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Resumo

O diabetes mellitus (DM) é um distdrbio metabdlico que causa um estado hiperglicémico
persistente, relacionado com a produc¢édo inadequada de insulina e/ou com 0 mecanismo
de acdo ineficaz deste hormonio. De modo geral, 0 DM pode ser classificado em DM tipo
1 (DM1), DMtipo 2 (DM2), e DM Gestacional (DMG). O DML1 é causado pela destrui¢éo
parcial ou total das células Beta-pancreaticas, responsaveis pela secre¢do da insulina. O
DM2 ¢ oriundo da combinacdo entre a resisténcia progressiva a acdo da insulina,
associada com a perda gradativa na secrecdo deste horménio. O DMG ocorre pela
intolerancia aos carboidratos na dieta que iniciou durante a gesta¢ao, porém, ndo preenche
critérios diagnosticos para DM Preé-Gestacional. Aproximadamente 6,9% dos adultos
residentes da cidade de Belém (PA) referiram possuir alguma forma de DM. O tratamento
envolve medidas ndo-medicamentosas e medicamentosas, somado a uma abordagem
multiprofissional que permite um controle melhor dos niveis glicémicos, garantindo mais
qualidade de vida aos pacientes. O tratamento medicamentoso é feito por meio da
combinacéo entre os antidiabéticos orais com ou sem a adi¢éo da insulinoterapia no DM2
e depende da reposicdo hormonal de insulinano DM1. A distribuicdo da insulina exdgena,
atualmente, se encontra nas seguintes formulagdes: acdo longa, acdo intermediaria, acdo
rapida e acdo ultrarrapida. Os analogos de insulina sdo moléculas onde a estrutura do
aminoacido € alterada por meio da engenharia genética e da tecnologia de DNA
recombinante, modificando as propriedades farmacocinéticas e farmacodinamicas em
comparac¢do com as insulinas humanas regulares, preservando as propriedades biologicas
e de estabilidade da molécula de insulina. A proposta do presente “Protocolo Clinico”
tem por objetivo normatizar o atendimento dos analogos de insulina de acdo longa e
ultrarrapida na rede publica do municipio de Belém (PA), otimizando o tratamento dos
pacientes com DM estavel, instavel ou de dificil controle, possibilitando a reducéo de

complicacGes agudas e cronicas, melhorando a qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-Chave: Diabetes Mellitus; Insulinoterapia; Analogos de Insulina.

17



Abstract

Diabetes mellitus (DM) is a metabolic disorder that causes a persistent hyperglycemic
state, related to inadequate insulin production and/or the ineffective mechanism of action
of this hormone. DM1 is caused by the partial or total destruction of pancreatic beta cells,
responsible for insulin secretion. DM2 arises from the combination of progressive
resistance to the action of insulin, associated with the gradual loss of this hormone
secretion. GDM occurs due to intolerance to carbohydrates in the diet that began during
pregnancy, however, it does not meet the diagnostic criteria for Pre-Gestational DM.
Approximately 6.9% of adults living in Belém-PA reported having some form of DM. DM
treatment involves non-drug and drug measures. The multidisciplinary approach allows
for better control of glycemic levels, ensuring a better quality of life. Drug treatment is
carried out through a combination of oral antidiabetics with or without the addition of
insulin therapy in DM2 and depends on hormonal insulin replacement in DM1.
Exogenous insulin is currently available in the following formulations: long-acting,
intermediate-acting, rapid-acting and ultrafast-acting. Insulin analogues are molecules
where the amino acid structure is altered through genetic engineering and recombinant
DNA technology, modifying the pharmacokinetic and pharmacodynamic properties
compared to regular human insulins, while preserving the biological and stability
properties of the insulin molecule. The present Clinical Protocol aims to standardize the
care of long-acting and ultra-rapid insulin analogues in the public network of the city of
Belém-PA, optimizing the treatment of patients with stable, unstable, or difficult-to-
control DM, enabling the reduction of acute complications. and chronic diseases,

improving patients’ quality of life.

Keywords: Diabetes Mellitus; Insulin therapy; Insulin analogues.
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1. INTRODUCAO

O diabetes mellitus (DM) € um distarbio metabdlico que causa um estado
hiperglicémico persistente, relacionado com a produgéo inadequada de insulina e/ou com
0 mecanismo de acdo ineficaz deste hormdnio. Acomete aproximadamente 8,8% da
populacdo mundial, sendo o Brasil o quarto pais no mundo com o maior nimero de casos
(FORTI et al., 2019).

1.1. Classificacio do diabetes mellitus

Diabetes mellitus tipo 1 (DM1)

O diabetes mellitus tipo 1 (DM1) é causado pela destruicdo parcial ou total das
celulas Beta-pancredticas, responsaveis pela secre¢do da insulina. A etiologia do DM1 é
poligénica e autoimune. O diagndstico geralmente é feito em criancas e adolescentes,
podendo se manifestar na vida adulta de forma mais lenta, como latente autoimmune
diabetes in adults (LADA) (JANEZ et al., 2020; RODACKI et al., 2022; WARSHAUER;
BLUESTONE; ANDERSON, 2020) (Figura 1).

Na sua fisiopatologia, possui trés estagios de evolucédo, sendo observado em todos, a
presenca de anticorpos para DM1. O primeiro estagio é o normoglicémico. No segundo
estagio ocorre a disglicemia, com testes glicEmicos compativeis com pré-diabetes. O
primeiro e o segundo estadgio sdo assintomaticos. No terceiro estagio surge uma
hiperglicemia de inicio recente, com critérios diagnosticos para DM associado a sintomas,
como: polidria, polidipsia, nocturia, enurese, polifagia, perda de peso, mialgia, entre
outros (JANEZ et al., 2020; RODACKI et al., 2022; SVEHLIKOVA et al., 2021;
WARSHAUER; BLUESTONE; ANDERSON, 2020) (Figura 1).

Diabetes mellitus tipo 2 (DM2)

O diabetes mellitus tipo 2 (DM2), é oriundo da combinacdo entre a resisténcia
progressiva & agdo da insulina, associada com a perda gradativa na secrecdo deste
hormonio. O DM2 possui etiologia multifatorial, ocorrendo geralmente em adultos e, de
forma menos frequente, surge em criancas e idosos. Em geral, este se relaciona com

historia familiar de DM2, principalmente em parentes de primeiro grau, havendo uma
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associacdo com a sindrome metabodlica (HAS, hiperuricemia, obesidade e dislipidemia)
(RODACKI et al., 2022; TAYLOR; YAZDI; BEITELSHEES, 2021) (Figura 1).

Diabetes Mellitus
no adulto jovem
sim [ DM iniciado antes dos ]
6 meses de vida?
Sinais e sintomas Diabetes Secundario:
Solicitar painel de genes para sugerindo situacdes Pancreatite/cirurgia pancretica
ol R’T m e L MedicagBes hipr:glmmts
e i o Endocrinopatias: acromegalia e
Cushing
[ Solicitar anti . ] Infecgbes: HIV, hepatite
Hemocromatose

—

oUETIRER ™| Anticorpos positivos? | Anticorpos negativos
|
/{ Solicitar Peptidio C apés 5 anos do diagnéstico: |
1

DM tipo1B = Pep C<06ng/ml |  PepC>=06ng/ml obesidade sem perda

regional de gordura?
hipertensdo arterial?
acantose nigricans?

DM néo Lipodistrofia e
: sim
M ot Testes genéticos para | N0 Perda de gordura generalizada ou parcial? S'"dromes_ de
onogenico diabetes monogénico dose de insulina>2Ul/kg resisténcia
(MODY) a insulina

Figura 1. Fluxograma decisorio para diagnostico diferencial de diversos tipos de

diabetes, em caso de duvida diagnostica.

DM = Diabetes Mellitus; Pep = Peptideo; HIV = Virus da Imunodeficiéncia Humana;
MODY = Mature Onset Diabetes of the Young. Adaptado de: RODACKI, M. et al.
Classificacdo do diabetes. Em: Diretriz Oficial da Sociedade Brasileira de Diabetes.
Conectando Pessoas, 2022.

Diabetes Mellitus gestacional (DMG)

A alteracdo metabodlica mais frequente durante o periodo gestacional € a disglicemia,
onde se estima que 16% dos nascidos vivos sdo oriundos de algum periodo de
hiperglicemia gestacional. Nestes casos, em média, 8% sdo de mulheres com DM
diagnosticado antes do periodo de gravidez. Segundo a OMS, existem duas categorias

durante a gestacdo, sendo: DM diagnosticado na gestacdo (DM Pré-Gestacional) e o
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Diabetes mellitus gestacional (DMG). O rastreio e manejo adequado das hiperglicemias

durante a gestacdo podem reduzir o risco de anomalias congénitas (FORTI et al., 2019;
RODACKI et al., 2022; ZAJDENVERG et al., 2022) (Figura 2).
O DMG ocorre em cerca de 3 a 25% das gestacdes, sendo a forma mais comum de

hiperglicemia gestacional. Ele ocorre pela intolerancia aos carboidratos na dieta que

iniciou durante a gestacdo, porém, ndo preenche critérios diagndsticos para DM Pré-
Gestacional (CHEN et al., 2018; FORTI et al., 2019; ZAJDENVERG et al., 2022).

Classificagao da hiperglicemia na gestagédo em mulheres em locais com
viabilidade financeira ou disponibilidade técnica parcial

~

Inicio do Pré-Natal em qualquer momento da gestagéo

Glicemia de Jejum (mg/dL)

<92

92-125 2126

Antes da 24° semana

Repetir glicemia de jejum
entre 24°-28" semana

J
|

t jonal (DM
Diabetes Gestacional (DMG) na gestacao: “Overt Diabetes

J
J

) { J
{Dabetes Mellitus dagnostcadoJ

<2mgd. | [ 292mydl

e\ () )

Diabetes
Normal Gestaciona
DMG)

P —

Figura 2. Classificacao e critérios diagndsticos da hiperglicemia na gestacao.

DM = Diabetes Mellitus; TOTG = Teste Oral de Tolerancia a Glicose com 75 gramas
de glicose anidra. Adaptado de: ZAJDENVERG, L. et al. Rastreamento e diagnostico
da hiperglicemia na gestacdo. Em: Diretriz Oficial da Sociedade Brasileira de

Diabetes. Conectando Pessoas, 2022.
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Outros tipos especificos de diabetes

Associada a endocrinopatias. Exemplo: Acromegalia, Sindrome de Cushing,
Hipertireoidismo;

Associada a mutacfes nos genes de acdo da insulina. Exemplo: Sindrome de
resisténcia a insulina tipo A;

Defeitos monogénicos na funcdo das células Beta-Pancreaticas. Exemplo: MODY
(Mature Onset Diabetes of the Young);

Doencas do pancreas exocrino. Exemplo: Pancreatite, Neoplasia pancreatica, Trauma,
Fibrose cistica;

Formas incomuns de DM imunomediado. Exemplo: Sindrome de resisténcia a
insulina tipo B;

Outras sindromes genéticas associadas ao DM. Exemplo: Sindrome de Down,
Sindrome de Klinefelter, Sindrome de Turner;

Secundario a drogas (quimicamente induzido). Exemplo: Glicocorticoides,
hormaonio de tireoide, tiazidicos;

Secundario a infecgdes. Exemplo: Rubéola congénita, Citomegalovirus. (RODACKI
etal., 2022).

1.2. Classificacéo Internacional de Doencas (CID-10)

E10: Diabetes mellitus insulinodependente
E11: Diabetes mellitus ndo insulinodependente
E12: Diabetes mellitus relacionado com a desnutri¢do

E13: Outros tipos especificados de diabetes mellitus

1.3. Epidemiologia

Segundo dados do VIGITEL (2020), aproximadamente 6,9% dos adultos residentes

em Belém (PA) referiram possuir alguma forma de DM. Destes, 7,5 % eram homens e
4,4% mulheres (BRASIL; MINISTERIO DA SAUDE, 2021). Dados do DATASUS

indicam que, em 2021, houve 867 interna¢des devido complicacdes do DM de individuos

que residem em Belém (PA), com custo efetivo total aproximado de 762.766,75 mil reais,
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tempo médio de internacdo de 9,7 dias e taxa de mortalidade de 5,88% (BRASIL,;
DATASUS; MINISTERIO DA SAUDE, 2022).

1.4. Metas de tratamento

Segundo o que preconiza a Sociedade Brasileira de Diabetes, as metas de tratamento

sdo individualizadas de acordo com as caracteristicas dos pacientes, sendo estimadas a
partir da tabela abaixo (ndo validos para gestantes) (PITITTO et al., 2022) (Tabela 1):

Idoso saudavel: Poucas comorbidade cronicas; Estados funcional e cognitivo
preservados;

Idoso comprometido: Multiplas comorbidades crénicas (Exemplo: artrite
reumatoide, neoplasias, insuficiéncia cardiaca congestiva, doenca de Parkinson,
doenca enfisematosa, infarto do miocéardio prévio, acidente vascular cerebral prévio
e insuficiéncia renal crénica classe 11, IV ou V); Comprometimento funcional leve a
moderado e/ou comprometimento cognitivo moderado

Idoso muito comprometido: Doenga terminal (Exemplo: Neoplasia com metéstase,
insuficiéncia cardiaca classes 4 e 5, Doenca Pulmonar Crbnica que necessite de

oxigenioterapia e pacientes em didlise) (PITITTO et al., 2022) (Tabela 1).
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Tabela 1. Classificacdo do Estado Clinico do Idoso.

