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’ Serment &W

Au moment d étre admis a devenir membre de la profession médicale, je m’engage
solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.
Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades
sera mon premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir ["honneur et les nobles
traditions de la profession médicale.

Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération
politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.
Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales d une facon
contraire aux lois de ['humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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qui m ont soutene durant mon parcours et qui ont su me fisser vers le
haut pour atteindre mon objectyl. Cest avec amour, respect et gratitude
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longue vie.
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d affection que jeprouve pour or.7u es mon réconfort et ma certitude, ma
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ma vie.
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Le diabéte de type 1 est I'un des plus grands problémes de santé endocrinienne et
métabolique de I'enfant et I'adulte jeune. Son incidence et sa prévalence sont en constante
progression, particulierement chez I’enfant en bas age [1]. C’est une pathologie auto-immune
chronique correspondant a la destruction progressive des cellules insulinosécrétrices dites
cellules B des ilots pancréatiques. Cette réaction auto-immune survient sur un terrain de
susceptibilité génétique suite a un déclenchement par des facteurs environnementaux. Elle a
pour conséquence une insulinopénie progressive et absolue aboutissant a I'apparition d’un

diabéte symptomatique et une insulinodépendance a vie [2].

C’est une maladie grave en raison de ses complications métaboliques aigues a court terme,
et de ses complications dégénératives micro et macro vasculaires a long terme, responsables en
majeure partie de la morbidité et la mortalité accrues associées a la maladie. Les approches de la
prise en charge du DT1 sont fondées sur trois observations mises en évidence par les études
DCCT et DCCT/EDIC. Selon ces études, maintenir une moyenne glycémique proche de la normale
permet de retarder I'apparition ou de ralentir la progression des complications du DT1 [3]. Pour
atteindre cet objectif d’équilibre glycémique, les bénéficies d’une insulinothérapie intensifiée,

tout comme ceux d’une auto-surveillance glycémique pluriquotidienne ont été fortement établis.

L’intensification du traitement insulinique vise a maintenir une HbAlc dans les valeurs
cibles et a retarder la survenue de complications microvasculaires. Mais cette intensification se
fait au prix d’'une augmentation de la fréquence et de I'importance des hypoglycémies qui
constituent un facteur limitant majeur dans la prise en charge du DT1. L’autosurveillance
glycémique pluriquotidienne va permettre d’évaluer le niveau de contréle glycémique, de

dépister et prévenir les hypoglycémies et d’optimiser les ajustements de I'insuline.

L’ALFEDIAM (ex SFD) et I’ADA indiquent la nécessité pour les diabétiques de type 1 de
pratiquer quotidiennement plus de 4 mesures de glycémie capillaire idéalement 4 a 6 [4].

Cependant, méme intensifiée, I'autosurveillance capillaire ne donne qu’une évaluation ponctuelle
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de [I'équilibre glycémique ne pouvant pas refléter I'ampleur d’'un phénomeéne, ses
caractéristiques de survenue et son évolution. Ainsi de nombreuses excursions hypo ou hyper
glycémiques, des hypoglycémies nocturnes ou des hyperglycémies post prandiales restent

méconnues.

Pour pallier aux limitations de I’ASG pluriquotidienne, des dispositifs de mesure en continu
du glucose (CGM) ont été développés. lls permettent une visualisation de |’ensemble des
fluctuations glycémiques de la journée, et I'obtention de tracés précis utilisables en pratique

clinique.

Conséquemment, on peut se demander quelle est la place du CGM dans la gestion du
DT1 ? Pour répondre a cette question, nous proposons ce travail sous forme d’une étude
rétrospective chez des patients diabétiques de type 1 au sein du Service d’Endocrinologie
Diabétologie et Maladies Métaboliques a I’Hopital Militaire Avicenne de Marrakech. Les objectifs
fixés pour cette étude étaient d’évaluer I'intérét a utiliser le CGM chez le diabétique de type 1
ainsi que de relever les différents phénomenes en rapport avec les fluctuations glycémiques en

utilisant un CGM rétrospectif (Ipro2) de Medtronic.
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. Matériels :

Notre travail est une étude rétrospective de type descriptive et analytique ayant porté sur 83
patients diabétiques de type 1, suivis en consultation ou ayant été hospitalisés au sein du Service
d’Endocrinologie Diabétologie et Maladies Métaboliques a I’Hopital Militaire Avicenne de

Marrakech, sur une période s’étalant entre 2014 et 2020.

1. Criteres d’inclusion :

Ont été inclus dans cette étude 83 patients atteints de diabete de type 1déséquilibré avec
une instabilité glycémique, ou présentant des hypoglycémies isolées ou des excursions

hyperglycémiques fréquentes, ayant bénéficié d’un enregistrement des glycémies par CGM.

Il n’y avait pas de restrictions concernant I’dge, le sexe et le taux d’HbA1c.

2. Criteres d’exclusion :

Ont été exclus de cette étude les patients atteints du diabéte de type 2 et les dossiers non

complets.

3. Objectifs de I’étude :

Les objectifs principaux de cette étude sont :

- Relever l'intérét a utiliser le CGM chez le diabétique de type 1 pour dépister les
excursions glycémiques et adapter le schéma thérapeutique.

- Relever les différents phénomenes en rapport avec les fluctuations des glycémies
notamment les hypoglycémies nocturnes, les hypoglycémies non ressenties, le

phénomene de I'aube et la variabilité glycémique.
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II. Méthodes :

1. Collecte des données :

Le recueil des données a été réalisé a partir des dossiers médicaux du service
d’Endocrinologie Diabétologie et Maladies Métaboliques de I’'Hopital Militaire Avicenne de
Marrakech. Ces dossiers ont été exploités grace a une fiche d’exploitation (voir annexe)
comprenant deux parties. La premiére partie portait sur les caractéristiques épidémiologiques du
patient, les antécédents et I'histoire du diabete avec les données cliniques et paracliniques. La
deuxieme partie portait sur les données de la mesure en continu du glucose interstitiel qui ont
été extraites a partir du logiciel CareLinkiPro.

La collecte des données a respecté I’lanonymat des patients.

