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INSULINA BASAL
1. INTRODUGAO

O diabetes mellitus (DM) refere-se a um grupo de distirbios metabdlicos distintos cujo
denominador comum é o desenvolvimento de hiperglicemia. A hiperglicemia pode ser
resultado da secregdo reduzida de insulina, resisténcia a sua agdo ou ambas. Além da
hiperglicemia, ocorrem outras alteragbes metabdlicas no diabetes, tais como anormalidades

no metabolismo dos lipideos e proteinas.

Segundo a Organiza¢do Mundial de Saude (OMS) a prevaléncia mundial de diabetes
quase que quadruplicou desde 1980. O DM é a principal causa de novos casos de cegueira em
adultos, de doenga renal em estagio terminal/hemodidlise e de amputagdes ndo traumaticas
de extremidades inferiores. Em decorréncia de suas inimeras complicacbes, o DM é uma
importante causa de mortalidade e incapacidade precoce.*? Portanto, a prevencdo de suas
complicagdes é prioridade em Saude Publica em todo 0 mundo, incluindo no Brasil.>” O
Diabetes Control and Complications Trial (DCCT) proporcionou uma prova definitiva de que a
reducdo da hiperglicemia cronica pode prevenir muitas complicagdes iniciais do DM tipo 1.2
Posteriormente, o Epidemiology of Diabetes Interventions and Complications (EDIC), estudo de
seguimento dos participantes do DCCT, demonstrou redu¢do de estdgios avangados de
complicagdes microvasculares e da doenca cardiovascular no DM tipo 1.° O United Kingdom
Prospective Diabetes Study (UKPDS) demonstrou que o controle glicémico de diabéticos tipo 2
resultou em redugdo de complicagdes microvasculares semelhante a observada no DCCT para

os diabéticos tipo 1.%°

A descoberta da insulina em 1921 foi um grande marco na histéria do DM, sendo a
insulina regular a primeira insulina comercializada. Entre 1930 e 1940 foi sintetizada a insulina
Neutral Protamine Hagedorn (NPH), prolongando o tempo de a¢do da insulina e
proporcionando reducdo da quantidade de aplicagdes diarias. Com o advento da biologia
molecular na década de 90, foi produzida a insulina sintética humana através da técnica de
DNA recombinante, permitindo que as insulinas de origem animal fossem gradualmente
retiradas do mercado em func&o da sua significativa associagdo com reacdes alérgicas. No final

da década de 90 e meados de 2000 surgiram os primeiros analogos de insulina de acdo
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ultrarrapida e de longa acdo, respectivamente, que permitiram o melhor manejo dos

diabéticos insulinodependentes.*™

Os esquemas de insulinoterapia basal e bolus promovem melhores resultados e
melhor qualidade de vida porque mimetizam a liberacdo fisioldgica da insulina pelas células

beta do pancreas.t '

A hipoglicemia é uma potencial complicagdo da insulinoterapia. Diabéticos tipo 2

1718 N30 ha beneficio de se iniciar

apresentam menos hipoglicemias do que os diabéticos tipo 1.
insulinoterapia com os analogos de insulina basais a diabéticos tipo 2 no que diz respeito a

ocorréncia de hipoglicemias, tampouco em relacdo ao controle glicémico.*

Para aqueles que apresentam hipoglicemias anormalmente frequentes com o uso da
insulina NPH, tanto diabéticos tipo 1 quanto tipo 2, ha vantagem em- substitui-la pelo analogo

2021 pe forma semelhante, observa-se reducdo de hipoglicemias com

de insulina de longa acao.
insulinas andlogas de agdo ultralonga em diabéticos tipo 1 e 2 que experimentam
hipoglicemias anormalmente frequentes com as insulinas analogas de longa a¢do. Todas as
insulinas basais sdo equivalentes em eficacia e ndo foi demonstrado, até o presente momento,

diferenca entre elas na redugio de complicacdes do diabetes. *
2. CLASSIFICACAO DO DIABETES MELLITUS