Pacientes Idoso Idoso Idoso Muito Crianca e

DMlou Saudavel Comprometido  Comprometido  adolescente

DM2
Glicemia de 80-130 80-130 90 - 150 100 - 180 70 -130
Jejum e Pré-
Prandial
Glicemia 2h <180 <180 <180 - <180
Pds-Prandial
Glicemia ao 90-150 90-150 100 - 180 110 - 200 90 - 150
deitar
HbA1c% <70 <75 <85 Evitar sintomas <7
de hiper ou
hipoglicemia
Temponoalvo >70% >70% > 50% - > 70%
(70— 180
mg/dL)
Tempo em <4% <4% <1% 0 <4%
Hipoglicemia
<70 mg/dl
Tempo em <1% <1% 0 0 <1%
Hipoglicemia
< 54 mg/dL

DM = Diabetes Mellitus; HbAlc = Hemoglobina glicada. Adaptado de: PITITTO, B. DE A. et al.
Metas no tratamento do diabetes. Em: Diretriz Oficial da Sociedade Brasileira de Diabetes.

Conectando Pessoas, 2022.
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1.5. Tratamento

O tratamento no DM envolve medidas ndo-medicamentosas e medicamentosas. A
abordagem multiprofissional permite um controle melhor nos niveis glicémicos,
garantindo mais qualidade de vida (FORTI et al., 2019; PITITTO et al., 2022).

Tratamento ndo-medicamentoso

Recomenda-se a pratica de atividades fisicas por, pelo menos, duas a trés vezes por
semana, com o minimo de 150 minutos semanais. Além disso, deve-se reduzir o periodo
em que o individuo realiza atividades sedentarias durante o dia (FORTI et al., 2019;
PITITTO et al., 2022).

Outra forma ndo-medicamentosa € por meio de habitos dietéticos que visem uma
dieta rica em fibras (vegetais, frutas, legumes, gréos integrais). A educacdo quanto a
contagem de carboidratos em pacientes insulinodependentes é fundamental para auxiliar
no controle glicémico e reduzir o risco de hipoglicemia (FORTI et al., 2019; GRAY;
THRELKELD, 2019; PITITTO et al., 2022).

Estas medidas de estilo de vida, como controle adequado do peso, habitos alimentares
saudaveis e realizacdo de atividade fisica devem ser realizadas em todas as fases no
tratamento do DM (PITITTO et al., 2022).

Tratamento medicamentoso

O tratamento medicamentoso é feito através da combinacdo entre os antidiabéticos
orais com ou sem a adi¢do da insulinoterapia. Em adultos que ndo estejam em periodo
gestacional, com diagnostico recente de DM2, sem histéria clinica de doencas
cardiovasculares ou renais e com HbA1C < 7,5%, recomenda-se a monoterapia com
metformina para iniciar o tratamento. Quando a HbAL1C destes individuos se encontra
entre 7,5 - 9,0%, recomenda-se iniciar a terapia dupla com metformina associada a outro
antidiabético. Nestes, quando a HbAL1C estd > 9,0%, o tratamento serd realizado em
terapia dupla com metformina, associada a insulinoterapia. Aos individuos sintomaticos
(polidipsia, perda de peso ou polidria), com glicemia de jejum maior ou igual a 250 mg/dL

e HbA1C maior que 9%, sugere-se a realizacdo de insulinoterapia como base, com
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posterior reavaliacdo quanto a sua manutencéo (FORTI etal., 2019; PITITTO etal., 2022;
TAYLOR; YAZDI; BEITELSHEES, 2021) (Figura 3).

O tratamento do DM1 também deve ser realizado de forma multiprofissional, sendo
0 medicamentoso realizado pela reposicdo hormonal de insulina visando as metas
glicémicas pré e pos-pranidais. A insulinoterapia € realizada em esquemas de insulina
basal, bolus de refeicdo e bolus de correcdo, sendo a insulina basal fundamental na
inibicdo da lipdlise e glicogenodlise hepética nos intervalos entre as refeicfes (FORTI et
al., 2019; JANEZ et al., 2020).

DM2 SEM COMPLICAGOES CARDIOVASCULARES OU RENAIS

TRATAMENTO INICIAL: PACIENTE ASSINTOMATICO PACIENTE SINTOMATICO

HbA1c <7,5% HbA1c 7,5% -9,0% HbA1c >9,0% HbA1c >9,0%

MONOTERAPIA:
METFORMINA TERAPIA DUPLA: TERAPIA DUPLA:
METFORMINA + AD LR R

Se apc')s 3m ou terapia baseada em insulina
HbA1c > 7%: ™

TERAPIA BASEADA
EM INSULINA

[com ou sem metfomina]

4

Se HbA1c ap6s 3m,
acima da meta:

Quando clinicamente
INTENSIFICACAO :stével, ';’E'RAPIA

DUPLA com MET+AD,
deve ser considerada

TERAPIA TRIPLA:

METFORMINA + 2 AD
ou TERAPIA BASEADA em INSULINA

Se HbA1c apos 3m
acima da meta:
INTENSIFICACAO

TERAPIA QUADRUPLA:

METFORMINA + 3 AD
ou TERAPIA BASEADA em INSULINA

Figura 3. Manejo da hiperglicemia em pacientes com DM2 sem doenca cardiorrenal.
DM = Diabetes Mellitus; HbAlc = Hemoglobina glicada. AD = Anti-Diabético.
Adaptado de: SILVA FILHO, R. L. DA et al. Tratamento farmacoldgico da

hiperglicemia no DM2. Em: Diretriz Oficial da Sociedade Brasileira de Diabetes.

Conectando Pessoas, 2022.
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1.6. Metformina

A metformina é uma droga da classe das biguanidas, sendo a terapia de primeira linha
mais utilizada no DM 2 devido a sua capacidade em reduzir os niveis séricos de glicose
associado a perda de peso. Apos a ingestao de 1g de metformina, espera-se que 0 Seu pico
de concentracdo sérica ocorra em 3 horas, atuando principalmente no trato
gastrointestinal, figado, rins, cérebro, dentre outros 6rgéos (DU et al., 2022; FELICIO et
al, 2021; ELSAYED et al., 2023).

A absorcdo da metformina ocorre inicialmente no intestino, mediado pelo
transportador monoamina na membrana plasméatica (PMAT) ou pelo transportador de
cations organico 3 (OCT3) no Iimen dos enterdcitos. Em seguida, a metformina deixa 0s
enterdcitos e é transferida para a veia porta pelo OCT1 na membrana basolateral, onde
ocorre a absor¢do hepatica através dos OCT1/OCT3, expressos na membrana basolateral
dos hepatdcitos e é excretada do figado para a circulagdo via transportador de extruséo de
toxinas e multidrogas 1 (MATE1). Por fim, a metformina é absorvida nas células
epiteliais renais, mediadas pela OCT2 na membrana basolateral dos tdbulos renais e
eliminada na urina pela MATE 1 e MATE 2-k na membrana apical das células tubulares
renais proximais. Portanto, ela ndo é metabolizada durante este processo (DU et al., 2022;
FELICIO et al, 2021; PITITTO etal., 2022; TAYLOR; YAZDI; BEITELSHEES, 2021;
ZHANG et al., 2020) (Figura 4).
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Figura 4. Farmacocinética da metformina.

Adaptado de: DU, Y. et al. Metformin in therapeutic applications in human diseases:
its mechanism of action and clinical study. Molecular BiomedicineSpringer, 1 dez.
2022.

1.7. Glibenclamida

A glibenclamida faz parte da classe de segunda linha das sulfonilureias. Elas foram
a primeira classe farmacoldgica de agentes antidiabéticos orais. Foram descobertas na

Franca por Auguste Lubatiéres e a sua equipe de pesquisa. Estes agentes estimulam a
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secrecdo de insulina ao fechar os canais de potassio nas células beta-pancreaticas das
ilhotas de Langerhans, independente do nivel plasmético de glicose. Como consequéncia,
sdo associadas com um maior risco de hipoglicemia. Além disso, alguns estudos apontam
que esta classe possui um maior risco cardiovascular. Outra desvantagem é o ganho de
peso com o uso da medicacdo. Como vantagem, elas possuem uma boa a¢do em reduzir
0s niveis basais de glicose, um baixo custo e uma vasta experiéncia clinica devido seu
uso por mais de 60 anos. A glibenclamida possui um periodo de duracdo de acéo de 16 a
24 horas, ndo é recomendada quando o clearence de creatinina é < 50 mL/min e é
contraindicada na insuficiéncia hepéatica (KALRA et al., 2018; PITITTO et al., 2022;
RIEFFLIN et al., 2015) (Figura 5).

1.8. Insulinoterapia

A descoberta e posterior comercializacdo da insulina para 0 manejo do diabetes
completou 100 anos em 2020. Ela foi descoberta pelo grupo de pesquisa do professor J.
J. R. Macleod, fisiologista da Universidade de Toronto. Durante este século de
descoberta, houve diversas inovagdes no manejo da insulina, como o seu isolamento de
extratos animais e purificacdo, assim como o desenvolvimento da producdo de analogos
de insulina humana por meio de técnicas de recombinacdo do DNA (HIRSCH et al.,
2021).

A insulina exdgena atualmente se encontra disponivel nas seguintes formulagdes:
acdo longa, acdo intermediaria, acdo rapida e acdo ultrarrapida. O tempo de acéo €
determinado pela farmacodinamica (ou seja, o tempo de efeito da insulina na
concentracdo de glicose no sangue) e farmacocinética (tempo em que a concentracdo de
insulina ficou circulando no organismo a partir da administracdo pela via subcutanea) de
cada formulacdo e ambos podem ser afetados por diversos fatores fisiologicos, sendo eles:
o fluxo sanguineo no sitio de aplicacdo, temperatura corporea, atividade fisica,
sensibilidade a insulina e lipodistrofia no local de administracdo (HIRSCH et al., 2021)
(Figura 6).
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Figura 5. Mecanismo de acdo das Sulfoniureias.

Adaptado de: KALRA, S. et al. Consensus recommendations on sulfonylurea and
sulfonylurea combinations in the management of Type 2 diabetes mellitus -
International Task Force. Indian Journal of Endocrinology and Metabolism Medknow
Publications, 1 jan. 2018.

A estrutura das insulinas modernas e seus andlogos ou derivados, assim como as
insulinas humanas, é composta por uma proteina pequena com 51 aminoacidos (AA) de
2 cadeias (Cadeia A - 21 AA,; e cadeia B - 30 AA), com 2 cadeias de ligacdo através de
pontes de dissulfeto conectando as cadeias A e B. Nas células beta-pancreéticas, a forma

ativa com 2 cadeias de insulina é formada a partir de uma pré-insulina de cadeia Unica
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atraves da prote0lise do peptideo C, que circula no organismo e € utilizado para mensurar
a secrecdo endogena de insulina (HIRSCH et al., 2021; JANEZ et al., 2020;
WARSHAUER; BLUESTONE; ANDERSON, 2020).

A insulina é armazenada nas células beta-pancredticas como hexametros
estabilizados por ions de zinco que, ao ser decretada pelas células beta-pancreaticas, dilui
0s hexametros na corrente sanguinea, transformando-o0s em mondmeros, ou seja, a forma
ativa da insulina (JANEZ et al., 2020; WARSHAUER; BLUESTONE; ANDERSON,
2020) — (Figura 6).

Inicialmente, estes mondmeros de insulina ativa perfundem o figado e os rins,
suprimindo a glicogenodlise hepética e a gliconeogénese. ApOs, 0s mondmeros sdo
carreados aos tecidos periféricos, atuando inicialmente no tecido adiposo e nos musculos,
respectivamente inibindo a quebra de triglicerideos no tecido adiposo e estimulando a
capitagdo de glicose (HIRSCH et al., 2021) (Figura 6).

Enquanto isso, nas formulagGes exdgenas de insulina, ocorre a quebra dos
hexametros em sollveis estaveis que serdo carreados no organismo. Esta estabilidade se
deve ao uso do zinco gue atua tanto como agente antibacteriano, quanto como corretor do
pH. Ao ser injetado no espaco subcutaneo (SC), ocorrera a diluicdo dos aditivos no fluido
intersticial com dispersdo dos monémeros na corrente sanguinea (HIRSCH et al., 2021)
(Figura 6).

