Il test del cammino dei 6 minuti*

Una misura rapida dello stato funzionale negli adulti anziani
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Obiettivi: Determinare le possibili variabili correlate alla distanza totale percorsa nel test del
cammino dei 6 minuti (6MWD) in un campione di popolazione di adulti di eta > 68 anni.
Metodi: La coorte del Cardiovascular Health Study durante il settimo controllo annuale & stata
sottoposta al test del cammino dei 6 minuti (6MWT) standardizzato.
Risultati: Hanno effettuato il test 2281 soggetti (68%) su 3333 partecipanti che avevano effet-
tuato la visita clinica. Non si sono verificati eventi indesiderati. La media della 6MWD ¢ stata di
344 m (DS, 88 m). Usando la metodica della regressione lineare, le variabili generali indipen-
denti associate con una minore 6MWD, nelle donne e negli uomini, sono state: eta avanzata,
peso maggiore, maggiore circonferenza vita, stretta di mano piu debole, sintomi di depressione
e riduzione delle capacita cognitive. Malattie o fattori di rischio indipendenti correlati con una
minore 6MWD sono stati: ridotta PA alla gamba, uso di inibitori del’enzima di conversione del-
Pangiotensina e artrite per gli uomini e le donne; proteina C reattiva piu elevata, ipertensione
diastolica e basso FEV, per le donne, uso di digitale per gli uomini. I modelli di regressione
lineare sono riusciti a spiegare il 30% circa della varianza nella 6MWD. Sono state in seguito
descritte associazioni bivariate con una minore 6MWD: alterazioni nelle attivita della vita quo-
tidiana; riferito scarso stato di salute; minore cultura; razza non bianca; storia di malattia coro-
narica, attacchi ischemici transitori, ictus o diabete; alti livelli di proteina C reattiva, fibrino-
geno o elevata conta leucocitaria.
Conclusioni: La maggior parte delle persone anziane residenti in comunita possono effettuare
rapidamente e in maniera sicura, ambulatorialmente, questo test dello stato funzionale. Il test
puo essere usato per misurare clinicamente, in soggetti anziani, Pimpatto di comorbidita multi-
ple come malattie cardiovascolari, polmonari, artrite, diabete, disfunzioni cognitive e depres-
sione, sulla capacita di esercizio e di resistenza. I valori predetti dovrebbero essere corretti
secondo I’eta del paziente, il sesso, I’altezza e il peso.

(CHEST Edizione Italiana 2003; 4:28-39)
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Abbreviazioni: 6BMWD = distanza percorsa nel cammino dei 6 minuti; GMWT = test del cammino dei 6 minuti;
AALI = indice caviglia-braccio; ACE = enzima di conversione dell'angiotensina; ADL = attivita della vita quotidiana;
ATS = American Thoracic Society; AVAS = trasformazione additiva e di stabilizzazione della varianza; BMI = indice di
massa corporea; CHF = insufficienza cardiaca congestizia; CHS = Cardiovascular Health Study; CI = intervallo di con-
fidenza; CVD = patologia cardiovascolare; LVM = massa ventricolare sinistra; MI = infarto del miocardio;
MMSE = Mini-Mental State Examination; TIA = attacco ischemico transitorio
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La valutazione della capacita di percorrere cam-

minando una certa distanza rappresenta una
misura rapida ed economica della performance indi-
viduale e componente importante della qualita della
vita; essa infatti riflette la capacita di svolgere le nor-
mali attivita quotidiane o, di converso, il grado di
limitazione funzionale del soggetto!. Il test del cam-
mino dei 6 minuti (6MWT) puo essere effettuato da
molti pazienti anziani, deboli e fortemente limitati
che non possono svolgere i test standard (pit
costosi) della cicloergometria massimale o dell’eser-
cizio su tapis roulant?. I test del cammino, nei
pazienti piltt anziani, sono pin affidabili di altri tipi di
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misure della performance individuale come le alzate
temporizzate dalla sedia o i sollevamenti pesi®. E
noto che la distanza percorsa nel cammino dei 6
minuti (6MWD) si riduce in diversi tipi di malattie,
come le malattie polmonari ostruttive, I'insufficienza
cardiaca, le artriti e le malattie neuromuscolari4>.
Gli studi precedenti che hanno impiegato il
6MWT si sono limitati a pazienti con una singola
patologia e non hanno considerato persone anziane
estratte da un campione di popolazione di diverse
comunita. Il Cardiovascular Health Study (CHS) &
uno studio osservazionale prospettico su un cam-
pione della popolazione generale nato per valutare
I'epidemiologia e i fattori di rischio associati con la
patologia cardiovascolare (CVD) nell’eta avanzata.
Sono gia state precedentemente descritte® le correla-
zioni delle quattro misure della performance indivi-
duale — velocita del passo, alzate temporizzate dalla
sedia, forza della stretta di mano e pressione inspira-
toria massimale — ottenute durante i controlli di base
della coorte. Nel controllo di follow-up della coorte,
¢ stato inserito il 6BMWT standard, insieme con altri
test sui fattori di rischio per malattie cardiovascolari
e polmonari. Abbiamo ipotizzato che la 6MWD
potesse essere associata con molti di questi fattori.

MATERIALI E METODI

Popolazione dello studio

I partecipanti del CHS sono stati scelti utilizzando una lista di
eleggibilita di Medicare fornita dalla US Health Care Financing
Administration per le quattro comunita partecipanti: Contea di
Forsyth, North Carolina; Pittsburgh, PA; Contea di Sacramento,
California e Contea di Washington, Maryland. Queste comunita si
differenziano nelle proporzioni dei livelli di minoranze, educazione
e reddito, grado di urbanizzazione, tassi di mortalita e disponibilita
di assistenza sanitaria. I 5201 partecipanti della coorte iniziale dello
studio sono stati reclutati ed esaminati dal 1989 al 1990. Nel 1992 e
nel 1993 & stata arruolata una coorte aggiuntiva di 687 Afro-Ameri-
cani per migliorare la rappresentativita dello studio. I1 6MWT &
stato effettuato solo una volta, durante il settimo controllo clinico
annuale della coorte originale e nel quarto controllo clinico annuale
della coorte aggiuntiva (dal giugno 1996 al maggio 1997).

Sono stati utilizzati per I'inserimento nello studio i seguenti cri-
teri di esclusione: istituzionalizzazione, malattia terminale; incapa-
citad a deambulare, comunicare o fornire il consenso informato; pos-
sibilita di spostamento dall’area di residenza durante i successivi 3
anni. [ partecipanti arruolati nel CHS erano pifl giovani, con mag-
giore livello culturale, nella maggioranza sposati e di razza bianca
rispetto a coloro i quali hanno rifiutato o non erano eleggibili. Il
disegno e il reclutamento del CHS sono descritti in dettaglio in altri
lavori™$. I protocollo di ricerca ¢ stato revisionato ed approvato da
un comitato istituzionale di revisione per gli studi sugli esseri umani
nei quattro centri clinici ed & stato ottenuto il consenso informato.

Esami

I partecipanti allo studio hanno completato le interviste previ-
ste sia a casa che presso il centro cosi come controlli approfon-

diti presso i centri in condizioni di base e durante le visite
annuali. Non tutte le componenti sono state ripetute in ciascuna
visita annuale. La statura & stata misurata, con un’approssima-
zione al centimetro pitt vicino, utilizzando uno stadiometro con
ai piedi le calze e il peso & stato misurato utilizzando una bilancia
a scala, ricalibrata mensilmente. La forza della stretta di mano ¢
stata misurata utilizzando un dinamometro Jamar impostato alla
seconda posizione di impugnatura. I partecipanti si trovavano
seduti con i polsi in posizione neutra e il gomito flesso a 90°. La
forza della stretta di mano & stata misurata tre volte per ciascuna
mano ed & stato preso per la nostra analisi il valore piu alto (in
chilogrammi) della mano dominante del partecipante. E stato
raccolto durante ciascun esame un elenco dei farmaci assunti®,
ma non é stata specificata I'indicazione per ciascun farmaco.

