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Resumo 

Introdução: A relação entre depressão e fragilidade ainda é controversa e baseada em poucos estudos 

longitudinais. Revisões sistemáticas sobre o tema suportam a hipótese que haveria uma potencial 

sobreposição de fatores clínicos e epidemiológicos de ambas. Dados da literatura demonstram que a 

depressão está substancialmente associada à fragilidade, com coeficientes de correlação variando de 

0,61 a 0,70. Este estudo de revisão da literatura tem como objetivo avaliar a relação entre a depressão e 

a fragilidade. Metodologia: Nós realizamos uma revisão narrativa. Descritores usados para busca no 

PubMed foram: "aged" AND "frailty" AND "elderly" OR "depressive disorder" AND "depression". 

Critérios de inclusão e exclusão foram utilizados. Resultados: Evidências da literatura mostram a 

relação bidirecional e possíveis ligações causais entre a depressão geriátrica e a fragilidade. Estudos 

com desenho longitudinal, buscando avaliar a relação de causalidade entre depressão e fragilidade, são 

escassos na literatura. Quatro estudos longitudinais, com qualidade metodológica, avaliaram o risco para 

o desenvolvimento de fragilidade entre idosos deprimidos, sendo um destes estudos conduzido no Brasil. 

Conclusão: Conclui-se que a associação que ocorre entre condições médicas e transtornos depressivos, 

pode ser bidirecional, ou seja, um problema de saúde pode favorecer uma predisposição ao transtorno 

psiquiátrico e conferir piores resultados à condição clínica. Este estudo de revisão demonstrou que a 

relação prospectiva entre a sintomatologia depressiva e o risco aumentado de incidência na fragilidade 

foi robusta, enquanto que a relação inversa foi menos conclusiva. 
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Introdução 

 A relação entre depressão e fragilidade ainda é controversa e baseada em poucos estudos 

longitudinais. Revisões sistemáticas sobre o tema suportam a hipótese que haveria uma 

potencial sobreposição de fatores clínicos e epidemiológicos de ambas.1,2,3,4 Há ainda uma 

incerteza se a fragilidade poderia seria uma causa, comorbidade ou consequência da depressão, 

ou vice-versa. Estudos prévios sugerem uma evidência de que ambas constituem-se em 

entidades separadas, fenomenologicamente.5,6 Tanto a depressão quanto a fragilidade estão 

associadas à perda de qualidade de vida, elevação no número de comorbidades e por fim, maior 

declínio cognitivo e mortalidade.7,8,9  

 Os fatores de risco para transtornos depressivos são bem estabelecidos pela literatura, 

dentre os quais se destacam: sexo feminino, histórico prévio de depressão, isolamento social, 

viuvez, divórcio, baixo nível sociocultural, comorbidades clínicas, dor mal controlada, insônia, 

perda funcional e comprometimento cognitivo.10 

Um cenário muito frequente em idosos é a presença do número elevado de doenças 

crônicas, também chamadas de comorbidades clínicas. O transtorno depressivo aumenta o risco 

de várias doenças cardiovasculares, incluindo infarto do miocárdio, acidente vascular cerebral 

e doença arterial periférica, e pode ser considerado um fator independente tão importante quanto 

os fatores de risco clássicos para estas doenças. A depressão pós-acidente vascular cerebral 

aumenta a mortalidade em 3,4 vezes, e o infarto do miocárdio eleva em quatro vezes mais o 

risco de morte.11,12 

Na direção inversa, a depressão pode surgir como resultado de deficiências e limitações 

nas esferas pessoais, sociais e laborais, que acompanham doenças crônicas, desencadeando um 

ciclo entre a sintomatologia depressiva e as comorbidades clínicas.13 Além disso, o transtorno 

depressivo pode desencorajar comportamentos saudáveis ou ações preventivas, culminando em 

um prognóstico ainda mais crítico para o controle das doenças, orgânicas ou psiquiátricas. 

Depressão parece ser um preditor para diversos desfechos desfavoráveis como quedas, 

dependência funcional, pior qualidade de vida, pior evolução de comorbidades, hospitalização, 

institucionalização e morte.14,15 Razões para mortalidade não estão bem estabelecidas, mas 

podem advir de estilo de vida prejudicial, pior evolução das próprias comorbidades e 

diminuição da variabilidade da frequência cardíaca.16,17 A depressão também é o principal fator 

de risco para o suicídio entre idosos.18 



 

Dados da literatura demonstram que a depressão está substancialmente associada à 

síndrome de fragilidade (SF), com coeficientes de correlação variando de 0,61 a 0,70. 19,20 Este 

estudo de revisão da literatura tem como objetivo avaliar a relação entre a depressão e a 

fragilidade, visto que a associação destas condições ainda é pouco explorada na literatura 

médica, sobretudo com poucos estudos fornecendo dados longitudinais. 