A curva de medidas da concentracdo de insulina na corrente sanguinea x tempo
mostra o perfil farmacocinético dela, e a curva da concentracdo na corrente sanguinea x
tempo demonstra o perfil farmacodinamico (HIRSCH et al., 2021; SILVA JUNIOR et
al., 2022). Os trés principais parametros avaliados no tempo de acao da insulina sdo: (i)
inicio de agdo, que corresponde ao tempo entre a administracdo SC e o inicio da atividade
em reduzir a concentracao sérica de glicose; (ii) tempo de pico, definido como o tempo
apo6s a administracdo que ocorrerda o efeito maximo; e (iii) duragdo da acdo, ou seja,
quanto tempo apos a injecdo SC a insulina permanecera agindo no organismo (PITITTO
etal., 2022; SILVA JUNIOR et al., 2022).
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Figura 6. Farmacocinética e farmacodinamica das diversas formulac6es de insulina.

Adaptado de: HIRSCH, I. B. et al. The evolution of insulin and how it informs therapy
and treatment choices. Endocrine Reviews Endocrine Society, 2021.

Apenas 0s monémeros podem passar pela parede capilar. Se as insulinas possuem
solucBes contendo formas hexaméricas, o tempo de inicio de acdo vai aumentar e
dependera da forca de ligacdo desta estrutura com o meio SC (Figura 7). Quando estas
interacdes sdo fortes, aumenta o tempo para se quebrar os hexdmeros em mondmeros,
aumentando tanto o inicio de a¢do quanto o tempo de acdo. E, no oposto, interacfes fracas
aceleram a geracéo de insulinas monoméricas, resultando na redugdo do tempo de inicio
e de duracdo de acdo. Desta forma, as diferentes formulagdes entre mondmeros e
hexdmeros vao determinar os diferentes tipos de acdo de insulina (ex.: ultrarrapida,
rapida, intermediaria e longa) (HIRSCH et al., 2021) (Figura 6).
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A secrecéo fisiologica de insulina depende de um sistema basal continuo em niveis
baixos, seguido por um incremento pos-prandial associado com a dieta. Quando a insulina
é administrada de forma exdgena, ndo ha um feedback para se ajustar a dose, sendo
necessario monitorizar a glicemia capilar e a ingesta de carboidratos, direcionando a dose
adequada de insulina (HIRSCH et al., 2021; SILVA JUNIOR et al., 2022).

A insulina basal se refere ao nivel constante e baixo de insulina que é secretada para
manter os niveis de glicose sanguinea estaveis entre as refeicGes e durante a noite. A
insulina basal € importante para suprimir a producéo hepatica de glicose e manter os
niveis séricos basais circulantes durante o dia. As formulagdes existentes de insulina basal
sdo as de acdo intermediaria e longa, sendo a terapia inicial no DM2 a intermediaria
atraveés da NPH humana. Devido as limitacdes da insulina NPH em conseguir manter o0s
niveis basais com uma dose, foram desenvolvidos estudos com uso da biotecnologia para

producdo das insulinas de acdo longa (HIRSCH et al., 2021).

Insulina Humana Regular (Acéo rapida)

O tempo para se aplicacdo da insulina humana regular administrada via SC é de
aproximadamente 30 a 60 minutos antes das refei¢cfes para que possa atingir atividade
maxima, com menor exposicdo em um periodo prolongado. Em algumas situacGes, este
periodo pode acabar levando a um maior risco de hipoglicemia antes e apos as refei¢oes
se ela ndo for administrada de forma adequada. Com o surgimento dos analogos de
insulina de acdo ultrarrdpida, houve melhora quanto as limitagcdes da insulina regular
como insulina bolus (HIRSCH et al., 2021; PITITTO et al., 2022; SILVA FILHO et al.,
2022).

Anélogos de insulina de acdo ultrarrdpida

Os analogos de insulina sd@o moléculas onde a estrutura do AA é modificada por meio
da engenharia genética e da tecnologia de DNA recombinante, alterando as propriedades
farmacocinéticas e farmacodindmicas em comparacdo com as insulinas humanas
regulares, preservando as propriedades bioldgicas e de estabilidade da molécula de
insulina. Todos os analogos de insulina de acéo ultrarrapida variam da insulina humana

pela adi¢do de 1 ou 2 AA na estrutura primaria. Nas insulinas Lispro e Aspart, estas
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variacOes reduzem a forca de interacdo entre os dimeros, permitindo uma dissociacédo
mais rapida dos hexadmeros no espago subcutdneo e a consequente absorcdo dos
mondmeros (BRASIL; MINISTERIO DA SAUDE, 2020; HIRSCH et al., 2021;
MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

A insulina Glulisina possui os mesmos efeitos de desestabilizagéo dos hexdmeros no
espaco subcutaneo, mas a molécula é formulada em um estado com monémeros/dimeros,
reduzindo o tempo necessario para a dissociagdo da molécula hexdmera no tecido
subcutaneo (BRASIL; MINISTERIO DA SAUDE, 2019; HIRSCH et al., 2021).

Todas as insulinas modificadas andlogas foram aprovadas pela FDA: (i) a Insulina
Lispro (Humalog®) foi aprovada em 1996; (ii) a insulina Aspart (NovoLog® ou
NovoRapid®) foi aprovada em 2000; (iii) enquanto a insulina Glulisina (Apidra®) foi
aprovada em 2004 (HIRSCH et al., 2021; MINISTERIO DA SAUDE BRASIL, 2019).
Estes andlogos resultam no inicio de agcdo mais rapido, pico de acdo mais rapido e uma
curta duracdo no periodo de acdo em comparagdo com a insulina regular humana,
possuindo uma melhor acdo na administracdo proximo as refeicdes (AMERICAN
DIABETES ASSOCIATION, 2022; GIACAGLIA et al., 2022).

Insulina NPH Humana (Acéo intermediéria)

Inicialmente, a protamina, uma proteina obtida do sémen de trutas, pode prolongar o
efeito da injecdo de insulina. Ela cristaliza os hexameros de insulina, precipitando-os,
gerando uma formulacdo em suspenséo da insulina, dissociando de forma mais demorada
o cristal produzido, lentificando a absor¢cdo em mondmeros na circulacdo (HIRSCH et
al., 2021; SILVA FILHO et al., 2022).

Em 1950, a insulina neutral protamine hagedorn (NPH) ficou disponivel como a
primeira insulina de agdo intermediaria, com um inicio de a¢do mais lento e uma duracéo
maior de acdo em comparacgdo com as insulinas regulares, sendo atil em permitir que os
pacientes pudessem dormir & noite sem necessitar acordar para nova administracdo de
insulina. Inicialmente este medicamento era de origem animal, mas atualmente ¢ feita a
partir da insulina regular humana. A NPH necessita ser aplicada duas vezes por dia para

atingir os niveis basais de cobertura (HIRSCH et al., 2021).
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Insulinas de acdo longa

A insulina Glargina (Lantus®) foi aprovada pela FDA em 2000. Difere da insulina
humana devido a adicao de glicina e duas arginas (complexo glargina), modificando o pH
para proximo do neutro, mantendo a estabilidade quimica em um pH mais baixo
(aproximadamente 4). Ao ser injetado no pH de aproximadamente 7 do espaco
subcutaneo, a insulina glargina reage com precipitagdo induzida pelo pH. Isto permite
que a dissociacao ocorra de forma mais lenta, com um achatamento do pico de agédo e
uma duracdo média de efeito proxima de 24 horas. Ela é administrada uma vez ao dia na
maioria dos pacientes (HIRSCH et al., 2021; KELLER et al., 2019).

A insulina detemir (Levemir®) foi aprovada em 2005 pelo FDA. A molécula omite
0 AA treonina e se liga a um carbono-14 covalente ao 4cido graxo ligado a lisina. E uma
formulacdo com hexameros e um pH de 7. Ap6s a sua injecdo no espaco SC, ocorre
estabilizacdo dos acidos graxos, promovendo a ligacdo entre eles e formando
dihexameros. Isto permite prolongar o tempo de acdo da insulina detemir pela lentificacéo
na absorcdo da mesma e da dissociacdo hexamera com absorcdo dos mondmeros. Esta
cadeia de &cido graxo também permite a ligacdo a albumina sérica, lenificando a
disponibilidade do detemir nos tecidos periféricos e o seu clearence corpéreo (Figura 8).
Comparado com a insulina NPH, a detemir possui um inicio de a¢do mais lento, com um
pico de 6 horas e duracdo de acdo em até 24 horas. Contudo, ao se comparar a glargina
com a detemir, esta possui uma duracdo de acdo mais curta e pode necessitar da aplicagéo
duas vezes/dia em pacientes com DM1, assim como no DM2 que apresentem mais
elevado (HIRSCH et al., 2021; KELLER et al., 2019).
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Figura 7. Estrutura da Insulina.

Adaptado de: HIRSCH, I. B. et al. The evolution of insulin and how it informs therapy
and treatment choices. Endocrine Reviews Endocrine Society, 2021

A insulina degludeca (Tresiba®) foi aprovada em 2015 pela FDA, com o objetivo de
duracéo de acdo maior do que 24 horas, sendo a insulina com acao mais longa no mercado
atualmente. A molécula de treonina é omitida e uma cadeia se liga a lisina com acido
glutdmico e cidos graxos com 16 carbonos, promovendo a associagdo entre dihexameros
nas formulagdes. Apos a injecdo da insulina degludeca no espaco SC, ocorre a formagéo
de complexos multihexdmeros, reduzindo significantemente a dissociacdo hexameérica e
a consequente absorcdo de mondmeros. A ligacdo de mondmeros com a albumina
também reduz a disponibilidade da degludeca nos tecidos periféricos e o seu clearence
do corpo. Quando estavel, ela pode durar até 42 horas (HIRSCH et al., 2021) (figura 8).

Como tanto a insulina detemir quanto a degludeca sdo ligadas a albumina no plasma,
ambas possuem a sua quantidade livre circulante reduzida para se ligar ao receptor de

insulina, enquanto a glargina esta livre no plasma para se ligar aos receptores de insulina.
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As insulinas de acdo longa permitem mimetizar de forma mais proxima com o que a
insulina basal endogena realiza no organismo, em comparacdo com a insulina NPH,
reduzindo o risco de hipoglicemias, principalmente noturna (HIRSCH et al., 2021;
KELLER et al., 2019) (Figura 8).
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Figura 8. Mecanismo de formacéo de di-hexamero das insulinas detemir e degludeca
no espaco SC e ligacdo a albumina.

Capilar
Sanguineo

Adaptado de: HIRSCH, I. B. et al. The evolution of insulin and how it informs therapy

and treatment choices. Endocrine Reviews Endocrine Society, 2021

1.9. Atendimento ao paciente com diabetes mellitus do municipio de Belém/PA

A Secretaria Municipal de Saude de Belém - SESMA disponibiliza as insulinas NPH
(neutral protamine hagerdon) e Regular, assim como os antidiabéticos orais, contidos na
Relacdo Nacional de Medicamentos/Rela¢do Municipal de Medicamentos (RENAME/
REMUME), os quais sdo adquiridos por meio do componente basico da Assisténcia

Farmacéutica do Ministério da Salde e distribuidos para as Unidades Bésicas de Saude
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(UBS) municipais, sendo liberadas mediante o cadastro dos pacientes no programa
HiperDia, através do sistema de cadastramento e acompanhamento de hipertensos e

diabéticos do Governo Federal, sendo estes (Tabela 2):

e Metformina;
e Glibenclamida;
e Insulina NPH Humana 100 Ul/mL (acéo intermediéria);

e Insulina Regular Humana 100 UlI/mL (agdo curta);

Inicio de acdo Pico de acéo Duracéo de agdo
Insulinas Humanas
Acéo Curta
Regular 30 — 60 min. 2 — 4 horas 5 — 8 horas
Acdo intermediaria
NPH 1 -2 horas 2 — 8 horas 14 — 24 horas

Tabela 2. Formulagdes de insulinas disponiveis no programa HiperDia.
Adaptado de: SILVA JUNIOR, W. S. et al. Insulinoterapia no diabetes mellitus tipo 1

(DM1). Em: Diretriz Oficial da Sociedade Brasileira de Diabetes. Conectando
Pessoas, 2022.

1.10. Necessidade de elaboracdo de Protocolo Clinico para atendimentos dos

municipes de Belém

Em decorréncia de inimeras solicitacdes a Secretaria de Saude do Municipio de
Belém (SESMA) para o fornecimento dos analogos da insulina, por meio de demandas
via Ministério Publico e/ou por demandas administrativa, embasadas na Lei Federal n°
11.347, de 27 de setembro de 2006, na qual a mesma delibera quanto a distribui¢do
gratuita de medicamentos e insumos necessarios a sua administracdo e a monitoracédo
ambulatorial da glicemia capilar das pessoas com diabetes matriculados em programas de
educacdo continuada para pessoas que vivem com diabetes, assim como na acao civil

publica n°® 2008.39.00.006479-9 que dispde sobre o fornecimento de medicamentos
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destinados ao tratamento de pacientes diabéticos do municipio de Belém, houve a
necessidade de se elaborar o PROTOCOLO CLINICO PARA O ATENDIMENTO
DE ANALOGOS DE INSULINA AS PESSOAS COM DIABETES MELLITUS NA
REDE PUBLICA DE SAUDE DO MUNICIPIO DE BELEM-PARA.

