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1. O QUE É NOVO OU DIFERENTE

 • Secções atualizadas acerca dos tratamentos com insulina, 

incluindo novas formulações de insulina bólus e basal.

 • Recomendações mais detalhadas acerca dos princípios dos 

regimes intensivos de tratamento com insulina.

 • Revisão do papel e do racional para a utilização dos novos 

análogos de insulina, biossimilares e dispositivos tecnológicos 

na diabetes, para terapêutica com insulina em diabetologia 

pediátrica.

 • Considerações-chave relativamente ao acesso à insulina e ao 

poder de compra da mesma.

2. SUMÁRIO EXECUTIVO E RECOMENDAÇÕES 

 • O tratamento com insulina deve ser iniciado logo que possível após 

o diagnóstico (normalmente dentro de 6 horas se existir cetonúria) 

de modo a prevenir descompensação metabólica e cetoacidose 

diabética (CAD). A
 • Regimes intensivos de insulina administrados através da 

combinação de múltiplas injeções diárias ou bomba com 

substituição de insulina basal e prandial com o objetivo de obter 

um nível glicêmico ótimo, tornaram-se o padrão de referência para 

o tratamento da diabetes em crianças de todas as faixas etárias. E
 • A terapêutica com insulina deve ser individualizada de modo a 

atingir objetivos glicêmicos ótimos para reduzir as complicações 

da diabetes. E
 • Atingir e melhorar objetivos glicêmicos através do tratamento 

intensivo com insulina demonstraram de modo conclusivo reduzir 

as complicações, comorbilidades e a mortalidade da diabetes em 

adolescentes e adultos. A Não há razão para acreditar que não se 

dê o mesmo caso também nas crianças mais pequenas. E
 • Em todas as faixas etárias, o objetivo deve ser a substituição o mais 

semelhante possível da insulina fisiológica e um controle glicêmico 

ótimo através da utilização das insulinas basais e prandiais 
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localmente disponíveis. A
 • O tratamento com insulina deve ser apoiado por uma educação 

completa, apropriada à idade, maturidade e às necessidades 

individuais da criança e da família, independentemente do regime 

de insulina. A
 • O objetivo deve ser usar uma dose de insulina apropriada ao longo 

de 24 horas, de modo a cobrir as necessidades basais e de bólus de 

insulina prandial, numa tentativa de equilibrar o efeito glicêmico 

das refeições. E
 • A administração de insulina prandial antes de cada refeição é 

superior à injeção pós-prandial e é preferível, se possível. C
 • A dose diária de insulina apresenta grande variabilidade entre 

indivíduos e altera-se ao longo do tempo. Pelo que requer uma 

revisão e reavaliação regulares. E
 • A distribuição da dose de insulina ao longo do dia apresenta 

grande variação interindividual. Independentemente do tipo de 

terapêutica com insulina, as doses devem ser adaptadas à variação 

circadiana com base no padrão diário dos níveis de glicose 

sanguínea (GS). B
 • Todos os jovens devem ter disponível insulina rápida ou insulina 

regular para a prevenção e gestão de emergências da diabetes 

como hiperglicemia e cetose. E
 • É essencial ter uma pequena quantidade de insulina guardada que 

esteja rapidamente disponível a todas as crianças e adolescentes 

de modo que o fornecimento seja ininterrupto. E
 • As crianças e adolescentes devem ser encorajados a injetar 

consistentemente dentro da mesma área (abdómen, coxa, 

nádegas, braço) numa altura específica do dia, mas devem 

evitar injetar repetidamente no mesmo local de modo a prevenir 

lipohipertrofia. B
 • As insulinas devem ser administradas através de seringas de 

insulina ou outros dispositivos de injeção calibrados para o tipo e 

concentração de insulina a ser usada. E
 • A verificação regular dos locais de injeção em busca de reações 

locais, a técnica e a capacidade para assegurar uma administração 

de insulina apropriada continuam a ser uma responsabilidade dos 

pais, cuidadores e profissionais de saúde. E
 • Os profissionais de saúde têm a responsabilidade de aconselhar 

os pais, outros cuidadores e os jovens acerca de como ajustar 

a sua terapêutica com insulina de modo seguro e eficaz. Assim, 

a formação requer uma revisão regular, reconhecimento dos 

padrões, reavaliação e reforço. E

3. INTRODUÇÃO

A insulina tem sido o tratamento nuclear salva-vidas na diabetes 

desde a sua descoberta em 1921. Os valores da normoglicemia foram 

bem estabelecidos como objetivo de tratamento na diabetes tipo 

1 (DM1) com base nos resultados do emblemático estudo Diabetes 

Control and Complications Trial (DCCT). O estudo DCCT e o seu 

estudo de seguimento, o Epidemiology of Diabetes Interventions and 

Complications (EDIC), confirmaram que uma melhoria de longo prazo 

no controle da glicose através de terapêutica intensiva com insulina 

e o apoio e educação extensivos podem reduzir a incidência de 

complicações e atrasar a progressão das complicações existentes na 

DM1, em adolescentes e adultos.1 

Apesar dos avanços significativos no tratamento com insulina, 

a utilização clínica da insulina é extremamente complexa, e pode 

ser desafiador atingir e manter um controle glicêmico ótimo. 

Raramente existe um regime de tratamento previsível que se 

aplique sempre a todas as pessoas, particularmente em crianças 

e adolescentes com DM1. A necessidade de insulina das crianças e 

adolescentes com DM1 nunca é estática dada a natureza dinâmica 

do crescimento e do desenvolvimento e as alterações hormonais 

durante a infância e adolescência, que requerem ajustes frequentes 

da dose. Consequentemente, os jovens com DM1 precisam de um 

sistema customizado, altamente dinâmico e atrativo, para manterem 

um controle glicêmico ótimo e enfrentarem os múltiplos fatores 

disruptores da vida diária.

A administração de insulina exógena que replica tão perto quanto 

possível o padrão fisiológico da secreção de insulina pelas células 

beta pancreáticas foi considerado o tratamento com insulina ideal 

para atingir um controle glicêmico ótimo. A fisiologia da secreção de 

insulina inclui um padrão basal e um padrão prandial.2 Uma célula 

beta pancreática saudável segrega insulina basal (baixo nível) de modo 

contínuo e insulina pós-prandial (alto nível) de modo incremental com 

as refeições, para controlar os níveis de GS num intervalo apertado.2 Os 

fundamentos do tratamento com insulina em pediatria tentam replicar 

este padrão de secreção de insulina basal e de insulina prandial. Esta 

abordagem de tratamento também ficou conhecida como insulina 

basal-bólus ou múltiplas injeções diárias (MID) de insulina. Este tipo de 

tratamento permite maior flexibilidade nas vidas diárias das pessoas 

que vivem com a diabetes, acomodando parcialmente padrões de 

alimentação variáveis e por vezes, imprevisíveis. Além disso, em 

ensaios clínicos randomizados, foi atingido um melhor controle da GS 

através da utilização de regimes de MID, seja por injeções de insulina 

ou do tratamento com bomba, comparativamente a um tratamento 

com insulina duas vezes por dia.1,3

É frequente os jovens com diabetes precisarem de múltiplas 

injeções diárias de insulina, usando combinações de insulinas de 

ação rápida, curta, intermédia ou prolongada antes das refeições e ao 

deitar, para manterem um controle ótimo da GS. O tratamento com 

bomba de insulina é outro tipo de tratamento com insulina basal-

bólus frequentemente usado em crianças. Existe alguma variação 

entre regimes de insulina, tanto nas próprias regiões como entre 

diabetologistas pediátricos do mesmo país, que pode ser explicada 

pela disponibilidade, pelo custo ou pela cobertura das apólices de 

seguro relativamente a formulações de insulina mais recentes ou 

devido a uma preferência pessoal e experiência do indivíduo com 

diabetes e da sua equipa de diabetes respetiva.

A evolução das formulações de insulina no decorrer dos anos 

tem ampliado as opções de tratamento às necessidades únicas dos 

jovens com diabetes. Os novos análogos de insulina e ferramentas 

tecnológicas na diabetes têm vindo a transformar o tratamento com 

insulina ao longo das últimas décadas. As insulinas regular e NPH/

ultralenta que foram usadas durante o estudo DCCT foram substituídas 

por formulações de insulina de nova geração em muitos países. Os 
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análogos de insulina de ação rápida e de ação prolongada foram 

desenvolvidos para fornecerem um perfil de insulina mais semelhante 

ao fisiológico.

A disponibilidade de novas insulinas e a utilização de novas 

tecnologias melhoraram a gestão da diabetes. O risco aumentado 

de hipoglicemia grave foi um efeito adverso da terapêutica intensiva 

durante o estudo DCCT.1 Ao contrário da experiência adquirida com o 

DCCT, grandes estudos de registo recentes na diabetes demonstraram 

claramente uma relação cada vez menor de hipoglicemia significativa 

ou grave com objetivos glicêmicos mais baixos em pessoas com DM1.4 

Por outro lado, o efeito prejudicial da hiperglicemia sobre o cérebro 

em desenvolvimento tem sido preocupante e sublinha a importância 

do controle tanto da hiperglicemia como da hipoglicemia.5

4. FORMULAÇÕES DE INSULINA  

As formulações de insulina (aprovadas para uso pediátrico) 

encontram-se listadas na Tabela 1 e estão classificadas em três 

grupos principais como insulina prandial, de ação intermédia e 

basal de ação prolongada. De um modo geral, as insulinas prandiais 

consistem em insulinas de ação rápida destinadas a injeção bólus 

antes das refeições ou para utilização em bombas de insulina. As 

insulinas basais são insulinas de ação prolongada destinadas a 

serem injetadas não mais do que uma ou duas vezes por dia.

4.1 Insulinas prandiais 
Os bólus de insulina prandial tentam mimetizar a secreção de insulina 

endógena em resposta a uma refeição. Normalmente a célula beta 

liberta insulina em resposta à ingestão de alimentos, numa primeira 

fase rápida, seguida por uma segunda fase de libertação prolongada 

de insulina para a circulação portal. As insulinas de ação rápida (IAR) 

foram desenvolvidas para mimetizar melhor a resposta fisiológica da 

insulina humana endógena à ingestão de alimentos, para melhorar 

o controle das flutuações de GS pós-prandial, e para reduzir o risco 

de hipoglicemia.6 Pode ser administrada uma dose bólus de IAR para 

correção, antes das refeições ou entre refeições, para normalizar a 

glicemia.  

Tabela 1. Tipos de preparações de insulina (aprovadas em pediatria) e perfis de ação para administração subcutânea (s.c.)

Tipo de insulina Início da ação (h) Pico da ação (h) Duração da ação (h)

Insulinas prandiais 

Análogo de insulina de ação ultra-rápida (Faster Aspart) 0.1-0.2 1-3 3-5

Análogos de insulina rápida (aspártica, glulisina e lispro***) 0.15-0.35 1-3 3-5

Regular/solúvel (ação rápida) 0.5-1 2-4 5-8

Insulina de ação intermédia

NPH* 2-4 4-12 12-24**

Análogo de insulina basal de ação prolongada

Glargina***  2-4 8-12 22-24**

Detemir 1-2 4-7 20-24**

Glargine U300  2-6 Pico mínimo 30-36

Degludec 0.5-1.5 Pico mínimo >42

* NPH = Insulina Protamina Neutra Hagedorn; insulina isofano.
** A duração da ação pode ser mais curta.
*** Formulação biossimilar aprovada em alguns países.
Nota de rodapé: Todas as insulinas usadas devem ser produzidas ao abrigo das ‘‘Boas Práticas de Fabrico/Boas Práticas Laboratoriais’’. O pico e 
a duração da ação de uma formulação específica de insulina são afetados pela dose; isto é, doses maiores tendem a durar mais tempo do que as 
doses menores.

