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E importante ressaltar que esta Nota Técnica foi elaborada com base no caso
concreto do (a) autor (a), considerando suas comorbidades, tratamentos prévios e
medicamentos pleiteados. A utilizagao desta Nota Técnica para casos semelhantes

deve ser avaliada.

CONSIDERA(;C=)ES SOBRE O CASO CONCRETO

Trata-se de paciente do sexo masculino, 40 anos, que segundo a médica que o
assiste, em formulario para requerimento de medicamento do COMESC (Evento 1,
FORM16, Pagina 1-4), datado de 24/08/2018, é portador de Diabetes mellitus insulino-
dependente — CID10 E10, e que o mesmo “fez uso de insulina NPH e regular por + 10
anos, sem sucesso terapéutico, sem controle metabdlico e com muitas hipoglicemias. Ja
fez também uso de insulina Lantus, porém continua com hipoglicemias frequentes e
descontrole metabdlico. Atualmente apresenta-se em uso de insulina Tresiva, com menos
hipoglicemias e melhor controle metabdlico”. Em prontuario anexo aos autos (Evento 1,
PRONT19, Paginas 1-5), ha relato de uso dos medicamentos “insulina Lantus (22-0-0),
Apidra conforme HGT, Galvus Met 50/100mg 2x/dia”’, exames laboratoriais datados de
23/09/2017 com “HbA1c 9,1” e conduta médica “suspendo Lantus, prescrevo Tresiba’. Em
consulta datada de 10/11/2017, ha relato de reducado de “Tresiba p/ 20 unid — ainda ¢/ hipo
em horarios distintos”. Ha ainda relato de exames laboratoriais apresentando “Afc 7,6”
(10/02/2018) e “G 289, A1c 8,0” (14/07/2018).

| PERGUNTA DE PESQUISA ESTRUTURADA

| P - populacéo/problema Diabete mellitus tipo | |
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| - intervengéo Insulina degludeca e Insulina asparte
C - controle Insulina NPH e Insulina regular
O - desfechos (outcomes) Controle da glicemia

| DESCRIGAO DA DOENGA |

CID10 E10 — Diabetes Mellitus Insulino-Dependente

Diabetes mellitus (DM) é uma doenca de evolugdo crbnica, caracterizada por
disturbios metabdlicos que apresentam em comum a hiperglicemia, a qual resulta de
defeitos na agdo e/ou na secregdo de insulina pelo pancreas’. O DM tipo 1 (DM1) é
insulino-dependente pois caracteriza-se pela destruigao parcial ou total das células beta das
ilhotas de Langerhans, do pancreas, mediada na maioria dos casos por autoimunidade, o
que resulta na incapacidade progressiva deste em produzir insulina’. Quando a doenga nao
€ tratada e controlada, as comorbidades associadas se agravam devido aos efeitos
prejudiciais da hiperglicemia. No tratamento do DM1, o uso de insulina é imprescindivel, o
qual possibilita manter controle glicémico adequado, diminuir as internagdes por
complicagdes agudas (hipoglicemia e cetoacidose), e minimizar a progressdo para as

complicagdes cronicas (micro e macrovasculares) e mortalidade relacionada®.

| HISTORICO DE SOLICITAGOES DO (A) AUTOR (A)

[Possui investida no SUS via |Nao (X) Se sim, qual:
CEAF*? Sim ()

|[Possui investida judicial? Nao () Insulina glargina solostar 100 Ul/mL (3 canetas
Sim (X) descartaveis/més) e agulhas para caneta (30
un/més) — Processo n°® 5014194-
16.2011.4.04.7200; vildagliptina + cloridrato de
metformina 50/1000 mg (56 cp/més) — Processo
n° 5011401-65.2015.4.04.7200

*Componente Especializado de Assisténcia Farmacéutica.

| DESCRICAO E CONSIDERACOES DA TECNOLOGIA SOLICITADA |

DCB: insulina degludeca Forma farmacéutica: solucdo injetavel
Classe terapéutica: antidiabéticos Concentragao: 100 Ul/mL
Tempo de tratamento: uso continuo Posologia: aplicar 26U SC as 8 horas