Este foi elaborado por uma equipe multiprofissional atuante no servigo, embasada
em publicacdes da Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD) bem como, em protocolos ja
existentes de outros estados brasileiros. Segundo os critérios de inclusdo no programa,
deverdo ser atendidas pessoas que comprovadamente tenham apresentado falha aos
esquemas prévios com insulina (NPH e Regular) e/ou antidiabéticos orais contidos na
RENAME/REMUME, pacientes que apresentam oscilagdes importantes de suas
glicemias diarias, com alternancia de episddios de hipo e hiperglicemias e/ou com quadro
de hipoglicemias graves, identificando desta forma os pacientes com perfil para realizar
o tratamento com os analogos de insulina ndo contidos na RENAME/REMUME (BUZO,
A et al,, 2014; AMARAL, A et al.,, 2021; ALBUQUERQUE, A ALBUQUERQUE, E
2019).

Legislacdes para cadastros no SUS — Insulinas e Insumos

e Lei Federal n° 11.347, em 27 de setembro de 2006, delibera quanto a distribui¢do
gratuita de medicamentos e insumos necessarios a sua administracao e a monitoragao
ambulatorial da glicemia capilar das pessoas com de diabetes matriculados em
programas de educacéo continuada para pessoas que vivem com diabetes.

e Portaria n° 2.583, em 10 de outubro de 2007, elenca os insumos e medicamentos
disponibilizados pelo SUS, de acordo com o que foi disposto na Lei n® 11.347, em
2006, aos usuarios com diabetes mellitus.

o Insulinoterapia: insulina humana NPH - suspenséo injetavel 100 Ul/mL; e
insulina humana regular - suspensdo injetavel 100 Ul/mL.

o Materiais: seringas com agulha acoplada para aplicacdo de insulina; tiras
reagentes de medida de glicemia e lancetas para puncao digital. Ativa em todo
0 Brasil.

e Portarian®11, de 13 de margo de 2017 da Secretéria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos
Estratégicos/Ministério da Saude (SCTIE/MS), torna publica a decisdo de

incorporar a caneta descartavel para injecao de insulina humana NPH e insulina
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humana regular, U100, no SUS. Nota Técnica n° 204/2019 -
CGAFB/DAF/SCTIE/MS, informa sobre distribuicdo e critérios para dispensacao das
canetas de insulina NPH e regular e agulhas para canetas de insulina. Serdo
contemplados pacientes com diabetes mellitus 1 na faixa etaria menor ou igual a
15 anos; e pacientes com diabetes mellitus 1 na faixa etaria maior ou igual a 60
anos. Dispensacdo iniciada em julho/2019, em poucos municipios.

Portaria n° 10, em 21 de fevereiro de 2017 da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e
Insumos Estratégicos/Ministério da Salde (SCTIE/MS), tornou publica a
incorporacdo da insulina analoga de acdo ultrarrapida no tratamento
medicamentoso do DM tipo 1 no SUS. Apds processo licitatorio, definida e iniciada
dispensacdo: caneta descartavel preenchida com insulina analoga rapida asparte
U100; agulha descartavel para caneta com 4 mm de comprimento. Dispensacdo
iniciada em julho/2019, em poucos municipios.

Portaria conjunta n® 8, 41 de 15 de marco de 2018 — Aprova Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas do diabetes melitus tipo 1. Protocolo: contém o conceito
de DM1, critérios de diagnostico, critérios de inclusdo e de exclusdo, tratamento e
mecanismos de regulacdo, controle e avaliacdo. Incorporados critérios de inclusdo de
pessoas com DM 1 para tratamento com insulina analoga rapida. E de carater nacional
e deve ser utilizado pelas Secretarias de Saude dos Estados, do Distrito Federal e dos
Municipios na regulacdo do acesso assistencial, autorizacdo, registro e ressarcimento
dos procedimentos correspondentes.

Portaria n°® 19,42 de 27 de marco de 2019, da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e
Insumos Estratégico/Ministério da Saude (SCTIE/MS), torna publica a
incorporacdo da insulina analoga de acao prolongada no tratamento de DM tipo
1 no SUS. Com a dispensacdo das insulinas analogas de acdo rapida e analogas de
acdo prolongada, o Ministério da Saude, instituicdes e profissionais envolvidos com
o tratamento do diabetes mellitus esperam melhor controle glicémico das pessoas com
DM1.
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Analogos de insulina
Os analogos de insulina disponiveis na SESMA e com vasta literatura cientifica sdo
(Tabela 3):

e Asparte;

e Glulisina;
e Lispro;

e Glargina;
e Detemir;

e Degludeca;

Inicio de acdo Pico de acéo Duracéo de agdo
Anélogos de Insulina
Acdo Ultrarrapida
Asparte 15 min 60 — 180 min 3 -5 horas
Glulisina 12 — 30 min 90 min ~ 5,3 horas
Lispro 15 — 30 min 30 — 150 min <5 horas
Acdo Prolongada
Glargina 3 — 4 horas* Sem pico 24 horas
Detemir 1 -2 horas* Sem pico 7,6 > 24 horas
Degludeca 1 -2 horas* Sem pico Até 42 horas

Tabela 3. Formulagdes de insulinas disponiveis no programa de Analogos de Insulina
da Prefeitura de Belem-PA.

*N&o Relevante. Adaptado de: SILVA JUNIOR, W. S. et al. Insulinoterapia no diabetes
mellitus tipo 1 (DM1). Em: Diretriz Oficial da Sociedade Brasileira de Diabetes.
Conectando Pessoas, 2022.

Mais do que apenas fornecer estes medicamentos, 0 PROTOCOLO CLINICO
PARA O ATENDIMENTO DE ANALOGOS DE INSULINA AS PESSOAS COM
DIABETES MELLITUS NA REDE PUBLICA DE SAUDE DO MUNICIPIO DE
BELEM-PARA se fundamenta que a utilizacdo destes s6 serd eficiente mediante

realizacdo de testes domiciliares frequentes para o0 automonitorizacao de glicemia capilar
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(AMG) (glicosimetro, tiras e lancetas) e acompanhamento regular pela equipe
multiprofissional, seguindo as devidas orientacbes que sdo imprescindiveis para o
sinergismo do tratamento medicamentoso e ndo-medicamentoso (nutricional associado a
pratica de atividades fisica). Por conseguinte, ha a necessidade do paciente em realizar
acompanhamento periodico junto a atencdo basica por meio do programa HiperDia. Este
acompanhamento proporcionara eficacia no tratamento, melhores resultados e otimizagao

do atendimento, com maior numero de pacientes beneficiados.
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2. OBJETIVOS
O presente Protocolo Clinico tem por objetivos:

e Reformular o Protocolo Clinico para dispensacdo de Analogos de Insulina do
Municipio de Belém-PA (2018) (Anexo 9);

e Normatizar o atendimento dos analogos de insulina de acdo longa e ultrarrapida na
rede publica do municipio de Belém-PA;

e Otimizar o tratamento dos pacientes com Diabetes Mellitus estavel, instavel ou de
dificil controle, possibilitando a reducdo de complicacdes agudas e cronicas,

melhorando a qualidade de vida dos pacientes.
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3. FLUXOGRAMA PARA O ATENDIMENTO DE ANALOGOS DE INSULINA
A PESSOAS COM DIABETES MELLITUS NA REDE PUBLICA DE SAUDE
DO MUNICIPIO DE BELEM-PARA

Consulta com Endocrinologista *

Matricular em Unidade de Saude do Municipio como referéncia para dispensacéo de
Analogos de Insulina (DABEL/CEMO/CEMEC; DABEN; DAENT; DAGUA;
DAICO; DAMOS; DAOUT; DASAC) - Figuras 9 e 10

Apresentar o Formulario de Solicitacdo, Avaliacdo e Autorizacdo de Medicamento(s) para
diabetes mellitus — SESMA/ PA (Anexo 1), encaminhado pelo médico assistente (rede
publica ou privada), bem como os resultados dos exames laboratoriais (Hemoglobina

Glicada e Glicemia de Jejum) realizados nos ultimos 6 meses. De acordo com a necessidade
poderdo ser solicitados exames complementares.

Necessidade de Insulinas

Necessidade de Analogos de contidas na

Insulinas ndo contidos na ;
X RENAME/REMUME, o paciente
RENAME/REMUME, o paciente sera encaminhado a farmacia de

serd encaminhado a farmacia do

. A atengdo basica que ndo seja
servico de referéncia

referéncia

N&o cumprimento dos critérios
de monitorizagdo, estabelecidos
neste protocolo.

Suspenséo do Tratamento: Orientar o paciente e
devolugdo do formulario ao médico assistente.

* Cddigo Brasileiro de Ocupagdo (CBO): 225155 - Médico Endocrinologista.
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A endocrinologia é uma especialidade médica que estuda as desordens do sistema
enddcrino e suas secre¢des especificas, denominadas hormdnios. As principais areas de
atuacdo do especialista, que € denominado Endocrinologista, sdo: Tratamento do
diabetes, da obesidade, alteracbes hormonais como desordens da glandula tireoide,

alteracdes do ciclo menstrual e outras doencas relacionadas a falta ou ao excesso de
hormonios.
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Figura 9. Mapa Territorial do Municipio de Belém-PA.

Em vermelho, a cobertura atual por Estratégias de Saude da Familia; em amarelo, a
cobertura atual nas Unidades Béasicas de Saude; Em Azul, a divisdo por distritos no
municipio. Obtido de:
https://www.google.com/maps/d/u/1/viewer?mid=1xs_iP9KhmEhOKEKIPIi0l_hflmr
UGOg&I1=-1.286621034662633%2C-48.432528500000004&7=10
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As UBS que se encontram em cada distrito sdo as seguintes (Figuras 9 e 10):

DAMOS - Coordenacao de Saude de Mosqueiro:

UMS MARACAJA - Travessa Siqueira Mendes, s/n, esquina com a oitava rua,
passando o cemitério do Mosqueiro, préximo ao Porto Pelé, Vila.

UMS CARANANDUBA - Praca de Carananduba s/n, em frente a Praca do
Carananduba, entre Avenida Beira mar e Rua Santo Antonio, bairro:
Carananduba.

UMS BAIA DO SOL - Av. Beira Mar, s/n, préximo ao mercado municipal da

Baia do Sol, bairro Baia do Sol

DASAC - Coordenacao de Saude da Sacramenta:

UMS SACRAMENTA - Av. Senador Lemos, s/n esquina com Dr. Freitas, bairro
da Sacramenta

UMS TELEGRAFO - Rua do Fio s/n° entre Passagem S&o Jodo e S&o Pedro,
bairro do Telégrafo

UMS FATIMA - Rua Domingos Marreiros n® 1664, de esquina com a travessa
14 de abril, bairro de Fatima

UMS PARAISO DOS PASSAROS - Rua dos Tucanos s/n° ao lado da
COSANPA, bairro: Val de Caes

UMS VILA DA BARCA - Endereco: Travessa Coronel Luis Bentes, proximo a

Av. Pedro Alvares Cabral, proximo Seccional Telégrafo. Telégrafo

DABEL:

CEMO — Av. Almirante Barroso, 1648, entre Bardo do Triunfo e Mauriti. Bairro:
Marco

CEMEC — Av. Gov. José Malcher, 1242. Bairro: Sdo Bras
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DABEN - Coordenacéo de Saude do Bengui:

UMS TAPANA - Rua Sdo Clemente, s/n ao lado do Conj. Cordeiro de Farias,
Bairro: Tapand

UMS PRATINHA - Rodovia Arthur Bernardes, s/n° (Base Naval), proximo ao
Ciaba, Bairro: Pratinha

UMS BENGUI | - Rua Benfica, 1, esquina da travessa Sao Pedro. Bairro: Bengui
UMS BENGUI Il - Passagem Maciel, s/n, ao lado da escola Marilda Nunes.
Bairro: Bengui

UMS CABANAGEM - Rua Séao Paulo, s/n, entre rua Sao Pedro e rua Olimpia,
bairro: Cabanagem

UMS SATELITE - Conjunto Satélite, WE 08, s/n, préximo a creche da Funcap,
Bairro: Nova Marambaia

UMS SIDERAL - Rua Sideral s/n, esquina com Avenida Brasil, bairro: Sideral

DAGUA - Coordenacdo de Saude do Guama

UMS TERRA FIRME - Passagem S&o Jodo, n° 170, entre passagem Liberdade e
S&o Domingos, proximo a Praca Amazonas, Bairro: Terra Firme

UMS JURUNAS - Rua Fernando Guilhon, s/n, entre Bernardo Sayéo e Breves,
ao lado da passagem Jacobi, Bairro: Jurunas

UMS GUAMA - Rua Baréo de Igarapé Miri, n°479, Bairro: Guama

UMS CONDOR - Rua Lauro Malcher n° 285, entre travessa Apinagés e travessa
Padre Eutiquio, Bairro: Condor

UMS CREMAGAO - Avenida Alcindo Cacela s/n, com rua S&o Miguel, em frente
a Praca Adalcidio Jurandir, Bairro: Cremacao

