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Resumo
Fundamento: Os portadores de resisténcia a insulina apresentam maior predisposicao para desenvolver posteriormente
Sindrome Metabélica (SM), Diabete Melito tipo 2 e Doenca Cardiovascular (DCV).

Objetivo: Avaliar a associacao entre resisténcia insulinica (Rl) e os componentes da sindrome metabdlica.

Métodos: Estudo transversal envolvendo 196 individuos entre 2 e 18 anos, usuarios do sistema tnico de satde. A
associacao da Rl com os componentes da SM foi avaliada pelo teste do qui-quadrado, adotando-se o valor do indice
da homeostase glicémica (HOMA-RI) = 2,5, e pelo teste de variancia (ANOVA) e Tukey, por meio da comparagao das
médias dos componentes nos quartis do HOMA-RI. A anilise estatistica foi realizada através do SPSS 17.0, com a
adocao do nivel de significancia de 5%.

Resultados: Rl foi observada em 41,3% da populacao estudada e esteve associada a faixa etaria entre 10 e 18 anos
(p = 0,002 RP = 3,2), a SM em ambos os sexos [Masculino (p = 0,022 RP = 3,7) e Feminino (p = 0,007 RP = 2,7)] e
ao triglicerideo alterado (p = 0,005 RP = 2,9) no sexo feminino. Os valores médios dos componentes da SM diferiram
significativamente entre os quartis do HOMA-RI (p < 0,01), com excec¢ao do HDL-colesterol.

Conclusao: A resisténcia insulinica pode ser considerada um marcador de risco cardiovascular. (Arq Bras Cardiol
2011;97(5):380-389)

Palavras-chave: Resisténcia a Insulina/fisiologia, sindrome metabdlica/diagnéstico, sobrepeso, obesidade, indice de
massa corporal.

Abstract
Background: Individuals with insulin resistance are more prone to the development of metabolic syndrome (MS), Type 2 Diabetes Mellitus and
Cardiovascular Disease (CVD)

Objective: To evaluate the association between insulin resistance (IR) and metabolic syndrome components.

Methods: Cross-sectional study of 196 individuals between 2 and 18 years, treated at the Brazilian Public Healthcare system. The association
of IR with the MS components was evaluated by Chi-square test, adopting the Homeostasis model assessment—insulin resistance (HOMA-IR)
value = 2.5, and by analysis of variance (ANOVA) and Tukey’s test, by comparing the means of the components in the HOMA-IR quatrtiles.
Statistical analysis was performed using SPSS 17.0 software and significance level was set at 5%.

Results: IR was observed in 41.3% of the studied population and was associated with age between 10 and 18 years (p = 0.002 PR = 3.2), to
MS in both sexes [Male (p = 0.022 PR = 3.7) and female (p = 0.007 PR = 2.7)] and altered triglycerides (p = 0.005 PR = 2.9) in females. The
mean values of the MS components differed significantly between HOMA-IR quartiles (p <0.01), except for HDL-cholesterol.

Conclusion: Insulin resistance can be considered a marker of cardiovascular risk. (Arq Bras Cardiol 2011,97(5):380-389)
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Introducao

Na infadncia e na adolescéncia, a obesidade é
reconhecida pela Organizacdo Mundial de Satide (OMS)
como um problema de satide publica. Mudangas no estilo
de vida desencadeado pela evolugao técnico-cientifica
tém sido apontadas como um dos fatores determinantes
dessa condicao’.

A obesidade esta associada a varias doencas cronicas,
dentre as quais se destaca a Sindrome Metabdlica (SM),
presente ja em fases iniciais da vida. Esse fato tem
condicionado o desenvolvimento de doencas cardiovasculares
mais precocemente?.

No Brasil, a prevaléncia da SM varia de 1,1%?* na populagao
de adolescentes estudantes de escola publica, 6% em
adolescentes com histéria familiar de diabete tipo 2 e 26,1%
em criangas e adolescentes obesos*.

Entre as alteragoes associadas a obesidade que contribuem
para o aumento da prevaléncia da SM, a Resisténcia Insulinica
(RI) tem-se destacado®. Estudos verificaram que os portadores
de resisténcia a insulina apresentam maior predisposigao para
desenvolver posteriormente SM, Diabete Melito tipo 2 (DM
tipo 2) e Doenca cardiovascular (DCV)7.

A resisténcia insulinica é definida como a ineficiéncia da
insulina plasmatica, em concentragdes usuais, na promogao
adequada de captagdo periférica de glicose, suprimir a
gliconeogénese hepética e inibir a produgdo de lipoproteina
de muito baixa densidade®.

O Colégio Americano de Endocrinologia® considera
presenca de triglicerideos elevados, HDL-c reduzido,
pressdo arterial aumentada e glicemia de jejum ou pés-
prandial elevada como “anormalidades identificadoras” de
possiveis portadores de RI. Sinakio e cols.’® encontraram forte
correlacdo entre resisténcia insulinica, colesterol HDL (HDL-c),
triglicerideos (TC) e pressdo arterial sistlica em individuos
entre 13 a 23 anos.

