Nota Técnica 450419

Data de conclusao: 30/12/2025 07:59:39

Paciente

Idade: 12 anos
Sexo: Feminino

Cidade: Caxias do Sul/RS

Dados do Advogado do Autor

Nome do Advogado: -
Numero OAB: -

Autor esta representado por: -

Dados do Processo

Esfera/Orgao: Justica Federal

Vara/Serventia: 2° Nicleo de Justica 4.0 - RS

Tecnologia 450419

CID: E10.9 - Diabetes mellitus insulino-dependente - sem complicacdes
Diagnéstico: Diabetes mellitus insulino-dependente - sem complicagdes (E10.9)
Meio(s) confirmatério(s) do diagnéstico ja realizado(s): Laudo médico

Descricao da Tecnologia

Tipo da Tecnologia: Medicamento
Registro na ANVISA? Sim

Situacao do registro: Valido

Nome comercial: -

Principio Ativo: INSULINA DEGLUDECA

Via de administracao: SC
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Posologia: Tresiba 100Ul/mL, Solucdo injetavel (1un de 3mL) uso continuo. Insulina
degludeca 100Ul/mL 10 Ul antes do café, média de 2 canetas/més.

Uso continuo? -
Duracao do tratamento: dia(s)
Indicacao em conformidade com a aprovada no registro? Sim

Previsto em Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Min. da Saude para a situacao
clinica do demandante? Sim

O medicamento esta inserido no SUS? Nao
Oncolégico? Nao

Outras Tecnologias Disponiveis

Tecnologia: INSULINA DEGLUDECA

Descrever as opcoes disponiveis no SUS e/ou Saude Suplementar: Ha insulinas e
analogos de insulina, incluindo analogos de longa durac&o. Dentre os analogos de acgéo
prolongada, o PCDT orienta que “deve-se optar pela prescricdo da insulina analoga de acéao
prolongada (elegivel para uso adulto e pediatrico) com melhor resultado de custo-minimizagéao
a ser disponibilizada pelo Ministério da Saude. Informag¢des acerca da distribuicao,
dispensacéo da insulina analoga de acao prolongada e orientacdes aos profissionais da saude
serao divulgadas por esse Ministério periodicamente, conforme cada periodo aquisitivo” (1).

Existe Genérico? Nao

Existe Similar? Nao

Custo da Tecnologia

Tecnologia: INSULINA DEGLUDECA
Laboratério: -

Marca Comercial: -

Apresentacao: -

Preco de Fabrica: -

Preco Maximo de Venda ao Governo: -

Preco Maximo ao Consumidor: -

Custo da Tecnologia - Tratamento Mensal

Tecnologia: INSULINA DEGLUDECA
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Dose Diaria Recomendada: -
Preco Maximo de Venda ao Governo: -
Preco Maximo ao Consumidor: -

Fonte do custo da tecnologia: -

Evidéncias e resultados esperados

Tecnologia: INSULINA DEGLUDECA

Evidéncias sobre a eficacia e seguranca da tecnologia: A insulina degludeca é uma insulina
anéloga de acdo ultra longa, administrada de forma subcutdnea e com uma duracao de efeito
de até 42 horas (2). Ela forma multi-hexdmeros sollveis ap6s sua aplicacdo subcutanea,
resultando em um depésito do qual a insulina degludeca é continua e lentamente absorvida na
circulagdo levando a um efeito hipoglicemiante linear e estavel. E considerada uma alternativa
terapéutica para o controle glicémico basal, possuindo 0 mesmo objetivo da insulina NPH e dos
outros analogos de insulina de longa duragéo.

