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RESUMO

Passos AS. Impacto da sindrome depressiva e de seu tratamento na prevaléncia
de quedas em idosos caidores: estudo longitudinal [tese]. Sdo Paulo: Faculdade
de Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2023.

INTRODUGAO: Quedas recorrentes podem afetar significativamente o bem-
estar fisico e mental dos idosos. O papel da depressao como fator de risco para
quedas recorrentes ainda nao esta claro, uma vez que os antidepressivos podem
mediar seu efeito. OBJETIVOS: Avaliar, por meio de estudo longitudinal, a
associacado da sindrome depressiva e seu tratamento medicamentoso com a
prevaléncia de quedas em adultos acima de 60 anos, em 12 meses. Examinar,
através de estudo transversal, se existe interacao entre o uso de antidepressivos
e a influéncia dos sintomas depressivos na recorréncia de quedas. Calcular o
efeito do uso de antidepressivos na ocorréncia de quedas no paciente
depressivo. METODOS: Este estudo foi dividido em duas partes. A primeira, um
estudo transversal, analisou dados de 609 idosos (60 anos ou mais) que
sofreram pelo menos uma queda nos ultimos 12 meses, utilizando dados
secundarios de um ensaio clinico randomizado (Prevquedas Brasil). Os sintomas
depressivos foram mensurados por meio da GDS-15 e informagdes sobre o uso
de antidepressivos foram coletadas. Modelos de mediacdo foram construidos
para decompor os efeitos da depressao sobre o risco de quedas em efeitos
diretos e indiretos mediados pelo uso de antidepressivos. A segunda parte, um
estudo longitudinal, analisou dados de 283 participantes por meio de analise
multivariada por regressao logistica multinomial. RESULTADOS: Na primeira
analise, os sintomas depressivos foram relatados por 29,1% dos participantes, e
27,4% estavam em uso de antidepressivos. Participantes com sintomas
depressivos apresentaram 1,86 vezes mais chances de serem caidores
recorrentes (ORTE: 1,861, IC 95% 1,197-2,895). O uso de antidepressivos foi
um mediador significativo na relagdo entre sintomas depressivos e quedas
recorrentes, sendo responsavel por 21,1% do efeito total. Entretanto, ndo houve
interacao significativa entre sintomas depressivos e uso de antidepressivos nas
quedas recorrentes (Pinteracio = 0,989). Na analise longitudinal a prevaléncia de
quedas foi de 48% em 12 meses. Essas quedas ndo foram estatisticamente
associadas ao uso de antidepressivos e a presencga de sintomas depressivos.
As variaveis que se mostraram independentemente associadas as quedas
recorrentes aos 12 meses foram: ser caidor recorrente, ser classificado como
risco pelo indice de Charlson e ter 24 atividades com dificuldade no Questionario
BOMFAQ, na avaliacdo inicial. CONCLUSOES: A prevaléncia de quedas aos
12 meses foi de 48%. Nem o uso de antidepressivos nem a presenga de
sintomas depressivos no inicio do estudo foram estatisticamente associados a
quedas recorrentes apos 12 meses. Os antidepressivos podem nao adicionar
um risco significativo de quedas recorrentes além do que ja é contribuido pela
presenca de sintomas depressivos. Este estudo deve ser continuado utilizando
uma amostra maior para confirmar os dados expostos.

Palavras-chave: Acidentes por quedas. Idoso fragilizado. Transtorno
depressivo. Antidepressivos. Fatores de risco. Prevaléncia. Estudo longitudinal.
Analise de mediacao.



ABSTRACT

Passos AS. Impact of depressive syndrome and its treatment on the prevalence
of falls in elderly fallers: a longitudinal study [thesis]. Sdo Paulo: “Faculdade de
Medicina, Universidade de Sao Paulo”; 2023.

INTRODUCTION: Recurrent falls can significantly affect the well-being of
physical and mental health of the elderly. The role of depression as a risk factor
for recurrent falls is not clear yet, since antidepressants can mediate its effect.
OBJECTIVES: To evaluate, through a longitudinal study, the association of the
depressive syndrome and its medication treatment with the prevalence of falls in
adults aged 60 years and older, in 12 months. Examine, through a cross-sectional
study, whether there is an interaction between the use of antidepressants and
the influence of depressive symptoms on recurrence of falls. Calculate the effect
of antidepressant use on occurrence of falls in depressed patients. METHODS:
This study was divided into two parts. The first, a cross-sectional study, analyzed
data from 609 seniors (60 years and older) who have suffered at least one fall in
the past 12 months, using secondary data from a randomized clinical trial
(Prevquedas Brazil). Depressive symptoms were measured using the GDS-15
and information on antidepressant use was collected. Mediation models were
constructed to decompose the effects of depression on the risk of falls in direct
and indirect effects mediated by the use of antidepressants. The second part, a
longitudinal study, analyzed data from 283 participants through multivariate
analysis by multinomial logistic regression. RESULTS: In the first analysis, the
depressive symptoms were reported by 29.1% of the participants, and 27.4%
were using antidepressants. Participants with depressive symptoms presented
1.86 times more likely to be recurrent fallers (ORte: 1.861, 95% CI 1,197-2,895).
The use of antidepressants was a significant mediator in the relationship between
depressive symptoms and recurrent falls, being responsible for 21.1% of the total
effect. However, there was no significant interaction between depressive
symptoms and use of antidepressants in recurrent falls (Pinteration = 0.989). In the
longitudinal analysis, the prevalence of falls was 48% in 12 months. These falls
were not statistically associated with the use of antidepressants and the presence
of depressive symptoms. The variables that were independently associated with
recurrent falls to 12 months were: being a recurrent faller, being classified as risk
by the Charlson Comorbidity Index and having 24 activities with difficulty on the
BOMFAQ Questionnaire, in the initial assessment. CONCLUSIONS: The
prevalence of falls at 12 months was 48%. Neither the use of antidepressants nor
the presence of depressive disorder symptoms at baseline were statistically
associated with recurrent falls after 12 months. Antidepressants may not add a
significant risk number of recurrent falls beyond what is already contributed by
the presence of depressive symptoms. This study should be continued using a
larger sample to confirm the exposed data.

KEYWORDS: Accidental falls. Frail elderly. Depressive disorder.
Antidepressants. Risk factors. Prevalence. Longitudinal study. Mediation
analysis.



1 INTRODUGAO:

1.1 Epidemiologia do envelhecimento brasileiro

Existe um incremento progressivo do numero total de idosos na populagao
mundial e ndo é diferente na populagcéo brasileira. Segundo estimativas do
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), o indice de envelhecimento
do Brasil, definido como a razao entre populagéo maior de 60 anos e a populacao
de zero a 14 anos, aumenta progressivamente. Se no ano 2000 o indice de
envelhecimento e a esperanga de vida ao nascer para ambos os géneros eram,
respectivamente, 18,6% e 69,8 anos; a expectativa para 2060 €& de
respectivamente, 206% e 81 anos; mostrando desse modo o envelhecimento
populacional esperado, que ja vem sendo confirmado nos ultimos sensos
realizado pelo mesmo instituto.(1)

Segundo projegao da populagéo brasileira atualizada em 2018 pelo IBGE,
o indice de envelhecimento do pais neste ano foi de 43,19% e a populagao idosa
compunha 13% do total de habitantes do pais (mais de 28 milhdes de pessoas).
Em 2017, a esperanca de vida ao nascer era de 76 anos. A piramide etaria
populacional brasileira segue a tendéncia mundial de estreitamento da base
(menor numero de criangas) e alargamento do corpo (maior numero de adultos

jovens) e do topo (maior numero de idosos) (Figura 1). (2)
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Figura 1: Tendéncia de mudanga da piramide etaria brasileira: 1940-2060
(IBGE,2018)

De acordo com a pesquisa nacional de saude do IBGE, publicada em
2018, 17,3% dos idosos apresentam limitagbes para pratica de atividades
instrumentais de vida diaria. Tal propor¢gdo aumenta para 39,2% os idosos com
idade igual ou superior a 75 anos.(2)

No ano 2000, 9,3% da populagdo do Municipio de Sdo Paulo era
composta por individuos idosos residentes na area urbana. Destes, 58,6% eram
mulheres e 13% dos idosos viviam sozinhos.(3) Segundo documento emitido
pela prefeitura do municipio de Sdo Paulo em margo de 2019, intitulado “Retrato

da pessoa idosa na cidade de Sao Paulo”, e dados da Fundagdo Seade, em



2018, o numero de idosos correspondia a 1,73 milhdo de pessoas, ou 14,7% da
populagdo. Em 2030, projegdo da mesma fundagdo é que os idosos
representardo 20% dos municipes.(4)

Dados mais recentes, expostos pela Agéncia Brasil em 2023, usando
dados da Fundacao Seade, mostram que a populagao adulta maior que 60 anos
de idade na cidade de Sao Paulo corresponde a 1,9 milhdo de pessoas, ou seja,
15% da populagéo. A estimativa € de que esta porcentagem aumente para 30%
em 2050.(5)

Segundo dados da Organizagdo das Nagdes Unidas em sua “World
Population Prospects 2019”, a populagao de adultos acima de 60 anos no Brasil
corresponde a quase 15 porcento da populacéao total de habitantes. Para 2100,
a projecao é que essa parcela da populacao seja de 35% (figura 2).(6)

Brazil: Percentage of population aged 60 years or over
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Figura 2: Estimativa da populagdo brasileira em porcentagem ao longo dos
anos: 1950-2100.



Dados recentes publicados pelo IBGE sobre o Censo 2022 mostram que
a populacao brasileira saltou de 190.755.799 para 203.062.512 habitantes. Nos
ultimos 12 anos a populagdo aumentou em 12,3 milhdes (Figura 3).(7)

Em relacdo a populacdo com mais de 60 anos, de 2012 até 2021, o
numero percentual de populagao nesta faixa etaria subiu de 11,3% para 14,7%
(Figura 4). A piramide etaria publicada no PNAD Continua de 2022, baseada em
dados do Censo 2022, mostra que se mantém a tendéncia da projecao de 2018
de alargamento do apice com estreitamento da base (Figura 5).(8)

Grafico 3 - Evolucao da populacéao residente - Brasil - 1872/2022
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Figura 3: Evolugao demografica brasileira de 1872-2022.
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Figura 5: Populacéo brasileira, segundo sexo e grupos etarios.
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Compreender a dindmica do processo de envelhecimento populacional é
importante para que o Estado produza politicas que sejam relevantes para
suporte econémico do pais, tanto no que diz respeito a saude publica como a
previdéncia social. Estas areas sdo impactadas diretamente pelo
envelhecimento da populagcdo de um pais. Sabendo que o envelhecimento pode
trazer consigo problemas de saude, como as doengas cronicas, quedas e
fraturas, e que estes oneram os sistemas acima citados, o Estado tem que
investir em politicas que visem manter o idoso ativo social e economicamente,
bem como em agdes de prevencédo aos agravos de saude a esta parcela da

populagéo.(9)



1.2 Quedas: consequéncias e qualidade de vida do idoso

Os agravos a saude, outrora citados, sao consequéncias do
envelhecimento patoldgico (senilidade) associados ao envelhecimento natural
(senescéncia) que, por si, implica em maior vulnerabilidade ao individuo que
envelhece. Sao vistos diariamente por profissionais de saude que lidam com
individuos maiores que 60 anos de idade, tanto em hospitais, quanto em
consultérios e instituicbes de longa permanéncia para idosos (ILPI's) e tem
impacto importante tanto nos custos em saude publico-privada, quanto em
qualidade de vida.

Diversos estudos tém sido realizados com o objetivo de estabelecer
fatores que se relacionem com a melhora da qualidade de vida do idoso. Em
2011, o estudo EPIDOSO identificou fatores de risco para perda de capacidade
funcional de idosos, concluindo que a prevencgao da perda funcional deve incluir
0 adequado controle de doencas cronicas, como a hipertensao arterial, asma e
diabetes (fatores de risco independentes para perda de funcionalidade no idoso),
além de estimulo a atividade cognitiva. Atividades de trabalho e lazer, bem como
o relacionamento com amigos devem ser valorizados por seu efeito protetor.(10)

Um importante agravo a saude do idoso é o evento denominado queda.

Queda é um evento que aumenta a morbimortalidade do idoso, sendo
definida como o deslocamento nao intencional do corpo para um nivel inferior a
posicao inicial com incapacidade de corregao em tempo habil, determinado por
circunstancias multifatoriais comprometendo a estabilidade.(11)

As quedas podem afetar seriamente a qualidade de vida dos idosos

podendo levar ao medo de cair e a depressao com consequente restricado de



atividades e mobilidade, diminui¢cdo da atividade fisica e isolamento social. Além
disso, podem levar a traumatismo cranioencefalico e fraturas, sendo a de colo
do fémur, a principal delas, imprimindo alto custo financeiro ao sistema de saude,
configurando importante problema de saude publica.(12) Segundo estudo
publicado em 2022 sobre custos das internacdes no SUS devidas a quedas em
idosos, entre os anos 2000 e 2020 foram registradas 1.746.097 AlHs
(Autorizagdes de Internagdo Hospitalar) por quedas em pessoas acima de 60
anos. Os custos destas internagdes foram de R$ 2.315.395.702,75.(13)

As quedas e seus fatores de risco (sexo feminino, = 2 quedas nos ultimos
12 meses, presenca de multiplas comorbidades, mal estado nutricional,
polifarmacia, diminuicdo de mobilidade, depressdo, dependéncia funcional,
baixa condicdo econbémica e solidao/isolamento social) tém demonstrado
impacto negativo na qualidade de vida em idosos moradores da
comunidade.(14)

As quedas e suas consequéncias, como fraturas, medo de cair, abandono
de atividades, modificacdo de habitos e imobilizagdo tem impacto negativo na
qualidade de vida dos idosos com reducdo das médias dos dominios do
WHOQOL-Brief, sobretudo no dominio psicolégico, como foi demonstrado em
estudo realizado no Rio de Janeiro e publicado em 2008.(15)

Qualidade de vida é definida como um conceito subjetivo com multiplas
dimensdes, abrangendo condigdes fisicas, sociais e ambientais. A Organizagao
Mundial de Saude (OMS) define qualidade de vida como uma percepgao
Individual: “a percepcéo do individuo de sua inser¢do na vida, no contexto da
cultura e sistemas de valores nos quais ele vive e em relagao aos seus objetivos,

expectativas, padrées e preocupagdes”.(16)(17) Assim, quando um estudo diz



que as quedas impactam negativamente a qualidade de vida dos idosos, eles
estao discorrendo sobre o impacto das quedas e suas consequéncias na opiniao
daqueles individuos que vivem em uma populacdo especifica, em um dado
momento, sobre o que importa ou n&o para que sua vida tenha qualidade.

Quando a qualidade de vida esta associada a saude do individuo
estudado, alguns trabalhos denominam este conceito como: “Qualidade de vida
relacionada a saude”. Este conceito, que estabelece relacbes mais diretas da
qualidade de vida com doencas e intervengdes em saude, pode ser definido
como: “um 6timo nivel de funcdo mental, fisica, social e de papel desempenhado
na vida, abrangendo relacionamentos, percepgéao de saude, aptiddes, nivel de
satisfacdo com a vida e sensacdo de bem-estar, e também relaciona as
perspectivas futuras e a satisfagdo do paciente com seu tratamento, seus
resultados e seu estado de saude”.(18)

Em 2021 foi publicado um trabalho brasileiro mostrando que o declinio da
qualidade de vida relacionada a saude em idosos que cairam depende das
caracteristicas da queda que o individuo sofreu. Houve declinio significativo da
qualidade de vida relacionada a saude nos pacientes que sofreram trés ou mais
quedas (comparado a quem caiu uma ou duas vezes), naqueles que relataram
quedas por desmaio ou tontura, nos que cairam no domicilio (comparado a
outros lugares) e nos que tiveram limitagdo nas atividades de vida diaria devido
as quedas. (19)

Outro trabalho brasileiro, publicado em 2020, demonstra o papel da
desigualdade social no impacto que as quedas exercem no declinio da qualidade
de vida relacionada a saude. Os autores mostram que idosos do sexo feminino,

com idade igual ou maior que 75 anos, de menor renda e com menor
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escolaridade tem maior declinio da qualidade de vida relacionada a saude apos
cair.(20) Isso demonstra quao importante é que as pessoas que desenvolvem
politicas de saude e prevencdo de quedas conhegcam o publico-alvo dessas
politicas, nao apenas nos quesitos de comorbidades, mas também
socioecondmicos, entendendo que os subgrupos mais vulneraveis se beneficiam
de estratégias diferenciadas.

As consequéncias acima descritas aumentam a incidéncia de idosos
frageis na populagdo. Tendo em vista que o Estudo FIBRA mostrou que cerca
da metade de idosos em sete cidades brasileiras, acima de 60 anos, eram frageis
e pré-frageis(21) e sabendo que a sindrome de fragilidade impacta
negativamente a qualidade de vida do idoso, investir em programas de
prevencao de quedas e de seus fatores de risco é fundamental para o bem estar
desta populacéo.

