ACTA
MEDICA
PORTUGUESA

TVNIDIYO 0911V

Padroes Regionais na Prescricao de Antidiabéticos em Portugal: Oito Anos de
Evidéncia do Mundo Real (2017 - 2024) (Estudo TREND-8 REGIONS)

Regional Trends in Antidiabetic Drug Prescribing in Portugal: Eight Years of
Nationwide Real-World Evidence (2017 - 2024) (TREND-8 REGIONS Study)
Ana Rita LEITE ©04"2, Célia RAMALHO ( *¢, Daniel RAMOS (%, Mafalda MARCELINO?, Miguel MELO ® ¢, Paula FREITAS ©°,

Tiago MARICOTO @12, Fatima PINTO", Sonia DO VALE @ %516, Eduardo CALCADA ® 3, Jodo Sérgio NEVES © 12
Acta Med Port 2026 Sep;39(9):528-538 - htips://doi.org/10.20344/amp.24706

RESUMO
Introdugao: O estudo nacional TREND-8 revelou alterag¢des significativas nos padrées de prescrigdo de medicamentos antidiabéticos em Portugal entre
2017 e 2024, com aumentos marcados na utilizagao de inibidores do cotransportador sédio-glicose tipo 2 (iISGLT2) e de agonistas do recetor do peptideo
semelhante ao glucagon tipo 1 (arGLP-1). O estudo TREND-8 REGIONS pretendeu analisar as diferengas regionais e entre diferentes contextos de
prestacdo de cuidados de saude.
Métodos: Este estudo nacional, transversal, seriado e retrospetivo analisou as prescri¢des de farmacos antidiabéticos em Portugal entre 2017 e 2024,
considerando o contexto de prestagéo de cuidados de salde (cuidados de saude primarios, hospitais publicos e instituicdes privadas) e a regido geo-
grafica (Norte, Centro, Lisboa, Alentejo, Algarve, Madeira e Agores).
Resultados: As biguanidas mantiveram-se como a classe de antidiabéticos mais prescrita em todas as regides, apesar de existir um declinio nacional
uniforme na proporgao de prescrigao de 2,3%/ano, representando 37,5% das prescricdes em 2024. As prescricdes de insulina evidenciaram um declinio
da proporgao de prescri¢do (taxa anual -5,3%/ano) em todas as regides, correspondendo a 7,5% das prescrigdes em 2024, com propor¢des signifi-
cativamente inferiores na Madeira (5,5%; p < 0,001). Os iSGLT2 registaram o maior aumento (34,5%/ano), com diferencas ligeiras na magnitude de
crescimento entre regides. Esta classe atingiu 29,3% do total das prescrigdes em 2024, com proporgdes inferiores no Alentejo (27,5%; p = 0,002). Os
arGLP-1 apresentaram o segundo maior aumento (24,1%/ano), mais evidente no Alentejo (34,4%/ano; p < 0,001) e nos Agores (38,4%/ano; p < 0,001),
representando 4,9% das prescricdes em 2024. Esta proporgao foi superior nos Agores (7,1%) e em Lisboa (5,6%) e inferior no Alentejo (4,0%), Centro
(4,3%) e Madeira (4,4%) (p < 0,05). Entre os diferentes contextos de prestacdo de cuidados de saude, a prescrigdo de arGLP-1 aumentou de forma
mais acentuada nos cuidados de saude primarios (32,0%/ano), mas foi nas instituigées privadas que atingiu maior proporgao de prescrigéo (10,4% das
prescrigdes em 2024). O maior aumento na prescrigdo de iISGLT2 ocorreu nos cuidados de saude primarios (35,4%/ano), mas foi nos hospitais publicos
que estas terapéuticas representaram maior proporgéo de prescri¢do (34,5%) em 2024.
Concluséo: De forma global, o estudo TREND-8 REGIONS demonstrou uma evolugao consistente com as recomendagdes internacionais nas diferen-
tes regides de Portugal e contextos assistenciais de saude analisados entre 2017 e 2024, observando-se apenas uma ligeira variabilidade na prescricao
dos arGLP-1.
Palavras-chave: Diabetes Mellitus Tipo 2/tratamento farmacoldgico; Hipoglicemiantes/uso terapéutico; Padrées de Pratica Médica/tendéncias; Portu-
gal; Prescrigdes de Medicamentos

ABSTRACT

Introduction: The nationwide TREND-8 study revealed significant changes in antidiabetic prescribing patterns in Portugal between 2017 and 2024, with
marked increases in the use of sodium-glucose cotransporter-2 inhibitors (SGLT2i) and glucagon-like peptide-1 receptor agonists (GLP-1RA). The aim
of the TREND-8 REGIONS study was to analyze variations across regions and healthcare settings.

Methods: This nationwide, cross-sectional, retrospective study analyzed antidiabetic drug prescriptions in Portugal between 2017 and 2024, stratified
by healthcare setting (primary care, public hospitals, and private institutions) and geographic region (North, Center, Lisbon, Alentejo, Algarve, Madeira,
and the Azores).

