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DISPENSACAO DE INSULINA EM UMA
UNIDADE DO SISTEMA UNICO DE
SAUDE EM UM MUNICIPIO
BRASILEIRO NO SUL DE MINAS
GERAIS

RESUMO

Diabetes mellitus (DM) é um grupo heterogéneo de distlrbios
endécrino-metabolicos que tem como caracteristica comum o
acimulo de glicose pelo organismo. Este é um estudo
observacional, descritivo/quantitativo e transversal no qual foi
avaliado a dispensacdo de diferentes tipos de insulina, entre
Janeiro e Dezembro de 2015, em um Centro de Distribui¢do de
Medicamentos (CDM) do Sistema Unico de Sadde (SUS), em
Alfenas, Minas Gerais, Brasil. As insulinas foram dispensadas
para pacientes com diferentes tipos de DM (DM tipo 1, DM tipo
2, outros tipos especificos de DM ou DM gestacional), tendo
ocorrido uma maior dispensa¢do para pacientes do sexo feminino.
A insulina mais dispensada foi a NPH (3948 dispensacfes, 65,6%
do total), devido a sua acéo intermediaria, seguida das associagdes
(misturas): NPH e Lispro (801 dispensagdes, 13,3%); NPH e
Regular (580 dispensacgfes, 9,6%), sendo que as insulinas Lispro e
Regular possuem acdo rapida e curta, respectivamente, e estas
misturas sdo utilizadas antes das refeicbes. Houve 332
dispensacOes de Lispro e 321 de Glargina (uma insulina de acéo
longa). A insulina NPH foi mais utilizada por pacientes da faixa
etaria acima dos 61 anos (2057 dispensaces, 34,2% do total),
devido principalmente ao seu custo beneficio e posologia.
Portanto, atualmente é elevado o nimero de pacientes que
utilizam diversos tipos de insulinas (inclusive as associacGes)
disponibilizadas por uma CDM. Estas dispensacfes levam em
conta os fatores farmacocinéticos de cada insulina, com
propositos de evitar picos de hipoglicemia durante o dia, facilitar
a aderéncia do paciente ao tratamento e consequentemente
aumentar a efetividade terapéutica, com a utilizacdo da insulina
que seja mais adequada aos hébitos cotidianos e perfil de DM de
cada paciente.

Palavras-chave: Insulina. NPH. Dispensacéo. Diabetes mellitus.

INSULIN DISPENSING AT A UNIT OF
THE UNIFIED HEALTH SYSTEM IN
THE SOUTHERN REGION OF THE
BRAZILIAN STATE OF MINAS GERAIS

ABSTRACT

Diabetes mellitus (DM) is a group of endocrine and metabolic
diseases markedly characterized by hyperglycemia. In this
observational, descriptive/quantitative, and cross-sectional study,
the dispensing of different types of insulin at a drug distribution
center of the Unified Health System was evaluated, between
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January and December, 2015, in Alfenas city, Minas Gerais,
Brazil. The insulins were dispensed to patients with different
types of DM (type 1 DM, type 2 DM, other specific types of DM,
or gestational DM), and most of the dispensations to patients from
the feminine sex. The most dispensed insulin was the NPH (3948
dispensations, 65.6% from the total), because its intermediate-
acting, it follows by the insulin mixtures: NPH and Lispro (801
dispensations, 13.3%); NPH and Regular (580 dispensations,
9.6%), being that these alone NPH-associated insulins present
rapid-acting and short-acting, respectively, and they are injected
before the meals. The Lispro alone and Glargine alone (long-
acting) accounted for 332 and 321 dispensations, respectively.
The insulin NPH was the most used by the patients older than 61
years (2057 dispensations, 34.2% from the total), chiefly due to
the cost-effectiveness and posology. Therefore, currently is
greater the number of patients using different types of insulin
(including the mixtures) that are dispensed at a drug distribution
center. The dispensing take into account pharmacokinetic factors
from the insulins, avoiding hypoglycemia peaks during all day and
easing patient adherence to the treatment accordingly increasing
therapeutic efficacy, with utilization of the insulin most suitable to
daily habits and DM profile of each patient.