Em 2019 foi publicado estudo mostrando que programa de exercicio para
prevencao de quedas foi capaz de melhorar o dominio fisico da escala de SF-36
(Short-Form 36 Health Survey) que avalia qualidade de vida relacionada a
saude. O estudo longitudinal randomizado e controlado, mostrou que pacientes
submetidos ao programa de exercicios domiciliares de OTAGO tiveram ganho
significativo no dominio fisico da escala SF-36, além de ganho na escala de
equilibrio de BERG e teste de sentar e levantar, quando comparados aos idosos
do grupo controle — apenas cuidados usuais sem exercicios. Sendo assim,
outros estudos se fazem necessarios para avaliar o papel de intervengdes de
prevencao de quedas nao apenas no numero absoluto delas, mas também no

ganho potencial de qualidade de vida relatado pelos idosos.



11

1.3 Quedas: fatores de risco, depressao e uso de antidepressivo

Os fatores de risco que levam os individuos maiores de 60 anos a cair
podem ser divididos em intrinsecos (relacionadas ao individuo) e extrinsecos
(relacionadas ao ambiente). (22) Algumas fontes dividem esses fatores de risco
em trés categorias: intrinsecos, extrinsecos e comportamentais.(23)

Os fatores de risco intrinsecos sao, por exemplo, idade avancgada,
presenca de quedas prévias, presenga de doengas crdnicas (artrite, acidente
vascular cerebral, incontinéncia urinaria, diabetes, doenca de Parkinson e
deméncia), disturbios de equilibrio e marcha, fraqueza muscular, baixa acuidade
visual, hipotensao postural, medo de cair.(23,24)

Dentre muitos fatores de risco extrinsecos para quedas em idosos,
podemos citar: auséncia de corrimdo em escadas, auséncias de barras de
segurancga nos banheiros, ma iluminagao do ambiente, presenga de obstaculos
no chéao, de superficies irregulares, buracos e superficies escorregadias, uso de
medicacgao psicoativa, uso incorreto de dispositivo auxiliar a marcha.(23,24)

Os fatores comportamentais para quedas, como exemplo, sdo aquelas
atividades que podem expor o individuo a quedas (uso abusivo de alcool) ou a
falta de atitudes preventivas (sedentarismo, manter disposi¢cao inadequada de
objetos em casa que predisponham a quedas).(25)

A OMS classifica os fatores de risco para quedas em idosos em quatro
dimensoes: Bioldgico (idade, género, raga, declinio das capacidades fisicas,
cognitivas e afetivas e comorbidades relacionadas a doengas cronicas),

Comportamental (polifarmacia, uso abusivo de alcool, sedentarismo), Ambiental
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(superficie instavel, degraus, tapetes, ma iluminacdo) e Socio-Ambiental
(moradias inadequadas, acesso limitado a servigos de saude e sociais).(26)

Os idosos, quanto ao numero de quedas, podem ser divididos em
caidores unicos e recorrentes. Caidores unicos sao aqueles que cairam apenas
uma vez nos ultimos 12 meses. Caidores recorrentes sdo aqueles que cairam
duas ou mais vezes nos ultimos 12 meses. Ser caidor recorrente, comparado
aos caidores unicos, implica em ter maior risco de cair novamente, de ter mais
morbidades ao longo da vida(22), ter maior perda de funcionalidade com maior
risco de institucionalizagdo(27). Além disso, as quedas recorrentes aumentam o
risco do individuo desenvolver sintomas depressivos com consequente declinio
funcional.(28) Os individuos deprimidos, por sua vez, quando tratados com
antidepressivos também estdo sob risco de cair novamente como demonstram
alguns trabalhos.(29-32)

Transtorno depressivo e quedas sao comuns entre os idosos, imprimindo
elevados custos aos sistemas de saude, a sociedade(33) e também ao paciente,
uma vez que a depressao esta associada a pior qualidade de vida e aumento da
mortalidade por todas as causas. A depressao é capaz de piorar o desfecho de
doengas comuns aos idosos: a ocorréncia de depresséao logo apdés infarto agudo
do miocardio ou acidente vascular cerebral, por exemplo, aumenta a mortalidade
dessas doencas.(34) Um estudo publicado em 1989 mostrou que a depressao
exerce maior impacto na qualidade de vida do idoso que qualquer outra doenca,
exceto a dor.(35)

A depressdo é uma doenca frequentemente subdiagnosticada
provavelmente por duas razdes. A primeira delas € que o médico, ao avaliar um

idoso deprimido, com multimorbidades e diversas questbes psicodinamicas,
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poderia pensar “Quem no lugar desta pessoa com tantas doengas e problemas
na vida nao estaria doente?”. Isto implica dizer a seguinte frase comumente
ouvida por geriatras: “isso nao é depressao, é tristeza da velhice!”. Esta primeira
razao € preconceituosa (etarismo) e, infelizmente, por desconhecimento do que
€ a doenca depressao, muitos pacientes idosos também pensam assim. A
segunda razao, e a principal delas, é que a depressao tem muitos sintomas
atipicos. Os sintomas depressivos diferem entre adultos jovens e idosos. Os
pacientes idosos tendem a ter mais sintomas somaticos que os adultos jovens,
e estes podem ser explicados por outras doencas que ndo a depressao. Por
exemplo, pacientes idosos deprimidos podem ter como sintomas iniciais, e que
os levem a procurar auxilio médico, dor e tontura que podem ser confundidas
com artrites e vertigens. Os pacientes com depressao e sintomas somaticos
aceitam menos esse diagndstico por confundirem tais sintomas com os mesmos
presentes em outras doencgas (por exemplo, fadiga e perda de peso sao
sintomas presentes em pacientes com neoplasias malignas).(34) Além dos
sintomas somaticos, a sintomatologia depressiva também ¢é manifesta
comumente por disforia (alteragdo de humor acompanhada por tonalidade
afetiva desagradavel, mudanga repentina de estado de animo com tristeza e
irritabilidade).(36)

A depresséo afeta entre 10 e 15% dos idosos que moram na comunidade
ao redor do mundo, segundo dados apresentados em uma revisao clinica
publicada European Geriatric medicine em 2021.(37)

A prevaléncia de sintomatologia depressiva em idosos brasileiros foi
estudada por Meneguci e colaboradores e publicada em revisao sistematica com

metanalise em 2019. Foram estudados 39.431 idosos em 33 artigos. A
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prevaléncia estimada de sintomas depressivos nos idosos foi de 21%.(36). Em
outro estudo de revisao sistematica com metanalise, publicado em 2014, Silva e
colaboradores encontraram 14% de prevaléncia de sintomatologia depressiva no
Brasil entre adultos com idade variando de 18 até 65 anos.(38) Portanto, no
Brasil, sintomatologia depressiva tem maior prevaléncia nos idosos quando
comparados aos adultos mais jovens.

Dados publicados no Boletim Fatos e Numeros do Ministério da Mulher,
da Familia e dos Direitos Humanos, volume 1, de 2022, mostram que os idosos
entre 60 e 64 anos de idade sao a faixa etaria mais afetada por depresséo no

Brasil (Figura 6).(39)

18a 29 30a59 60 a 64 65a74 75 ou mais
m2013 =2019

Fonte: Elaborado a partir de tabelas da PNS/IBGE.
Figura 6: Pessoas com 18 anos ou mais de idade que referem diagndstico de

depressao por profissional de saude mental, por grupos de idade — Brasil, 2013
e 2019 (%)

Estudos de Prevaléncia de sintomatologia depressiva em idosos séo
necessarios uma vez que podem auxiliar na tomada de decisdes tanto para
diagndstico quanto para tratamento desta comorbidade, muitas vezes de

apresentacao sutil e ndo reconhecida pelos profissionais de saude que lidam

com esta parcela da populagéo.(36)
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Outro ponto a ser destacado para a importdncia do reconhecimento
adequado da presenca de sintomas depressivos ou de transtorno depressivo
maior nos idosos € a alta incidéncia de suicidio nesta parcela da populagao.
Segundo informagdes do Programa de Saude Mental da Organizaagao
Panamericana de Saude (PAHO), as pessoas adultas acima de 85 anos tém as
maiores incidéncias de suicidio comparadas aos outros grupos etarios. Além
disso, dois tercos dos adultos maiores que 65 anos com problemas de saude
mental ndo tem acesso ao tratamento que € necessario (0 que eles chamam de
“treatment gap”). Tal organizagao acrescenta ainda que servigos especializados
na saude mental desta faixa etaria sdo escassos na maioria dos paises das
Américas.(40)

Adultos acima de 65 anos, considerados idosos nos Estados Unidos,
compdem aproximadamente 12% desta populagao e, infelizmente, contam como
18% da parcela de suicidio deste pais, tornando tal tematica entre os idosos
grave problema de saude publica.

Em abril de 2023, o CDC (Centers for Diseases Control and Prevention)
publicou dados sobre mortalidade através de suicidio nos Estados Unidos de
2001 até 2021. Suicidio foi a 112 mais frequente causa de morte nos Estados
Unidos em 2021. Na analise foi possivel observar, que entre todas as idades, os
homens cometem suicidio em torno de quatro vezes mais que as mulheres. A
incidéncia de suicidio em mulheres acima de 75 anos aumentou
significativamente de 3,9 mortes/100.000 habitantes para 4,4/100.000 de 2020
para 2021, quando comparado aos outros grupos etarios. Nos homens, todas as
faixas etarias tiveram aumento significativo de 2020 para 2021. Nos maiores de

75 anos a incidéncia por 100.000 habitantes passou de 40,5 para 42,2. De 2001
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até 2021 as incidéncias de suicidio foram sempre maiores no grupo maior que
75 anos.(41)

No Brasil, as estatisticas de suicidio em individuos maiores que 60 anos
também sao alarmantes. O Boletim Epidemiolégico da Secretaria de vigilancia
em Saude do Ministério da Saude do Brasil mostra que em todas as idades, os
homens tém um risco 3,8 vezes maior quando comparados as mulheres em
morte por suicidio. A incidéncia de morte por suicidio saiu de 6,84 6bitos para
cada 100.000 habitantes em 2010 para 7,88 em 2019. Essa taxa foi uma das
trés maiores, junto com as taxas dos grupos de 20 a 39 anos e 40 a 59 anos ao
longo de todos os anos estudados, ja tendo sido a primeira colocada nos anos
de 2012 e 2015. Quando a incidéncia de mortalidade por suicidio € dividida por
regides do pais percebe-se que os idosos compdem maior grupo incidente nas
regides sul, nordeste e Centro-Oeste.(42)

Grupo da Escola de Enfermagem da Universidade de Sdo Paulo (USP)
publicou em 2021 um estudo epidemiolégico sobre suicidio em idosos. Foram
analisadas 8977casos de suicidio entre os anos de 2012 e 2016. As taxas de
suicidio mais elevadas concentraram-se na populagdo acima de 80 anos
(8,4/100.000 habitantes). Entre 70 e 79 anos a taxa foi de 8,2/100.000. Enquanto
a taxa média de suicidio nos idosos foi de 7,8/100.000, na populagao geral, na
mesma época, a taxa foi de 5,3/100.000 (47% maior nos idosos que na
populagdo geral). Em ambos os sexos o enforcamento foi o método mais
utilizado de autoexterminio (67% para homens e 59% para mulheres), tanto nos
idosos como na populagao geral. Os idosos tendem a utilizar meios mais letais
que os jovens para cometer suicidio. Como causas principais de suicidio nos

adultos maiores de 60 anos, destacam-se a depressao e sua apresentacao
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atipica nesta parcela da populacéo, o isolamento social, o luto pela perda de
filhos e companheiros, falta de rede de apoio, a solidao e a presenca de multiplas
comorbidades com perda de funcionalidade.(43)

Depressado (Transtorno Depressivo Maior) e presenga de sintomas
depressivos tem sido associados ao aumento do risco de quedas em idosos,
embora ndo seja claro o mecanismo de associagao esses fatores de risco e o
desfecho.(44,45)

E possivel que a presenca de sintomas depressivos/ depressdo leve o
idoso a cair por algumas vias.(29) A via psicoldgica geraria quedas por nao
aderéncia ao tratamento proposto para a depressdo ou mesmo por déficit
atencional. A via biolégica se daria por alteragdes cardiovasculares (ja foi
demonstrado que pacientes com depressao tem maior incidéncia de doencgas
cardiovasculares tanto por serem mais inflamados, possuirem disfuncao
plaquetaria e por aderirem menos ao tratamento proposto pelos
cardiologistas)(46) ou pela resposta prejudicada que os pacientes deprimidos
apresentam a estresses hormonais/ endocrinoldgicos (ja esta provado que em
pacientes deprimidos o eixo hipotalamo-hipofise-adrenal é hiperestimulado,
levando a hipercortisolismo).(47) Outra via seria através do préprio uso de
antidepressivo que o paciente deprimido ou com sintomas depressivos se
submete.(29)

Outra explicagcao de como a depressao pode levar a quedas em idosos
esta na relacdo entre depressao no idoso com diminuicdo da velocidade de
marcha e disfungdo executiva (chamada triade da depressdo do idoso). A
disfuncao executiva estd associada a quedas em idosos, incluindo queda grave

(com lesdo e necessidade de auxilio médico), mesmo em pacientes sem
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depressao, independente de idade ou de forga muscular. De semelhante modo,
a baixa velocidade de marcha esta associada com quedas em individuos idosos,
tanto unicas quanto recorrentes. Revisao sistematica, publicada em 2019,
mostrou que a triade da depressao do idoso esta relacionada possivelmente com
depressao vascular e doenga isquémica cerebral que impacta negativamente o
circuito frontal subcortical (circuitos frontoestriatais) que media as fungdes
motoras do cérebro.(48)

Sintomas depressivos sdo associados a queda como evento Unico e
também recorrente como demonstrado em revisao sistematica publicada por
Launay e colaboradores em 2013 e por estudo publicado por Yoo e
colaboradores em 2019.(49,50) Essa relagcdo entre depressao/ sintomas
depressivos e quedas é complexa(51) porém ja é estabelecida. Kvelde e
colaboradores, em 2013, publicaram revisdo sistematica com metanalise
mostrando que sintomas depressivos presentes em pacientes na avaliagao
inicial estdo associados a chance maior de cair no seguimento (OR = 1,46, 95%
Cl11,27-1,67).(33) O mesmo grupo mostrou em 2015 que a presenga de sintomas
depressivos aumentaram o risco de quedas em idosos, independente do uso de
antidepressivo, da disfuncdo executiva e da funcionalidade fisica do individuo.
Esse trabalho mostrou que a presenca de sintomas depressivos e 0 uso de
antidepressivo sao fatores de risco para quedas em idosos, independentes um
do outro, e sdo capazes de predizer quedas em 12 meses.(52) Metanalise de
2016, publicada por Stubbs e colaboradores, mostrou que idosos com transtorno
depressivo maior tem quatro vezes mais chance de cair, quando comparados a
idosos sem depresséo (OR= 4.0, 95% CI 2.0-8.1). Idosos que apresentam

sintomas depressivos tem 50% mais chance de cair que idosos nao deprimidos,
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apresentam-se mais frageis, com maior dependéncia funcional e com maior
numero de fatores de risco para quedas.(32)

Em relacdo aos tipos de queda, um trabalho de 2017 mostrou que a
presenca de sintomas depressivos na avaliacdo inicial se correlacionou
significativamente com maior chance de queda no seguimento: tanto acidentais
(escorregar, tropecar...), quanto inexplicadas (sincope, convulsdes e demais
causas de perda de consciéncia). Para as quedas totais, OR= 1.58 95% CI 1.31-
1.89; para as quedas acidentais, OR= 1.24 95% CI 1.00-1.52 e para as quedas
inexplicadas OR= 1.89 95% CI 1.45-2.46.(53) Isso demonstra a importancia da
identificacdo do paciente com sintomas depressivos para que |lhe seja oferecido
acompanhamento cardiolégico, pela alta chance de quedas inexplicadas,
associadas a doencgas do coracao.

O diagndstico de depresséo € feito através dos critérios estabelecidos no
DSM-5 (manual diagndstico e estatistico de transtornos mentais 52 edicéo) ja em
sua versao com texto revisado. Cinco dos nove critérios diagndstico precisam
estar presentes por pelo menos duas semanas, sendo que destes,
obrigatoriamente um deles tem que ser um critério maior — ou sintoma

fundamental (Figura 7).(54)
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Symptoms of depression (2 weeks)

A
v

Feelings of worthlessness or guilt

Suicidal ideation, plan, or attempt

Fatigue or loss of energy

Sleep{or 4

Weight or appetite {} ord

* Ability to think or concentrate,

or indecisiveness

Psychomotor retardation @ Fundamental symptoms
or agitation [ Emotional symptoms
v [ Neurovegetative symptoms
Cumulative functional impairment [ Neurocognitive symptoms

Figura 7: Critérios diagnésticos para Transtorno Depressivo Maior, baseados no
DSM-5

Os sintomas depressivos podem ser avaliados e, acompanhados ao longo
do tempo, através do auxilio de escalas, como a CES-D (Center for
Epidemiologic Studies Depression Scale); a PHQ-9 (Patient Health
Questionnaire-9), a HAM-D (Escala de avaliagédo de Depressao de Hamilton) e
a GDS (Geriatric Depression Scale) — desde a versdo de 30 itens até as suas
versdes reduzidas.(55-58)

A escala de Depressdao Geriatrica em versédo reduzida de Yesavage
(GDS-15) (Quadro 1), amplamente utilizada e validada, nacional e

internacionalmente, como instrumento para avaliagdo de sintomas depressivos



21

em pacientes idosos, consta de 15 perguntas objetivas com respostas “sim” e
“ndo”, cujas respostas que reflitam sentimentos negativos contam um ponto.
Para este trabalho foi utilizado o ponto de corte 5/6 (ndo caso/caso), ou seja,
resultado de seis ou mais pontos caracteriza presenca de sintomas depressivos,
sendo que o escore igual ou maior que 11 caracteriza sintomatologia depressiva
grave. Em 1999 Almeida e Almeida encontraram para o ponto de corte 5/6
Sensibilidade de 85,4% e Especificidade de 73,9%. Em 2005, Paradela e
colaboradores encontraram para o mesmo ponto de corte sensibilidade de 81%,
especificidade de 71% e valor da area sob a curva ROC (Receiver Operating
Characteristic) foi de 0,85 (IC 95% 0,79-0,91). (58-61) Esses instrumentos sé&o
arsenal importante para adequado diagndstico, possibilitando tratamento

adequado da depressio nos adultos maiores que 60 anos.