 

Metodologia  

Nós realizamos uma revisão narrativa . Descritores usados para busca no PubMed 

foram: "aged" AND "frailty" AND "elderly" OR "depressive disorder" AND "depression". 

Critérios de inclusão foram: (1) estudos longitudinais publicados na língua inglesa; (2) 

prevalência e incidência de fragilidade e/ou depressão em idosos com 60 anos ou mais; (3) 

grupo controle quando incluído (composto por idosos pré-frágeis ou robustos). Critérios de 

exclusão foram: (1) critérios diagnósticos de fragilidade não reconhecidos; (2) depressão 

avaliada por instrumentos de rastreio não validados; (3) cartas, editoriais, revisões e estudos 

retrospectivos ou transversais. 

 

Resultados  

16200 estudos foram identificados. Após a leitura dos títulos e resumos, com base nos 

critérios de elegibilidade para este estudo, 48 artigos foram selecionados. Após a leitura do 

texto completo, 40 artigos foram excluídos, pois não atendem aos critérios de inclusão, 

totalizando 8 estudos incluídos (Figura 1).  

 

Figura 1. Identificação e seleção dos estudos  

Estudos identificados (n= 16200) 

Estudos selecionados (n= 48) Não selecionados (n= 16152) 

Estudos incluídos (n= 8) Estudos excluídos (n= 40) 

Estudos longitudinais - Depressão 

como preditor de Fragilidade (n=4) 

Estudos longitudinais - Fragilidade 

como preditor de Depressão (n=4) 



 

As razões para a exclusão de 40 artigos foram: 24 estudos transversais (sendo 5 estudos 

brasileiros); 4 estudos eram revisões sistemáticas; 4 eram estudos longitudinais (2 apresentavam 

outros desfechos, tais como mortalidade, risco de quedas e institucionalização, e outros 2 não 

demonstravam a associação direta entre fragilidade e depressão); 3 estudos mostraram 

associação indireta com inflamação, e outros 3 estudos com depressão vascular; 2 estudos eram 

uma carta e um editorial, respectivamente.  

Após revisar aspectos fundamentais sobre a SF e a depressão em idosos, é interessante 

salientar as evidências da literatura sobre a relação bidirecional e possíveis ligações causais 

entre a depressão geriátrica e a SF. Estudos com desenho longitudinal, buscando avaliar a 

relação de causalidade entre depressão e SF, são escassos na literatura (n=8). Somente 4 estudos 

se dedicaram à exploração da depressão geriátrica modulando a incidência da SF. (Tabela 1) 

Tabela 1. Estudos longitudinais sobre a relação entre depressão e fragilidade 

Estudos População/idade 

média (idade), % de 

mulheres Tempo de 

seguimento 

Prevalência de 

Fragilidade/ 

Depressão 

Incidência de 

Fragilidade/ 

Depressão 

Resultados 

principais 

Depressão como preditor de Fragilidade 

Woods et al. 2005 40657, 65-79 anos, 100% 

mulheres,  

Seguimento= 5,9 anos  

16,3%/ _ 14,8%/ _ Depressão, maior idade, 

condições crônicas e 

tabagismo foram 

associados como 

preditores de fragilidade. 

Lakey et al. 2012 27652, 65-79 anos, 100% 

mulheres,  

Seguimento= 3 anos 

_/ 6,5% 14,9%/ _ Sintomas depressivos e 

uso de antidepressivos 

foram associados a 

fragilidade. 

Paulson e Lichtenberg 

2013 

1361, ≥ 80 anos, média = 

84,1 anos,  

100% mulheres 

Seguimento= 4 anos 

31,5%/ 32,8% 31,8%/ 22% Depressão vascular e 

fatores de risco para 

doença cerebrovascular 

foram um preditor 

significativo para 

fragilidade. 

Aprahamian et al. 2018 881, ≥ 60 anos, média = 

81,6 anos,  

72,9% mulheres 

Seguimento= 12 meses  

37,7%/ 18,7% 9%/ 4,7% Combinação de 

depressão e uso de 

antidepressivo 

(monoterapia com 

ISRS) foi associada com 

fragilidade no baseline 



 

(OR= 2,82, IC95%= 

1,69-4,69) e, após 12 

meses (OR= 2,75, 

IC95%= 1,84-4,11). 

Fragilidade como preditor de Depressão 

Feng et al. 2014 1827, ≥ 55 anos, média = 

65,9 anos,  

64,3% mulheres 

Seguimento= 4 anos 

2,5%/ 11,4% _/ 2,4% Fragilidade mais que 

dobrou o risco de 

surgimento de depressão 

(OR= 2,36, IC95%= 

1,08-5,15). 

