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RESUMO: Este estudo tem como objetivo analisar a resisténcia a insulina em pacientes adultos usuarios do Sistema Unico de Saade do
municipio de Torixoréu-MT, comparando os indices HOMA1-IR e HOMA2-IR e também relacionando a glicemia e insulinemia em jejum
dos pacientes. Para tanto, realizou-se um estudo epidemioldgico, descritivo de corte transversal. Foi desenvolvido com base em dados
oriundos de aplicacdo de questionario e exames clinicos laboratoriais, realizados no més de Junho de 2014. Participaram 61 adultos, de
ambos os géneros, usuarios do SUS no municipio de Torixoréu-MT. Os resultados evidenciaram a importancia do exercicio fisico no con-
trole da glicemia, mostrando que a hiperinsulinemia estd associada ao excesso de peso. Além de mostrar o papel importante dos indices de
HOMAI-IR e HOMAZ2-IR, que apesar de ndo se apresentarem de forma igual entre os grupos em estudo, possuiram boa correlagdo. Con-
clui-se que, ambos os indices garantem resultados que levam a detecc¢do da resisténcia a insulina, que ¢ um fator determinante para o DM2.
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COMPARISON OF HOMA-IR INDEXES IN EVALUATING INSULIN RESISTANCE IN ADULTS

ABSTRACT: This study aims to analyze insulin resistance in adult patients that use the Unified Health System in the city
of Torixoréu-MT, comparing HOMA1-IR and HOMA2-IR indexes, as well as relating blood glucose and insulin levels in
fasting patients. Therefore, an epidemiological study was developed using a cross-sectional description. It was developed
based on data from a questionnaire and clinical laboratory tests performed in June 2014. A total of 61 adults from both gen-
ders participated in the survey. They are users of the SUS in the city of Torixoréu-MT. The results emphasize the importance
of physical exercise on glycemic control, showing that hyperinsulinemia is associated with excessive weight. In addition to
showing the important role of HOMA1-IR and HOMA2-IR indexes, although not equally present among the study groups,
they presented good correlation. In conclusion, both indexes guarantee results that lead to the detection of insulin resistance,

which is a key factor for T2DM.

KEYWORDS: Insulin resistance, blood glucose, Diabetes mellitus.

Introducao

A resisténcia insulinica € caracterizada pela dimi-
nui¢do na acdo da insulina nos tecidos periféricos, o que re-
sulta em um aumento compensatorio da secrec¢do de insulina.
A desarmonia deste mecanismo leva a um gradativo decrés-
cimo da tolerancia a glicose, que pode resultar no surgimento
de alteragdes hemodindmicas ¢ metabolicas, como o Diabe-
tes mellitus tipo 2 (DM2). Isso mostra que, possivelmente,
as alteragdes fisiopatologicas desta doenga estejam presen-
tes varios anos antes de sua expressdo clinica (CORREA et
al., 2007; GAYOSO-DIZ et al., 2013; PISPRASERT et al.,
2013).

Considerando a importancia do diagnéstico precoce
da resisténcia insulinica, estdo disponiveis varios métodos
para sua detecgdo, seja de forma direta ou indireta. Os méto-
dos de diagnostico indiretos avaliam o efeito da insulina en-
dogena, como a insulinemia de jejum, HOMA- Homeostasis
Model Assessment, teste de tolerancia oral a glicose, teste de
tolerancia endovenoso a glicose com amostras frequentes e o
QUICKI - Quantitative insulin sensitivity check index. Ja os
métodos diretos baseiam-se nos efeitos de uma determinada
quantidade de insulina injetada no paciente, como o teste de
tolerancia a insulina (KITT), teste de supressdo de insulina
e a técnica do clamp, esta tltima considerada o padrdo ouro
para analisar a resisténcia a insulina (GELONEZE; TAM-
BASCIA, 2006; ANTUNA-PUENTE et al., 2011).
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O Modelo de Avaliacdo da Homeostase (HOMA-
-IR) tem sido utilizado para se estimar a resisténcia a insu-
lina. Trata-se de um modelo matematico desenvolvido em
1985, o qual reduz a sensibilidade a insulina pela simples
medida da glicemia e insulina séricas de jejum, e tem sido
um dos principais métodos para avaliar a resisténcia insuli-
nica pela sua facil aplicacdo e boa correlagdo com técnicas
diretas de avaliacdo da resisténcia a insulina (MATTHEWS
et al., 1985; OLIVEIRA; SOUZA; LIMA, 2005; VASQUES
et al., 2008; MATOS; GIORELLI; DIAS, 2011; PONTES et
al., 2012). Em 1998, o indice HOMA1-IR foi atualizado com
alguns ajustes fisioldgicos para uso em um programa com-
putacional, sendo entdo denominado HOMA2-IR (LEVY;
MATTHEWS; HERMANS, 1998).