A classificagdo atual proposta pela OMS e pela Associagdo Americana de Diabetes

(ADA) classifica o diabetes em quatro categorias: >**

o Diabetes tipo 1;
o Diabetes tipo 2;
o Diabetes Mellitus Gestacional (DMG);

Tipos especificos de diabetes devido a outras causas.

o

As duas principais categorias de DM sdo os tipos 1 e 2. O DM tipo 1 resulta da
destruicdo autoimune das células beta pancreaticas levando a deficiéncia absoluta de insulina
e necessidade de reposicdo desse hormonio desde o diagndstico. O DM tipo 2 se deve a
progressiva reducdo da secre¢do de insulina pelas células beta pancreaticas, frequentemente
associada a resisténcia a acdo tecidual da insulina. A hiperglicemia que se instala durante o

segundo ou terceiro trimestre de gestacdo configura o Diabetes Gestacional. Tipos especificos
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de diabetes incluem outras causas, tais como defeitos genéticos na secrecdo ou acdo de

insulina e anormalidades metabdlicas que prejudicam a secrecdo de insulina.

3. DIAGNOSTICO
3.1. DIABETES MELLITUS #%%?7

Tabela 1: Parametros Laboratoriais para diagndstico de Diabetes Mellitus
Glicose (mg/dL)
2 horas apos sobrecarga
com 75 g de glicose®

HbA1c

. . ,d
em jejum? casual® (%)?

> 200 com sintomas
>126 >200 inequivocos de 26,5%
hiperglicemia“

3.2. DIABETES MELLITUS GESTACIONAL >’

O diabetes gestacional é definido como a intolerdncia a glicose de qualquer grau
diagnosticada pela primeira vez durante a gravidez, que pode ou ndo persistir apds o parto.
Toda mulher com glicemia de jejum < 92 mg/dL inicial deve ser submetida a teste de
sobrecarga oral com 75 g de glicose anidra entre 24 e 28 semanas de gestagdo, sendo o
diagnéstico de diabetes gestacional estabelecido quando no minimo um dos valores a seguir
encontrar-se alterado:

¢ Glicemia em jejum = 92 mg/dL;

¢ Glicemia 1 hora apdssobrecarga = 180 mg/dL;

¢ Glicemia 2 horas apds sobrecarga > 153 mg/dL.

Fonte: Organizacdao Mundial de Saude (OMS)

4. CLASSIFICACAO ESTATISTICA INTERNACIONAL DE DOENCAS E PROBLEMAS
RELACIONADOS A SAUDE

4.1. CID-10*®
Tabela 2: Descricao de CID-10
Cddigo Descricdo
E10 Diabetes mellitus insulino-dependente
E10.1 Diabetes mellitus Diabetes mellitus insulino-dependente com cetoacidose
E10.2 Diabetes mellitus insulino-dependente com complicagdes renais
E10.3 Diabetes mellitus insulino-dependente com complicagGes oftalmicas
E10.4 Diabetes mellitus insulino-dependente com complica¢Ges neuroldgicas
E10.5 Diabetes mellitus insulino-dependente com complicagGes circulatdrias periféricas
E10.6 Diabetes mellitus insulino-dependente com outras complica¢des especificadas
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E10.7 Diabetes mellitus insulino-dependente com complicagées multiplas
E10.8 Diabetes mellitus insulino-dependente com complicacdes ndo especificadas
E10.9 Diabetes mellitus insulino-dependente sem complicacdes
4.2. CID-11*°
Tabela 3: Descricao de CID-11
Cddigo Descricdo
5A10 Diabetes mellitus tipo 1

5. CRITERIOS DE INCLUSAO
5.1. CRITERIOS DE INCLUSAO PARA A DISPENSACAO DA INSULINA GLARGINA U 100
Sdo candidatos a inclusdo neste protocolo, para a dispensagao da insulina GLARGINA
U100, os pacientes que preencherem TODOS os critérios abaixo:

l. Ser diabético insulinodependente em tratamento intensivo® com insulina NPH, por
pelo menos trés meses, e ser aderente as medidas terapéuticas nao
farmacoldgicas, incluindo dieta e atividade fisica;