2. Analyse statistique :

L’analyse descriptive a consisté au calcul des fréquences absolues et relatives pour les

variables qualitatives, et des parametres de positionnement et de dispersion pour les
variables quantitatives (moyenne, écart-type).

e La distribution normale des variables a été étudiée par le test de Kolmogorov-Smirnov.

e La comparaison des mesures appariées a fait appel au test de Student et le test d’ANOVA.

e Les test non paramétriques de Wilcoxon et le test de Friedman ont été utilisés quand
C’est nécessaire.

e Le seuil de significativité était retenu pour un p<0,05.

e L’analyse statistique a été effectuée a I’aide du logiciel SPSS version 19.0.

lll. Systeme de CGM utilisé dans notre étude :

1. Les composants du systéme

Dans notre étude nous avons utilisé Le systéme de CGM Ipro 2, ce systeme est composé de :
e Enregistreur numérique iPro™2 : recoit et mémorise les données provenant d'un capteur

de glucose
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e Socle iPro™2 : Le socle a deux fonctions principales : charger I'iPro2 et télétransmettre les
données de I'iPro2 vers CareLinkiPro.

e (Cable USB du socle iPro™2 : La petite extrémité du cable USB se branche sur le socle.
L'autre extrémité du cable se branche soit sur un port USB d'ordinateur, pour permettre
de télétransmettre les données enregistrées vers le logiciel soit sur I'adaptateur secteur
afin de charger I'ipro2.

e Adaptateur secteur

e Trois clips de nettoyage : permettent de fermer hermétiquement le connecteur de I'iPro2
pour le protéger.

e d’autres éléments sont également nécessaires notamment un inserteur et un capteur de

glucose.

Figure n°1 : Les Composants de I'lpro 2.




Place du continuous glucose monitoring dans la gestion du diabéte de type 1 : Expérience du
service d’endocrinologie de I’Hopital Militaire Avicenne Marrakech

2. Mise en place

2.1 Lesite d’insertion :

Le site choisi pour I'insertion du capteur doit étre protégé et adapté au mode de vie du
patient. Les meilleurs emplacements recommandés pour l'insertion d’un capteur sont la zone
abdominale, y compris I'arriére et les cotés du corps, la zone supérieure du fessier et les zones
ou la peau est ferme. Certaines zones corporelles sont a éviter, notamment sur les sites
d'injection ou de perfusion fréquemment utilisés ou dans les tissus cicatriciels, dans un rayon de
moins de 5,0 cm autour du nombril et sur les sites corporels les plus concernés par le
mouvement ou enserrés par les vétements. Le capteur doit étre inséré sur un site préalablement

nettoyé a I’alcool.

Ul

Figure n°2 : Zones d’insertion du capteur
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Figure n°3 : Insertion du capteur sur la zone abdominale

2.2 Insertion et fixation du capteur :

L’insertion du capteur est une étape délicate et déterminante pour une meilleure transmission

des données.

- Dans un premier temps, on place le socle sur une surface plane, puis on enfonce
I'inserteur sur le socle jusqu'a ce que sa base repose a plat sur la surface.

- la base de I'inserteur est ensuite placée a plat contre le site d’insertion, on appuie sur le
bouton du dispositif et on le relache pour permettre a I'adhésif de bien coller a la peau,

puis tout en maintenant le bouton de l'inserteur appuyé, on éloigne celui-ci de la peau.




Place du continuous glucose monitoring dans la gestion du diabéte de type 1 : Expérience du
service d’endocrinologie de I’Hopital Militaire Avicenne Marrakech

- On maintient délicatement la base du capteur contre la peau et on retire Le capuchon de

I'aiguille tout en vérifiant 'absence de saignement, d’irritation et de gonflement sur le

N, ™
A 4«

site d’insertion.

A Appuyez sur le B Attendez C Appuyez sur le D Tout en maintenant le
bouton puis 5 secondes pour bouton et bouton de Finserteur
reldchez-le. permettre 4 ['adhésif maintenez-le appuyé, éloignez

de coller & la peau. enfonce. celui-ci de la peau.

Figure n°4 : Etapes d’insertion du capteur.

Figure n°5 : Insertion du capteur

-10 -
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- Finalement on fixe le capteur en redressant la bandelette adhésive de sorte qu’elle repose
a plat contre la peau. On retire délicatement la partie inférieure de la protection blanche
en papier et on applique I’adhésif sur la peau en appuyant. On recouvre avec un adhésif

de protection sans recouvrir les connecteurs du capteur ni la bandelette adhésive.

| | |

Figure n°6 : Etapes de fixation du capteur.

-11 -
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Figure n°7 : Fixation du capteur.

-12 -
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Figure n°8 : Couverture du capteur par un adhésif de protection

Avant de connecter I'iPro2, on doit attendre au moins cing minutes pour que le capteur
soit bien hydraté par les fluides interstitiels. Une fois inséré, le témoin lumineux vert de
I'iPro2 se met a clignoter six fois au bout de 10 secondes ce qui signifie que le capteur

est bien hydraté et que I'iPro2 a commencé l'enregistrement avec succes.

-13-
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Figure n°9 : Capteur de I’'iPro2 mis en place.

3. Calibration

Pour réussir I'enregistrement, il est nécessaire de calibrer les données du capteur par des
mesures de glycémie capillaire. Le premier jour, le patient doit réaliser trois mesures de glycémie
aux moments suivants: au moins une heure aprés la connexion de I'iPro2 avec le capteur (temps
nécessaire pour atteindre I’équilibre chimique entre les deux compartiments sanguin et
interstitiel), deux heures aprés la premiére mesure de glycémie et une nouvelle fois avant minuit.
Pendant le reste de I'enregistrement, le patient doit prendre au moins quatre glycémies
capillaires par jour, de préférence avant le petit-déjeuner, le déjeuner, le diner et au coucher. Le
patient doit réaliser au moins trois mesures de glycémie le dernier jour avant le retrait du

capteur.

-14 -
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4. Durée d’enregistrement

L'iPro2 peut collecter des données pendant sept périodes de 24 heures, aprés quoi il
s'éteint automatiquement. Il recoit et mémorise les données provenant du capteur de glucose.
Cette durée dépend essentiellement de I'usure de I'électrode: les phénomenes d’inflammation
locale et la présence de protéases altérent la structure de I'électrode et diminuent ses
performances. Pendant cette période le patient doit Porter I'iPro2 en permanence pendant ses
activités quotidiennes et doit enregistrer ses repas, sa glycémie, ses activités physiques ou ses
efforts physiques intenses et ses prises de médicaments sur une page du carnet patient ou a

travers une application« Ipro2 app » disponible sur smartphone androide.