Results: Biguanides remained the most prescribed antidiabetic class across all regions, despite there being a uniform national decline in the propor-
tion of prescriptions (2.3%l/year), accounting for 37.5% of prescriptions in 2024. Insulin prescriptions showed a proportional decline across all regions
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(-5.3%lyear), representing 7.5% of prescriptions in 2024, with significantly lower proportions in Madeira (5.5%; p < 0.001). The SGLT2i class exhibited
the largest increase (34.5%/year), with modest regional variation. It accounted for 29.3% of total prescriptions in 2024; lower proportions were observed
in Alentejo (27.5%; p = 0.002). The GLP-1RA class showed the second highest increase (24.1%/year), more pronounced in Alentejo (34.4%/year; p <
0.001) and Azores (38.4%/year; p < 0.001), accounting for 4.9% of prescriptions in 2024. Their proportion was higher in the Azores (7.1%) and Lisbon
(5.6%) and lower in Alentejo (4.0%), Center (4.3%), and Madeira (4.4%) (all p < 0.05). Across healthcare settings, GLP-1RA prescribing increased more
in primary care (32.0%l/year), although the highest proportion of prescribing was observed in private institutions (10.4% of prescriptions in 2024). The
greatest increase in SGLT2i prescribing occurred in primary care (35.4%/year), while public hospitals accounted for the highest proportion of prescrip-
tions (34.5%) in 2024.

Conclusion: The TREND-8 REGIONS study showed an evolution that is consistent with international recommendations across the different regions of
Portugal and healthcare settings analyzed, with only slight variability observed in GLP-1 RA prescribing.

Keywords: Diabetes Mellitus, Type 2/drug therapy; Drug Prescriptions; Hypoglycemic Agents/therapeutic use; Portugal; Practice Patterns, Physicians/
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KEY MESSAGES

* O estudo TREND-8 REGIONS caraterizou padrées de prescrigéo de antidiabéticos em Portugal, entre 2017 - 2024,

entre regides e tipo de instituicdo de saude.

» Verificou-se uma redugédo consistente da proporgéo de prescrigao de biguanidas, sulfonilureias, iDPP-4 e insulinas

em todas as regides e contextos assistenciais.

» Os cuidados de saude primarios concentraram a maior prescricdo de antidiabéticos orais, enquanto os hospitais

publicos mantiveram a maior proporgao de insulinas.

» Aprescrigdo de iSGLT2 aumentou uniformemente a nivel nacional, mais acentuadamente nos cuidados de saude

primarios e hospitais publicos.

* Os arGLP-1 apresentaram um crescimento significativo, com heterogeneidade regional, com maior proporgao de
prescrigdo em 2024 nas instituicdes privadas e nos hospitais.

INTRODUGAO

A diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) é uma doenga me-
tabdlica complexa e altamente prevalente, representando
cerca de 90% dos casos de diabetes mundialmente.' Estes
individuos apresentam um risco aumentado de desenvol-
ver doenga cardiovascular, sendo esta a principal causa de
morbimortalidade.?* Para além do aumento do risco cardio-
vascular, a DMT2 é um dos principais fatores envolvidos
no desenvolvimento e progressao da doencga renal cronica
(DRC).*

Nas ultimas décadas, a abordagem terapéutica da
DMT2 registou avancos significativos, evoluindo de uma
estratégia centrada no controlo glicémico para uma abor-
dagem individualizada, que visa também o tratamento das
comorbilidades e a redugéo do risco cardiorrenal. Desde
2008, varios ensaios clinicos randomizados demonstraram
que os inibidores do cotransportador sédio-glicose tipo 2
(iISGLT2) e os agonistas do recetor do peptideo semelhan-
te ao glucagon-1 (arGLP-1) reduzem o risco de eventos
cardiovasculares, hospitalizagédo por insuficiéncia cardiaca
(IC), morte cardiovascular e declinio da fungdo renal em
doentes com doenga cardiovascular estabelecida ou alto
risco cardiovascular, independentemente do controlo glicé-
mico.®

Com base nos resultados destes ensaios, a American
Diabetes Association (ADA) e a European Association for
the Study of Diabetes (EASD) recomendam, desde 2022,
a utilizacdo de arGLP-1 e iSGLT2 como terapéuticas de

primeira linha para individuos com DMT2 que apresentem
doenca cardiovascular aterosclerética, IC ou DRC, ou risco
elevado para estas comorbilidades.®® Consequentemente,
a utilizagdo destes farmacos aumentou significativamente
nos Ultimos anos.>® Ainda assim, uma proporgdo subs-
tancial de individuos elegiveis ndo recebe estas terapéuti-
Cas_11,12

Em 2024, a prevaléncia da diabetes em Portugal foi es-
timada em 14,2% entre os 20 e 79 anos.'® Esta prevaléncia
tem estado estavel desde 2022, verificando-se, no entanto,
um crescimento anterior de 21% desde 2009."* Um estudo
prévio realizado em Portugal continental entre 2005 e 2017
documentou um aumento no consumo de antidiabéticos,
com uma taxa média de crescimento de 6,6%/ano, desta-
cando-se a utilizagdo de metformina, inibidores da dipepti-
dil peptidase-4 (iDPP-4), e insulinas de agdo prolongada.'
Durante esse periodo, a utilizagdo de arGLP-1 e iSGLT2
foi residual.” A analise regional revelou ainda padrdes dis-
tintos de consumo. Entre os distritos do Norte e do Sul,
o consumo de insulinas e seus analogos foi superior no
Norte. Na comparagao entre distritos do litoral e do interior,
o consumo médio de insulinas e seus analogos, bem como
de antidiabéticos nao-insulinicos per capita, foi consistente-
mente superior nos distritos do interior.™

Recentemente, o estudo nacional TREND-8 revelou
alteragdes significativas nas tendéncias de prescricdo de
antidiabéticos em Portugal nos Ultimos oito anos (2017 -
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2024)." Este estudo demonstrou um aumento significativo
na prescricao de iSGLT2 e arGLP-1, este ultimo em menor
escala, relacionado com as restricbes na comparticipagao
e as dificuldades no abastecimento destes farmacos desde
2022. Os resultados do estudo TREND-8 sugerem ainda
que o aumento da utilizacdo de iSGLT2 foi impulsionado,
nao apenas pelas especialidades diretamente envolvidas
na gestdo da DMT2 (Endocrinologia, Medicina Geral e Fa-
miliar, e Medicina Interna), mas também pelas prescrigcées
de cardiologistas e nefrologistas, fruto das suas indicagdes
no tratamento da IC e DRC."