Il. Efetuar acompanhamento médico regular (minimo duas vezes ao ano) com
endocrinologista ou, na sua auséncia, com médico clinico experiente no
tratamento de DM;

Il Realizar automonitorizagdo da glicemia (AMG) no minimo trés vezes ao dia;

V. Apresentar hipoglicemias nos ultimos trés meses, comprovadas por exame
laboratorial e/ou afericdo de glicosimetrof e/ou relatério de atendimento
hospitalar e/ou boletim de ocorréncia®, dentro de quaisquer dos critérios abaixo,
apos terem sido excluidos fatores causais™

o Hipoglicemias graves', definidas pela necessidade de auxilio de um terceiro para
sua resolucao;

o Hipoglicemias ndo graves repetidas (definidas como dois episddios ou mais por
semana) caracterizadas por glicemia capilar <54 mg/dL com ou sem sintomas ou
caracterizadas por glicemia capilar <70 mg/dL com sintomas (tremores, sudorese fria,
palpitagdes e sensa¢do de desmaio);

o Hipoglicemias noturnas repetidas (definidas como mais de um episédio por
semana) caracterizadas por glicemia capilar < 70 mg/dL.

5.1.1. CASOS ESPECIAIS
Sdo candidatos a inclusdo neste protocolo, para a dispensagao da insulina GLARGINA
U100, os pacientes que preencherem os critérios I ou Il e IlI:

l. Ter doenca renal crénica com clearance de creatinina < 30 mL/minuto;
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[l. Apresentar hipoglicemias nos ultimos trés meses, comprovadas por exame
laboratorial e/ou afericdo de glicosimetrof e/ou relatério de atendimento
hospitalar e/ou boletim de ocorréncia®, dentro de quaisquer dos critérios abaixo,
apods terem sido excluidos fatores causais™

o Hipoglicemias graves', definidas pela necessidade de auxilio de um terceiro para
sua resolucgao;

o Hipoglicemias ndo graves repetidas (definidas como dois episédios.ou mais por
semana) caracterizadas por glicemia capilar <54 mg/dL com ou sem. sintomas ou
caracterizadas por glicemia capilar <70 mg/dL com sintomas (tremores, sudorese fria,
palpita¢des e sensa¢do de desmaio);

o Hipoglicemias noturnas repetidas (definidas como mais de um episédio por

semana) caracterizadas por glicemia capilar < 70 mg/dL.

5.2. CRITERIOS DE INCLUSAO PARA A DISPENSACAQ DA INSULINA DETEMIR

Sdo candidatos a inclusdo neste protocolo, para a dispensagdo da insulina DETEMIR,
os pacientes que preencherem o critério abaixo:
l. Ter diabetes mellitus na gesta¢do e descricao da necessidade de insulinoterapia

em laudo médico.

5.3. CRITERIOS DE INCLUSAO PARA A DISPENSACAO DE INSULINAS DE ULTRA-LONGA
ACAO

Sdo candidatos a inclusdo neste protocolo, para a dispensacdo de INSULINAS DE
ULTRALONGA ACAO, os pacientes que preencherem TODOS os critérios abaixo:

l. Ser diabético insulinodependente em tratamento intensivo' com andlogos de
insulina de longa acdo, por pelo menos trés meses, e ser aderente as medidas
terapéuticas ndo farmacoldgicas, incluindo dieta e atividade fisica;

Il. Efetuar acompanhamento médico regular (minimo quatro vezes ao ano) com
endocrinologista ou endocrinologista pediatra;

