como sendo uma
limitagdo do estudo; por isso, os valores podem ter sido
subestimados.

Alguns pesquisadores encontraram uma estreita
associacdo entre fragilidade fisica e comprometimento
cognitivo, o que sugere a presenca de mecanismos
subjacentes comuns compartilhados entre eles. Além
disso, eles observaram uma forte ligagao da fragilidade
fisica com os fatores de risco cardiovascular, inflamacao
cronica, acidente vascular

problemas nutricionais,

cerebral, doengca de Alzheimer ou outra patologia
neurodegenerativa*43),

Nesta revisdo, também ndo foi evidenciada
associacdo na metanalise realizada com o RR, com a
hipétese de que os valores obtidos nos estudos né&o
foram ajustados para outras variaveis.

Frente as demandas com o

que surgem

envelhecimento populacional e com o advento de
novas sindromes (tais como a fragilidade cognitiva),
sdo necessarias intervengdes preventivas que incluam
promogdo da atividade fisica, exercicios de treinamento/
estimulagdo cognitiva e estimulo a adogdo de habitos
alimentares saudaveis.

Dentro de uma equipe multidisciplinar, o enfermeiro
tem um papel central em todas fases de cuidado a
esses individuos, sendo um ponto de apoio para facilitar
a comunicacdo entre os profissionais e a familia. O
objetivo desse apoio é facilitar a compreensdo e ajudar
os familiares a conhecer a evolugao, as possibilidades
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de intervengdo e a prevengao de futuros agravos,
permitindo uma melhor qualidade de vida aos idosos®“4.

A relevancia dos estudos depende da qualidade
metodoldgica, que é importante para garantir o rigor
da revisdo sistematica. A avaliacgdo da qualidade

metodolégica, ou avaliagdo critica, consiste em
estabelecer a validade interna, através da verificacdo de
possiveis vieses. Sua fungdo é avaliar a confiabilidade da
evidéncia identificada®®. A maioria dos estudos incluidos
na presente revisao de seguimento de idosos mostra
que a meta-analise da evidéncia da associacdo entre
estas duas variaveis; a fragilidade e o comprometimento
cognitivo, cabendo aos profissionais da saude avaliar
0 idoso com instrumentos adequados para detectar a
sindrome da fragilidade fisica associada a fragilidade

cognitiva.
Limitagoes

Esta revisdo sistematica tem quatro limitagdes.
Duas delas referem-se as diferentes abordagens usadas
operacionalmente para definir a sindrome da fragilidade
e o comprometimento cognitivo no idoso; as outras
duas referem-se aos valores, variaveis e medidas de
associacdo. Dos 11 estudos incluidos nesta revisdo, dez
usaram a mesma definicdo operacional para a sindrome
da fragilidade (fenétipo de fragilidade). Mesmo entre
eles, foi observada uma significante variagdo entre os
itens que compdem a escala e sua avaliagao.

Na avaliacgdo do comprometimento cognitivo,
observou-se a auséncia de uma padronizacdo como
limitagdo. Ao mesmo tempo, o uso de diferentes
abordagens é salutar para eleger o melhor critério a
ser usado na analise da associacdo entre a sindrome
da fragilidade e o comprometimento cognitivo. Outra
limitagdo presente nesta revisdo diz respeito ao fato de que
os valores obtidos no calculo do RR ndo foram ajustados
para outras varidveis, e isto pode ter influenciado o
resultado final na comparagdo entre os estudos.

Além disso, a aplicacdo de diferentes medidas de
associagdo nos estudos (OR, HR, RR, média, correlacdo)

dificultou a comparacao dos resultados.
Conclusao

Dos 11 estudos incluidos nesta revisdo, todos foram
observacionais com seguimento prospectivo, em que os
idosos frageis foram avaliados em diferentes momentos.

Embora os estudos identificados tenham
diferencas metodoldgicas, e tenham usado diferentes
referenciais tedricos em alguns casos, esta revisdo
evidenciou uma associacdo entre a Sindrome de

Fragilidade e o Comprometimento Cognitivo. Mesmo

ndo sendo possivel estabelecer uma proporcdo definida
na relagdo causa-efeito, a maioria dos estudos indica
a Sindrome de Fragilidade como desencadeadora do
Comprometimento Cognitivo.

Este indicativo é relevante quando contextualizado
no modelo assistencial, com foco na promogédo da salude
e na prevencao de doengas, pois pode subsidiar a
tomada de decisdo no planejamento do cuidado com a
populagdoidosa. Assim, agir preventivamente em relagao
a Sindrome da Fragilidade e ao Comprometimento
Cognitivo contribui diretamente para a promogao do
envelhecimento saudavel da populagdo como um todo.

Este € um tema bastante recente e que merece
aprofundamento nas pesquisas epidemioldgicas e clinicas
e em estudos multicéntricos. Diante do crescimento
demografico no pais e da maior expectativa de vida da
populacao idosa, os dados poderdo subsidiar o debate e
a formulagdo de politicas publicas voltadas aos temas da

Sindrome da Fragilidade e do Comprometimento Cognitivo.
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