Quadro 1: Escala de Depresséo Geriatrica (GDS-15)

Escolha a melhor resposta para como vocé se sentiu na Sim Nao
semana que passou

Vocé esta satisfeito com a sua vida? 0 1
Vocé deixou de lado muitas das suas atividades e interesses? 1 0
Vocé sente que sua vida esta vazia? 1 0
Vocé sente-se aborrecido com frequéncia? 1 0
Vocé esta de bom humor na maioria das vezes? 0 1
Vocé teme que algo ruim lhe aconteca? 1 0
Vocé se sente feliz na maioria das vezes? 0 1
Vocé se sente frequentemente desamparado? 1 0
Vocé prefere permanecer em casa a sair e fazer coisas novas? 1 0
Vocé sente que tem mais problema de memdria que antes? 1 0
Vocé pensa que é maravilhoso estar vivo? 0 1
Vocé se sente inutil? 1 0
Vocé se sente cheio de energia? 0 1
Vocé sente que sua situacdo é sem esperanca? 1 0
Vocé pensa que a maioria das pessoas esta melhor que vocé? 1 0
Total

Além de ser o transtorno mental mais prevalente nos idosos nas

Américas, segundo informag¢des da Organizagdo Panamericana de Saude(40),
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a depressdo ndo apenas € subdiagnosticada, como €, consequentemente
subtratada.(59)

Queda é um evento multifatorial e ja foram identificados mais de 400
fatores de risco para sua ocorréncia em idosos, dentre os quais um dos mais
importantes fatores de risco que pode ser modificado € o uso de medicacdes que
aumentam o risco de quedas (em inglés: FRIDs — Fall-risk increasing drugs).(37)
Dentre as classes de medicacbes que aumentam o risco de quedas estdo os
antidepressivos.(30,31,67-71,32,37,52,62—66)

A prevaléncia do uso de antidepressivos em idosos nao
institucionalizados nos Estados Unidos varia, de acordo com os estudos, entre
10 e 19%. Entre os que moram em ILPI's, 1/3 dos residentes usam
antidepressivo.(32,37)

Assim como os sintomas depressivos, 0 uso de antidepressivos também
constitui um fator de risco para quedas em idosos. Os antidepressivos triciclicos
e os inibidores seletivos de recaptacdo de serotonina s&o as classes mais
estudadas como fatores de risco para quedas em idosos dada a sua prevaléncia
de uso0.(63,71,72)

Metanalise publicada em 2015 mostrou que pacientes em uso de
antidepressivos inibidores seletivos de recaptagao de serotonina tem 1,6 vezes
mais chance de cair (OR = 1.64, 95% CI 1.46-1.85) e 1,7 vezes mais chance de
sofrer queda grave, incluindo fratura (OR = 1.72, 95% CI 1.55-1.90).(45)

Em 2018, Seppala e colaboradores mostraram, através de metanalise,
que o uso de antidepressivo aumentava em 57% a chance de quedas (OR=1.57,
95% CIl 1.43-1.74). A andlise de subgrupos evidenciou aumento de 35% de

chance de queda unica (OR= 1.35, 95%CIl 1.28-1.42); de 90% de queda
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recorrente (OR= 1.90, 95% CI 1.42-2.54) e de 72% de queda grave (OR= 1.72,
95% CI 1.51-1.96). O uso de Inibidores seletivos de recaptagao de serotonina
aumentou em duas vezes o risco de quedas (OR= 2.02, 95% IC 1.85-2.20). O
uso de antidepressivo triciclico implicou em aumento de 41% na chance de cair
(OR=1.41, 95% IC 1.07-1.86). Os autores concluiram que n&o ficava claro, até
aquele momento, se existia uma classe mais segura no que dizia respeito ao
desfecho estudado.(64)

Efeitos colaterais dos antidepressivos como sedacao, insOnia, hipotensao
ortostatica, disturbios de equilibrio, tontura e diminuigdo do controle postural
podem aumentar o risco de quedas.(52) Alguns desses efeitos colaterais podem
ser exacerbados pelo uso concomitante de outras medicagdes.(71)

Os Critérios de Beers® da Associagdo Americana de Geriatria (AGS)
revisados em 2023, sobre medicagdes potencialmente inapropriadas aos idosos,
recomendam que o uso de mirtazapina, inibidores seletivos de recaptacido de
serotonina, inibidores seletivos de recaptacao de serotonina e noradrenalina e
os triciclicos sejam usados com cautela nos idosos, e naqueles com histéria de
quedas e fraturas que sé sejam usados se ndo houver opgao mais segura.(73)

A ferramenta de orientacdo para prescricdo/ desprescricdo de
medicagcbes que aumentam o risco de quedas da Sociedade Europeia de
Medicina Geriatrica (EuGMS) — STOPPFall (Sreeening Tool of Older Persons
Prescriptions in older adults with high fall risk) recomenda desprescrever
antidepressivos tdo logo possivel ou se houver algum tipo de efeito colateral
conhecido e associado ao mesmo. Afirma ainda que, dentre as classes de
antidepressivos, os friciclicos sdo os que tem maior potencial de incremento do

risco de quedas.(65)
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Tem se demonstrado o efeito dos sintomas depressivos e do uso de
antidepressivos sobre prevaléncia de quedas; porém é escasso 0 numero de
estudos demonstrando o impacto da associagcao destes fatores de risco na
prevaléncia destas.(71) Essa associagao é complexa(51) e varios trabalhos
mostram que esses fatores de risco estdo independentemente associados ao
risco de quedas no idoso.(29,33,45,52,72).

Se a presenga de sintomas depressivos e 0 uso de antidepressivo agem
de maneira independente, se faz necessario verificar o quao importante é a
participacado do uso do antidepressivo, levando as quedas, no paciente que tem
sintomas depressivos e, pela propria presenga da doenca ja esta submetido a
risco. Ou seja, quantificar o efeito do antidepressivo como mediador do binémio
sintomas depressivos-quedas (exposi¢ao-desfecho), pode ajudar os médicos a
decidirem sobre a escolha (ou ndo) do tratamento farmacolégico da depressao/
sintomas depressivos com antidepressivos, baseando-se no efeito tanto que a
variavel exposigao (sintomas depressivos), quanto a variavel mediadora (uso de
antidepressivo) exercem no risco de acontecimento do desfecho (quedas).

Em 2013, foi publicado um estudo prospectivo por Quach e colaboradores
que encontrou incidéncia 67% maior de quedas em idosos com sintomas
depressivos que os autores sugeriram estar parcialmente mediada pelo uso de
antidepressivo porém, o efeito mediador na associagédo nao foi avaliado.(29)

Outro estudo, publicado em 2021, por Lohman e colaboradores, mostrou
que o uso de antidepressivo faz mediacao parcial na associacao entre depressao
e risco de quedas e quedas graves em idosos. O trabalho mostra que ndo houve
significancia na interacdo entre exposicdo e mediador (depressdo e

antidepressivo) para aumentar o risco de quedas (pinteragio = 0,882). Ou seja,
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depressao e uso de antidepressivo estdo independentemente associados como
fatores de risco para quedas: o uso de antidepressivo ndo foi capaz de
potencializar o efeito que a depressao apresentou em aumentar a chance de
quedas nos idosos. Foi encontrado que individuos com depressao tinham quase
duas vezes mais chance de serem caidores (ORte = 1.92, 95% Cl 1.412-2.621).
O uso de antidepressivo foi um mediador significativo da associagdo entre
depressao e quedas (ORnie = 1.133, 95% CI 1.091-1,177), sendo responsavel
por 19% do efeito total (porcentagem de efeito mediada) — (TE significa “total
effect” ou “efeito total” que corresponde ao efeito da depressdo em causar
quedas no paciente deprimido em uso de antidepressivo e NIE significa “natural
indirect effect” ou “efeito natural indireto” que é a parte do efeito total que
corresponde ao efeito somente do antidepressivo em mediar o efeito da
depressao na chance de ocorréncia de quedas). Também foi encontrado que
nos individuos apenas com sintomas depressivos que usavam antidepressivo,
mas sem diagnostico de depressdo maior, a chance de ser caidor era 117%
maior do que nos individuos sem sintomas depressivos (ORte = 2.166, 95% CI
1.635- 1.780). Semelhante ao que ocorreu com fator de risco depressao, houve
mediacdo do efeito dos sintomas depressivos em causar quedas pelo uso de
antidepressivo (ORnie = 1.13, 95% CI 1.088-1,175), sendo este fator de risco

responsavel por 15,9% do efeito total.

1.4 Quedas: Ensaio Clinico “Prevquedas Brasil”

Mesmo sendo um importante problema de saude publica, poucos sao os

ensaios clinicos randomizados realizados para estudar quedas em idosos de
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paises em desenvolvimento. No Brasil existe um grupo de pesquisadores, que
esta desenvolvendo um ensaio clinico multicéntrico para checar a eficacia de um
programa multifatorial de prevencédo de quedas, composto por uma avaliagao
dos fatores de risco individualizados, sessdes de exercicios fisicos e atividades
psicoeducativas (orientagdo comportamental), em reduzir taxa de quedas, em
idosos brasileiros moradores da comunidade, comparado apenas a orientacdes
usuais. Tal estudo é denominado “PrevQuedas brasil”.(74) A figura 8 mostra o

fluxograma do estudo.

CAPTACAO ‘ ‘ AVALIACAO INICIAL ’ ‘ RANDOMIZACAO ‘ ‘ SEGUIMENTO ‘

+ Grupo controle (n=306)

Idosos-AvaIiados Incluidos no Ensaio
(n=1197) Clinico (n=612)

™~ Grupo de intervengdo multifatorial
; de prevengao de quedas (n=306)

Figura 8: Fluxograma do Ensaio Clinico Randomizado Prevquedas Brasil.
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2 OBJETIVOS:

2.1 0Objetivo Primario:

Avaliar, através de estudo longitudinal, a associagcdo de sindrome
depressiva e de seu tratamento medicamentoso na prevaléncia de quedas em

adultos com mais de 60 anos, durante 12 meses.

2.20bjetivos Secundarios:

Avaliar, através de estudo transversal, se ha interagcao entre o tratamento
com antidepressivos e o efeito dos sintomas depressivos na recorréncia de
quedas em amostra de adultos brasileiros com 60 anos ou mais.

Calcular a porcentagem de participacdo do uso de antidepressivo na

interacao entre presenca de sintomas depressivos e quedas nesta populagéao.
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3 METODO:

3.1 Delineamento:

Estudo longitudinal com dados secundarios do Ensaio Clinico controlado
multicéntrico PrevQuedas Brasil (caracteristicas sociodemograficas, condi¢cdes
relativas a saude fisica e mental, condi¢des fisico-funcionais dos participantes e

caracteristicas relacionadas as quedas sofridas).

3.2 Participantes:

Foram incluidos individuos com 60 anos ou mais, participantes do Estudo
PrevQuedas Brasil, residentes na comunidade, com histéria de ao menos uma
queda nos ultimos 12 meses. Os critérios de nao-inclusdo sdo: deméncia ou
declinio cognitivo que o impega de entender comandos simples, acidente
vascular encefalico prévio ou déficit neurolégico, como perda de forga ou déficits
visuais ou de linguagem; doenga neuroldgica progressiva; déficit visual grave;
alguma doencga aguda que o incapacite de realizar os exercicios propostos; crise
vertiginosa com menos de trés meses de duragao, realizacdo de exercicios
fisicos duas ou mais vezes na semana. Os participantes foram captados por
meio de divulgagdo na comunidade (indicagao de pessoas conhecidas ou midia
digital e impressa) e por meio de encaminhamento de servigos de atencao
primaria localizados nas areas de abrangéncia dos centros participantes. Na

primeira avaliacdo, os pacientes eram arguidos sobre a presenca de sintomas
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depressivos, através da Escala de Depressao Geriatrica de 15 itens (GDS-15).
Neste trabalho foi adotado ponto de corte 5/6 (ndo caso/caso)(58,61), ou seja,
foram considerados portadores de sintomas depressivos clinicamente
significativos aqueles com seis ou mais pontos na GDS-15.

Os participantes foram instruidos quanto aos objetivos do estudo
Prevquedas Brasil e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

— TCLE (Anexos 1 e 2).

3.3 Instrumentos e Procedimentos:

Os participantes do estudo Prevquedas Brasil foram divididos
aleatoriamente em: grupo controle (pacientes que realizaram exercicios
domiciliares orientados por cartilha) e grupo intervengdo (12 semanas de
exercicios fisicos e atividades psicoeducativas, uma vez por semana, €
avaliagao médica dos fatores de risco modificaveis, uma vez ao més). Ambos os
grupos receberam ligagdes da equipe mensalmente para saber se houve queda
naquele més, com ou sem consequéncias. Os grupos foram reavaliados no
terceiro, sexto e décimo segundo més. Os grupos que realizaram exercicios
fisicos (intervengao), o fizeram sob supervisdo de fisioterapeutas, treinando
fortalecimento de membros inferiores, equilibrio e marcha. As atividades
psicoeducativas se desenvolveram sob supervisdo dos psicélogos, orientando
os idosos sobre alguns temas relevantes para prevengao de quedas como, por
exemplo, relacionamento entre medicamentos e quedas, alteracbdes visuais do

idoso e quedas, fatores de risco ambientais e quedas etc.
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O estudo foi realizado em quatro centros de saude: o Centro de
Referéncia do Idoso da Zona Norte (CRI-Norte), Instituto de Ortopedia e
Traumatologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo (IOT-HCFMUSP), Instituto Paulista de Geriatria e
Gerontologia José Ermirio de Moraes (IPGG) e no Hospital do Servidor Publico
Estadual (HSPE), todos no municipio de Sao Paulo — SP. Para as avaliagdes, foi
usado questionario que era composto por informagdes do paciente, tanto
sociodemograficas e de condi¢gdes de saude, quanto informagdes sobre testes
fisico-funcionais dos mesmos e caracteristicas das quedas avaliadas.

Na avaliacao inicial, ao serem incluidos no estudo, os individuos recebiam
um “diario de quedas” e eram orientados a preenché-lo semanalmente. Todos
0S meses, os participantes recebiam uma ligagao de algum membro da equipe
de pesquisa para saber se havia acontecido algum episédio de queda naquele
més, baseado nas anotacgdes feitas no “diario de quedas”.

Os dados foram coletados entre os meses de margo de 2014 e agosto de

2019.

3.4 Aspectos Eticos e Financiamento:

O estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sao Paulo (FMUSP) sob parecer numero 2.
955.338 de 18 de outubro de 2018. Esta registrado na Plataforma Brasil sob
numero de CAAE 83453618.3.0000.0065. (Anexos 3 e 4)

Estudo isento de risco por se tratar de analise secundaria do banco de

dados do estudo “Prevquedas Brasil”.
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Financiamento do estudo, portanto, foi o mesmo que o Estudo

“Prevquedas Brasil” obteve via FAPESP sob numero 2013/10804-0.

3.5 Analise Estatistica:

Este trabalho foi dividido em duas etapas. Na primeira, transversalmente,
através de analise de mediacao, procurou-se entender como as duas variaveis
‘presenca de sintomas depressivos” e “uso de antidepressivo® estdo
relacionadas ao desfecho “quedas”.

A mediagédo acontece quando a relagédo entre duas variaveis (exposi¢cao
e desfecho) sdo explicadas, ao menos em parte, por uma terceira variavel

chamada mediadora (Figura 9).(75)

Efeito Natural Indireto

PEM (%)

Efeito Total

A 4

Exposicao Desfecho

Efeito Natural Direto

Figura 9: Diagrama Tedrico da Analise de Mediagéo

Para que acontecga esta relagcdo de mediacao, dever ser demonstrado

estatisticamente que: (1) a variavel de exposi¢cao se relaciona com a variavel
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desfecho; (2) a variavel exposi¢ao se relaciona com a variavel mediadora, mas
nao necessariamente interage com ela; (3) a variavel mediadora, controlando a
varavel exposicao se relaciona com a variavel desfecho e (4) o efeito direto da
variavel exposigcao para a variavel desfecho, controlando a variavel mediadora,
dever ser mais fraco que o efeito total.

A variavel de exposicao € a variavel para a qual se deseja estimar o efeito
causal e a variavel desfecho € aquela que se deseja estimar o impacto ou efeito
da exposicao. Porém, a relacdo entre a variavel exposicdo e desfecho pode
sofrer impacto de outras variaveis como as confundidoras ou intermediarias (ou
de colisao ou de mediagao).

A variavel confundidora é aquela que esta associada ao mesmo tempo a
variavel exposi¢cao e a variavel desfecho, podendo alterar a magnitude da
associacao entre elas e ser erroneamente interpretada como causa.