[l. Realizar automonitorizacdo da glicemia (AMG) no minimo quatro vezes ao dia;
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V. Apresentar hipoglicemias nos ultimos trés meses, comprovadas por exame
laboratorial e/ou afericdo de glicosimetrof e/ou relatdrio de atendimento
hospitalar e/ou boletim de ocorréncia®, dentro de quaisquer dos critérios abaixo,
apos terem sido excluidos fatores causais™

o Hipoglicemias graves', definidas pela necessidade de auxilio de um terceiro para sua
resolucdo;

o Hipoglicemias ndo graves repetidas (definidas como dois episédios ou ‘mais por
semana) caracterizadas por glicemia capilar <54 mg/dL com ou sem sintomas ou
caracterizadas por glicemia capilar <70 mg/dL com sintomas (tremores, sudorese fria,
palpita¢des e sensa¢do de desmaio);

o Hipoglicemias noturnas repetidas (definidas como mais de.um episédio por semana)

caracterizadas por glicemia capilar < 70 mg/dL.

5.3.1.CASOS ESPECIAIS

Sdo candidatos a inclusdo neste protocolo, para a dispensagdo de INSULINAS DE
ULTRALONGA ACAO, os pacientes que preencherem os critérios 1 ou ll e llI:

l. Ter doenca renal crénica com clearance de creatinina < 30 mL/minuto;

I. Ser diabético insulinodependente idoso (> 65 anos de idade);

lll.  Ter utilizado andlogo de insulina basal de longa agdo, por pelo menos trés meses,
e ainda assim apresentar hipoglicemias nos ultimos trés meses, comprovadas por
exame laboratorial e/ou afericdo de glicosimetrok e/ou relatério de atendimento
hospitalar e/ou boletim de ocorréncia®, dentro de quaisquer dos critérios abaixo,
apos terem sido excluidos fatores causais™

o Hipoglicemias graves, definidas pela necessidade de auxilio de um terceiro para sua
resolugao;

o Hipoglicemias ndo graves repetidas (definidas como dois episddios ou mais por
semana) caracterizadas por glicemia capilar <54 mg/dL com ou sem sintomas ou
caracterizadas por glicemia capilar <70 mg/dL com sintomas (tremores, sudorese fria,
palpita¢des e sensa¢do de desmaio);

o Hipoglicemias noturnas repetidas (definidas como mais de um episédio por semana)
caracterizadas por glicemia capilar < 70 mg/dL.

*Esquema basal-bolus em terapia intensiva através de multiplas doses de insulinas

(MDI) a ser realizado com insulina protamina neutra Hagedorn (NPH), ao menos duas vezes ao
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quatro aplicagbes ao dia, na proporgdo de dose didria da insulina bolus minima de 40% da dose
total didria de insulina.® %

y Copia ndo autenticada das aferi¢cbes da glicemia dos ultimos 30 dias ou impressdo de
grdfico do padrdo glicémico didrio com leituras da glicose dos ultimos 30 dias, obtidas através
do software do glicosimetro, em domicilio ou na Unidade Bdsica de Saude.

‘Documento oficial utilizado pelos érgéos da Policia Civil, Policia Federal, Policias
Militares, Bombeiros ou pela Guarda Municipal. No documento deve ser mencionada a
hipoglicemia.

"Tais como omisséo de refeicOes, aplicagdo de dose excessiva de insulina, hipoglicemias
relacionadas a realiza¢do de exercicios fisicos sem ajuste de dose.

'Caso a comprovacdo de hipoglicemias se baseie unicamente na ocorréncia de
hipoglicemias graves, serd necessdrio agendamento para avaliagdo presencial com perito
endocrinologista da Geréncia Estadual de Assisténcia Farmacéutica (GEAF).

Esquema basal-bolus em terapia intensiva através de MDI a ser realizado com andlogo
de insulina de longa ag¢do associada a insulina bolus (insulina regular ou insulina andloga
ultrarrdpida), em duas a quatro aplicagbes ao dia, na propor¢éio de dose didria da insulina
bolus minima de 40% da dose total didria de insulina.®***®

“Impressédo de grdfico do padréo glicémico didrio com leituras da glicose dos dltimos 30
dias obtidas através de software do glicosimetro, em domicilio ou na Unidade Bdsica de Saude.