UBS PORTAL - Rua: Osvaldo de Caldas Brito, esquina como o Portal da

Amazonia. Bairro: Jurunas
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DAENT - Coordenacéo de Saude do Entroncamento

e UMS AGUAS LINDAS - Conjunto Verdejante |, Quadra II, s/n, em frente a
comunidade S&o José, proximo a caixa d”agua, Bairro: Aguas Lindas

e UMS CURIO - Passagem Eng® Alberto Engelhard (Estrada do CEASA), s/n, ao
lado da Praga das Castanheiras, Bairro: Curi6 Utinga

e UMS PROVIDENCIA - Avenida Norte, s/n® proximo & escola Renato Condurd,
na rua da Estacdo do Maréx, em frente ao muro do colégio Renato Condurd,
Bairro: Val de Cées

e UMS TAVARES BASTOS - Av. Tavares Bastos n° 631, Bairro: Marambaia

e UMS MARAMBAIA - Rodovia Augusto Montenegro, s/n, Km 1, em frente ao
colégio Madre Celeste, Bairro: Marambaia

e UBS CASTANHEIRA - Av. Primeiro de Dezembro — Castanheira, Belém — PA,
66645-057

DAICO/ DAOUT - Coordenacao de Saude de Icoaraci/Outeiro:

e UMS ICOARACI - Rua Manoel Barata, n° 840, entre Itaborai e Sdo Roque,
préximo ao colégio Madre Celeste, Bairro: Centro

e UMS OUTEIRO - Rua Manoel Barata, s/n, ao lado da Agéncia Distrital de
Outeiro, no comeco da escola Bosque, Bairro: Sdo Joao do Outeiro

e UBS Quinta dos Paricas - Estrada da Maracacuera, s/n, bairro do Maracacuera,
Icoaraci (500 metros ap6s o posto de combustivel ICCAR)

e UMS COTIUBA - Rua Magalhaes Barata, s/n, em frente a igreja S&o Francisco,
Bairro: Centro (ilha de Cotijuba)

e UMS MAGUARI - Conj. Maguari, Alameda 15, s/n, passando o centro

comercial, Bairro: Coqueiro
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Figura 10. Distritos Administrativos do Municipio de Belém-PA.
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Figura 11. Distritos Administrativos do Municipio de Belém-PA.
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Figura 12. Distritos Administrativos do Municipio de Belém-PA.
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Figura 13. Distritos Administrativos do Municipio de Belém-PA.

Obtido de: http://www.belem.pa.gov.br/app/c2ms/v/?id=18&conteudo=4762
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4. CRITERIOS DE INCLUSAO, MANUTENCAO E EXCLUSAO DO
PROTOCOLO PARA ATENDIMENTO DE ANALOGOS DE INSULINA DE
ACAO PROLONGADA E ULTRARRAPIDA

4.1. Criterios de Inclusdo no Protocolo de Anélogos de Insulina de Acéo

Ultrarrapida

Para atendimento de analogos de insulina de acdo ultrarrapida:

A) Apresentar copia de documento de identificacdo (Registro Geral, Carteira
Profissional, Passaporte, Carteira Nacional de Habilitacdo), CPF e Cartdo SUS;

B) Ser residente no municipio de Belém - Pard. Necessario apresentar copia de
documento comprobatorio de residéncia;

C) Apresentar o Formulério de solicitacao, avaliacdo e autorizacdo de medicamentos
(em Anexo 1);

D) Prescricdo médica;

E) Apresentar copia de laudo emitido pelo profissional médico endocrinologista

especificando no minimo de 1 condicdo conforme descritas abaixo:

Condicao 1 - Tratamento inicial de DM1 em criancas e adolescentes

Condicéo 2 - Falhas a esquemas prévios com insulina

e Uso prévio de insulina regular por pelo menos seis meses;

Condicao 3 - Persistente mau controle nos ultimos 6 meses (comprovado por exames)

e Acompanhamento  regular  (minimo  duas vezes a0 ano) com
endocrinologista sempre que possivel; ou ainda, ter
acompanhamento regular com médico clinico no programa HiperDia da SESMA

(pelo menos 02 vezes ao ano) e pelo menos 01 vez/ano com endocrinologista;
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Realizacdo de automonitorizagdo da glicemia capilar (AMG) no
minimo trés vezes ao dia (Conforme Anexo 8);
Glicemia de jejum > 180,0 mg/dL;

Hemoglobina glicada > 8,5 %;

Condicao 4 - Hipoglicemia grave

Excluir fatores causais de hipoglicemia: realizar exercicio fisico sem reduzir a dose
da insulina, diminuir a ingesta alimentar sem reduzir a dose da insulinoterapia,
aumento na ingesta de bebidas alcodlicas, revisar com paciente os locais corretos para
a aplicacédo subcutanea de insulina e avaliar 0 uso excessivo de doses de insulina)
Apresentar, nos ultimos seis meses, pelo menos um dos critérios abaixo para
hipoglicemias (Devidamente registrados na AMG, Anexo 8):

Um episodio de hipoglicemia grave (necessidade de auxilio de um terceiro para
resolucdo do quadro);

Episddios ndo graves e recorrentes de hipoglicemias (> 2episddios/semana), sendo a
glicemia capilar < 54 mg/dL independente da presenca de sintomas ou < 70 mg/dL
seguido por sintomas (sudorese fria, palpitac@es, tremores e sensacao de desmaio);

Hipoglicemias noturnas de repeticdo (> 2 episddios/semana);

Condicdo 5 — Critérios especificos de manutencdo da terapia;

Para a manutencao da terapia com insulinas de acdo ultrarrapidas, os pacientes devem
cumprir 0s seguintes critérios:

Manter o seguimento regular no programa HiperDia ou com endocrinologista (Pelo
menos 2x/ano);

Manutencdo da automonitorizacdo de glicemia capilar com pelo menos 3
medidas/dia;

Melhora em pelo menos 30% nos episddios de hipoglicemia em comparagdo com o

periodo em que o paciente esteve em uso de insulina regular;
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Esclarece-se que se 0 médico, baseando-se nos dados publicados na literatura, que
decida prescrever analogos a gestantes diabéticas ou com DM gestacional * e a criangas
com idade menor do que 6 anos ** é recomendado a obtencdo do Termo de
Consentimento Informado (Anexo 7). O termo de consentimento devera ser assinado e

anexado aos documentos de solicitacdo dos analogos de insulina.

* Gestantes:

- Insulina Asparte (Categoria C);

- Insulina Glulisina (Categoria C);
- Insulina Lispro (Categoria B);
** Criangas com uso de:

- Insulina Asparte e idade < 1 ano;
- Insulina Lispro e idade < 3 anos;

- Insulina Glulisina e idade < 4 anos;

4.2. Critérios de Incluséo no Protocolo de Anélogos de Insulina de A¢édo Prolongada

Para atendimento de andlogos de insulina de agdo prolongada (Glargina, Degludeca,

Detemir):

A) Apresentar copia de documento de identificacdo (Registro Geral, Carteira
Profissional, Passaporte, Carteira Nacional de Habilitacdo), CPF e Cartdo SUS;

B) Ser residente no municipio de Belém - Pard. Necessario apresentar copia de
documento comprobatorio de residéncia;

C) Apresentar o Formulério de solicitacéo, avaliacao e autorizacdo de medicamentos
(em Anexo 2);

D) Prescricdo médica;

E) Apresentar copia de laudo emitido pelo profissional médico endocrinologista

especificando no minimo de 1 condicdo conforme descritas abaixo.

Condicao 1 - Tratamento inicial de DM1 em criancas e adolescentes

Condicéo 2 - Falhas a esquemas prévios com insulina
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e Deve se encontrar em tratamento nutricional com dieta otimizada, em uso de insulinas
NPH e regular, ou ainda, insulinas NPH e de acdo ultrarrapidas por, pelo menos, 6
(seis) meses;

e Estar em acompanhamento regular com endocrinologista e/ou médico no programa

HiperDia, sendo pelo menos 2 consultas em 6 (seis) meses;

Condicao 3 - Persistente mau controle nos ultimos 6 meses (comprovado por exames)

e Glicemia de jejum > 200,0 mg/dL;
e HDAI1C > 8,5%, ndo podendo ultrapassar o valor de HbA1C 12%, sendo comprovada

por exame laboratorial, em vigéncia de tratamento intensivo;

Condicéo 4 - Hipoglicemia grave

e Apresentar > 2 (dois) episédios de hipoglicemias graves em pelo menos 6 (seis)
meses, tendo excluido os possiveis fatores precipitantes acima;

e Apresentar atestado médico ou registro de atendimento relatando episddios de
hipoglicemia grave (perda da consciéncia, crise convulsiva ou necessidade de
terceiros para realizar a aplicagdo de glucagon ou hidratos de carbono);

e Hipoglicemia grave devidamente registrada no recordatorio de monitorizacao

residencial de glicemia capilar, conforme Anexo 8.

Condicdo 5 - Resisténcia imunoldgica as insulinas intermediarias NPH (atestada

pelo médico Endocrinologista)

Esclarece-se que se 0 médico, baseando-se nos dados publicados na literatura, que
decida prescrever analogos a gestantes diabéticas ou com DM gestacional * e a crianc¢as
com idade menor que 6 anos ** é recomendado a obtencdo do Termo de Consentimento
Informado (Anexo 7). O termo de consentimento devera ser assinado e anexado aos
documentos de solicitacdo dos andlogos de insulina.
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* Gestantes:

- Insulina Glargina (Categoria C);

- Insulina Degludeca (Categoria C);

- Insulina Detemir (Categoria A);

** Criangas com uso de:

- Insulina Glargina e idade < 2 anos;

- Insulina Degludeca e idade < 2 anos;

- Insulina Detemir e idade < 2 anos;

Condicéao 6 — Critérios especificos para manutencdo no Programa de anélogos de

insulina de acdo prolongada

e Para a manutencéo da terapia com insulinas de acdo prolongada, os pacientes devem
cumprir 0s seguintes critérios:

o Manter o seguimento regular no programa HiperDia ou com endocrinologista (Pelo
menos 2x/a cada 6 meses);

o Manutencdo da automonitorizacdo de glicemia capilar com pelo menos 3
medidas/dia;

o Melhora em pelo menos 30% nos episddios de hipoglicemia em comparagdo com o

periodo em que o paciente esteve em uso de insulina regular;

4.3. Critérios Gerais para manutencdo no Programa de Analogos de Insulina

Além dos critérios especificos acima, justificam a continuidade de Insulinas andlogas
0s critérios abaixo, segundo a Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD), Sociedade
Brasileira de Endocrinologia e Metabologia (SBEM), Sociedade Brasileira de Patologia
Clinica / Medicina Laboratorial (SBPC/ ML), e Federacdo Nacional de Associacdes e
Entidades de Diabetes (FENAD) 2019/2020:

O Hemoglobina Glicada (HbA1C) igual ou menor que 7.0% (20 — 65 anos) nos

ultimos 6 meses;

O HbA:1C menor que 8% (6 — 12 anos; acima de 65 anos) nos Gltimos 6 meses;
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4.4,

O O o O

HbA1C menor que 8.5% (0 — 6 anos) nos ultimos 6 meses;

Nos casos em que ndo se atingem as metas acima, reducdo minima de 0.5 - 1.0%

no valor da HbA:1C nos ultimos 6 meses;
Melhora na frequéncia dos episédios de hipoglicemias despercebidas;
Melhora de resisténcia imunoldgica a insulina;

Presenca de doencas intercorrentes ou uso de medicacdes ou outra condicdo
clinica que possam promover ou contribuir para a manutencdo da glicemia fora

das metas: anexar relatorio e exames.

Critérios de exclusdo do Programa:

Né&o atendimento aos critérios de inclusao supracitados;

N&o haver reducdo de pelo menos 1.0% do valor da HbA:1C referente ao valor
prévio, nos ultimos seis meses (avaliado pela realizacdo de HbA1C a cada 6

meses);

Na&o ocorrer reducdo de hipoglicemias severas;

Surgimento de resisténcia imunologica a insulina analoga;

N&o realizagdo de HbA1C para avaliacdo da atual condigéo de controle;

Individuos com ma adesdo ao tratamento, incluindo recomendacfes médicas e
orientagbes educacionais e nutricionais proporcionadas pela equipe
multiprofissional de satde. Inclui pacientes em uso irregular de medicacédo, sem

seguimento médico regular e ndo-aderéncia as recomendacGes dietéticas.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

5.1. Do Formuléario para Continuidade no Atendimento de Analogos de Insulina—
SESMA/PA

A regularidade para o atendimento das referidas medicacdes sera mediante a
apresentacdo do Formuléario de Continuidade no atendimento de anélogos de insulina
de acdo ultrarrapida e prolongada (Anexo 3), preenchido pelo médico assistente. Para
embasar o referido Formulario de Continuidade, o paciente deverd levar os exames
laboratoriais de HbA1C e glicemia de jejum realizados a cada 6 meses (no minimo), para
avaliacdo de eficécia ou ineficicia do tratamento farmacoldgico e ndo-farmacol6gico no
momento das consultas com o especialista endocrinologista (no minimo a cada 360 dias).
A prescricao teré validade de 180 (cento e oitenta) dias e 0 tratamento podera ser suspenso
caso ndo haja o atendimento aos critérios de monitorizacdo descritos no Formulario de
Continuidade. Os pacientes que ndo atingirem as metas do bom controle por um periodo
superior a 6 meses, observadas por duas ocasifes consecutivas durante a avaliagdo do
Formulario de Continuidade, e que ndo apresentarem justificativa médica, terdo a
autorizacdo de atendimento de analogos de insulina suspensa, sendo excluidos
temporariamente do beneficio. Deverdo ser orientados para participacdo das reunides de
educacdo para pacientes em insulinoterapia e a reintroducdo imediata do tratamento com
insulina NPH e Regular pelo seu médico na unidade de satide em que é cadastrado. Para
serem readmitidos no programa de atendimento de analogos de insulina, deverdo
apresentar nova solicitacdo e justificativa do profissional prescritor (médico da rede

publica ou privada).