. Heure Glycémie Repas (aliments/boissons) Glucides Médicaments Dose Activité Durée Autres
d .
o
Nom: =
Numéra de série de 'iPro2 : =
=
e i eyt - =
1D du lectewr :
Heure | Glycémie Fiepas [aliments/bolssons) Glucides Méshicaments Dose Activie Duree Autres
Le premier jour:
Prenez vos deux premigres glycémies -
a
capillaires & 1 et 3 at b
=
au moins une fois de plus avant minuit. =
=
Au cours de l'étude : o
Mesurez [a glycémie au moins quatre
fois par jour, par exemple avant le petit-
déjeuner, la déjeuner, le diner et le
coucher. 3 b n :
Heure | Glyckmie Repas (aliments/boissons) Glucides Meédicaments Dose Activite Durée Aurtres
Le dernier jour :
Mesurez la glycémie au moins trois fois. z
e
Date de retour : s
Merci de retourner les appareils et le ;
carnet dament rempli le i a =
Heure | Glycimie Tepas (aliments/bolssons) Glucides Médicaments Dese Activite Durde Rustres
| o
B ‘Pro2 :
= z
= . T

Figure n°10 : Une page du carnet patient

- 15 -
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Astuces, instructions et recommandations pour l'utilisation de l'iPro2

Glycémie capillaire

u L premier jour
= Proni2 |y promiden glyodmia capillaing au mnoing 1 haune apnis la wison chae ke mibdecin
= Peori2 |2 deusibens glycdmie capilaies  moins 3 heuees apnis [a visioe chez |e maddecin
u Proni2 i modng wne ghyodmis capillaie de phus 2 ke oouch er

u Prensz 2 maoins 4 gheodmies cagillaings par jour, par exsesngke 2ant ke pec-ddpune: le ddjpuraer, e diner et
| couches:

B M Enodifar sieoun rdglage du ol au oours de Rnsde, mdma encad d'un dhangement 3 haeiin
i Tiva.

B Urilisez e madimne e wr da gyl i pour prendnd Toues ks ghyodmiaes cagilans

B N e meTied & personne Jutl e vorre lecieur au Cours die N,

B MUt D de soluti onde oontnde s oot o Miauda

Entrées dans le carnet

B Moaer pounes e glycdimdes capilaiees, kes repas ou boissons ot e nombre de gl uchdies ooimsoenimiss, wolne
DT Pl o1 @ dhis, |3 prise o midbd M o1 IS Soias 81 100T J0nd danam e [serdation

O hiyposglycdamig, Siress, malidie_]
B Gander Toujours b CaEmet SUr vibuS DOUr pousassin noser toune infor mat e immédiamement ageds dha gue
évinement. Notez égalemant Maeune o [a date dans hes 5 mireies suivant chaque glycéenie capillaine.

Soins et utilisation

B P chamges pas vk habitudes quotidiennes. 5 vous ez Mabitude de Taine du Spoet, continuez de le Taiee.

B Couwrer be capiour 1 FiPnod o e Baired o 20l ive pour deiter tout Sbpleoomnant du CApLeur ou wn
retrst accidenmel Encas dhun ddid aoceveant, mdene minene, o capoou rious de no gl Tonc e S
i Feciivilio B nde adhdshog &5 R, appliques-la sur b bande digd prisente. 5i e capieur sort
ORI MG L, P e be BaNS Wi S3Chet refermabie an plastioud 3w NPFO 2 of WSSO WOlee meoedin

B Wi b e ISR o ad odng 4 106 P o Do Wols AsEUneE que e captaur ot FiProd sont
CoRTeCTaTTanE fiads, i b Capoaur el o odrs Compddem ant rddnd o1 g wibrifeer I'absenon de
SARQRHTMTL OU P ATaTon.
w5 R U TesRoT Naglna e, T o Finsdner St jusqu’au bout.

& Retieez i ca pris & Cad do rowugies, do dowlsu, de sensibding ow d'odiene sur ke Sioe dinsemion ot
AWETTIESET WwoTTR Frsdidcin.

B g5t paienis die prendes une douche ou de nages tout en portant MPeol et e capteur. LIProd a5t dtardhe
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Figure n°11 : Feuille des instructions pour le patient.
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View daily

April 20

Blood Sugar

2 s

Exercise Meals

Figure n°12 : L’application mobile iPro2 App utilisée pour le recueil des informations

5. Transmission des données et obtention de graphiques

Aprés le retrait du capteur les données peuvent étre télétransmises vers le logiciel de prise en

charge du diabete CarelLinkiPro pour

mémoriser les données et générer des

statistiques, des courbes et des histogrammes.

rapports
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PARTIE DESCRIPTIVE

I. Profil épidémiologique

1. Le nombre de cas :

Notre étude a inclus 83 patients diabétiques de type 1 ayant bénéficié de 106 enregistrements

des glycémies par CGM dont 4 n’ont pas donné de résultats suite a des saignements.

2. Répartition des patients selon I’age :

Dans notre étude la moyenne d’age des patients était de 25,90 = 14,02 ans, avec des extrémes
allant de 8 a 69 ans. La tranche d’age de 8-17 ans était la plus représentée avec 38,55% soit 32

cas (Figurel3).

35
32
30
25

20

20

15
10

Mombre de patients

B-17ans 18-24ans 253-34ans 35-45 =45

Age des patients

Figure n°13 : Répartition des patients selon les tranches d’age
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3. Répartition des patients selon le sexe :

Parmi les 83 cas de notre étude, 53 étaient de sexe masculin (63,86% des cas) et 30 était

de sexe féminin (36,14% des cas). Le sexe ratio H/F était de 1,76 (Figure 14).

B Sexe masculin

Sexe féminmn

Figure n°14 : Répartition des patients selon le sexe

4. Répartition selon le niveau socio—-économique :

Cinquante-trois cas soit 63,86% avaient un statut socio-économique moyen (3500DH a
5308DH) représentant la majorité dans notre étude. Vingt-et-un cas (25,30%) avaient un revenu

bas et 9 cas (10,84%) étaient d’un niveau socio-économique élevé (Figure 15).

Nombre de patients

Figure n°15 : Répartition des patients selon le niveau socio-économique
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Il. Antécédents :

1. Antécédents personnels :

La majorité des patients de notre série soit 86,75% n’avaient pas

personnels de maladie auto immune (Figure 16).

B S5ans amécédents
Avec antécédents

d’antécédents

Figure n°16 : Répartition des patients selon la présence d’antécédents personnels

Onze patients (13,25%) avaient des antécédents personnels de maladies auto-immunes

représentés dans la figure ci-dessous :
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Figure n°17 : Répartition des antécédents personnels de maladies auto-immunes

2. Antécédents familiaux :

Les antécédents familiaux ont été retrouvés chez 50,60% des patients de notre série, avec

une prédominance de 33,73% d’antécédent de diabéte de type 2 (Figure 18)

3.61%

H Diabéte type |
Diabéte type 2

Maladies auto immunes

313,73%

Figure n°18 : Répartition selon les antécédents familiaux
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lll. Histoire du diabéte :

1. Ancienneté du diabéte :

Dans notre étude, I'ancienneté du diabete était de 9,77 = 7,31 ans, avec des extrémes

allant de 3 mois a 30 ans.

