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NOTA TECNICA N

O diabetes mellitus tipo 1 (DM1) é uma doenca autoimune que tem a caracteristica de destruir
as células betas pancreaticas, levando a deficiéncia completa de insulina. Seu tratamento é fundamentado
na reposi¢do deste hormoénio, com o objetivo de se assemelhar a secrecao fisioldgica de insulina que ocorre
em individuos saudaveis (SBD, 2019a).

Mundialmente, o diabetes mellitus é um grande problema de saude publica. Ele é considerado
o terceiro fator de maior incidéncia em causa de mortes prematuras, apenas atrds da pressao arterial e uso
de tabaco (SBD, 2019a). Apesar disso, se feito corretamente, o tratamento do diabetes tem grandes
chances de sucesso se as intervengbes abordarem estratégias educacionais, estratégias de
automonitorizagdo e estratégias farmacoldgicas, concomitantemente (SBD, 2019b).

Entretanto, muitos profissionais da salude relatam problemas e desafios ao prescrever
tratamento com insulina aos pacientes, visto que boa parte deles tem dificuldade em alcancar as metas
glicémicas apds o inicio da insulinoterapia. Isso pode ocorrer pela falta de adesdo do paciente devido a falta
de conhecimento sobre o beneficio do tratamento, ou por medo de discriminagdo no emprego, ou por
achar que a insulina pode fazer mais mal do que bem por causar hipoglicemia e ganho de peso (POLONSKY,
2017).

Por isso, a conversa e suporte entre o paciente e o profissional da salude que recomenda o
tratamento com insulina também é essencial para o sucesso do tratamento (POLONSKY, 2017).

Tabela 1: Insulinas disponiveis no Brasil.

ACAD INTERMEDIARIA

NPH (Humulin N%/Novolin N®) 100 Ul/mL 2-4h 4-10h 10-18h
ACAD LONGA
Glargina (Basaglar®, Lantus®) | 100 Ul/mL | 2-4h | Nao apresenta | 20-24h
ACAD INTERMEDIARIA
Detemir (Levemir®) | 100 Ul/mL [ 13h [ 68h [ 18-22 h
ACAO ULTRALONGA

Glargina U300 (Toujeo®) 300 UlymL Gh N&o apresenta 36h
Degludeca (Tresiba®) 100 Ul/mL Atédh N&o apresenta 42h

ACAD RAPIDA
Regular (Humulin R®/Novolin R¥) 100 Ul/mL 30-60 min 2-3h 58h
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ACAO ULTRARRAPIDA
Asparte (Novorapid®) 100 Ul/mL 5-15 min 052h 3-5h
Lispro (Humalog®) 100 Ul/mL 5-15 min 052h 35h
Glulisina (Apidra®) 100 Ul/mL 5-15 min 0,52h 35h
ACAD ULTRA + RAPIDA
Fast Asparte (Fiasp®) 100 Ul/mL | 2,5 min 1-3h 5h
ACAD ULTRA + RAPIDA — INALADA
Insulina Humana (Afrezza®) 4, 8oul2Ul Imediato 10-20 min 1-2h
INSULINA CONCENTRACAD INICIO DE ACAD PICO DE ACAD DURAGAD DO EFEITO
TERAPEUTICO
70%NPH+30%R (Humulin® 70/30) 100 Ul/mL 05-1h 3-12 h (duplo) 10-16 h
75%NPL+25%Lispro (Humalog® Mix 25) 100 Ul/mL 5-15 min 1-4 h (duplo) 10-16 h
50%NPL+50%Lispro (Humalog® Mix 50} 100 Ul/mL 5-15 min 1-4 h (duplo) 10-16 h
70%NPA+30%Asparte (NovoMix® 70/30) 100 Ul/mL 5-15 min 1-4 h (duplo) 10-16 h

*NPH: protamina neutra Hagedorn; NPL: protamina neutra lispro; NPA: protamina neutra asparte.

COMBINADOS ANALOGOS DE INSULINA/GLP-1 RA INJETAVEIS “FRC”

CLASSE DENOMINACAO NOME
QuimICA COMERCIAL OSSR AL
Glargina + GLP-1 RA Glargina 100 U/mL + Lixisenatida 50 mcg/mL Saliqua® 10-40 20U/10 meg l;;
Glargina + GLP-1 RA Glargina 100 U/mL + Lixisenatida 33 mcg/mL Soliqua® 30-60 30 U/10 meg** |
Degludeca + GLP-1 RA Degludeca 100 U/mL + Liraglutida 3,6 mg/mL Xultophy® 16 U/0,6 mg
Dose maxima sugerida pelo efeito colateral relacionado ao aGLP-1
**Caneta para uso de pessoas com diabetes ja em uso de Seligua® com necessidade de aumento de dose ou para pessoas com diabetes que ja faziam uso de 30a 60 U
de glargina antes da introdugao da combinada.