I partecipanti hanno valutato il loro stato di salute generale
rispondendo alla domanda: “Come giudicherebbe, in complesso,
la sua salute (eccellente, molto buona, buona, discreta o
scarsa)?” La limitazione delle attivita strumentali della vita quoti-
diana (ADL) ¢ stata definita come la difficolta ad eseguire una
delle seguenti attivita: lavori domestici leggeri o pesanti, shop-
ping, preparazione dei pasti, gestione economica e uso del tele-
fono. I sintomi della depressione sono stati giudicati utilizzando
la scala della depressione modificata, da 0 a 30, del Center for
Epidemiologic Studies!’. La variabile della categoria depressione
(un umore, non una categoria diagnostica) ¢ stata definita da un
punteggio > 15. Un buon supporto sociale era stabilito con un
punteggio > 12 utilizzando una scala standard!!. La funzione
cognitiva & stata valutata da intervistatori esperti utilizzando un
Mini-Mental Status Examination (MMSE) modificato!2, su una
scala di punteggi da 0 a 100 (includendo sia la serie dei 7 che la
pronuncia di “mondo” al contrario). Tutte le misure descritte
finora sono state effettuate durante la stessa visita in cui & stato
somministrato il 6MWT.

Dal 1992 al 1993, abbiamo misurato la pressione arteriosa
sistolica di ciascun soggetto sia alla caviglia (arteria tibiale) che al
braccio destro (arteria brachiale) a riposo in posizione supina,
utilizzando un Doppler portatile e in seguito abbiamo calcolato
I'indice caviglia-braccio (AAI), una misura subclinica sensibile di
ridotto flusso ematico alle gambe!3. E stato prelevato il sangue a
digiuno ed effettuato un esame emocromocitometrico e la conta
leucocitaria, esami ematochimici e livelli di lipoproteine plasma-
tiche'*. All'esame di base ¢ stata dosata la proteina C-reattiva in
ciascuna coorte'®. Lecocardiogramma & stato effettuato durante
le visite dal 1995 al 199616,

Valutazione di patologia cardiovascolare

Durante i controlli di base ¢ stato valutato lo stato di salute
attraverso la diagnosi medica riferita dallo stesso paziente. In
caso di riferite patologie cardiovascolari, si sono utilizzati criteri
standard che comprendevano i farmaci utilizzati e l'esame di dati
come la PA, ECG!7, ecocardiografia e ultrasonografia carotidea'®
per la verifica della sussistenza e dell'entita. Gli eventi cardiova-
scolari verificatisi dopo la visita di base e prima del 6MWT sono
stati studiati attraverso la visione dei referti medici e catalogati
secondo dei criteri standard!®.

Valutazioni polmonari

La spirometria ¢ stata eseguita secondo i criteri dell’American
Thoracic Society (ATS), con i valori di riferimento ottenuti pre-
cedentemente dai componenti sani della nostra coorte?l. Lo stato
di fumatore di ciascun partecipante a ciascuna visita & stato classifi-
cato in: non fumatore, ex fumatore o fumatore, utilizzando le
risposte del questionario respiratorio standard DLD-78 dell ATS?2.

I criteri di esclusione dal BMWT comprendevano: uso rego-
lare di un ausilio (bastone o girello); saturazione di ossigeno a
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riposo < 90%; incapacitd a deambulare per problemi muscolo-
scheletrici; dolore al torace nelle 4 settimane precedenti; infarto
cardiaco, angioplastica o cardiochirurgia nei 3 mesi precedenti;
frequenza cardiaca < 50 battiti/min a riposo (eccetto se il medico
o linfermiere avessero escluso che la causa della bradicardia
fosse un blocco AV o un problema di conduzione); frequenza
cardiaca > 110 battiti/min a riposo; cambiamenti acuti dell’'onda
ST-T allECG; rifiuto del partecipante o giudizio dello staff cli-
nico che il partecipante non sarebbe stato in grado di completare
il cammino in sicurezza (a discrezione del tecnico). Queste
esclusioni sono state probabilmente conservative escludendo
molti partecipanti che avrebbero potuto effettuare il test per
loro desiderio e in sicurezza, perché i medici non potevano
essere presenti in clinica durante tutti gli esami per valutare e
trattare i partecipanti sintomatici.

6MWT

11 6BMWT & stato condotto secondo dei protocolli standard??,
utilizzando un corridoio con una lunghezza di 100 piedi delimi-
tata da un nastro colorato sul pavimento. Ai partecipanti & stato
detto che “lo scopo di questo test & di vedere a quale distanza
puo arrivare camminando per sei minuti”. Quindi & stato spiegato
loro di “camminare da un’estremita all’altra del corridoio al pro-
prio passo, per coprire la maggiore distanza possibile”. Ogni
minuto i tecnici incoraggiavano i partecipanti con frasi standard
“Sta andando bene” o “Continua ad andare bene” e fu specificato
di non utilizzare altre frasi. I partecipanti potevano fermarsi o
riposarsi durante il test, ma fu chiesto loro di ricominciare a cam-
minare quanto prima potessero. I tecnici hanno utilizzato un con-
tagiri meccanico per tener conto del numero dei giri completati e
un timer elettronico con una suoneria che squillava 6 minuti
dopo I'inizio del cammino. Prima dell'inizio del cammino e al ter-
mine dei 6 minuti, & stato mostrato ai partecipanti una scala della
dispnea di Borg modificata®, stampata su un cartoncino, ed &
stato chiesto loro di “indicare il suo grado attuale di mancanza di
fiato” su una scala da “0 = nulla affatto” a “10 = molto, molto
grave”. Alla fine del cammino, & stato chiesto se avessero provato
qualcuno dei seguenti sintomi specifici: dispnea, dolore toracico,
confusione o dolore alle gambe o altri sintomi.

Metodi statistici

Nelle analisi descrittive preliminari sono stati prodotti grafici
delle frequenze, istogrammi e diagrammi con error bar per studiare
le correlazioni bivariate con le distanze totali percorse. Per le asso-
ciazioni bivariate sono stati utilizzati i test %2 di Pearson per valu-
tare le correlazioni fra le variabili categoriche, le analisi dei test F
della varianza per le correlazioni fra le variabili continue e categori-
che e i test ¢ per le correlazioni parziali fra le misure continue.

F stata effettuata un’analisi di regressione lineare multipla per
determinare le relazioni tra la distanza totale percorsa e le varia-
bili potenzialmente predittive. Le variabili sono state studiate per
la linearitd della relazione con la 6MWD utilizzando la trasforma-
zione additiva e di stabilizzazione della varianza (AVAS) in S-Plus
(StatSci; Seattle, WA)?>. IJAVAS & una tecnica di regressione non
parametrica che cerca di trovare trasformazioni uniformi che
approssimano un modello additivo. Queste trasformazioni pos-
sono essere usate per suggerire forme funzionali appropriate per
i modelli lineari standard. Sono state proposte trasformazioni
lineari piecewise per 'AAIL la PA diastolica (solo nelle donne) e il
MMSE, ed una forma quadratica per il peso che & stata approssi-
mata per ridurre la collineareita fra i termini lineari e quadratici.
I valori medi sono sembrati soglie ragionevoli per le trasforma-
zioni piecewise. Le analisi sono state stratificate per sesso basan-
dosi sui risultati delle analisi preliminari che proponevano diffe-
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renze in alcune correlazioni in base al sesso, ma tutte le variabili
inserite nel modello per un sesso, lo sono state anche per I'altro.

