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Rezumat
Diabetul zaharat de tip 1 este cea mai frecventă formă care afectează copiii şi adolescenţii. În Republica Moldova sunt înregistrate 339 
cazuri de maladie la această vârstă. Compensarea adecvată a metabolismului glucidic este o condiţie obligatorie pentru profilaxia com-
plicaţiilor tardive, iar tratamentul cu insulină necesită a fi  adaptat cu  grijă pentru minimalizarea riscului de hipoglicemii. În studiul dat 
s-a făcut analiza comparativă a diferitor regimuri de tratament cu insuline umane şi analogi de insulină în depenţă de vârstă şi durata 
diabetului zaharat la copii. Analogii de insulină au fost mai eficienţi în scăderea hemoglobinei glicozilate, la o doză sumară şi o frecvenţă 
mai mică a hipoglicemiilor.
Cuvinte cheie: diabet zaharat tip 1 la copii, insulină umană analogi de insulină, pompă de insulină, hipoglicemie.

Summary
Optimization of insulin treatment in children and adolescents with type 1 diabetes mellitus
Type 1 diabetes mellitus is the most common in children and adolescents. In Republic of Moldova 339 cases are recorded in this age group. 
Appropriate glucose control is a prerequisite for prevention of late diabetic complications and insulin treatment should be adapted carefully 
to minimize the risk of  hypoglycemia. This study conducted a comparative analysis of different treatment regimens with human insulin 
and analogues in children depending of age and duration of disease.  Insulin analogues were more effective in lowering HbA1c with a 
lower sumar dosis and a more frequently hypoglicemic events.
Key words:  type 1 diabetes children, human insulin, insulin analogues, insulin pump therapy, hypoglicemia.

Introducere
Diabetul zaharat al copilului și adolescentului reprezintă 

un capitol aparte, deseori mai dificil, al diabetologiei moderne. 
Pentru el este caracteristică necesitatea unei abordări specifice 
și complexe în vederea atingerii ţintelor terapeutice. Diabetul 
zaharat de tip 1 este cea mai frecventă formă care afectează 
această categorie de vârstă. la nivel global incidenţa maladiei 
crește în continuu cu aproximativ 3% anual [9]. Total în lume 
sunt peste 497.100 copii și adolescenţi mai mici de 14 ani cu 
diabet zaharat de tip 1, iar anual se depistează alte 79.100 de 
cazuri [9]. În ultimii 10 ani se constată o creștere a incidenţei 
preponderent la copiii de vârstă mică (până la 5 ani). Con-
form datelor Centrului Național de Management în Sănătate, 
în Republica Moldova pentru anul 2013 erau înregistrați 339 
copii cu diabet zaharat de tip 1, incidenţa fiind de 0,9/10.000.  

Chiar de la momentul debutului, această maladie are un 
impact nefavorabil asupra stării psihologice a copilului și între-
gii familii [3,8]. Administrarea zilnică a insulinei, autocontrolul 
glicemiei și restricţiile alimentare sunt percepute, de cele mai 
multe ori, dureros și eforturile pentru depășirea acestor mo-
mente sunt considerabile.

Personalul medical în supravegherea cărora se află acești 
copii se confruntă, la fel, cu un șir de dificultăţi ce ţin de obţi-
nerea și menţinerea unui bun control glicemic, care să asigure 
nu numai compensarea metabolică, dar și favorizarea creșterii 
și dezvoltării normale a micilor pacienţi [5]. 