Na faixa etdria pediatrica, a obesidade parece ser
importante gatilho de resisténcia insulinica'’, o que torna
as criangas obesas um grupo de risco. A despeito disso, nao
existe consenso para a definigao da sindrome metabélica em
criangas. Uma revisao recente sobre o tema encontrou 40
diferentes definigdes adaptadas a partir daquelas propostas
para adultos'.

Dessa forma o presente estudo tem por finalidade verificar
a associacao existente entre resisténcia insulinica e os demais
componentes da SM em criangas e adolescentes com
diagnéstico de sobrepeso e obesidade.

Procedimentos metodolégicos

Este estudo transversal foi realizado entre abril/2009 e
abril/2010, como parte de um projeto maior intitulado:
“Prevaléncia de fatores de risco cardiometabdlico entre
criangas e adolescentes obesos ou com sobrepeso”.

Incluiram-se criancas e adolescentes entre 2 e 18 anos,
usudrios do Sistema Unico de Sadde (SUS), do municipio
de Campina Grande-PB. A captagdo foi realizada através
da divulgacao da pesquisa nas Unidades Basicas de Satde,
pela Secretaria de Satde do municipio. Os individuos

eram encaminhados pelas equipes de satde ao Centro
de Obesidade Infantil (COI), implantado no Instituto de
Satde Elpidio de Almeida (ISEA), em Campina Grande-PB,
especificamente para atender a demanda deste estudo. O
COl é formado por pesquisadores e equipe multidisciplinar,
composta por endocrinologista, nutricionista, psicéloga,
enfermeira, assistente social e preparador fisico.

A populagao infanto-juvenil do municipio de Campina
Grande, cadastrada em dezembro de 2008 no sistema de
informagao de atencao basica (SIAB), era de 65.890 criangas
e adolescentes entre 1 e 19 anos'. Para célculo da amostra,
considerou-se inicialmente a prevaléncia de sobrepeso e
obesidade de 25%* e, posteriormente, a de SM de 42%
em criangas e adolescentes brasileiras com essa condicao',
perfazendo um total de 194 criancas e adolescentes, apds
acréscimo de 20% de eventuais perdas.

Seguindo as diretrizes éticas, apés o esclarecimento dos
objetivos e métodos a serem seguidos, os pais ou responsaveis
pelas criangas e adolescentes que concordaram em participar
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

No primeiro encontro, realizou-se uma triagem para
se avaliar se os individuos encaminhados atendiam aos
critérios de inclusdao do estudo. Do total de 200 casos,
foram excluidos aqueles que, no momento da coleta
de dados, fossem portadores de alguma doenca ou que
estivessem em uso de medicacdo que interferisse no
metabolismo glicidico ou lipidico. Foram registradas duas
perdas por ndo comparecimento a coleta sanguinea e duas
exclusbes por uso de corticoide, perfazendo, no final, um
total de 196 individuos acompanhados. Nessa ocasido,
aplicou-se o primeiro questionario, que abordava questoes
socioeconOmicas, de histéria pessoal e familiar; aferidas
as medidas antropométricas e agendados os exames
laboratoriais para determinagao do perfil lipidico, estes foram
realizados em até 15 dias apds a entrevista.

Os dados antropométricos (peso, estatura e circunferéncia
abdominal) foram coletados em duplicata, sendo considerado
o valor médio das duas afericoes. Para obtencao do peso,
utilizou-se uma balanga digital tipo plataforma da marca
Welmy® com capacidade para 150 kg e precisdo de 0,1 kg.
A altura foi aferida por meio de um estadiémetro da marca
Tonelli® com precisao de 0,1 cm. Durante a aferigao, o
individuo estava vestindo roupas leves e foram seguidos os
procedimentos recomendados pela OMS™.

Para a classificagdo do estado nutricional, calculou-se o
indice de massa corpérea (IMC) conforme as recomendagoes
do Centers of Disease Control and Prevention (CDC)'®,
trabalhando-se com as seguintes categorias: sobrepeso (85 =
IMC < 95), obesidade (percentil 95 = IMC < 97) e obesidade
grave (IMC = percentil 97).

A circunferéncia abdominal foi avaliada com fita métrica
inelastica da marca Cardiomed®, com precisao de 0,1 cm, no
ponto médio entre a borda superior da crista iliaca e o Gltimo
rebordo costal, com o paciente de pé, sem roupa, com os
bragos posicionados ao longo do corpo e na fase expiratéria
da respiracao. Foram considerados aumentados os valores
acima do percentil 90, porém com limite maximo de 88 cm
para meninas e 102 cm para os meninos'”'8,
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A coleta sanguinea foi realizada apds jejum de 10 a 12
horas, no Laboratério de Andlises Clinicas da Universidade
Estadual da Paraiba (LAC/UEPB).