O estudo TREND-8 REGIONS pretendeu aprofundar
e caracterizar as tendéncias de prescrigdo das classes de
farmacos antidiabéticos em Portugal entre 2017 e 2024,
analisando a sua evolugdo nas diferentes regides geografi-
cas e tipologia de instituicbes de saude.

METODOS
Desenho de estudo e fonte dos dados

Este estudo observacional, transversal, seriado e re-
trospetivo analisou dados agregados relativos a dispensa
de medicamentos antidiabéticos prescritos em Portugal,
entre janeiro de 2017 e dezembro de 2024."> Os dados fo-
ram obtidos a partir da base de dados da Health Market Re-
search (HMR), que compila informagao sobre transagdes
realizadas em 90% das farmacias comunitarias portugue-
sas (incluindo as dos arquipélagos dos Acores e da Ma-
deira) e fornece estimativas de dispensa de medicamentos
extrapoladas a partir de dados de vendas. Esta base de
dados contém informacgao sobre o tipo de farmaco, data de
dispensa, numero de unidades dispensadas, local de pres-
cricao, especialidade médica responsavel pela prescrigéo e
tipo de instituicdo de saude filiada ao prescritor.

As prescricbes dispensadas foram designadas como
“prescricbes” e utilizadas como um indicador do numero
total de prescrigbes emitidas. O numero de unidades dis-
pensadas refere-se ao nimero de embalagens de medica-
mentos que foram prescritas e adquiridas pelo doente na
farmacia. Cada embalagem corresponde, em média, a um
més de tratamento, com excec¢ao do dulaglutido 0,75 mg ou
1,5 mg, cuja embalagem, para a dose média, equivale a 15
dias de tratamento. Deste modo, o niumero de unidades de
dulaglutido foi dividido por dois.

A andlise das prescrigbes centrou-se na classe A10
(medicamentos antidiabéticos) segundo a classificagdo da
European Pharmaceutical Market Research Association
(EphMRA), posteriormente categorizada no nivel 4 (corres-
pondente a subgrupos definidos com base nas suas ca-
racteristicas farmacoloégicas, quimicas ou terapéuticas) do
sistema Anatomical Therapeutic Chemical (ATC). Os medi-
camentos antidiabéticos foram classificados em classes te-
rapéuticas, utilizando os componentes individuais ou com-
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binagdes de antidiabéticos definidos no ATC4 [Apéndice 1
- Tabela 1 (Apéndice 1: https://www.actamedicaportuguesa.
com/revista/index.php/amp/article/view/24706/16013)]. To-
dos os arGLP-1 e iSGLT2 disponiveis para comercializa-
céo até 2024 foram incluidos, exceto o liraglutido 3,0 mg,
comercializado para tratamento do excesso de peso ou
obesidade, e a tirzepatida, dado o seu uso preferencial no
tratamento do excesso de peso ou obesidade e auséncia
de comparticipagao para o tratamento da diabetes.

Definicdo das regides administrativas e instituicoes
prestadoras de cuidados de saude

Os distritos portugueses foram divididos por regides ad-
ministrativas: Norte, Centro, Lisboa, Alentejo, Algarve, Ago-
res e Madeira [Apéndice 1 - Tabela 2 (Apéndice 1: https://
www.actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/amp/
article/view/24706/16013)]. As instituicbes de prestagao
de cuidados de saude foram classificadas em cuidados de
saude primarios publicos (CSP), hospitais publicos, insti-
tuigbes privadas (incluindo entidades privadas e do setor
social - hospitais, clinicas/consultérios e outras unidades
prestadoras de cuidados de saude), e outros (i.e., prescri-
tores singulares sem instituicdo atribuida).

Analise estatistica

As unidades dispensadas das classes terapéuticas séo
apresentadas sob a forma de numeros absolutos e relati-
vos, nomeadamente sob a forma de proporg¢éo de prescri-
¢ao em cada regiao ou tipo de instituicdo, para os anos de
2017 a 2024. A variagéo temporal da prescrigédo entre 2017
e 2024 foi avaliada através da estimativa do declive (B,) de
modelos de regressao linear ajustados a variagdo percen-
tual do total de prescri¢cdes ao longo do periodo em estudo,
calculados separadamente para cada classe terapéutica e
por regido geografica, com a seguinte férmula:

“% mercado de unidades dispensadas = 8, (Ano x Regiéo)
+ B, xAno + 3, x Regigo + 8, + Erro”

O valor do coeficiente apresentado (B,) corresponde a
percentagem de crescimento/decréscimo da regido anali-
sada em relagdo as restantes regides (nacional — regido
analisada), sendo avaliado através do seguinte teste de
hipoteses, que permite analisar a existéncia de diferencas
estatisticamente significativas entre a tendéncia temporal
observada na regido em estudo e a tendéncia temporal ob-
servada nas restantes regides:

“HyB,=0vsH,B,#0"

Para caracterizar o cenario mais recente da prescrigao
de antidiabéticos, foi realizada uma analise comparativa
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das regides com as restantes, com base nos dados refe-
rentes a 2024, avaliadas através da diferenga de médias/
medianas utilizando o teste t de Student/Mann-Whitney
U, consoante a distribuicdo dos dados (analise com teste
Shapiro-Wilk) 5"

»”

“py . — .
HO' u Regigo - IJ Restantes Regiées vs H1 - IJ Regido # I‘I Restantes Regi6es

Uma vez que os dados consistem em propor¢des com
apenas uma observagéo por ano, por regido administrati-
va e por classe terapéutica, e com o objetivo de reforgar a
robustez dos resultados, tendo em conta o caracter explo-
ratério da analise, foram realizadas 100 simulagdes para
cada classe, em cada ano e por regido (regido em analise
vs restantes regides). Estas simulagdes foram geradas com
base numa distribuigdo normal, considerando como média
o valor observado da proporgéo de prescrigdo e como des-
vio padrdo 20% deste valor [definido com base em visua-
lizagao grafica e numa analise de sensibilidade na qual se
alterou o valor do desvio padrdo de 5% a 50% - Apéndice
2 (Apéndice 2: https://www.actamedicaportuguesa.com/
revista/index.php/amp/article/view/24706/16014)]."®'° Esta

- 2024), Acta Med Port 2026 Sep;39(9):528-538

abordagem permitiu estimar a distribuicdo possivel das
proporgdes de prescrigado e identificar potenciais diferengas
relevantes entre a regido analisada e as restantes. Nao se
recorreu a métodos de corregdo para comparagdes multi-
plas, pelo que os resultados devem ser interpretados com
cautela.?” Esta analise estatistica incluiu as principais clas-
ses terapéuticas de medicamentos antidiabéticos utilizadas
no tratamento da DMT2, tendo sido excluidas da mesma as
classes com proporgdes médias de prescri¢cdo < 2% (glini-
das, glitazonas e inibidores da a-glicosidase) por reduzido
poder estatistico.

O programa estatistico utilizado foi o software R® (ver-
sdo 4.5.1), tendo sido adotado o nivel de significancia es-
tatistica de 5% (p < 0,05). Os calculos aritméticos foram
realizados através do software Microsoft Excel®.

RESULTADOS
Distribuicdo regional da prescricdo de farmacos anti-
diabéticos

Ao longo do periodo em estudo, varias classes terapéu-
ticas apresentaram uma redugao consistente na proporgéo
de prescricdo em todas as regides do pais, destacando-se

Agonistas do recetor do GLP-1
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Figura 1 — Evolugado temporal da proporgao de prescrigdo das diferentes classes terapéuticas do segmento A10 (medicamentos anti-
diabéticos) nas regides nacionais. O eixo horizontal corresponde aos anos em analise (2017 - 2024), enquanto o eixo vertical indica a
percentagem de prescrigao por regido em cada periodo (a escala apresentada em cada grafico esta adaptada a variagdo da proporcéo de
prescrigao da classe terapéutica em analise). As diferentes linhas representam as sete regides do pais (Norte, Centro, Lisboa, Alentejo,
Algarve, Madeira e Agores), sendo a linha a preto correspondente a proporgao nacional. Os dados utilizados encontram-se listados no

Apéndice 3 (Apéndice 3: https://www.actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/amp/article/view/24706/16015).
DPP-4: dipeptidil peptidase-4; GLP-1: peptideo semelhante ao glucagon tipo 1; SGLT2: cotransportador sédio—glicose tipo 2.
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as biguanidas, iDPP-4, insulinas e sulfonilureias [Fig. 1;
Apéndice 3 (Apéndice 3: https://www.actamedicaportugue-
sa.com/revista/index.php/amp/article/view/24706/16015)],
com aumento simultaneo da utilizagdo de iISGTL2 e ar-
GLP-1. De forma global, a distribuicdo das prescri¢cdes de
antidiabéticos apresentou heterogeneidade regional, sendo
evidente uma maior concentragdo de prescrigdes nas re-
gides do Norte, Lisboa e Centro [Apéndice 3: https://www.
actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/amp/article/
view/24706/16015); Apéndice 4 - Fig. 1 (Apéndice 4: https://
www.actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/amp/
article/view/24706/16016)].

Apesar de se manterem como a classe terapéutica mais
prescrita ao longo do periodo analisado e em todas as re-
gides, as biguanidas apresentaram um declinio consistente
na sua proporgao de prescrigao (taxa de crescimento anual
composta de -2,3%/ano). Este padréo foi uniforme a nivel
regional, ndo se observando desvios relevantes entre re-
gides, com excecgao dos Agores, onde a proporgao de pres-
cricdo foi significativamente inferior as restantes regides
em 2024 (34,4% vs 37,5% a nivel nacional, p = 0,053). Ape-
sar da diminuigdo da proporgédo de prescrigcdo, o numero
absoluto de biguanidas prescritas aumentou em todas as
regides (crescimento médio nacional +4,7%/ano) [Apéndi-
ce 3 (Apéndice 3: https://www.actamedicaportuguesa.com/
revista/index.php/amp/article/view/24706/16015); Apéndice
4 - Fig. 2 (Apéndice 4: https://www.actamedicaportuguesa.
com/revista/index.php/amp/article/view/24706/16016)].