odată cu mărirea speranţei de viaţă și a duratei de evoluţie 
a diabetului, de importanţă majoră a devenit profilaxia com-
plicaţiilor diabetice microvasculare, care poate fi realizată prin 
optimizarea schemelor de tratament, educaţie terapeutică și 
proceduri de screening [18,16]. intensificarea insulinoterapiei 

s-a dovedit a fi mai eficientă în plan de scădere a hemoglobinei 
glicozilate, dar în lipsa automonitorizării adecvate aceasta crește 
riscul de hipoglicemii, care au un impact negativ, în primul 
rând, asupra stării sistemului nervos central și cu scăderea 
performanţelor școlare la copii [16,7]. În mare parte, aceste 
hipoglicemii se datorează spectrului nefiziologic de acţiune a 
insulinelor administrate și a variabilităţii absorbţiei lor de la lo-
curile de injectare. Premisele enumerate au stat la baza elaborării 
analogilor de insulină și în ultimul timp, în baza studiilor de 
eficacitate, dar și de siguranţă, aceste preparate sunt utilizate tot 
mai des ca tratament de primă linie la copiii cu diabet, inclusiv 
și la cei cu vârstă mică [15,14,6]. ele au demonstrat un spectru 
mai fiziologic de acţiune și o variabilitate glicemică mai mică. 

Administrarea subcutanată continuă a insulinei, prin 
intermediul pompei, este la moment privită ca cea mai fiziolo-
gică metodă de insulinoterapie, avantajul fiind utilizarea doar a 
insulinei simple (deobicei analog ultrarapid) în regim bazal și 
bolus [4,11]. Pentru acest tip de tratament, însă, este necesară o 
puternică motivaţie din partea copilului și familiei, urmată de o 
instruire adecvată și, nu în ultimul rând, de suport financiar, me-
toda nefiind acoperită de programul de asigurări în ţara noastră.

Material şi metode
Au fost analizate fișele medicale de staţionar a 333 copii 

cu diabet zaharat de tip 1, cu excepţia celor primar depisaţi, 
care au primit tratament în secţia endocrinologie a Clinicii 
„emilian Coţaga” pe parcursul anului 2013. S-au colectat datele 
glicemiei din timpul spitalizării și din caietul de autocontrol, 
în cazul prezenţei lui, cu elucidarea frecvenţei episoadelor de 
hipoglicemie. Gradul compensării diabetului s-a apreciat la 
fiecare copil prin dozarea hemoglobinei glicozilate (HbA1c) 
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și acest parametru a fost analizat comparativ in grupe sepa-
rate după: durata diabetului zaharat, vârstă, tipul de insulină 
administrată și efectuarea autocontrolului glicemic. După du-
rata diabetului s-au constituit 2 grupe cu evoluţia maladiei de 
până și peste 1 an. După vârstă au fost stabilite 4 grupe: până 
la 4 ani, 5-8 ani, 9-14 ani și 15-18 ani. În dependenţă de tipul 
de isulină administrată și autocontrol s-a format câte un grup 
după criteriile: cu insuline umane sau analogi, cu prezenţa 
autocontrolului regulat sau fără el. Pentru calcularea valorilor 
medii, deviaţiilor standard şi compararea veridicităţii diferenţei 
mediilor aritmetice (p) s-a utilizat programul STATiSTiCA.

Rezultate
Vârsta medie a copiilor cu diabet zaharat incluși în studiu a 

fost de 12,4±3,9 ani pentru cei cu o durată a diabetului de peste 
1 an și respectiv de 9,4±4,1 ani pentru cei cu diabet cunoscut 
mai puţin de 1 an, intervalul de vârstă fiind de la 2 până la 17 
ani. Raportul băieţi/fete a fost de 1 : 1,16 în primul grup și de 
1 : 1.11 în celălalt. Durata diabetului zaharat în grupe a fost de 
4,62±3,3 ani cu un interval de 1-15 ani și respectiv de 3,11±3,3 
luni cu un interval de 1-11 luni. Rezultatele controlului glicemic 
reflectate prin glicemia medie la internare și nivelul HbA1c, doza 
de insulină raportată la masa corpului și frecvenţa episoadelor 
săptămânale de hipoglicemie sunt prezentate în Tabelul 1 și 2.