Considerando a forte associacdo entre a resisténcia
a insulina e obesidade em individuos aparentemente sauda-
veis, uma ferramenta simples como o HOMA torna-se uma
importante aliada na detec¢ao precoce da resisténcia a insuli-
na (GELONEZE et al., 2009). Diante do diagnostico de uma
possivel resisténcia insulinica, as intervengoes clinicas para
aumentar a sensibilidade a insulina e reduzir a obesidade ab-
dominal podem intensificar-se, prevenindo o DM2 e doengas
cardiovasculares.

O presente estudo objetivou analisar a resisténcia a
insulina em pacientes adultos usuarios do Sistema Unico de
Satde (SUS) do municipio de Torixoréu-MT, comparando os
indices HOMA1-IR e HOMAZ2-IR e também relacionando a
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glicemia e insulinemia em jejum dos pacientes.
Metodologia

Tratou-se de um estudo epidemiologico, descritivo
de corte transversal. A populagio estudada foi composta por
61 adultos, de ambos os géneros, usuarios do SUS no mu-
nicipio de Torixoréu-MT. A populacdo de Torixoréu-MT ¢é
de aproximadamente 4.071 habitantes, ¢ 0 municipio ocupa
uma area de 2.399,459 km? (IBGE, 2010).

O processo de amostragem envolveu a divulgacao
do projeto pela equipe de satude entre os usuarios do SUS, ¢
posterior agendamento da coleta de material bioldgico e en-
trevista aos interessados em participar da pesquisa. O estudo
foi desenvolvido com base em dados oriundos de aplicagdo
de questionario ¢ exames clinicos laboratoriais, realizados no
més de Junho de 2014.

No questionario foram incluidas as variaveis: géne-
ro, idade, peso, estatura, sedentarismo e tabagismo. O indi-
ce de massa corporal (IMC) foi calculado de acordo com a
formula [IMC = peso(kg)/estatura(m)?], e considerado como
ponto de corte para sobrepeso IMC>25 kg/m?* e obesidade
IMC>30kg/m?. Foram considerados sedentarios aqueles
participantes que relataram ndo praticar qualquer esporte ou
exercicio fisico pelo menos trés vezes na semana no horario
de lazer. O tabagismo foi definido como o consumo de cigar-
ro, independente da quantidade.

Foram realizadas dosagens de glicemia ¢ insuline-
mia em jejum, e considerados hiperglicémicos individuos
com glicemia em jejum >100 mg/dL e hiperinsulinémicos
aqueles com insulina sérica em jejum >20 pUI/mL (ADA,
2012). A amostra de sangue foi obtida por pun¢@o venosa,
preferencialmente na regido da fossa ante-cubital, apos bre-
ve garroteamento. Foram coletados aproximadamente 5 mL
de sangue, utilizando-se o sistema de seringa e agulha des-
cartaveis. A insulina foi dosada pela metodologia de ELISA
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¢ a glicemia por rea¢do enzimatica-colorimétrica (glicose-
-oxidase), ambas utilizando o analisador bioquimico semi-
-automatico Bioplus®, modelo Bi02000.

O indice HOMAI1-IR foi calculado pelo mode-
lo matematico descrito por Matthews et al. (1985) realiza-
do por meio da formula: [glicemia (mM) x insulina (nUI/
mL)+22,5], enquanto o indice HOMA2-IR foi calculado pelo
programa HOMA Calculator, versao 2.2.3, disponibilizado
pela Diabetes Trials Unit University of Oxford em: www.dtu.
oc.ac.uk. Os valores de corte para a resisténcia insulinica fo-
ram: HOMA1-IR > 4,65 e HOMA2-IR> 1,8 (GELONEZE et
al., 2009; STERN et al., 2005).