A insulina degludeca vem sendo comparada em estudos clinicos aos outros analogos de longa
duracéo, para tratamento de DM1. Estes estudos tém demonstrado uma eficicia glicémica
semelhante (reducdo de -0,4 ponto percentual na HbA1C) e uma possivel reducdo de
hipoglicemias gerais, porém sem diminuicdo nas taxas de hipoglicemia grave (3,4). Esta
reducao das hipoglicemias foi melhor explorada em um ensaio clinico randomizado cruzado, no
qual 501 adultos com DM1 e pelo menos um fator de risco para hipoglicemia foram
aleatoriamente designados para insulina degludeca ou glargina por 32 semanas, seguido de
regime alternativo por mais 32 semanas (5). Houve reducdo da taxa de hipoglicemia
sintomatica geral com degludeca (2200 versus 2463 episodios por 100 pacientes-anos de
exposi¢cdo nos grupos degludeca e glargina, respectivamente (razéo de taxa [RR] 0,89; 1C95%
0,85 a 0,94). A taxa de hipoglicemia sintomética noturna também foi reduzida com degludeca
(277 e 429 episodios por 100 pacientes-ano de exposicao, RR 0,64; 1C95% 0,56 a 0,73). Por
sua vez, a taxa absoluta de hipoglicemia grave foi apenas uma pequena fracdo do total de
episédios, mas a proporcdo de pacientes afetados foi aproximadamente 7% menor com
degludeca (10,3%) em comparacao com glargina (17,1%). A perda de seguimento neste breve
estudo foi superior a 20%, tornando os resultados pouco confidveis. Além disso, ndo se sabe
se os resultados se aplicariam a pacientes com menor risco de hipoglicemia.

Em 2021, a Cochrane realizou uma revisao sistematica com metanalise com objetivo de
comparar os efeitos do tratamento a longo prazo com analogos de insulina de acéo ultralonga a
insulina NPH ou outro analogo de insulina de acdo ultralonga em pessoas com DM1 (7). Foram
incluidos 26 ensaios clinicos randomizados, com um total de 8.784 participantes: 2.428
participantes foram alocados para insulina NPH, 2.889 participantes para insulina detemir,
2.095 participantes para insulina glargina e 1.372 participantes para insulina degludeca. Para
todos os outros resultados principais com baixo risco geral de viés e comparando analogos de
insulina entre si, ndo houve efeito benéfico ou prejudicial verdadeiro para qualquer intervencao.
Dados sobre desfechos importantes para o paciente, como qualidade de vida, complicagdes
diabéticas macrovasculares e microvasculares eram escassos ou ausentes. Nao foram
encontradas diferencas clinicamente relevantes entre criangas e adultos. Ndo houve evidéncia
de uma diferenca clinicamente relevante para todos os desfechos principais comparando os
analogos de insulina de agao (ultra)longa entre si.

Outra revisao sistematica (8) conclui que a degludeca apresentou menor taxa de episddios de
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hipoglicemia noturna em relagdo a glargina U100 [OR de 0,73 (IC95% 0,65; 0,82)], sendo este
o principal diferencial clinico observado. Ainda assim, ndo foram identificadas diferencas
relevantes quanto a ocorréncia de hipoglicemia grave entre os comparadores. A taxa de
eventos adversos graves foi menor para insulina degludeca do que para glargina, OR de 0,76
(1C95% 0,58 a 0,98), mas nao houve diferenga entre as insulinas em relagdo ao risco de
mortalidade total e de eventos cardiovasculares graves. Cabe ressaltar que o risco absoluto de
hipoglicemia grave é baixo para ambas as insulinas quando a fung¢éo renal esta preservada.
No seu relatério, a CONITEC adiciona outras duas revisdes sistematicas (9,10), ambas néao
encontrando diferencas significativas ou clinicamente relevantes na taxa de hipoglicemia grave
entre as insulinas glargina e degludeca. Neste estudo, a eficacia foi semelhante na reducéo da
HbA1c entre os analogos de insulina estudados (glargina e degludeca), sem diferencas
clinicamente significativas entre as insulinas em relagdo ao risco de mortalidade total e de
eventos cardiovasculares graves.

ltem Descricéao Quantidade Valor unitério Valor Anual

INSULINA 100 U/ML SOL INJ24 R$ 127,83 R$ 3.067,92
DEGLUDECA CT 1 CAR VD

TRANS X 3 ML X

1 SIST APLIC

PLAS

(FLEXTOUCH)

* Valor unitario considerado a partir de consulta de preco da tabela CMED. Pre¢co maximo de
venda ao governo (PMVG) no Rio Grande do Sul (ICMS 17%). O PMVG é o resultado da
aplicacéao do Coeficiente de Adequacao de Precos (CAP) sobre o Pre¢o Fabrica — PF, PMVG =
PF*(1-CAP). O CAP, regulamentado pela Resolugédo n°. 3, de 2 de mar¢o de 2011, é um
desconto minimo obrigatorio a ser aplicado sempre que forem realizadas vendas de
medicamentos constantes do rol anexo ao Comunicado n° 15, de 31 de agosto de 2017 -
Versao Consolidada ou para atender ordem judicial. Conforme o Comunicado CMED n° 5, de
21 de dezembro de 2020, o CAP é de 21,53%. Alguns medicamentos possuem isencao de
ICMS para aquisi¢cao por 6rgaos da Administracao Publica Direta Federal, Estadual e
Municipal, conforme Convénio ICMS n° 87/02, sendo aplicado o beneficio quando cabivel.