Adaptada de: Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD). Diretrizes da Sociedade Brasileira de Diabetes 2019-2020.%

E essencial comunicar ao paciente algumas caracteristicas da insulina de escolha para o
tratamento. Por exemplo: o uso de insulina regular pré-prandial ndo deve exceder mais do que 45 minutos
pois pode causar hipoglicemia tardia. No caso da NPH, pelo seu pico de agdo é preciso ficar atento ao risco
de hipoglicemia tardia, assim como fazer uma homogeneizag¢ado correta do frasco antes da aplica¢do. Sobre
a insulina glargina, ela ndo pode ser misturada na mesma seringa com outra insulina ou solugdo, pois caso
seu pH seja alterado pode comprometer o perfil de absor¢do (DONNER, 2019; SBD, 2020a).
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Insulina no tratamento do diabetes tipo 1

Desde o diagnéstico do DM1 é imprescindivel a utilizagdo de insulina no tratamento. Sendo o
tratamento intensivo, com trés doses diarias de insulina (de diferentes tipos de a¢do) ou com sistema de
infusdo continua de insulina (SICl) eficaz para redugdo das complicagdes cronicas que acontecem como
consequéncia do mau controle, como retinopatia e neuropatia (SBD, 2019a).

A insulinoterapia intensiva deve ser feita em esquema basal-bolus, utilizando multiplas inje¢cdes
diarias (MDI) ou com SICI (SBD, 2020a). A reposi¢do de insulina é realizada com insulina basal, a fim de
evitar lipdlise e a liberagdo hepatica de glicose no periodo interalimentar. Ja a insulina durante as refeiges,
chamado de bolus de refeicdo, e com doses de insulina necessarias para corrigir hiperglicemias pré e pds-
prandiais ou no periodo interalimentar, chamada de bolus de correcdo (SBD, 2019a).

A insulinoterapia deve ser aliada a terapia nutricional com contagem de carboidratos,
automonitorizagdo e pratica regular e planejada de atividade fisica. Apds o diagndstico recente ou
diagnéstico de cetoacidose diabética a dose de insulina deve variar de 0,5 a 1,0 U/Kg/dia, porém alguns
casos sdo necessarios maiores doses, além de ser varidvel de acordo com fatores fisicos, como idade, peso
corporal, fase do diabetes, puberdade, entre outros (SBD, 2019a).

Tabela 2: Doses de insulina nas diferentes fases do diabetes

Dose (U/kg/dia)
Fase lua-de-mel < 0.5 (somente basal ou bofus) ou < 03
Ao diagndstico ou apds CAD 05a1.0
Pré-plberes 07a1.0

Pacientes que utilizam MDI podem realizar o tratamento de insulina basal com insulina NPH de
acdo intermedidria, analogos de insulina de acdo longa ou ultralonga. Para bolus pode-se utilizar insulina
regular, andlogos de insulina de ac¢do rapida ou ultrarrdpida por via subcutanea ou insulina inalatoria.
Associa¢Oes devem ser realizadas com a combinag¢do de uma insulina basal com uma insulina em bolus, e o
esquema é individualizado (SBD, 2020a).

As doses recomendadas de insulina basal para MDI sdo de geralmente 3 injecBes/dia para
insulina NPH (antes do café da manh3, almoco e jantar/ceia), porém, por possuir picos pronunciados, os
pacientes devem ter horarios definidos para as refei¢cdes, e obrigatoriamente realizarem 6 refeigdes por
dia. Se a insulina escolhida for a detemir deve-se aplicar 2 inje¢ces (12/12 h) e para a glargina U100, uma
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vez ao dia (ocasionalmente pode ser dividida em 2 tomadas), U300 ou insulina degludeca (SBD, 2020a).

Ja ainsulina em bolus deve ser aplicada antes das refei¢cdes, ou quando é necessario a correcdo
réapida de glicose. Sendo a pré-prandial aplicada de acordo com o alimento (bolus de alimentagdo),
devendo levar em consideracdo os alimentos ingeridos, e a glicose no momento da utilizagdo (bolus para
correcdo) (SBD, 2020a).