2. Age des patients a la découverte du diabéte :

L’age des patients a la découverte du diabete variait de 1 an a 57 ans ; la moyenne
d’age étant de 15,53+ 11,76 ans. La majorité des patients (67,47%) soit 56 ont été

diagnostiqués diabétiques de type 1 a un age inferieur a 18 ans.

3. Mode de révélation du diabéte :

Le mode de révélation du diabete a été chez 59 patients soit 71,08% par un syndrome

cardinal. La cétose diabétique a été révélatrice chez 15 patients (18,07%) (Figure 19).
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Figure n°19 : Modes de révélation du diabéte

4. Traitement:

4.1. Insulinothérapie :

4.1.1. Type d’insuline et schéma thérapeutique suivi:

Soixante-douze patients de notre étude soit 86,75% ont été mis sous un schéma basal

bolus d’insulinothérapie. Le type d’insuline prédominant était les analogues d’insuline

(85,54%).

Soixante-cing patients de notre étude (78,31%) ont été mis sous un schéma basal bolus

d’analogues d’insulines (Tableau I).

Quatre patients étaient sous pompe a insuline représentant 4,82% de I’ensemble de nos

patients.
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Tableau I: Répartition des patients selon le type d’insuline et du schéma thérapeutique suivi :

Type d'insuline

les deux types

Type de schéma | Analogues d'insuline Insulines humaines Total
d'insuline
Basal-bolus 65 (78,31%) 2 (2,41%) 5 (6,02%) 72 (86,75%)
2 prémix 1 (1,20%) 1 (1,20%) 1 (1,20%) 3 (3,61%)
3 prémix 1 (1,20%) 1 (1,20%) 1 (1,20%) 3 (3,61%)
2 prémix et une
0 (0,00%) 1 (1,20%) 0 (0,00%) 1 (1,20%)
rapide a midi

Pompe a insuline 4 (4,82%) 0 (0,00%) 0 (0,00%) 4 (4,82%)
Total 71 (85,54%) 5 (6,02%) 7 (8,43%) 83 (100%)

4.1.2 Dose d’insuline :

Dans notre série la dose moyenne d’insuline utilisée par nos patients était de

0,85+0.15 Ul/kg/j, avec des extrémes allant de 0,175 a 1,89 Ul/kg/j.

4.2. Respect des recommandations diététiques :

Un respect strict des recommandations diététiques a été déclaré par 38 patients (45,78%),

alors que 11 patients (13,25%) ont déclaré qu’ils respectaient rarement les recommandations

(figure20).

Parmi nos patients 11 soit 13,25% utilisaient I'insulinothérapie fonctionnelle.
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Figure n°20 : Répartition selon le respect des recommandations diététiques

4.3. Activité physique :

La majorité des patients soit 64 (77,11%) ne pratiquaient aucune activité physique.

Seulement 19 patients pratiquaient une activité physique de facon réguliére (figure ).

m Actmaté physigue réguliére

Pas d'acwmé physique

i7,11%

Figure n°21 : Répartition des patients selon I’activité physique
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5. Suivi et surveillance du diabéte :

- Tous les patients de notre série ont une bonne connaissance des objectifs glycémiques et
de 'HbA1c.
- Cinquante-quatre patients (65,06%) font des visites médicales réguliéres.

- Cinquante-trois patients (63,86%) controlent I’'HbATc tous les 3 mois (figure 22).

MNon m Oui
1208
E 1003
.E 0% 34,94% 36,14%
=}
] 6032
u
E\ 408
7]
o 208
2
= 0%
Visites médicales réguliegres Réalisation de I'HbAalc tous les
Suivi et surveillance du diabite " "°

Figure n°22 : Suivi et surveillance du diabéte

6. Complications :

6.1. Antécédent d’hypoglycémie

Parmi les 83 patients de notre étude, seulement 7 n’ont jamais fait d’hypoglycémies.
Soixante-seize patients ont déclaré avoir eu au moins un seul épisode d’hypoglycémie soit

91,57% des cas dont 12 patients (14,46%) ont eu des hypoglycémies non ressenties.

Concernant la sévérité des hypoglycémies, 46,99% (n=39) des cas ont un antécédent

d’hypoglycémie sévere, et chez 44,58% (n=37) les hypoglycémies étaient modérées.

Les hypoglycémies survenaient chez la majorité (43,37%) dans des horaires variables, et

elles étaient nocturnes chez 30,12% des cas (Figure 23).
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Figure n°23 : Répartition des épisodes hypoglycémiques selon les horaires de survenue

6.2. Antécédent de céto-acidose :

Cinquante-et-un cas (61,45%) de notre série ont un antécédent de céto-acidose allant

d’un seul épisode jusqu'a plusieurs comme indiqué sur le tableau ci-dessous.

Tableau Il : Répartition des patients selon le nombre des épisodes de céto-acidose

Nombre des épisodes de céto-acidose Nombre des patients Pourcentage
Aucun épisode 32 38,55%
1 épisode 30 36,14%
2 épisodes 9 10,84%
3 épisodes 2 2,41%
4 épisodes 4 4,82%
Plusieurs épisodes 6 7,23%
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6.3. Complications dégénératives :

Parmi les complications micro vasculaires, la rétinopathie diabétique était présente chez 12
cas (14,64%), la néphropathie diabétique chez 4 cas (4,82%) et la neuropathie diabétique chez 1
seul cas (1,20%). A préciser que 2 patients avaient une association de neuropathie et de

néphropathie, et 1 patient souffrait de neuropathie associée a une rétinopathie.

Le nombre de patients dont la durée du diabéete est au moins de 5 ans était de 58, ce qui
représentait environ 69,88% de notre population d’étude. L’exploration des complications

macro-vasculaires s’est révélée positive chez 1 seul cas avec un antécédent d’IDM (Figure 24).

168%
14%
12%
10%
82
B2
4%
2%
0%

Pourcentage de patients

Retinopathie Meéephropathie Meuropathie IDM

diabétique diabétique diabétique

Complications dégénératives

Figure n°24 : Répartition des patients selon les complications dégénératives

7. La derniére HbA1c avant le CGM :

La moyenne de la derniere HbA1c réalisée avant le CGM était de 9,35 = 2,27 % avec des

extrémes allant de 5% a 18%.
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IV. La mesure continue du glucose interstitiel « CGM »

1. Durée d’utilisation du dispositif :

Parmi Les 102 Dispositifs de notre étude, 61,76% (63) ont été utilisés pendant une durée
de 8 jours et 36,27% (37) pendant 7 jours. Seulement 1 CGM a été porté pendant 5 jours, et un

autre pendant 4 jours (Figure 25).