Sono state immesse una serie di regressioni stepwise in blocchi
successivi di covariate. Le variabili candidate sono state suddivise
nel modello nei seguenti gruppi: demografia (eta, razza, indica-
tori di provenienza, minore o maggiore educazione scolastica);
antropometria (indice di massa corporea [BMI], circonferenza
vita, peso al quadrato, altezza in piedi e estensione delle braccia);
malattie cliniche e subcliniche (prevalenza di diabete, artrite,
angina, insufficienza cardiaca congestizia [CHF], claudicatio,
infarto miocardio [MI], ictus e attacco ischemico transitorio
[TIA], FEV,, AAL PA sistolica e diastolica brachiale e tibiale),
indici infiammatori (fibrinogeno, conta leucocitaria e proteina C-
reattiva); abitudine al fumo (attualmente, mai o ex); variabili eco-
cardiografiche (massa ventricolare sinistra [LVM], cinetica seg-
mentaria di parete e percentuale di frazione d’accorciamento);
farmaci (B-bloccanti, diuretici, vasodilatatori, inibitori dell’enzima
di conversione dell’angiotensina [ACE], bloccanti dei canali del
calcio, digitale, ipertensione, insulina, ipolipemizzanti e farmaci
antinfiammatori non steroidei per entrambi i sessi ed estrogeni
per le donne); e variabili della “funzione” (forza della stretta di
mano, punteggio MMSE e punteggio di depressione). Per deter-
minare le variabili candidate di ingresso e di uscita dal modello
sono stati usati rispettivamente i valori di p 0.05 e 0.06. I termini
piecewise sono stati inseriti nel modello basandosi sui test F par-
ziali per la significativita simultanea di entrambi i coefficienti.
Una volta che & stata completata la selezione stepwise, i modelli
finali sono stati riesaminati utilizzando solo le variabili selezionate
per minimizzare la quantita di dati persi. Utilizzando I’AVAS &
stata riaffermata 'appropriatezza delle forme funzionali.

Non ¢ stata effettuata correzione per le comparazioni multi-
ple. Tutti i valori p sono presentati come misure relative della
forza delle associazioni e non dovrebbero essere interpretate in
maniera restrittiva a causa del notevole numero di test statistici
effettuati. Le analisi sono state condotte utilizzando SPSS per
Windows (Versione 9.0; SPSS; Chicago, IL)% e S-Plus?7.

Dato che la 6MWD era associata con l'etd, il sesso, la razza,
laltezza e il peso, le equazioni di riferimento per il sottoinsieme
di partecipanti sani sono state elaborate utilizzando queste varia-
bili come predittive della 6MWD in un modello di regressione
lineare. Sono stati esclusi dal sottoinsieme sano i partecipanti
con fattori associati ad una pitt breve 6MWD.

RISULTATI
Esclusioni dal 6MWT e sicurezza

Dei 3333 partecipanti che hanno partecipato alla
visita clinica fra il 1996 e il 1997, circa un terzo sono
stati esclusi o hanno scelto di non provare il 6MWT
(Tabella 1). Sono stati inclusi nelle analisi di questo
studio i 164 partecipanti che hanno incominciato il
cammino, ma si sono fermati prima che fossero pas-
sati i 6 minuti (partial completers). 1 soggetti che
hanno completato il cammino (n = 2117) erano in
maniera significativa pitt sani per molti aspetti
rispetto ai partial completers o coloro che non ave-
vano effettuato il test (Tabella 2). I soggetti con
malattie cardiovascolari comuni (storia di angina,
MI, CHF, claudicatio, TIA o ictus) sceglievano di
provare o completavano il test con meno probabilita.
La meta della coorte che non aveva effettuato la
visita clinica (e il 37% di coloro che avevano effet-
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Tabella 1—Partecipazione, Esclusione e
Completamento del 6MWT

Variabili n. (%)
Rifiuta o incapace di partecipare 297 (6)
Intervistato fuori dalla clinica 1080 (23)
Eseguito visita clinica 9° anno 3333 (71)
Totale partecipanti 9° anno 4710 (100)
Dei 3333 pazienti che hanno eseguito
la visita clinica del 9° anno
Esclusi dal GMWT per 766 (23)
Allarme allECG 31
Ausilio 331
Stenosi aortica 15
FC <50 b/m’ 0 > 110 b/m’ 153
PA sistolica > 200 mmHg o 22
diastolica > 110 mmHg
IM recente, angioplastica, bypass 7
Recente dolore toracico, dispnea o 84
svenimento
Sa0, a riposo < 90% 1
Discrezione del tecnico 122
Non hanno partecipato al EBMWT 158 (5)
(ragione sconosciuta)
6MWT non provato 128 (4)
Rifiutato all'intervista 34
Fisicamente inabile 2
Discrezione del tecnico 58
Altro 34
6MWT parzialmente completato 164 (5)
Si rifiuta durante la descrizione del 6MWT 3
Fisicamente inabile 42
6MWT interrotto dal tecnico 88
Altra ragione, sconosciuta 31
6MWT completato con successo 2117 (64)

tuato la visita clinica ma senza provare il cammino)
riferiva che il proprio stato di salute generale fosse
soltanto discreto o scarso, rispetto al 16% dei sog-
getti che avevano completato il cammino.

Non si sono verificati eventi indesiderati in corri-
spondenza del test (nessun ricorso ad una valuta-
zione o terapia d'urgenza). E stato chiesto a tutti i
partecipanti se avessero sintomi al termine del cam-
mino e approssimativamente il 75% ha detto di non
averne (Tabella 3). I sintomi pitt comunemente rife-
riti erano il dolore alle gambe, dolore ai muscoli o
alle articolazioni, disagio o stanchezza. Solo 29 par-
tecipanti hanno riferito dolore al torace. I1 39% su
164 partecipanti partial completers ha lamentato
sintomi nel momento dell'interruzione (rispetto al
24% di coloro i quali hanno camminato per gli interi
6 minuti); tuttavia la distribuzione dei sintomi non
differiva nei due gruppi.

La distanza media percorsa & stata 362 m (1188
piedi) per gli uomini e 332 m (1089 piedi) per le
donne. La distribuzione della 6MWD aveva una
tendenza rivolta verso distanze piti brevi.
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FIGURA 1. Lassociazione del BMI per decili con la 6MWD. Nota la
pitt breve distanza percorsa dai soggetti obesi anziani (BMI > 30).
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FIGURA 2. La correlazione tra I’AAI della PA sistolica e la
6MWD. E stato trovato un punto d’interruzione per un AAI di
1.10 per le donne e per un AAI di 1.20 negli uomini.

Associazioni bivariate e non lineari con la 6MWD

Si & trovata una correlazione non lineare del peso
corporeo e il BMI con la 6BMWD (Fig. 1). I pazienti
con minor o maggior peso (o BMI) non hanno per-
corso distanze maggiori rispetto agli altri. La soglia
superiore predittiva di una distanza pitt breve era
per un BMI > 30 e un peso > 180 Ib. Non abbiamo
usato il BMI nei modelli successivi perché esso for-
zava una correlazione specifica fra il peso e l'altezza,
che & predittore meno forte nel modello rispetto
all'utilizzo solo del peso o del peso quadrato.