Os dados foram apresentados como média ¢ desvio
padrdo ou porcentagem. A analise da distribui¢do normal dos
dados foi realizada pelo teste de Anderson-Darling. Para a
comparag¢ao entre os grupos utilizou-se o teste ¢. A correlagio
de Pearson relacionou os indices HOMA1-IR e HOMA2-IR.
O nivel de significancia, adotado nos procedimentos estatis-
ticos, foi de 95% de confianga (p<0,05). Os dados foram ana-
lisados com o auxilio do software GraphPad® Prism versdo
4.02.

Esta pesquisa foi submetida ¢ aprovada pelo
Comité de Etica em Pesquisa da UFMT/CUA (CAAE:
14507513.1.0000.5587).

Resultados e Discussao

Foram analisados 61 individuos com idade média
de 46,7 anos (variando entre 18 e 78 anos), prevalecendo
o género feminino (56,38%) (Tabela 1). A maioria dos
pacientes ndo pratica exercicio fisico (68,85%), enquanto
um numero baixo de individuos sdo fumantes (11,47%).
Ja em relag@o aos dados antropométricos, observou-se um
IMC médio de 27,3 kg/m? (£5,78), indicando sobrepeso nos
pacientes estudados.

Tabela 1: Caracterizacao dos individuos atendidos pelo SUS no municipio de Torixoréu- MT, de acordo com parametros

clinicos, laboratoriais e dados antropométricos.

Variaveis categdricas N° %
Género Masculino 26 42,62
Sedentarismo 42 68,85
Tabagismo 7 11,47
Variaveis continuas Média(xDP)
Idade(anos) 46,7+15.4
Peso(kg) 72,4+17,3
Altura(m) 1,63+0,08
IMC (kg/m2) 27,3+5,78
Glicemia em jejum (mg/dL) 102,5+28,5
Insulinemia em jejum (WUL/mL) 17,1£13,3

Em relag@o aos parametros bioquimicos, os pacien-
tes apresentaram uma glicemia média em jejum levemente
elevada (102,5 mg/dL), enquanto a insulinemia média em
jejum esteve dentro dos valores de referéncia (17,1 mg/dL)
(Tabela 1).

O predominio do género feminino neste estudo
(57%) pode ser justificado pela maior procura de mulheres

pelos servigos de satde, sendo o homem muitas vezes o res-
ponsavel por suprir as necessidades do lar, o que lhe difi-
culta a busca por tratamento médico. Este fato também foi
observado em outros estudos com o objetivo de caracterizar
0 acesso da populagdo diabética ao servigo publico de satude
(GRILLO; GORINI, 2007; MARINHO et al., 2012).
Considerando que a populacao estudada possui um
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elevado niimero de sedentarios (69%), esse fato pode justi-
ficar os elevados valores médios de IMC ¢ glicemia da po-
pulagdo estudada, sendo que o exercicio fisico ¢ um fator
importante para a redug@o da glicemia e IMC, favorecendo
o controle de DM2 (Tabela 1) (CORREA et al., 2003; SIL-
VA; LIMA, 2002; LYRA et al., 2006; GOMES et al., 2006;
CONDOGNO; FERNANDES; MONTEIRO, 2012; LIMA et
al., 2014). De acordo com Marinho et al. (2012), elevadas
prevaléncias de obesidade central, sedentarismo, excesso de
peso e alimentacdo inadequada, constituem fatores de risco
modificaveis para DM2.

Os pacientes também foram classificados de acor-
do com suas categorias glicémicas, sendo normoglicémicos
(glicemia de 70 a 99 mg/dL) ou hiperglicémicos (glicemia
>100 mg/dL) (Tabela 2), visando uma analise mais detalhada
Na Tabela 2 nota-se que houve uma diferenca significativa
entre os pacientes normo ¢ hiperglicémicos em relacdo a gli-
cemia em jejum, o que justifica a classificacdo dos pacientes
nas categoriais glicémicas. O indice HOMA1-IR também di-
feriu entre os grupos (p=0,0044), o que ndo ocorreu com o
indice HOMAZ2-IR e com a insulinemia.

