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Resumen

Introduccion: En adultos mayores, la asociacién de fragilidad y sarcopenia con deficiencia de vitamina D es conocida, pero
poco se ha estudiado la asociacién de los componentes del sindrome de fragilidad. Objetivo: Determinar la asociacion entre
los componentes de fragilidad, sarcopenia e insuficiencia de vitamina D en adultos mayores. Métodos: Se estudiaron adultos
de quienes se registro edad, escolaridad, estado civil, antecedentes de fracturas, hospitalizaciones, indicadores antropomeé-
tricos, sarcopenia, indice de Charlson, polifarmacia, fenotipo de fragilidad de Fried y vitamina D plasmatica; cifras < 30 ng/mL
se consideraron indicativas de insuficiencia de vitamina D. Para el anélisis estadistico se utilizd estadistica descriptiva e infe-
rencial. La asociacion fue determinada mediante regresion logistica binaria. Resultados: Se estudiaron 175 adultos con un
promedio de edad de 71.7 + 6.7 afios (IC 95 % = 60-90 afios). La regresion logistica binaria demostré que las variables
asociadas a insuficiencia de vitamina D fueron agotamiento (RM = 2.6, IC 95 % = 1.0-6.5, p = 0.03), fragilidad (RM = 9.2,
IC 95 % = 2.5-34.1, p = 0.001) y prefragilidad (RM = 4.6, IC 95 % = 2.1-10.0, p < 0.001). Conclusion: Los fenotipos fragil,
prefragil y agotamiento se asocian a insuficiencia de vitamina D.

Adulto mayor. Fragilidad. Insuficiencia. Sarcopenia. Vitamina D.

Components of frailty, sarcopenia and their association with vitamin D deficiency.
Cross-sectional, analytical study

Abstract

Introduction: In older adults, the association of frailty and sarcopenia with vitamin D deficiency is well known, but the asso-
ciation of the components of frailty syndrome has been poorly studied. Objective: To determine the association of the com-
ponents of frailty and sarcopenia with vitamin D insufficiency in older adults. Methods: Adults were studied, in whom age,
education, marital status, history of fractures, hospitalizations, anthropometric indicators, sarcopenia, Charlson index, polyphar-
macy, Fried’s frailty phenotype, and plasma vitamin D were recorded; figures < 30 ng/mL were considered indicative of vitamin
D insufficiency. Descriptive and inferential statistics were used for statistical analysis. The association was determined by binary
logistic regression. Results: One-hundred and seventy-five adults with a mean age of 71.7 + 6.7 years (95% CI = 60-90 years)
were studied. Binary logistic regression showed that the variables associated with vitamin D deficiency were exhaustion
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(OR =

2.6, 95% Cl = 1.0-6.5, p = 0.03), frailty (OR = 9.2, 95% CI = 2.5-34.1, p = 0.001) and pre-frailty (OR = 4.6, 95%

Cl = 2.1-10.0, p < 0.001). Conclusion: The frail and pre-frail phenotypes, as well as exhaustion, are associated with vitamin

D insufficiency.

Older adult. Frailty. Insufficiency. Sarcopenia. Vitamin D.

|ntroducci6n

La fragilidad es un estado de vulnerabilidad que se
asocia a mortalidad, discapacidad y hospitalizacion.'
La sarcopenia se asocia frecuentemente a la fragili-
dad y se debe principalmente a la pérdida progresiva
y generalizada de fuerza y masa muscular.?® Reportes
previos han demostrado que la deficiencia de vita-
mina D incrementa los niveles de citocinas proinfla-
matorias relacionadas con la disminucion de la fuerza
muscular y del rendimiento fisico.*® En adultos mayo-
res, la asociacion de fragilidad y sarcopenia es cono-
cida, no asi la asociacion de esa ultima con los
componentes del sindrome de fragilidad y deficiencia
de vitamina D. El objetivo de este estudio fue analizar
dicha relacién en adultos mayores del occidente de
México.

Métodos

De febrero a septiembre de 2020 se realizé un estu-
dio transversal analitico. Se seleccionaron adultos
mayores integrantes del Centro de Convivencia de la
Tercera Edad Parque Regional, Colima, México. Los
criterios de inclusién fueron edad > 60 afios y asis-
tencia al Centro tres 0 mas veces por semana. Se
excluyeron individuos con suplementacion activa de
calcitriol, enfermedad aguda menor a un mes al
momento de la valoracion, déficit cognoscitivo severo
e incapacidad para la deambulacién. Se eliminaron a
los individuos con datos incompletos o con muestra
sanguinea inadecuada (hemolizada o insuficiente).