Cel mai bun control glicemic a fost înregistrat la copiii 
cu diabet zaharat cu o durată a maladiei de până la 1 an, care 
au fost la tratament cu analogi de insulină și efectuau auto-
controlul regulat. la acest grup HbA1c a fost de 7,4±1,14% 
comparativ cu 9,1±2,5% și 10,3±2,32% (p<0,05) la grupul de 
copii cu aceeași durată a diabetului, dar care urmau tratament 
cu insuline umane cu și fără efectuarea autocontrolului - (tab. 
1). odată cu creșterea duratei diabetului zaharat, la copiii care 
fac maladia mai mult de 1 an se constată o înrăutăţire a gradului 
de compensare. În grupul respectiv cel mai mic nivel al HbA1c 
cu valoarea de 8,77±1,57% a fost apreciat la cei care urmau 
tratament cu insuline umane pe fon de autocontrol glicemic 
regulat faţă de copiii cu același tratament, dar fără autocontrol 
care au avut o HbA1c de 12,7±2,48% (p<0,01).

Tabel 1. 
Durata diabetului până la 1 an
Insuline
umane Analogi Vârsta

Autocontrol Autocontrol

<
4 a

ni

5-
8 a

ni

9-
14

 an
i

15
-1

8 a
ni

+ - + -
Nr. subiecţi 16 24 12 5 10 13 27 7

Glicemia
medie, mmol/l 7,9 10,5 5,8 7,4 6,2 8,1 8,6 12,7

HbA1c,% 9,1 10,3 7,4 9,2 8,38 8,44 9,6 10,7
Insulină,

Un/kg 0,66 0,72 0,54 0,66 0,78 0,66 0,6 0,71

Hipoglicemii/
săptămână 2,38 2,5 1,67 1,8 2,1 2,15 2,3 2,29

Totodată, trebuie de menţionat că numărul copiilor care 
practică autocontrolul regulat scade considerabil odată cu 
creșterea duratei diabetului. Acest studiu a arătat că 49% 
din copii practicau această procedură în primul an de diabet 
comparativ cu doar 24% după perioada dată. Astfel, chiar și 
în lipsa autocontrolului, nivelul HbA1c a fost mai mic în cazul 
tratamentului cu analogi de insulină și a constituit 11,9±1,86 
faţă de 12,7±2,48% la tratament cu insuline umane (p=0,07) 
– (tab. 2).

Tabel 2. 
Durata diabetului peste 1 an

Insuline
umane Analogi Vârsta

Po
m

pă
 de

 in
su

lin
ă

Auto-
control

Auto-
control

<
4 a

ni

5-
8 a

ni

9-
14

 an
i

15
-1

8 a
ni

+ - + -
Nr. subiecţi 18 127 36 48 11 31 101 86 3

Glicemia
medie, mmol/l 9,4 12,4 9,3 11,4 12,3 10,5 11,8 11,3 6,8

HbA1c,% 8,8 12,7 8,9 11,9 10,2 10,1 11,6 12,4 7,6
Insulină,

Un/kg 0,83 0,88 0,78 0,79 0,86 0,78 0,87 0,83 0,69

Hipoglicemii/
săptămână 2,44 2,58 1,28 1,46 2,19 1,9 2,15 2,18 1,0

În dependenţă de vârsta, în grupul cu durata diabetului 
de până la 1 an, cea mai mică valoare a HbA1c de 8,4±2,06% a 
fost apreciată la copiii mai mici de 4 ani faţă de 10,7±2,27% la 
cei cu vârsta 15-18 ani (p<0,05). Același tablou este remarcat 
și pe măsura creșterii duratei bolii: HbA1c=10,1±2,22% faţă 
de 12,4±2,85% la copiii de 5-8 și respectiv 15-18 ani în cazul 
diabetului de peste 1 an (p<0,01).