La moyenne de la durée d’utilisation des dispositifs a été de 7,56 jours.

70% B61,76%
.E 60%
g
B s0%
E 36,27%
- 40%
]
E 30%
S 20%
3
& 10%
0,98% 0,982
D% T T T 1
4 jours 5 jours ¥ Jours & jours
Durée d'utilisation

Figure n°25 : Répartition selon la durée d’utilisation du CGM

2. Les objectifs glycémiques :

Les objectifs glycémiques ont été définis selon les recommandations internationales dans

I’intervalle allant de 70 a 180 mg/dl avec trois parameétres pour chaque plage glycémique :
- Une durée >70% du temps dans cette plage des objectifs glycémiques (TIR).

- Une durée <25% du temps dans la plage des glycémies supérieures aux objectifs

(>180mg/dl).
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- Une durée <5% du temps dans la plage des glycémies inférieures aux objectifs

(<70mg/dl).

3. L’ HbA1c estimée :

La moyenne de I’Hbalc estimée était de 7,52 + 1,61%, avec des extrémes allant de 3,6% a

12,2%.

4, La glycémie movyenne :

Les glycémies moyennes calculées par nos dispositifs variaient entre 56 et 303 mg/dl, la

glycémie moyenne était de 168,88+ 46,09 mg/dl.

5. La déviation standard:

Les déviations standards étaient inférieures a 50% de la glycémie moyenne chez 80% des
cas en faveur d’un diabete mieux équilibré et 20% des déviations étaient supérieures a 50% de la

glycémie moyenne traduisant un diabete difficile a équilibrer (Figure 26).

mD5< 50
DS=50

Figure n°26 : Répartition des cas selon la déviation standard
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6. Le coefficient de variation (CV):

Les coefficients de variation calculés dans notre étude étaient chez 73,53% des cas dans

les valeurs instables (>36%) contre 26,47% avec un CV stable (<36%) (Figure 27).

m CV-<36%
CV>36%

73,53%

Figure n°27 : Répartition des cas selon le coefficient de variation

7. Les excursions glycémiques :

Le nombre total des excursions glycémiques effectuées par nos dispositifs variait entre
36 et une seule excursion, la moyenne était de 18,63. Les excursions hyperglycémiques

dépassaient les excursions basses avec une moyenne de 12,65 (Tableau lll).

Tableau llI: les excursions glycémiques

Nombre des excursions Moyenne Nombre maximal | Nombre minimal
Excursions totales 18,63 36 1
Excursions hyperglycémiques 12,65 28 0
Excursions basses 5,98 16 0
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8. Le nombre de calibrations valides par jour :

Le nombre de calibrations valides maximal par jour allait d’'une a 19 calibrations avec
une moyenne de 4,97. Quatre-vingt-seize soit 94,12% du nombre des calibrations maximales

était supérieur ou égal a 4/j.

Le nombre minimal des calibrations valides par jour variait entre 0 et 4, la moyenne étant

de 0,92 avec seulement 1,96% (n=2) qui étaient au nombre de 4 calibrations/j.

9. La répartition de la durée dans les plages glycémiques :

- Dix-neuf enregistrements soit 18,62% étaient dans plus de 70% du temps dans la plage

des objectifs (TIR).

- Vingt-sept enregistrements étaient (26,47%) a moins de 25% du temps dans la plage

supérieure aux objectifs (>180 mg/dl).

- Trente-neuf enregistrements (38,23%) passaient moins de 5% du temps de la journée au

dessous des objectifs (<70 md/dl).

- Six enregistrements seulement soit 5,88% atteignaient les 3 parameétres des objectifs

dans les plages glycémiques et 41 soit 40,19% n’atteignaient aucun des 3 parametres.

Tableau IV: Répartition dans les plages glycémiques

Objectifs atteints Nombre Pourcentage
<25% en hyperglycémies 27 26,47 %
>70% aux objectifs 19 18,62%
<5% aux hypoglycémies 39 38,23%
Les 3 parametres 6 5,88%
Aucun des 3 parametres 41 40,19%
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Figure n°28: Profil d’'une patiente de notre étude n’atteignant aucun des paramétres.
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Figure n°29 : Profil d’'une patiente de notre étude atteighant les 3 paramétres.

10. Les hypoglycémies nocturnes :

Durant la période nocturne (23 :00h-06 :00h), la glycémie était inférieure a 70 mg/dl

chez 83% des cas. La durée moyenne passée en hypoglycémie nocturne était de 31,22% soit une

durée de 131 minutes. Une durée supérieure a 50% et allant jusqu’a 100% (210 a 420 min) a été

enregistrée dans 21% des cas (Figure 30).
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Figure n°30 : Répartition des cas selon la durée aux hypoglycémies nocturnes
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Figure n°31 : Profil montrant des hypoglycémies nocturnes chez une patiente.
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11. La superposition par repas :

- Apres le petit déjeuner, la glycémie moyenne variait entre 58 et 374 mg/dl, la moyenne
était de 185,56 mg/dl. Une hyperglycémie post-prandiale (>180 mg/dl) a été enregistrée

dans 48,84% des cas.

- Apres le déjeuner, 44,95% des cas étaient en hyperglycémie avec une moyenne de

183,80 mg/dl. Les extrémes allaient de 57 a 400 mg/dl.

- L’hyperglycémie apres le diner a été enregistrée chez 49,41% des cas. Avec des extrémes

allant de 68 a 400 mg/dl, la moyenne était de 181,31 mg/dl (Figure 32).
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petit déj dejeuner diner
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Figure n°32 : Répartition des moyennes glycémiques postprandiales

12. Le phénomeéne de 'aube :

L’analyse des enregistrements a objectivé la présence du phénoméne de I'aube chez 9

patients soit 10,84% des patients inclus dans notre étude (figure 33).
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Figure n°33 : Phénoméne de I'aube chez un patient de notre étude.
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PARTIE ANALYTIQUE

Parmi les 83 patients inclus dans notre étude, 16 patients ont bénéficié de plus d’un seul

enregistrement des glycémies par CGM, dont 11 ont bénéficié de 2 enregistrements et 5 ont

bénéficié de 3 enregistrements.