Uma variavel intermediaria intercepta o caminho entre duas variaveis
(exposicao e desfecho), sendo chamada mediadora quando media a relagao
causal ou de associagao entre as variaveis das pontas (exposigcao e desfecho),
transmitindo efeito de uma para a outra.(76)

Nesta analise sdo encontrados alguns valores descritos na figura 9 que

o Efeito Natural Direito (END) — Efeito que a variavel exposicéo
exerce sobre a variavel desfecho, apds ajuste para efeito da
variavel mediadora

o Efeito Natural Indireto (ENI) — Efeito pelo qual a variavel exposigéo
afeta indiretamente a variavel desfecho através da variavel

mediadora.
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e Efeito Total (ET) — Efeito da variavel exposicdo na variavel
desfecho antes do ajuste para o efeito da variavel mediadora.

e Porcentagem de Efeito Mediada (PEM) — Qual a porcentagem do
efeito total é explicada pela influéncia do efeito da variavel de

mediacao na variavel desfecho.

3.5.1 Populacao Estudada (Amostra):

Na primeira andlise, transversal, para avaliagdo dos objetivos
secundarios, foram estudados 609 individuos (trés a menos que o total de 612,
por falta de informag&o sobre a pontuagdo na GDS-15). Na segunda fase do
estudo, foi realizada analise longitudinal dos dados da avaliagdo inicial (T1) e da
avaliacdo de 12 meses (T2). Foram analisados dados de 304 individuos da
avaliacao inicial (foram excluidos 306 individuos do grupo intervengéo, por nao
sabermos qual sera o impacto da intervencdo multifatorial na taxa de quedas em
12 meses e outros 2 individuos foram excluidos por informagao incompleta dos
dados da GDS-15). Em T2 foram analisados dados de 283 individuos, por conta

de desisténcia de 21 pessoas das 304 inicialmente avaliadas (Figura 10).
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Excluidos (n=3)

Informacgéo incompleta da GDS-15

Incluidos na Andlise de Objetivos
Secundarios (n=609)

Clinico (n=612)

Incluidos no Ensaio }

A Incluidos na Andlise de Objetivo Incluidos na Andlise de Objetivo
Primario em T1 (n=304) Primadrio em T12 (n=283)

4

Excluidos (n=308) Excluidos (n=21) - 6,9%

Grupo Intervengéo (n=306) Desisténcia em participar do estudo
Informagao incompleta da GDS-15 (n=2)

Figura 10: Fluxograma da analise de dados deste estudo

3.5.2 Primeira Fase — Analise Transversal — Avaliagao dos Objetivos

Secundarios:

Variaveis Sociodemograficas

Foram coletadas informagdes sobre sexo (masculino e feminino), idade
(anos), etnia (branco, preto, pardo, asiatico e indigena), se mora sozinho (sim/
ndo), escolaridade (analfabeto, 1-4 anos, 5-8 anos e 2 9 anos) e renda mensal
(0-3 e > 3 salarios-minimos). O salario-minimo variou de R$ 724,00 em 2014 até

R$ 998,00 em 2019.

Variaveis sobre condi¢gdes de saude
indice de massa corporal (IMC), usado como medida de avaliagdo
nutricional. Foi medido em Kg/m? (baixo peso: < 22, eutréfico: 22-27, e

sobrepeso/obeso: > 27). Foram usados os pontos de corte propostos por
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Lipschitz e colaboradores em 1994, que levaram em conta mudangas que
acontecem na composigao corporal com o envelhecimento.(77)

indice de Comorbidades de Charlson (Quadro 2) foi usado como avaliador
de multimorbidades.(78) O indice corresponde a 19 variaveis, referentes a
doencas que recebem pontuacao de 1 a 6 pontos de acordo com o risco relativo
de mortalidade. Neste trabalho os individuos foram divididos em baixo risco de
morte/internagao se tinham de 0-2 pontos e médio/alto risco se portadores de

mais de 2 pontos na escala.(79)

Quadro 2: indice de Comorbidade de Charlson

Doencga Pontuagao
Infarto do Miocardio

Insuficiéncia Cardiaca

Doenca Vascular Periférica

Doencga cerebrovascular

Deméncia

DPOC

Doenca do Tecido Conjuntivo

Ulcera Péptica

Doenca Hepatica leve

Diabetes Mellitus

Hemiplegia

Doenca renal moderada ou severa
Diabetes com lesdo em 6rgao-alvo
Tumor

Leucemia

Linfoma

Doenca Hepatica Moderada ou severa
Tumor sélido metastatico

AIDS

DIDIWININININININ| |-

Avaliagdo cognitiva global dos participantes foi feita através do Mini
Exame do Estado Mental (MEEM) publicado primeiramente por Folstein e
colaboradores em 1975.(80) Foi utilizado neste trabalho a versao adaptada por
Brucki e colaboradores em 2003.(81) Tal avaliagdo consta de 30 perguntas

(Quadro 3) e quanto menor a pontuagao obtida, pior o desempenho cognitivo do
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individuo. Foi admitido como ponto de corte 24 pontos, ou seja, individuos com
pontuacdo menor que 24 pontos foram classificados como portadores de MEEM

alterado.

Quadro 3: Miniexame do Estado Mental (MEEM)

Funcgdo Avaliada Tarefa Pontos
Orientacdo Temporal Dia do més, més, ano, dia da semana, horario aproximado 5
Orientacdo Espacial Local especifico, local geral, bairro, cidade, estado 5
Memédria Imediata Repetir 3 palavras: carro, vaso, tijolo 3
Calculos (100-7); (93-7); (86-7); (79-7); (72-7) 5
Evocacao Lembrar-se das 3 palavras repetidas anteriormente 3
Nomeacgao Nomear reldgio e caneta 2
Repeticdo Repetir: “nem aqui, nem ali, nem |a” 1
Comando Verbal Pegue o papel com a méo direita, dobre-o ao meio e 3
cologue-o no chao

Comando Escrito “Feche os olhos” 1
Escrita Escreva uma frase 1
Copia do desenho Copiar dois pentagonos interseccionados 1
Total

O medo de cair foi avaliado através da pergunta: “Vocé tem medo de cair

novamente?”. As respostas foram categorizadas em “sim” e “na0”.(82)

Variaveis Fisico-funcionais

O uso de dispositivo de marcha foi categorizado como “sim” e “n&o.

A velocidade de marcha foi avaliada como o tempo (em segundos) que o
individuo leva para percorrer a distancia de 4,6 metros. O teste de velocidade de
marcha € um dos testes fisico-funcionais com poder preditivo para quedas em
idosos.(70,83—-85) Neste trabalho, utilizou-se como ponto de corte o valor de

1m/s.
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Variaveis de exposi¢ao, mediadora e desfecho

A variavel de exposicao foi a presencga de sintomas depressivos, avaliada
pela Escala de Depresséao Geriatrica de 15 itens (GDS-15). Os participantes com
6 ou mais pontos na escala foram tidos como “caso” e os com pontuacao entre
0 e 5 pontos, como “néo caso”.(58—61)

A variavel mediadora foi o uso de antidepressivos, categorizada como
“sim” ou “ndo”. Os participantes durante a avaliacao inicial responderam sobre
quais medicamentos usavam e esses eram anotados em uma lista, a qual
posteriormente permitiu a classificagdo se o participante fazia ou ndo uso de
antidepressivos e, no caso de fazer uso, também foi possivel avaliar qual a
classe de antidepressivo usada.

Por fim, a variavel desfecho foi o numero de quedas nos ultimos 12 meses.
Esta variavel foi categorizada como queda unica ou queda recorrente (= 2

quedas).

Analise das Variaveis

As variaveis qualitativas foram descritas como numero (n) e porcentagem
(%). Todas as associa¢gbes com a variavel de desfecho foram avaliadas através
do teste de qui-quadrado.

Para avaliar se ha interacao entre o tratamento com antidepressivos e o
efeito dos sintomas depressivos na recorréncia de quedas e quantificar a
porcentagem de participagdo do uso de antidepressivo na interagcao entre
presenca de sintomas depressivos e quedas nesta populacao, foi usada analise
de mediacado causal. Esta analise permite a identificagcdo e a estimativa dos

efeitos direto e indireto da variavel exposicao sobre a variavel desfecho. Foram
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implementados modelos de mediacdo para decompor o efeito dos sintomas
depressivos em causar quedas recorrentes em efeito direto e efeito indireto
mediado pelo uso de antidepressivo. Com base nessa analise estimou-se o
efeito natural direto, efeito natural indireto, efeito total e a porcentagem de efeito
mediada sob a razdo de chances encontrada, usando analise de regressao
logistica para ajuste dos potenciais fatores de confuséo. Para verificar existéncia
de potencial efeito de interacdo entre a variavel de exposi¢cado (sintomas
depressivos) e a variavel mediadora (uso de antidepressivo), foi estimado um

modelo com e sem a inclusao da interacdo exposicao-mediador.

3.56.3 Segunda Fase — Analise Longitudinal — Avaliagao do Objetivo

Primario:

Variaveis Sociodemograficas

Foram coletadas informagdes sobre sexo (masculino e feminino), idade
(anos e faixa etaria: 60-75 anos e >75 anos), etnia (branco, preto, pardo, asiatico
e indigena), estado civil (solteiro, viuvo, casado, divorciado), escolaridade
(analfabeto, 1-4 anos, 5-8 anos, 9-11 anos e = 12 anos) e renda mensal (0-3 e >
3 salarios-minimos). O salario-minimo variou de R$ 724,00 em 2014 até R$

998,00 em 2019.

Variaveis sobre condigoes de saude
Como medida de avaliacdo de saude dos participantes foram utilizados a
pontuacdo do MEEM (ponto de corte: 24 pontos) como forma de avaliagao

cognitiva; a presencga de sintomas depressivos avaliados pela GDS-15 (ponto de
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corte: 6 pontos); o indice de massa corporal dividido em classes (desnutrido: <
22kg/m?; eutréfico: 22 a 27kg/m? e sobrepeso/obeso: > 27kg/m?); nimero de
medicamentos usados (média e desvio padrdao, numero absoluto); uso de
medicacgao psicotrépica (sim/ndo); uso de medicagao antidepressiva (sim/nao);
classe dos antidepressivos (ISRS; Triciclicos e Outros); indice de Comorbidades
de Charlson (baixo risco/ risco); numero de quedas nos 12 meses antes do

estudo (1, 2, 3, 24 quedas); medo de cair (sim/nao).

Variaveis Fisico-funcionais

Para avaliagao de capacidade fisica e de funcionalidade foram avaliados
0 uso de dispositivos de auxilio a marcha (sim/ndo); o teste de velocidade de
marcha (ponto de corte: 1,0 m/s); avaliagdo de funcionalidade, baseada na
Brazilian OARS Multidimensional Functional Assessment Questionnaire —
BOMFAQ(86-88) e o teste Timed Up and Go(89). Na BOMFAQ, os pacientes
eram perguntados, dentre 15 atividades de vida diaria (basicas e instrumentais),
quantas ele tinha dificuldade em realizar. Foram considerados como tendo
funcionalidade comprometida os participantes que tinham dificuldade em realizar
4 ou mais dessas atividades (Quadro 4)(86—88). O Timed up and Go(89) é um
teste de facil realizagdo, baixo custo, que serve para avaliagdo da marcha,
mobilidade e equilibrio funcionais, tendo correlacdo com risco de quedas. O
avaliado, sentado em uma cadeira, € instruido, previamente, a levantar e
caminhar uma distancia, demarcada no chao, de 3 metros, girar, retornar até a
cadeira, e se sentar. Para este trabalho foi adotando ponto de corte de 12

segundos.(90)
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Quadro 4: Brazilian OARS Multidimensional Functional Assessment
Questionnaire -BOMFAQ

Sem Com

o . - Néao Nao
Atividade Avaliada Dificuldade lelculdadfe sabe | responde
Pouca | Muita

Deitar-se/ Levantar-se da cama
Comer
Pentear cabelo
Andar no plano
Tomar banho
Vestir-se
Ir ao banheiro em tempo
Subir escada (1 lance)
Medicar-se na hora certa
Andar perto de casa
Fazer compras
Preparar refeicbes
Cortar unhas dos pés
Sair de condugao
Fazer limpeza de casa

Variaveis de exposicao e desfecho

As variaveis de exposigao foram o uso de antidepressivo, categorizado
como sim e nao, e a presenca de sintomas depressivos, avaliada pela Escala de
Depressao Geriatrica de 15 itens (GDS-15). Os participantes com 6 ou mais
pontos na escala foram tidos como “caso” e os com pontuagdo entre 0 e 5

pontos, como “n&o caso”.(58—61)

Analise das Variaveis

Utilizou-se numero (n) e porcentagem para descrever as variaveis
qualitativas e média, desvio padréao (DP), valores de minimo e maximo para as
quantitativas. Utilizou-se teste qui-quadrado, teste t de Student e analise de
variancia com um fator (ONEWAY—-ANOVA) para avaliar associagéo de variaveis
qualitativas e quantitativas, respectivamente, com numero de quedas na fase

inicial e apés um ano de acompanhamento.
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Para quantificar a associacdo da classificacdo de quedas no final do
acompanhamento (nenhuma, uma e = 2 quedas) com sintomas depressivos no
inicio do acompanhamento utilizou-se o modelo de regressédo logistica
multinomial, com a classificacdo do participante em caidor Unico ou recorrente,
medo de cair, uso de antidepressivos, condicbes de saude, e variaveis
demograficas, todas avaliadas no inicio do acompanhamento como covariaveis.
Os resultados foram apresentados como razao de risco relativo (RRR) com seu
respectivo intervalo de confianga de 95%.

Todas as analises foram realizadas no programa Stata®/SE 17.0 (Stata-
Corp, 2017; College Station, TX: StataCorp LLC). Para analise de mediagéao foi
utilizado o pacote “paramed” do Stata.

Todos os testes estatisticos realizados foram bilaterais e adotou-se um
nivel de significancia (a) de 5%, ou seja, foram considerados como
estatisticamente significantes os resultados que apresentaram p-valor menor do

que 5% (p<0,05).



42

4 RESULTADOS:

41 Primeira Fase - Analise Transversal — Avaliagdo dos Objetivos

Secundarios:

Na primeira fase, foram avaliados 609 participantes com média de idade
de 73,4 + 7,4 anos (variando entre 60 e 100 anos) e 68% desses eram caidores
recorrentes (IC 95% 64,1-71,7). A presenga de sintomas depressivos (GDS-15
= 6 pontos) foi encontrada em 29,1% da amostra (177 pessoas). A Tabela 1
apresenta as caracteristicas dos participantes estratificados de acordo com a
presenca de sintomas depressivos. As diferengas significativas segundo essa
estratificacdo foram: baixa escolaridade, renda mensal < 3 salarios-minimos, uso
de dispositivo de auxilio & marcha, ser classificado como risco no indice de
Comorbidade de Charlson, MEEM < 24 pontos, ter medo de cair novamente,
usar antidepressivos e apresentar teste de velocidade de marcha < 1m/s.
Aproximadamente 27,4% dos participantes responderam que faziam uso de
antidepressivos e, dentre estes, as classes mais utilizadas foram ISRS e

Tricilicos (76,5% e 15,1%, respectivamente).
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Tabela 1. Caracteristicas da amostra e sua associacdo com sintomas
depressivos em idosos caidores da comunidade. Dados do PrevQuedas Brasil
(n=609).
Sintomas depressivos
Total GDS =6 GDS <6
(n=609) (n=177) (n=432) p-valor
Sociodemogriéficas
Sexo 0,127
Masculino 82 (13,5%) 18 (10,2%) 64 (14,8%)
Feminino 527 (86,5%) 159 (89,8%) 368 (85,2%)
Idade, anos 0,562
60— 75 371 (60,9%) 1(62,7%) 260 (60,2%)
>75 238 (39,1% 66 (37,3%) 172 (39,8%)
Racgaletnia 0,062
Branco 368 (60,4%) 98 (55,4%) 270 (62,5%)
Negro 55 (9,0%) 19 (10,7%) 36 (8,3%)
Pardo 130 (21,4%) 48 (27,1%) 82 (19,0%)
Asiatico/ indigena 56 (9,2%) 12 (6,8%) 44 (10,2%)
Escolaridade (anos) 0,002
Analfabeto 2 (5,3%) 11 (6,2%) 21 (4,7%)
Baixa (1-4) 249 (40,9%) 91 (51,4%) 158 (36,6%)
Média (5-8) 133 (21,8%) 36 (20,4%) 97 (22,5%)
Alta (2 9) 195 (32,0%) 39 (22,0%) 156 (36,1%)
Renda Mensal < 0,001
0-3SM 505 (83,2%) 162 (92,1%) 343 (79,6%)
>3 SM 102 (16,8%) 14 (7,9%) 88 (20,4%)
Morar sozinho 95 (15,6%) 32 (18,1%) 63 (14,6%) 0,280
Condicoes de Saude
Charlson 0,031
Baixo risco 509 (83,6%) 139 (78,5%) 370 (85,6%)
Risco 100 (16,4%) 38 (21,5%) 62 (14,4%)
IMC 0,201
Baixo Peso 43 (7,1%) 9 (5,1%) 34 (7,9%)
Eutrofico 209 (34,4%) 55 (31,3%) 154 (35,7%)
Sobrepeso/ Obeso 355 (58,5%) 112 (63,6%) 243 (56,4%)
Mini Mental 0,002
2 24 pontos 497 (81,6%) 131 (74,0%) 366 (84,7%)
< 24 pontos 112 (18,4%) 46 (26,0%) 66 (15,3%)
Medo de cair 475(780%)  155(87,6%) 320 (74,1%)  <0,001
novamente
Desfecho/ Mediador
Quedas recorrentes 414 (68,0%) 139 (78,5%) 275 (63,7%) < 0,001
Uso de antidepressivo 171 (28,1%) 74 (41,8%) 97 (22,5%) < 0,001
Fisico-Funcionais
Velocidade de Marcha 0,010
>1.0m/s 335 (55,0%) 83 (46,9%) 252 (58,3%)
<1.0m/s 274 (45,0%) 94 (53,1%) 180 (41,7%)
Uso de DAM 85 (14,0%) 34 (19,2%) 51 (11,8%) 0,017

Legenda: SM — Salarios-minimos; IMC —

auxiliar a marcha

indice de Massa Corpérea; DAM — Dispositivo

A estimativa do modelo considerando sintomas depressivos como

exposicao primaria é apresentada na tabela 2. A comparacédo das estimativas
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dos modelos e dos testes de significancia estatistica ndo revelou interagao
significativa exposi¢do-mediador (Pinteracao = 0,989); portanto, apenas estimativas
de modelos assumindo que nao ha interacdo exposicdo-mediador sao

apresentadas.