4.1.1 Insulina regular (ação rápida)
A insulina solúvel regular (idêntica à insulina humana) continua a 

ser usada como uma componente essencial em muitas partes do 

mundo, seja como:

 • Injeções de bólus pré-prandial em regimes basal-bólus 

(administrada 20 a 30 minutos antes das refeições) juntamente 

com insulina de ação intermédia duas a três (ou mesmo 

quatro) vezes por dia ou um análogo de insulina basal de ação 

prolongada, administrada uma ou duas vezes por dia.

 • Ou combinada com insulina de ação intermédia, num regime de 

duas vezes por dia.

4.1.2 IAR 

As IAR são fabricadas através da modificação de insulina humana, 

nomeadamente alterando a sequência de aminoácidos ou pela 

adição de cadeias de ácidos gordos livres à molécula original que 

predominantemente conduz a uma absorção alterada pelos tecidos 

subcutâneos. Estas alterações servem um ou dois propósitos 

principais; (1) mimetizar a secreção de insulina prandial fisiológica, 

acelerando a absorção da insulina para a corrente sanguínea, para 

um início rápido da ação relativamente à insulina humana regular (2) 

duração mais curta da ação, o que dá tempo suficiente para controlar 

os níveis de GS pós-prandial, ao mesmo tempo que previne uma 
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hipoglicemia tardia.

As IAR têm um início de ação mais rápido e uma duração mais 

curta da atividade, comparadas à insulina humana regular, quando 

administradas subcutaneamente. Este perfil de redução da ação da 

glicose das IAR permite a administração de injeções de insulina mais 

perto do início das refeições, possibilitando um controle glicêmico 

pós-prandial com maior flexibilidade na vida diária. Em resumo, 

1 unidade de uma IAR tem o mesmo efeito redutor da glicose que 1 

unidade de insulina regular, no entanto, o perfil do tempo de ação 

difere entre a insulina regular e a IAR.

Estão aprovadas três IAR para serem usadas em adultos e em 

sujeitos pediátricos: a insulina lispro (indicada em todas as pessoas 

independentemente da idade), a insulina aspártica (≥1 ano de idade), 

e a insulina glulisina (≥6 anos de idade). As três IAR diferem na sua 

composição de aminoácidos e propriedades químicas, mas não foram 

reportadas diferenças significativas nos resultados clínicos no tempo 

de ação e duração.7-10 Todas têm um início rápido e uma duração da 

ação mais curta do que a insulina regular (Tabela 1).

Recomendamos que sejam tomadas em conta as seguintes 
considerações ao usar IAR:
 • As IAR devem ser administradas idealmente 10 a 15 minutos antes 

das refeições ou imediatamente antes das refeições, dada a forte 

evidência de que a sua ação rápida não só reduz a hiperglicemia 

pós-prandial, como a hipoglicemia noturna também pode ser 

reduzida.11-15

 • Em casos excecionais, com o objetivo de equilibrar melhor a 

ingestão de alimentos real e a insulina, e minimizar o potencial de 

hipoglicemia das pessoas que se alimentam de modo errático, as 

IAR podem ser administradas após a refeição para uma titulação 

mais precisa das doses de insulina.14 No entanto, as doses de 

insulina pré-prandial resultam em valores de GS pós-prandial 

inferiores em crianças com hábitos alimentares mais previsíveis.11

 • Na presença de hiperglicemia as IAR devem ser administradas 

antes de comer.

 • As IAR corrigem a hiperglicemia, com ou sem cetose, mais 

rapidamente do que a insulina solúvel devido à sua ação mais 

rápida de redução da glicose.

 • São usadas como insulinas prandiais ou bólus em lanches, 

combinadas com insulinas de ação mais prolongada (ver regimes 

basal-bólus).

 • São usadas em bombas de insulina.

4.1.3 Insulinas de ação ultra-rápida 
Uma insulina com início e final de ação mais rápidos, que replique a 

ação da insulina fisiológica, é altamente desejável para permitir um 

maior controle glicêmico, minimizar os episódios de hipoglicemia e 

reduzir o aumento de peso. 

As insulinas de ação ultra-rápida foram criadas para melhorar 

o perfil de duração-ação das insulinas prandiais para compensar o 

aumento rápido da GS após as refeições e podem ser particularmente 

úteis para as bombas e sistemas de administração de insulina 

automatizados (AIA). Devido ao facto de a insulina humana e as IAR 

geralmente existirem em solução como hexâmeros estáveis, o tempo 

de absorção é largamente devido ao tempo que leva aos hexâmeros 

a dissociarem-se em monómeros e dímeros antes de entrarem 

na circulação. A insulina aspártica de ação mais rápida contém os 

excipientes niacinamida e L-arginina para acelerar a formação de 

monómeros. Esta nova insulina tem um início e um final de ação mais 

rápidos do que a insulina aspártica e deve controlar melhor os picos 

iniciais pós-prandial dos níveis de GS, e causa menos hipoglicemia 

horas mais tarde.16 A insulina aspártica de ação ultra-rápida foi 

aprovada pela Agência Europeia do Medicamento (EMA) em crianças 

≥1 ano de idade e pela U.S Food and Drug Administration (FDA) em 

crianças ≥2 anos de idade.16

Em crianças e adolescentes com DM1 (1-18 anos), a insulina 

aspártica mais rápida (Faster Aspart) administrada durante e após as 

refeições, combinada com insulina degludec, permitiu um controle 

glicêmico eficaz comparativamente à insulina aspártica num ensaio 

clínico randomizado, multicêntrico, em dupla ocultação, com 

26 semanas de duração. Não houve preocupações de segurança 

adicionais para a Faster Aspart vs. a insulina aspártica ao longo do 

estudo.

A insulina de ação ultra-rápida lispro está aprovada em adultos 

com diabetes. As ações farmacodinâmica e farmacocinética da 

insulina lispro de ação ultra-rápida foram investigadas num estudo 

de pequena escala, de refeições, conduzido em crianças (entre 6 e 

18 anos de idade); no entanto, esta insulina ainda não se encontra 

aprovada para jovens com diabetes.

Estão a ser testados outros análogos de insulina de ação ultra-

rápida (insulina lispro BioChaperone®, AT 247)17 em investigações 

conduzidas em sujeitos adultos com diabetes.

O pó inalável de insulina humana é a insulina exógena de ação 

mais rápida, uma vez que a insulina é absorvida rapidamente dos 

pulmões, eliminando os tempos de espera após a injeção subcutânea. 

Esta insulina foi aprovada em adultos com diabetes, mas ainda não 

se encontra aprovada em crianças. Está a decorrer um ensaio clínico 

nesta insulina inalável para uso pediátrico.

4.2 Insulina de ação intermédia 
Durante mais de meio século, a insulina isofano NPH (protamina 

neutra Hagedorn) foi a principal forma de insulina basal usada. A 

adição da protamina à insulina atrasou a dissociação da insulina e 

desacelerou a absorção dos monómeros de insulina para a circulação. 

A duração da ação da NPH é superior à da insulina regular humana, 

mas não é suficiente para manter as necessidades diárias de insulina 

fisiológica basal em pessoas com deficiência grave de insulina quando 

administrada uma vez por dia. O seu perfil de ação requer uma 

administração duas vezes por dia de modo a fornecer a insulina de 

reserva necessária para a regulação da lipólise e a produção da glicose 

hepática.18 A estratégia é dificultada por um pequeno pico que ocorre 

4 a 7 horas após a administração.19,20

Os regimes de insulina baseados na NPH de ação intermédia e 

nas insulinas (regulares) de ação rápida têm sido usados ao longo de 

décadas para a regulação dos níveis de GS, no entanto, estão limitadas 

na sua capacidade para atingir uma glicemia ótima dadas as limitações 

dos seus perfis de ação. Em primeiro lugar, o uso da NPH requer um 

horário fixo das refeições e lanches ao longo do dia, de modo a evitar 
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eventos hipoglicêmicos. Em segundo lugar, ainda mais problemático, 

é o pequeno pico da ação que ocorre com a dose da noite da NPH. Este 

pico com ação de diminuição da glicose ocorre às horas em que há uma 

necessidade mínima de insulina entre a meia-noite e as 4 da manhã, 

aumentando o risco de hipoglicemia noturna.21 Adicionalmente, o 

efeito de dose dissipa-se nas primeiras horas da manhã (isto é, entre 

as 4 e as 8 da manhã) durante as horas de maiores necessidades de 

insulina, contribuindo para uma hiperglicemia matinal e o chamado 

“fenómeno da madrugada”.22 Um terceiro problema da insulina NPH 

é a elevada variabilidade da sua ação de redução da glicose no dia-

a-dia.19 Tem de ser feita a re-suspensão da insulina NPH rolando 

gentilmente a caneta/seringa 12 a 15 vezes antes da injeção. Uma 

re-suspensão insuficiente da NPH aumenta a variabilidade diária do 

efeito de redução da glicose e que se reflete numa maior variabilidade 

glicêmica e hipoglicemia.23 A maior variabilidade da ação de redução 

da glicose da insulina NPH comparativamente a insulinas basais mais 

atuais foi verificada em vários estudos.19,24,25

No entanto, o uso da insulina NPH tem algumas vantagens. É mais 

barata do que muitas outras insulinas basais. O número de injeções 

de insulina diárias pode ser reduzido, uma vez que a NPH pode ser 

misturada com IAR. O pico da ação da NPH administrada de manhã 

pode fornecer alguma cobertura de insulina para o lanche da manhã 

ou o almoço, nas crianças em idade escolar com recursos limitados 

para injetar insulina na escola e que almoçam num horário consistente, 

com uma quantidade consistente de hidratos de carbono todos os 

dias.26,27 A NPH foi usada com a insulina regular para a prevenção da 

hiperglicemia devida à alimentação entérica intermitente em pessoas 

com DM1 e DM2.28,29 Adicionalmente, pode ser usada como uma ponte 

para as insulinas basais de ação mais prolongada administradas à 

noite, quando é feita a transição da insulina i.v. de manhã, ou durante 

o período de lua-de-mel.27,30

4.3 Análogos de insulina basal 
Um análogo de insulina basal deve mimetizar o perfil estável de 

secreção de insulina de um pâncreas saudável durante o estado 

de jejum. A ação da secreção de insulina basal é fundamental para 

parar a citogénese e a produção de glicose hepática. A cobertura da 

insulina basal pode ser alcançada através da injeção subcutânea de 

análogos de insulina basal, que são agrupados como insulinas de ação 

prolongada, ou infusão subcutânea contínua de análogos de insulina 

de ação rápida através de uma bomba de insulina.