Keywords: Insulin. NPH. Dispensing. Diabetes mellitus.
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INTRODUCAO

Diabetes mellitus (DM) é um grupo
heterogéneo de distarbios enddcrino-metabolicos
que apresenta em comum a hiperglicemia, tendo
sua génese nos defeitos na secrecdo de insulina
pelo pancreas (DM tipo 1), defeitos na acdo da
insulina em seus alvos celulares (DM tipo 2), ou
ambos os eventos. O DM tipo 1, também
conhecido como diabete autoimune ou juvenil,
normalmente aparece na infancia ou adolescéncia,
sendo necessario o uso de insulina diariamente.
No DM tipo 2 o organismo passa, ao longo do
tempo, a ter deficiéncia na secrecdo da insulina,
devido a uma dieta irregular (DIRETRIZES DA
SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES,
2016; SILVA et al., 2016).

Atualmente, especialistas alertam que
uma epidemia de DM ainda estd em curso.
Estima-se que a populagdo mundial com diabetes
seja da ordem de 387 milhdes e que alcance 471
milhdes em 2035, em virtude do crescimento e do
envelhecimento  populacional, da  maior
urbanizagdo, da progressiva prevaléncia de
obesidade e sedentarismo, bem como da maior
sobrevida de pacientes com DM. Ainda, cerca de
80% dos afetados vivem em paises em
desenvolvimento, onde a epidemia tem maior
intensidade e ha uma crescente proporgdo de
pessoas acometidas em grupos etarios mais jovens
(DIRETRIZES DA SOCIEDADE BRASILEIRA
DE DIABETES, 2016). No Brasil, cerca de 8% da
populagdo possuem DM tipo 1 e, 0 DM tipo 2 tem
a maior incidéncia no pais, sendo que 33% da

populagéo entre 60 e 79 anos possuem algum tipo
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de DM ou alguma alteracdo relacionada ao
metabolismo da glicose (DIRETRIZES DA
SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES,
2016).

A classificacdo atual do DM € baseada na
etiologia e ndo no tipo de tratamento, portanto, os
termos “DM insulino-dependente” e “DM
insulino-independente” devem ser evitados.
Assim, a classificacdo proposta pela Organizacao
Mundial da Saude (OMS) e pela Associagdo
Americana de Diabetes (ADA), inclui quatro
classes clinicas: DM tipo 1, DM tipo 2, outros
tipos especificos de DM e DM gestacional.
Existem também outras duas categorias, referidas
como pré-diabetes, que sdo a glicemia de jejum
alterada e a tolerancia a glicose diminuida
(DIRETRIZES DA SOCIEDADE BRASILEIRA
DE DIABETES, 2016). Assim, baseado no acima
exposto, condi¢Bes de saude e habitos de vida do
paciente, a terapéutica do DM é direcionada.

Em 1922, pesquisadores canadenses
foram os primeiros a demonstrar os efeitos
benéficos da insulina em corrigir o metabolismo
da glicose no DM tipo 1 e, em 1936, apés a
descoberta que a adi¢do da proteina protamina e
zinco prolongam a ag&o da insulina convencional,
0 conceito de insulina intermediaria (insulina
NPH, do inglés neutral protamine Hagedorn) foi
posteriormente estabelecido, na década de 1950
(BINDER & BRANGE, 1997; DONNER, 2015).

Em 1955, a estrutura da insulina foi
totalmente sequenciada, evidenciado a presenca
de 51 aminoacidos, 21 dispostos em uma cadeia A
e 30 em uma B, sendo estas unidas por duas
pontes dissufeto (entre A7 e B7 e entre A20 e
B19), cuja natureza proteica explica a

impossibilidade de administrado deste

medicamento por via oral. Na década de 1980,
com o uso da tecnologia do DNA recombinante e
a consequente introducdo das insulinas humanas
no mercado (a principio, obtida através da
insercdo do gene da pré-insulina humana em
Saccharomyces cerevisiae ou  Escherichia coli
ndo patogénica), o uso de insulinas de origens
suina ou bovina declinaram
(BINDER & BRANGE, 1997; HORVATH et al.,
2007; DONNER, 2015).

Na década de 1990, foi possivel introduzir
no mercado insulinas humanas analogas, visando
alteracbes farmacocinéticas que propiciassem
uma melhor eficacia durante a terapéutica do DM.
Apoiada em prévios estudos de relagdo estrutura
atividade (REA), que mostraram que as regides
B26-B30 ndo sdo criticas para o reconhecimento e
interagcdo com os receptores celulares da insulina,
foi possivel utilizar a tecnologia do DNA
recombinante para promover inser¢des de
aminoécidos e/ou outras moléculas e/ou fazer
alteracOes nestas regides (BINDER & BRANGE,
1997; DONNER, 2015).