Colesterol total, HDL-c, triglicerideos e glicemia foram avaliados
pelo método colorimétrico enzimatico, em equipamento
automdtico (Modelo BioSystems 310), de acordo com as
recomendagoes do fabricante do kit Labtest®, no LAC/UEPB, e
ainsulina foi mensurada através do método de radioimunoensaio
INSULIN-CT da CIS Bio International®, utilizando-se contador
gama Abbott® (coeficiente de variagao intraensaio 2,6%) em um
laboratério terceirizado com selo de qualidade.

Para avaliacdo da resisténcia insulinica, utilizou-se o
indice HOMA-RI, descrito por Mattews e cols." e validado
por diversos autores para estudos epidemioldgicos, que é o
produto da insulina de jejum (uUI/mL) e da glicemia de jejum
(mmol/L) dividido por 22,5%. Como ponto de corte, utilizou-
se HOMA-RI = 2,582,

O diagnéstico de SM foi realizado através dos critérios
recomendados pela National Cholesterol Education Program/
Adult Treatment Panel 11l (NCEP/ATPIII), adaptados para a
faixa etdria que considera a presenga de pelo menos trés
dos seguintes itens: CA acima ou no percentil 90 para sexo,
idade e raga; Triglicerideos = 100 mg/dL e/ou HDL-c < 45
mg/dL, glicemia de jejum = 100mg/dL, pressao sistélica e/
ou diastélica acima do percentil 90 para sexo, estatura e
idade. Os pontos de corte para TG, HDL-c e glicemia de
jejum seguiram os valores recomendados na | Diretriz de
Aterosclerose na infancia**.

Os dados foram apresentados através de proporcoes,
médias + desvios-padrao (DP). A comparagao da resisténcia
insulinica entre os grupos foi realizada pelo teste de qui-
quadrado ou Fisher. Para avaliagdo do grau de resisténcia
e sua relagdo com os componentes da SM, o HOMA-RI foi
distribuido em quartis, em quatro categorias de acordo com
os percentis: < 25,25a49,9,50a74,9 e =75 e comparado
o valor médio de cada componente da SM de acordo com os
quartis por meio da analise de variancia (ANOVA) e do teste
Pos Hoc de Tukey.

As andlises foram realizadas com a versao 17.0 do SPSS
(SPSS Inc, Chicago, EUA) e foi considerado o nivel de
significancia de 5%.

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Universidade Estadual da Paraiba, sob o nimero de
processo n° 0040.0.133.000-08.

Resultados

Das 196 criancas e adolescentes avaliados, a maioria
(64,8%) era do sexo feminino. A média da idade foi 11,1+/-
3,8 anos. De acordo com a faixa etaria, 9,7% eram pré-
escolares, 26,5% escolares e 63,8% adolescentes. Quanto ao
estado nutricional, 15,8% apresentaram sobrepeso; 18,9%,
obesidade; e 65,3%, obesidade acentuada.

A sindrome metabdlica foi diagnosticada em 59,7% dos
avaliados; desses, 39,8% tinham trés componentes; 19,4%,
quatro; e 0,5%, cinco. As alteragoes mais frequentes foram
HDL-c baixo, 80,6%; CA alterada, 79,6%; hipertensao, 69,4%;
hipertrigliceridemia, 36,7%, e glicemia elevada, 1% (Tabela 1).
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A resisténcia insulinica foi observada em 41,3% da
populagao estudada e sua presenga esteve associada a faixa
etaria entre 10-18 anos (p = 0,000) (Tabela 1).

Na Tabela 2, verifica-se associagdo significativa do TG
alterado (p = 0,005) e diagnéstico da SM (p = 0,007) com
RI no sexo feminino; e SM e presenca de RI (p = 0,022) no
masculino. A chance de o sexo feminino na presenga de Rl
ter triglicerideos alterados é de 2,9 (1,3-6,1) vezes e SM 2,7
(1,3-5,7). Ja o sexo masculino apresenta 3,7 (1,2-11,5) mais
chances de ter SM cursando com RI.

Nao se observou associagao entre presenca de RI com SM
ou seus componentes na faixa etdria entre 2 a 5 anos. Ja nos
adolescentes (10 a 18 anos), a presenga de Rl esteve associada
a alteragao no TG, HDL-c e SM (Tabela 3). A chance de um
adolescente na presenca de Rl ter os triglicerideos alterados é
de 3,4 (1,6-7,4); HDL, 3 vezes (1,1-7,5); e SM, 3,2 (1,5-6,7).