Insulina glargina. A insulina glargina foi a primeira da nova 

geração de análogos de insulina basal e eliminou em grande parte a 

necessidade de NPH duas vezes por dia. A insulina glargina apresenta 

duas modificações à estrutura da insulina humana, incluindo uma 

substituição da glicina por asparagina na posição A21, e dois resíduos 

de arginina ligados ao carboxi-terminal da cadeia beta. A mudança do 

ponto isoeléctrico resultante desta alteração faz com que a insulina 

glargina se dissolva a um pH de 4, e se precipite no pH neutro da 

gordura subcutânea. Isto permite a libertação lenta mantida da 

insulina glargina da sua estrutura cristalina ao longo de um período 

aproximado de 24 horas sem pico. A acidez enquanto em solução levou 

a queixas das pessoas relativamente à sensação de picadas e ardor ao 

injetar. No entanto, estudos generalizados parecem demonstrar uma 

maior qualidade de vida e satisfação comparativamente à NPH.31-33 

Um ensaio clínico multinacional controlado randomizado (ECR) 

conduzido em 125 crianças com idades entre 2 e 6 anos a usarem 

sensores contínuos de glicose demonstrou que a insulina glargina 

uma vez por dia era tão eficaz como a NPH duas vezes por dia.34 Ao 

mesmo tempo que o ideal é minimizar as injeções e manter a insulina 

glargina numa administração de uma vez por dia, há situações que 

podem necessitar de um regime de duas vezes por dia.35,36

Insulina detemir. A insulina detemir apresenta uma omissão do 

aminoácido treonina na posição B30 e um ácido gordo carbono-14 

ligado de modo covalente à lisina na posição B29. A cadeia lipídica 

lateral do grupo acilo estabiliza os hexâmeros e prolonga a persistência 

da insulina detemir no local da injeção desacelerando a dissociação 

hexamérica e a subsequente absorção monomérica. Adicionalmente, 

a cadeia lipídica do grupo acilo ativa a ligação à albumina sérica e 

reduz a quantidade de insulina livre disponível para interagir com os 

recetores de insulina. Subsequentemente, a disposição da insulina 

detemir nos tecidos periféricos e a sua eliminação do corpo são mais 

lentas do que com a insulina regular. A insulina detemir tem um início 

de ação lento, com um pico às 4 a 7 horas e uma duração da ação 

de até 20 a 24 horas. O complexo dissocia-se então numa moldura 

temporal entre as 6 e as 23 horas. É engraçado notar que, a insulina 

detemir causa menos dor no local da injeção comparativamente à 

injeção de glargina, que é uma solução ácida.

A insulina detemir pode ser administrada uma ou duas vezes por 

dia com base nas necessidades clínicas e na monitorização dos níveis 

de GS, mas frequentemente são necessárias duas doses diárias dada 

a sua duração mais curta comparativamente à glargina. Num estudo 

pediátrico, 70% dos participantes usou insulina detemir duas vezes 

por dia.37 Em outro estudo, a insulina detemir duas vezes por dia não 

apresentou vantagem clínica sobre a insulina detemir uma vez por dia, 

mas os indivíduos em puberdade ativa necessitaram frequentemente 

da terapêutica duas vezes por dia.38

Ao efetuar a conversão entre outras insulinas basais e a insulina 

detemir, os prescritores devem estar atentos ao facto de que, 

comparativamente à insulina glargina, podem ser necessárias doses 

mais elevadas de insulina detemir para atingir o mesmo controle 

glicêmico.39

A insulina detemir é caracterizada por um perfil farmacocinético 

mais fácil de reproduzir do que o da insulina glargina, em crianças e 

adolescentes com DM1. Quando comparada com a insulina glargina, a 

insulina detemir demonstrou num ECR em dupla ocultação conduzido 

em crianças entre os 8 e os 17 anos com DM1, ter menos variabilidade 

por sujeito.40 O uso da insulina detemir demonstrou reduzir o risco 

da hipoglicemia em geral e noturna vs. a NPH, num estudo de 52 

semanas24 e um risco menor de hipoglicemia noturna e grave, 

comparativamente à insulina glargina, num estudo multicêntrico.41

Estudos conduzidos em adultos com insulina detemir 

demonstraram menos aumento de peso, que também foi observado 

em crianças e adolescentes. Apesar de o mecanismo preciso continuar 

pouco claro, é provável que o efeito poupador do peso da insulina 

detemir possa ser explicado por uma combinação de mecanismos.42 

Estudos em humanos apresentaram alterações nos mecanismos 

cerebrais conducentes a uma redução do apetite com uma infusão 
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de insulina detemir, bem como uma utilização preferencial do fígado 

sobre os tecidos periféricos que resultou em menor lipogénese.42-47 

A insulina detemir está aprovada pela EMA para a utilização em 

crianças com idade ≥1 ano e pela FDA em crianças com idade ≥2 anos.

Insulina glargina 300 U. A insulina glargina 300 Ué uma 

formulação mais concentrada (300 unidades/ml) do medicamento 

insulina glargina 100 U original (Lantus®), resultando em perfis 

farmacocinético e farmacodinâmico mais planos e uma duração 

da ação prolongada (>24 h) devido à libertação mais gradual e 

demorada do depósito subcutâneo mais compacto. Há uma menor 

variação diurna na atividade de redução da glicose com as 300 U, 

comparativamente à dose de 100 U de insulina glargina.48 O efeito 

redutor da glicose total pode não ser aparente durante pelo menos 

os primeiros 3 a 5 dias de utilização. O ensaio clínico EDITION 4, que 

foi um estudo randomizado em adultos com DM1, e o ensaio clínico 

EDITION JUNIOR, conduzido em pessoas entre os 6 e os 17 anos com 

DM1, demonstrou uma não inferioridade da insulina glargina 300 U 

comparativamente à insulina glargina 100 U, com taxas semelhantes 

de hipoglicemia e controle glicêmico semelhante.49 No entanto, 

alguns estudos demonstraram que a insulina glargina 300 U reduziu 

a hipoglicemia noturna e melhorou a estabilidade da glicemia, 

comparativamente à insulina glargina, em adultos com DM1.50,51

A apresentação de 300 U encontra-se aprovada pela EMA e pela 

FDA para a utilização por crianças com idade ≥6 anos.52 

Insulina degludec. A insulina degludec é um novo análogo de ação 

ultra-prolongada (efeito de redução da glucose além de 24 horas após 

injeção subcutânea). A molécula de insulina degludec é estruturada 

pela omissão da treonina na posição B30 da molécula de insulina 

humana e da ligação de uma cadeia lateral à lisina B29, que consiste 

em ácido glutâmico e um ácido gordo de carbono-16 com um grupo de 

ácido carboxílico terminal. A insulina degludec forma multi-hexâmeros 

solúveis após a administração subcutânea, que depois se dissociam 

lentamente e resultam numa libertação lenta e estável de monómeros 

de insulina degludec para a circulação. Adicionalmente, a ligação dos 

monómeros à albumina da circulação desacelera a distribuição da 

insulina degludec para os tecidos periféricos e a sua eliminação do 

corpo, estendendo a ação até 42 horas ou mais. Devido ao facto de a 

semivida da insulina degludec ser de 25 horas, são feitos ajustes na 

dose a cada 3 a 4 dias sem acumulação de insulina.53 A farmacocinética 

também permite muita flexibilidade com a administração da dose e 

em adultos pode ser administrada uma vez por dia em qualquer altura 

do dia, desde que tenham passado 8 horas desde a injeção anterior.54

Os resultados em jovens indicam que as propriedades de ação 

prolongada da insulina degludec são preservadas também nesta faixa 

etária.55 É esperada uma ação de redução da glicose mais consistente 

uma vez atingida a estabilidade. A semivida prolongada deste 

análogo de insulina de ação prolongada traduz-se numa redução 

das flutuações peak-through e uma ação de redução da glicose mais 

consistente (perfil mais plano do tempo-ação) ao longo de um período 

de 24 horas. Além disso, o perfil de ação ultra-prolongada da insulina 

degludec deve permitir às crianças terem um horário de administração 

da insulina basal menos restritivo de dia para dia, o que pode ser 

benéfico nos estilos de vida erráticos encontrados frequentemente 

entre a população adolescente.

No ensaio regulamentar pediátrico, foi comparada uma 

administração diária de insulina degludec com insulina detemir uma 

ou duas vezes por dia, com insulina aspártica prandial num ensaio 

clínico randomizado (ECR) controlado, com um objetivo de tratamento 

controlado (treat-to-target) em crianças entre 1 e 17 anos com DM1, 

durante 26 semanas (n=350), seguido de uma extensão de 26 semanas 

(n=280). A insulina degludec atingiu uma gestão glicêmica de longo 

prazo equivalente, conforme avaliado através da HbA1c, com uma 

redução significativa da glicose plasmática em jejum com uma dose 

de insulina basal 30% inferior comparativamente à insulina detemir. 

As taxas de hipoglicemia não foram significativamente diferentes 

entre os dois grupos de tratamento; no entanto, a hiperglicemia com 

cetose reduziu significativamente nas pessoas tratadas com insulina 

degludec, oferecendo potencialmente um benefício particular às 

pessoas atreitas a CAD.56 A insulina degludec encontra-se aprovado 

pela EMA e pela FDA em crianças com diabetes em idades a partir de 

1 ano.57

Análogos de insulina basal semanais. Está a decorrer 

investigação contínua para o desenvolvimento de novos análogos de 

insulina basal destinados a serem administrados uma vez por semana. 

O análogo de insulina basal semanal icodec de ação ultra-prolongada 

inclui a substituição de três aminoácidos (A14Glu, B16His e B25His) 

que aumentam a estabilidade molecular e reduzem a degradação 

enzimática e a eliminação mediada pelos recetores de insulina. O 

ácido gordo 20-carbo icosano ligado à cadeia de aminoácidos da 

insulina através de um vínculo hidrofílico facilita uma ligação durável 

à albumina em circulação e uma libertação muito prolongada. Estas 

modificações estendem a semivida da insulina icodec a cerca de 8 dias 

com um perfil farmacocinético plano e estável, baixas variações peak-

to-trough, e uma eficácia na redução da glicose distribuída de modo 

linear com um intervalo de dose semanal. Atualmente não existem 

dados pediátricos para as insulinas de administração semanal.58,59

4.4 Insulina bifásica
As insulinas bifásicas contêm uma quantidade fixa de uma mistura de 

insulinas pré-prandial e basal e não são usadas como tratamento de 

rotina nos cuidados em crianças com diabetes. As insulinas bifásicas 

eliminam a flexibilidade oferecida pelo ajuste em separado dos dois 

tipos de insulina, especialmente útil em crianças com um padrão 

variável de ingestão de alimentos.