Tabela 2: Efeitos diretos e indiretos dos sintomas depressivos na ocorréncia de
quedas recorrentes.

Mediador OR IC 95% p-valor
Usode AD END 1,632 1,053 -2,531 0,029
ENI 1,140 1,007 - 1,291 0,038
ET 1,861 1,197 - 2,895 0,006
PEM’ 0,211

O modelo foi ajustado para idade, raca, escolaridade, renda, morar sozinho, uso de dispositivos
auxiliares de marcha, indice de Comorbidade de Charlson, IMC, MEEM, medo de cair,
velocidade de marcha.

Legenda: AD = medicacao antidepressiva, END = efeito natural direto; ENI = efeito natural
indireto; OR = razao de chances; PEM = percentual de efeito mediado.

*PEM calculado na escala de odds log: logENI/logET

Apoés ajuste para potenciais fatores de confusdo para as associagoes
exposicao-desfecho, exposi¢gao-mediador e mediador-desfecho, estimou-se que
as pessoas que apresentaram GDS-15 = 6 pontos apresentaram 1,86 vezes a
chance de ser um caidor recorrente (ORet: 1,861, IC 95% 1,197-2,895). O uso
de antidepressivos foi um mediador significativo da associagao entre sintomas
depressivos e quedas recorrentes (OReni: 1,140, IC 95% 1,007-1,291),

correspondendo a 21,1% do efeito total mediado.
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4.2 Segunda Fase — Analise Longitudinal — Avaliagao do Objetivo Primario:

Na segunda fase, foram avaliados apenas os 304 participantes do grupo
controle (2 avaliados nao tinham pontuacdo na GDS-15 registrada), cujas
caracteristicas na avaliagado inicial (T1) sdo descritas na tabela 3. Nao foi
possivel analisar os dados dos participantes do grupo intervencéo por nao ser
sabido, até o momento deste estudo, o resultado da intervencdo do ensaio
clinico na incidéncia de quedas. Foi observado que a idade dos participantes
variou de 60 a 91 anos, sendo a faixa etaria compreendida entre 60 e 75 anos a
mais frequente (60,5%). A maioria dos participantes era do sexo feminino
(88,2%), de raca branca (63,2%), casados (36,5%), com nivel de escolaridade
primaria sendo o mais frequente (38,5%) e renda compreendida entre 0 e 3
salarios-minimos (83,5%). A avaliagcado cognitiva dos participantes, de acordo
com o Mini Mental, verificou que 15,5% dos participantes pontuaram menos do
que 24 pontos. Sintomas depressivos foram avaliados pela GDS-15 de onde se
observou que 29% dos participantes obtiveram pontuagao maior ou igual a seis.
O IMC dos participantes variou de 17,1 a 48,3 Kg/m2 sendo que a maioria deles
foi classificada como sobrepeso/obeso (58,1%). O numero médio de
medicamentos desses participantes foi igual a 5,7 variando entre 0 e 19. Dos
304 participantes, observou-se que 34% deles faziam uso de medicamentos
psicotropicos e 29% de medicamentos antidepressivos; sendo que, entre esses,
75% faziam uso de medicamentos da classe ISRS.

Ainda de acordo com a Tabela 3, pode-se verificar que, pelo indice de
Comorbidades de Charlson, aproximadamente 83% dos participantes foram

classificados como baixo risco. Cerca de 59% dos participantes realizavam 4 ou
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mais atividades de vida diaria com dificuldade. Aproximadamente 70% dos
participantes foram classificados como caidores recorrentes, ou seja, no ultimo
ano tinham caido duas ou mais vezes. Aproximadamente 80% dos participantes
relataram medo de cair, e 11% faziam uso de dispositivo de auxilio a marcha. O
resultado da avaliagdo da mobilidade realizado pelo TUGT mostrou que,
aproximadamente, 32% dos participantes apresentaram tempo maior do que 12
segundos e cerca de 17% deles apresentaram velocidade de marcha menor ou

igual a 1m/s.

Tabela 3: Caracteristicas dos participantes na avaliagao inicial (n=304).

Grupo
Caracteristicas Controle
(n=304)
Idade, anos
Média (desvio padrao) 73,7 (7,1)
Minimo — maximo 60 — 91

Faixa etaria, No. (%)
60 a 75 anos
> 75 anos
Sexo, No. (%)
Masculino
Feminino
Etnia/Raga Cor, No. (%)
Branca
Preta
Parda
Amarela/Indigena
Estado Civil, No. (%)
Solteiro
Viavo
Casado
Divorciado
Escolaridade, No. (%)
Superior (> 12 anos)
Colegial (9 a 11 anos)
Ginasio (5 a 8 anos)
Primario (1 a 4 anos)
N&o alfabetizado

184 (60,5%)
120 (39,5%)

36 (11,8%)
268 (88,2%)

192 (63,2%)
25 (8,2%)
59 (19,4%)
28 (9,2%)

44 (14,5%)
110 (36,2%)
111 (36,5%)
39 (12,8%)

53 (17,4%)
48 (15,8%)
74 (24,3%)
117 (38,5%)
12 (4,0%)




Tabela 3 (cont.): Caracteristicas dos participantes na avaliagao inicial.

Caracteristicas

Grupo
Controle
(n=304)

Renda, No. (%)
> 3 salarios minimos
0-3 salarios minimos
Mini—Mental Pontuacgao
Média (desvio padrao)
Minimo — maximo
Mini—Mental, No. (%)
= 24 pontos
< 24 pontos
Sintomas Depressivos (GDS-15)
Média (desvio padrao)
Minimo — maximo
Sintomas Depressivos, No. (%)
< 6 pontos
= 6 pontos
indice de Massa Corpérea (IMC), kg/m?
Média (desvio padrao)
Minimo — maximo
indice de Massa Corpérea (IMC)
Desnutrido (<22 kg/m?)
Eutrofico (22 a 27 kg/m?)
Sobrepeso/Obeso (> 27 kg/m?)
Numero de medicamentos
Média (desvio padréo)
Minimo — maximo
Medicacgoes Psicotropicas, No. (%)
Nao
Sim
Medicag6es Antidepressivas, No. (%)
Nao
Sim
Classe dos Antidepressivos
ISRS
Triciclico
Outros

50 (16,5%)
253 (83,5%)

26,3 (2,6)
20 — 30

257 (84,5%)
47 (15,5%)

4,3 (3,1)
0-14

216 (71,0%)
88 (29,0%)

28,5 (5,0)
17,1-483

21 (6,9%)
106 (35,0%)
176 (58,1%)

5,7 (3,5)
0-19

202 (66,5%)
102 (33,5%)

216 (71,0%)
88 (29,0%)

66 (75,0%)
9 (10,2%)
13 (14,8%)

47



Tabela 3 (cont.): Caracteristicas dos participantes na avaliagao inicial.

Caracteristicas

Grupo
Controle
(n=304)

Charlson, No. (%)
Baixo Risco
Risco
Atividades de Vida Diaria (BOMFAQ), No. (%)
0 a 3 atividades
> 4 atividades
Quedas nos 12 meses antes do estudo, No. (%)
1
2
3
24
Medo de cair
N&o
Sim
Uso de dispositivo de auxilio a marcha, No. (%)
Timed Up and Go test, No. (%)
<12 segundos
> 12 segundos
Velocidade de marcha,
>1,0m/s
<1,0 m/s

251 (82,6%)
53 (17,4%)

125 (41,1%)
179 (58,9%)

92 (30,3%)
83 (27,3%)
62 (20,4%)
67 (22,0%)

61 (20,1%)
243 (79,9%)
34 (11,2%)

207 (68,1%)
97 (31,9%)

251 (82,6%)
53 (17,4%)
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Através da avaliagao longitudinal dos dados, péde-se observar que em T1

70% e, em T2, 24% dos participantes relataram ter caido duas ou mais vezes

nos 12 meses anteriores a entrevista. Interessante notar que, ao final do

acompanhamento, 52% dos participantes relataram nenhuma queda. Nao houve

associacao entre medo de cair e numero de quedas tanto no inicio como ao final

do estudo (p>0,05); entretanto é interessante notar que ao final do estudo ha

uma maior porcentagem de medo de cair conforme aumenta o numero de

quedas, fato esse que foi ratificado através do teste de Qui-Quadrado de

tendéncia (p=0,019). No inicio do estudo houve uma maior porcentagem de

participantes com sintomas depressivos entre aqueles que cairam duas ou mais

vezes quando comparado com os que cairam uma vez (p=0,003). Ao final do
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estudo ndo se observou associagao significante entre presenca de sintomas
depressivos e numero de quedas (p=0,138). O mesmo comportamento também
foi observado para uso de antidepressivos, ou seja, associagao significante entre
uso de antidepressivos e numero de quedas no inicio do estudo (p=0,001) e
auséncia de associacgao significante entre uso de antidepressivos e numero de
quedas em 12 meses (p=0,885) (tabela 4).

Importante notar que houve perda de dados de 21 (6,9%) avaliados no
seguimento (entre a avaliagao inicial e a avaliacédo de 12 meses), por conta de

desisténcia deles em participar do estudo.



Tabela 4: Distribuicdo de quedas, medo de cair, sintomas depressivos e uso de antidepressivos em T1 e T2.

50

Inicio 12 meses
Total Uma 2 ou mais Total Nenhuma 2 ou mais
n=304 n=92, 30% n=212, 70% n=283 n=147, 52% n=68, 24% P
Medo de cair 0,631 n=229 n=118 (51,5%) Nn=56 (24,5%) n=55 (24,0%) 0,058
Nao 61(20,1%) 20 (21,7%) 41 (19,3%) 45 (19,7%) 29 (24,6%) 5 (9,1%)
Sim 243 (79.9%) 72 (78,3%) 171 (80,7%) 184 (80,3%) 89 (754%) 45 (80,4%) 50 (90,9%)
GDS n=229
média (DP) 43(31)  3,7(29) 46(3,1) 0,022 4,5(3,2) 4,2 (3,2) 5,3 (3,8) 0,153
>6 88 (29,0%) 16 (17,4%) 72 (34,0%) 0,003 68 (29,7%) 33 (28,0%) 22 (40,0%) 0,138
Toma 0,001 n=204 n=104 n=50 0,885

antidepressivo
Nao
Sim

216 (71,0%)
88 (29,0%)

78 (84,8%)
14 (15,2%)

138 (65,1%)
74 (34,9%)

140 (68,6%)
64 (31,4%)

73 (70,2%)
31 (29,8%)

140 (68,6%)
64 (31,4%)

21 (6,9%) perdas da Avaliacao Inicial para Avaliacdo de 12 meses
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Com relacao a distribuicao das quedas ao final do acompanhamento de

acordo com numero de quedas no inicio do acompanhamento, a tabela 5 mostra

que, daqueles que reportaram uma queda nos 12 meses antes do estudo,

aproximadamente 63% reportaram nenhuma queda no acompanhamento

enquanto 37% reportaram pelo menos uma queda. Daqueles que reportaram

duas ou mais quedas no inicio do acompanhamento, 47% deles reportaram

nenhuma queda no acompanhamento enquanto, aproximadamente 53% deles

reportaram pelo menos uma queda no acompanhamento.

Ainda de acordo com a Tabela 5 pode-se observar seis subgrupos:

v Uma queda no inicio e nenhuma queda ao final do
acompanhamento (55; 19,4%);

v Uma queda no inicio e uma queda ao final do acompanhamento
(24; 8,5%);

v Uma queda no inicio e 2 ou mais quedas no final do
acompanhamento (9; 3,2%);

v' Duas ou mais quedas no inicio e nenhuma queda ao final do
acompanhamento (92; 32,5%);

v Duas ou mais quedas no inicio e uma queda ao final do
acompanhamento (44; 15,5%);

v" Duas ou mais quedas no inicio e 2 ou mais quedas ao final do

acompanhamento (59; 20,9%).

Em resumo, nos 283 participantes avaliados, a prevaléncia de queda nos

12 meses foi de 48% (136/283) e aproximadamente 21% (59/283) dos avaliados

cairam duas ou mais vezes tanto no inicio como ao final do acompanhamento.
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Tabela 5: Distribuicdo das quedas ao final do acompanhamento de acordo com
numero de quedas no inicio do acompanhamento.
N° Quedas no inicio do acompanhamento

Quedas em 12 meses Uma (n=88, 31,1%) 2 ou mais (n=195, 68,9%)
Nenhuma (n=147, 52%) 55 (62,5%) 92 (47,2%)
Uma (n=68, 24%) 24 (27,3%) 44 (22,6%)
2 ou mais (n=68, 24%) 9(10,2%) 59 (30,2%)

Na Tabela 6 € apresentada a relagao entre queda ao final do seguimento
e caracteristicas dos participantes aos 12 meses do acompanhamento, de onde
se pode observar que a presenca de queda aos 12 meses nao se mostrou
associada a faixa etaria do participante, ao sexo, a etnia, estado civil,
escolaridade, renda, avaliagdo cognitiva, sintomas depressivos, uso de
medicagdes antidepressivas, medo de cair novamente, “Timed Up and Go” teste
e a velocidade de marcha (p>0,05). Houve uma maior porcentagem de Charlson
de baixo risco entre os que apresentaram queda aos 12 meses quando
comparado com aquela apresentada entre os que ndo cairam (p=0,006);
também houve uma maior porcentagem de participantes com 4 ou mais
limitacbes de atividade de vida diaria entre os que apresentaram queda aos 12
meses quando comparado com aquela apresentada entre os que n&o cairam
(p=0,040).

Ainda de acordo com a Tabela 6 pode-se observar que, nenhuma das
caracteristicas avaliadas diferenciou participantes com uma queda daqueles que

apresentaram duas ou mais quedas ao final do acompanhamento (p>0,05).
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Tabela 6: Caracteristicas dos participantes e numero de quedas em um ano de
seguimento.

Dos caidores

Caiu 12 meses
em 12 meses

Nenhuma 1 ou mais b qur:(;aa 2&;31::3 p
n=147 n=136
n=68 n=68
Faixa etaria 0,512 0.862
60 a 75 anos 91 79 > e
61,9%)  (58,1%) (57,3%) (58,8%)
56 57 29 28
> 75 anos (38,1%) (4179%) (42,7%) (41,2%)
Sexo 0,605 0,573
. 18 14 8 6
Masculino (12,2%)  (10,3%) (11,8%) (8,8%)
L 129 122 60 62
Feminino (87,8%) (89,7%) (88,2%) (91,2%)
Etnia/Raga Cor 0,462 0,857
90 89 45 44
Branca (61,2%) (65,4%) (66,2%) (64,7%)
) 57 47 23 24
N&o branca (38,8%) (34,6%) (33,8%) (35,3%)
Estado civil 0,324 0,218
49 53 30 23
Casado (33,3%) (39,0%) (44,1%) (33,8%)
) 98 83 38 45
N&o casado (66,7%) (61,0%) (55,9%) (66,2%)
Escolaridade 0,224 0,108
43 49 29 20
> 9 anos (29,3%) (36,0%) (42,6%) (29,4%)
104 87 39 48
<9 anos (70,7%) (64,0%) (57,4%) (70,6%)
Renda 0,819 0,812
24 21 11 10
>3s.m. (16,4%)  (15,4%) (16,2%) (14,7%)
122 115 57 58
s3sm. (83,6%)  (84,6%) (83,8%) (85,3%)
Mini—Mental 0,380 0,954
92 81 41 40
= 24 pontos (78,0%)  (73,0%) (73,2%) (72,7%)
26 30 15 15
< 24 pontos (22,0%) (27,0%) (26,8%) (27,3%)
GDS 0,555 0,057
< 6 pontos 85 70 ' v
P (72,0%)  (68,5%) (76,8%) (60,0%)
33 35 13 22
2 6 pontos (28,0%) (31,5%) (23,2%) (40,0%)
Medicacoes 0,623 0,832
Antidepressivas
Nao 73 67 33 34
(70,2%)  (67,0%) (66,0%) (68,0%)
_ 31 33 17 -
Sim (29,8%)  (33,0%) (34,0%) (32,0%)
Charlson 0,006 0,573
Baixo Risco 114 122 > >
(77,5%)  (89,7%) (88,2%) (91,2%)
. 33 14 8 6
Risco

(22,5%) (10,3%) (11,8%) (8,8%)
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Tabela 6 (cont.): Caracteristicas dos participantes em um ano de seguimento e

quedas em um ano de seguimento.