5.2. Da Carta de Justificativa de Nao Inclusdo

No caso de negativa de dispensacao, o paciente devera ser orientado a retornar ao médico
levando consigo a Carta de Justificativa de Nao-inclusdo (Anexo 5 ou 6). Nesta devera

constar a justificativa de ndo fornecimento, ou seja, a observagdo de que nao foi possivel
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neste momento atender a solicitacdo, em funcdo dos seguintes critérios do protocolo ndo

preenchidos.

5.3. Do Atendimento no Servigo de Farmécia

A validade da prescricdo médica para fins de dispensacdo serd de 180 (cento e oitenta)
dias. O laudo medico tera validade de 01 ano. O cadastro no servico de farméacia nas
unidades de referéncia em dispensacdo dos analogos de insulina da SESMA estara
condicionado aos critérios de incluséo descritos nos subitens 4.1 para os andlogos de agdo
ultrarrdpida ou 4.2 para os andlogos de acdo prolongada. O comprovante de residéncia
deve conter o nome do paciente. Os pacientes que ndo possuem 0 comprovante com as
especificagdes mencionadas deverdo solicitar a visita social para fins de comprovagéo de
residéncia, que devera ser realizada pelo profissional assistente social desta SESMA,
conforme ordem de demanda. Para os pacientes que ndo possuem condig¢des fisicas para
receberem os medicamentos nas unidades de referéncia, deverdo comprovar por meio de
laudo médico e informar ao servigco de farméacia 02 (dois) familiares/ responsaveis para

tal recebimento, de posse da procuracdo (documento oficial).
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ANEXOS

ANEXO 1 - FORMULARIO DE SOLICITACAO, AVALIACAO E
AUTORIZACAO DE MEDICAMENTO(S) (ANALOGOS DE INSULINA DE
ACAO ULTRARRAPIDA) PARA DIABETES MELLITUS — SESMA/PA

Dados do paciente:

Nome:

Data de Nascimento: / / Sexo: (_)Fem (_) Masc Idade:

RG: CPF: . . -
Endereco:

Cartdo do SUS: Telefone:

Nome do Responsavel:

Relatorio Clinico:
Tipode DM: ( ) Tipol ( ) Tipo2 ( ) Dm+Gestacdo (_) Outros CID-10:

ANALOGOS DE INSULINA DE ACAO ULTRARRAPIDA:

O Condigo 1 - Tratamento inicial de DM1 em criangas e adolescentes

O Condicdo 2 - Falhas a esquemas prévios com insulina

e Uso prévio de insulina regular por pelo menos trés meses;

O Condigdo 3 - Persistente mau controle nos ultimos 6 meses (comprovado por
exames)

e Acompanhamento  regular  (minimo  duas vezes a0 ano) com
endocrinologista sempre que possivel; na auséncia de endocrinologista, ter
acompanhamento regular com medico clinico no programa HiperDia da SESMA,;

e Realizacgdio de automonitorizacdo da glicemia capilar (AMG) no
minimo trés vezes ao dia (Conforme Anexo 8);

e Glicemia de jejum > 180,0 mg/dL;

e Hemoglobina glicada > 8,5 %j;

64



O Condicao 4 - Hipoglicemia grave

e Excluir fatores causais de hipoglicemia: realizar exercicio fisico sem reduzir a dose
da insulina, diminuir a ingesta alimentar sem reduzir a dose da insulinoterapia,
aumento na ingesta de bebidas alcodlicas, revisar com paciente os locais corretos para
a aplicacdo subcutanea de insulina e avaliar o uso excessivo de doses de insulina)

e Apresentar, nos Ultimos trés meses, pelo menos um dos critérios abaixo para
hipoglicemias (Devidamente registrados na AMG, Anexo 8):

o Um episddio de hipoglicemia grave (necessidade de auxilio de um terceiro para
resolucdo do quadro);

o Episodios ndo graves e recorrentes de hipoglicemias (> 2episodios/semana), sendo a
glicemia capilar < 54 mg/dL independente da presenca de sintomas ou < 70 mg/dL
seguido por sintomas (sudorese fria, palpitacdes, tremores e sensacao de desmaio);

o Hipoglicemias noturnas de repeticdo (> 2 episddios/semana);

O Condigdo 5 - Critérios especificos de manutencéo da terapia:

e Paraa manutencdo da terapia com insulinas de acédo ultrarrapidas, os pacientes devem
cumprir 0s seguintes critérios:

o Manter o seguimento regular no programa HiperDia ou com endocrinologista (Pelo
menos 2x/ano);

o Manutencdo da automonitorizacdo de glicemia capilar com pelo menos 3
medidas/dia;

o Melhora em pelo menos 30% nos episodios de hipoglicemia em comparacdo com o
periodo em que o paciente esteve em uso de insulina regular;

Esclarece-se que se o médico, baseando-se nos dados publicados na literatura, que

decida prescrever analogos a gestantes diabéticas ou com DM gestacional * e a criangas

com idade menor do que 6 anos ** é recomendado a obtencdo do Termo de

Consentimento Informado (Anexo 7). O termo de consentimento devera ser assinado e

anexado aos documentos de solicitacao dos analogos de insulina.
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* Gestantes:

- Insulina Asparte (Categoria C);

- Insulina Glulisina (Categoria C);
- Insulina Lispro (Categoria B);
** Criancas com uso de:

- Insulina Asparte e idade < 1 ano;
- Insulina Lispro e idade < 3 anos;

- Insulina Glulisina e idade < 4 anos;

e Especificar tratamento farmacoldgico atual

Médico (a) Assistente:

(Assinatura e carimbo)
Belém — PA, / /

Medico (a) do Servigo de Referéncia/ CEMO/CEMEC/SESMA:

Avaliacéo final para dispensacao:

APROVADO A DISPENSAGCAO DE MEDICAMENTOS
(ANALOGOS DE INSULINA)

( )Sim( ) N&o - Justificativa:

Médico (a):

(Assinatura e carimbo)

Belém — PA, / / PRESCRICAO EM ANEXO
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ANEXO 2 - FORMULARIO DE SOLICITACAO, AVALIACAO E
AUTORIZACAO DE MEDICAMENTO(S) (ANALOGOS DE INSULINA DE
ACAO PROLONGADA) PARA DIABETES MELLITUS — SESMA/PA

Dados do paciente:

Nome:

Data de Nascimento: / |/ Sexo:(_)Fem (_) Masc Idade:

RG: CPF: . . -
Endereco:

Cartdo do SUS: Telefone:

Nome do Responsavel:

Relatorio Clinico:
Tipode DM: ( ) Tipol ( ) Tipo2 ( ) Dm+Gestagdo (_) Outros CID-10:

ANALOGOS DE INSULINA DE ACAO PROLONGADA:
O Condigdo 1 - Tratamento inicial de DM1 em criangas e adolescentes

O Condicdo 2 - Falhas a esquemas prévios com insulina

e Deve se encontrar em tratamento nutricional com dieta otimizada, em uso de insulinas
NPH e regular, ou ainda, insulinas NPH e de acao ultrarrapidas por, pelo menos, 6
(seis) meses;

e [Estar em acompanhamento regular com endocrinologista ou médico no programa

HiperDia, sendo pelo menos 2 consultas em 6 (seis) meses;

O Condigdo 3 - Persistente mau controle nos ultimos 6 meses (comprovado por

exames)

e Glicemia de jejum > 200,0 mg/dL;
e HbA1C > 8,5%, ndo podendo ultrapassar o valor de HbA1C 12%, sendo comprovada

por exame laboratorial, em vigéncia de tratamento intensivo;
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O Condicao 4 - Hipoglicemia grave

e Apresentar > 2 (dois) episodios de hipoglicemias graves em pelo menos 6 (seis)
meses, tendo excluido os possiveis fatores precipitantes acima;

e Apresentar atestado médico ou registro de atendimento relatando episodios de
hipoglicemia grave (perda da consciéncia, crise convulsiva ou necessidade de
terceiros para realizar a aplicacdo de glucagon ou hidratos de carbono);

e Hipoglicemia grave devidamente registrada no recordatério de monitorizacdo

residencial de glicemia capilar, conforme Anexo 8.

O Condicdo 5 - Resisténcia imunoldgica as insulinas intermediarias NPH (atestada

pelo médico Endocrinologista)

Esclarece-se que se o médico, baseando-se nos dados publicados na literatura, que
decida prescrever analogos a gestantes diabéticas ou com DM gestacional * e a criancas
com idade menor que 6 anos ** é recomendado a obtencdo do Termo de Consentimento
Informado (Anexo 7). O termo de consentimento deverd ser assinado e anexado aos

documentos de solicitacdo dos analogos de insulina.

* Gestantes:

- Insulina Glargina (Categoria C);

- Insulina Degludeca (Categoria C);

- Insulina Detemir (Categoria A);

** Criangas com uso de:

- Insulina Glargina e idade < 2 anos;

- Insulina Degludeca e idade < 2 anos;

- Insulina Detemir e idade < 2 anos;

O Condicado 6 — Critérios especificos para manutencéo no Programa

e Para a manutengdo da terapia com analogos de insulina de acdo prolongada, 0s
pacientes devem cumprir 0s seguintes critérios:

o Manter o seguimento regular no programa HiperDia ou com endocrinologista (Pelo

menos 2x/a cada 6 meses);
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medidas/dia;

periodo em que o paciente esteve em uso de insulina regular;

e Especificar tratamento farmacologico atual

Manutencdo da automonitorizacdo de glicemia capilar com pelo menos 3

Melhora em pelo menos 30% nos episddios de hipoglicemia em comparagdo com o

Médico (a) Assistente:

(Assinatura e carimbo)

Belém — PA, / /

Médico (a) do Servico de Referéncia/l CEMO/CEMEC/SESMA:

Avaliacao final para dispensacao

APROVADO A DISPENSACAO DE MEDICAMENTOS
(ANALOGOS DE INSULINA)

( )Sim( ) N&o - Justificativa:

Médico (a):

(Assinatura e carimbo)

Belém — PA, / / PRESCRICAO EM ANEXO
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ANEXO 3 - FORMULARIO PARA CONTINUIDADE NO ATENDIMENTO DE
ANALOGOS DE INSULINA — SESMA/PA

(0D ACAO ULTRARRAPIDA ()  ACAO PROLONGADA

Dados do paciente

Nome:

Data de Nascimento: / [/ Sexo:(_)Fem (_) Masc Idade:

RG: CPF: . : -
Endereco:

Cartdo do SUS: Telefone:

Nome do Responséavel:

Relatério Clinico:
Tipode DM: ( ) Tipol ( ) Tipo2 ( ) Dm+Gestacdo (_) Outros CID-10:

Resultado de HbA1C (anexar cdpia):

Justificam a continuidade de Insulinas analogas UM dos critérios abaixo, segundo a
SBD, SBEM, SBPC/ML, FENAD 2019/2020:

O Hemoglobina Glicada (HbA1C) igual ou menor que 7.0% (20 — 65 anos) nos

altimos 6 meses;
O HbA:1C menor que 8% (6 — 12 anos; acima de 65 anos) nos ultimos 6 meses;
O HbA1C menor que 8.5% (0 — 6 anos) nos ultimos 6 meses;

O Nos casos em que ndo se atingem as metas acima, redugdo minima de 0.5 - 1.0%

no valor da HbA1C nos ultimos 6 meses;
O Melhora na frequéncia dos episddios de hipoglicemias despercebidas;
O Melhora de resisténcia imunolégica a insulina;

O Presenca de doencas intercorrentes ou uso de medicagdes ou outra condi¢do
clinica que possam promover ou contribuir para a manutenc¢do da glicemia fora

das metas: anexar relatorio e exames.
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Justificam a suspenséo de Insulinas analogas UM dos critérios abaixo:

|

O

o O O O

Médico (a) Endocrinologista:

Na&o atendimento aos critérios de inclusdo supracitados;

Né&o haver reducéo de pelo menos 1.0% do valor da HbAi1C referente ao valor
prévio, nos ultimos seis (06) meses (avaliado pela realizagdo de HbA1C a cada

seis meses);

Na&o ocorrer reducdo de hipoglicemias severas;

Surgimento de resisténcia imunoldgica a insulina analoga;

Na&o realizagdo de HbA1C para avaliacdo da atual condicéo de controle;

Individuos com méa adesdo ao tratamento, incluindo recomenda¢des médicas e
orientacdes educacionais e nutricionais proporcionadas pela equipe
multiprofissional de saude. Inclui pacientes em uso irregular de medicacdo, sem

seguimento médico regular e ndo-aderéncia as recomendacdes dietéticas.