As sulfonilureias evidenciaram uma redugao genera-
lizada, tanto da proporgédo de prescrigdo, como da pres-
cricdo absoluta, com diferencgas ligeiras na velocidade de
decréscimo entre regides. Os iDPP-4 reduziram a sua pro-
porgéo de prescrigdo em -6,6%/ano. Apesar das diferengas
estatisticamente significativas na inclinagéo do decréscimo
anual de varias regides, o decréscimo anual encontrou-se
entre -5,3 e -7,3%. Em termos absolutos, a prescrigao desta
classe permaneceu estavel a nivel nacional, mas diminuiu
nos Agores, Alentejo, Algarve, Centro e Madeira [Apéndice
3 (Apéndice 3: https://www.actamedicaportuguesa.com/re-
vista/index.php/amp/article/view/24706/16015)].

As insulinas (humanas e analogos) registaram um de-
clinio nacional progressivo da proporgdo de prescricao
(-5,3%/ano), embora com um aumento absoluto na pres-
cricdo das mesmas [+1,5%/ano; Apéndice 3 (Apéndice 3:
https://www.actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/
amp/article/view/24706/16015); Apéndice 4 - Fig. 2 (Apén-
dice 4: https://www.actamedicaportuguesa.com/revista/
index.php/amp/article/view/24706/16016)]. A Madeira man-
teve uma proporgéo de prescrigao inferior as restantes (em
2024: 5,5% vs 7,5% a nivel nacional, p < 0,001).

Em contraste, os iSGLT2 apresentaram o crescimento
relativo (+34,5%/ano) e absoluto (+44,1%/ano) mais acen-
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tuado. Este aumento foi observado em todas as regides,
com diferengas ligeiras na magnitude do crescimento.
Em 2024, o Alentejo apresentou propor¢des inferiores as
restantes regides (27,5% vs 29,3% a nivel nacional; p =
0,002), apesar de ter registado uma taxa de crescimento
anual superior (35,4%/ano; p < 0,001). Por outro lado, a
taxa de crescimento anual foi inferior nos Agores (+28,6%/
ano; p < 0,001), apesar de apresentar uma propor¢céo de
prescricdo semelhante a nacional em 2024.

Os arGLP-1 corresponderam a segunda classe com
maior crescimento relativo (+24,1%/ano) e absoluto
(+32,9%/ano). O aumento na proporcéo de prescrigéo foi
maior no Alentejo (+34,4%/ano; p < 0,001) e nos Acores
(+28,4%/ano; p < 0,001). O Norte apresentou a menor pro-
porcéo de crescimento anual (+21,2%/ano; p = 0,020). Os
Acores apresentaram a maior proporgao de prescricado em
2024 (7,1% vs 4,9% a nivel nacional; p < 0,001), seguida de
Lisboa (5,6%; p < 0,001). Em contraste, o Alentejo, Centro
e Madeira apresentaram proporgdes inferiores as restantes
regibes em 2024.

Na Fig. 2, apresenta-se uma representacao grafica da
evolugdo da proporgdo de prescrigdo dos iSGLT2 e dos
arGLP-1 nos distritos portugueses entre 2017 e 2024.
Nas Figs. 3 e 4 do Apéndice 4 (Apéndice 4: https://www.
actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/amp/article/
view/24706/16016), encontra-se a representagdo grafica
estimada da evolugdo da prescricdo dos iISGLT2 e dos ar-
GLP-1 nas diferentes regides, em comparagao com o cres-
cimento nacional.

Distribuicdo da prescrigcao de farmacos antidiabéti-
cos por tipologia de instituicdo de saude

A analise da prescrigdo de medicamentos antidiabéticos
por tipologia de instituicdo de saude evidenciou padrbes
distintos entre as mesmas [Fig. 3; Apéndice 3 (Apéndice 3:
https://www.actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/
ampl/article/view/24706/16015); Apéndice 4 - Fig. 5 (Apén-
dice 4: https://www.actamedicaportuguesa.com/revista/in-
dex.php/amp/article/view/24706/16016)].

Nos CSP, as biguanidas mantiveram-se como classe
terapéutica predominante ao longo do periodo analisado,
apesar de se verificar um declinio progressivo da propor-
¢éo de prescrigao (-1,8%/ano), representando 40,9% das
prescricdes de antidiabéticos em 2024. Em paralelo, ob-
servou-se uma redugao consistente da prescricao de sul-
fonilureias, iDPP-4 e insulinas. Globalmente, este nivel de
cuidados caracterizou-se pela maior propor¢édo de prescri-
¢ado de farmacos antidiabéticos orais, nomeadamente bi-
guanidas, iDPP-4 e sulfonilureias. Os iSGLT2 registaram
um crescimento expressivo, aumentando de 3,5% em 2017
para 28,7% em 2024 (+35,4%/ano).

Nos hospitais publicos, observou-se uma redistribuigdo
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substancial do perfil de prescri¢do. As insulinas apresenta-
ram reducédo marcada da proporgao de prescrigéo (-6,3%/
ano), representando 19,2% de todas as prescricdes em
2024. Apesar desta redugéo, os hospitais publicos mantive-
ram a maior proporgéo de prescricdo de insulinas entre os
tipos de instituicdes de saude. Em contrapartida, os iSGLT2
evidenciaram um crescimento acentuado, atingindo 34,5%
das prescrigdes em 2024. Os arGLP-1 apresentaram igual-

mente um aumento relevante (+13,6%/ano), com desacele-
racao e inversao da curva de crescimento em 2022, alcan-
¢ando 7,2% das prescrigdes em 2024.