. Comparaison des résultats du 1er et 2éme enreqgistrement des

glycémies par CGM

1. Comparaison des glycémies moyennes:

- Les glycémies moyennes lors du premier enregistrement variaient entre 89 et 226 mg/dl

avec une moyenne de 167,25 mg/dl.

- Au 2éme enregistrement, les glycémies moyennes allaient de 56 a 211 mg/dl avec une

moyenne de 158,25 mg/dl.

Tableau V: Comparaison des moyennes glycémiques au 1¢r et au 28@me enregistrement.

Glycémie moyenne (mg/dl) Moyenne |Nombre de patients | Ecart-type p
ler enregistrement 167,25 16 33,541
0,32
2&me enregistrement 158,25 16 40,260

2. Comparaison des déviations standards :

Au premier enregistrement, la moyenne des déviations standards était de 71,63. Au

deuxiéme enregistrement elle était de 65,00 (p=0.189).
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Tableau VI: Comparaison des déviations standards au 1¢r et au 28me enregistrement.

Déviations standards Moyenne Ecart-type P
ler enregistrement 71,63 23,469
0,189
2&me enregistrement 65,00 28,107

3. Comparaison des coefficients de variation :

La moyenne des coefficients de variation est passée de 42,25% au premier enregistrement,

a 39,50% au deuxiéme enregistrement (p=0.29).

Tableau VII: Comparaison des coefficients de variation au 1er et au 2éme enregistrement.

Ccv Moyenne Ecart-type P
ler enregistrement 42,25 9,299
0,29
2&me enregistrement 39,50 12,591

4, Comparaison de la durée dans les plages glycémiques :

- La moyenne de la durée dans la plage des hyperglycémies est passé de 37,56% au ler

enregistrement, a 33,75% au 2¢me enregistrement (p=0.36).

- La moyenne de la durée dans

enregistrement, et de 52,94% au 2&¢me enregistrement (p=0.90).

la plage des objectifs était de 53,56% au Tler

- La moyenne de la durée en hypoglycémies a été augmentée de 8,88% au ler

enregistrement a 13,31% au 28me enregistrement (p=0.37).
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Tableau VIl : Comparaison de la durée dans les plages glycémiques au 1er et au 2&me
enregistrement.

Moyenne de la durée dans les plages ler enregistrement |2&me enregistrement P
glycémiques (%)
Hyperglycémies 37,56 33,75 0.36
Objectifs 53,56 52,94 0.90
Hypoglycémies 8,88 13,31 0.37

5. Comparaison de la durée aux hypoglycémies nocturnes :

La durée passée aux hypoglycémies nocturnes au 2¢me enregistrement était supérieure a celle

du Ter enregistrement avec une moyenne qui est passée de 23,56 % a 28,31% (p=0.58).

Tableau IX : Comparaison de la durée aux hypoglycémies nocturnes 1er et au 2éme enregistrement.

Durée aux hypoglycémies nocturnes (%) Moyenne Ecart-type P
ler enregistrement 23,56 21,307
0,58
2&me enregistrement 28,31 25,392

6. Comparaison des moyennes post-prandiales :

- Apres le petit déjeuner, la moyenne des glycémies était de 189,75 mg/dl au Ter
enregistrement. Au 2&me enregistrement la moyenne était de 209,33mg/dl. Les valeurs

des glycémies ont été augmentées de 19,58 mg/dl (p=0,20).

- Apres le déjeuner, la  moyenne des glycémies était de 170,61 mg/dl au Ter
enregistrement. Au 2&me enregistrement, la moyenne des glycémies était de 170,15mg/dlI

(p=0.98).
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- Apres le diner, la moyenne des glycémies était de 187,80 mg/dl au 1¢r enregistrement.

Au 2¢me enregistrement, la moyenne des glycémies était de 180,40 mg/dl (p=0.78).

- L’ensemble des moyennes post prandiales ont été augmentées d’une moyenne de 182,72

mg/dl a 185,62 mg/dl.

Tableau X : Comparaison des moyennes post-prandiales au 1¢r et 2¢meenregistrement.

Moyenne post-prandiales 1er enregistrement 2&meenregistrement P
5 o s 0.20
Apreés le petit déjeuner 189,75 209,33
0,98
Aprés le déjeuner 170,61 170,15
Apres le diner 187,80 180,40 0,78

. Comparaison des résultats des 3 enregistrements des glycémies

par CGM

1. Comparaison des glycémies moyennes:

Les glycémiques moyennes ont été diminuées en passant d’'une moyenne de 168,80 mg/dl
au ler enregistrement, a 148,60 mg/dl au 2eme enregistrement et 139,40 mg/dl au 3éme

enregistrement (p=0.104) (Tableau XI).

Tableau XI: Comparaison des moyennes glycémiques aux 3 enregistrements.

Glycémie moyenne (mg/dl) Moyenne Ecart-type P
ler enregistrement 168,80 16,022
2&¢me enregistrement 148,60 37,105 0,104
3eme enregistrement 139,40 23,870
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2. Comparaison des déviations standards :

Au premier enregistrement, la moyenne des déviations standards était de 66,40. Au 2é&me

enregistrement elle était de 61,40 (p=0.81) puis 61,80 au 3¢me enregistrement (p=0.81).

Tableau XlI: Comparaison des déviations standards aux 3 enregistrements.

Déviations standards Moyenne Ecart-type P
ler enregistrement 66,40 12,954

2&me enregistrement 61,40 33,923 0,81
3&me enregistrement 61,80 18,404

3. Comparaison des coefficients de variation :

La moyenne des coefficients de variation a été augmentée entre le 1er et le 3éme

enregistrement, en passant de 39,00 a 44,20 (p=0.24) (Tableau XIII).

Tableau Xlll: Comparaison des coefficients de variation au 1¢r et au 2éme enregistrement.

Ccv Moyenne Ecart-type P
ler enregistrement 39,00 4,062
2&¢me enregistrement 39,40 12,954 0,24
3éme enregistrement 44,20 9,680

4. Comparaison de la durée dans les plages glycémiques :

La moyenne de la durée dans la plage des hyperglycémies a été diminuée du 1er au 3éme
enregistrement (p=0.33), alors qu’elle a été augmentée dans la plage des objectifs (p=0,81) et

dans la plage des hypoglycémies (p=0,50) (Tableau XIV).
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Tableau XIV : Comparaison de la durée dans les plages glycémiques aux 3 enregistrements.