E stata trovata anche un’associazione non lineare fra
la PA alla caviglia (e 'AAI) con la 6MWD sia negli
uomini che nelle donne (Fig. 2). Lanalisi AVAS ha sug-
gerito un punto d'interruzione per un AAI di 1.1 nelle
donne e di 1.2 negli uomini. Si & trovato anche un
punto d’interruzione (a 69 mmHg) nella relazione tra
PA diastolica (brachiale) e 6MWD nelle donne (Fig. 3).

Per quanto riguarda le variabili significativamente
correlate con la 6MWD, la Tabella 4 elenca i loro
valori medi per ciascun quintile della 6MWD; sono
indicate le percentuali per ciascuna variabile catego-
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Tabella 2—Comparazione dei partecipanti allo studio che hanno completato il 6MWT, partial completers e
coloro i quali non sono stati sottoposti al test”

Caratteristiche Completato Partial Eseguita visita Nessuna

il BMWT Completers ma non il 6GMWT+ visita clinica

(n=2117) (n = 164) (n = 1052) (n = 1377) Valore p}
Eta 77 (4) 78 (5) 79 (5) 81 (6) < 0.001
Sesso maschile 40.3 32.9 40.3 35.2 0.005
Razza non bianca 13.9 20.7 20.8 174 < 0.001
Educazione minore della scuola superiore 22.4 22.6 27.0 35.8 < 0.001
Circonferenza vita, cm 96 (12) 99  (16) 98  (14) 98  (14) <0.001
Peso, Ib 159 (30) 162 (38) 161 (35) 151 (36) 0.33
Altezza, cm 164 (9) 162 (10) 163 (10) 160 (10) < 0.001
Angina 18.0 23.8 30.4 30.9 < 0.001
M 8.5 15.9 15.3 174 < 0.001
CHF 5.3 6.1 15.4 18.0 < 0.001
Ictus 3.6 5.5 11.0 13.4 < 0.001
TIA 2.8 5.5 4.9 6.2 < 0.001
Claudicatio 2.2 5.5 4.3 5.6 <0.001
Diabete 13.3 14.6 16.8 8.4 < 0.001
Artrite 28.5 36.9 42.7 37.4 < 0.001
Fumatore 6.4 11.8 8.6 9.1 0.008
LVM all’ecocardiografia 147 (48) 140 (39) 158  (51) 153 (53) <0.001
ADL limitate 0.14 (0.44) 0.13 (0.39) 0.61 (1.1) 1.20 (1.8) < 0.001
Discreto o scarso stato di salute 15.6 27.4 37.1 50.5 < 0.001
Punteggio di depressione 51 (4.5) 59 (4.6) 7.1 (5.3) 74 (6.2) <0.001
Funzione cognitiva 93 (8) 91 (10) 88  (14) 73 (25) <0.001

*T dati sono presentati come media (DS) o %.

tQuesta categoria comprende i partecipanti che sono venuti in clinica ma si sono rifiutati di effettuare il test, o sono stati esclusi dal test o sono
stati incapaci di effettuare il test per problemi fisici, cognitivi o di attrezzatura.
T valori p non sono stati corretti, ma testati per un trend fra le categorie (quattro righe).

Tabella 3—Sintomi riferiti alla fine del 6MWT*

Completers  Partial completers ~ Totale
Nessun sintomo  517/2,117 (24) 64/164 (39) 581/2,281 (25)
Dolore toracico 24 (4) 5 (6) 29 (4)
Vertigine 115 (19) 13 (17) 128 (19)
Dolore alle gambe 204 (34) 26 (33) 230 (34)
Altri sintomi t 254 (43) 34 (44) 288 (43)

**T dati sono presentati come n./totale (%) o n. (%).

La maggioranza di questi sintomi era dolore muscolare o articolare,
disagio o stanchezza (n = 184). Altri sintomi includevano anche la
mancanza di fiato, tensione o oppressione toracica, wheezing
(n = 27); astenia generale o stanchezza (n = 26); vertigini o problemi
di equilibrio (n = 14); nausea (n = 6) e sintomi vari (n = 31). Alcuni
partecipanti hanno riferito pitt di un sintomo alla fine del test.

rica. I fattori di malattia e di rischio che si trovavano
con maggiore probabilita nel piti basso quintile della
distanza percorsa erano: storia di malattia cardiova-
scolare, diabete, scarsa funzionalita polmonare e
stretta di mano debole, elevati fibrinogeno, proteina
C-reattiva e conta leucocitaria. Non hanno percorso
lunghe distanze i partecipanti che riferivano limita-
zioni nelle ADL, stato di salute da discreto a scarso,
pitt sintomi di depressione e quelli con bassa fun-
zione cognitiva (basso punteggio MMSE). Sebbene
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FIGURA 3. La correlazione della PA diastolica con la 6MWD
nelle donne anziane. E stato trovato un punto d’interruzione per
una PA diastolica di 69 mmHg.

vi fosse una tendenza ad avere riscontri ecocardio-
grafici anormali nei soggetti che non hanno cammi-
nato molto, essa non raggiungeva la significativita.

Predittori indipendenti della 6MWD nei modelli
di regressione

Le Tabelle 5 e 6 mostrano i correlati indipendenti
della 6MWD, utilizzando modelli di regressione
sesso-specifico, stepwise, lineare. Con i modelli
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Tabella 4—Associazioni bivariate con la distanza percorsa durante il 6MWT*

Quintile della distanza totale percorsa

Caratteristiche 1 2 3 4 5
3-278 m 279-332 m 333-367 m 368-412 m >413m Valore pt

Eta, anni 78.8 (5.0) 78.1 (4.4) 77.3(4.2) 76.7 (4.0) 76.2 (3.3) < 0.001
Sesso maschile 30.1 33.4 38.5 44.7 52.5 < 0.001
Razza non bianca 19.0 17.1 16.4 11.8 74 < 0.001
Educazione minore della scuola superiore 29.8 28.4 23.1 18.3 12.1 < 0.001
BMI 27.5(5.4) 27.3 (4.5) 26.8 (4.0) 26.4 (3.8) 25.8 (3.3) < 0.001
Circonferenza vita, cm 99 (15) 98 (13) 96 (12) 96 (12) 94 (11) <0.001
Peso, 1b 158 (36) 159 (31) 159 (29) 159 (28) 159 (28) 0.65
Altezza, cm 161 (9) 162 (9) 164 (9) 165 (9) 167 (9) < 0.001
Angina 21.1 21.2 17.3 15.4 17.3 0.020
M 13.7 9.6 6.8 7.3 7.6 < 0.001
CHF 8.7 6.7 3.5 3.8 4.0 < 0.001
Ictus 6.7 4.9 2.6 3.0 1.3 < 0.001
TIA 6.7 4.9 2.6 3.0 1.3 0.001
Claudicatio 5.9 2.0 1.3 2.1 0.7 < 0.001
Diabete 18.1 12.5 14.0 13.3 8.7 < 0.001
Artrite 36.4 38.9 27.6 19.8 22.8 < 0.001
PA sistolica, mmHg 138 (21) 136 (19) 135 (20) 136 (19) 134 (18) 0.003
PA diastolica, mmHg 69 (11) 70 (10) 69 (11) 70 (11) 71 (10) 0.065
AAI 1.07 (0.19) 1.10 (0.17) 1.14 (0.15) 1.13(0.12) 1.16 (0.13) < 0.001
FEV1, L 1.7 (0.57) 1.8 (0.53) 1.9 (0.57) 2.1 (0.56) 2.3 (0.59) < 0.001
Forza della stretta di mano, kg 24.8 (8.6) 26.0 (9.0) 27.8(9.4) 29.7 (9.5) 32.0 (9.8) <0.001
Proteina C-reattiva 3.7(7.0) 3.2 (6.0) 3.3(6.3) 2.8 (6.0) 2.0 (3.0) <0.001
Fibrinogeno 335 (64) 325 (65) 327 (64) 314 (54) 310 (61) < 0.001
In (WBC) 1.83 (0.28) 1.81 (0.25) 1.78 (0.28) 1.77 (0.28) 1.74 (0.25) < 0.001
Fumatore 8.9 6.6 7.3 6.6 4.5 0.019
LVM all'ecocardiografiaf 147 (54) 147 (49) 144 (46) 145 (43) 148 (45) 0.97
Percentuale di accorciamento frazionale 41.6 (9.2) 41.6 (9.0) 41.9(8.4) 41.6 (7.8) 42.4 (8.6) 0.30