Apesar de não serem recomendadas, as insulinas bifásicas são 

usadas com pouca frequência para a redução do número de injeções, 

quando a adesão ao regime prescrito constitui um problema. Existem 

dados limitados acerca da utilização das insulinas bifásicas em 

crianças mais pequenas. Existe alguma evidência que sugere um 

controle metabólico inferior quando são usadas insulinas bifásicas em 

adolescentes. Foram reportadas taxas mais elevadas de CAD e risco de 

hipoglicemia grave em crianças, adolescentes e jovens adultos com 

DM1 a usarem insulinas bifásicas, comparativamente ao regime de 

insulina basal-bólus.60

Tradicionalmente, as insulinas bifásicas eram uma mistura de 

NPH e insulina regular (ou de ação rápida). As insulinas bifásicas 

disponíveis em vários países têm diferentes relações NPH:insulina 

regular (rápida): 10:90, 15:85, 20:80, 25:75, 30:70, 40:60, 50:50. As 
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insulinas bifásicas adaptam-se ao uso em dispositivos de injeção 

por caneta, mas requerem uma ressuspensão da insulina antes da 

utilização invertendo ou rolando a caneta 20 vezes para assegurar uma 

ressuspensão completa e uniforme da insulina NPH.23

A adição mais recente ao grupo de análogos de insulina bifásica 

é uma mistura de insulina rápida aspártica (30%) com insulina 

degludec de ação prolongada (70%). A pré-mistura das insulinas 

degludec e aspártica apresentou propriedades farmacodinâmicas 

semelhantes às das duas injeções administradas separadamente com 

as características de absorção rápida da insulina aspártica e o perfil 

plano e estável da insulina degludec mantidos separadamente de 

modo que a dose pode ser facilmente titulada.61

A insulina bifásica degludec/aspártica está aprovada para uso em 

crianças com diabetes pela EMA (crianças com idade ≥2 anos) e pela 

FDA (crianças com idade ≥1 ano).62

4.5 Segurança dos análogos de insulina
Uma vez que os análogos de insulina são moléculas com uma estrutura 

modificada comparável à da insulina humana, foram levantadas 

preocupações de segurança devido às alterações na mitogenicidade 

in vitro.63 Foi levantada a hipótese de uma potencial ligação entre 

a insulina glargina e o cancro, mas em 2013, a EMA concluiu que os 

medicamentos que continham insulina glargina (Lantus® e Optisulin® 

da Sanofi) para a diabetes não tinham demonstrado um risco 

aumentado de cancro.64

4.6 Insulinas biossimilares
As insulinas biossimilares apresentam semelhanças às insulinas 

existentes. Ao contrário dos medicamentos genéricos, que se 

acredita serem quimicamente idênticos ao seu produto de referência, 

os biológicos como a insulina apresentam ligeiras diferenças 

relativamente aos seus homónimos disponíveis, dada a utilização de 

diferentes técnicas e materiais de fabrico (p. ex. células hospedeiras, 

tecidos). A transição regulamentar das insulinas pela FDA em março 

de 2020 abriu um acesso regulamentar às insulinas biossimilares 

nos Estados Unidos e conduziu à aprovação de três biossimilares 

de insulina glargina (Basaglar: aprovada pela FDA em crianças com 

idade ≥4 anos; Abasaglar: aprovada pela EMA em crianças com idade 

≥2 anos; Semglee: aprovada pela FDA em crianças com idade ≥6 anos 

e aprovada pela EMA em crianças com idade ≥2 anos; Rezvoglar: 

aprovada pela FDA em crianças) e uma insulina biossimilar lispro 

em adultos e crianças com diabetes (Admelog: aprovada pela FDA e 

pela EMA em crianças com idade ≥4 anos em 2017; insulina aspártica 

Kixelle: aprovada pela EMA em 2021 em crianças com idade ≥1 ano, 

Sar-Asp: aprovada pela EMA em 2020 em crianças com idade ≥1 

ano).65,66

4.7 Concentrações de insulina
A concentração de insulina mais disponível de um modo geral é de 100 

UI/ml (100 U). As insulinas regular e NPH encontram-se disponíveis em 

ampolas de 40 UI/ml em alguns países. A seringa para a administração 

da insulina de 40 UI/ml (tampa vermelha) é diferente da de 100 UI/

ml (tampa laranja). Formulações mais concentradas (de 200 U, 300 

U, 500 U) de alguns tipos de insulina estão disponíveis para tratar 

hiperglicemia em pessoas com resistência grave à insulina (p. ex. 

indivíduos que necessitam de um total de mais de 200 unidades 

diárias de insulina), mais comum em adultos.

As crianças muito pequenas e os bebês necessitam 

ocasionalmente de pequenas doses de insulina, podendo, portanto, 

beneficiar de insulina diluída para permitir uma dose mais precisa 

e o doseamento da insulina em incrementos <1 unidade. A insulina 

é diluída com diluente obtido do fabricante. As insulinas aspártica, 

lispro e NPH têm diluentes especiais produzidos pelos fabricantes de 

insulina. Houve alguns reportes acerca da utilização de soro fisiológico 

para diluir certos tipos de insulina quando o diluente do fabricante 

não se encontra disponível. A insulina de ação rápida pode ser diluída 

numa proporção de 1/10 (10 U) ou 50 U com diluente estéril de NPH 

e armazenada durante um mês67 para a utilização em bombas para 

bebês ou crianças muito pequenas. A insulina diluída numa proporção 

de 1/5 (20 UI de insulina; 20 unidades/ml) foi usada com sucesso 

durante o tratamento automático com insulina em crianças pequenas 

(3 aos 6 anos de idade) com DM1.68-72 Os erros no doseamento com 

concentrações pouco convencionais de insulina podem ser graves. É 

necessário especial cuidado na diluição e ao retirar a insulina para a 

seringa. Os profissionais de saúde devem assegurar-se que as pessoas 

foram educadas adequadamente acerca do modo de utilização das 

insulinas concentradas e diluídas de modo seguro, antes de iniciarem. 

Deve ser tomado cuidado para assegurar que é fornecida a mesma 

concentração de cada vez que são recebidos novos medicamentos. 

Os pais de crianças a usarem insulina diluída devem informar os 

clínicos relativamente ao tipo de insulina que têm estado a usar, no 

caso de transferirem os cuidados do seu filho para uma nova clínica 

ou procurarem os cuidados médicos de um clínico que não esteja 

familiarizado com os cuidados da criança, como um clínico de um 

serviço de urgência, para minimizarem os erros no doseamento de 

insulina.

Figura 1. Representação esquemática dos regimes de terapêutica com 

insulina usados frequentemente em crianças com diabetes.
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5. PRINCÍPIOS DA TERAPÊUTICA COM 
INSULINA 

5.1 Regimes de insulina
A escolha do regime de insulina depende de disponibilidade e do 

poder de compra dos materiais que cada sistema de saúde fornece, 

e das características pessoais de cada indivíduo. Uma vez que a falta 

de insulina continua a ser considerada um grande fator influenciador 

das escolhas terapêuticas, particularmente em crianças com DM1 em 

todo o mundo, um dos cinco objetivos de cobertura global da OMS a 

ser atingido em 2030 é que 100% das pessoas com DM1 tenha acesso a 

insulina e à monitorização da glicose.

Apesar de existirem recomendações claras acerca dos objetivos 

de gestão da insulina em crianças e adolescentes com DM1, há uma 

variação considerável nos regimes terapêuticos e a nomenclatura 

é confusa, mas foi proposta a seguinte classificação73 para a 

administração de insulina, e que se apresenta na Figura 1.

I. Regimes de injeção ajustados à glicose e às refeições
 • A insulina prandial deve ser injetada antes de cada refeição e 

idealmente ser administrada uma dose também antes dos lanches. 

As doses de insulinas são ajustadas com base nos níveis de glicose 

pré-prandial, na composição das refeições (particularmente na 

quantidade e tipo de hidratos de carbono) e na atividade física 

esperada nas horas seguintes. As necessidades diárias de insulina 

prandial são de aproximadamente 55 a 75% da dose diária total.

 • Os análogos de insulina basal/de ação prolongada são 

administrados uma ou duas vezes por dia e constituem 

aproximadamente 30 a 45% da dose diária total.

 • A insulina de ação rápida deve ser administrada imediatamente 

antes11,12 das refeições e ajustada ao conteúdo da mesma, à 

glicemia e à atividade diária. Os análogos de ação rápida podem 

precisar de ser administrados 15 a 20 minutos antes da refeição 

para a obtenção de um efeito máximo, especialmente ao 

pequeno almoço.74,75 Os análogos de ação ultra-rápida podem ser 

administrados mais perto da refeição.76-80 Se for usada insulina 

regular como insulina prandial, esta deve ser administrada 20 a 30 

minutos antes de cada refeição principal.81

II. Terapêutica com bomba  
 • A terapêutica com bomba de insulina foi extensivamente 

revista no capítulo “Tecnologia: administração de insulina” (ver 

as Orientações de Consenso da ISPAD de 2022, Capítulo 17, 

Tecnologia: administração de insulina para mais detalhes).

III. Regimes menos intensivos e de dose fixa
 • Os regimes menos intensivos incluem:

 • Duas ou três injeções diárias utilizando uma mistura de 

insulinas de ação curta ou rápida e intermédia.

 • Três injeções diárias utilizando uma mistura de insulinas de 

ação curta ou rápida e intermédia. Depois da remissão ou 

período de lua-de-mel, um regime de duas injeções pode 

não controlar a GS e pode causar hipoglicemias frequentes 

(particularmente no contexto da alimentação não segura) e 

hiperglicemia.

 • Foram usadas diferentes variações da hora da administração, 

mas todos estes esquemas terapêuticos requerem um 

horário rígido para as refeições e injeções.

 •  A insulina prandial é ajustada de acordo com os níveis de 

glicose e o teor de hidratos de carbono.

 • Regimes de insulina de dose fixa

 • Doses fixas de insulina sem ajuste ou minimamente 

ajustadas às várias refeições diárias. A dose de insulina define 

os horários subsequentes das refeições e a sua quantidade 

de hidratos de carbono. Devido à flexibilidade limitada isto 

coloca desafios significativos para alinhar a dose de insulina 

com a variabilidade da ingestão alimentar e da atividade das 

crianças e adolescentes no dia-a-dia.

Tais regimes consistem em duas injeções diárias de uma mistura de 

insulinas de ação curta ou rápida e intermédia (antes do pequeno-

almoço e jantar/da refeição principal da noite) podem ser adotados 

por um curto período de tempo para reduzir o número de injeções 

quando a adesão ao regime é problemática ou durante o período de 

lua-de-mel.

As combinações de insulina basal isoladamente/insulina bifásica 

isoladamente/ou associações insulina combinada livres não são 

recomendadas para o tratamento da DM1 a não ser que não haja outra 

opção.

6. ORIENTAÇÕES ACERCA DA DOSE DE 
INSULINA

A dose apropriada de insulina é aquela que consegue permitir o 

melhor controle glicêmico de um indivíduo sem causar hipoglicemia, 

hiperglicemia e que reduza a probabilidade de desenvolvimento de 

complicações a longo prazo. O doseamento de insulina pode depender 

de muitos fatores, tais como:

 • Idade.

 • Peso.

 • Estadio da puberdade.

 • Duração e fase da diabetes.

 • Estado dos locais de injeção.

 • Ingestão alimentar e distribuição da mesma.

 • Padrões de exercício.

 • Rotina diária.

 • Resultados da monitorização de GS e hemoglobina glicada.

 • Doenças intercorrentes.

 • Ciclos menstruais.

Algumas semanas após o início da terapêutica com insulina, é comum 

que um jovem com diabetes recém diagnosticada entre numa fase de 

remissão parcial, também conhecida como o período de lua-de-mel, 

com um aumento da produção de insulina endógena. Durante a fase 

de remissão parcial, a dose total de insulina diária é normalmente <0,5 

UI/kg/dia.