Os valores médios dos componentes da SM comportam-se
de maneira diferente de acordo com o quartil do HOMA-
RI. Observa-se que praticamente todos 0s componentes
da SM aumentaram suas médias a medida que os valores
ou o percentil do HOMA-RI se elevaram (Tabela 4). Nao se
observou variagao de HDL-c de acordo com o quartil.

Houve diferenga estatisticamente significativa entre o
nimero de componentes e os valores médios do HOMA-RI
(p = 0,008), sendo essa diferenga observada no grupo com
um e dois componentes em relagdo aquele com quatro
componentes (p < 0,05).

O valor médio do HOMA-RI na populagao estudada foi
de 2,4 (= 1,55). Naqueles que tinham trés componentes,
diagnéstico de SM, o valor médio foi de 2,5 (= 1,71) (Figura 1).

Houve variacao do valor médio do HOMA-RI de acordo
com o ndmero de componentes da SM. Observou-se
diferenga estatisticamente significativa entre o valor médio
dos que apresentavam um ou dois componentes e o daqueles
com quatro componentes (p < 0,05).

Discussao

A detecgao precoce de criangas e adolescentes com SM
é importante para a estratificacao do risco global de um
individuo em relacdo a futuros eventos cardiovasculares.
Nesse sentido, é importante conhecer os fatores de risco
que apontam sua presenca ou a probabilidade maior de
seu acontecimento, como a presenca de Rl, uma vez que
esta é forte preditor para o desenvolvimento de SM e,

conseqlientemente, das DCV?.

O presente estudo mostrou que a maioria das criancas
e dos adolescentes obesos ou com sobrepeso avaliados ja
apresenta SM (59,7%) e que 41,3% cursavam com RI.

Estudos que associaram Rl com a presenga de SM e seus
componentes na infancia, como, por exemplo, o realizado por
Ferreira e cols.?, com 52 criancas obesas, entre 7 e 10 anos,
encontraram prevaléncia de sindrome metabdlica de 17,3%.
Ao analisarem a média do HOMA-RI por tercil, também
verificaram que a ocorréncia simultanea dos fatores de risco
determinantes da SM estd fortemente associada a resisténcia
a insulina, medida por meio do modelo de avaliagao da
homeostase glicémica (HOMA-RI).
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A prevaléncia de SM e RI observada no presente estudo
mostrou-se superior a encontrada por Carceres e cols.'’, que
avaliaram 61 criancgas e adolescentes obesos bolivianos entre 5
e 18 anos, e encontraram que 36% tinham SM e 39,4%, RI, e,

Distribui¢do de Rl e SM e seus componentes de acordo com sexo e faixa etaria de 196 criangas e adolescentes com sobrepeso ou

obesidade, Campina Grande-PB, 2009-2010

por Souza e cols.?*, em um estudo envolvendo 84 adolescentes
obesos ou com sobrepeso entre 10 e 19 anos em Sao Paulo,
que verificaram prevaléncia de SM de 40% e de Rl em 57%
dos individuos; Lépez e cols.?, avaliando 466 adolescentes

Sexo p Faixa Etaria p
Feminino Masculino 2a9 10a18 Total
Cont
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
CA (cm)
Alterada 94 (74) 62 (89,9) 0,009 60 (84,5) 96 (76,8) 0,198 156 (79,6)
Normal 33 (26) 7(10,1) 11(15,5) 29(23,2) 40 (20,4)
PAS (mmHg)
>90 49 (38,6) 27 (39,1) 0,940 22 (31) 54 (43,2) 0,092 76 (38,8)
<90 78 (61,4) 42 (60,9) 49 (69) 71(56,8) 120 (61,2)
PAD (mmHg)
=290 76 (59,8) 49 (71) 0,120 45 (63,4) 80 (64) 0,931 12 (63,8)5
<90 51(40,2) 20 (29) 26 (36,6) 45 (36) 71(36,2)
Glicemia (mg/dL)
=100 1(0,8) 1(1,4) 0,580* 0(0) 2(1,6) - 2(1)
<100 126 (99,2) 68 (98,6) 71(100) 123 (98,4) 194 (99)
TG (mg/dL)
=100 47 (37) 25(36,2) 0,914 23(32,4) 49(39,2) 0,342 72 (36,7)
<100 80 (63) 44 (63,8) 48 (67,6) 76 (60,8) 124 (63,3)
HDL (mg/dL)
<45 101 (79,5) 57 (82,6) 0,602 55 (77,5) 103 (82,4) 0,401 158 (80,6)
245 26 (20,5) 12 (17,4) 16 (22,5) 22 (17,6) 38 (19,4)
SM
Presente 73 (57,5) 44 (63,8) 0,391 39 (54,9) 78 (62,4) 0,305 17 (59,7)
Ausente 54 (42,5) 25(36,2) 32 (45,1) 47 (37,6) 79 (40,3)
RI (HOMA)
Presente 55(43,3) 26 (37,7) 0,445 14 (19,7) 67 (53,6) 0,000 81(41,3)
Ausente 72 (56,7) 43 (62,3) 57 (80,3) 58 (46,4) 115 (58,7)
N° de componentes
0 3(24) 0(0) - 2(2,7) 1(0,8) - 3(1,5
1 17 (13,4) 3(4,3) 6 (8) 14 (11,6) 20(10,2)
2 34 (26,8) 22 (31,9 24 (32) 32(26,4) 56 (28,6)
3 49 (38,6) 29 (42) 30 (40) 48 (39,7) 78(39,8)
4 24 (18,9) 14 (20,3) 13(17,3) 25(20,7) 38(19,4)
5 0(0) 1(1,4) 0(0) 1(0,8) 1(0,5)