A insulina degludeca é produzida no pais pelo laboratério Novo Nordisk e comercializada pelo
nome de Tresiba®. De acordo com a prescricdo juntada ao processo (Evento 1, COMP11,
Pagina 1) e em consulta a tabela CMED, em dezembro de 2025, foi elaborada a tabela acima
com estimativa de custo para um ano de tratamento.

A CONITEC fez uma avaliagdo econémica em dois cenarios populacionais, sendo um a partir
de dados epidemiol6gicos e outro com dados de dispensagao pelo SUS e pelo programa
“Farmécia Popular”. No primeiro cenario, o impacto orcamentario incremental em relacéo a
insulina humana NPH varia entre R$ 5,5 bi (glargina) e R$ 18,8 bi (degludeca). No segundo, a
variacao € entre R$ 1,1 bi (glargina) e R$ 3,7 bi (degludeca). Apds sugestao do plenario da
CONITEC, foi calculado cenéario baseado em dados de um estado que atualmente fornece
insulinas analogas de acdo prolongada. Foram utilizados dados do estado do Parana,
extrapolados para os demais estados por meio da taxa de uso desses medicamentos na
populacéo e na difusédo diferenciada das tecnologias em estados que atualmente fornecem ou
ndao fornecem tais tecnologias. Neste cenéario, o impacto orcamentario estimado para o
horizonte temporal de cinco anos foi de, aproximadamente, R$ 863 mi para glargina com
aplicador e R$ 2,0 bi para detemir com aplicador (2)
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A agéncia canadense Canada’s Drug Agency recomendou que a insulina degludeca fosse
reembolsada para o tratamento diario de adultos com DM1 e DM2 para melhorar o controle
glicémico, se as seguintes condigbes forem atendidas: reembolso de forma semelhante as
outras insulinas analogas de acéo prolongada; o custo total com a insulina degludeca nao
excedesse o custo do tratamento com o analogo da insulina de ac¢do prolongada menos
dispendioso, reembolsado para o tratamento da diabetes mellitus (11,12).

A agéncia australiana rejeitou o pedido de incluséo da insulina degludeca para o tratamento de
pacientes com DM1 ou DM2, pois a superioridade de seguranga sobre a insulina glargina
apresentada pelo demandante ndo foi adequadamente justificada, e a relagcdo custo-eficacia
nao foi suportada (13).

Beneficio/efeito/resultado esperado da tecnologia: Controle glicémico semelhante com
aquele alcancado com os outros analogos de insulina disponiveis no SUS, com possivel
reducao de hipoglicemias.

Recomendacdes da CONITEC para a situacao clinica do demandante: Recomendada

Conclusao

Tecnologia: INSULINA DEGLUDECA
Conclusao Justificada: Nao favoravel

Conclusao: Ha evidéncia de que a insulina degludeca apresenta potencial redu¢cdo no numero
de hipoglicemias, com pouco ou nenhum na reduc¢éo de hipoglicemias graves, demonstrando
eficcia equivalente as demais analogas de longa acéo disponiveis o SUS, motivo pelo qual a
CONITEC incorporou alguma dessas insulinas para o tratamento de pacientes com DM1, com
preferéncia para o exemplar de menor custo. Ressalta-se que custo da insulina degludeca é
substancialmente mais alto do que o custo das alternativas terapéuticas (também analogas de
acao prolongada), com potencial de comprometimento de recursos publicos sem que haja
melhora consistente em termos de numero de hipoglicemias graves, controle da doenca ou
mortalidade. Cabe ressaltar que o risco absoluto de hipoglicemia grave é baixo para ambas as
insulinas quando a funcéo renal estd preservada. Nao h& evidéncia cientifica demonstrando
diferencas clinicamente significativas entre representantes do grupo, com diversas revisdes
sistematicas demonstrando equivaléncia entre estas tecnologias.