O IMC mostrou-se diferente entre os grupos estuda-
dos, refor¢ando a importancia do exercicio fisico e da gordu-
ra visceral no metabolismo glicémico (ROCHA et al., 2010;
PAULI et al., 2009). No estudo de Mieldazis et al. (2010), os
coeficientes de correlagdo encontrados sugerem uma associa-
¢do significativa do IMC com a resisténcia insulinica, o que

indica uma relagdo entre hiperinsulinemia e excesso de peso.

A insulinemia ndo diferiu entre os grupos, apre-
sentando valores médios de 15,3 pU/mL e 19,9 pU/mL em
normo e hiperglicémicos, respectivamente. Considerando a
classificagdo da populagdo baseado nos valores de glicemia,
esperava-se que os pacientes hiperglicémicos apresentassem
uma maior concentragdo de insulina que os normoglicémicos
(Tabela 2). No entanto, em ambos os grupos os valores de
insulinemia ndo ultrapassaram o valor de referéncia (até 20
pU/mL).

Valores semelhantes de insulinemia em pacientes
normo e hiperglicémicos ja foram descritos em outros estu-
dos. De acordo com Galvao et al. (2012), a hiperinsulinemia
¢ o fator-chave na resisténcia a insulina entre pacientes nor-
moglicémicos e ndo-diabéticos, sendo considerada um fator
de risco independente para doengas isquémicas do corag@o.
A resisténcia a insulina é um processo lento e gradual, que
pode evoluir para intolerancia a glicose e DM2. Individuos
ainda normoglicémicos, porém com intolerancia a glicose,
manifestam duas caracteristicas do DM2: reducdo da sen-
sibilidade a insulina ¢ disfungdo das células f-pancreaticas.
Como resultado, eles estdo em alto risco de progressdo para
DM2, tendo uma taxa de conversdo de 5 a 10% anualmente
(ABDUL-GHANI et al., 2006). Skoze et al. (2008) também
associaram a falta do controle glicémico com a diminuigdo
gradual na funcdo das células B pancreaticas.

Tabela 2: Caracterizagdo dos pardmetros bioquimicos e IMC dos pacientes atendidos no SUS no municipio de Torixoréu-

-MT, de acordo com as categorias glicémicas.

Normoglicémicos Hiperglicémicos
p valor
n=38 n=23

Glicemia em jejum (mg/dL) 87,9+7,8 126+33,9 0,0001*
Insulinemia em jejum (nU/mL) 15,3+11,6 19,9+15,5 0,1899
HOMAI1-IR 3,4+2,7 6,16+4,6 0,0044*
HOMA2-IR 1,8+1,1 2,51+1,6 0,0579
IMC 25,8+4,5 29,9+6,9 0,0095%*

* Teste t (p<0,05)

A fim de aprofundar a interpretagdo dos valores de
insulinemia encontrado nos pacientes de ambos os grupos,
observa-se na Figura 1 que ndo houve variacdo na dosagem
de insulina sérica em jejum para a maioria dos pacientes em
estudo, independente da categoria glicémica.

Figura 1: Percentual dos pacientes atendidos no SUS no mu-
nicipio de Torixoréu-MT com insulinemia em jejum normal
e elevada, de acordo com as categorias glicémicas.
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Nota-se neste estudo que a minoria dos pacientes
apresentou insulina elevada, tanto no grupo normoglicémico
(21%) quanto no grupo hiperglicémico (30%) (Figura 1). Es-
tudos evidenciaram que a hiperinsulinemia pode ocorrer de-
vido as células B-pancreaticas recompensarem a resisténcia
a insulina por meio de um aumento na secre¢do da mesma,
para assim tentar controlar o aumento da glicemia basal. Mas
com o tempo essa compensagdo, que ¢ insuficiente devido a
uma resisténcia a este hormonio, pode levar a instalacdo de
um estado de intolerancia a glicose. Ainda, com o aumento
da glicemia pode haver uma disfungéo progressiva das célu-
las B, com um agravamento da resisténcia a insulina, origi-
nando um estado de glicotoxicidade (VASQUES et al., 2008;
LOPES; OLIVEIRA; FORTUNATO, 2008).