A insulina regular deve ser administrada pelo menos 30 minutos antes das refei¢des, ja os
analogos de acdo rapida devem ser administrados 15 minutos antes das refeicdes. Os andlogos de insulina
de agdo rapida ou ultrarrapida leva a um menor risco de hipoglicemia e hiperglicemias pés-prandiais (1-2h
apos as refeigdes), levado a uma melhor qualidade de vida quando comparado ao uso de insulina regular
(SBD, 2020a).

Pacientes que utilizam SICI pode-se usar insulinas de a¢do rapida ou ultrarrapidas tanto para
insulina basal como para bolus. A dose para basal é pré programada e liberada lentamente durante as 24h
do dia, podendo variar a velocidade de infusdo ao longo do dia de acordo com o paciente. Em alguns casos,
as doses de insulina basal sdo suspensas durante a vigéncia ou previsdo de hipoglicemia. Alguns sistemas
modernos apresentam ajuste de dose de insulina basal de acordo com os niveis de glicose
mensurados(SBD, 2020a).

Para bolus, sdo pré-programados parametros de forma com que a propria bomba calcule a dose
de insulina necessaria para cada refeicdao, contudo antes das refeices o paciente deve informar a
guantidade de carboidrato que sera ingerido e a glicose atual (SBD, 2020a).

E necessario que antes de iniciar o tratamento ou ajustar a dose de insulina se estabeleca metas
glicémicas personalizadas para os pacientes, sendo para a maioria dos pacientes glicose plasmatica pré-
prandial de 100-130 mg/dL; glicose plasmatica pds-prandial <180 mg/dL; HbAlc <7%. Sempre lembrando
que a dose didria de insulina deve ser distribuida de forma que a insulina basal seja menos que 50% da
dose total de insulina didria. Pois o excesso de insulina basal aumenta riscos de hipoglicemias de
madrugada e entre as refei¢des, e de ndo conseguir controlar a glicose pds-prandial (SBD, 2020a).

Exemplo de ajuste

Dose total didria de insulina (DTD): é a soma da insulina basal com a soma das insulinas utilizadas para cobrir
as refeicGes.

Fator Sensibilidade (FS): é quanto 1U de insulina rapida ou ultrarrapida reduz a glicemia.

FS = 1800 (usar 1500 se a insulina for regular)/dose total diaria de insulina (DTD)
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Exemplo: O paciente usa NPH = 28 Ul de manh3; Regular = 12 Ul no café, no almogo e jantar;
DTD = 64 unidades;

FS=23 (1 Ul { 23 mg/dL)

Bolus de Corregdo (BC): é a quantidade de insulina rapida ou ultrarrapida necessaria para a corre¢do da
hiperglicemia antes das refeicGes, calculada com o fator de sensibilidade (FS).

BC= glicemia do momento — meta glicémica/FS

Exemplo: - Glicemia do momento = 240 mg/dL
- Meta glicémica= até 160 mg/dL
-FS=23

BC: 240-160/ 23 = 3 unidades

Portanto, a dose total aplicada para corre¢do serd 12 U + 3 U, totalizando 15 U de insulina regular.

Hipoglicemia

A hipoglicemia é a complicagdo aguda mais comum e temida para pacientes com DM1 (SBD,
2020a). Ela é o fator mais importante para chegar ao controle glicémico ideal, sendo o conceito de
hipoglicemia niveis de glicemia plasmatica < 70 mg/dL, ja que niveis glicémicos entre 60 e 70 mg/dL estdo
fortemente associados a episddios mais graves, por estarem relacionados a altera¢gdes dos hormdnios
contrarreguladores, que sdo essenciais para a reversdo espontanea da hipoglicemia (SBD, 2019a).

A hipoglicemia noturna assintomatica € muito comum em pacientes com DM1, e pode durar
varias horas (SBD, 2019a). Elas acontecem devido ao desequilibrio da dose de insulina administrada e do
consumo alimentar ou do aumento de gasto de glicose (como durante exercicio fisico, por exemplo).
Quando isso ocorre, os pacientes sdo orientados a administracdo oral de carboidratos de rapida absorg¢do
(SBD, 2020a), devendo-se evitar o uso de chocolates ou outros doces gordurosos, pois a gordura retarda a
absorc¢do do acucar.
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