El estudio fue autorizado por el Comité de Bioética
de la Facultad de Medicina de la Universidad de
Colima, con numero de registro R2017/3/2, y por el
Sistema Nacional para el Desarrollo Integral de la
Familia del estado de Colima. A cada participante se
le explicd la finalidad del estudio y se le solicité la
firma de una carta de consentimiento informado de
acuerdo con lo referido en la Declaracion de Helsinki
modificada en 2013 y las normas establecidas por la
Ley General de Salud mexicana. La informacion reco-
pilada fue de caracter confidencial.

Fragilidad

El estado de fragilidad fue determinado con los

cinco criterios de Fried:'

— Pérdida de peso no intencionada = 5 kg o
> 5 % del peso corporal en el ultimo afo.

— Debilidad, evaluada con un dinamoémetro, cuya
existencia se consideré cuando la fuerza prenso-
ra de la mano dominante fue inferior al quintil
ajustado por sexo e indice de masa corporal.

— Sensacion de agotamiento. Se utilizé la Escala
de Depresion del Center of Epidemiological Stu-
dies, con la cual se consideré agotamiento ante
el asentimiento a dos o mas de las siguientes
afirmaciones: “me siento agotado”, “siento que
me muevo muy lento”, “siento que todo lo hago

me siento cansado todo

» o«

con mucho esfuerzo”,
el tiempo”.

— Lentitud de la marcha. La marcha se considerd
lenta si calificaba con un percentil < 20 ajustado
por sexo y estatura (< 80 cm/segundo).

— Baja actividad. Se pregunté sobre la frecuencia
de distintas actividades (deportes, trabajo en
casa, caminar). Cumplid con el criterio de activi-
dad quien respondié de una a tres veces por
semana; no lo cumplié quien respondié nunca o
casi nunca.

De acuerdo con el nimero de criterios presentes,

se consideraron tres grados:

— Fragilidad, = 3 criterios.

— Prefragilidad, entre uno y dos criterios.

— No fragilidad, sin ningun criterio.

Sarcopenia

Se emplearon los criterios del European Working
Group on Sarcopenia in Older Adults actualizados en
2018.2 La clasificacion se compone de tres criterios:

— Baja fuerza muscular, menor al quintil inferior de

la fuerza prensil (kg) de la mano dominante.

— Baja cantidad/calidad muscular, menor al quintil

inferior de la masa muscular.

— Bajo rendimiento fisico, velocidad de marcha

< 80 cm/segundo.
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Un criterio indicé probable sarcopenia; dos criterios,
sarcopenia; y tres criterios, sarcopenia severa.

Vitamina D

La 25-dihidroxivitamina D se determind en suero
con el método de ELISA (enzyme-linked immunosor-
bent assay); se considerd que el paciente presentaba
insuficiencia si el valor era < 30 ng/mL y que presen-
taba deficiencia si el nivel era < 20 ng/mL.

Otras variables

A cada participante se le realizd una historia cli-
nica en la que se registraron datos de identificacion,
datos sociodemograficos (edad, sexo, estado civil y
afos de escolaridad), antecedentes de enfermeda-
des cronicas, fracturas y hospitalizaciones, indicado-
res antropométricos (peso, talla, perimetros braquial,
gemelar, de cintura y cadera, asi como indice de
masa corporal), presion arterial sistélica y diastdlica,
indice de comorbilidad de Charlson modificado
(= 2), polifarmacia (= 4 medicamentos) y hemoglo-
bina sérica.

Andlisis estadistico

Se utiliz6 estadistica descriptiva como promedios y
desviaciones estandar para las variables cuantitati-
vas. Los promedios se compararon con las pruebas t
de Student o U de Mann-Whitney y los porcentajes,
con la prueba de chi cuadrada.

Se realizaron dos modelos de regresion logistica
binaria (RLB) para evitar la colinealidad o relacion
entre las covariables.

— Modelo 1, se introdujeron todas las covariables,
incluidos los componentes del sindrome de fra-
gilidad y se excluyeron los fenotipos de fragilidad
y prefragilidad.