CA - Circunferéncia Abdominal; PAS - Pressdo Arterial Sistélica; PAD - Presséo Arterial Diastolica; TG — Triglicerideos; SM - Sindrome metabdlica; Rl - Resisténcia insulinica.

Arq Bras Cardiol 2011;97(5):380-389

383



384

Medeiros e cols.
Resisténcia Insulinica e sua relagao com a SM

Artigo Original

obesos mexicanos, verificaram prevaléncia semelhante de Rl
(51%), mas menor de SM (20%).

Nao hd um consenso na faixa etaria pediatrica para
diagnéstico de SM, nem um ponto de corte para seus
componentes. Além disso, o comportamento de cada
componente e sua relacdo entre eles variam de acordo
com a etnia. Em afro-americanos, apesar de o aumento da
circunferéncia abdominal estar relacionado a um aumento
mais rapido dos fatores cardiovasculares do que os hispanicos
e caucasianos, a relacao entre a resisténcia insulinica e a
triglicerideos é inversa, ou seja, a medida que a resisténcia
insulinica aumenta, os triglicerideos diminuem?.

A diferenga observada entre as prevaléncias de RI nos
estudos supracitados se deve a faixa etdria avaliada, visto
que adolescentes sao mais insulino-resistentes quando
comparados a criangas. Na estratificagdo por faixa etdria,
observou-se que o grupo dos adolescentes apresentou
53,6% de RI, enquanto o das criangas, 19,7%. Além disso, é
importante ressaltar que os diferentes critérios diagnésticos
de SM dificultam a comparagéo de prevaléncias e que, apesar
disso, os resultados encontrados ja se mostram elevados em
criangas e adolescentes.

Nao houve diferenga na distribuicdo dos componentes
da SM em relagao a idade e ao sexo, porém a presenga
de resisténcia insulinica esteve associada aos adolescentes,
possivelmente porque as mudangas hormonais da puberdade
contribuem para a exacerbacao da doenca?.

Ha evidéncias de que a resisténcia insulinica varia de
acordo com o estagio puberal: aumenta significativamente
entre os estdgios 1 e 2 de Tanner; permanece estavel nos
estagios 2, 3 e 4; e cai significativamente no estagio 5%.
Dessa forma, as diferencas observadas em relagao a sexo
e faixa etdria podem ser justificadas pela influéncia da
maturagao sexual nos valores de Rl e no desenvolvimento
dos componentes da SM>3°,

Hiperinsulinemia é considerada fator de risco independente
para a doenca cardiovascular, uma vez que desempenha
importante papel no desenvolvimento de outros componentes
da sindrome metabélica, como dislipidemia, hipertensao e
hiperurecemia. Bao e cols.”', avaliando no longo prazo os
niveis de insulina plasmatica em criangas (5 a 9 anos) e em
adultos jovens (17 a 23 anos) da populagdo do Bogalusa Heart
Study, observaram que, ap6s 8 anos, nos individuos que
apresentavam niveis de insulina persistentemente elevados,
os casos de hipertensao e dislipidemia foram de 2,5 a 3 vezes
maiores, respectivamente.

Quando avaliada a presenca dos componentes da SM
de acordo com a presenca de resisténcia insulinica, sexo ou
faixa etdria, observou-se que, na presenga de RI, as meninas
apresentavam um risco 2,9 vezes maior que os meninos de
ter TG elevado e os adolescentes de 3 e 3,4 vezes maior
que as criangas de ter TG e HDL-c alterados. A insulina
tem varias agdes na regulagdo do metabolismo lipidico,
como, por exemplo, a regulacao da sintese de triglicerideos

8,1

71

6,1

51

4.1

31

0 Componentes (3) 1Componentes (20)

2 Componentes (56) 3 componentes (78)

4 ou mais (39)

m Minimo
B Média
B Maximo

Valores de HOMA-RI de acordo com o nimero de componentes da SM de 196 criangas e adolescentes com sobrepeso ou obesidade, Campina Grande-PB, 2009-2010.
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Distribuigéo e razéo de prevaléncia (RP) da SM e de seus componentes de acordo com a presenga de resisténcia insulinica e o

sexo de 196 criangas e adolescentes com sobrepeso ou obesidade, Campina Grande-PB, 2009-2010

RI RP (IC95%) p
Presente Ausente

Feminino n (%) n (%)

CA (cm) )

oa o) 4 468 50 53,2 12(0,9-17) 0,179

Normal 1 33,3 22 66,7

z‘;% (mmHg) 23 46,9 2% 53,1 15 (0,6-26) 0513

<90 32 1 46 59

z‘é% (mmHg) 31 408 45 59,2 0,8 (0,4-1,6) 0,485

<90 2 47,1 27 52,9

Glicemia (mg/dL)

o 1 100 L0 0 - .