allecocardiografiaf
Moderata-grave anomalia della cinetica 34 2.7 1.9 2.1 1.9 0.15

segmentaria di parete
Moderata-grave riduzione della frazione di 2.7 3.1 1.9 2.1 1.7 0.20

eiezione ventricolare sinistra
ADL limitate 0.26 (0.67) 0.16 (0.44) 0.11 (0.32) 0.09 (0.31) 0.05 (0.27) < 0.001
Discreto o scarso stato di salute 29.8 19.2 16.0 10.8 6.0 <0.001
Punteggio di depressione 6.2 (4.8) 5.6 (4.6) 5.4 (4.6) 4.6 (4.1) 4.2(3.9) <0.001
Funzione cognitiva, MMSE 89.8 (11) 92.0 (7.7) 93.3(7.4) 93.9 (6.7) 95.9 (4.8) < 0.001

*I dati sono presentati come media (DS) o %. In = logaritmo naturale.
T valori p non sono stati corretti, ma testati per un trend fra i quintili della distanza totale percorsa.
{Per molti soggetti mancano i dati di queste variabili ecocardiografiche.

nelle donne (p = 0.002). Dato che hanno effettuato
questo esame solo 776 donne, la forza globale di
questo modello era ridotta e quindi abbiamo scelto
di non inserire le variabili ecocardiografiche nei
modelli finali. Nessuna delle variabili ecocardiografi-
che era significativa in alcun modello per gli uomini,

finali si riesce a spiegare circa il 30% della varianza
nella 6BMWD. In due cliniche le distanze erano del
7% pit basse (Hagerstown, MD e Pittsburgh, PA).
Leta e la circonferenza vita si sono confermate for-
temente correlate con la 6MWD. Gli effetti non
lineari del peso e dell’AAI sono rimasti anch’essi

forti predittori della 6MWD. Nei modelli finali sono
persistite differenze fra le razze. Invece, il diploma
di scuola superiore & diventato discriminante non
significativa considerando le variabili di malattia
inserite nel modello. Nelle donne sono rimasti cor-
relati significativi la PA diastolica, la funzionalita
polmonare, I'artrite e il livello di proteina C-reattiva.

L'unica variabile ecocardiografica significativa in
tutti i modelli era 'anormalita da moderata a grave
del movimento della parete ventricolare sinistra

mentre I'uso della digitale e degli ACE-inibitori
erano associati con una bassa 6MWD e l'uso dei far-
maci ipolipemizzanti con una pit alta 6GMWD.
Nell'ultima fase di inserimento dei gruppi di varia-
bili nei modelli, si sono rivelate significative tre
variabili funzionali: punteggio al MMSE, punteggio
dei sintomi della depressione e forza della stretta di
mano. Quando inseriti nei modelli, la razza e la cul-
tura hanno perso molta importanza. I partecipanti
con migliori livelli cognitivi, minori sintomi di
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Tabella 5—Modelli di regressione lineare predittivi la 6MWD per le donne (n = 1094), con le stesse variabili
nel modello per uomini e donne*

Modello originale Variabili funzione aggiunte
Blocchi ‘Coefficiente (ES) 95% CI Valore p‘ ‘Coefficiente (ES) 95% CI Valore p‘
Demografia
Eta alla 9° visita, anni —4.4(0.58) —-55to—3.3 <0.001 —3.4(0.59) —46to—2.3 <0.001
Razza nera —14.6(7.1) —28.5 to —0.66 0.040 —11.4(7.2) —-2561t02.8 0.115
Educazione minore della scuola superiore  —6.2 (5.6) —-17.1to 4.8 0.269 5.1(5.8) —6.3t0 16.5 0.381
Clinica < 0.001 < 0.001
Wake Forest Riferimento Riferimento
Universita della California, Davis 0.05 (6.6) —-12.8t012.9 -6.1(6.5) —~18.9t0 6.7
Hagerstown —-15.7(7.1) -295to—1.9 —-252(7.1) -39.0to—11.4
Pittsburgh -35.4(6.6) —48.3to—22.5 —41.3(6.5) —54.1to—-28.5
Antropometria
Circonferenza vita, cm —1.50 (0.28) —2.06 to - 0.95 < 0.001 —1.23(0.28) —-1.79 to - 0.68 < 0.001
Peso (approssimato), Ib 0.36 (0.15) 0.07 to 0.66 0.016 0.16 (0.15) —0.15to 0.46 0.313
Peso quadrato (approssimato), Ib —0.006 (0.001) —0.009 to—0.003 < 0.001 —0.007 (0.002) —0.010 to —0.003 < 0.001
Clinica
AAI 0.006 0.006
<11 78.6 (25.3) 28.9 to 128.3 78.4 (24.6) 30.1to 126.8
> 1.1 -5.93(30.0) -64.8t052.9 0.002 —13.3(29.6) —71.3t044.8 < 0.001
PA diastolica, mmHg
<69 —-0.41to 091 0.23 (0.33) —0.41 to 0.87
> 69 0.25 (0.34) -2.2t0-0.62 < 0.001 —1.4(0.39) —-2.2to-0.67 < 0.001
FEV,, L —1.4(0.40) 25.9 to 49.8 < 0.001 35.9 (6.0) 24.1 to 47.7 0.001
Artrite 37.8 (6.1) -31.5to-124 0.008 —17.0 (4.9) —-266to-"74 0.021
Prevalenza di ictus o TIA -21.9(4.9) —46.8to—-"7.0 0.002 -22.9(9.9) —423to-3.5 0.002
In (proteina C-reattiva) —26.9(10.1) -124to-2.8 —74(24) -122t0—-2.6
-7.6(25)
Farmaci
ACE-inibitori (per qualunque ragione) -29.4 (7.1) —434to-15.5 <0.001 —27.1(6.9) —-40.7to-13.6 <0.001
Digitale —10.0 (9.1) —-279t0 7.8 0.270 -9.2(9.0) -26.9to 8.4 0.305
Ipolipemizzanti 4.5 (6.8) -89to 179 0.513 3.6 (6.7) -94to16.7 0.586
Funzione
Punteggio MMSE < 0.001
<95 0.89 (0.44) 0.02 to 1.76
> 95 5.6 (1.4) 29to 8.4
Forza della stretta di mano 1.7 (0.45) 0.78 to 2.54 < 0.001
Punteggio di depressione — 1.4 (0.49) —-23to—-041 0.005

*Vedi Tabella 4 per il significato delle abbreviazioni

depressione e maggiore forza della stretta di mano
hanno camminato pit distante.

I seguenti fattori non erano correlati indipendenti
della distanza percorsa (p < 0.01) nei modelli finali:
livello culturale, altezza, fumo di sigaretta, malattia
cardiaca coronaria prevalente (storia di MI, angina,
CHF, ictus o claudicatio) o I'uso di diversi farmaci
cardiovascolari (diuretici, anti-ipertensivi, vasodila-
tatori, B-bloccanti e bloccanti dei canali del calcio) o
farmaci antinfiammatori non steroidei, insulina o
estrogeni per la donna.