As crianças na pré-puberdade (que não se encontram na fase 
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de remissão parcial) necessitam normalmente de 0,7 a 1,0 UI/kg/dia, 

e durante a puberdade as necessidades de insulina podem subir até 

doses entre 1 e 2 UI/kg/dia.82 As elevadas necessidades de insulina 

durante a puberdade são em parte explicadas pela secreção mais 

elevada de hormona de crescimento que caracteriza este período83 

que induz uma resistência à insulina; um fenómeno que é observado 

durante a adolescência em pessoas que vivem com e sem diabetes, 

mas que é exacerbado nas que têm diabetes.84-86

Podem ser observados níveis de GS mais elevados durante a fase 

lútea do ciclo menstrual, mediada pela progesterona.87,88

Distribuição da dose diária de insulina. Em crianças e jovens em 

regimes de insulina basal-bólus, a insulina basal pode representar 

entre 30 e 50% da insulina diária total e é administrada conforme 

segue: 

 • A insulina glargina é frequentemente administrada uma vez por 

dia, aproximadamente à mesma hora todos os dias. No entanto, 

muitas crianças podem precisar de receber duas doses diárias 

de insulina glargina, ou que esta seja combinada com NPH para 

fornecer uma cobertura de insulina basal que abranja todo 

o dia.36,89 A insulina glargina pode ser administrada antes do 

pequeno-almoço, antes do jantar ou ao deitar com efeito igual, 

mas é significativamente menos frequente ocorrer hipoglicemia 

noturna se a injeção for dada ao pequeno-almoço.19 Quando se 

muda para a insulina glargina como insulina basal, a dose total 

de insulina basal deve ser reduzida em aproximadamente 20% 

de modo a evitar hipoglicemia.89 Por conseguinte, a dose deve ser 

ajustada individualmente de acordo com as tendências da GS.

 • O modo de administração mais comum da insulina detemir em 

crianças é duas vezes por dia.37,90 Ao fazer a transição de NPH para 

a insulina detemir podem ser usadas as mesmas doses para iniciar, 

mas pode ser necessário um aumento na dose de insulina detemir 

de acordo com os resultados da AMGS.39 Foi usado um regime de 

duas vezes por dia, consistindo em uma injeção de NPH de manhã 

e uma injeção de insulina detemir à noite, com IAR ao pequeno 

almoço e jantar, para otimizar o controle de glicêmico durante a 

fase de lua-de-mel da DM1, como ponte para o tratamento com 

bomba de insulina.27 Foi descrita em vários estudos de pequena 

escala uma vasta gama de ajustes de doses, na transição da 

insulina glargina para a insulina degludec (entre 100 e 150% da 

dose de insulina glargina).91,92 Foi observado um aumento mínimo 

na proporção de insulina basal comparativamente à dose diária 

total de insulina, em sujeitos na pré-puberdade.92

 • A insulina degludec é administrada uma vez por dia e pode ser 

dada a qualquer hora. Nos sujeitos pediátricos, a insulina degludec 

é geralmente administrada à mesma hora do dia, mas, em adultos, 

pode ser dada a qualquer hora do dia desde que tenham passado 

8 horas desde a injeção anterior. Este facto beneficia as pessoas 

com horários erráticos, como os adolescentes, quem têm horas de 

trabalho variáveis ou os indivíduos que estão a viajar atravessando 

os fusos horários. Também é conveniente quando se faz a transição 

entre a terapêutica com bomba infusora de insulina para as injeções 

e vice-versa, conforme observado em atletas ou adolescentes que 

querem fazer uma pausa na bomba de insulina. No entanto, dada a 

duração da ação da insulina degludec superior a 24 horas, deve ser 

tido o cuidado de reduzir os ajustes da bomba de insulina basal em 

~20% nos primeiros 1 a 2 dias ao fazer a mudança para a bomba, de 

modo a evitar hipoglicemias.

 • A insulina glargina 300 U é administrada uma vez por dia, 

aproximadamente à mesma hora do dia. Dada a sua forma 

concentrada de glargina 100 U, e a subsequente duração mais 

prolongada da ação, é particularmente útil para quem tem 

grandes necessidades de insulina basal, ou quem deseja fazer uma 

administração de insulina basal de manhã, sem a necessidade de 

uma injeção adicional de insulina basal à noite.

 • A insulina NPH tem sido usada de manhã para ajudar a cobrir 

as necessidades de insulina basal durante o dia e as flutuações 

glicêmicas após o almoço e lanches, em crianças que não podem 

receber injeções de insulina na escola.26

Cálculo das doses de bólus de insulina. No tratamento intensivo 

com insulina, um aspeto fundamental é o cálculo das doses de bólus 

de insulina baseado no teor de hidratos de carbono e nos níveis de 

glicose. 

 • A “regra dos 500” é frequentemente usada para obter uma 

proporção inicial ao começar a contagem dos hidratos de carbono 

(dividir 500 pela dose diária total – de insulina basal e bólus – para 

encontrar a quantidade de hidratos de carbono em gramas que 

uma unidade de bólus de insulina (insulina de ação curta/rápida/

mais rápida) irá cobrir).93 No entanto, a regra dos 500 pode precisar 

de ser ajustada individualmente, de modo a permitir mais insulina 

ao pequeno almoço e menos insulina numa refeição que anteceda 

ou aconteça imediatamente após o exercício.94 Esta “regra” pode 

ser diferente em crianças e bebês, e pode ser usada uma regra de 

330 ou 250 (50 a 100% mais insulina) em vez dos 500 em crianças 

em idade pré-escolar. Para avaliar e adaptar a dose de insulina 

da criança, é necessário observar e calcular repetidamente a 

proporção correta entre a insulina e os hidratos de carbono das 

refeições da vida real. Ver as Orientações de Consenso da ISPAD de 

2022, Capítulo 23, Gestão da diabetes em idade pré-escolar para 

mais detalhes).

 • A relação insulina:hidratos de carbono (RI:HC) de uma refeição 

individual, por exemplo um pequeno-almoço, pode ser calculada 

dividindo o teor de hidratos de carbono em gramas pela dose 

de insulina em unidades. Este método resulta frequentemente 

em resultados mais precisos para uma refeição individual e 

pode ser usado preferencialmente ao pequeno-almoço, em que 

normalmente existe uma maior resistência à insulina. Se a GS antes 

e após a refeição apresentar um desvio de mais de 2 a 3 mmol/l (36 

a 54 mg/dl), o fator de correção (ver abaixo) pode ser usado para 

calcular quanta mais (ou menos) insulina deve ser administrada 

para uma determinada refeição.

 • A ingestão de gordura e proteína afeta as necessidades de insulina 

e deve ser considerada na decisão das doses de bólus. Ver as 

Orientações de Consenso da ISPAD de 2022, Capítulo 10, Gestão 

nutricional em crianças e adolescentes com diabetes para mais 

detalhes.

 • As doses de correção (também chamadas fator de sensibilidade à 

insulina (FSI), fator de correção) podem ser usadas de acordo com 
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a “regra dos 1800”, isto é, dividir 1800 pela dose de insulina diária 

total para obter as mg/dl que uma unidade de insulina de ação 

rápida irá reduzir na GS; para grupos mais resistentes à insulina, 

o fator de sensibilidade à insulina também pode ser calculado 

dividindo 1500 pela dose total. Para obter mmol/l deve usar-se 

a “regra dos 100”, isto é, dividir 100 pela dose de insulina diária 

total.95 A “regra dos 1500” pode ser usada quando se está a usar 

insulina regular para a dose de correção.

6.2 Ajustes na dose de insulina
Os ajustes na dose de insulina são essenciais para atingir os objetivos 

glicêmicos. Os padrões de GS diários ou semanais e as tendências 

avaliadas através da auto monitorização da glicose sanguínea (AMGS) 

ou os padrões da MCG devem ser tidos em consideração ao ajustar as 

doses de insulina. A família deve ser educada e capacitada para efetuar 

estes ajustes.

6.2.1 Logo após o diagnóstico
Devem ser feitos ajustes frequentes na insulina para atingir os níveis-

alvo de GS logo após um novo diagnóstico de DM1. Muitos centros 

fazem ajustes diários na dose de insulina durante a primeira semana 

de diagnóstico.96 O surgir do período de lua-de-mel requer reduções 

drásticas e imediatas na dose diária de insulina, de modo a evitar 

hipoglicemias.97,98 

6.2.2 Ajustes na dose de insulina na diabetes bem estabelecida 
Os ajustes no doseamento de insulina são introduzidos antes das 

refeições e ajustados com base nos níveis de glicose obtidos através 

da AMCG ou do MCG.89 A dose de insulina basal de ação prolongada 

é titulada para regular o nível de glicose em jejum durante a noite. 

A hiperglicemia pós-prandial é mais bem controlada através de 

uma injeção de insulina prandial a uma hora bem escolhida e que 

proporcione uma cobertura de insulina suficiente para a ingestão 

de alimentos. Deve ser adicionada uma dose de correção à dose de 

insulina prandial se os níveis de GS pré-prandial estiverem acima do 

intervalo-alvo. O teste de glicose pós-prandial efetuado na altura do 

pico de insulina prandial (1,5 a 2 horas após a injeção) é essencial para 

determinar o efeito redutor da glicose da dose de insulina prandial.

6.3 Aconselhamento em caso de tendência para desvios persistentes 
dos níveis-alvo de GS
 • Em caso de níveis de glicose elevados antes do pequeno-almoço, 

aconselha-se o aumento da dose de insulina de ação intermédia 

ou prolongada antes do jantar ou ao deitar (recomenda-se efetuar 

determinações da glicose durante a noite de modo a assegurar que 

esta alteração não resulta em hipoglicemia noturna).

 • Em caso de níveis de GS elevados após uma refeição, aconselha-se 

o aumento da dose de insulina de ação ultra-rápida/rápida/regular 

antes da refeição.99

 • Em caso de níveis de GS elevados antes do almoço/jantar, 

aconselha-se o aumento da dose de insulina basal antes do 

pequeno-almoço ou o aumento da dose de insulina de ação ultra-

rápida/rápida/regular antes do pequeno-almoço se o indivíduo 

estiver a fazer um regime basal-bólus. No entanto, fazer um lanche 

antes da refeição sem uma dose de insulina deve ser excluído. Ao 

usar insulina de ação rápida num regime de basal-bólus, a dose 

ou tipo de insulina basal podem precisar de ser ajustados se os 

níveis de GS aumentarem várias horas após a refeição (durante 

o estado de jejum pós-prandial) uma vez que a maioria do efeito 

dos análogos de insulina se dá nas 2 a 3 horas após a injeção.95 Os 

Figura 2. Representação esquemática dos locais de injeção e tempos relativos de absorção da insulina. 

A insulina (insulina regular, análogos de insulina de ação rápida e NPH) é mais prontamente absorvida do abdómen e da região deltóide, 
comparativamente à coxa e nádegas. Foi reportado que as preparações de insulina de ação prolongada são menos suscetíveis a alterações na 
taxa de absorção associada ao local da injeção.
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bólus de insulina falhados à refeição são uma das causas principais 

de glicemia subótima em crianças e adolescentes com diabetes. A 

omissão de mais do que uma injeção relacionada com as refeições 

por semana provoca um aumento da HbA1c de 0,3 a 0,8%.100,101 

Existem novas e promissoras métricas de adesão que podem ser 

facilmente interpretadas e usadas na intervenção precoce para 

melhorar o acompanhamento do plano de tratamento durante as 

visitas na clínica.102

 • A administração de análogos de insulina de ação rápida 

aproximadamente 15 minutos antes da hora da refeição resulta 

em menores flutuações da glicose pós-prandial e mais tempo 

no intervalo 3,5-10,0 mmol/l, sem um aumento do risco de 

hipoglicemia.75

 • Ao usar a contagem de hidratos de carbono, as elevações 

persistentes dos níveis de glicose após as refeições podem 

requerer um ajuste na relação insulina:hidratos de carbono.103 Se 

a hiperglicemia pós-prandial persistir após a dose de insulina de 

correção, o fator de sensibilidade à insulina deve ser revisto.