Doza sumară de insulină raportată la masa corpului a variat 
în dependenţă de durata diabetului, vârstă și gradul de compen-
sare a metabolismului glucidic, fiind direct proporţională și cu 
frecvenţa episoadelor de hipoglicemie. Această doză a fost mai 
mică la copiii cu durata diabetului de până la 1 an aflaţi la trata-
ment cu analogi de insulină cu atocontrol regulat: 0,54±0,26 un/
kg faţă de 0,66±025 și 0,72±0,24 un/kg în cazul tratamentului cu 
insuline umane cu și fără autocontrol (p<0,05) – (tab.1). Situaţia 
este asemănătoare și în cazul evoluţiei mai îndelungate a diabe-
tului: 0,78±0,19 comparativ cu 0,83±0,22 și 0,88±0,25 un/kg la 
copiii bolnavi mai mult de 1 an (p<0,05) – (tab.2). Doza minimală 
și maximală de insulină a fost proporţională cu numărul de hi-
poglicemii în aceste grupe: 1,67±0,78 faţă de 2,5±0,59 (p<0,05) și  
1,28±0,6 comparativ cu 2,58±0,66 (p<0,01)  episoade/săptămână 
și a fost invers proporţională nivelului de HbA1c (tab. 1 și 2). 

Separat au fost analizate cazurile a 3 copii aflaţi la tratament 
cu pompă de insulină. Toţi acești copii erau mai mari de 14 ani 
și aveau diabet mai mult de 1 an. Prin comparaţie cu copiii din 
aceeași categorie de vârstă și durată a diabetului, ei au fost cei 
mai avantajaţi după diferenţa în nivelul HbA1c: 7,6% faţă de 
8,8% și 12,4% (p<0,01) – (tab.2). 

Discuţii
Necesitatea obţinerii unui control glicemic adecvat ca mă-

sură de profilaxie a complicaţiilor micro- și macrovasculare ale 
diabetului zaharat este indiscutabilă mai ales după publicarea 
rezultatelor  DCCT [18,16]. După aceasta, un șir de alte studii 
au confirmat până în prezent același lucru [18]. Multe din ele 
n-au inclus și copii, dar unele au demonstrat impactul negativ al 
controlului glicemic inadecvat, inclusiv asupra acestei categorii 
de vârstă [1,12,13]. este cunoscut, de exemplu, ca episoadele 
prelungite de hiperglicemie și hipoglicemiile severe sunt asoci-
ate cu tulburări cognitive și de dezvoltare intelectuală la copiii 
și adolescenţii cu diabet zaharat de tip 1 [12].

Nivelul HbA1c corelează cel mai bine cu valorile medii 
ale glicemiei la pacienţii cu diabet și majoritatea ghidurilor 
recomandă acest parametru ca indicator de bază a compensării 
maladiei. Ţintele terapeutice pentru copii sunt un obiect perma-
nent de discuţie. Conform recomandărilor ghidului iSPAD 2009 
(international Society for Pediatric and Adolescent Diabetes) și 
ADA 2014 (American Diabetes Association) glicemia „a jeun” 
nu trebuie să depășească 8 mmol/l, iar HbA1c – 7,5%, indiferent 
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de vârstă [2]. Aceste ultime recomandaţii au devenit mult mai 
stricte, în primul rînd,  pentru copiii de vârstă mică care anterior 
au avut criterii de compensare mai lejere. Singurul impediment în 
atingerea acestor ţinte este riscul de hipoglicemii severe. În aceste 
circumstanţe, insulinoterapia intensivă cu analogi de insulină cu 
acţiune  ultrascurtă și lungă reprezintă o opţiune tot mai pro-
miţătoare pentru atingerea obiectivelor de  tratament [6,14,15].