Moyenne de la durée dans les ler 2éme 3éme P
plages glycémiques (%) enregistrement | enregistrement | enregistrement
Hyperglycémies 39,60 25,20 24,60 0.33
Objectifs 56,00 64,40 63,40 0.81
Hypoglycémies 4,40 10,40 12,00 0.50

5. Comparaison de la durée aux hypoglycémies nocturnes :

La durée passée aux hypoglycémies nocturnes a été augmentée de 25,00% au Ter

enregistrement a 34,00% au 28me enregistrement et 43,80% au 3®me enregistrement (p=0,69).

Tableau XV: Comparaison de la durée aux hypoglycémies nocturnes aux 3 enregistrements.

Durée aux hypoglycémies nocturnes (%) Moyenne Ecart-type P
ler enregistrement 25,00 13,546
2&me enregistrement 34,00 15,572 0,69
3éme enregistrement 43,80 29,634

6. Comparaison des moyennes post-prandiales :

- Les moyennes post-prandiales ont été diminuées aprés le petit déjeuner entre le 1er et le

3eme enregistrement (p=0,22) et ont été augmentées apreés le déjeuner (p=0,26) et le

diner (p=0,99).

- l'ensemble des moyennes post-prandiales a été diminué d’'une moyenne de 164,55

mg/dl au 1er enregistrement a 141,00 mg/dl au 3éme enregistrement.
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Tableau XVI : Comparaison des moyennes post-prandiales aux 3 enregistrements.

Moyenne post-prandiales | 1¢r enregistrement | 2émeenregistrement | 3¢me enregistrement P
Aprés le petit déjeuner
pres T petit 74 206,00 234,50 90,00 0.22
Aprés le déjeuner 114,66 205,66 157,00 0,26
Aprés le diner 173,00 181,50 176,00 0,99

lll. Comparaison des résultats des patients sous pompe a insuline

1. Comparaison des glycémies moyennes :

Les glycémies moyennes chez les patients étaient d’'une moyenne de 174mg/dl avant la

pompe et de 174,5mg/dl apres la pompe (p=0,71) avec une amélioration des moyennes

glycémiques chez 3 patients.

Tableau XVII : Comparaison des moyennes glycémiques avant et aprés la pompe a insuline.

Glycémie moyenne (mg/dl) Moyenne Ecart-type Minimum Maximum p
Avant pompe 174,00 27,821 153 215 0,71
Aprés pompe 174,50 36,828 138 211

2. Comparaison des déviations standards :

La moyenne des déviations standards a été diminuée d’une moyenne de 73,75% avant la

pompe a 59,75% aprés la pompe (p=0,46).
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Tableau XVIIl : Comparaison des déviations standards avant et aprés la pompe a insuline.

Déviation standard Moyenne Ecart-type Minimum | Maximum p
Avant pompe 73,75 17,576 57 97 0,46
Aprés pompe 59,75 20,549 31 79

3. Comparaison des coefficients de variation :

Avant utilisation de la pompe a insuline, la moyenne des coefficients de variation était de

42,00%. Apreés utilisation de la pompe, la moyenne de coefficients de variation est devenue

stable avec une valeur de 33,75% (p=0,14).

Tableau XIX: Comparaison des coefficients de variation avant et aprés la pompe a insuline.

Coefficient de variation | Moyenne | Ecart-type | Minimum Maximum p
Avant pompe 42,00 4,761 37 47 0.14
Aprés pompe 33,75 8,500 22 42

4. Comparaison de la durée dans les plages glycémiques :

- Avant utilisation de la pompe, la moyenne de la durée dans la plage des objectifs était de

58,25%, apres la pompe la moyenne était de 72,00% atteignant I'objectif de plus de 70%

du temps dans la plage des objectifs (p=0,18).

- La moyenne de la durée dans la plage des hypoglycémies était de 7,50% avant utilisation

de la pompe, apres la pompe la moyenne était de 1,50% atteignant I'objectif de moins de

5% du temps dans la plage des hypoglycémies (p=0,06).
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Tableau XX : Comparaison de la durée dans les plages glycémiques avant et aprés utilisation de

la pompe a insuline.

Moyenne de la durée dans les plages
glycémiques (%) Avant pompe Aprés pompe P
Hyperglycémies 41,50 40,25 0.59
Objectifs 58,25 72,00 0.18
Hypoglycémies 7,50 1,50 0.06
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Figure n°34 : Profil d’'une patiente avant et aprés association du CGM a la pompe a insuline.

A) avant la pompe. B) Aprés la pompe.

5. Comparaison de la durée aux hypoglycémies nocturnes :

- Avant utilisation de la pompe a insuline, la moyenne du temps passé aux hypoglycémies

nocturnes était de 29,25%, avec des extrémes allant de 9% a 52%.

- Apres utilisation de la pompe a insuline, la moyenne du temps passé aux hypoglycémies
nocturnes a été diminuée de 11,5% et était de 17,75%, avec des extrémes allant de 0% a

30% (Tableau XXI).
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Tableau XXI : Comparaison de la durée aux hypoglycémies nocturnes

avant et aprés utilisation de la pompe a insuline.

Temps passé aux hypoglycémies nocturnes (%) Moyenne Minimum Maximum
Avant pompe 29,25 9 52
Aprés pompe 17,75 0 30

6. Comparaison des moyennes post-prandiales :

- L’ensemble Les moyennes post-prandiales a été augmenté apres utilisation de la pompe

sans significativité, d’une moyenne de 172,66 mg/dl a 200,33 mg/dl (Tableau XXII).

Tableau XXIl : comparaison de la moyenne des glycémies post-prandiales avant et aprés
utilisation de la pompe a insuline.

Moyenne post-prandiales Avant pompe Aprés pompe P
0.18
Aprés le petit déjeuner 145,33 183,66
0,10
Aprés le déjeuner 184,33 222,00
Aprés le diner 188,33 195,33 0,65
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. Rappel surle DTI

1. Epidémiologie [5]

L’incidence du DT1 augmente dans un bon nombre de pays, surtout chez les moins de
15 ans avec d’importantes disparités géographiques. Selon la FID dans son Atlas (édition 2019),
on estime a 1,1 millions le nombre d’enfants et d’adolescents de moins de 20 ans vivant avec le
diabete de type 1 dans le monde avec une augmentation annuelle globale aux alentours de 3%.

Les régions d’Europe et d’Amérique du nord et Caraibes de la FID affichent le plus grand
nombre estimé: 162 600 et 121 400, respectivement. En terme d’incidence pour 100
000 habitants par an, la Finlande (62,3/100000), la Suéde (43,2/100000) et le Koweit
(41,7/100000) affichent les taux d’incidence les plus élevés de diabéte de type 1.