Nas instituicbes privadas, as biguanidas mantiveram-
-se como a classe mais prescrita, apesar de um declinio
progressivo na proporgdo de prescrigao (-2,8%/ano), re-
presentando 34,7% das prescricdes de antidiabéticos em
2024. Em contraste, destacou-se 0 aumento expressivo da
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Figura 2 — Distribuicdo geografica da evolugédo da prescrigdo relativa de (A) inibidores do SGLT2 e (B) agonistas do recetor GLP-1 em

Portugal, nos anos de 2017, 2020 e 2024. As cores representam os intervalos de proporgéo de prescrigdo no periodo analisado.
GLP-1: peptideo semelhante ao glucagon tipo 1; SGLT2: cotransportador sédio—glicose tipo 2.
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prescricdo de iSGLT2 (+30,0%/ano) e arGLP-1 (+20,5%/
ano). Estes ultimos atingiram 10,4% das prescri¢cdes de an-
tidiabéticos efetuadas pelas instituigdes privadas em 2024,
correspondendo a proporgdo mais elevada entre os trés
contextos analisados. Observou-se, contudo, uma inversao
da tendéncia de crescimento a partir de 2023.

A distribuicido da prescri¢gao de antidiabéticos de acordo
com a instituicdo de origem e regido em 2024 encontra-se
representada no Apéndice 4 - Fig. 6 (Apéndice 4: https://
www.actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/amp/
article/view/24706/16016), tendo sido predominantemen-
te efetuada nos CSP em todas as regides, variando entre
55,1% em Lisboa e 75,9% no Alentejo.

DISCUSSAO

O estudo TREND-8 REGIONS fornece uma caracteri-
zagao abrangente das tendéncias regionais e por tipologia
de cuidados de saude na prescrigdo de farmacos antidia-
béticos em Portugal entre 2017 e 2024, evidenciando uma
transformagéo progressiva do paradigma terapéutico da

DMT2, alinhada com a evolugédo da evidéncia cientifica e
das recomendacgbes internacionais. As biguanidas manti-
veram-se como a classe terapéutica mais prescrita em to-
das as regides, apesar de um declinio nacional uniforme
na proporgao de prescricdo, o que também foi registado
para os iDPP-4, sulfonilureias e insulinas. Os iSGLT2 regis-
taram o maior aumento na proporgéo de prescricdo, com
diferengas ligeiras na magnitude de crescimento entre re-
gides, atingindo 29,3% do total das prescrigbes em 2024.
Os arGLP-1 apresentaram o segundo maior aumento, mais
evidente nos Agores, representando 4,9% das prescri¢cdes
nacionais em 2024. Entre os diferentes contextos assisten-
ciais, a prescrigado de iSGLT2 e arGLP-1 aumentou de for-
ma mais acentuada nos CSP, embora, em 2024, a propor-
¢ao de prescri¢cdo de iISGLT2 tenha sido mais elevada nos
hospitais publicos (34,5%) e a de arGLP-1 nas instituicbes
privadas (10,4%).

A diminuigdo uniforme da proporgédo de prescricdo de
biguanidas em todas as regides nacionais reflete a incor-
poracao de novas classes terapéuticas, nomeadamente os
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Figura 3 — Evolugédo temporal da proporgao de prescrigdo das diferentes classes terapéuticas do segmento A10 (medicamentos antidia-
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e outros). O eixo horizontal corresponde aos anos em analise (2017 - 2024) e o eixo vertical indica a percentagem de prescrigao de
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de prescricdo do contexto em analise). Os dados utilizados encontram-se listados no Apéndice 1 - Tabela 3 (Apéndice 1: https://www.

actamedicaportuguesa.com/revista/index.php/amp/article/view/24706/16013).
DPP-4: dipeptidil peptidase-4; GLP-1: peptideo semelhante ao glucagon tipo 1; SGLT2: cotransportador sédio—glicose tipo 2.
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iSGLT2 e arGLP-1, em linha com as recomendagdes in-
ternacionais que defendem a sua introdugéo precoce em
doentes com doenga cardiovascular aterosclerética, IC ou
DRC, independentemente do controlo glicémico.5?" Um es-
tudo multicéntrico recente realizado nos CSP portugueses
demonstrou a elevada carga de complica¢des micro- e ma-
crovasculares nos doentes com DMT2, com prevaléncias
de 38,1% e 19,6%, respetivamente, reforcando a justifica-
¢do para uma introdugdo mais precoce destes farmacos.?