Caiu 12 meses

Dos caidores
em 12 meses

N . Uma 2 ou mais
enhuma 1 ou mais D queda quedas o
n=147 n=136 =68 =68
AVD’s (BOMFAQ) 0,040 0,379
0 a 3 atividades 66 a7 26 21
(55,9%) (42,3%) (46,4%) (38,2%)
> 4 atividades 52 64 30 34
= (44,1%) (57,7%) (53,6%) (61,8%)
Medo de cair 0,053 0,114
NE 29 16 11 5
(24,6%) (14,4%) (19,6%) (9,1%)
Sim 89 95 45 50
(75,4%) (85,6%) (80,4%) (90,9%)
Timed Up and Go 0.161 0,939
test
<12 segundos 81 67 34 33
(69,2%) (60,4%) (60,7%) (60,0%)
> 12 segundos 36 44 22 22
(30,8%) (39,6%) (39,3%) (40,0%)
Velocidade de 0175 0483
marcha
>10m/s 100 82 43 39
’ (68,0%) (60,3%) (63,2%) (57,3%)
<10m/s 47 54 25 29
- (32,0%) (39,7%) (36,8%) (42,7%)

Em relagdo a associagao de quedas ao final do acompanhamento com

sintomas depressivos no inicio do acompanhamento, a tabela 7 mostra os

resultados da analise bivariada de cada uma das variaveis avaliadas no inicio do

acompanhamento com o resultado das quedas ao final dos 12 meses de

acompanhamento de onde se pode observar que, comparado a nenhuma queda,

ter apresentado uma queda ao final do acompanhamento ndo se mostrou

estatisticamente associada com nenhuma das variaveis avaliadas (p>0,05). Por

outro lado, ter sintomas depressivos (GDS = 6 pontos) apresentou maior chance

de duas ou mais quedas no final do acompanhamento (RRR = 2,38; IC95%: 1,29
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—4,39). Comparado a uma queda, ter sido caidor recorrente no inicio do estudo
também mostrou uma maior chance de apresentar duas ou mais quedas no final
do acompanhamento (RRR = 3,92; IC95%: 1,80 — 8,52). Também se verificou
associagao significante com Charlson, nimero de limitagdes de vida diaria, TUG
e velocidade de marcha (p<0,05).

Tabela 7: Associacido das quedas ao final do acompanhamento com sintomas

depressivos e caracteristicas dos participantes no inicio do acompanhamento:
resultados da analise bivariada da regressao logistica multinomial.

Uma queda vs Nenhuma queda | 2 ou + quedas vs Nenhuma queda
RRR 1C95% p RRR 1C95% p

GDS inicial
= 6 vs < 6 pontos 1,07 0,55-2,08 0,850 2,38 1,29 — 4,39 0,006
Medicagoes
Antidepressivas
Sim vs Nao 1,00 0,52 - 1,91 0,993 1,71 0,93 -3,16 0,084
Queda inicial
2 ou mais vs 1 1,10 0,60 —-2,00 0,764 3,92 1,80 — 8,52 0,001
Faixa etaria, anos
>75vs60a75 1,21 0,67 -2,17 0,526 1,14 0,63 -2,04 0,667
Sexo
Feminino vs
Masculino
Etnia/Raga Cor
Branca vs Nao
branca
Escolaridade
29 vs <9anos 1,80 0,99 - 3,27 0,054 1,01 0,54 - 1,89 0,981
Estado conjugal
Casado vs Nao
casado
Renda
<3vs>3sm 1,02 0,47 — 2,22 0,962 1,14 0,51-2,54 0,747
Estado cognitivo
<24vs=224 1,03 0,44 — 2,41 0,950 1,44 0,66 — 3,17 0,361
Charlson
Risco vs Baixo
risco
AVD’s (BOMFAQ)
24vs0a3
atividades
Timed Up and Go
test
>12vs <12
segundos
Velocidade de
marcha
<1vs>1mls 1,19 0,67 -2,11 0,564 1,79 1,00 - 3,21 0,049

1,05 0,43 -2,54 0,920 1,44 0,55 - 3,81 0,461

1,24 0,68 — 2,26 0,485 1,16 0,64 — 2,11 0,624

1,58 0,88 - 2,85 0,128 1,02 0,56 — 1,88 0,944

0,46 0,20-1,06 0,068 0,33 0,13-0,84 0,020

1,26 0,70 -2,24 0,440 2,60 1,38 — 4,86 0,003

1,56 0,84 — 2,91 0,157 2,01 1,09 - 3,69 0,025
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A analise acima é restrita, pois ao avaliar o efeito de uma variavel
desconsidera-se a influéncia das demais. Para ser obtida analise global, ajustou-
se um modelo de regressao logistica multinomial o qual permitiu avaliar, ao
mesmo tempo, o efeito de todas as variaveis. Uma das vantagens deste modelo
€ que o efeito (ou importancia) de cada variavel é avaliado considerando todas
as demais variaveis incluidas no modelo, ou seja, o efeito calculado para uma
variavel é “corrigido” pela influéncia das outras.

Para o ajuste do modelo de regressao logistica multinomial, foram
incluidas todas as variaveis que apresentaram p-valor menor do que 0,20 na
Tabela 7. Ou seja, foram incluidas GDS-15, medicagdes antidepressivas, queda
no inicio do acompanhamento, escolaridade, estado civil, Charlson, atividades
de vida diaria, TUG e velocidade de marcha.

Apods o ajuste do modelo multivariado inicial retirou-se, uma a uma as
variaveis que nao se mostraram associadas ao risco de queda ao final do
acompanhamento iniciando-se sempre pela mais nao significante. De acordo
com a Tabela 8, pode-se verificar que as variaveis que se mostraram
independentemente associadas a duas ou mais quedas no final do
acompanhamento foram o numero de quedas nos 12 meses antes do

acompanhamento, Charlson e Bomfaq (p<0,05).
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Tabela 8: Modelo final da analise multivariada da regressédo logistica
multinomial.

Uma queda vs Nenhuma queda | 2 ou + quedas vs Nenhuma queda
RRR 1C95% p RRR 1C95% p
GDS inicial
= 6 vs < 6 pontos 0,96 0,47 — 1,93 0,903 1,64 0,84 - 3,18 0,147
Queda inicial
2 ou mais vs 1 1,13 0,61 -2,07 0,701 3,82 1,71 -8,50 0,001
Charlson
5:;0 vs Baixo 0,43 0,19-1,00 0,051 0,26 0,10-0,69 0,006
AVD’s (BOMFAQ)
2.4.\/3 0a3 1,38 0,75-2,55 0,299 2,56 1,30 - 5,04 0,007
atividades
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5 DISCUSSAO:

As quedas sao eventos comuns a 1/3 da populagao idosa mundial, sendo
importante causa de morbimortalidade e de elevados custos em
saude.(29,37,70).

No Brasil, a prevaléncia de quedas em idosos no ano anterior varia entre
10 e 35%, conforme a populagédo estudada e, segundo o estudo ELSI-Brasil,
publicado em 2018 por Pimentel e colaboradores, avaliando 4174 participantes
entre 2015 e 2016, a prevaléncia encontrada foi de 25,1%.(91) Segundo dados
do Instituto Nacional de Traumatologia e Ortopedia, aproximadamente 40% dos
idosos acima de 80 anos de idade caem anualmente e quando eles moram em
ILPI's, esse numero aumenta para 50%.(92)

Segundo informagdes da Agéncia Brasil publicados em Abril deste ano,
na cidade de Sao Paulo, o numero de quedas em idosos aumentou 35% no
ultimo ano e o numero de internagdes por queda teve elevagao de 27,75%.(5)

Os estudos de prevaléncia sdao importantes indicativos epidemiolégicos
do impacto que determinado tema esta exercendo no sistema de saude,
permitindo avaliar as necessidades de uma dada populagdo em um certo
momento. Mas infelizmente ainda s&o poucos os estudos desse tipo
relacionados a quedas em paises em desenvolvimento, bem como no nosso
pais, mesmo tendo esse tema impacto tdo devastador na qualidade de vida dos
idosos e dado o expressivo envelhecimento populacional que aumentam seus
riscos.

Em 1960, foi publicado no British Medical Journal um artigo sobre quedas
que dizia que a queda era uma consequéncia inevitavel do envelhecimento e

que estudos sobre esse tema eram muito escassos.(93) Aproximadamente 60
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anos apos esse trabalho, a comunidade cientifica ja compreendeu que queda &
um tema que deve pode e deve ser prevenido.(94)

O estudo de prevencdo de quedas iniciou com pesquisas sobre a
identificacao de fatores de risco através de estudos retrospectivos entre 1977 e
1988, passando pelos estudos prospectivos entre 1988 e 1995, chegando aos
estudos de intervencgao para modificagao de fatores de risco, através de Ensaios
clinicos controlados e randomizados.(94) Um dos primeiros, foi conduzido por
Tinetti e colaboradores em 1994 que encontrou que as quedas poderiam ser
reduzidas em 31%, na populagao acima de 70 anos, através de estratégias de
intervencdo focadas especificamente em alguns fatores de risco
modificaveis.(95) Aproximadamente 20 anos depois, um grupo de
pesquisadores brasileiros inicia um Ensaio Clinico Randomizado e controlado,
intitulado Prevquedas Brasil com o objetivo de verificar a efetividade de um
programa multifatorial de prevencgao de quedas em reduzir a taxa de quedas em
idosos da comunidade em um pais em desenvolvimento e que experimenta
importante envelhecimento de sua populacdo. A atual tese de doutorado € uma
parte deste Ensaio Clinico.

A presente tese tem como objetivo estudar a prevaléncia de quedas em
idosos da comunidade em um seguimento de 12 meses, bem como entender se
existe, nesta populacao, relagao entre a presenca de sintomas depressivos e o
uso de medicacao antidepressiva em causar quedas nos idosos acima de 60
anos. Além disso, outro objetivo, é estimar a porcentagem de efeito que o uso
de antidepressivo implica na ocorréncia de quedas.

Nossos dados mostram prevaléncia de quedas de 48% nos 12 meses

estudados, numero um pouco maior que o evidenciados em alguns paises como
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China (entre 15 e 34%), América Latina e Caribe (Barbados — 22% e Chile
34%).(70) Recente revisado sistematica com metanalise, publicada em 2022,
mostrou prevaléncia global de quedas de 26,5%, com maior prevaléncia na
Oceania (34,4%). Dos 104 estudos incluidos na metandlise, nove eram
brasileiros com prevaléncia de quedas que variou entre 19% e 46,7%, sendo a
publicagdo mais recente feita no ano de 2019.(96-98) Deste modo, a
prevaléncia de quedas mostrada neste estudo esta de acordo com estudos
prévios sobre o assunto.

E evidente a importancia que a depressdo e o uso de antidepressivos
exercem como fatores de risco para quedas em idosos porém, existe lacuna no
conhecimento cientifico que relacione simultaneamente esses dois fatores de
risco no desfecho quedas nesta populagdo.(71,99)

Quanto a presenga simultdnea destes dois fatores de risco, ja foi
evidenciado que os mesmos estao independentemente associados a ocorréncia
do desfecho quedas(52) mas apenas um estudo demonstra o papel do
antidepressivo como mediador da associacdo entre depressao e quedas através
de analise estatistica especifica.(32) Nossos resultados mostraram que o uso de
antidepressivo foi um mediador significativo da associagdo entre sintomas
depressivos e quedas recorrentes (OReni: 1,140, IC 95% 1,007-1,291),
correspondendo a 21,1% do efeito total mediado.

No entanto, ndo foi observada interagdo significativa entre sintomas
depressivos (exposi¢ao) e antidepressivos (mediador), o que significa que pode
nao existir o risco adicional de queda ao se tratar pacientes com sintomas

depressivos, usando medicacao antidepressiva.
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As pessoas que apresentaram GDS-15 26 pontos apresentaram 1,86
vezes a chance de serem caidoras recorrentes (ORet: 1,861, IC 95% 1,197-
2,895).

Evidéncias mostram que o uso de medicamentos antidepressivos em
idosos, particularmente antidepressivos triciclicos (ADTs), pode levar a quedas,
aumentando alguns desfechos adversos, como eventos cardiovasculares (por
exemplo, sincope e hipotensao postural) devido a alteragdes na farmacocinética
e farmacodinémica relacionadas a idade.(100) No entanto, a seguranga do uso
de ISRS ainda é controversa e os mecanismos exatos que levam a quedas nao
sao claros.(30) Quach e colaboradores identificaram uma incidéncia 67% maior
de quedas entre idosos com sintomas depressivos clinicamente significativos
que poderiam ser mediados pelo uso de antidepressivos. No entanto, o efeito
indireto dos antidepressivos nao foi analisado(29). Este efeito foi analisado em
nosso trabalho.

Alguns autores argumentam que, como nao € claro o caminho
fisiopatoldgico exato pelo qual os antidepressivos levam ao aumento do risco de
queda, a recomendacgao de desprescrigao € plausivel e varias diretrizes, como
os Critérios de Beers® e o STOPFALL,® foram criadas para ajudar os médicos
a encontrar uma maneira mais segura de tratar pacientes idosos.(65,73) Existe
uma critica de que as recomendagdes para desprescricdo de antidepressivos
sejam baseadas em revisdes sistematicas e ndo baseados em ensaios clinicos,
como sao os estudos que comprovam o beneficio do uso de antidepressivo no
tratamento de depresséo e ansiedade.(69)

A relacao bidirecional entre a presenca de sintomas depressivos e a

ocorréncia de quedas em idosos ja foi estudada. Choi e colaboradores
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mostraram que a presenga de sintomas depressivos em T1 se associou
significativamente com maior chance de quedas em T2 (12 meses apés T1). E a
ocorréncia de quedas entre T1 e T2 foi significativamente associada a maior
chance de sintomas depressivos/ depressdo em T2.(67) Nossos dados nao
conseguiram mostrar tal associagdo. Como houve associagao significativa entre
a presenga de sintomas depressivos e ocorréncia de quedas na analise
transversal com 609 individuos, provavelmente pelo pequeno nimero amostral
do estudo longitudinal (283 pessoas), ndo se tenha conseguido demonstrar tal
associacao. Importante lembrar que nao se pbéde usar a totalidade de dados do
Ensaio Clinico até a analise desta tese, por ndo sabermos qual sera a influéncia
da intervencao multifatorial na taxa de quedas.

De acordo com a literatura, pacientes deprimidos tém maior chance de
serem caidores recorrentes, e esses pacientes tém maior probabilidade de
apresentar sintomas depressivos apds cairem novamente. Em nosso estudo,
quando comparado as caracteristicas dos participantes aos 12 meses
relacionada a presenca de quedas, percebemos que quando comparado a uma
queda, os caidores recorrentes tinham maior pontuacdo no GDS, porém com p-
valor marginalmente significativo (p=0,057) (Tabela 6), o que significa que,
aumentando-se a amostra, pode ser que nossos dados confirmem a
bilateralidade da relacdo entre sintomas depressivos e quedas em idosos. A
justificativa para o uso de antidepressivos deve equilibrar beneficios e riscos.
Seu uso nao deve implicar um risco maior de queda do que a condicdo
subjacente (depressao) ja causa. Se fosse o0 caso, 0 uso de antidepressivos,
particularmente em idosos frageis, poderia ser mais prejudicial. Por outro lado,

nao tratar a depressédo pode ter impacto negativo substancial na saude das
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pessoas idosas, incluindo a mortalidade prematura.(69) Depressao nao tratada
piora qualidade de vida, pode levar a diagndstico errbneo de deméncia(101) e
aumenta a chance que quedas.(37)

Nossos resultados mostraram que a probabilidade de quedas recorrentes
determinada pela presenca de sintomas depressivos foi maior do que o efeito
mediado pelo uso de antidepressivos, controlando para fatores de confusao,
como demonstrado uma vez por Lohman e colaboradores(32). O efeito dos
sintomas depressivos sobre as quedas recorrentes antes da analise de
mediacdo € chamado de efeito total. Apds esta analise, esse efeito total é
decomposto em duas categorias: o Efeito Natural Direito (efeito dos sintomas
depressivos nas quedas recorrentes controladas pelo uso de antidepressivos) e
a Efeito Natural Indireto (efeito dos sintomas depressivos nas quedas
recorrentes mediadas pelo uso de antidepressivos). Apds ajuste para fatores de
confusdo, a participacdo dos antidepressivos na probabilidade de quedas
recorrentes (PEM) foi de 21,1% e a participagao dos sintomas depressivos foi de
78,9% (Figura11).