<100 54 429 72 57,1

TG (mg/dL)

100 28 596 19 404 2,9(1,3-6,1) 0,005

<100 27 338 53 66,2

fié (mgfdL) 48 475 53 525 24(0,96.4) 0,059

>45 7 269 19 731

SM 39 534 34 46,6 27(135,7) 0,007

Presente

Ausente 16 296 38 704

Masculino

CA (cm) 2 M 1 : }

Alterada 6 2 % %,

Normal 0 0 7 100

EAQ% (mmHg) 13 48,1 14 51,9 2,1(0,8:5,6) 0,150

<90 13 31 29 69

Z‘;DO (mmHg) 21 429 28 57,1 2,0 (0,6-6,5) 0,165

<90 5 25 15 75

Glicemia (mg/dL) } :

Shcer 1 100 0 0

<100 25 36,8 03 63,2

TG (mg/dL) 13 52 12 48 2,6 (097,1) 0,064

>100

<100 13 295 3 705

';'2'5- (mg/dL) 23 404 34 59,6 2,0 (05-8.3) 0,256*

>45 3 25 9 75

SM 21 A 23 523 37(1,2-115) 0,022

Presente

Ausente 5 20 20 80

Teste de Fisher; Rl - Resisténcia insulinica; RP - Razéo de prevaléncia; CA - Circunferéncia Abdominal; PAS - Pressdo Arterial Sistdlica; PAD - Presséo Arterial

Diastolica; TG - Triglicerideos; SM - Sindrome metabdlica.
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Distribuicéo e razéo de prevaléncia da SM e de seus componentes de acordo com a presenca de resisténcia insulinica e faixa
etaria de 196 criangas e adolescentes com sobrepeso ou obesidade, Campina Grande-PB, 2009-2010

RI

RP (IC95%) P
Presente Ausente

2a9Anos n (%) n (%)

CA (cm) N R

o) 14 233 46 76,7

Normal 0 0 1" 100

S"é% (mmHg) 5 27 17 773 1,3 (0,4-4,5) 0,669

<90 9 184 40 81,6

ZAJS (mmHg) 10 222 35 778 16 (0,4-5,6) 0,355*

<90 4 154 22 84,6

Glicemia (mg/dL) N R

glice 0 0 0 0

<100 14 19,7 57 80,3

TG (mg/dL) 6 26,1 17 739 18 (0,5-5,9) 0,350

2100

<100 8 167 40 833

HDL (mg/dL) 1 20 4 80 1,1(0,3-4,5) 0,612*

<45

>45 3 18,8 13 81,2

SM 10 256 29 744 2,4(0,7-86) 0,139*

Presente

Ausente 4 12,5 28 87,5

10 a 18 Anos

CA (cm) 7 424 15 (1,0-2,1 4

Alterada 5 576 39 ; 5(102,1) 0,06

Normal 1 379 18 62,1

Z‘S‘g (mmHg) 31 574 23 426 13(0,62,7) 0,457

<90 36 50,7 35 49,3

EAQ'; (mmHg) 0 525 38 475 0,9 (04-1,8) 0,742

<90 25 55,6 20 444

Glicemia (mg/dL) } :

Sleo 2 100 0 0

<100 65 52,8 58 472

TG (mg/dL) 35 714 14 286 34(1674) 0,001

>100

<100 32 42,1 4 57,9

';'2'5 (mg/dL) 60 58,3 s 477 30(1,1-7.9) 0,024

>45 7 318 15 68,2

SM 50 64,1 28 359 32(156,7) 0,002

Presente

Ausente 17 36,2 30 63,8

* Teste de Fisher; RI - Resisténcia insulinica; RP - Razéao de prevaléncia; CA - Circunferéncia Abdominal; PAS - Presséo Arterial Sistdlica; PAD - Presséo Arterial
Diastélica; TG - Triglicerideos; SM - Sindrome metabdlica.
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pelos adipécitos e a participagdo na captagao de acidos
graxos provenientes de lipoprotefnas circulantes, fato nao
observado em individuos obesos, devido as frequentes
alteragbes que ocorrem na atuagao de determinadas
enzimas e no metabolismo lipidico em funcao da RI'".