A menor proporgéo de prescrigdo de biguanidas obser-
vada nos Agores podera estar em parte relacionada com a
maior disponibilidade e utilizagdo de arGLP-1 nesta regiéo,
particularmente a partir de 2021. Os iDPP-4 evidenciaram
um declinio consistente da propor¢ao de prescricdo em to-
das as regides, acompanhado, em algumas delas, por uma
redugdo em termos absolutos. Esta tendéncia & coerente
com a crescente preferéncia por farmacos com maior efi-
cacia glicémica e beneficios cardiorrenais adicionais, redu-
zindo o papel relativo desta classe no algoritmo terapéutico
da DMT2. O declinio relativo e absoluto de outras classes,
como as sulfonilureias, também reflete a sua substituicdo
por outras classes com perfil de segurancga favoravel.®?">
Para além disso, o decréscimo da proporgéo de prescricao
de insulinas humanas e seus analogos, apesar do aumen-
to absoluto do seu uso, pode ser um indicador de maior
capacidade de utilizagdo de terapéuticas nao-insulinicas
eficazes em fases mais precoces da doenga e que atra-
sam o inicio da insulinoterapia.”* A Madeira destacou-se
por apresentar uma proporgado consistentemente inferior
de prescricdo de insulinas ao longo do periodo analisado,
0 que podera estar relacionado com a menor prescrigao
global pelos cuidados hospitalares. Esta regido apresenta,
também, a menor percentagem de internamentos com a
diabetes como diagnéstico principal.™

Padrées semelhantes na evolugao da prescri¢gao destes
farmacos na ultima década observaram-se noutros paises,
como a Dinamarca, Australia e Franga, com uma diminui-
¢céo da prescricao de sulfonilureias e o atingimento de um
plateau na prescrigdo absoluta de iDPP-4 e insulinas.®?>%
Num estudo semelhante na populagcéo hungara, os autores
destacaram um uso consideravel de sulfonilureias (19,2%
em 2021) relacionado com politicas de reembolso, e dife-
rencas regionais no uso de insulinas relacionado com o es-
tado socioeconémico das regides - contrastando com os
resultados obtidos no presente estudo.?’

Os iSGLT2 apresentaram um crescimento relativamen-
te uniforme entre regides, sugerindo uma adogéo trans-
versal desta classe terapéutica. Em contraste, os arGLP-1
evidenciaram maior heterogeneidade regional, o que po-
derd refletir constrangimentos de abastecimento e dife-
rencas regionais na prevaléncia de obesidade. Os Acores
apresentaram a maior proporgao de prescricdo em 2024,
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cuja tendéncia de crescimento foi particularmente evidente
a partir de 2021, plausivelmente associada a uma maior
disponibilidade destes farmacos e maior prevaléncia local
de obesidade.?® Por outro lado, Lisboa e, em menor grau,
o Norte, apresentaram uma desaceleragéo do crescimento,
coincidente com o periodo de estagnacéo na disponibilida-
de destes farmacos, o que é compativel com o facto de se-
rem regides com maior prescricdo absoluta e, consequen-
temente, mais vulneraveis a constrangimentos de abaste-
cimento. Acresce que a regido de Lisboa e Vale do Tejo
apresenta a maior proporgao de utentes sem médico de fa-
milia atribuido, em crescimento desde 2019, o que podera
contribuir para uma maior prescrigdo em instituigdes priva-
das e, indiretamente, para maior utilizagdo de arGLP-1.2°°
Finalmente, o Alentejo apresentou de forma consistente
menor propor¢édo de prescrigdo tanto de iISGLT2 como de
arGLP-1, apesar de se tratar de uma regido com populagao
mais envelhecida,'**" o que podera estar relacionado com
maiores limitagdes no acesso aos cuidados de saude.

O crescimento da utilizagdo de iISGLT2 e arGLP-1 na ul-
tima década segue a tendéncia internacional, sendo de des-
tacar o aumento das despesas associadas a estes farma-
cos antidiabéticos, particularmente com os iISGLT2.9:25-27:32.33
Paises como a Hungria registam, igualmente, diferencas
regionais na prescricdo de arGLP-1, neste ultimo caso re-
lacionadas com politicas de reembolso, uma vez que estes
farmacos apenas sao comparticipados se forem prescritos
por diabetologistas.?” Em Portugal, a alteragao das indica-
¢bes para reembolso no inicio de 2026 ira provavelmente
impulsionar o alargamento da utilizacdo dos arGLP-1. Por
sua vez, a auséncia global de diferengas regionais na pres-
cricdo da maioria dos antidiabéticos podera também refletir
o sistema nacional de comparticipagéo, que tende a ate-
nuar disparidades associadas ao estatuto socioeconémico,
bem como a ampla disponibilidade destes farmacos a nivel
nacional, com a excegao ja referida dos arGLP-1.

A analise por contexto assistencial revelou perfis de
prescrigdo distintos e clinicamente coerentes. Os CSP con-
centraram a maior propor¢cédo de prescricdo de antidiabé-
ticos orais tradicionais, como biguanidas, sulfonilureias e
iDPP-4, refletindo o seu papel central na abordagem inicial
de doentes com DMT2. Embora este contexto assistencial
tenha apresentado o maior crescimento na proporgao de
prescrigdo de iSGLT2 e de arGLP-1, este padrdo podera
também sugerir alguma inércia na otimizacéo terapéutica
de doentes ja medicados com classes previamente institui-
das, e a limitagdo de uso de farmacos mais dispendiosos
pela existéncia de indicadores de qualidade em doentes
com diabetes relacionados com o custo total da medicagéao.

Os hospitais publicos apresentaram a maior proporgao
de prescricdo de insulinas, consistente com o acompa-
nhamento de doentes com doenga mais avangada, maior
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complexidade clinica e maior carga de comorbilidades que
podem limitar a introdugao de outras classes terapéuticas.*
Este contexto assistencial destacou-se também pelo maior
decréscimo na utilizagdo de iDPP-4 e maior proporgéo de
iISGLT2, particularmente a partir de 2020, possivelmente
relacionado com a sua prescrigdo por especialidades hos-
pitalares ndo envolvidas no tratamento da DMT2, como a
Cardiologia e Nefrologia, e com o tratamento de doentes
com maior prevaléncia de complicagdes cardiorrenais.’® %=
Este crescimento acentuado da prescrigdo dos iISGLT2 nos
hospitais também se verificou noutros estudos populacio-
nais.’