Equazioni di riferimento per la 6WMD

Circa un terzo dei 2115 pazienti che hanno comple-
tato il 6MWT sono rimasti nel gruppo dei sani
(Tabella 7). Le 437 donne sane hanno percorso una
media di 367 m (intervallo di confidenza [CI] 249-479
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m) e i 315 uomini sani hanno percorso una media di
400 m (CI 280-532 m). I 71 partecipanti afro-ameri-
cani sani hanno percorso in media 40 m meno rispetto
gli altri. La relazione dell’eta con la 6MWD era
lineare. Non si sono trovati nei modelli predittivi della
6MWD termini di interazione significativi nel gruppo
dei sani per sesso e razza con eta, altezza o peso. Il
totale della varianza nella 6MWD spiegata dal
modello (R?) & stata solo il 20%. In media, i 752 par-
tecipanti sani hanno camminato solo il 10.5% in pit
dell'intero gruppo che ha completato il test.

DISCUSSIONE

Abbiamo appurato che la maggior parte delle per-
sone anziane pud eseguire con tutta sicurezza il
6MWT per ottenere rapidamente una misura del
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Tabella 6—Modelli di regressione lineare predittivi la 6MWD per gli uomini (n = 715), con le stesse variabili
nel modello per uomini e donne*

Modello originale Variabili funzione aggiunte
Blocchi ‘Coefficiente (ES) 95% CI Valore p‘ ‘Coefficiente (ES) 95% CI Valore p‘
Demografia
Eta alla 9° visita, anni —3.3(0.70) —47to-19 < 0.001 -2.0(0.72) —-34to-0.58 0.006
Razza nera —38.8(9.6) —-57.5t0-20.0 < 0.001 —25.4(9.7) —445t0-6.3 0.009
Educazione minore della scuola superiore —17.2(7.1) —-31.1to—-3.3 0.015 -3.3(7.3) —17.6to 11.0 0.652
Clinica 0.001 0.001
Wake Forest Riferimento Riferimento
Universita della California, Davis 15.0 (8.5) —~18to31.7 7.6 (8.4) —-9.0to 24.1
Hagerstown —-11.9(94) -30.2t06.5 —19.8(9.3) -381to-1.5
Pittsburgh - 11.5(8.6) —-28.4to 5.4 -17.5(8.6) - 34.3to-0.6
Antropometria
Circonferenza vita, cm -2.8(0.59) —3.99 to - 1.69 < 0.001 —1.97(0.59) -3.13to-0.81 0.001
Peso (approssimato), Ib 0.73 (0.23) 0.29to 1.18 0.001 0.36 (0.23) —0.09to 0.81 0.117

Peso quadrato (approssimato), Ib

-0.010 (0.003) -0.015to-0.004  0.001

—0.009 (0.003) —0.014 to —0.003 0.002

Clinica
AAI < 0.001 < 0.001
<11 119 (24) 72.7 to 165.7 106 (23) 59.7to 151.8
> 1.1 — 36 (44) —122.0 to 49.1 —26 (43) —110to 58
PA diastolica, mmHg 0.27 (0.53) —0.78 to 1.32 0.271 —0.04 (0.52) —1.07 to 0.99 0.237
<69 0.64 (0.54) —-0.41to 1.69 0.83 (0.53) —-0.21to1.87
> 69 8.2 (5.3) -2.2t018.6 7.3(5.2) -29to 17.6
FEV,, L - 17.8(6.8) —-31.1to—-4.5 0.121 —13.6 (6.7) —-26.8to—-0.4 0.162
Artrite -27.0 —477to-6.2 0.009 —26.1(10.4) —465t0o-5.7 0.043
Prevalenza di ictus o TIA 10.6 —11.4t00.92 0.011 -2.0(3.2) —-82to4.3 0.012
In (proteina C-reattiva) -5.2(3.1) 0.096 0.536
Farmaci
ACE-inibitori (per qualunque ragione)
Digitale —-24.5(7.9) —-40.0to-9.0 0.002 —-235(7.7) —-38.7to-8.3 0.002
Ipolipemizzanti —34.6 (9.2) —-52.7to-16.6 < 0.001 —31.6 (9.0) —-49.3to—-13.8 0.001
Funzione 27.8 (9.5) 9.2 to 46.5 0.003 24.0 (9.4) 5.6 to 42.4 0.010
Punteggio MMSE < 0.001
<95 2.1(0.51) 1.06 to 3.05
> 95 5.0 (1.9) 1.37 to 8.72
Forza della stretta di mano 1.2 (0.40) 0.40 to 1.96 0.003
Punteggio di depressione -1.5(0.72) -29t0-0.10 0.036

*Vedi Tabella 4 per il significato delle abbreviazioni

proprio stato funzionale. Forse siamo i primi ricer-
catori a descrivere le associazioni della 6MWD con
alterazioni delle ADL; stato di salute riferito; cul-
tura; razza; storia di malattia coronarica, TIA, ictus o
diabete; e indici infiammatori: (proteina C-reattiva,
fibrinogeno e conta leucocitaria).

Il test del cammino dei 12 minuti & stato intro-
dotto nel 1968 come una guida per valutare I'ido-
neita fisica® e successivamente applicato ai pazienti
con BPCO. E stato in seguito trovato che la ridu-
zione del tempo a 6 minuti non riduceva significati-
vamente l'utilita del test23. I1 6MWT si & rivelato
importante per l'alta correlazione, negli adulti di
mezza eta’?-32 e nelle persone anziane?33, con le
risposte al carico di lavoro, della frequenza cardiaca,
della saturazione d’ossigeno e della dispnea rispetto
all’ergometria standard su bicicletta e ai test sul
tapis roulant.

Correlati antropometrici

In questa analisi, I'eta, il peso e la circonferenza
vita sono associati in maniera indipendente con la
distanza percorsa ed esiste anche un’associazione
con la velocita del passo e le alzate temporizzate
dalla sedia effettuate durante I'esame base®. La ridu-
zione graduale della massa muscolare scheletrica e
della forza che si verifica generalmente con l'eta’+3>
(oltre alle malattie debilitanti che non abbiamo con-
siderato) sono probabilmente responsabili della
ridotta distanza percorsa dai soggetti con eta > 85
anni. Lalta statura e associata con un miglior passo,
il che rende il cammino pit efficace, comportando
probabilmente una maggiore distanza percorsa dagli
uomini e dalle donne piti alte. Una volta avvenuta la
correzione per altri fattori, inclusa laltezza, si & visto
che gli uomini anziani non hanno camminato pit
delle donne anziane (in un modello che includeva
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Tabella 7—Equazioni di riferimento per la 6MWD
ricavate dal sottogruppo sano di 437 donne e 315 uomini

Per la distanza totale percorsa in metri dalle donne:
493 + (2.2 x altezza) — (0.93 x peso) — (5.3 x etd), con laltezza
espressa in centimetri e il peso in chilogrammi
Per gli uomini, aggiungere 17 m. Sottrarre 100 m per il limite infe-
riore del range di normalita.
Per la distanza percorsa in yarde per le donne:
539 + (6.1 x altezza) — (0.46 x peso) — (5.83 x eta), con l'altezza
espressa in pollici e il peso in libbre
Per gli uomini, aggiungere 18 yarde. Sottrarre 109 yarde per il limite
inferiore del range di normalita.