Esses numeros demonstram que pode ser que seja seguro usar
antidepressivos para tratar idosos com sintomas depressivos sem que se
aumente o risco de quedas ja associados aos sintomas depressivos. O uso de
antidepressivos € uma maneira eficaz de os médicos tratarem a depressao,
melhorando a qualidade de vida dos pacientes idosos, devendo ser usado
criteriosamente e sob a luz do conhecimento cientifico (na dosagem correta, pelo
tempo necessario, de classe que seja mais segura ao perfil do paciente em

questao).
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Existe necessidade premente de novos estudos longitudinais e de
intervencao que estudem a depressao como fator de risco para quedas em

idosos para que recomendacgdes nessa area sejam feitas.(99)

Confundidores: |

Escolaridade, renda, indice de Charlson, MEEM, medo de |
cair, velocidade da marcha, uso de auxilio a marcha l

|

Uso de Antidepressivos

ENI = 1.140 (1.007-1.291)
PEM =21.1%
Sintomas Depressivos Quedas Recorrentes
GDS-1526 » =2 quedas nos ultimos
END = 1.632 (1.053-2.531) 12 mesos

PEM = 78,9%
Figura 11: Analises de mediagdo apds ajuste para potenciais fatores de

confusdo mostrando o efeito direto dos sintomas depressivos e o efeito indireto
do uso de antidepressivos sobre quedas recorrentes em idosos da comunidade.
PEM = percentual de efeito mediado.

Esse trabalho apresenta algumas limitagbes. Uma delas € que foram
avaliados apenas idosos caidores, que era o alvo do ensaio clinico. Isso gera
alguma limitac&o de validade externa uma vez que a populacéo estudada é mais
especifica que a da vida real, composta por caidores e ndo caidores.

Outra limitagdo foi o numero amostral menor no estudo longitudinal,

comparado ao transversal. Isto fez que ndo se tenha conseguido demonstrar a



65

menor influéncia na taxa de quedas em um ano relacionada ao uso de
antidepressivo, comparado a presenca de sintomas depressivos.

Outro ponto limitante para ampliar nossos resultados foi o baixo numero
de pacientes usando outros tipos de antidepressivo que néo ISRS e triciclicos, o
que, com numero amostral maior e, caso o uso de antidepressivo se confirmasse
um fator de risco para quedas recorrentes, poderia se ter uma visao panoramica
da diferengca de classes na taxa de quedas longitudinalmente. Nao houve
homogeneidade na anotacdo das doses tomadas das medicacbes
antidepressivas, nao permitindo inferir uma correta prescricdo. Soma-se a isso,
o fato de nado sabermos, de maneira mais precisa, se o paciente fazia, ou nao,
uso correto da medicacao antidepressiva.

Uma perspectiva para novas pesquisas neste tema é que ele seja
estudado com amostra populacional mais diversificada tanto em namero maior
de participantes, quanto no tipo de participantes (caidores e n&o caidores). Que
com numero maior de participantes se consiga avaliar melhor as diferentes
classes de antidepressivo. Além disso, sera importante controlar melhor o uso
do antidepressivo e tomar nota das dosagens usadas ao longo do seguimento.
Esses fatores controlados, permitirdo um trabalho que podera ser fonte de
conhecimento para que médicos sejam encorajados a fazer diagndsticos mais
rapidos e mais precisos da depressdo nos idosos, instituindo tratamento

adequado e com maior seguranga para esta populagao.
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6 CONCLUSOES:

Longitudinalmente, a prevaléncia de quedas em 12 meses foi de 48%, nao
sendo evidenciada associagao significante entre as quedas, a presencga de
sintomas depressivos e 0 uso de medicagao antidepressiva.

Nenhuma das variaveis estudadas mostrou-se independentemente
associada na diferenciagao entre nenhuma queda e a ocorréncia de queda unica
em 12 meses. Porém, o comprometimento funcional avaliado pela BOMFAQ,
apresentar “baixo risco” pelo indice de Comorbidades de Charlson e ser caidor
recorrente na avaliagao inicial foram capazes de diferenciar nenhuma queda da
ocorréncia de duas ou mais quedas em 12 meses.

De modo transversal verificou-se que nao houve interagao entre tratamento
com antidepressivos e a presencga de sintomas depressivos para a recorréncia
de quedas em idosos. O uso de antidepressivos foi um mediador significante da
associacao entre sintomas depressivos e quedas recorrentes, correspondendo
a 21,1% do efeito total.

Existe a necessidade de continuar esse estudo com numero amostral maior
para confirmar se os resultados apresentados, longitudinais e transversais, se

mantem.
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ENSAIO CLiNICO PREVQUEDAS-BRASIL
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

| - DADOS DE IDENTIFICAGAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL LEGAL

DOCUMENTO DE IDENTIDADE N°® - ... SEXO:M()F ()

DATA NASCIMENTO: ... [....... TS

EN D E RE GO .ttt ettt ettt e e e e e e e e e enaeenan NO e
APTO: ............ BAIRRO . e CIDADE ..o

Il - DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTIFICA: ENSAIO CLINICO PREVQUEDAS-BRASIL:
DESENVOLVIMENTO, IMPLANTAGCAO E AVALIAGAO.

PESQUISADOR PRINCIPAL: PROF. DR. WILSON JACOB FILHO CARGO/FUNGAO: DIRETOR DO
SERVICO DE GERIATRIA DO HOSPITAL DAS CLINICAS HC-FMUSP

AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA: RISCO MINIMO

lll - REGISTRO DAS EXPLICACOES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU SEU
REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA CONSIGNANDO:

Gostariamos de convidar o(a) senhor(a) a participar deste projeto de pesquisa, que tem como
objetivo comprovar se um programa multidimensional de prevencdo de quedas em idosos &
capaz de reduzir o numero de quedas e suas consequéncias. Os participantes serdo avaliados
através do preenchimento de uma ficha de avaliacdo geral e especifica por uma equipe
multiprofissional que compde o programa. Serdo obtidos dados sobre aspectos individuais,
sociais, psicolégicos, clinicos, funcionais e nutricionais. Os idosos serdo divididos ao acaso
entre dois grupos: um grupo recebera intervencéo (participara de um programa de educacédo
em quedas, visando prevencdo através de aulas tedrico-praticas e exercicios supervisionados
pela equipe de fisioterapia, uma vez por semana, durante doze semanas consecutivas). O
outro grupo sera o controle e recebera orientacdes sobre medidas gerais para prevencéo de
quedas e um manual escrito com tais instrucées. Caso senhor (a) aceite participar do estudo,
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podera fazer parte do grupo que recebera a intervencdo ou do grupo controle e que sera
acompanhado quanto ao numero de quedas e suas consequéncias durante 12 meses (1 ano),

sendo necessario o comparecimento , semanalmente, nos 3 primeiros

meses (apenas o grupo intervencdo) e no 3°, 6° e no 12° més (o grupo intervencéo e o grupo
controle) durante 1 ano. Ndo ha desconfortos e/ou riscos em participar do programa, pois
contaremos com mais de um profissional para a realizacdo das atividades propostas, para
garantir a seguranca durante a realizacdo das mesmas. Trata-se de um estudo que busca
reduzir o numero de quedas em idosos, oferecendo a oportunidade aos participantes e
acompanhantes de aprenderem formas de prevencdo. O programa busca promover a saude
através da prevencdo. Os pacientes e seus acompanhantes terdo pleno acesso aos dados
disponiveis e terdo plena liberdade, para retirar-se do presente estudo a qualquer momento. Os

pacientes e seus acompanhantes terdo seu sigilo garantido.

Os pesquisadores poderdo ser contatados através do seguinte telefone: (11) 2178-1565. Rua

Cesareo Galeno, 448 — Tatuapé.

Consentimento pds-esclarecido

Declaro que, depois de esclarecido pelo profissional e ter entendido o que me foi explicado,
aceito participar do presente protocolo de pesquisa. Ficaram claros para mim quais sdo os
propodsitos do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus riscos, as garantias de
confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Entendi que terei a responsabilidade de
comparecer ao uma vez a cada 6 meses para avaliacdo durante 1 ano

(totalizando 4 avaliacdes) e, se for sorteado para fazer a intervencdo semanal, deverei
comparecer uma vez por semana, durante doze (12) semanas consecutivas, nos primeiros 3
meses do estudo. Ficou claro, também, que minha participacdo €& isenta de despesas.
Concordo voluntariamente em participar deste estudo e poderei retirar o meu consentimento a

qualquer momento, antes ou durante o mesmo.

data_ /__/__
Assinatura do paciente/representante
legal
data _ /__/__
Assinatura da testemunha
data_ /_ /__

Assinatura do pesquisador responsavel
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USP - FACULDADE DE
MEDICINA DA UNIVERSIDADE Wﬂl"
DE SAO PAULO - FMUSP

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Impacto da sindrome depressiva na prevaléncia de quedas em idosos: estudo
longitudinal

Pesquisador: Luiz Eugénio Garcez Leme

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 83453618.3.0000.0065

Instituicao Proponente:Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.955.338

Apresentacao do Projeto:

Quedas aumentam de prevaléncia com o avango da idade. Nesse sentido, torna-se necessario saber como
a presenca de sintomas depressivos e o0 uso de medicacdo antidepressiva impactam a prevaléncia de queda
nos idosos caidores. Assim objetiva-se avaliar, através de estudo longitudinal, com dados do Ensaio Clinico
Controlado PrevQuedas Brasil, a prevaléncia de queda nos idosos, durante 12 meses, relacionada a
presencga de sintomas depressivos e ao uso de medicacao antidepressiva. Esses dados serdo extraidos de
400 registros

Objetivo da Pesquisa:

Avaliar, através de estudo longitudinal, a prevaléncia de queda nos idosos, durante 12 meses, relacionada a
presenca de sintomas depressivos e ao uso de medicagao antidepressiva.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: Estudo isento de risco por se tratar de analise secundaria do banco de dados.

Beneficios: A verificagdo do impacto da sindrome depressiva na prevaléncia de quedas em idosos auxiliara
a prever formas de combater quedas em idosos com sintomas depressivos

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:
O estudo é pertinente e atual, bem fundamentado e bem descrito. Se justifica, pois sendo as quedas
prevalentes e prejudiciais a qualidade de vida de idosos, faz-se necessario mapear seus fatores de risco.

Endereco: DOUTOR ARNALDO 251 21° andar sala 36

Bairro: PACAEMBU CEP: 01.246-903
UF: SP Municipio: SAO PAULO
Telefone:  (11)3893-4401 E-mail: cep.fm@usp.br
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USP - FACULDADE DE

MEDICINA DA UNIVERSIDADE

DE SAO PAULO - FMUSP

Continuagao do Parecer: 2.955.338

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatéria:

o

Em sua verséao atual, constam do projeto todos os termos necessarios a apreciagao ética: projeto na Integra,

Folha de rosto, cadastro no CEP, formulario da plataforma Brasil devidamente preenchido e Termo de
autorizacao de uso dos dados do "Ensaio Clinico Controlado PrevQuedas Brasil"

Recomendacoes:
Nada a declarar

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
Sem pendéncias

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagoes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 17/09/2018 Aceito
do Projeto ROJETO_819885.pdf 11:41:08
Outros termo_de_autorizacao_de_dados.pdf 17/09/2018 | Luiz Eugénio Garcez | Aceito
11:40:30 |[Leme

Folha de Rosto FolhaDeRosto15857.pdf 16/02/2018 | Luiz Eugénio Garcez | Aceito
10:12:16  |Leme

Outros CadastroDaPesquisa15857.pdf 16/02/2018 | Luiz Eugénio Garcez | Aceito
10:11:40 |Leme

Projeto Detalhado / | projetomestrado.docx 02/11/2016 |Luiz Eugénio Garcez | Aceito

Brochura 15:29:08 |[Leme

Investigador

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao

SAO PAULO, 10 de Outubro de 2018

Assinado por:

Maria Aparecida Azevedo Koike Folgueira
(Coordenador(a))

Endereco: DOUTOR ARNALDO 251 21° andar sala 36
Bairro: PACAEMBU CEP: 01.246-903
UF: SP Municipio: SAO PAULO

Telefone: (11)3893-4401 E-mail: cep.fm@usp.br

Pagina 02 de 03



71

8 REFERENCIAS:

1. IBGE :: Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica [Internet]. [cited 2019
Aug 21]. Available from:
https://ww2.ibge.gov.br/home/estatistica/populacao/projecao_da_populac
ao/2013/default_tab.shtm

2. Perissé C, Marli M. Caminhos para uma melhor idade. Retratos: A Revista
do IBGE. 2019;20.

3. Lebrao ML, Laurenti R. Saude, bem-estar e envelhecimento: o estudo
SABE no Municipio de Sao Paulo Health, Well-Being and aging: the SABE
Study in Sao Paulo, Brazil. Vol. 8, Rev Bras Epidemiol. 2005.

4. Pastrelo ED, Roggero MA, Rosseto R. Informes Urbanos [Internet]. 2019.
p. 1-9. Available from:
https://www.prefeitura.sp.gov.br/cidade/secretarias/upload/Informes_Urba
nos/IlU_Idoso 2019 REV_Final.pdf

5. Denise Griesinger. Quedas de idosos aumentam quase 35% em um ano
na cidade de Sao Paulo [Internet]. Agéncia Brasil. 2023 [cited 2023 Jun
25]. Available from: https://agenciabrasil.ebc.com.br/saude/noticia/2023-
04/quedas-de-idosos-aumentam-quase-35-em-um-ano-na-cidade-de-
sao-paulo

6. Nations U. Brazil: Percentage of population aged 60 years or over. World
Population Prospects 2019 [Internet]. Available from:
https://population.un.org/wpp/Graphs/Probabilistic/PopPerc/60plus/76

7. Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (BR). Censo Demografico

2022 - Populagao e domicilios: Primeiros Resultados. 2023;1-75.



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

72

IBGE. Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios Continua:
Caracteristicas Gerais dos Moradores 2020-2021. Pesqui Nac por Amostra
Domicilios. 2022;8.

Miranda D, Morais G, Mendes G, Cruz A, Silva A, Lucia A. O
envelhecimento populacional brasileiro: desafios e consequéncias sociais
atuais e futuras. Rev bras geriatr gerontol. 2016;19(3):507-19.

Ramos. LR, d’Orsi. E XA. Trabalho , suporte social e lazer protegem idosos
da perda funcional : Estudo Epidoso. Rev Saude Publica. 2011;45(4):685—
92.

Buksman S, Vilela AL de S. Projeto Diretrizes Quedas em idosos:
Prevencao. Sao Paulo; 2008.

Vieira ER, Palmer RC, Chaves PHM. Prevention of falls in older people
living in the community. BMJ. 2016 Apr 28;353:i1419.

Lima J da S, de Quadros DV, da Silva SLC, Tavares JP, Dal Pai D. Costs
of hospital admission authorizations due to falls among older people in the
Brazilian National Health System, Brazil, 2000-2020: a descriptive study.
Epidemiol e Serv Saude. 2022;31(1):1-13.

Perez-Ros P, Martinez-Arnau FM, Tarazona-Santabalbina FJ. Risk
Factors and Number of Falls as Determinants of Quality of Life of
Community-Dwelling Older Adults. J Geriatr Phys Ther. 2019 Apr
1;42(2):63-72.

Ribeiro AP, De Souza ER, Atie S, De Souza AC, Schilithz AO. A influéncia
das quedas na qualidade de vida de idosos. Cienc e Saude Coletiva.
2008;13(4):1265-73.

WHO - World Health Organization. WHOQOL: Measuring Quality of Life



17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

73

[Internet]. 2012. [cited 2023 Jun 25]. Available from:
https://www.who.int/tools/whoqol

Orley J, Kuyken W, editors. The Development of the World Health
Organization Quality of Life Assessment Instrument (the WHOQOL) BT -
Quality of Life Assessment: International Perspectives. In Berlin,
Heidelberg: Springer Berlin Heidelberg; 1994. p. 41-57.

Nicolussi AC, Fhon JRS, Santos CAV, Kusumota L, Marques S, Rodrigues
RAP. Quality of life in elderly people that have suffered falls: Integrative
literature review. Cienc e Saude Coletiva. 2012;17(3):723-30.

de Paiva MM, Lima MG, Barros MB de A. Falls and health-related quality
of life: Influence of frequency and location type of falls. Cienc e Saude
Coletiva. 2021;26:5099-108.

de Paiva MM, Lima MG, Barros MB de A. Social inequalities in the impact
of falls on health-related quality of life among older adults. Cienc e Saude
Coletiva. 2020;25(5):1887-96.

Neri AL, Yassuda MS, De LF, Eulalio MC, Cabral BE, De MEC, et al.
Methodology and social, demographic, cognitive, and frailty profiles of
community-dwelling elderly from seven Brazilian cities: The FIBRA study.
Cad Saude Publica. 2013;29(4):778-92.

Jehu DA, Davis JC, Falck RS, Bennett KJ, Tai D, Souza MF, et al. Risk
factors for recurrent falls in older adults: A systematic review with meta-
analysis. Maturitas. 2021 Feb;144:23-8.

Morsch P, Myskiw M, Myskiw J de C. Falls’ problematization and risk
factors identification through older adults’ narrative. Cienc e Saude

Coletiva. 2016;21(11):3565-74.



24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

74

Centers for Disease Control and Prevention. Fact Sheet: Risk Factors for
Falls. Stopping Elderly Accidents, Deaths and Injuries (STEADI).
2017;2017.

Neto JAC, Brum IV, Braga NAC, Gomes GF, Tavares PL, Silva RTC, et al.
Percepcdo sobre queda como fator determinante desse evento entre
idosos residentes na comunidade. Geriatr Gerontol Aging. 2017;11(1):25—
31.

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE SAO PAULO 2010 RELATORIO
GLOBAL DA OMS SOBRE PREVENCAO DE QUEDAS NA VELHICE.
2007.

Ming Y, Zecevic A. Medications & polypharmacy influence on recurrent
fallers in community: A systematic review. Can Geriatr J. 2018;21(1):14—
25.