As instituicbes privadas evidenciaram a maior propor-
¢ao de prescrigao de arGLP-1, o que podera estar associa-
do ao tratamento concomitante da obesidade.

As tendéncias observadas neste estudo acompanham
a evolucao de alguns indicadores nacionais recentemente
reportados pelo Observatério da Diabetes e pelo Programa
Nacional para a Diabetes,'** nomeadamente a diminuigédo
do nimero de internamentos por acidente vascular cerebral
e enfarte agudo do miocardio em pessoas com diabetes
entre 2021 e 2023. Paralelamente, verificou-se uma redu-
¢céo de cerca de 14% no numero de internamentos hospi-
talares em que a diabetes constitui o diagndstico principal
desde 2017." Embora ndo seja possivel estabelecer rela-
¢cOes causais, estes dados sugerem que a adogao crescen-
te destas terapéuticas podera estar a contribuir para melho-
rias globais na saude da populacdo com DMT2.

Este estudo apresenta limitagbes inerentes a utilizagao
de dados agregados de prescricdes dispensadas. A au-
séncia de informacdo clinica e sociodemografica impede
a caracterizagdo dos doentes e a avaliagdo da adequacgao
terapéutica a perfis clinicos especificos. Por este motivo, a
informacao disponivel ndo permite discriminar a proporgéo
de prescrigdes realizadas por outras indicagbes além da
DMT2, nomeadamente IC, DRC, diabetes mellitus tipo 1
e pré-diabetes. As unidades analisadas no estudo corres-
pondem ao numero de embalagens dispensadas e néo re-
fletem a duragéo do tratamento nem o nimero de doentes
tratados. Entre diferentes apresentagbes do mesmo medi-
camento podem existir discrepancias no numero de unida-
des por embalagem (i.e., 56 ou 60 unidades), assim como
variagdes posoldgicas. Para uniformizagédo, considerou-se
que cada embalagem corresponderia, em média, a um més
de tratamento, com excegdo do dulaglutido, para o qual foi
assumida uma duragdo média de 15 dias.

Por fim, devido a natureza dos dados e ao propésito
descritivo deste artigo, os métodos estatisticos utilizados
consistiram somente em formas adicionais de realgar varia-
¢Oes e diferengas entre as regides analisadas, sendo con-
siderados meramente exploratérios. A utilizagdo de obser-
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vagOes simuladas provenientes de uma distribuicdo normal
constitui uma limitagdo, uma vez que o desvio padrao usa-
do (20% da proporg¢ao) foi definido com base numa analise
de sensibilidade, com o objetivo de minimizar simultanea-
mente falsos positivos e falsos negativos. Adicionalmente,
0 uso de modelos de regressao linear em dados que po-
derdo nao apresentar um comportamento linear podera ter
contribuido para que alguns declives ndo correspondam ao
comportamento dos dados originais.

Apesar destas limitagdes, este estudo beneficia da utili-
zagao de dados de prescrigdes efetivamente dispensadas,
refletindo com maior precisao a terapéutica adquirida pelos
doentes. A elevada representatividade e cobertura da base
de dados, confere elevada capacidade de generalizagao
dos resultados. Além disso, a analise de dados recentes ao
longo de um periodo de oito anos permite uma caracteriza-
¢ao robusta e atualizada das tendéncias de prescri¢cdo de
antidiabéticos.

CONCLUSAO

O estudo TREND-8 REGIONS demonstrou que, entre
2017 e 2024, os padrdes de prescricao de farmacos an-
tidiabéticos em Portugal evoluiram de forma consistente
com as recomendagdes internacionais nas diferentes re-
gides e tipologias de instituicdbes de saude. Observou-se
uma redugéo uniforme da proporgéo de prescrigdo de bi-
guanidas, sulfonilureias, iDPP-4 e insulinas, tanto a nivel
regional como entre as diferentes instituigdes de saude, em
paralelo com um aumento sustentado da utilizagdo de iS-
GLT2 e arGLP-1.

Os iSGLT2 apresentaram um crescimento relativamen-
te uniforme entre regides, particularmente acentuado nos
CSP e hospitais publicos, possivelmente associado a sua
prescrigdo para indicagdes cardiorrenais adicionais. Por
sua vez, os arGLP-1 evidenciaram um crescimento com
marcada heterogeneidade regional, destacando-se maior
proporgado de prescrigdo nos Agores e Lisboa, bem como
em instituicdes privadas e cuidados hospitalares. Estas di-
ferencas sugerem a influéncia de fatores adicionais, como
a disponibilidade dos farmacos, caracteristicas demografi-
cas regionais e padrdes de acesso aos cuidados de saude.

Estes resultados reforgam a importancia das estraté-
gias integradas de implementagéo e monitorizagédo das re-
comendagbes clinicas, permitindo acompanhar a evolugao
da pratica clinica, e identificar desigualdades regionais e
oportunidades de melhoria no acesso equitativo a novas
terapéuticas. Embora os dados apontem para melhorias
nos resultados em saude associados a diabetes, sdo ne-
cessarios estudos adicionais para avaliar o impacto destas
mudangas terapéuticas nos desfechos clinicos da popula-
¢éo portuguesa.
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