I criteri applicati in sequenza per escludere i partecipanti
dal sottogruppo sano:

Artrite all'anca o al ginocchio, 576 esclusi

FEV, < 70% del predetto, 406 esclusi

Basso AAI (< 0.90) o alto (> 1.5), 108 esclusi

Storia di ictus, TIA o claudicatio, 84 esclusi

Diabetici in terapia farmacologica, 74 esclusi

Peso o circonferenza vita > 95° percentile, 55 esclusi

Squilibrio cognitivo (punteggio MMSE < 80), 39 esclusi

Ipertensione diastolica (> 90 mmHg), 21 esclusi

*I punti di interruzione sesso-specifici per obesita sono stati > 90 kg
per le donne e 101 kg per gli uomini e per un’alta circonferenza vita
118.5 cm per le donne e 116 cm per gli uomini.

sia gli uomini che le donne; questi dati non sono qui
riportati).

Lobesita aumenta il carico di lavoro per un deter-
minato livello di esercizio, comportando probabil-
mente una pitt breve distanza percorsa dai parteci-
panti con maggiore peso corporeo o BMI. In media,
i partecipanti che erano obesi, con un BMI > 30,
hanno camminato circa I'85% della distanza com-
pletata dai soggetti con peso nella media. Sebbene il
BMI sia un utile indice clinico di obesita, le analisi
esplorative hanno suggerito che una specifica forma
funzionale di peso/altezza quadrato non era ottimale
per descrivere le relazioni del peso e dell’altezza
con la 6MWD. La circonferenza vita era piu forte-
mente associata con la 6MWD rispetto al BMI.

Una volta effettuata nel nostro studio la correzione
per eta, sesso, altezza, peso e altri fattori, si & visto
che gli uvomini e le donne anziane afro-americane
hanno camminato per una minore distanza rispetto
agli uomini e alle donne di razza bianca. Ricercatori
in Giappone hanno riportato di recente che la media
della 6BMWD di uomini e donne sane anziane giap-
ponesi® era simile a quella trovata nei bianchi?"-35.

Correlati cardiovascolari

I partecipanti con anamnesi positiva per qualun—
que malattia cardiovascolare (storia di angina, MI,
insufficienza cardiaca, TIA o ictus) non hanno cam-
minato pitt lontano degli altri (Tabella 4). Questo si &
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verificato anche nello studio di Tucson3?. Gli uomini
che praticavano ACE-inibitori o digitale, invece,
hanno percorso una distanza di circa il 90% mag-
giore degli altri. Questo si & verificato probabilmente
perché essi prendevano questi farmaci per I'insuffi-
cienza cardiaca®, causa di dispnea da sforzo, la
quale limita la tolleranza all’esercizio*’. Prendeva
ACE-inibitori circa il 42% degli uomini e delle
donne con riferita insufficienza cardiaca e la meta di
essi digitale. L'uso di questi farmaci & forse un indi-
catore di una maggiore gravita clinica della CHF;
comunque sia, gli uomini che prendevano farmaci
ipolipemizzanti hanno camminato il 7% in pit delle
persone dello stesso sesso. Circa il 25% degli uomini
con storia di MI e il 29% di quelli con claudicatio
praticavano farmaci ipolipemizzanti. Sebbene questi
farmaci siano marker di malattia vascolare, & proba-
bile che il loro uso migliori la distanza percorsa in
questi pazienti; uno studio futuro su questi farmaci
dovrebbe comprendere questa possibilita utilizzando
la 6MWD come misura dei risultati4!.

Nelle analisi bivariate, si sono trovate tendenze non
significative a percorrere distanze piti brevi solamente
per i partecipanti con anomalie ecocardiografiche e,
nei nostri modelli, erano associate in maniera indi-
pendente con la 6MWD solo le anomalie della cine-
tica di parete nelle donne. Era gia stata descritta la
mancanza di correlazione delle variabili ecocardiogra-
fiche con la capacita di esercizio nei pazienti con
insufficienza cardiaca manifesta*?, forse perché le
misure ecocardiografiche vengono effettuate a riposo.

Sia le malattie periferiche vascolari cliniche che
subcliniche (claudicatio e basso AAI) sono associate
in modo bivariato con una 6MWD sostanzialmente
minore (Tabella 4). Nei modelli multivariati, abbiamo
utilizzato due termini per 'AAI (piecewise) dato che
abbiamo trovato un punto d’interruzione nella rela-
zione tra I'AAI e la 6BMWD. La piu alta 6MWD &
stata vista quando I'’AAI era circa 1.1 (Fig. 3). La
6MWD si riduce se I'AAI & pitt alto o pitt basso di
1.1. Gli studi precedenti sull’AAT suggeriscono che
un basso AAI & associato con una malattia periferica
vascolare®, mentre un alto AAI pud essere dovuto ad
una perdita della compliance arteriosa®>.

Correlati polmonari

Abbiamo trovato che, nelle donne, un basso FEV,
era un forte ed indipendente predittore di un basso
6MWD. Un basso FEV, & comunemente dovuto a
malattie ostruttive polmonari come la BPCO
(dovuta a decenni di fumo di sigarette) e I'asma, ma
¢ anche ridotto in malattie che restringono i volumi
polmonari. Alcuni ricercatori in passato hanno uti-
lizzato la 6BMWD come misura della gravita della
BPCO e come misura dei risultati negli studi sul
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trattamento della BPCO23.31.4445 Noi abbiamo tro-
vato che, nelle donne anziane di questa coorte, il
FEV, & anche associato con la velocita del passo e la
forza della stretta di mano®. L'essere fumatori &
associato in entrambi gli studi in modo bivariato con
una distanza percorsa significativamente ridotta,
mentre nei modelli sesso-specifici, lo stato di fuma-
tore & stato sostituito da indici di malattie subclini-
che che & noto essere causate dal fumo.

Altri correlati

Studi precedenti che hanno impiegato il cammino
dei 6 minuti non hanno considerato le misure dei sin-
tomi della depressione, lo stato mentale (MMSE), le
limitazioni delle ADL, lo stato di salute riferito o la
forza della stretta di mano, tutti fattori che abbiamo
scoperto essere indipendentemente associati con la
6MWD. Un punteggio di 1 U superiore nel MMSE
era associato con una distanza percorsa maggiore di6
m nelle donne ed una correlazione simile & stata tro-
vata anche negli uomini. I valori medi della 6MWD
del 7% pit bassi riscontrati in due delle quattro clini-
che potrebbero essere dovuti al fatto che i tecnici in
queste cliniche escludevano meno frequentemente i
partecipanti deboli o fornivano meno incoraggia-
mento a camminare pitt distante (malgrado il tenta-
tivo di standardizzare i messaggi); oppure cid
potrebbe essere dovuto a differenze non misurate
nelle popolazioni di quelle comunita.

La forza della stretta di mano & una misura diretta
della potenza muscolare scheletrica delle mani, ma
¢ anche un indice di forza muscolare globale, di
resistenza e disabilita6. E, nei nostri modelli, &
rimasta un predittore forte, indipendente (lineare)
della 6MWD sia per gli uomini che per le donne. La
forza media della stretta di mano era di 23 kg per le
donne e di 40 kg per gli uomini nei gruppi d’eta di
65-69 anni. Per un incremento di 10 kg della forza
della stretta di mano, gli uomini e le donne hanno
camminato in media 14 m pit lontano. Uno studio
finlandese ha dimostrato che la forza muscolare e la
velocita del passo pud essere incrementata sostan-
zialmente dall’esercizio fisico (sia allenamento di
resistenza che di potenza) nelle donne anziane*”.