(Assinatura e carimbo)

Belém — PA, / /
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ANEXO 4 - FLUXOGRAMA DE ATENDIMENTO

Consulta com Endocrinologista *

Matricular em Unidade de Saude do Municipio como referéncia para dispensacao
de Analogos de Insulina (DABEL/CEMO/CEMEC; DABEN; DAENT; DAGUA,;
DAICO; DAMOS; DAOUT; DASAC) - Figuras 8e 9

Apresentar o Formulario de Solicitacdo, Avaliacdo e Autorizacdo de Medicamento(s)
para diabetes mellitus — SESMA/ PA (Anexo 1), encaminhado pelo médico assistente
(rede publica ou privada), bem como os resultados dos exames laboratoriais
(Hemoglobina Glicada e Glicemia de Jejum) realizados nos ultimos 3 meses. De acordo
com a necessidade poderéo ser solicitados exames complementares.

Necessidade de Analogos de Necessidade de Insulinas
Insulinas ndo contidos na contidas na

RENAME/REMUME, o RENAME/REMUME, o
paciente sera encaminhado a paciente sera encaminhado a
farmacia do servico de farmacia de atencéo basica que

referéncia nao seja referéncia

N&o cumprimento dos critérios
de monitorizacdo, estabelecidos
neste protocolo.

Suspensdo do Tratamento: Orientar o paciente
e devolucdo do formulario ao médico
assistente.

* Codigo Brasileiro de Ocupagdo (CBO): 225155 - Médico Endocrinologista.
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ANEXO 5 - CARTA DE JUSTIFICATIVA DE NAO INCLUSAO PARA
ANALOGOS DE INSULINA DE ACAO ULTRARRAPIDA

Prezado Doutor

Referente ao seu paciente , ndo foi

possivel neste momento atender sua solicitacdo de fornecimento de Analogos de

Insulina, por ndo terem sido preenchidos pelo menos um dos seguintes critérios:

Critério1- [ Tratamento inicial de DM1 em criancas e adolescentes

Critério 2 - Falhas a esquemas previos com insulina
(_J Deve se encontrar em tratamento nutricional com dieta otimizada, em
uso de insulinas NPH e regular, ou ainda, insulinas NPH e de acéo ultrarrapidas
por, pelo menos, 6 (seis) meses;
() Estar em acompanhamento regular com endocrinologista ou médico no

programa HiperDia, sendo pelo menos 2 consultas em 6 (seis) meses;

Critério 3- Persistente mau controle nos Gltimos 12 meses (comprovado por
exames)
() Glicemia de jejum > 200,0 mg/dL;
(J HbA1C > 8,5%, ndo podendo ultrapassar o valor de HbA1C 12%,
sendo comprovada por exame laboratorial, em vigéncia de tratamento intensivo;
O
Acompanhamento  regular (minimo duas vezes a0 ano) com
endocrinologista sempre que possivel; na auséncia de endocrinologista, ter
acompanhamento regular com médico clinico no programa HiperDia da SESMA,
() Realizagdo de automonitorizacdo da glicemia capilar (AMG) no

minimo trés vezes ao dia (Conforme Anexo 8);
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Critério 4 - Hipoglicemia grave

() Excluir fatores causais de hipoglicemia: realizar exercicio fisico
sem reduzir a dose da insulina, diminuir a ingesta alimentar sem reduzir a dose
da insulinoterapia, aumento na ingesta de bebidas alcodlicas, revisar com
paciente os locais corretos para a aplicacdo subcutanea de insulina e avaliar o
uso excessivo de doses de insulina)

() Apresentar > 2 (dois) episodios de hipoglicemias graves em pelo
menos 6 (seis) meses, tendo excluido os possiveis fatores precipitantes acima;

()  Apresentar atestado médico ou registro de atendimento relatando
episodios de hipoglicemia grave (perda da consciéncia, crise convulsiva ou
necessidade de terceiros para realizar a aplicacdo de glucagon ou hidratos de
carbono);

UJ Hipoglicemia grave devidamente registrada no recordatério de

monitorizacao residencial de glicemia capilar, conforme Anexo 8.

Em caso de dlvida, entrar em contato com:

Medico (a) do Servico de Referéncia/ CEMO/ SESMA
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ANEXO 6 — CARTA DE JUSTIFICATIVA DE NAO INCLUSAO PARA
ANALOGOS DE INSULINA DE ACAO PROLONGADA

Prezado Doutor

Referente ao seu paciente , hdo foi

possivel neste momento atender sua solicitacdo de fornecimento de Anélogos de

Insulina, por ndo terem sido preenchidos pelo menos um dos seguintes critérios:

Critério 1 - () Tratamento inicial de DM1 em criancas e adolescentes

Critério 2 - Falhas a esquemas prévios com insulina

() Uso prévio de insulina regular por pelo menos trés meses;

Critério 3- Persistente mau controle nos ultimos 12 meses (comprovado por
exames)

(J Acompanhamento regular (minimo duas vezes ao ano) com
endocrinologista sempre que possivel; na auséncia de endocrinologista, ter
acompanhamento regular com médico clinico no programa HiperDia da SESMA;

() Realizagdo de automonitorizac¢ao da glicemia capilar (AMG) no

minimo trés vezes ao dia (Conforme Anexo 8);
(J Glicemia de jejum > 180,0 mg/dL;
(J Hemoglobina glicada > 8,5 %j;
Critério 4 - Hipoglicemia grave

() Excluir fatores causais de hipoglicemia: realizar exercicio fisico
sem reduzir a dose da insulina, diminuir a ingesta alimentar sem reduzir a dose
da insulinoterapia, aumento na ingesta de bebidas alcodlicas, revisar com
paciente os locais corretos para a aplicacdo subcutanea de insulina e avaliar o
uso excessivo de doses de insulina)

- Apresentar, nos ultimos trés meses, pelo menos um dos critérios abaixo para

hipoglicemias (Devidamente registrados na AMG, Anexo 8):
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(J Um episddio de hipoglicemia grave (necessidade de auxilio de um
terceiro para resolucdo do quadro);

() Episodios ndo graves e recorrentes de hipoglicemias (> 2
episodios/semana), sendo a glicemia capilar < 54 mg/dL independente da
presenca de sintomas ou < 70 mg/dL seguido por sintomas (sudorese fria,
palpitacOes, tremores e sensagdo de desmaio);

() Hipoglicemias noturnas de repeticdo (> 2 episodios/semana);

Em caso de duvida, entrar em contato com:

Médico (a) do Servico de Referéncia/l CEMO/ SESMA
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ANEXO 7 - TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO - DIABETES
MELLITUS (GESTANTE E CRIANCAS MENORES DE 6 ANOS) PARA
RECEBIMENTO DE ANALOGOS DE INSULINA

Eu

(nome do(a) paciente/responsavel legal), abaixo identificado(a) e firmado(a), declaro ter
sido informado(a) claramente sobre todas as indicagdes, contraindicacdes, e principais
efeitos colaterais e riscos relacionados ao uso do medicamento Insulina Glargina,
Degludeca e/ou Glulisina-Asparte-Lispro para o tratamento do Diabetes Mellitus tipo 1
em menores de 6 anos e durante a gravidez. Estou ciente de que este medicamento
somente pode ser utilizado por mim, comprometendo-me a devolvé-lo caso o tratamento
seja interrompido. Os termos médicos foram explicados e todas as minhas duvidas foram

esclarecidas pelo médico

(nome do médico que prescreve). Expresso também minha concordancia e esponténea
vontade em me submeter ao referido tratamento, assumindo a responsabilidade e 0s riscos
por eventuais efeitos indesejaveis. Assim, declaro que: Fui claramente informado(a) de

que o medicamento pode trazer os seguintes beneficios:
» Melhora da sintomatologia;
* Reducéo de hipoglicemias e complica¢cdes do DM mal controlado.

Fui também claramente informado(a) a respeito das seguintes contraindicacoes,

potenciais efeitos colaterais e riscos:

Riscos:

» Estudos indicam que os analogos de insulina de acé@o ultrarrapida, insulinas
Asparte e Glulisina, sdo de categoria C para gestantes, enquanto a insulina Lispro se
encontra na categoria B. Em criangas, ndo ha recomendagdo formal quanto a seguranca
e uso da insulina Asparte em menores de 1 ano, insulina Lispro em menores de 3 anos e

insulina Glulisina em menores de 4 anos;

» Estudos clinicos indicam que o uso dos analogos de insulina de acdo prolongada
Glargina e Degludeca sdo categoria C para a gestacdo, enquanto a insulina Detemir é

considerada categoria A. Em criancas, estudos clinicos ndo recomendam o uso dos
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analogos de insulina de acdo prolongada (Glargina, Degludeca e Detemir) em menores
de 2 anos;

Contraindicac0es:

» A administracdo intravenosa da Insulina Glargina, é contraindicada para pacientes
hipersensiveis a quaisquer dos seus componentes.

* A administracdo conjunta da Insulina Glargina com qualquer outra insulina é
desaconselhavel.

* Deve-se evitar a diluigdo da Insulina Glargina.

» A dose devera ser reduzida para pacientes com insuficiéncia renal ou hepatica.
Reagdes Adversas:
Mais frequentes: hipoglicemia, lipodistrofia no local da injecéo, prurido, ganho de peso,
retencdo de sodio e edema.

Mais Graves: hipoglicemia, hipocalemia e reag¢Ges de hipersensibilidade.
Raras: reacdes anafilaticas generalizadas.

Estou ciente de que posso suspender o tratamento a qualquer momento, sem que este fato
implique qualquer forma de constrangimento entre mim e meu médico, que se dispbe a
continuar me tratando em quaisquer circunstancias. Autorizo a Secretaria Municipal de
Saude de Belém a fazer uso de informacdes relativas ao meu tratamento para fins de
pesquisa desde que assegurado o anonimato. Declaro, finalmente, ter compreendido e
concordado com todos os termos deste Consentimento Informado. Assim, o fago por livre

e espontanea vontade e por decisdo conjunta, minha e de meu médico.

O meu tratamento constara do seguinte medicamento:

[ 1 Insulina Glargina (Lantus®) [ 1 Insulina Glulisina (Apidra®)
[ ] Degludeca (Tresiba®) [ ] Asparte (NovoRapid®)
[ ] Detemir (Levemir®) [ ] Lispro (Humalog®)
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Paciente:

Documento de identidade: Sexo:F( ) M( )
Idade:

Endereco:

Cidade/UF: Telefone: ()

Responsavel legal (quando for o caso):

Documento de identidade do responsavel legal:

Assinatura do paciente ou do responsavel legal

Belém-PA, / /
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ANEXO 8 - AUTOMONITORIZACAO DE GLICEMIA CAPILAR (AMG)

Unidade de Salde

Nome:

CNS:

Peso: Altura: Circunferéncia Abdominal: IMC: PA:
Insulinoterapia: () Regular ( ) NPH

( ) Analogas — Qual:

Dose e horarios:

Dose e horarios:

Uso de medicamentos Antidiabéticos Orais associados — Quais:

Nao faz uso de medicamentos Antidiabéticos Orais para Diabetes ()

Dia Dia da Café Almoco Jantar Outro Observagoes
domés | Semana horario

Antes 2h Antes 2h Antes | 2h
apos apos apos

10

11

12

13

14
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15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

Anotacdes da Unidade / Profissional de Saude

Ano:

Assinatura do profissional de Saude
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ANEXO 9 - PROCEDIMENTOS OPERACIONAIS PADRAO PARA
LIBERACAO DE ANALOGOS DE INSULINA NO AMBITO DA SESMA (2018)

ESTRUTURA BASICA PARA ELABORAGCAO DE PROCEDIMENTO
OPERACIONAL PADRAO (POP)

TITULO: PROCEDIMENTOS OPERACIONAIS PADRAO PARA LIBERACAO DE
ANALOGOS DE INSULINA NO AMBITO DA SESMA

1. APRESENTACAO:

O diabetes mellitus (DM) é uma doenca metabolica heterogénea de etiologia multipla,

decorrente da falta de insulina e/ou da incapacidade da insulina exercer adequadamente

seus efeitos. Caracteriza-se por hiperglicemia com disturbios do metabolismo dos
carboidratos, lipideos e proteinas. As complicacdes crbnicas (cardiovasculares,
neuroldgicas, renais e oftalmoldgicas) ocorrem principalmente nos casos mau controlados

e de longa duracéo.