Makizako et al. 2015 3025, ≥ 65 anos, média 

= 71,4 anos,  

50, 3% mulheres 

Seguimento= 15 meses 

_/ _ _/ 7,5% Fragilidade foi um 

preditor independente 

para sintomas 

depressivos (OR= 1,86, 

IC95%= 1,05-3,28). 

Collard et al. 2015 888, ≥ 65 anos, média = 

73,4 anos,  

56,3% mulheres 

Seguimento= 9 anos 

21,3%/ 6,8% _/ 30,6% Idosos frágeis 

apresentaram um risco 

de depressão 26% maior 

(RR=1,26, IC95%= 

1,09–1,45) e menores 

taxas de remissão da 

depressão (RR= 0,72, 

IC95%= 0,58– 0,91). 

Collard et al. 2017 280, ≥ 60 anos, média = 

70,7 anos,  

66,1% mulheres 

Seguimento= 2 anos 

26,4%/ 100% _/ _ Fragilidade foi 

associada com maior 

gravidade do quadro 

depressivo. A 

diminuição dos sintomas 

depressivos foi maior 

entre os idosos frágeis.  

 

Quatro estudos com qualidade metodológica avaliaram a associação longitudinal entre 

a depressão e a SF. 21,22,23,24  Lakey e colaboradores21 acompanharam 1.794 mulheres entre 65 

e 79 anos, inicialmente sem fragilidade, participantes da coorte do Women’s Health Initiative 

Observational Study por 3 anos. O objetivo deste estudo foi avaliar a relação entre depressão e 

uso de antidepressivo na incidência de fragilidade. Pacientes parkinsonianas ou recebendo 

medicações relacionadas foram excluídas. Fragilidade foi avaliada através dos critérios 

modificados de Fried. Os sintomas de depressão foram avaliados através do Burnam 8-item 

Depression Screening Instrument. A prevalência de depressão foi de 6,5%, com 18,5% 

apresentando sintomatologia. Os antidepressivos mais utilizados foram os agentes tricíclicos 



 

(44,5%), seguidos pelos inibidores seletivos de recaptação de serotonina (ISRS) (41,3%). Após 

3 anos de seguimento, 31,3% foram classificadas como pré-frágeis e 14,9% como frágeis. A 

depressão foi um fator associado ao desenvolvimento de fragilidade de forma significativa, com 

risco crescente e proporcional aos sintomas depressivos; os sintomas graves, odds ratio 

(OR=2,19, Intervalo de Confiança - IC95% = 1,86-2,59); sintomas moderados, (OR=1,31, 

IC95% 1,14-1,50). O tempo de duração do uso de antidepressivos não influenciou sobre o risco 

para fragilidade. A incidência de fragilidade foi maior com sintomas depressivos (2,05), uso de 

antidepressivos (1,73) e com a combinação de ambos (OR=3,63) quando comparados aos 

grupos de não usuários e assintomáticos. O risco segundo o grupo de antidepressivos foi 

diferente: 1,52 para tricíclicos, 1,86 para inibidores de recaptação de serotonina (ISRS) e 2,94 

para combinação de dois ou mais agentes podendo não pertencer aos dois primeiros grupos (o 

uso de duas medicações infere maior gravidade e cronicidade da doença).21 Depressão, maior 

idade, condições crônicas e tabagismo foram significativamente associados como preditores de 

fragilidade na análise da coorte do Women's Health Initiative Observational Study, envolvendo 

40.657 mulheres entre 65 e 79 anos após 5,9 anos de seguimento.22  

Aprahamian e colaboradores23 avaliaram a associação longitudinal entre depressão e 

uso de antidepressivo (ISRS) e SF, após um seguimento de 1 ano. Um total de 881 idosos com 

uma média de idade de 81 anos, predominantemente, mulheres (73% da amostra) com baixo 

nível educacional (média de 4 anos de escolaridade), história de uso de vários medicamentos 

(média de 8 medicações) e multimorbidade (mais de 2 doenças). Desfecho principal mostrou 

que a combinação de depressão e uso de antidepressivo (monoterapia com ISRS) foi 

significativamente associada com fragilidade no baseline (OR=2,82, IC95% 1,69-4,69) e, após 

12 meses (OR=2,75, IC95% 1,84-4,11). 23  

Paulson e Lichtenberg24 analisaram dados sobre o risco de fragilidade a partir da 

depressão vascular na coorte de mulheres com 80 anos ou mais do Health and Retirement 

Survey. O diagnóstico de depressão vascular provável foi definido pela presença de sintomas 

depressivos, juntamente com dois ou mais fatores de alto risco para doença cerebrovascular. A 