Hajek A, Brettschneider C, van den Bussche H, Lihmann D, Oey A, Wiese
B, et al. Impact of falls on depressive symptoms among the oldest old:
Results from the AgeQualiDe study. Int J Geriatr Psychiatry.
2018;33(10):1383-8.

Quach L, Yang FM, Berry SD, Newton E, Jones RN, Burr JA, et al.
Depression, antidepressants, and falls among community-dwelling elderly
people: The mobilize boston study. Journals Gerontol - Ser A Biol Sci Med
Sci. 2013;68(12 A):1575-81.

Marcum ZA, Perera S, Thorpe JM, Switzer GE, Castle NG, Strotmeyer ES,
et al. Antidepressant Use and Recurrent Falls in Community-Dwelling
Older Adults: Findings From the Health ABC Study. Ann Pharmacother.

2016:50(7).



31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

75

Donoghue OA, Briggs R, Moriarty F, Kenny RA. Association of
Antidepressants With Recurrent, Injurious and Unexplained Falls is Not
Explained by Reduced Gait Speed. Am J Geriatr Psychiatry.
2020;28(3):274-84.

Lohman MC, Fairchild AJ, Merchant AT. Antidepressant Use Partially
Mediates the Association Between Depression and Risk of Falls and Fall
Injuries Among Older Adults. J Gerontol A Biol Sci Med Sci. 2021
Aug;76(9):e171-8.

Close JCT, McVeigh C, Greenaway M, Delbaere K, Kvelde T, Lord SR, et
al. Depressive Symptomatology as a Risk Factor for Falls in Older People:
Systematic Review and Meta-Analysis. J Am Geriatr Soc. 2013;61(5):694—
706.

Craig Nelson J. Management of Late-Life Depression. In: Handbook of
Experimental Pharmacology. Springer New York LLC; 2019. p. 389—413.
Wells KB, Stewart A, Hays RD, Burnam MA, Daniels M, Berry S, et al.
Functioning and Well-being Results From the Medical Outcomes. J Am
Med Assoc. 1989;262:914-9.

Meneguci J, Meneguci CAG, Moreira MM, Pereira KR, Tribess S, Sasaki
JE, et al. Prevalence of depressive symptoms among Brazilian older adults:
A systematic review with meta-analysis. J Bras Psiquiatr. 2019;68(4):221—
30.

van Poelgeest EP, Pronk AC, Rhebergen D, van der Velde N. Depression,
antidepressants and fall risk: therapeutic dilemmas-a clinical review. Eur
Geriatr Med. 2021 Jun;12(3):585-96.

Silva MT, Galvao TF, Martins SS, Pereira MG. Prevalence of depression



39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

76

morbidity among Brazilian adults: A systematic review and meta-analysis.
Rev Bras Psiquiatr. 2014;36(3):262—70.

Ministério da Mulher da F e dos DH, Secretaria Nacional da Familia,
Observatério Nacional da Familia. Boletim - Fatos e Numeros - Saude
Mental [Internet]. Vol. 1. 2022 [cited 2023 Jul 1]. p. 0-10. Available from:
https://www.gov.br/mdh/pt-br/navegue-por-temas/observatorio-nacional-
da-familia/fatos-e-numeros/5.SADEMENTALLTIMAVERS010.10.22.pdf
PAHO - Pan American Health Organization. Seniors and Mental Health
[Internet]. [cited 2023 Jun 25]. Available from:
https://www3.paho.org/hg/index.php?option=com_content&view=article&i
d=9877:seniors-mental-health&ltemid=0&lang=en#gsc.tab=0

Garnett MF, Curtin SC. Suicide mortality in the United States, 2001-2021.
NCHS Data Brief. 2023;(464):1-8.

Brasii M da S. Mortalidade por suicidio e notificacbes de lesdes
autoprovocadas no Brasil. Bol Epidemioldgico. 2021;52(33):1-10.

Santos MCL, Giusti BB, Yamamoto CA, Ciosak Sl, Szylit R. Suicidio em
idosos: um estudo epidemiolégico. Rev da Esc Enferm da USP.
2021;55:1-9.

Byers AL, Sheeran T, Mlodzianowski AE. Depression and Risk for Adverse
Falls in Older Home Health Care Patients. Res Gerontol Nurs. 2008;4:245—
51.

Stubbs B, Stubbs J, Gnanaraj SD, Soundy A. Falls in older adults with
major depressive disorder (MDD): A systematic review and exploratory
meta-analysis of prospective studies. Int Psychogeriatrics. 2016;28(1):23—

9.



46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

77

Bauer LK, Caro MA, Beach SR, Mastromauro CA, Lenihan E, Januzzi JL,
et al. Effects of depression and anxiety improvement on adherence to
medication and health behaviors in recently hospitalized cardiac patients.
Am J Cardiol. 2012;109(9):1266-71.

Horstmann S, Binder EB. Glucocorticoids as predictors of treatment
response in depression. Harv Rev Psychiatry. 2011;19(3):125-43.
Patience J, Lai KSP, Russell E, Vasudev A, Montero-Odasso M, Burhan
AM. Relationship Between Mood, Thinking, and Walking: A Systematic
Review Examining Depressive Symptoms, Executive Function, and Gait.
Am J Geriatr Psychiatry. 2019;27(12):1375-83.

Launay C, De Decker L, Annweiler C, Kabeshova A, Fantino B, Beauchet
O. Association of depressive symptoms with recurrent falls: A cross-
sectional elderly population based study and a systematic review. J Nutr
Heal Aging. 2013;17(2):152-7.

Yoo JS, Kim CG, Yim JE, Jeon MY. Risk factors of repeated falls in the
community dwelling old people. J Exerc Rehabil. 2019;15(2):275-81.
laboni A, Flint AJ. The complex interplay of depression and falls in older
adults: A clinical review. Am J Geriatr Psychiatry. 2013;21(5):484-92.
Brodaty H, Sachdev P, Lord SR, Close JCT, Delbaere K, Kvelde T, et al.
Depressive symptoms increase fall risk in older people, independent of
antidepressant use, and reduced executive and physical functioning. Arch
Gerontol Geriatr. 2014;60(1):190-5.

Briggs R, Kennelly SP, Kenny RA. Does baseline depression increase the
risk of unexplained and accidental falls in a cohort of community-dwelling

older people? Data from The Irish Longitudinal Study on Ageing (TILDA).



54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

78

Int J Geriatr Psychiatry. 2018 Feb 1;33(2):e205-11.

Malhi GS, Mann JJ. Depression. Lancet (London, England). 2018
Nov;392(10161):2299-312.

Radolff LS. The CES-D scale: a self-report depression scale for research
in the general population. Appl Psychol Meas. 1977;1(3):385—401.
Kroenke K, Spitzer RL, Williams JBW. The PHQ-9: Validity of a brief
depression severity measure. J Gen Intern Med. 2001;16(9):606—13.
HAMILTON M. A rating scale for depression. J Neurol Neurosurg
Psychiatry. 1960 Feb;23(1):56-62.

Almeida OP, Almeida SA. Confiabilidade da versao brasileira da escala de
depressdao em geriatria (gds) versao reduzida. Arq Neuropsiquiatr
1999;57(2-B). 1999;57:421-6.

Pocklington C, Gilbody S, Manea L, Mcmillan D. The diagnostic accuracy
of brief versions of the Geriatric Depression Scale : a systematic review
and meta-analysis. Int J Geriatr Psychiatry. 2016;31(8):837-57.
Yesavage JA, Brink TL, Rose TL, Lum O, Huang V, Adey M, et al.
Development and validation of a geriatric depression screening scale: A
preliminary report. J Psychiatr Res. 1982 Jan 1;17(1):37—49.

Paradela EMP, Lourenco RA, Veras RP. Validacdo da escala de
depressao geriatrica em um ambulatério geral. Rev Saude Publica.
2005;39(6):918-23.

Naples JG, Kotlarczyk MP, Perera S, Greenspan SL, Hanlon JT. Non-
tricyclic and Non-selective Serotonin Reuptake Inhibitor Antidepressants
and Recurrent Falls in Frail Older Women. Am J Geriatr Psychiatry.

2016:24(12):1221-7.



63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

79

Gebara MA, Lipsey KL, Karp JF, Nash MC, laboni A, Lenze EJ. Cause or
effect? selective serotonin reuptake inhibitors and falls in older adults: A
systematic review. Am J Geriatr Psychiatry. 2015;23(10):1016-28.
Seppala LJ, Wermelink AMAT, de Vries M, Ploegmakers KJ, van de Glind
EMM, Daams JG, et al. Fall-Risk-Increasing Drugs: A Systematic Review
and Meta-Analysis: Il. Psychotropics. J Am Med Dir Assoc. 2018 Apr
1;19(4):371.e11-371.e17.

Seppala LJ, Petrovic M, Ryg J, Bahat G, Topinkova E, Szczerbinska K, et
al. STOPPFall (Screening Tool of Older Persons Prescriptions in older
adults with high fall risk): a Delphi study by the EuGMS Task and Finish
Group on Fall-Risk-Increasing Drugs. Age Ageing. 2021;50(4):1189-99.
Hartley P, Forsyth F, Halloran AO, Kenny RA, Romero-ortuno R, Hartley
P. Eight-year longitudinal falls trajectories and associations with modifiable
risk factors : evidence from The Irish Longitudinal Study on Ageing ( TILDA
). Age Ageing. 2023;52(3):1-8.

Choi NG, Marti CN, Dinitto DM, Kunik ME, Pruchno R. Longitudinal
Associations of Falls and Depressive Symptoms in Older Adults.
Gerontologist. 2019;59(6):1141-51.

Sobieraj DM, Martinez BK, Hernandez A V., Coleman CI, Ross JS, Berg
KM, et al. Adverse Effects of Pharmacologic Treatments of Major
Depression in Older Adults. J Am Geriatr Soc. 2019;67(8):1571-81.
Lenze EJ, Ajam Oughli H. Antidepressant Treatment for Late-Life
Depression: Considering Risks and Benefits. Vol. 67, Journal of the
American Geriatrics Society. Blackwell Publishing Inc.; 2019. p. 1555-6.

Montero-Odasso M, van der Velde N, Martin FC, Petrovic M, Tan MP, Ryg



71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

80

J, et al. World guidelines for falls prevention and management for older
adults: a global initiative. Age Ageing. 2022 Sep 2;51(9):afac205.

Prizer LP, Smith ML, Housman J, Ory MG. Depressive symptomology
management and falls among middle aged and older adults. Aging Ment
Heal. 2016;20(1):13-21.

Kerse N, Flicker L, Pfaff JJ, Draper B, Lautenschlager NT, Sim M, et al.
Falls, depression and antidepressants in later life: a large primary care
appraisal. PLoS One. 2008 Jun;3(6):e2423.

By the 2023 American Geriatrics Society Beers Criteria® Update Expert
Panel. American Geriatrics Society 2023 updated AGS Beers Criteria® for
potentially inappropriate medication use in older adults. J Am Geriatr Soc.
2023 May 4;n/a(n/a):1-30.

De Negreiros Cabral K, Perracini MR, Soares AT, De Cristo Stein F, Sera
CTN, Tiedemann A, et al. Effectiveness of a multifactorial falls prevention
program in community-dwelling older people when compared to usual care:
Study protocol for a randomised controlled trial (Prevquedas Brazil). BMC
Geriatr. 2013;13(1):1-9.

MacKinnon DP, Fairchild AJ, Fritz MS. Mediation analysis. Annu Rev
Psychol. 2007;58:593-614.

Rijnhart JUM, Lamp SJ, Valente MJ, MacKinnon DP, Twisk JWR, Heymans
MW. Mediation analysis methods used in observational research: a
scoping review and recommendations. BMC Med Res Methodol.
2021;21(1):1-17.

Lipschitz DA. Screening for nutritional status in the elderly. Prim Care. 1994

Mar;21(1):55-67.



78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

81

Charlson ME, Pompei P, Ales KL, MacKenzie CR. A new method of
classifying prognostic comorbidity in longitudinal studies: development and
validation. J Chronic Dis. 1987;40(5):373-83.

Fuchs Bahlis L, Passamani Diogo L, Costa Fuchs S. Charlson Comorbidity
Index and other predictors of in-hospital mortality among adults with
community-acquired pneumonia. J Bras Pneumol. 2021;47(1):e20200257—
€20200257.

Folstein MF, Folstein SE, McHugh PR. ‘Mini-mental state’. A practical
method for grading the cognitive state of patients for the clinician. J
Psychiatr Res. 1975 Nov;12(3):189-98.

Brucki SMD, Nitrin R, Caramelli P, Bertolucci PHF, Okamoto IH.
Suggestions for utilization of the mini-mental state examination in Brazil.
Arq Neuropsiquiatr. 2003;61(3 B):777-81.

Belloni G, Blla C, Santos-Eggimann B, Henchoz Y, Seematter-Bagnoud L.
A Single Question as a Screening Tool to Assess Fear of Falling in Young-
Old Community-Dwelling Persons. J Am Med Dir Assoc. 2020
Sep;21(9):1295-1301.e2.

Studenski S, Perera S, Wallace D, Chandler JM, Duncan PW, Rooney E,
et al. Physical performance measures in the clinical setting. J Am Geriatr
Soc. 2003 Mar;51(3):314-22.

Studenski S, Perera S, Patel K, Rosano C, Faulkner K, Inzitari M, et al. Gait
Speed and Survival in Older Adults. JAMA. 2011 Jan 5;305(1):50-8.
Adam CE, Fitzpatrick AL, Leary CS, Hajat A, llango SD, Park C, et al.
Change in gait speed and fall risk among community-dwelling older adults

with and without mild cognitive impairment: a retrospective cohort analysis.



86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

82

BMC Geriatr. 2023;23(1):1-11.

Blay SL, Ramos LR, Mari J de J. Validity of a Brazilian version of the Older
Americans Resources and Services (OARS) mental health screening
questionnaire. J Am Geriatr Soc. 1988 Aug;36(8):687-92.

Ramos LR, Perracini M, Rosa TE, Kalache A. Significance and
management of disability among urban elderly residents in Brazil. J Cross
Cult Gerontol. 1993;8(4):313-23.

Rodriguez Perracini M, Ramos LR. Fall-related factors in a cohort of elderly
community residents. Rev Saude Publica. 2002;36(6):709-16.

Podsiadlo, D; Richardson S. The Timed Up and Go: A Test of Basic
Functional Mobility for Frail Elderly Persons. J Am Geriatr Soc.
1991;39(2):142-8.

Alexandre TS, Meira DM, Rico NC, Mizuta SK. Accuracy of Timed Up and
Go Test for screening risk of falls among community-dwelling elderly
Acuracia do Timed Up and Go Test para rastrear risco de quedas em
idosos da comunidade. Rev Bras Fisioter. 2012;16(5):381-9.

PIMENTEL, W.R.T., PAGOTTO, V., STOPA, S.R., HOFFMANN, M.C.C.L.,
ANDRADE, F.B., SOUZA JUNIOR, P.R.B., LIMA-COSTA, M.F.,
MENEZES RL. Quedas entre idosos brasileiros residentes em areas
urbanas : ELSI-Brasil. Rev Saude Publica. 2018;52(supl 2:12):1-9.

Todos os anos, 40% dos idosos com 80 anos ou mais sofrem quedas
[Internet]. Governo Federal - Ministério da Saude. 2022 [cited 2023 Jun
25]. Available from: https://www.gov.br/pt-br/noticias/saude-e-vigilancia-
sanitaria/2022/10/todos-os-anos-40-dos-idosos-com-80-anos-ou-mais-

sofrem-quedas



93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

83

Sheldon JH. On the Natural History of Falls in Old Age. Br Med J. 1960
Dec;2(5214):1685-90.

Close JCT, Lord SR. Fall prevention in older people: past, present and
future. Age Ageing. 2022 Jun 1;51(6):1-5.

Tinetti ME, Baker DI, McAvay G, Claus EB, Garrett P, Gottschalk M, et al.
A multifactorial intervention to reduce the risk of falling among elderly
people living in the community. N Engl J Med. 1994 Sep;331(13):821-7.
Antes DL, D’Orsi E, Benedetti TRB. Circumstances and consequences of
falls among the older adults in florianopolis. epifloripa aging 2009. Rev Bras
Epidemiol. 2013;16(2):469-81.

Pereira SG, dos Santos CB, Doring M, Portella MR. Prevaléncia de quedas
no domicilio de longevos e fatores extrinsecos associados. Rev Lat Am
Enfermagem. 2017;25.

Salari N, Darvishi N, Ahmadipanah M, Shohaimi S, Mohammadi M. Global
prevalence of falls in the older adults: a comprehensive systematic review
and meta-analysis. J Orthop Surg Res. 2022;17(1):1-13.
Montero-Odasso M, van der Velde N, Martin FC, Petrovic M, Tan MP, Ryg
J, et al. World guidelines for falls prevention and management for older
adults: a global initiative. Age Ageing. 2022 Sep;51(9).

Sultana J, Spina E, Trifird G. Antidepressant use in the elderly: The role of
pharmacodynamics and pharmacokinetics in drug safety. Expert Opin Drug
Metab Toxicol. 2015;11(6):883-92.

Voros V, Fekete S, Tenyi T, Rihmer Z, Szili I, Osvath P. Untreated
depressive symptoms significantly worsen quality of life in old age and may

lead to the misdiagnosis of dementia: A cross-sectional study. Ann Gen



Psychiatry. 2020;19(1):1-6.

84