A Rl intensifica a oxidagao dos acidos graxos livres
(AGL) no soro, fornece substrato para a sintese de TG no
figado e aumenta a liberacao hepética de very low density
lipoprotein (LDL), rica em TG, para o soro, aumentando,
dessa forma, seus valores®2.

Em condi¢bes normais, a insulina tem varias agoes
na regulagdo do metabolismo lipidico; no entanto, nos
individuos obesos esse quadro nao é observado, em
razao das frequentes alteragdes que ocorrem na atuagao
de determinadas enzimas e no metabolismo lipidico,
devido a resisténcia a insulina. As principais alteragoes
do perfil lipidico sdo: niveis aumentados de VLDL-c,
devido a maior produgao de triglicerideos pelo figado e
ao menor catabolismo; redugao dos niveis e do tamanho
de HDL-C, relacionada a diminuicao da subfragao HDL-c
e ao maior catabolismo decorrente da maior concentracdo
de triglicerideos nessas particulas e particulas de LDL-c

menores e mais densas, mais ricas em apolipoproteina B*>.

No presente estudo, observou-se que a Rl esteve
associada a SM em ambos os sexos e na faixa etdria entre
10 a 18 anos. A associagdo da Rl com a faixa etdria pode
dever-se a uma reducao fisiolégica na sensibilidade a
insulina, que é compensada pelo aumento em sua secregao,
fato observado em adolescentes®.

O valor médio do HOMA-RI foi de 2,4, menor do que
o encontrado por Ferrreira e cols.? (3,2 +/- 1,9) em 52

obesas entre 7 a 10 anos. Por outro lado, estudo realizado
na Argentina verificou um HOMA-RI entre criancas obesas
de 2,76 e, nos Estados Unidos, variando de 3,12 entre
as portadoras de sobrepeso a 8,69 entre as severamente
obesas. Esse fato talvez se deva a interacao entre fatores
nutricionais, etnia e tempo de obesidade”.

Schmidt e cols.?* observaram que os valores encontrados
no quintil mais elevado da Rl apresentaram maiores valores
de odds ratio para a sindrome metabdlica (SM) quando havia
agrupamento de duas, trés e especialmente quatro ou mais
dessas anormalidades metabélicas (hipertensao, diabete,
hipertrigliceridemia, HDL-colesterol baixo e TG elevado).

Os resultados do presente estudo também revelam que
os valores mais elevados do HOMA- Rl estavam associados
a presenca de maior niimero de componentes da SM e
que os valores médios de cada componente aumentavam
a medida que o percentil do HOMA-RI ascendia, fato
também observado por Oliveira e cols.’®, em cujo estudo
realizado os valores de HOMA-RI se elevaram de zero a
cinco componentes de SM e com maior significancia entre
individuos com dois e com trés componentes isolados.
Esse fato pode ser explicado pela producao e a secregao
dos diversos fatores que se intensificam com a obesidade,
como, por exemplo, o fator o de necrose tumoral (TNF-0),
a resistina, o inibidor 1 de ativador de plasminogénio
(PAI-1), a Interleucina-6 e a protefna 1 quimioatrativa de
macréfagos (MCP-1), e estdo diretamente associados a
indugao de resisténcia a insulina, & hipercoagulabilidade e
a aterogénese, as quais, por sua vez, geram hipertensao e
intensificagao de estados pré-inflamatérios, que representam
alguns dos critérios da SM e conduzem ao aumento do risco
cardiovascular e acidentes tromboembdlicos*”.

Valores médios e desvio-padrdao dos componentes da SM de acordo com os quartis do HOMA de 196 criangas e adolescentes com

sobrepeso ou obesidade, Campina Grande-PB, 2009-2010

Variaveis HOMA p
<1,139 1,14-2,154 2,155-3,189 >3,19
Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP)
IC IC IC IC
CA(cm) 76,33 (10,63) 82,51 (11,33) 89,75 (11,41) 93,86(11,70) 0,000°
(73,27-79,38) (79,26-82,45) (86,47-93,03) (90,56-97,22)
PAS (mmHg) 103,88 (10,62) 106,88 (10,96) 109,74 (11,21) 112,49(13,01) 0,002t
(100,83-106,93) (110,73-110,03) (106,52-112,96) (108,75-116,23)
PAD (mmHg) 69,99 (9,76) 70,47 (8,02) 75,80 (10,21) 73,88(11,00) 0,009*
(67,15-72,80) (68,17-72,77) (72,87-78,73) (70,72-77,04)
Glicemia (mg/dL) 76,73 (6,49) 80,55 (6,60) 82,80 (7,43) 84,69(6,95) 0,000
(74,87-78,60) (78,65-82,45) (80,66-84,93) (82,70-86,69)
TG (mg/dL) 98,00 (45,28) 126,78 (69,34) 128,39 (56,96) 154,57(76,48) 0,0008
(84,99-111,01) (106,86-146,69) (112,03-144,75) (132,60-176,54)
HDL (mg/dL) 39,31(8,50) 39,51 (7,26) 38,88 (11,14) 36,61(7,98) 0,344
(36,86-41,75) (37,42-41,60) (35,68-42,08) (34,32-38,91)