Una limitazione di questo studio & che sono stati
esclusi dal cammino un terzo dei partecipanti con,
generalmente, un pit scarso stato di salute rispetto
ai soggetti che hanno effettuato il test; tuttavia, la
loro esclusione ha ridotto la forza delle analisi solo
nel rilevare associazioni con queste malattie. I sog-
getti inseriti nello studio e coloro i quali si sono
recati presso le cliniche per gli esami fra il 1996 e il
1997 (la sola volta in cui & stato effettuato il 6GMWT)
erano ancora vivi e in migliore salute rispetto alle
persone anziane in istituti od ospedali.

Equazioni di riferimento per la 6MWD

La 6MWD media nel sottogruppo sano dei parte-
cipanti era di 367 m (CI 249-479 m) per le donne e
400 m (CI 280-532 m) per gli uomini. Eta, esso,
razza, altezza e peso erano tutti predittori statistica-
mente significativi della 6MWD nel sottogruppo dei
sani, suggerendo che questi fattori dovrebbero
essere tenuti in considerazione confrontando la
6MWD di un dato paziente rispetto alle persone
anziane sane; tuttavia le equazioni di riferimento
ottenute con questo modello sono riuscite a spiegare
solo il 20% della variazione nella 6MWD. Il quinto
percentile della 6MWD per i partecipanti sani, il
quale pud essere considerato il limite inferiore del
range normale, era circa il 75% del valore predetto
(media meno limite inferiore del range normale:
400 m — 100 m = 300 m per gli uomini).

La nostra equazione di riferimento ci da i valori
predetti (medie) delle 6MWD che sono sostanzial-
mente inferiori rispetto a quelli pubblicati da prece-
denti ricercatori3”45. Le nostre equazioni di riferi-
mento predicono distanze rispettivamente di 430 m
e 464 m per una donna e un uomo bianco di 67 anni
di media statura e peso, mentre uno studio di 290
adulti sani a Tucson, AZ37, predice distanze di 466 m
e 544 m; lo studio di Rikli e Jones*$, che ha arruo-
lato 7183 adulti anziani di 21 stati, predice distanze
circa il 50% maggiori delle nostre (624 m e 689 m,
rispettivamente per la stessa donna e uomo).

La nostra scelta dei criteri di esclusione dei parte-
cipanti dal sottogruppo sano non & probabilmente il
motivo delle minori distanze, dato che abbiamo
escluso pitt dei due terzi della coorte; ancora il sotto-
gruppo sano ha camminato solo una media del
10.5% piu distante rispetto all'intera coorte che ha
completato il test. Lo studio di Rikli e Jones* ha
reclutato pazienti utilizzando pubblicita sui quoti-
diani, riviste e giornali (comportando quindi una
soglia di reclutamento rivolta verso individui in
salute), mentre i nostri partecipanti erano un cam-
pione basato sulla popolazione. I partecipanti allo
studio di Rikli e Jones hanno effettuato un riscalda-
mento di 8-10 min ed esercizi di stretching prima di
incominciare il test, hanno camminato in gruppi di
3-6 su un tracciato rettangolare e sono stati istruiti a
“camminare pitt veloce che potessero comodamente,
cercando di coprire la massima distanza possibile”,
mentre i nostri partecipanti non si sono riscaldati,
hanno camminato da soli e sono stati istruiti a cam-
minare da un’estremita all’altra del corridoio al pro-
prio passo, per coprire pill terreno possibile.

Potrebbero essere state le differenze nel recluta-
mento dei partecipanti e le istruzioni per il test a
determinare le minori distanze percorse dai nostri
partecipanti rispetto ad altri studi. LATS ha recen-
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temente pubblicato dettagliate linee guida per I'ese-
cuzione del 6MWT# che dovrebbero essere seguite
dai ricercatori che studiano attentamente un gruppo
di persone sane selezionate. Questo nuovo docu-
mento afferma che “non & necessaria un prova pra-
tica nelle maggior parte delle situazioni cliniche, ma
dovrebbe essere tenuta in considerazione”. Il
6MWT del CHS effettuato nel 1996 & stato eseguito
esattamente in accordo con le linee guida del 2002
dell’ATS, tranne che le istruzioni fornite ai parteci-
panti del CHS erano di “camminare da un’estremita
all’altra del corridoio al proprio passo, cercando di
coprire il maggior terreno possibile”. In accordo con
le nuove linee guida ATS, dovrebbe essere detto ai
pazienti “Ricordi che lo scopo & di camminare il piu
lontano possibile per sei minuti, ma di non correre o
passeggiare”. Questa piccola, in apparenza, diffe-
renza nelle istruzioni ha potuto determinare che i
partecipanti pitt anziani del CHS non abbiano cam-
minato cosi rapidamente come avrebbero fatto se
fossero state fornite loro le nuove istruzioni racco-
mandate dall’ATS.

II 6BMWT dovrebbe essere utile per misurare i
cambiamenti dello stato funzionale (preintervento e
postintervento) in clinica, ma & necessaria un’atten-
zione particolare nell'utilizzo delle equazioni di rife-
rimento attualmente disponibili, per determinare se
la 6MWD di un determinato paziente sia normale o
bassa. In accordo con la review dell’ATS degli studi
sul 6MWT finora pubblicati, I'incremento dovuto
all'effetto di apprendimento era compreso in media
da 0 al 17%. La performance normalmente rag-
giunge un plateau dopo due test effettuati nell’arco
di una settimana. I risultati di riproducibilita di uno
studio di 112 pazienti con BPCO stabile e grave sug-
geriscono che & necessario un miglioramento di pit
di 70 m nella 6MWD dopo l'intervento per essere al
95% fiduciosi che il miglioramento sia significativo™.

Riassumendo, la maggior parte delle persone
anziane residenti in comunita possono effettuare il
6MWT. I fattori associati con una minore distanza
percorsa sono simili a quelli associati con una
minore sottrazione d’ossigeno durante I'esercizio
massimale gia riportati da altri ricercatori. Gli
aspetti unici misurati da questo studio comprendono
la funzione cognitiva, i sintomi della depressione, le
limitazioni delle ADL, gli indici infiammatori e I'uso
di farmaci cardiovascolari.

APPENDICE: ISTITUZIONI PARTECIPANTI
E PRINCIPALI RICERCATORI

Facolta di Medicina di Wake Forest, Gregory L. Burke, MD;
Centro di Interpretazione ECG, Universita di Wake Forest,
Pentti Rautaharju, MD, PhD; Universita della California, Davis,
John Robbins, MD, MHS; Universita Johns Hopkins, Linda P.
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Fried, MD, MPH; Centro di Interpretazione RMN, Universita
Johns Hopkins, Nick Bryan, MD, PhD e Norman |. Beauchamp,
MD; Universita di Pittsburgh, Lewis H. Kuller, MD; Centro di
Interpretazione Ecocardiografia (controllo base), Universita
della California, Irvine, Julius M. Gardin, MD; Centro di Inter-
pretazione Ecocardiografia (follow-up), Georgetown Medical
Center, John Gottdiener, MD; Centro di Interpretazione Eco-
grafia, New England Medical Center, Boston, Daniel H.
O’Leary, MD; Laboratorio Centralizzato Analisi Ematiche, Uni-
versita del Vermont, Russell P. Tracy, PhD; Centro di Interpreta-
zione Polmonare, Universita dell’Arizona, Tucson, Paul Enright,
MD; Centro di Interpretazione Retinica, Universita del Wiscon-
sin, Ron Klein, MD; Centro di Coordinamento, Universita di
Washington, Richard A. Kronmal, PhD e Ufficio Progetto Natio-
nal Heart, Lung, and Blood Institute, Diane Bild, MD, MPH.
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