Assim, foram obtidas as insulinas Lispro
(insercdo de Lisina em B28 e Prolina em B29) e
Glargina (insercdo de duas Argininas em B30 e
substituicdo de Aspargina por Glicina em A20).
Estes analogos sdo classificados quanto as suas
caracteristicas farmacocinéticas, sendo estas:
acOes rapida (Lispro), curta (Regular humana),
intermediéria (NPH) e longa (Glargina). Como
uma consequéncia, NPH é a insulina padrdo na
terapia do DM tipo 2. Além disso, foram possiveis
as criages de misturas destas insulinas, podendo
ser encontradas no mercado as associagdes que
combinam caracteristicas farmacocinéticas ideais,

incluindo NPH/Regular, NPH/Regular,
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Lispro/Glargina e NPH/Lispro/Regular
(BINDER & BRANGE, 1997; HORVATH et al.,
2007; DONNER, 2015).

O tratamento do DM envolve mudancas
no estilo de vida e pode exigir uma intervencao
farmacologica com insulina ou  agentes
hipoglicemiantes orais (YOUNIS et al., 2001;
SILVA et al., 2016), ocorrendo no mercado,
como mencionado, uma variedade de preparacdes
altamente purificadas para tratar esta condicéo
crbnica, que devem ser usadas diariamente por um
longo periodo de tempo ou até mesmo por toda a
vida do paciente (GOLDMAN & AUSIELLO,
2014).

Neste contexto, em 2004, o Governo Federal
criou o Programa “Farmacia Popular do Brasil” no
ambito do Sistema Unico de Saude (SUS), com o
objetivo de ampliar o acesso da populacdo aos
medicamentos essenciais. Este € um sistema voltado a
atencdo a saude e educacgdo quanto ao uso racional dos
medicamentos e destinado aos pacientes que tem
dificuldade em adquirir os medicamentos que
necessitam, sendo necessario que 0S USUArios
apresentem uma receita prescrita por um médico da
rede privada ou SUS (FURIERI, 2009).

Atualmente é elevado o nimero de pacientes
gue utilizam insulina como tratamento antidiabético
através do programa farmacia popular. Baseado nas
consideracGes acima, 0 presente estudo avaliou a
dispensacdo de quatro tipos de insulinas (NPH, Lispro,
Regular e Glargina) e suas associa¢fes, em um Centro
de Distribuicdo de Medicamentos (CDM) do SUS em
Alfenas, no sul de Minas Gerais, Brasil, com
expectativa que esta proposta possa identificar a
frequéncia e os fatores associados ao uso de insulina

pelos pacientes atendidos.

METODOS

Este estudo foi realizado de acordo com
os padrdes éticos constantes na Declaragdo de
Helsinki e, suas atualizacGes, e as Normas de
Pesquisa Envolvendo Seres Humanos do Conselho
Nacional de Saide (CNS) do Brasil (Res. CNS
196/96), sendo previamente aprovado pelo comité
local de ética em pesquisa envolvendo humanos
(Protocolo de
44329715.3.0000.5143, parecer n° 1.092.525). O

protocolo do estudo envolvendo humanos foi

aprovacao: CAAE

desenhado para proteger os envolvidos neste
estudo.

Este é um estudo transversal e
observacional. Com o intuito de identificar as
insulinas mais dispensadas para a populacdo da
cidade de Alfenas, durante o periodo de Janeiro a
Dezembro de 2015, foram utilizados dados do
relatério de dispensagdo de insulinas fornecidos
pelo CDM dessa cidade. Baseando-se na
populacdo total do municipio (segundo o IBGE
[2013], possui uma populacdo total de 73.774
habitantes), na prevaléncia estimada de pacientes
diabéticos atendidos pelo SUS de Alfenas, foi
realizada uma amostragem estratificada para
calculo do tamanho da amostra, considerando um
intervalo de confianca de 95%. Foram incluidos
no estudo: Pacientes com todos os tipos de DM
(DM tipo 1, DM tipo 2, outros tipos especificos
de DM ou DM gestacional) atendidos no periodo
supracitado. Os dados coletados foram: relagéo
qguanto ao sexo e idade dos portadores de DM,
tipo de insulina e as quantidades dispensadas
durante todos os meses de 2015, a cada paciente.
Os dados foram analisados e apresentados como