Studiul nostru a reușit să compare gradul de compensare 
a metabolismului glucidic la copiii cu diabet zaharat trataţi cu 
insuline umane și analogi de insulină. Mai mulţi autori care 
au efectuat studii similare au publicat rezultate asemănătoare. 
Salemyr J et all., 2011 la fel Kapellen TM et all., și Bumin Nuri,  
2009  au descris diferenţe de până la 1-1,2% după nivelul HbA1c 
în favoarea copiilor trataţi cu analogi de insulină [14,6,10]. Au 
existat și studii care n-au demonstrat diferenţe semnificative 
după acest parametru (Talenge N et all.,2009) [15], toate, însă, 
au arătat o frecvenţă a hipoglicemiilor mai scăzută în cazul 
analogilor și o doză sumară de insulină mai mică. Totodată, 
studiul nostru s-a deosebit prin încercarea omogenizării în 
grupe a copiilor după nivelul de autocontrol glicemic, separat 
fiind comparate grupele cu autocontrol și fără el.

Tratamentul cu analogi de insulină la copiii care au prac-
ticat autocontrol regulat  s-a dovedit a fi net superior celui cu 
insuline umane doar pe durata primului an a diabetului. Dupa 
1 an de evoluţie a maladiei această diferenţă (-0,1% după nive-
lul HbA1c), deși foarte mică, este în favoarea tratamentului cu 
insuline umane. Acest lucru demonstrează, fără îndoială, rolul 
primordial al autocontrolului glicemic, iar nivelul mai scăzut al 
HbA1c la copiii de vârstă fragedă  (până la 4 ani), remarcat, de 
asemenea, în studiul nostru, confirmă același lucru, deoarece la 
această vârstă este bine cunoscută implicarea activă a părinţilor în 
realizarea autocontrolului. Considerăm că în dependenţă de tipul 
de insulină administrat, mult mai ilustrative au fost diferenţele, la 

compararea grupelor de pacienţi care n-au efectuat autocontrol. 
Aici, indiferent de durata maladiei, s-a remarcat un avantaj de 
0,8% și 1,1% după HbA1c în favoarea analogilor de insulină. 

efectul negativ al insulinorezistenţei și hiperinsulinemiei în 
apariţia și progresia complicaţiilor vasculare este bine studiat și 
demonstrat în cazul diabetului zaharat de tip 2 și sindromului me-
tabolic [16], pe când impactul hiperisulinemiei exogene în cazul 
tratamentului diabetului zaharat de tip 1, este mai puţin cunoscut. 
În afară de creșterea riscului de hipoglicemii, studiul DCCT indi-
că, mai degrabă, un efect pozitiv al intensificării insulinoterapiei, 
dar apar și publicaţii care indică contrariul, argumentând aceasta 
prin efectul lipolitic, proinflamator și aterogenic al insulinei [17]. 
În studiul nostru, ca și în altele similare, doza sumară de insulină 
administrată a fost mai mică în cazul analogilor de insulină, iar 
doza mai mare n-a corelat cu îmbunătăţirea controlului glicemic, 
ci doar cu creșterea frecvenţei hipoglicemiilor.

Concluzii:
1. Tratamentul cu analogi de insulină este mai efectiv pentru 

scăderea nivelului HbA1c la copiii și adolescenţii cu diabet zaharat.
2. Doza sumară de insulină este mai mică, iar episoadele de 

hipoglicemie sunt mai rare și mai ușoare în cazul tratamentului 
cu analogi de insulină decât cu insuline umane.

3. insulinoterapia prin perfuzie subcutanată continuă 
(pompă de insulină) este cea mai fiziologică metodă de admi-
nistrare a insulinei la copiii cu diabet.

4. Autocontrolul regulat al glicemiei este un component de 
bază al regimului de tratament, iar în combinaţie cu insulino-
terapia intensivă, regimul alimentar și activitatea fizică asigură 
cel mai bun rezultat în compensarea metabolismului glucidic.

5. Pentru sporirea motivaţiei de autoimplicare în tratament, 
copiii și adolescenţii cu diabet zaharat de tip 1, împreună cu 
părinţii lor, necesită educaţie terapeutică continuă.
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