Assim, considerando a disponibilidade de alternativas eficazes e seguras no sistema publico de
saude, manifestamo-nos de forma desfavoravel ao fornecimento judicial da insulina degludeca.

Ha evidéncias cientificas? Sim

Justifica-se a alegacao de urgéncia, conforme definicao de Urgéncia e Emergéncia do
CFM? Nao

Referéncias bibliograficas:

1. BRASIL. Ministério da Saude. Comissao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no
SUS (CONITEC). Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Diabete Melito Tipo 1.

Disponivelemhttp://conitec.gov.br/images/Protocolos/Portaria-Conjunta-PCDT-Diabete-
Melito-1.pdf

Pagina 5 de 8


http://conitec.gov.br/images/Protocolos/Portaria-Conjunta-PCDT-Diabete-Melito-1.pdf
http://conitec.gov.br/images/Protocolos/Portaria-Conjunta-PCDT-Diabete-Melito-1.pdf

10.

11.

12.

. Comissdo Nacional de Incorporacédo de Tecnologias no SUS (CONITEC). Insulinas

analogas de acao prolongada para o tratamento de diabetes mellitus tipo I. 2019.
http://conitec.gov.br/images/Relatorios/2019/Relatorio_Insulinas_Analogas_DM1.pdf

. Heller S, Buse J, Fisher M, Garg S, Marre M, Merker L, Renard E, Russell-Jones D,

Philotheou A, Francisco AM, Pei H, Bode B, BEGIN Basal-Bolus Type 1 Trial
Investigators. Insulin degludec, an ultra-longacting basal insulin, versus insulin glargine
in basal-bolus treatment with mealtime insulin aspart in type 1 diabetes (BEGIN Basal-
Bolus Type 1): a phase 3, randomised, open-label, treat-to-target non-inferiority trial.
Lancet. 2012 Apr;379(9825):1489-97.

. Mathieu C, Hollander P, Miranda-Palma B, Cooper J, Franek E, Russell-Jones D,

Larsen J, Tamer SC, Bain SC, NN1250-3770 (BEGIN: Flex T1) Trial Investigators.
Efficacy and safety of insulin degludec in a flexible dosing regimen vs insulin glargine in
patients with type 1 diabetes (BEGIN: Flex T1): a 26-week randomized, treat-to-target
trial with a 26-week extension. J Clin Endocrinol Metab. 2013 Mar;98(3):1154-62.

. Lane W, Bailey TS, Gerety G, Gumprecht J, Philis-Tsimikas A, Hansen CT, Nielsen

TSS, Warren M, Group Information, SWITCH 1. Effect of Insulin Degludec vs Insulin
Glargine U100 on Hypoglycemia in Patients With Type 1 Diabetes: The SWITCH 1
Randomized Clinical Trial. JAMA. 2017;318(1):33.

. Hemmingsen B, Metzendorf MI, Richter B. (Ultra-)long-acting insulin analogues for

people with type 1 diabetes mellitus. Cochrane Database Syst Rev. 2021 Mar
4;3(3):CD013498.

. Hemmingsen B, Metzendorf MI, Richter B. (Ulira-)long-acting insulin _analogues for

people with type 1 diabetes mellitus. Cochrane Database Syst Rev. 2021
Mar;3(3):CD013498.

. Liu W, Yang X, Huang J. Efficacy and Safety of Insulin Degludec versus Insulin

Glargine: A Systematic Review and Meta-Analysis of Fifteen Clinical Trials. Int J
Endocrinol. 2018:2018:Article ID 8726046.

. Zhang XW, Zhang XL, Xu B, Kang LN. Comparative safety and efficacy of insulin

degludec with insulin glargine in type 2 and type 1 diabetes: a meta-analysis of
randomized controlled trials. Acta Diabetol. 2018;55(5):429-41.

Dawoud D, O’'Mahony R, Wonderling D, Cobb J, Higgins B, Amiel SA. Basal Insulin

Regimens for Adults with Type 1 Diabetes Mellitus: A Systematic Review and Network
Meta-Analysis. Value Health J Int Soc Pharmacoeconomics Outcomes Res. 2018

Feb;21(2):176-84.