graficos e/ou tabelas.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

O presente estudo avaliou a dispensacao
de insulinas utilizadas por pacientes de ambos 0s
sexos com diferentes tipos de DM (DM tipo 1,
DM tipo 2, outros tipos especificos de DM ou
DM gestacional), atendidos em uma CDM do
SUS, em Alfenas-MG, Brasil. Foram observadas
6019 dispensacdes entre Janeiro a Dezembro de
2015. Quanto ao sexo, para as mulheres, a
dispensacéo entre janeiro a maio variou entre 61 a
63%, sendo que em junho caiu para 37%, ja em
julho foi 61%, agosto 62%, setembro 59%,
outubro 39%, novembro voltou para 63% e em
dezembro teve seu maior indice, 65%. Para os
homens foi verificado menor dispensacdo na
maioria dos meses, sendo que entre janeiro a maio
variou entre 38 e 39%, enquanto em junho houve
um consideravel aumento, para 63%, em julho
voltou para 39%, agosto 38%, setembro 41%,
outubro subiu novamente para 61%, novembro
voltou para 37% e em dezembro teve seu indice
mais baixo, com 37% de dispensacdo. Estes dados
sdo apresentados na Tabela 1, onde em geral,
pode ser observado que as mulheres utilizaram

uma maior quantidade de insulina do que os

homens, o que pode indicar 0 maior cuidado das
mulheres, que fazem o uso continuo de insulina,
visando uma melhor qualidade de vida, também
evidenciado pelo fato que mulheres tendem a
buscar mais os servigos de saude preventivos.

A Figura 1 apresenta 0 nimero e tipos de
insulinas dispensadas na CDM avaliada, demonstrando
que os tipos de insulina foram: NPH, Lispro, Glargina,
Regular, NPH e Lispro, NPH e Regular, Lispro e
Glargina, NPH, Lispro e Regular. Como observado, a
NPH foi a mais dispensada.

Complementarmente, como mostrado na
Tabela 2, foi avaliada a relacdo entre os tipos de
insulinas dispensadas no ano de 2015 e a faixa
etdria  dos  pacientes  usuarios  destes
medicamentos, onde é observado que entre as
idades de 0 a 20 anos, o tipo de insulina mais
dispensada foi a Glargina, entre 21 a 40 anos a
NPH e entre 41 a 60 anos e acima de 61 anos a
NPH. A NPH foi a insulina mais dispensada,
provavelmente por conta do seu periodo de
duracdo ser intermediario e o seu custo financeiro
ser considerado baixo (BINDER & BRANGE,

1997; HORVATH et al., 2007; DONNER, 2015).
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Tabela 1 — Relagdo (%) de insulinas dispensadas de acordo com o sexo dos pacientes, entre Janeiro e Dezembro de
2015 na CDM de Alfenas, MG, Brasil.

Sexo Meses (2015)

Janeiro Fevereiro Marco Abril Maio Junho
Feminino 61% 63% 62% 61% 62% 37%
Masculino 39% 37% 38% 39% 38% 63%
Sexo Meses (2015)

Julho Agosto Setembro Outubro  Novembro Dezembro
Feminino 61% 62% 59% 39% 63% 65%
Masculino 39% 38% 41% 61% 37% 35%

Fonte: Prontuarios da CDM de Alfenas, 2015.
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Figura 1 — NUmero total (valores absolutos, vertical) e tipos (horizontal) de insulinas dispensadas entre Janeiro
e Dezembro de 2015 na CDM de Alfenas, MG, Brasil.
Fonte: Prontuarios da CDM de Alfenas, 2015.
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Tabela 2 — Relagéo entre os tipos de insulinas (valores absolutos) dispensadas no ano de 2015 e a faixa etaria

dos pacientes usuarios.

Insulinas
dispensadas 2015 0-20 anos
NPH &8
Lispro 89
Glargina 129
Regular 0
NPH e Lispro 9
NPH e Regular 28
Lispro e Glargina 9
NPH, Lispro e 0
Regular

Fonte: Prontuarios da CDM de Alfenas, 2015.