— Modelo 2, se incluyeron todas las covariables,
asi como los fenotipos de fragilidad y prefragili-
dad y se excluyeron los componentes del sindro-
me de fragilidad.

Se utilizé el método explicativo de entrada vy el
método predictivo de razén de verosimilitud hacia
delante. La variable dependiente fue el nivel de vita-
mina D, con dos puntos de corte de acuerdo con las
cifras:

— < 30 ng/mL, insuficiencia + deficiencia.

— < 20 ng/mL, deficiencia.

Por udltimo, la sarcopenia y su asociacién con las
covariables fue analizada con RLB con seleccion
hacia delante basada en la probabilidad de la razén
de verosimilitud.

En todas las pruebas se empled un intervalo de
confianza de 95 % (IC 95 %) y se considerd signifi-
cacion estadistica con p < 0.05

Resultados

Se estudiaron 175 adultos mayores (145 mujeres y
30 hombres) con un promedio de edad de 71.7 + 6.7
afos (IC 95 % = 60-90 afios). Las frecuencias de
prefragilidad y fragilidad fueron de 51.4 % (n = 90, 73
mujeres y 17 hombres) y 18.9 % (n = 33, 29 mujeres
y cuatro hombres), respectivamente. No hubo diferen-
cia significativa en la comparacion de porcentajes de
los fenotipos entre hombres y mujeres. De los crite-
rios de fragilidad, los mas frecuentes fueron la baja
actividad fisica (42.4 %, n = 74) y la sensacion de
agotamiento (40 %, n = 70).

El promedio de vitamina D fue de 27.9 + 14.7 ng/mL.
La insuficiencia de vitamina se presentd en 41.1 %
(n = 72), la deficiencia en 34.2 % (n = 60) y 24.5 %
(n = 43) presentd cifras normales.

En la Tabla 1 se expresa la comparacion de los
promedios de las variables cuantitativas entre los gru-
pos con cifras de insuficiencia/deficiencia y cifras nor-
males de vitamina D.

Insuficiencia + deficiencia de vitamina D
(n=132)

En el modelo 1, el agotamiento se asoci6é con la
variable dependiente (Tabla 2).

En el modelo 2 se observd que la fragilidad y la
prefragilidad se asociaron con la variable dependiente
(Tabla 2).

En la RLB con seleccién hacia delante basada en
la probabilidad de la razén de verosimilitud no se
identificé asociacion entre la insuficiencia + deficien-
cia de vitamina D todas las covariables + componen-
tes del sindrome (fenotipos prefragilidad y fragilidad
excluidos).

En la RLB seleccion hacia delante basada en la
probabilidad de la razén de verosimilitud en la que se
analizé la insuficiencia + deficiencia vitamina D todas
las covariables + prefragilidad + fragilidad (con exclu-
sién de los componentes del sindrome), las variables
asociadas fueron la fragilidad (razén de momios
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Comparacion de promedios, desviacion estandar y
significacion estadistica entre adultos con y sin deficiencia de
vitamina D

Edad (afios) 721+68  704+63 0.1
Talla (m) 156+0.07 157+005 0.2
Peso (kg) 705+125 685+117 04
IMC (kg/m?) 289+46 277117 0.1
P gemelar (cm) 355+39 351+£34 02
P braquial (cm) 31.1+43 31.0+£37 08
P cintura (cm) 93+92 924+£96 04
P cadera (cm) 104 £ 10 103+92 04
Presion sistélica (mm Hg) 121.7 + 13 120+ 136 0.7
Presién diastélica (mm Hg) 709+102 68,7+102 0.2
Farmacos que se recibe (n) 28+22 29+25 08
Dinamometria de mano 19875 249+99 0.03
dominante (kg)

Hemoglobina (g/dL) 12612 125+13 09

kg/m? = peso en kilogramo entre estatura en metros elevado al cuadrado; P: perimetro.
*t de Student.

[RM] =3.9, IC 95 % = 1.1-13.5, p = 0.02), la prefra-
gilidad (RM = 2.4, IC 95 % = 1.2-5.0, p = 0.01), la
sarcopenia (RM =2.7,1C 95 % = 1.1-22.0,p = 0.01) y
el sobrepeso (RM = 0.4, IC 95 % = 0.2-0.9, p = 0.03).
En el analisis multivariante con ajuste de RM, las
variables asociadas fueron la fragilidad (RM = 9.2, IC
95 % = 2.5-341, p = 0.001) y la prefragilidad
(RM = 4.6, IC 95 % = 2.1-10.0, p < 0.001).