 • Uma hipoglicemia inexplicada requer a reavaliação da terapêutica 

com insulina e da dose de insulina. Uma hiperglicemia inexplicada 

pode ser causada por um “fenómeno de ricochete” que é descrito 

como uma hipoglicemia seguida de uma hiperglicemia que é 

potenciada por um excesso alimentar para tratar a hipoglicemia, 

juntamente com os efeitos da contra-regulação hormonal.

 • Podem ser necessários ajustes de insulina dia após dia no caso 

de haver variações nas rotinas do estilo de vida, especialmente 

alterações nos padrões de exercício ou alimentares.

 • Pode ser útil um aconselhamento especial quando há alterações 

das rotinas, viagens, saídas escolares, cursos de férias/campos de 

diabetes ou outras atividades que podem necessitar de um ajuste 

nas doses de insulina.

7. ADMINISTRAÇÃO E ARMAZENAMENTO DE 
INSULINA 

7.1 Injeção e absorção da insulina
7.1.1 Técnica de injeção (TI)
É essencial uma técnica de injeção de insulina adequada de modo a 

usar a insulina com segurança e otimizar o controle glicêmico. A insulina 

deve ser injetada no tecido subcutâneo, não intramuscularmente, 

dado que a injeção intramuscular pode conduzir a uma absorção mais 

rápida e imprevisível da insulina e efeitos variáveis sobre a glicose. Os 

locais de injeção da insulina são apresentados na Figura 2 e os aspetos 

mais importantes da TI encontram-se descritos na Tabela 2. 

Tabela 2. Aspetos mais importantes da técnica de injeção.

Vários outros aspetos são importantes quando consideramos a técnica 

de injeção:

 • O comprimento de agulha. O cumprimento tradicional das agulhas 

entre 8 e 13 mm (27 G) foi substituído por agulhas de 4 a 6 mm 

dado que agulhas mais compridas podem aumentar o risco de 

injeções intramusculares (i.m.). Foi reportada uma probabilidade 

dramaticamente mais elevada de injeção i.m. com a agulha de 6 

mm vs. a agulha de 4 mm, em crianças e adolescentes.104

 • As injeções de insulina com agulhas de 4 mm mostraram ser a 

estratégia mais segura para prevenir as injeções i.m. em crianças 

e adolescentes.105

 • As crianças com idade <6 anos ou adultos muito magros podem 

injetar perpendicularmente numa prega da pele. É recomendada 

uma técnica de prega subcutânea da pele entre o polegar e o 

indicador para todos os tipos de injeções para assegurar uma 

2. As injeções apenas devem ser administradas em locais limpos e 

saudáveis, com as mãos limpas. Geralmente não é necessária a 

desinfeção da pele.

3. As injeções devem ser administradas subcutaneamente e não 

intramuscularmente (i.m.). A agulha de 4 mm para a caneta é a 

que apresenta menor risco de injeção i.m. e permite a rotação 

em zonas maiores.

4. As agulhas com 12,7 mm de cumprimento não são 

recomendadas para ninguém e as pessoas que usam agulhas de 

8 mm devem trocá-las por agulhas mais curtas.

5. A agulha de 4 mm é preferível para todos os injetores, 

independentemente da idade, sexo, etnia ou IMC. Deve ser 

inserida de modo perpendicular à pele (a 90º da superfície da 

pele) – sem formar ângulo – independentemente de ter ou não 

sido feita uma prega na pele. 

6. As crianças muito pequenas (≤6 anos de idade) e os adultos 

muito magros (IMC <19) devem sempre injetar com uma agulha 

de 4 mm numa prega da pele. Outras crianças, adolescentes e 

adultos podem injetar sem uma prega na pele.

7. Inspecionar os locais de injeção durante cada visita, no mínimo 

anualmente, tanto a nível visual como através da palpação para 

ajudar na deteção de lipohipertrofia (LH). Consciencializar as 

pessoas acerca da presença de qualquer LH e aconselhá-los 

a não injetarem nesse local. Usar uma lesão de LH para lhes 

ensinar o que devem procurar e sentir, e envolvê-los na inspeção 

dos seus locais de injeção.

8. Se for encontrada lipohipertrofia, mudar as injeções para um 

tecido saudável e diminuir a dose de insulina. Frequentemente, 

as reduções excedem os 20% da dose original. Monitorizar 

cuidadosamente os resultados da AMGS.

9. Variar o local de injeção sistematicamente, de modo a 

evitar lipohipertrofia, injetando pelo menos a 1 cm (largura 

aproximada de 1 dedo de adulto) do local da injeção anterior.

10. Se for possível, evitar reutilizar as agulhas, que são dispositivos 

estéreis de utilização única. A reutilização excessiva (mais de 5 

vezes) foi associada a lipohipertrofia.

1. Pedir aos indivíduos que mostrem a sua técnica de injeção, 

seja dando uma injeção real ou injetando numa compressa ou 

almofada de espuma. Usar isto como uma ocasião para ensinar, 

elogiando o que fizeram corretamente e corrigindo quaisquer 

práticas não apropriadas.
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injeção subcutânea rigorosa, evitando a injeção intramuscular.106 

A técnica de prega subcutânea com uma agulha de 4 mm é 

recomendada em crianças com idade ≤6 anos. De notar que, 

paradoxalmente, o método de “beliscar” a pele pode facilitar as 

injeções i.m. com agulhas de 5 mm, quando as crianças usam esta 

técnica na coxa.107 

 • Com agulhas entre os 4 mm e os 6 mm, as injeções podem ser 

administradas perpendicularmente, sem levantar uma prega da 

pele, mas apenas se houver suficiente gordura subcutânea, que 

frequentemente é o caso das meninas na puberdade (pelo menos 

8 mm, uma vez que as camadas de pele são frequentemente 

comprimidas ao injetar perpendicularmente).108 No entanto, 

os meninos magros têm uma camada de gordura subcutânea 

mais fina, especialmente na coxa.108,109 Ao injetar nas nádegas, a 

camada de gordura subcutânea é normalmente suficientemente 

grossa para injetar sem levantar uma prega da pele. Há o risco de 

injeções intradérmicas se as agulhas entre 4 e 6 mm não estiverem 

completamente inseridas na pele.

 • A rotação dos locais de injeção da insulina dentro da mesma área 

de injeção deve ser ensinada a partir do diagnóstico.

 • A técnica de injeção com caneta requer um treino cuidadoso, 

reforçando a importância de injetar 2 unidades de ar antes de 

cada injeção, de modo a assegurar que a caneta está a funcionar 

corretamente.

 • A ampola de NPH deve ser gentilmente rolada (não agitada) pelo 

menos 10 e preferivelmente 20 vezes18 para misturar a suspensão 

de insulina antes de a aspirar cuidadosamente para a insulina 

límpida. A posição em que a NPH é armazenada também pode 

afetar a sua atividade.18

 • A injeção da insulina fria pode, por vezes, fazer com que a injeção 

seja mais dolorosa, sendo, portanto, recomendado que a insulina 

seja injetada quando se encontra à temperatura ambiente.

 • Uma espera de 5 a 15 segundos após pressionar o êmbolo ajuda 

a assegurar a expulsão completa da insulina através da agulha.110

 • O derrame de insulina é comum e não pode ser totalmente evitado. 

Encorajar o retirar mais lento da agulha da pele, esticando a pele 

após a agulha ter sido retirada, ou pressionando com um dedo 

limpo sobre o local da injeção pode minimizar o derrame de 

insulina.

 • As bolhas na insulina devem ser removidas sempre que possível. 

Se a bolha não for suficientemente grande para alterar a dose de 

insulina, não deve haver problema. Ao usar canetas de insulina, 

o ar da recarga pode fazer com que apareçam pingas de insulina 

na ponta da agulha da caneta, caso esta seja retirada demasiado 

depressa.

 • A inspeção dos locais de injeção e a procura regular por pontos 

de lipohipertrofia são essenciais para detetar tecido cicatricial 

no local da injeção de insulina. Os locais de injeção devem ser 

inspecionados e palpados pelos profissionais de cuidados na 

diabetes em todas as consultas clínicas, e mais frequentemente se 

for detetada lipohipertrofia. É recomendada a autoinspeção dos 

locais de injeção com insulina entre as consultas clínicas.

Autoinjeção. Existe grande variação interindividual quanto à idade 

apropriada para as crianças conseguirem fazer a sua autoinjeção, 

dependendo mais da maturidade do desenvolvimento do que da idade 

cronológica. A maioria das crianças acima dos 10 anos, ou dão as suas 

próprias injeções ou ajudam a dá-las.111 As crianças mais pequenas 

que partilham a responsabilidade da injeção com um dos pais ou 

outro cuidador, podem ajudar a preparar o dispositivo ou ajudar a 

empurrar o êmbolo e, subsequentemente, sob supervisão, serem 

capazes de efetuar a tarefa completa com sucesso. A autoinjeção é 

por vezes desencadeada por um evento externo como ficar uma noite 

fora em casa de uma amiga, excursões da escola ou um campo da 

diabetes. Os pais ou cuidadores não devem esperar que a autoinjeção 

continue automaticamente, e devem estar preparados para retomar 

a responsabilidade pelas injeções de insulina da criança. As crianças 

mais pequenas em regimes de múltiplas injeções podem precisar de 

ajuda para injetarem em locais de difícil acesso (p. ex. nádegas) para 

evitar lipohipertrofia. 

Automistura das insulinas. Quando a NPH é misturada com uma 

insulina de ação curta ou rápida, é muito importante que não haja 

contaminação de uma insulina com outra dentro das ampolas. Para 

prevenir esta possibilidade, a insulina regular (insulina límpida) é 

retirada para a seringa antes da NPH (turva). Insulinas de diferentes 

fabricantes devem ser usadas em conjunto com cuidado, uma vez 

que podem existir interações entre os agentes tampão. Os análogos 

de insulina de ação rápida podem ser misturados na mesma seringa 

com NPH imediatamente antes da injeção.112 Recomenda-se que nem 

a insulina glargina nem a insulina detemir sejam misturadas com 

qualquer outra insulina antes da injeção,113 uma vez que esta mistura 

reduz a ação precoce de redução da glicose e prolonga o perfil de 

tempo-ação da insulina de ação rápida, comparativamente à injeção 

dos análogos em separado.113,114

7.1.2 Eventos adversos no local da injeção
A lipohipertrofia constitui uma complicação comum da terapêutica 

com insulina. É necessária a rotação do local da injeção, de modo a 

evitar lipohipertrofia, uma acumulação de gordura subcutânea em 

resposta às ações adipogénicas da insulina num local de múltiplas 

injeções.  

 • A lipoatrofia é rara desde a comercialização das insulinas 

altamente purificadas; no entanto, reportes recentes sugerem 

que a frequência da lipohipertrofia continua a ser elevada.115 Está 

provado que a redução da lipohipertrofia melhora o controle 

glicêmico. O exame e a palpação dos locais de injeção com insulina 

devem ser efetuados em todas as consultas, em busca da presença 

de lipohipertrofia e outras reações no local.116

 • As injeções dolorosas são uma preocupação comum nas crianças. 