Indicagdo em bula: tratamento do diabetes mellitus em adultos, adolescentes e criangas
acima de 1 ano. Pode ser usado em combinagdo com antidiabéticos orais, assim como com

Nota técnica n°® 675/2018 NAT-Jus/SC de 25/10/2018. Verséo 2018.5
2



ESTADO DE SANTA CATARINA

NUCLEO DE APOIO TECNICO DO PODER JUDICIARIO — NAT-Jus/SC
Rua Esteves Junior, 390, térreo, Centro — Floriandpolis/SC. CEP 88.015-130
E-mail: nat@saude.sc.gov.br

outras insulinas de agao rapida ou ultrarrapida. Em pacientes com diabetes mellitus tipo 2,
pode ser utilizado isoladamente ou em combinacdo com antidiabéticos orais, ou receptores
agonistas de GLP-1 e insulina bolus. Em pacientes com diabetes mellitus tipo 1, sempre
deve ser administrado em combinag&o com insulina rapida ou ultrarrapida®.

Registros: (X ) ANVISA? (X) FDA® (X) EMA®
( X ) CANADA’ (X ) REINO UNIDO? (X ) AUSTRALIA?

Uso off-label? ( ) SIM ( X) NAO

Cuidados no armazenamento: ( ) Nao (X) Sim, qual? Conservar sob refrigeragao (tempe-
ratura entre 2 °C e 8 °C), distante do compartimento do congelador. Nao congelar. Apds
aberto, deve ser mantido em temperatura ambiente, inferior a 30 °C ou sob refrigeragdo en-
tre 2 °C e 8 °C, longe do calor direto e tampado para proteger da luz, por no maximo 8 se-
manas (56 dias).

Receituario de controle especial: (X) Ndo ( ) Sim, qual?

CUSTO ESTIMADO DO TRATAMENTO

PE PMC* PMVG* Custo médio |[Custo médio anu-
(ICMS 17%) (ICMS 17%) mensal (PMVG) al (PMVG)
R$ 115,75 R$ 154,29 R$ 92,41 R$ 277,23 R$ 3.326,76

PF: Preco Fabricante. PMC: Prego Maximo ao Consumidor. PMVG: Preco Maximo de Venda ao Governo
* Tabela CMED atualizada em 15/10/2018

Fonte: Bula profissional do medicamento® e receituarios médicos anexados aos autos (Evento 1, RECEIT20,
Paginas 1-2).

DCB: insulina asparte Forma farmacéutica: solucao injetavel

Classe terapéutica: antidiabéticos Concentragao: 100 Ul/mL

Tempo de tratamento: uso continuo | Posologia: aplicar SC antes das refeigbes de acordo
com a glicemia capilar conforme orientacéo.

ndicagdo em bula: tratamento de diabetes mellitus™.

Registros: (X ) ANVISA™ (X) FDA™ (X) EMA™
(X)) CANADA™ (X) REINO UNIDO' (X) AUSTRALIA'™

Uso off-label? ( ) SIM ( X)NAO

Cuidados no armazenamento: ( ) Nao (X) Sim, qual? Armazene em refrigerador (tempera-
tura entre 2 °C e 8 °C). Mantenha distante do congelador. Nao congele. Apds aberto, valido
por 4 semanas, sendo armazenado a temperatura ambiente entre 15 °C e 30 °C.

Receituario de controle especial: (X) Nao ( ) Sim, qual?

CUSTO ESTIMADO DO TRATAMENTO

PE PMC* PMVG* Custo médio Custo médio anual
(ICMS 17%) (ICMS 17%) mensal (PMVG) (PMVG)
R$ 32,95 R$ 45,55 R$ 26,31 R$ 26,31 R$ 315,72

PF: Preco Fabricante. PMC: Pregco Maximo ao Consumidor. PMVG: Pregco Maximo de Venda ao Governo
* Tabela CMED atualizada em 15/10/2018

Fonte: Bula profissional do medicamento® e receituarios médicos anexados aos autos (Evento 1, RECEIT20,
Paginas 1-2).