6. CRITERIOS DE EXCLUSAO

Serdo excluidos deste protocolo os pacientes que apresentarem pelo menos um dos
critérios abaixo:
l. Diabéticos que ndo atendam aos critérios de inclusdo para a dispensagdo dos
analogos de insulina basais.
1. Diabéticos nos ‘quais a insulina seria utilizada como complementagdo
(insulinizacdo parcial).
[l. Diabéticas gestantes, com excec¢do a insulina detemir.

V. Indicacdo off label em relacdo a faixa etaria.

7.  TRATAMENTO
7.1. FARMACOS

o Insulina Glargina U100: solugdo injetavel 100 Ul/mL
o Insulina Detemir: solugdo injetavel 100 Ul/mL
o Insulina Glargina U300: solucgdo injetavel 300 Ul/mL

o Insulina Degludeca: solugdo injetavel 100 Ul/mL
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7.2. ESQUEMAS DE ADMINISTRAGAO

A dose da insulina basal didria deve variar entre 40% a 60% da dose total diaria de
insulina. O restante deve ser administrado em forma de bolus (com insulina regular ou insulina

analoga ultrarrapida) com o objetivo de atingir metas glicémicas pré e pds-prandiais.

8. TEMPO DE TRATAMENTO - CRITERIOS DE INTERRUPCAO
Aqueles incluidos neste protocolo serdo reavaliados periodicamente com a
apresentacao de exames e laudos médicos com validade maxima de trés meses e poderao ter
a dispensagdo da insulina contemplada neste Protocolo interrompida, retornando a
insulinoterapia prévia, caso apresentem QUAISQUER das condigdes abaixo:
I Ndo seguir as recomendagGes médicas -em relacdo ao tratamento ndo
farmacolégico', uso correto das insulinas e monitorizagdo glicémica.
1. Ndo haver redugdo de pelo menos 30% dos episddios hipoglicEmicos e/ou
melhora da variabilidade glicémica'.
[l. Apresentar persistente mau controle glicémico, caracterizado pelo ndo alcance
das metas glicémicas, apesar dos sucessivos ajustes terapéuticos™.
V. Recusar-se a preencher instrumentos de monitorizacdo e de avaliacao de
educagdo em diabetes.
V. Recusar-se a apresentar documentos solicitados para avaliagdo do adequado
uso.dos medicamentos dispensados.

‘A corre¢do. pré-prandial e a contagem de carboidratos consistem em estratégias
nutricionais inseridas no tratamento ndo farmacoldgico e indicadas pela Sociedade Brasileira
de Diabetes a todos os diabéticos em tratamento intensivo com insulinas.

"Atestada por perito endocrinologista da GEAF com base no grdfico do padrdo
glicémico didrio, o qual deve ser composto por leituras da glicemia dos ultimos 30 dias.

"Demonstrado por exames efetuados num periodo de pelo menos seis meses apds a
primeira dispensagdo.

A suspensdo da dispensacdo dos medicamentos contemplados neste Protocolo,
mediante o cumprimento dos critérios de interrupc¢do 1,2 e 3, sera precedida por aviso prévio,
em carta elaborada ao médico assistente pelo médico perito endocrinologista GEAF. Na carta o
perito informarda o prazo para readequacdo ao Protocolo e o paciente sera reavaliado ao final

do referido prazo, através dos documentos solicitados e/ou avaliacdo presencial. Caso nio
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retornara a insulinoterapia prévia. O médico perito endocrinologista GEAF podera requerer
agendamento presencial quando entender que seja necessario.

A suspensdo da dispensa¢do dos medicamentos contemplados neste Protocolo sera
imediata diante do cumprimento dos critérios de interrupcao lll e IV.

A suspensdo da dispensagdo dos medicamentos contemplados neste Protocolo serd
imediata em situagdes de comportamento inadequado com os servidores publicos, registrada
a sua ocorréncia por documentagdo audiovisual ou por declaragdo de duas testemunhas

presenciais.