SF foi avaliada através de critérios modificados de Fried. A prevalência de SF e depressão foi 

de 31,5% e 32,8%, com incidência de 31,8% e 22%, respectivamente, após 4 anos de 

seguimento. Tanto a prevalência quanto a incidência da fragilidade dependeram da presença de 

fatores de risco cerebrovascular e dos sintomas depressivos. Um modelo de regressão logística 

resultou em uma chance pouco mais de duas vezes para o desenvolvimento de SF entre idosas 



 

com depressão vascular quando considerado o perfil de fatores cerebrovasculares e sintomas 

depressivos mais graves.24   

Três estudos envolvendo idosos frágeis da comunidade demonstraram maior incidência 

de depressão.25,26,27 Feng e colaboradores25  avaliaram 1.827 chineses com 55 anos ou mais, 

vindos da comunidade e participantes do Singapore Longitudinal Aging Study. Foram excluídos 

pacientes em uso de antidepressivos. A presença de depressão foi avaliada pelo GDS-15 e a 

fragilidade segundo os critérios modificados de Fried. Fragilidade foi associada com depressão 

tanto na análise transversal (OR 2,36, IC95% 1,08-5,15) como na longitudinal (OR=3,09, 

IC95% 1,12-8,50) após 4 anos. Somente o componente de exaustão (fadiga) da fragilidade foi 

associado com os sintomas depressivos na análise inicial (OR=4,16, IC95% 2,77-6,25) e final 

(OR=2,38, IC95% 1,39-4,06).25 

De forma semelhante, Makizako e colaboradores26 avaliaram idosos comunitários do 

Obu Study of Helth Promotion for the Elderly. Os sintomas depressivos foram avaliados com a 

mesma escala (GDS-15) e a SF através de instrumento validado localmente. Foram excluídos 

portadores das doenças de Parkinson e Alzheimer, deprimidos, com Mini-Exame do Estado 

Mental (MEEM) menor que 18 e aqueles com dependência funcional. Fragilidade (OR=1,86, 

IC95% 1,05-3,28) e pior percepção da saúde (OR=1,86, IC95% 1,30-2,66) foram preditores 

significativos para a apresentação de sintomas depressivos.26 

Além de observar a incidência de depressão entre idosos com SF, o estudo conduzido 

na coorte do InCHIANTI (Invecchiare in Chianti) também avaliou o papel da SF na remissão 

de sintomas depressivos através do Center for Epidemiological Studies – Depression Scale 

(CES-D) durante o seguimento de 3, 6 e 9 anos.27 O trabalho envolveu 1.155 adultos acima de 

65 anos e foi um dos poucos que aplicou os critérios de Fried sem adaptações. Na amostra com 

depressão, 50,8% apresentaram remissão do quadro. A SF foi associada com 26% maior 

incidência para depressão (RR=1,26, IC95% 1,09–1,45, p = 0,002) e 28% menor chance para 

remissão (RR=0,72, IC95% 0,58– 0,91, p = 0,005). A análise foi repetida excluindo-se o item 

exaustão e mesmo assim a associação continuou positiva. A atividade física reduzida foi o único 

componente da SF associado a ambos os desfechos.27 

Um único estudo avaliou pacientes ambulatoriais (estudo NESDO), com o objetivo de 

avaliar se a SF prediz a não remissão de sintomas depressivos e se seria associada a maior 

gravidade da depressão.28 Foi realizada uma avaliação inicial e preenchimento de questionário 

pelo paciente a cada semestre. Todos os participantes possuíam diagnóstico de uma síndrome 



 

depressiva: transtorno depressivo maior (TDM), depressão menor ou distimia, e 26,5% tinham 

dois diagnósticos. Frágeis remitiram menos seus sintomas (55,4% comparado a 51,5% dos pré-

frágeis e 30,6% dos robustos). A SF foi associada com maior gravidade do quadro depressivo 

ao longo dos 2 anos de observação. Houve interação significativa entre SF e tempo, implicando 

na influência do estado de fragilidade no curso dos sintomas depressivos. Apesar da maior 

gravidade da depressão associada à SF, a diminuição dos sintomas depressivos ao longo do 

tempo foi maior entre frágeis.28 

 

Conclusões 

Conclui-se que a associação que ocorre entre condições médicas e transtornos 

depressivos, pode ser bidirecional, ou seja, um problema de saúde pode favorecer uma 

predisposição ao transtorno psiquiátrico e conferir piores resultados à condição clínica. Como 

exemplo, pode-se citar a síndrome da fragilidade (SF) que pode potencializar o transtorno 

depressivo, e o mesmo pode desencadear pior prognóstico e ser fator de risco para a SF. Este 

estudo de revisão demonstrou que a relação prospectiva entre a sintomatologia depressiva e o 

risco aumentado de incidência na fragilidade foi robusta, enquanto que a relação inversa foi 

menos conclusiva. 
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