Se houver preocupações com a dor nas injeções, recomendamos 

a verificação do ângulo, do comprimento da agulha e da 

profundidade da injeção, de modo a assegurar que as injeções não 

estão a ser dadas por via intramuscular e que a agulha está afiada. 

As agulhas reutilizadas podem causar mais dor.117,118 Algumas 

pessoas com diabetes expressam uma aversão duradoura às 

injeções, o que pode influenciar a sua glicemia. Para estas pessoas, 

um cateter fixo ou a terapêutica com bomba de insulina (Insuflon®, 

i-port®) podem reduzir a dor das injeções118-120 e podem melhorar 
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a adesão ao tratamento.120 Estes dispositivos podem ajudar nas 

injeções frequentes em crianças muito pequenas.118

 • As reações de hipersensibilidade local às injeções com insulina 

são pouco comuns, mas quando ocorrem pode ser feita 

uma identificação formal da insulina (ou mais raramente, do 

conservante) responsável, com a ajuda do fabricante. Um teste 

com uma preparação de insulina alternativa pode resolver o 

problema. Se houver uma suspeita real de alergia, pode ser feita 

uma dessensibilização através de protocolos disponibilizados 

pelos fabricantes.

 • As feridas e o sangramento são mais comuns após uma injeção 

intramuscular ou após apertar a pele com força. O uso de agulhas 

mais finas demonstrou resultar em significativamente menos 

sangramento no local da injeção.

7.1.3 Absorção da insulina
Os perfis de atividade das insulinas mostram uma variabilidade 

substancial tanto de dia para dia no mesmo indivíduo, como entre 

indivíduos. Muitos fatores afetam a velocidade e a consistência 

da absorção da insulina e é importante estar atento aos mesmos, 

e minimizar os fatores que são modificáveis. Os jovens e os seus 

cuidadores devem estar atentos aos fatores modificáveis que podem 

afetar a absorção da insulina.

Fatores que afetam a absorção da insulina:121-123

 • Concentração, volume e dose da insulina (depósito subcutâneo). 
Depósito subcutâneo mais pequeno,123 menor concentração da 

insulina124 e menores doses de insulina estão associados a uma 

absorção mais rápida. 

 • Mistura de insulinas na mesma seringa. A mistura de certas 

insulinas na mesma seringa afeta a absorção.113,114

 • Local da injeção. A insulina regular é absorvida mais rapidamente 

a partir do abdómen e mais lentamente a partir do braço, seguida 

pelas coxas e nádegas (Figura 1).125 Estas diferenças entre regiões 

são menos evidentes com os análogos de insulina de ação rápida 

e prolongada.121,122,126,127 A absorção da insulina glargina128 e da 

insulina degludec não é significativamente influenciada pelo local 

de administração da injeção.129

 • Injeção intramuscular (i.m.). A via de administração i.m. está 

associada a uma absorção mais rápida da insulina, que é mais 

evidente durante o exercício.130,131 Uma injeção i.m. acidental pode 

explicar a variabilidade na farmacocinética entre injeções em 

indivíduos magros, e a seleção do local e a técnica utilizada podem 

evitar isto.

 • Temperatura. A absorção da insulina é aumentada pelo 

aquecimento do local ou do ambiente, tanto na bomba como na 

terapêutica com MID.132,133

 • Exercício. A absorção da insulina pode ser aumentada através 

do exercício, sendo que o local e a profundidade da injeção são 

fatores que também contribuem.134 A injeção na perna associada 

ao exercício de pernas conduz a uma absorção mais rápida.135 A 

insulina glargina não é afetada pelo exercício.136,137

 • Lipohipertrofia. A lipohipertrofia atrasa significativamente a 

absorção da insulina.138

 • Obesidade. O aumento da gordura subcutânea atrasa a 

absorção da insulina devido a uma redução do fluxo sanguíneo 

subcutâneo.139

Foram desenvolvidos dois dispositivos que aplicam calor no local da 

injeção e que demonstraram diminuir as necessidades de insulina e 

melhorar a absorção da insulina conduzindo a um pico de ação da 

insulina mais precoce, com menos hipoglicemia. O Insupad é um 

dispositivo que aquece uma área de 2 cm x 4 cm imediatamente 

antes da injeção de bólus de insulina, e o Insupatch foi desenvolvido 

para a terapêutica com bombas de insulina, com um elemento de 

aquecimento integrado que é ativado quando é administrado um 

bólus.132

7.2 Dispositivos de administração de insulina 
Seringas de insulina. Há seringas disponível em vários tamanhos em 

diferentes países, assegurando a administração de doses rigorosas, 

mas são desejáveis as seguintes recomendações.

 • As seringas em plástico de agulha fixa com um pequeno espaço 

morto são preferíveis às seringas de vidro.

 • As seringas em plástico de agulha fixa foram concebidas para uma 

utilização única. A reutilização deve ser desencorajada se houver 

preocupação relativamente à higiene ou à dor da injeção, uma vez 

que a agulha fica romba quando reutilizada.140

 • As seringas pequenas com meia ou uma unidade por marcação (p. 

ex. 0,3 ml, 100 U/ml) são preferíveis para a utilização em crianças 

pequenas, tornando possível o doseamento de meias unidades.

 • As seringas de insulina devem ter uma escala de medida consistente 

com a concentração da insulina (p. ex. seringas de 100 U).

 • A seringa de insulina deve condizer com as concentrações de 

insulina a serem usadas. As seringas de 40 U/ml (tampa vermelha) 

e de 100 U/ml (tampa laranja) têm diferentes marcações e não 

podem ser trocadas entre si.

 • As seringas nunca devem ser partilhadas com outra pessoa devido 

ao risco de infeção por doenças adquiridas através do sangue (p. 

ex. hepatite, HIV).

 • É aconselhável que todas as crianças e adolescentes com diabetes 

saibam como administrar a insulina através de uma seringa, uma 

vez que os outros dispositivos de injeção podem ter uma avaria.

 • Usar procedimentos apropriados de inutilização são mandatórios. 

“Contentores para cortantes” especificamente concebidos e 

devidamente identificados podem estar disponíveis em farmácias 

e centros de diabetes. Cortadores especiais para agulhas (p. 

ex. Safeclip®) podem estar disponíveis para remover a agulha 

e inutilizá-la. Na ausência de um contentor para cortantes, as 

seringas cujas agulhas foram removidas podem ser armazenadas 

e inutilizadas em contentores plásticos opacos ou latas de recolha 

de lixo.

Dispositivos de injeção em caneta. Os dispositivos de injeção 

em caneta com recargas pré-cheias de insulina foram concebidos 

para tornar as injeções mais fáceis, precisas e flexíveis. Eliminam a 

necessidade de retirar a insulina de uma ampola; a dose é regulada 

numa escala e podem ser particularmente úteis para a administração 

de insulina longe de casa, na escola ou em férias. Ao utilizar 
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uma caneta, é aconselhável contar até 10 lentamente ou até 20 

rapidamente (esperar cerca de 15 segundos) antes de retirar a agulha 

do tecido subcutâneo, de modo a dar tempo a qualquer bolha de ar 

da recarga se expandir.110,140 As canetas precisam de ser preparadas 

antes da utilização, deixando uma gota de insulina aparecer na ponta 

da agulha.

Agulhas especiais de menor tamanho (entre 4 mm e 6 mm) e 

diâmetro, estão disponíveis para as injeções com caneta e podem 

causar menos desconforto na injeção.141 As empresas farmacêuticas 

disponibilizam injetores em caneta de vários tamanhos e tipos. 

Algumas canetas podem ser reguladas para incrementos de ½ 

unidade que são úteis para o doseamento em crianças mais pequenas, 

quando são necessários pequenos incrementos de dose. Algumas 

canetas têm uma memória das doses tomadas, que pode ser prática 

especialmente para os adolescentes. Os dispositivos de injeção por 

caneta são úteis em crianças com regimes de injeções múltiplas, mas 

são menos aceitáveis quando são usadas misturas de insulina. A sua 

disponibilidade constitui um problema em alguns países, uma vez que 

é um método mais dispendioso de administrar insulina.  

As canetas, ampolas e recargas de insulina não devem ser partilhadas.

Cateteres fixos subcutâneos. Estes cateteres (p. ex. Insuflon®, 

i-port®) inseridos recorrendo a um creme anestésico local de aplicação 

tópica, podem ser úteis para ultrapassar os problemas de dor na injeção 

no início da diabetes,118 especialmente em crianças muito pequenas. 

A utilização de cateteres subcutâneos não afeta negativamente o 

controle metabólico.120 Em crianças com problemas nas injeções, a 

HbA1c foi reduzida utilizando Insuflon.119 No entanto, o uso de um 

análogo de insulina basal e uma insulina de ação curta ou rápida na 

mesma hora de injeção num cateter subcutâneo não é aconselhável 

podendo dar-se o caso de interação das duas insulinas.113,114,119 Os 

cateteres subcutâneos devem ser substituídos a cada 2 a 4 dias para 

prevenir cicatrizes e um efeito negativo na absorção da insulina.142,143

Dispositivos automáticos de injeção. Os dispositivos automáticos 

de injeção são úteis para as crianças que têm medo de agulhas. 

Normalmente, uma seringa carregada é colocada no dispositivo, 

trancada e inserida automaticamente na pele através de um sistema 

de mola. Os benefícios destes dispositivos são que a agulha fica 

escondida da vista e é rapidamente inserida através da pele. Estão 

disponíveis dispositivos automáticos de injeção específicos para cada 

injetor de insulina.144

Injetores de jacto de insulina. A injeção de insulina por jacto de 

alta pressão no tecido subcutâneo foi concebida para evitar o uso 

da injeção com agulha. Os injetores de jacto podem ter um papel 

importante nos casos de fobia de agulhas. A utilização de injetores 

de jacto resultou num controle metabólico comparável tanto ao 

das injeções convencionais como ao obtido com a ISCI,145 mas os 

problemas que surgiram com os injetores de jacto incluiram uma 

profundidade variável da penetração, dor retardada e feridas.146 Num 

estudo recente, o uso de um injetor de jacto para a administração 

de insulina foi associado a uma variabilidade ligeiramente 

alterada nos resultados farmacocinéticos, mas com variabilidade 

aproximadamente semelhante nos resultados farmacodinâmicos, 

comparativamente à administração convencional.147 

Infusão subcutânea contínua de insulina (ISCI). O uso de bombas 

externas está a aumentar e está a provar ser aceitável e ter sucesso,145-154 

mesmo em bebês.148,149 Para uma revisão extensa da utilização da ISCI, 

veja, por favor, as Orientações de Consenso da ISPAD de 2022, Capítulo 

22, Tecnologia na diabetes: administração de insulina.