() Diferenca significativa (p < 0,01) entre os quartis 1e 0 3 e 4; (5) < 0,01 entre os quartis 1 e 4; (*) p < 0,05 entre os quartis 1 e 4; (1) p < 0,05 entre os quartis 1e 2e 3;
DP - Desvio-padrdo; CA - Circunferéncia Abdominal; PAS - Pressdo Arterial Sistélica; PAD - Presséo Arterial Diastélica; TG — Triglicerideos; IC - intervalo de confianga.
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Além disso, o excesso de AGL circulantes, resultante do
processo de lipotoxicidade, é forte indutor de resisténcia
periférica a acdo da insulina, aumentando a probabilidade
de desenvolvimento de DMT2 e de SM?7.

A revelagao de um crescimento da frequéncia de SM a
medida que se elevam os valores de HOMA-RI, sobretudo
de SM associada a componentes mais especificamente
relacionados a Rl, pode estar apontando para a possibilidade
de utilizacao do indice como indicador da presenca de Rl
associada a SM, o que poderia vir a favorecer a definigao da
abordagem terapéutica e, consequentemente, o prognéstico
dos individuos acometidos, mais especificamente os nao
diabéticos*®.

Verificou-se, ainda, que o valor médio do HOMA-RI
para quem apresentava trés componentes da SM foi igual a
2,5 ponto de corte utilizado no estudo para diagnéstico de
RI, e que a média observada no grupo dos individuos que
ndo tinham nenhum componente da SM (2,3), superior ao
grupo com um componente, deve-se ao HOMA-RI igual a
5 apresentado por um dos avaliados que se enquadravam
nesse grupo.

Assim, fica evidente que a prevaléncia de fatores de
risco individuais para a SM aumenta em conjunto com o
aumento dos valores da resisténcia a insulina?®3%3°.

Alguns estudos apontam para a hipétese de que o
impacto negativo do aumento da quantidade de tecido
adiposo nos organismos sobre a sensibilidade a insulina
pode ser claramente demonstrado na maioria dos
individuos, assim como o aumento da sensibilidade a
insulina observada com a redugdo do peso corporal e
exercicio fisico*.

A despeito da falta de uma hipétese unanime sobre os
caminhos fisiopatolégicos que levam ao aparecimento da
sindrome metabdlica, sugere-se que os niveis de insulina
plasmatica, bem como a simples avaliacdo do IMC, sao
indicadores valiosos de disttrbios clinicos compativeis com
a SM em criangas*.

O fato de estarmos apresentando resultados de um
estudo de delineamento transversal, que nao permite a
identificacdo da verdadeira relagao de causalidade, uma
vez que causa e efeito sdo medidos no mesmo instante,
consiste em uma limitagao do estudo. Ha uma possibilidade
de causalidade reversa, uma vez que individuos com Rl tem
maiores chances de desenvolver SM, porém nao podemos
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afirmar que esse fato ocorre na populacao estudada. Um
estudo longitudinal dessa populacdo, excluindo-se os
individuos com SM, e dividindo-os em grupos de acordo
com a presenca ou nao de RI, permitiria a avaliacao de
seu efeito sobre a SM.

Apesar dessa limitacao, os resultados indicam que um
fator que deve ser monitorado em criancas e adolescentes
obesos é o nivel de resisténcia a insulina, pois, quanto
maior o nivel de resisténcia a insulina, maior a presenca dos
fatores de risco cardiovasculares, maior a prevaléncia de SM
e, consequentemente, maior o risco de desenvolvimento
prematuro de DMT2 e DCV.

Conclusoes

Os resultados do presente estudo mostraram que a SM
ja é uma realidade para muitas criangas e adolescentes
obesos. Observou-se também que, quanto maior o
nivel de resisténcia a insulina, maior o ndmero de
fatores cardiometabdlicos presentes, o que revela uma
predisposicao para o desenvolvimento futuro de DMT2 e
DCV. Dessa forma, os altos percentuais de Rl associados
aos componentes da SM nessa populacao alertam para a
necessidade de se implementarem programas de prevengao,
com a detecgdo e a intervengdo precoce das complicagoes
associadas a obesidade, em particular SM e RI, permitindo
a redugdo do risco cardiovascular nessa populagio, que
compde parte significativa da populagdo em geral. Esse fato
evidencia a necessidade de se fortalecer o novo modelo
de satide, que preconiza protegdao e promogao da satde
e prevengdo de doengas, além de estimular a formulagao
de politicas intersetoriais capazes de favorecer a adesao a
um estilo de vida mais saudavel.
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