9. MONITORIZACAO

A monitorizacdo dos analogos de insulina contemplados neste Protocolo sera realizada
pela Geréncia Estadual de Assisténcia Farmacéutica (GEAF). Por se tratar de doenga cronica, o
tratamento do diabetes mellitus é continuo e necessita de seguimento médico regular com
endocrinologista, endocrinologista pediatra ou, na auséncia destes, por médico clinico com
experiéncia no tratamento de diabetes, para adequado tratamento e rastreamento de

complicacBes cronicas da doenca.

NOTA: Considerando o Relatério de Recomendagdo da Comissdao Nacional de
Incorporacdo de Tecnologias no SUS (Conitec)®® do Ministério da Satde, o Sistema de Infusdo
Continua de Insulina é categorizado como terapia de segunda linha para o diabetes mellitus
insulinodependente. Sendo assim, é necessario que o diabético, ao requerer tal terapia ao
Sistema Unico de Sadde (SUS), tenha previamente se submetido a todas as possibilidades
terapéuticas disponibilizadas na rede bdsica e especializada de saude publica, que incluem as

terapias contempladas neste Protocolo.

10. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Kasper DL, et al. Harrison. Medicina Interna. 19. Ed. Rio de Janeiro. McGraw-Hill
Interamericana do Brasil. 2016. Volume Il.

2. Organiza¢do Mundial de Saude. Global report on diabetes. Disponivel em:
http://www.who.int/diabetes/global-report/en/.

Pagina 9



10.

11.
12.

13.
14.
15.

16.

17.

GOVERNO DO ESTADO
DO ESPIRITO SANTO

Secretaria da Salide

Whiting DR, Guariguata L, Weil C, Shaw J. IDF diabetes atlas: global estimates of the
prevalence of diabetes for 2011 and 2030. Diabetes Res Clin Pract. 2011;94(3):311-21.

Telo GH, Cureau FV, de Souza MS, Andrade TS, Copés F, Schaan BD. Prevalence of diabetes
in Brazil over time: a systematic review with meta-analysis. Diabetol Metab Syndr.
2016;8(1):65.

Schmidt MI, Duncan BB, Azevedo e Silva G, Menezes AM, Monteiro CA, Barreto SM, et al.
Chronic non-communicable diseases in Brazil: burden and current challenges. Lancet.
2011;377(9781):1949-61.

Karvonen M, Viik-Kajander M, Moltchanova E, Libman |, LaPorte R, Tuomilehto J. Incidence
of childhood type 1 diabetes worldwide. Diabetes Mondiale (DiaMond) Project Group.
Diabetes Care. 2000;23(10):1516-26.

Negrato CA, Lauris JRP, Saggioro IB, Corradini MCM, Borges PR, Crés MC, et al. Increasing
incidence of type 1 diabetes between 1986 and 2015 in Bauru, Brazil. Diabetes Res Clin
Pract. 2017;127:198-204.

THE DCCT RESEARCH GROUP: The effect of intensive treatment of diabetes on the
development and progression of long-term complications in insulin-dependent diabetes
mellitus. N Engl J Med. 1993 329:683-689.

Writing Team for the Diabetes Control and Complications Trial/Epidemiology of Diabetes
Interventions and Complications Research Group. Sustained effect of intensive treatment
of type 1 diabetes mellitus on development and progression of diabetic nephropathy: the
Epidemiology of Diabetes Interventions and Complications (EDIC) study. JAMA 2003;
290:2159.

UNITED KINGDOM PROSPRECTIVE DIABETES STUDY (UKPDS): Effect of intensive blood
glucose control with metformin on complications in overweight patients with type 2
diabetes. The Lancet. 1998. 352 (9131): 854.

Bliss M. The history of insulin. Diabetes Care. 1993; 16(I3 Suppl):54-7.

Brostoff JM, Keen H, Brostoff J. A diabetic life before and after insulin era. Diabetologia.
2007; 50:1351-3.

Sonksen PH. The evolution of insulin treatment. Clin Endocrinol Metab. 1977,6:481-97.
Hirsch IB. Insulin analogues. N Engl J Med. 2005; 352:174-83.

SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES. Posicionamento Oficial da SBD 01/2011: Revisdo
Sobre Andlogos de Insulina: Indicagdes e Recomendagdes para disponibilizacdo pelos
Servigos Publicos de Saude. Fevereiro 2011.

Malerbi D, Damiani D, Rassi N, Chacra AR, Niclewicz ED, Silva Filho RL, et al. Brazilian
Diabetes Society consensus statement--intensive insulin therapy and insulin pump therapy.
Arg Bras Endocrinol Metabol. 2006;50(1):125-35.

Seaquist ER, Anderson J, Childs B, et al. Hypoglycemia and diabetes: a report of a
workgroup of the American Diabetes Association and the Endocrine Society. J Clin
Endocrinol Metab 2013; 98:1845.

Pagina 10



18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

GOVERNO DO ESTADO
DO ESPIRITO SANTO

Secretaria da Salide

Donnelly LA, Morris AD, Frier BM, et al. Frequency and predictors of hypoglycaemia in Type
1 and insulin-treated Type 2 diabetes: a population-based study. Diabet Med 2005; 22:749.

Lipska KJ, Parker MM, Moffet HH, et al. Association of Initiation of Basal Insulin Analogs vs
Neutral Protamine Hagedorn Insulin With Hypoglycemia-Related Emergency Department

Visits or Hospital Admissions and With Glycemic Control in Patients With Type 2 Diabetes.
JAMA 2018; 320:53.

Horvath K, Jeitler K, Berghold A, et al. Long-acting insulin analogues versus NPH insulin
(human isophane insulin) for type 2 diabetes mellitus. Cochrane Database Syst Rev 2007.

Singh SR, Ahmad F, Lal A, et al. Efficacy and safety of insulin analogues for the management
of diabetes mellitus: a meta-analysis. CMAJ 2009; 180:385.

Ratner RE, Gough SC, Mathieu C, et al. Hypoglycaemia risk with insulin degludec compared
with insulin glargine in type 2 and type 1 diabetes: a pre-planned meta-analysis of phase 3
trials. Diabetes Obes Metab 2013; 15:175.

American Diabetes Association. 2. Classification and Diagnosis of Diabetes. Diabetes Care.
2018;41(Suppl 1):513-S27.

International Diabetes Federation. IDF Diabetes Atlas [Internet]. 7th ed. Brussels, Belgium:
International Diabetes Federation. Disponivel em:
http://www.diabetesatlas.org/resources/2015-atlas.html.

International Association of Diabetes and Pregnancy Study Groups Consensus Panel,
Metzger BE, Gabbe SG, Persson B, Buchanan TA, Catalano PA et al. International
Association of Diabetes and Pregnancy Study Groups recommendations on the diagnosis
and classification of hyperglycemia in pregnancy. Diabetes Care. 2010;33(3):676-82.

Diagnostic criteria and classification of hyperglycaemia first detected in pregnancy: a World
Health Organization Guideline. Diabetes Res Clin Pract. 2014;103(3):341-63.

SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES. Diretrizes da Sociedade Brasileira de Diabetes 2017-
2018. Disponivel em: https://www.diabetes.org.br/.

ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE. Classificacdo Estatistica Internacional de Doencas e
Problemas a Saude (CID 10). Disponivel em: http://datasus.saude.gov.br/sistemas-e-
aplicativos/cadastros-nacionais/cid-10.

ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE. Classificacdo Estatistica Internacional de Doencas e
Problemas a Saude (CID 11). Disponivel em: https://www.paho.org/bra.

BRASIL. Ministério da Saude. Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS

(CONITEC). Bomba de infusdo de insulina no tratamento de segunda linha de pacientes com

diabetes mellitus tipo 1. 2018. Disponivel em:

http://conitec.gov.br/images/Consultas/Relatorios/2018/Relatorio_Bombalnfusao Insulina
CP08 2018.pdf.

Pagina 11