Ao comparar os indices HOMA1-IR e HOMA2-IR
nos grupos normo ¢ hiperglicémicos estudados (Tabela 2),
apenas 0 HOMA1-IR mostrou diferenca significativa entre
os grupos, o que foi surpreendente uma vez que o indice
HOMAZ2-IR ¢ considerado mais sensivel e atual no diagnos-
tico de resisténcia a insulina. No entanto, os valores de refe-
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réncia para os indices HOMA1-IR ¢ HOMA2-IR tém sido
discutido na literatura, principalmente em relag@o as diferen-
cas étnicas das populagdes estudadas (PRISPASERT et al.,
2013; WALLACE; LEVY; MATTHEWS, 2004). Geloneze
et al. (2009) determinaram os seguintes pontos de corte na
identificacdo de resisténcia a insulina em brasileiros para os
indices HOMA1-IR>2,7 ¢ HOMA2-IR>1,8. Ja a Socieda-
de Brasileira de Diabetes (2009) publicou, no mesmo ano,
critérios diagndsticos para a resisténcia insulinica, incluindo
HOMAI1-IR>4,6.

O HOMAI-IR ¢ considerado um calculo mais sim-
plificado de resisténcia a insulina, mas com algumas limi-
tagdes, especialmente em individuos com hiperglicemia de
jejum, por ser induzida pela secregao inadequada de insulina
e do nivel de homeostase entre glicose e insulina basal. Neste
contexto, a corre¢do deste indice pela dosagem de adiponec-
tina (HOMA-AD) poderia suprir essas limitagdes, por tratar-
-se de um marcador inflamatorio abundante sericamente, o
qual poderia ser um preditor de resisténcia insulina nos in-
dividuos que estdo com a glicemia de jejum moderadamente
alterada e nos individuos que ndo apresentem alteragdes na
glicemia (SILVA et al., 2011).

Apesar de ambos os indices ndo se apresentarem de
forma igual entre os grupos, foi observada uma correlagido
entre ambos, considerada positiva de acordo com a analise
de Pearson (r=0,94) (Figura 2).

Figura 2: Comparagdo entre os valores de HOMAI-IR e
HOMAZ2-IR nos pacientes atendidos no SUS no municipio
de Torixoréu-MT (n=59, pois o HOMA2-IR ndo pode ser
calculado em dois pacientes devido a limitagdes do método).

Pacientes

® HOMA1-IR ® HOMA2-IR

Essa diferenca estatistica entre os indices de HO-
MAI1-IR e HOMAZ2-IR (Tabela 2) pode ser explicada pela
limitagdo em relacdo ao valor de insulina para o célculo do
indice de HOMAZ2-IR, pois o programa HOMA Calculator
ndo aceita valores maiores que 400 pmol/L de insulina. Ain-
da, o tamanho da amostra estudada (n=61) também pode ter
contribuido estatisticamente com essa desigualdade entre os
indices, ja que estes sdo métodos adequados para estudos em
larga escala , também pode-se levar em consideracdo a mis-
cigenacao da amostra em estudo uma vez que a populagdo
brasileira ¢ considerada heterogénea.(GELONEZE; TAM-
BASCIA, 2006; ABREU; FONSECA; SANTOS, 2011).
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Conclusao

Os indices HOMA1- IR ¢ HOMAZ2- IR apresenta-
ram uma correlagdo para o diagndstico de resisténcia a insu-
lina na populagdo estudada, apesar do indice HOMA1-IR ter
sido mais especifico na deteccdo da resisténcia a insulina em
hiperglicémicos.

Ao observar o perfil da populagdo estudada, cujos
valores de glicemia médios apresentaram-se alterados, e
considerando a relagdo entre DM2 com outras patologias,
torna-se de fundamental importancia a detecgdo precoce da
resisténcia a insulina, visto que um tratamento mais agressi-
vo, incluindo mudangas no estilo de vida e metas rigorosas
no que se refere a niveis pressoricos e lipidicos ¢ altamente
recomendado em pacientes com resisténcia a insulina. As-
sim, o uso de indices como 0 HOMA-IR e o IMC se tornam
atrativos neste processo frente ao seu baixo custo e facilidade
na obten¢do dos dados.
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