Nota técnica n°® 675/2018 NAT-Jus/SC de 25/10/2018. Verséo 2018.5
3




ESTADO DE SANTA CATARINA

NUCLEO DE APOIO TECNICO DO PODER JUDICIARIO — NAT-Jus/SC
Rua Esteves Junior, 390, térreo, Centro — Floriandpolis/SC. CEP 88.015-130
E-mail: nat@saude.sc.gov.br

DISPONIBILIDADE DA TECNOLOGIA NO SUS E/OU AVALIAGAO PELA CONITEC

Em relacdo a insulina degludeca, insulina analoga de longa acido, até o
momento da emissdo desta Nota Técnica, a CONITEC nao avaliou a sua incorporagédo no
Sistema Unico de Saude.

Quanto a insulina asparte, insulina analoga de acao rapida, a CONITEC, por
meio da Portaria MS/SCTIE n° 10, de 21 de fevereiro de 2017", tornou publica a decisdo de
incorporar insulina analoga de acgao rapida para o tratamento da Diabetes Mellitus Tipo 1,
no ambito do Sistema Unico de Saude (SUS). A insulina analoga de acdo rapida sera
disponibilizada pelo Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF),
mediante cumprimento dos critérios de inclusdo do Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) da Diabetes Mellitus tipo 1%, sendo necessario o cadastramento dos
pacientes nas Unidades de Assisténcia Farmacéutica (UAF) do CEAF. Em Nota Técnica
10/2018 DIAF/SUV/SES/SC', emitida pela Diretoria de Assisténcia Farmacéutica em 16 de
outubro de 2018, “as solicitagbes deverdo estar em conformidade com o tipo de insulina
ofertada pelo MS, sem possibilidade de escolha de marca e quando houver troca no tipo de
insulina ofertada o paciente devera apresentar novos documentos para realizagdo do
cadastro da solicitagdo (LME e receita). A primeira aquisi¢dao do Ministério da Saude foi
da Insulina Andloga de Ag¢ao Rapida Asparte solugao injetavel 100UlI/mL com sistema
de aplicacdo de 3mL”. Os pacientes também terdo direito as agulhas para aplicagao da

insulina, na quantidade de 100 unidades a cada trés meses.

TRATAMENTOS DISPONIBILIZADOS NO SUS PARA A PATOLOGIA

O SUS disponibiliza os medicamentos abaixo para o tratamento da diabetes mellitus

tipo I

- Insulina humana NPH
- Insulina humana Regular

- Insulina analoga de agao rapida
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| EVIDENCIAS CIENTIFICAS

A Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD), em suas Diretrizes 2017-2018%
destacam a insulinoterapia como terapia fundamental para o tratamento do diabetes
mellitus insulino dependente. Porém essa deve ser aliada a terapia nutricional com
contagem de carboidratos, automonitorizacdo e pratica regular e planejada de
atividade fisica, a fim de complementar o tratamento, cujo objetivo principal € o bom
controle metabdlico, postergando-se complicagdes cronicas advindas de mau controle —
retinopatia e nefropatia — e evitando-se hipoglicemias, principalmente as mais graves,
noturnas e despercebidas. As metas glicémicas para pacientes em uso de insulinoterapia
sdo de 70 a 130 mg/dL para glicemia de jejum ou pré-prandial, < 180 mg/dL para glicemia
pos-prandial e < 7,0% para hemoglobina glicada®.