Insuficiencia de vitamina D (n = 60)

No hubo asociacion de las covariables en ninguno
de los modelos utilizados.

Por ultimo, cuando se analizé la sarcopenia como
variable dependiente con RLB seleccion hacia delante
basada en la probabilidad de la razén de verosimilitud,
no hubo asociacion entre las covariables + compo-
nentes del sindrome (prefragilidad y fragilidad exclui-
das). Sin embargo, en el andlisis de las covariables,
prefragilidad + fragilidad (excluidos los componentes

del sindrome) solo se asocid la fragilidad (RM = 92,
IC 95 % = 26-322, p = < 0.001).

Discusion

En la literatura a nuestro alcance encontramos
varios estudios que han reportado la asociacion de
deficiencia e insuficiencia de vitamina D y fragilidad.
Sin embargo, existe discordancia en relacion con los
criterios para definir fragilidad, asi como en los puntos
de corte de la vitamina D, las edades de los adultos
y, aunque con tamafos de muestra importante,
muchos de ellos evaluaron predominante a hombres
0 mujeres.” A lo anterior es necesario afadir que son
muy pocas las investigaciones que han utilizado los
criterios de Fried y su asociacién con insuficiencia o
deficiencia de vitamina D determinada mediante
regresion logistica binaria con el modelo explicativo
o predictivo, como se hizo en la nuestra, con lo cual
parecid interesante dividir a los individuos segun su
nivel de vitamina D en dos grupos:

— Individuos con cifras < 30 ng/mL.

— Individuos con cifras < 20 ng/mL.

Ademas, para evitar la colinealidad en nuestro estu-
dio se evaluaron los componentes del sindrome de
fragilidad junto con todas las covariables con exclu-
sién de las variables prefragil y fragil; después se
anadieron estas y se excluyen los componentes del
sindrome de fragilidad. Existen pocos estudios que
hayan evaluado la fragilidad con el fenotipo de Fried
mediante un analisis de RLB. Ensrud et al. estudiaron
una cohorte de 6307 mujeres > 69 afos, en la cual
reportaron una prevalencia de fragilidad de 16.4 %.
Para determinar la asociacion entre fragilidad, dividie-
ron la vitamina D en cuatro categorias: < 15 ng/mL
versus, 15-19.9 ng/mL, 20-29 ng/mL y > 30 ng/mL.
Las razones de momios ajustadas oscilaron de 1.0 a
1.4 en las diferentes categorias con una asociacion
leve a moderada.® En Alemania, en una cohorte pros-
pectiva de 727 adultos > 65 afios se identificd fragili-
dad en 3.9 % y las cifras de vitamina D < 15 ng/mL
se asociaron a prefragilidad (RM=2.4,1C 95 %=1.1-5.3)
y mortalidad (RM = 3.3, IC 95 % = 1.0-10.5); sin
embargo, no se identificé asociacién con fragilidad.®
En otro estudio realizado en una cohorte prospectiva
de mujeres > 65 afos, se encontrd una prevalencia
de fragilidad de 39 %; sin embargo, no hubo asocia-
cion entre percentil 25 de vitamina D (< 14.2 ng/mL)
y fragilidad (cociente de riesgo de 1.34, IC 95 % =
0.941.9).1°0
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Tabla 2. Regresion logistica binaria bivariada y multivariante, método introducir

Variable

132) Normal (n =43)

Sexo
Hombres 22 16.7 8 18.6
Mujeres 110 82.9 89) 81.4
Estado civil
Viudez 45 341 12 27.9
Casado 38 28.8 11 25.6

Escolaridad (afios)

<6 7 5.8 2 4.7
6 61 46.2 15 35.9
79 28 21 10 23.3
10-12 17 12.9 6 14
>12 19 144 10 23.3
Peso
Normal 25 18.9 6 14
Sobrepeso 56 424 26 60.5
Obesidad 51 38.6 11 255
Hospitalizaciones previas 17 12.9 4 OF3)
Fracturas previas 21 15.9 6 14.0
Charlson > 2 11 8.3 8 7
Una enfermedad crénica 63 47.7 17 39.5
Polifarmacia 44 334 18 419
Debilidad 38 28.8 7 16.3
Marcha lenta 38 15.2 2 4.7
Baja actividad fisica 62 47 12 27.9
Pérdida de peso 28 21.2 &) 7
Agotamiento 61 46.2 9 20.9
Prefragilidad* 75 56.8 15 34.8
Fragilidad* 30 22.7 & 6.9
Sarcopenia 26 19.7 2 4.7