A incidéncia de DM no Brasil é alta, e
varia consideravelmente de acordo de acordo com
a faixa etéria avaliada (MALERBI & FRANCO,
1992). Devido as condigdes socio-econdmicas de
grande parte da populacdo afetada pelo DM, os
CDMs tém propiciado tratamento adequado a
grande parcela da populacéo, que estdo sob 0 uso
diario de medicamentos para controlar esta
doenca cronica. Ainda, o tratamento deve ser
especifico as condigdes do paciente bem como a
sua rotina, facilitando a adesdo e aumentando a
efetividade terapéutica. Como terapia Unica, neste
estudo, nds observamos que a insulina NPH foi
majoritariamente a mais dispensada (3948
dispensacfes), seguida da Lispro (332
dispensacfes), Glargina (321 dispensacfes) e
Regular (19 dispensagdes).

A insulina Lispro € considerada rapida,
com inicio de acdo entre 15 a 30 minutos, e
duracgdo curta, de 2 a 3 horas. A insulina regular é

considerada de acdo curta, com inicio do efeito

Faixas etarias
21 a 40 anos 41a60anos Mais de 61 anos

284 1519 2057
101 66 76

84 58 50

0 7 12
226 248 248

56 225 271

5 5 3

2 0 4

entre 30 minutos a uma hora, porém a duracao
também é curta, que varia de 3 a 6 horas. A
insulina  NPH ¢é wuma insulina de acdo
intermediaria, que tem inicio de acdo de 1 a 3
horas e uma maior duracdo, de 12 a 24 horas. A
insulina glargina corresponde a uma insulina de
acdo longa (24 horas), o que corresponderia a
insulina basal (FREITAS et al., 2006). Estas
insulinas sdo prescritas de acordo com as
caracteristicas do paciente, visando facilitar a
aderéncia e efetividade terapéutica
(BINDER & BRANGE, 1997; HORVATH et al.,
2007).

Como visto neste estudo, as misturas de
insulinas durante a terapéutica do DM contam por
grande parte das dispensacdes, tendo sido
observado para NPH e Lispro (801 dispensagdes),
NPH e Regular (580 dispensacbes), Lispro e
Glargina (22 dispensagdes) e NPH, Lispro e
Regular (6 dispensagdes). Normalmente, sdo

encontradas misturas entre insulinas consideradas
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rapidas ou curtas com insulinas de agdo
intermediaria ou longa. Essas combinacBes tém
por objetivo mimetizar a secrecdo fisioldgica de
insulina (BINDER & BRANGE, 1997;
HORVATH et al., 2007; DONNER, 2015). As
combinagdes de insulina NPH e regular falham
nesta mimetizacdo pelo fato da insulina regular
necessitar de 30 minutos & uma hora para fazer
efeito, sendo utilizada de meia a uma hora antes
das refei¢bGes, porém sua acdo continua por até
seis horas, podendo ocasionar, juntamente com a
insulina  de  acéo intermediaria, picos
hipoglicémicos nos pacientes. A combinacdo de
lispro e NPH tem o mesmo objetivo que a
combinagéo entre NPH e regular. A utilizagdo da
insulina glargina no periodo noturno como
insulina basal faz com que os niveis de glicemia
em jejum sejam menores, comparando-se com
outras insulinas basais, 0 que gera menores

chances de pico hipoglicémico.

CONCLUSAO

Neste estudo, nds observamos que
atualmente é elevado o nimero de pacientes que
utilizam diversos tipos de insulinas dispensadas
por um CDM (inclusive as combinagdes),
considerando a duragdo de cada uma, com 0S
propositos de evitar picos de hipoglicemia durante
o dia, facilitar a aderéncia do paciente ao
tratamento e, consequentemente, aumentar a
efetividade terapéutica. Este estudo também
demonstrou que a insulina mais dispensada foi a
NPH, seguida das associacbes NPH e Lispro e
NPH e Regular. A maior dispensacdo de NPH foi

provavelmente por conta de sua acdo

intermediaria. Além disso, este medicamento é
disponibilizado a um baixo custo, 0 que aumenta
a preferéncia de prescricdo. As associacles, que
contaram por grande parte das dispensacGes,
foram utilizadas por agirem tanto no dia todo
quanto antes das refeicdes. E importante ressaltar
que para que O paciente se torne aderente ao
tratamento € necessario que ele utilize a insulina
gue seja mais adequada ao seu cotidiano, aos seus

habitos, bem como seu perfil de DM.
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