Ainda, segundo as Diretrizes da SBD?, em relagdo ao esquema de insulina no
tratamento do diabetes mellitus insulino dependente, diversos estudos tém favorecido as
insulinas de acao ultrarrapida em relagéo a insulina regular, mostrando nivel de evidéncia 1,
com grau de recomendacgao A. Estudos com o analogo de insulina asparte, demonstraram
melhor controle glicémico em comparagao com a insulina regular humana, sem aumento do
risco de hipoglicemia e com maior flexibilidade na administracdo. Cabe salientar que, um
aspecto que deve ser considerado ao utilizar a insulina regular € a demora, em torno de 30
minutos, de seu inicio de acao, sendo necessario proceder a sua aplicagcao pelo menos 30
minutos antes das refeicbes contribuindo assim para hiperglicemias pds-prandiais e
hipoglicemias no periodo entre as refeicbes. Em relacdo a insulina de agéo prolongada,
degludeca, estudos tém demonstrado beneficios principalmente naqueles casos que
exigem doses maiores de insulina basal, com resultados semelhantes de controle glicémico
e reducdo de hipoglicemias. Como conclusdes e recomendacdées da SBD, o uso de
analogos de acao rapida (dentre elas a asparte, disponivel no SUS) demonstrou-se
superior no controle metabdlico e na diminuigao dos episédios hipoglicémicos em
relacdo a insulina humana regular (disponivel no SUS). Além disso, o uso de
analogos de acao prolongada (degludeca) apresenta menor variabilidade glicémica
em comparagiao com a insulina NPH (disponivel no SUS) grau de recomendacio B,

Em 2017, Dawoud e colaboradores?' publicaram uma revisdo sistematica com
meta-andlise de rede Bayesiana com o objetivo de avaliar a eficacia e seguranga de
regimes de insulinizagao basal (incluindo insulina degludeca, pleiteada, e insulina
humana NPH, disponivel no SUS) em adultos com DM1, tendo em vista os desfechos

de mudancas nos valores de hemoglobina glicada (HbA1c) e a taxa de hipoglicemia
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severa. Os critérios de inclusdo foram estudos que comparassem pelo menos duas
intervencgdes terapéuticas em populagdo de adultos com DM1, incluindo insulina NPH (uma
e/ou duas, quatro vezes ao dia), insulina detemir (uma ou duas vezes ao dia), insulina
glargina (uma vez ao dia) e insulina degludeca (uma vez ao dia). Foram incluidos 16
estudos de oito intervencbes distintas. Os resultados de meta-analise direta
demonstraram que a insulina degludeca uma vez ao dia apresentou reducao de
hemoglobina glicada semelhante a insulina NPH uma ou duas vezes ao dia e duas
vezes ao dia, e superior a insulina NPH uma vez ao dia e quatro vezes ao dia. Além
disso, nao foram encontradas diferengcas estatisticamente significativas ou
clinicamente importantes na hipoglicemia grave entre os esquemas de insulina

avaliados em ensaios clinicos comparativos?'.

CONSIDERAQ(=)ES FINAIS

Para o caso concreto do autor, portador de diabetes mellitus insulino-
dependente, o estudo descrito e a Sociedade Brasileira de Diabetes sugerem beneficios no
controle glicémico e redugdo das hipoglicemias com os medicamentos pleiteados, quais
sejam insulina degludeca e insulina asparte. O Nucleo considera importante ressaltar
que a insulina asparte esta disponivel no SUS por meio do CEAF, desta forma, cabe
ao autor procurar a Unidade de Assisténcia Farmacéutica do seu municipio para
realizar seu cadastro e solicitar a medicacdao mediante processo administrativo.

O Nucleo destaca, ainda, a importancia do tratamento ndo farmacolégico
(dieta com contagem de carboidratos e exercicios fisicos) para o adequado controle
glicémico, conforme recomendacbées da Sociedade Brasileira de Diabetes e PCDT da
Diabetes mellitus tipo I.

Também é importante salientar que, considerando que o autor apresenta
outro processo judicial ativo o qual contempla a insulina glargina, e considerando
que o médico assistente fez a troca desta insulina para a Tresiba (pleiteada neste
processo), o Nucleo sugere que a Secretaria de Estado da Saude seja informada
sobre essa suspensaol/troca de tratamento para que tome as medidas pertinentes no

tocante ao fornecimento da insulina fornecida pelo outro processo.
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