7.3 Armazenamento de insulina
Recomendações para o armazenamento da insulina que não está 
a ser usada. A insulina passa por uma degradação química e física 

com o passar do tempo, o que leva a uma redução da potência. Esta 

degradação é acelerada pela exposição a altas temperaturas, à luz 

solar direta, pela fricção devido à agitação e pelo aumento do atrito 

gerado entre a superfície do ar e do líquido, que ocorre à medida que o 

volume de uma ampola diminui.155  

Os problemas de refrigeração podem ser mais frequentes 

do que se possa pensar, e é frequente os frigoríficos caseiros não 

cumprirem as recomendações dos fabricantes, com temperaturas 

a caírem frequentemente abaixo do ponto de congelação.156 A 

encomenda de insulinas por via postal, cada vez mais popular em 

alguns países, também pode aumentar a exposição a longas variações 

de temperatura. Foi estudado um monitor termocromático para as 

ampolas, para detetar se a insulina foi submetida a uma exposição 

excessiva ao calor.157

Portanto, a insulina deve sempre ser inspecionada antes da 

sua utilização e inutilizada se tiver sido congelada ou se houver 

alguma evidência de aglutinação, criação de gelo, descoloração 

ou precipitação. Sempre que possível, devem ser seguidas as 

recomendações de cada fabricante acerca do armazenamento e 

data de validade, e considerar a redução da potência da insulina 

uma causa possível quando as necessidades de insulina aumentam 

inesperadamente. Para mais informação acerca do modo como a 

insulina deve ser armazenada na ausência de eletricidade, consultar 

as Orientações de Consenso da ISPAD de 2022, Capítulo 15, Gestão da 

diabetes em contexto de recursos limitados.

 • Quando não está a ser usada, a insulina pode ser armazenada 

em frigorífico entre 2ºC e 8ºC, até à data de validade (sem ser na 

secção do congelador ou demasiado perto deste ou da unidade de 

arrefecimento).

 • A insulina deve ser inutilizada se tiver sido congelada, uma vez 

que o congelamento pode comprometer a integridade tanto da 

formulação como da própria ampola.

Recomendações para o armazenamento da insulina que está a ser 
usada. Durante a utilização, a insulina é regularmente exposta aos 

fatores de risco ambiental mencionados acima, e no caso das bombas 

de insulina, que são usadas encostadas ao corpo, não só aumenta a 

temperatura do reservatório, como o movimento constante pode 

acelerar a formação de fibrilação.158 

 • Quando está a ser usada, a insulina pode ser armazenada à 

temperatura ambiente (abaixo dos 25ºC ou 30ºC) durante até 

quatro semanas.145,155,159

 • O prazo recomendado para o consumo de uma ampola após 

a abertura varia entre 10 dias a 8 semanas para as diferentes 

formulações de insulina. Recomenda-se a consulta das orientações 

do fabricante e dos folhetos informativos. A utilização de recargas 
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de menor volume em vez de ampolas vai evitar o desperdício em 

crianças a fazerem doses ais baixas de insulina.

 • A insulina usada nas bombas de insulina deve ser mudada com 

maior frequência. Os fabricantes recomendam que a insulina 

aspártica e a insulina lispro sejam mantidas no reservatório 

da bomba à temperatura ambiente por não mais de 6 e 7 dias, 

respetivamente. Idealmente, a insulina do reservatório deve 

ser mudada sempre que se faz a substituição do conjunto/tubo 

de infusão a cada 48-72 horas. O folheto informativo da insulina 

glulisina menciona que esta insulina pode ser mantida no 

reservatório da bomba durante 2 dias a 37ºC.  

Os jovens e os seus cuidadores devem estar conscientes da 

importância de um armazenamento ótimo para manter a potência da 

sua insulina, particularmente evitar a exposição a altas temperaturas 

(p. ex. bombas deixadas ao sol quando deligadas, insulina 

guardada no tablier de um automóvel). Vários novos dispositivos 

de administração de insulina (bombas, canetas automáticas ou 

controladores para caneta) têm um sensor de temperatura integrado 

e há vários produtos disponíveis para proteger as ampolas e as 

canetas do calor. Os produtos dedicados à monitorização da 

temperatura da insulina através de um sensor e uma app podem ser 

guardados com qualquer tipo de insulina e emitem um aviso quando 

os limites de temperatura são ultrapassados.

Armazenamento da insulina em viagem. Aconselham-se as 

seguintes precauções no transporte da insulina em viagem.

 • Existem vários produtos (malas ou caixas) no mercado destinados 

a proteger as canetas e as ampolas de insulina do calor, apesar de 

o seu desempenho não ter sido estudado. Ao usar bolsas de gelo, 

as canetas ou ampolas de insulina nunca devem ser mantidas 

diretamente sobre o gelo de modo a evitar o congelamento (os 

frigoríficos dos hotéis podem ser menos fiáveis).

 • A insulina não deve ser colocada na bagagem de porão, mas deve ir 

sempre na bagagem de mão transportada na cabine.

 • É recomendável viajar com insulina extra, de reserva.

8. TRATAMENTO COM INSULINA EM DOENTES 
HOSPITALIZADOS 

É necessário o uso de insulina durante o tratamento hospitalar de 

jovens com DM1 durante um episódio de CAD, a gestão peri-operatória 

e infeções graves. A infusão intravenosa de insulina é preferível em 

crianças em estado crítico. As insulinas regular e de ação rápida e 

ultra-rápida são igualmente adequadas para a terapia i.v.160 A insulina 

regular tem sido usada tradicionalmente para a infusão i.v. na gestão 

de doentes hospitalizados com diabetes. As crianças hospitalizadas 

que não se encontram em estado crítico podem ser tratadas com o 

regime de insulina subcutânea que estiverem a fazer no momento, 

com algumas alterações na dose.161  

A terapêutica com insulina em contexto de hospitalização pode ser 

necessária em outras situações específicas, tais como hiperglicemia 

induzida pelo estresse peri-operatório, administração parentérica 

de esteróides, uso de imunosupressores durante a quimioterapia 

(L-asparaginase, tacrolimus, ciclosporina, sirolimus), medicamentos 

para o sistema neurológico usados durante estados epiléticos 

(valproato, fenitoína), e crianças com queimaduras graves.162,163

Tratamento com insulina por via intravenosa. O tratamento com 

insulina por via intravenosa é o padrão de cuidados no tratamento da 

CAD pediátrica164 e foi alvo de uma revisão extensa nas Orientações de 

Consenso da ISPAD de 2022, Capítulo 13, Cetoacidose diabética e o 

estado hiperglicêmico hiperosmolar.

Insulina por via subcutânea. Apesar de a infusão de insulina de 

baixa dose ser o padrão de cuidados na CAD, a terapêutica com insulina 

por via subcutânea com insulina aspártica, lispro ou regular tem sido 

usada na gestão da CAD em adultos e crianças, em certos hospitais em 

redor do globo.165-169 O tratamento com insulina por via subcutânea foi 

importante para o tratamento durante a pandemia de COVID-19 e foi 

revisto recentemente como uma Orientação de Consenso da ISPAD. 

Isto sugere que a administração de insulina de ação rápida (regular) 

por via subcutânea a cada 4 horas pode ser um método de tratamento 

alternativo na CAD ligeira quando a infusão i.v. ou os análogos de 

insulina de ação rápida não se encontram disponíveis.170 Uma dose 

inicial sugerida é de 0,13 a 0,17 unidades/kg/dose de insulina regular 

a cada 4 horas (0,8 a 1 unidade/kg/dia em doses separadas). As doses 

devem ser aumentadas ou reduzidas em 10 a 20% com base nos níveis 

de GS antes da próxima injeção de insulina.170 A frequência da dose 

pode ser aumentada para a cada 2 ou 3 horas, se a acidose não estiver 

a melhorar.

9. DISPONIBILIDADE E PODER DE COMPRA DA 
INSULINA

As crianças e adolescentes com DM1 dependem da insulina para 

sobreviverem e devem ter acesso a quantidades adequadas, pelo 

menos de insulina regular e NPH. A ISPAD e a International Diabetes 

Federation (IDF) estão a trabalhar no sentido de disponibilizarem 

a insulina a todas as crianças e adolescentes com diabetes e 

promoverem uma rotulagem universal da insulina, através do 

programa Life for a Child.

Apesar de em 2021 se ter celebrado o centenário da descoberta da 

insulina, o acesso a este medicamento que salva vidas continua a ser 

problemático em muitos contextos.171 O conceito de acesso à insulina 

precisa de ser considerado com dois fatores em mente; o primeiro, 

a disponibilidade: será que há insulina disponível na instituição ou 

farmácia quando a pessoa lá vai busca-la?172; e o segundo, o poder de 

compra: será que o indivíduo pode pagar a sua insulina? 

Fatores múltiplos globais, nacionais e relacionados com o 

sistema de saúde impactam a prescrição de insulina e precisam de ser 

considerados para assegurar que não existem barreiras que impactem 

os cuidados fornecidos aos indivíduos pelos profissionais de saúde. 

Assim, uma compreensão e discussão das barreiras no acesso à 

insulina devem fazer parte da interação entre os profissionais de saúde 

e as pessoas que tratam. Os profissionais de saúde devem ter um bom 

conhecimento dos preços da insulina; se a insulina está disponível ou 

não; e que formulações de insulina estão disponíveis no país em que 

se encontram, tanto no sector público como no sector privado. Este 
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conhecimento deve ajudar a orientar as pessoas com diabetes de 

modo a encontrarem a opção mais em conta, para assegurar que as 

pessoas com diabetes se comprometem com o seu regime de insulina, 

conforme é desejado.

Paralelamente, os profissionais de saúde também podem 

desempenhar um papel ativo no assegurar do acesso à insulina, 

defendendo que a insulina seja incluída nas listas de medicamentos 

do serviço nacional de saúde nos seus países.

10. INVESTIGAÇÃO E NOVOS AVANÇOS

Um século após a sua descoberta, o tratamento com insulina continua 

a evoluir. Ao mesmo tempo que as insulinas com início mais rápido 

da ação e mais curta duração continuam a estar na ordem do dia, 

tem havido um progresso significativo no desenvolvimento das 

insulinas de ação ultra-prolongada. Os ensaios clínicos que estão 

a investigar o uso de formulações semanais de insulina têm sido 

promissores em sujeitos adultos, mas estas ainda não foram testadas 

em crianças. Outro desenvolvimento entusiasmante é o surgimento 

das smart insulins (insulinas inteligentes). As insulinas inteligentes 

são formulações de insulina reativas à glicose, que só são ativadas 

quimicamente se a glicose estiver acima do intervalo-alvo; a ação 

da insulina cessa após a normalização da GS. Há diferentes métodos 

em investigação que são usados para a administração das insulinas 

inteligentes, e as formulações de insulina inteligente podem mudar o 

rumo do tratamento da diabetes no futuro, caso seja provado que são 

seguras e eficazes.

A combinação da insulina com medicamentos associados 

constitui outra nova intervenção para melhorar o tratamento com 

insulina. Os produtos injetáveis pré-misturados de insulina de ação 

prolongada (insulina glargina ou insulina degludec) e de agonistas 

do recetor do peptídeo semelhante ao glucagon-1 (GLP-1) estão 

aprovados para utilização em associação a dieta e exercício para a 

melhoria do controle glicêmico em adultos com diabetes mellitus 

tipo 2 inadequadamente controlado com insulina basal. O tratamento 

em associação com insulina bifásica tem uma utilidade potencial de 

abordar desafios adicionais do tratamento durante o tratamento da 

DM1, como as taxas crescentes de excesso de peso e obesidade em 

pessoas com DM1.

As insulinas atuais continuam a salvar as vidas de crianças com 

diabetes, e as insulinas de amanhã terão um papel-chave na melhoria 

do modo como tratamos a diabetes e em aliviar o fardo da diabetes 

nas pessoas com diabetes.
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