Second and Third-Line Therapy for Patients With Diabetes (Optimal Use Project) |
CADTH [Internet]. Disponivel em: https://www.cadth.ca/second-and-third-line-therapy-
patients-diabetes-optimal-use-project

CDEC Meeting. Drug Reimbursement Recommendation. Insulin degludec (Tresiba)

Pagina 6 de 8


https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob
https://www.zotero.org/google-docs/?YqItob

[Internet]. 2017. Disponivel em:
https://www.cadth.ca/sites/default/files/cdr/complete/SR0521_Tresiba_complete_No
v-22-17_e.pdf

13. Care AGD of H and A. Pharmaceutical Benefits Scheme (PBS) | Insulin degludec,
injection solution, 100 IU/mL and 200 IU/mL, Tresiba Flextouch® and Tresiba Penfill®
[Internet]. Australian Government Department of Health and Aged Care. Disponivel em:
https://www.pbs.gov.au/pbs/industry/listing/elements/pbac-meetings/psd/2013-03/insulin-
degludec

NatJus Responsavel: RS - Rio Grande do Sul
Instituicao Responsavel: TelessaudeRS
Nota técnica elaborada com apoio de tutoria? Nao

Outras Informacdes: Inicialmente, cabe observar que insulina Tresiba® é uma designagao por
marca comercial, em desacordo com os Enunciados 12, 15 e 67 das Jornadas de Direito da
Saude do Conselho Nacional de Justica. Por essa razdo, a tecnologia sera tratada neste
documento como insulina degludeca, sua respectiva denominagao comum brasileira.
Conforme laudos médicos, trata-se de paciente com diagnostico de diabetes mellitus tipo 1
(DM1) desde 4 anos de idade, sendo tratada com multiplas doses de insulina (Evento 1,
LAUDOG6, Pagina 3). Dentre os esquemas insulinicos previamente utilizados, incluem-se as
insulinas NPH e regular, administradas até quatro vezes ao dia, as quais resultaram em
tratamento insatisfatério, assim como em episédios de hipoglicemias graves. Apés, tentou-se a
insulina glargina, tanto uma vez quanto duas vezes ao dia, associada a insulina analoga de
acao rapida, conforme contagem de carboidratos e mensuracéo da glicemia, evoluindo com
uma melhora parcial da hemoglobina glicada, porém com alta variabilidade glicémica, ainda
associada a episodios de hipoglicemias. Ap6s a introducao da insulina degludeca (Tresiba®),
apresentou excelente controle glicémico sem hipoglicemias frequentes, devendo manter seu
uso. Apés inicio da Tresiba®, todas dosagens de hemoglobina glicada ficaram abaixo de 7%.
Ressalta-se que ndo ha especificacbes sobre a ocorréncia de hipoglicemias, tampouco
registros de medidas de glicemia capilar ou exames do diagnoéstico de DM1. Neste contexto,
pleiteia acesso a insulina degludeca para tratamento de DM1.

O diabete melito (DM) é uma doenca endoécrino-metabdlica de etiologia heterogénea, que
envolve fatores genéticos, bioldégicos e ambientais, caracterizada por hiperglicemia cronica
resultante de defeitos na secrecdo ou na agdo da insulina. Essa doenga pode evoluir com
complicagdes agudas (hipoglicemia, cetoacidose e sindrome hiperosmolar hiperglicémica nao
cetotica) e cronicas - microvasculares (retinopatia, nefropatia, neuropatia) e macrovasculares
(doenca arterial coronariana, doenca arterial periférica e doenca cerebrovascular). O DM1
caracteriza-se pela destruicdo das células beta pancreaticas, determinando deficiéncia na
secrecao de insulina, o que torna essencial 0 uso desse horménio como tratamento, para
prevenir cetoacidose, coma, eventos micro e macrovasculares e morte. A variagao global na
incidéncia de DM1 é alta e, no Brasil, estima-se que ocorram 25,6 casos por 100.000
habitantes por ano, o que é considerado uma incidéncia elevada (1).

O tratamento do paciente com DM1 inclui cinco componentes principais: educagéo sobre DM,
insulinoterapia, automonitorizacdo glicémica, orientacdo nutricional e pratica monitorada de
exercicio fisico. E um tratamento complexo em sua prescricdo e execucdo e exige a
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participacao intensiva do paciente, que precisa ser capacitado para tal, ou de seus familiares.
O fluxograma terapéutico devera ocorrer da seguinte forma: insulina NPH associada a insulina
regular; insulina NPH associada a insulina analoga de acéo rapida e insulina analoga de acéao
rapida associada a insulina analoga de acéo prolongada (1).
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