0.8 0.3-2.1 0.7 -014 08 0.2-2.8 0.8
13 0.6-2.8 0.4 0.15 11 0.4-3.1 0.7
1.1 0.5-2.5 0.6 0.19 1.1 0.4-3.1 0.8
1.1 0.5-2.7 0.6 0.07 1.0 0.1-75 0.9
1.6 0.7-3.2 0.1 0.35 1.4 0.4-4.2 0.5
0.8 0.3-2.0 0.7 -0.16 1.1 0.3-3.8 0.7
0.9 0.3-2.4 0.8 0.04 0.9 0.2-3.7 0.9
015 0.2-1.3 0.1 - - -
1.4 0.5-3.7 0.4 = = - =
0.4 0.2-0.9 003 -048 06 0.1-1.9 0.4
18 0.8-3.9 0.1 0.36 1.4 0.3-5.2 0.5
1.4 0.4-4.4 0.5 0.05 1.0 0.2-3.7 0.9
1.1 0.4-3.1 0.7 0.31 13 0.4-4.3 0.5
13 0.3-4.9 0.6 0.46 15 0.1-24.5 0.5
1.3 0.6-2.8 0.3 0.6 0.3-10.9 0.7
0.6 0.3-1.4 0.3 = = -
2.0 0.8-5.0 0.1 0.09 1.1 0.3-3.2 0.8
3.6 0.8-16.3 0.7 1.33 3.7 0.5-25.5 0.1
2.2 1.0-48 0.02 045 15 0.6-3.7 0.3
3.5 1-12.4 0.03 094 2.5 0.4-141 0.2
3.2 14-73 0.003  0.96 2.6 1.0-6.5 0.03
2.4 1.2-5.0 0.01 15 4.5 2.0-10.9 <0.01
3.9 1.1-13.5 0.02 2.2 9.8 2.2-426 <0.01
5 1.1-22.1 0.01 0.22 12 0.1-121 0.8

| + D: insuficiencia+deficiencia; RMP: razén de momios bivariada; p°: bivariada; RM™ razén de momios multivariante; p™ multivariante.

*Valores al excluir los componentes de fragilidad.

En nuestro estudio, 52 % de los adultos present6
prefragilidad y 18 %, fragilidad; en el andlisis de regre-
sion logistica multivariante, la prefragilidad presentd
un riesgo de deficiencia de vitamina D de 4.6 veces y
de fragilidad de 9.2 veces. La diferencia con lo repor-
tado con otros autores esta relacionada con el disefio
metodoldgico, tipos de covariables, edades de los
pacientes, puntos de corte, etnias o razas y, quiza,
también a que consideramos como variable depen-
diente a la vitamina D en dos puntos de corte,

mientras que algunos autores consideran los fenotipos
fragilidad como variables dependientes. Respecto a
los componentes del sindrome de fragilidad, se ha
encontrado que la pérdida de peso, la debilidad y el
agotamiento se han asociado a bajos niveles de vita-
mina D.8'" En el andlisis bivariado encontramos que
la pérdida de peso, la debilidad, el agotamiento y la
baja actividad fisica se asociaron a niveles de vitamina
D < 30 ng/mL. En el andlisis multivariante solo el ago-
tamiento permanecié asociado (RM = 3.2,

357
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IC 95 % = 1.4-7.3, p = 0.003), asociacién que no se
presentd en los individuos con deficiencia de vitamina
D. Por otra parte, la vitamina D se ha asociado a sar-
copenia, caidas, fracturas, osteoporosis y pérdida de
la independencia y se encuentra intimamente relacio-
nada con la fragilidad.”? En este estudio, la sarcopenia
se presentd en 16 % de los adultos mayores y se solo
se asociod al fenotipo de fragilidad. Por ultimo, la poli-
farmacia y el indice de comorbilidad de Charlson no
se asociaron a deficiencia de vitamina D o sarcopenia.

Conclusién

Los hallazgos del presente estudio permiten asociar
la fragilidad a insuficiencia/deficiencia de vitamina D
y sarcopenia.
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