Esté doenca se classifica em:

e Diabetes mellitus tipo 1 (DM1): E caracterizado por deficiéncia grave de insulina
causada pela destrui¢do autoimune das células [ das ilhotas pancreaticas de
Langerhans. Apresenta tendéncia a evoluir para cetoacidose diabética se ndo for
convenientemente tratada com insulina.

e Diabetes mellitus tipo 2 (DM2): Ocorre quando ndo ha producéo suficiente de insulina
pelo pancreas ou porque o corpo se torna menos sensivel & agdo da insulina que é
produzida. Ocorre geralmente em pessoas obesas, mais frequentemente no adulto,
podendo acometer criangas a idosos.

e Diabetes mellitus gestacional: descoberto durante a evolucdo de uma gestacéo,
podendo ser transitorio ou definitivo.

e Qutros tipos especificos de diabetes: se desencadeia devido a defeitos genéticos da
funcdo das células B, em algumas patologias como endocrinopatias, induzida por

farmacos, quimicos ou infecces.
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2. OBJETIVO (S):

Normatizar o atendimento dos analogos de insulina de acdo basal e ultrarrapida na rede
publica do municipio de Belém.

O tratamento intensivo do DM visa manter um bom controle metabdlico, diminuir as
internagdes por complicagbes agudas, reduzir significativamente suas complicagOes
cronicas e sua mortalidade.

A Secretaria Municipal de Salde de Belém - SESMA disponibiliza as insulinas NPH
(neutral protamine hagerdon) e regular, assim como os antidiabéticos orais, contidas na
Relacdo Nacional de Medicamentos/ Relagdo Municipal de Medicamentos (RENAME/
REMUME), as quais sdo adquiridas por meio do componente basico da Assisténcia
Farmacéutica do Ministério da Salde e distribuidas para as unidades basicas de salude
municipais sendo liberadas mediante cadastro dos pacientes no programa HiperDia que é
um sistema de cadastramento e acompanhamento de hipertensos e diabéticos do Governo
Federal.

Em decorréncia de inumeras solicitacdes a Secretaria de Saude do municipio de Belém
para o fornecimento dos analogos da insulina descrito abaixo, por meio de demandas via
Ministério Pablico e/ou por demandas administrativa, embasadas na Lei Federal n°
11.347, de 27 de setembro de 2006, que “dispde sobre a disposicdo gratuita de
medicamentos e materiais necessarios a sua aplicacdo e a monitoracdo da glicemia capilar
aos portadores de diabetes inscritos em programas de educagdo para diabéticos”, assim
como na acdo civil pablica n° 2008.39.00.006479-9 que dispde sobre o fornecimento de
medicamentos destinados ao tratamento de pacientes diabéticos do municipio de Belém.
Desta forma, o POP foi elaborado por uma equipe multiprofissional atuante no servico,
embasada em publicagfes da Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD) bem como, em

protocolos ja existentes de outros estados brasileiros.

3. ABRANGENCIA: CEMO
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4. CLIENTELA:

Os critérios de inclusdo no programa deverdo ser atendidos pessoas que
comprovadamente, tenham apresentado falha aos esquemas prévios com insulina
(NPH e Regular) e/ou antidiabéticos orais contidos na RENAME/REMUME,
pacientes que apresentem oscilacdes importantes de suas glicemias diarias, com
alternancia de episodios de hipo e hiperglicemias e/ou com quadro de
hipoglicemias graves, identificando desta forma os pacientes com perfil para
realizar o tratamento com os andlogos de insulina ndo contidos na
RENAME/REMUME.

4.1. Critérios de Inclusao no Protocolo
4.1.1. Para atendimento de analogos de insulina: (Glargina, Degludeca,

Detemir, Asparte, Lispro e Glulisina)

F) Apresentar copia de documento de identificacdo (Registro Geral,
Carteira Profissional, Passaporte, Carteira Nacional de Habilitacdo), CPF
e Cartéo SUS;

G) Paciente ser residente no municipio de Belém - Para. Necessario
apresentar copia de documento comprobatorio de residéncia;

H) Apresentar o Formulario de solicitacdo, avaliacdo e autorizacdo de

medicamentos (em anexo 1);

I) prescricdo médica;

J) Apresentar copia de laudo emitido pelo profissional médico da SESMA

especificando no minimo de 1 condicdo conforme descritas abaixo.

Condicdo 1 - Tratamento inicial de DM1 em criangas e adolescentes

Condicéo 2 - Falhas a esquemas prévios com insulina

. Insulina de acdo intermediaria em maltiplas doses
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. Insulina de acdo intermediaria com insulina rapida ou ultrarrapida

. Insulina pré mistura

Condicdo 3 - Persistente mau controle nos ultimos 12 meses (comprovado por
exames)
. Glicemia de jejum > 140,0 mg/dL e

. Hemoglobina glicada > 2 pontos do valor maximo para o método.

Condicao 4 - Hipoglicemia grave

. Glicemia < 60,0 mg/dL requerendo ajuda de terceiros, minimo 2
episodios nos Ultimos 6 meses

. Hipoglicemia despercebida (disautonomia), ou seja, aquela situacdo clinica em
que o paciente ndo percebe os sintomas de hipoglicemia pela auséncia de resposta

neuroadrenérgica

Condicdo 5 - Resisténcia imunoldgica as insulinas intermediarias NPH (atestada pelo
médico da SESMA)

Esclarece-se que se 0 médico, baseando-se nos dados publicados na literatura, decidir
prescrever analogos a gestantes diabéticas ou com DM gestacional e a criancas abaixo de
6 anos é recomendado a obtencdo do Termo de Consentimento Livre (anexo 4) haja vista
que ndo hé& indicagdo clinica em bula para estes tipos de insulina sintética. O termo de
consentimento devera ser assinado e anexado aos documentos de solicitacdo dos analogos

de insulina.

4.2. Critérios para manutencéo no Programa
Justificam a continuidade de Insulinas analogas os critérios abaixo, segundo a Sociedade
Brasileira de Diabetes (SBD), Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia
(SBEM), Sociedade Brasileira de Patologia Clinica / Medicina Laboratorial (SBPC/ ML),
e Federagéo Nacional de AssociagOes e Entidades de Diabetes (FENAD) 2013/2014:

. Manter consultas periddicas trimestrais com médico.
. Hemoglobina Glicada (A1C) atual igual ou menor que 7.0% (20 — 65 anos)
. A1C atual menor que 8% (6 — 12 anos; acima de 65 anos)
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. A1C atual menor que 8.5% (0 — 6 anos)

. Reducdo minima de 0.5 - 1.0% no valor da A1C a cada 03 meses

. Melhora das hipoglicemias despercebidas

. Melhora de resisténcia imunolégica

. Presenca de doencas intercorrentes ou uso de medicagdes ou outra condigdo

clinica que possam promover ou contribuir para a manutencéao da glicemia fora das metas:
anexar relatorio e exames.

A regularidade para o atendimento das referidas medicagdes serd mediante a apresentacdo
do Formulério de Continuidade no atendimento de analogos de insulina de acdo
prolongada e ultrarrapida (Anexo 2), preenchido pelo médico. Para embasar o referido
Formulario de Continuidade o paciente devera levar os exames laboratoriais de A1C e
glicemia de jejum realizados a cada 3 meses (no minimo), para avaliacdo de eficécia ou
ineficacia do tratamento farmacoldgico e ndo-farmacolégico no momento das consultas
com o médico (no minimo a cada 180 dias). A prescrigdo tera validade de 180 (cento e
oitenta) dias e o tratamento podera ser suspenso caso ndo haja o atendimento aos critérios
de monitorizagdo descritos no Formulario de continuidade. Os pacientes que nao
atingirem as metas do bom controle por um periodo superior a 12 meses, observadas por
duas ocasifes consecutivas durante a avaliacdo do Formulario de Continuidade, e que nao
apresentarem justificativa médica, terdo a autorizacdo de atendimento de analogos de
insulina suspensa, sendo excluidos temporariamente do beneficio. Deverdo ser orientados
para participacdo das reunides de educagdo para pacientes em insulinoterapia e a
reintroducdo imediata do tratamento com insulina NPH e Regular pelo seu médico na
unidade de salde que é cadastrado. Para serem readmitidos no programa de atendimento
de analogos de insulina, deverdo apresentar nova solicitacéo e justificativa do profissional

prescritor (médico da rede publica ou privada).

4.3. Critérios de exclusdo do Programa
. Na&o atendimento aos critérios de inclusao supracitados
. N&o haver reducdo de pelo menos 1.0% do valor da A1C referente ao valor prévio,
nos ultimos doze meses (avaliado pela realizacdo de A1C a cada trés meses)
. Né&o se observar reducdo de hipoglicemias severas

. Surgimento de resisténcia imunologica a insulina analoga
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. Nao realizacdo de A1C para avaliacdo da atual condicdo de controle.

. Individuos com ma adeséo ao tratamento, incluindo recomendacfes médicas e
orientacdes educacionais e nutricionais proporcionadas pela equipe de satde. Inclui
pacientes em uso irregular de medicacdo, sem seguimento médico regular e ndo-aderéncia
as recomendac0es dietéticas.

No caso de negativa de dispensacao, o paciente devera ser orientado a retornar ao médico
levando consigo a Carta de Justificativa de Nao-inclusdo (Anexo 3). Nesta devera constar
a justificativa de ndo fornecimento, ou seja, a observacao de que ndo foi possivel neste
momento atender a solicitacdo, em funcdo dos seguintes critérios do protocolo nao

preenchidos.

5. DESCRICAO DO POP:

5.1.DEFINIC;(5ES DE TERMOS:
Analogos de insulina: sdo moléculas semelhantes a insulina que resultam de
modificacOes realizadas na sua estrutura em laboratdrio, com o objetivo de superar
problemas observados com o uso clinico das insulinas NPH e Regular
Glargina: analogo de insulina de a¢do longa, com dura¢do maxima de acgdo de 24
horas e sem pico de acao.
Degludeca: analogo de insulina de acdo ultralonga, linear e estavel, por mais de
24 horas.
Detemir: analogo de insulina de acdo longa, com duracdo maxima de acéo de 24
horas e pico de acdo 6 a 8 horas ap6s a administracdo, menos pronunciado do que
0 da NPH.
Asparte: analogo de insulina de agdo ultrarrdpida, com inicio de a¢do 5 a 10
minutos ap6s a administracdo, pico de acdo em 1 a 3 horas e duragdo maxima da
acdo de 4 a 6 horas.
Lispro: analogo de insulina de ac&o ultrarrapida, com inicio de agdo em menos de
15 minutos apds a administracdo, pico de acdo em 30 a 90 minutos e duracédo

maxima da agdo de 4 a 6 horas.
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Glulisina: analogo de insulina de acédo ultrarrapida, com inicio de acdo em menos
de 15 minutos ap6s a administracdo, pico de agdo em 30 a 90 minutos e duracdo
méaxima da acdo de 4 a 6 horas.

Hemoglobina Glicada (A1C): a hemoglobina glicada reflete os niveis glicémicos

dos altimos 3 a 4 meses e corresponde a meia-vida das hemacias.

5.2. ATRIBUICOES DAS EQUIPES E SEUS MEMBROS

5.3. ROTINAS E FLUXOS
H& a necessidade do paciente em realizar acompanhamento periddico junto a atencéo
basica por meio do programa HiperDia. Esse acompanhamento proporcionara eficacia no
tratamento, melhores resultados e otimiza¢do do atendimento, com maior nimero de

pacientes beneficiados.
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Matricular no Centro de
Especialidades Médico —
Odontologico (CEMO)

Consulta médico

\

Necessidade de Analogos de
Insulinas n&o contidos na
RENAME/ REMUME o
paciente sera encaminhado ao
servigo de farmécia do CEMO.

Necessidade de Insulinas
contidos na RENAME/
REMUME o paciente sera
encaminhado  para a
atencéo basica.

1

N&o cumprimento dos critérios
de monitorizacao, estabelecidos
neste protocolo.

Suspensdo do Tratamento: Orientar 0
paciente e devolucdo do formulario ao
médico assistente.
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5.4. Do Atendimento no Servico de Farmécia do CEMO

A validade da prescricdo médica para fins de dispensacdo sera de 180 (cento e oitenta)
dias. O laudo médico tera validade de 180 (cento e oitenta) dias. O cadastro no servico de
farmécia do CEMO estard condicionado aos critérios de inclusdo descritos no subitem
4.1. O comprovante de residéncia deve conter o nome do paciente. Os pacientes que ndo
possuem o comprovante com as especificacdes mencionadas deverdo solicitar a visita
social para fins de comprovacao de residéncia, que devera ser realizada pelo profissional
assistente social desta SESMA, conforme ordem de demanda.

Para os pacientes que ndo possuem condicOes fisicas para receberem os medicamentos
no CEMO, deverdo comprovar por meio de laudo medico e apresentar ao servico de
farmécia 02 (dois) familiares/ responsaveis pra tal recebimento, de posse da procuragdo
(documento oficial).

A dispensagdo das insulinas analogas devera ocorrer mensalmente, com quantitativo

conforme prescricdo medica.
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