Dans la région du Moyen-Orient et Afrique du nord, I’Algérie (33 100), le Maroc (30 200)
et I’Arabie saoudite (27 800) sont les pays qui enregistrent le plus grand nombre d’enfants et
d’adolescents (0 a 19 ans) vivant avec le diabete de type 1 en 2019. Ce sont également les pays
qui présentent le plus grand nombre de nouveaux cas de diabéte de type 1 chez les enfants et

les adolescents : Algérie (4 200 par an), Arabie saoudite (3 700) et Maroc (3 600).

2. La régulation de I’lhoméostasie glycémique

L’homéostasie glycémique est un mécanisme dynamique qui régule finement I’équilibre de
la production et de la libération du glucose dans I'organisme. Elle permet de maintenir la
glycémie a un niveau relativement constant, ce qui est essentiel pour I'utilisation du glucose
dans divers organes et tissus, en particulier le cerveau, les globules rouges, les muscles
squelettiques et les reins. La régulation de I’lhoméostasie glycémique dépend essentiellement de
I’activité du foie, des hormones pancréatiques et de I’activité du systéme nerveux [6] :

e L’activité du foie
La libération du glucose par le foie dépend des besoins de I'organisme et de la valeur de

la glycémie dans le corps, ce phénomeéne est nommé « autorégulation hépatique ». En effet, une
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augmentation de la glycémie favorise le stockage du glycogéne dans le foie, alors qu’une
diminution de la glycémie entraine la dégradation du glycogéne et donc la production de
glucose. Ainsi, le foie a la capacité de stocker le glucose en exceés et de le redistribuer dans le
cas du besoin, c’est le principal organe effecteur dans la régulation de la glycémie.

e L’activité des hormones

Les principales hormones impliquées dans la régulation du métabolisme du glucose
incluent I'insuline, le glucagon, I'adrénaline, le cortisol, I’hormone de croissance, et d’autres.
L’insuline est une hormone hypoglycémiante sécrétée par les cellules B des ilots de Langerhans,
elle empéche la glycogénolyse et la néoglucogenése et favorise I’absorption du glucose par les
organes utilisateurs du glucose [7].

Le glucagon, I'adrénaline, le cortisol, et ’hormone de croissance ont tous des effets sur
la glycémie qui sont opposés a l'insuline et sont donc des hormones hyperglycémiantes
également appelées hormones de contre régulation. Ces hormones travaillent en étroite
collaboration pour maintenir les niveaux de glucose homéostatique, elles sont augmentées
lorsque I'hypoglycémie se développe.

e L’activité du systéme nerveux
Le foie est richement innervé par le systéme nerveux. L’augmentation de la glycémie au
niveau de la veine porte se traduit en un signal nerveux qui entraine une diminution de la
glycogénolyse et augmente la syntheése du glycogeéne. On observe alors une diminution de la
production hépatique de glucose. Il permet également aux tissus périphériques d’anticiper une
augmentation de leur utilisation de glucose. Ces effets sont mesurés méme en cas de
pancréatectomie, ce qui induit un fonctionnement autonome du systéme nerveux sur la

production hépatique de glucose [8].
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3. Etiopathogénie et histoire naturelle

Le DT1 est caractérisé par une carence absolue en insuline, due a la destruction des
cellules B pancréatiques. Le mécanisme habituel est un processus auto-immun qui débute
plusieurs années (5 a 10 ans, voir plus) avant I’apparition du diabéte. Dans un second temps, la
présence d’auto anticorps circulants a la découverte d’un diabéte permet de faire le diagnostic
positif de DT1 [9]. Il se reconnait par une élévation chronique de la glycémie qui s'accompagne
par une polydipsie, polyurie, asthénie, polyphagie, amaigrissement ou obésité, et des troubles
de la conscience aboutissant parfois a un coma mortel.

L’auto-immunité est amorcée par I'adjonction de facteurs déclenchants environnementaux
(essentiellement viraux ou toxiques) propices et indéterminés sur un terrain de susceptibilité
génétique liée essentiellement au complexe HLA, en particulier HLA de classe Il [10].

Le déroulement de la maladie est classiquement représenté en trois phases successives :
une phase de latence, caractérisée par une prédisposition génétique ; une phase préclinique,
silencieuse, caractérisée par ’activation du systéme immunitaire contre les Tlots de Langerhans,
aboutissant a la destruction progressive des cellules B ; et une phase clinique, caractérisée par

une hyperglycémie chronique, lorsqu’il ne reste que 20% environ des cellules B [11].

Masse B (%) Facteur déclenchant (7)

-
Prédisposition génatique

100

20

v

Temps

Figure n°35 : Histoire naturelle du diabéte de type 1.
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4. La prise en charge du DT1

La prise en charge du diabete est multidisciplinaire. Elle repose sur une insulinothérapie
visant a corriger la carence en insuline, une alimentation équilibrée et controlée en glucides, une
éducation indispensable pour gérer le diabéte au quotidien et une surveillance pluriquotidienne

de la glycémie capillaire.

4.1 L’insulinothérapie :

L’insulinothérapie a pour objectif de mimer la sécrétion physiologique de I'insuline en
fournissant une quantité suffisante d’insuline pour couvrir les besoins de base sur 24 heures en
plus des besoins augmentés par la réponse glycémique postprandiale.

Les insulines actuellement utilisées sont des insulines biosynthétiques, produites par génie
génétique que I'on distingue par leur durée d’action. L’insuline humaine, la premiére ainsi
produite, est maintenant majoritairement remplacée par les analogues, élaborés pour améliorer
les caractéristiques cinétiques de I’administration d'insuline [12].

Les analogues rapides de I'insuline ont une disponibilité quasi immédiate et une durée
d’action entre 3 et 5 heures aprés l'injection (Aspart, Lispro et la Glulisine) ; I'insuline NPH
(humaine) est active dans I’heure apres I'injection, a une action maximale entre 3 et 8h et une
durée d’action de 12 a 16 heures ; les analogues lents ont une activité pendant 18 a 24 heures
(Détémir, Glargine), plus stable et reproductible que les anciennes lentes [13].

Si I'insuline ne peut s’administrer que par voie sous cutanée en pratique quotidienne, il
existe aujourd’hui plusieurs modalités d’administration : les injections sous-cutanées au stylo
auto-injecteur ou a la seringue, et la pompe a insuline avec la mise en place d’un cathéter sous-
cutané pendant 72 heures, relié a un réservoir a insuline délivrant un débit continu d’insuline et
des bolus a la demande lors des repas [13].

Différentes combinaisons d’insuline peuvent étre utilisées pour optimiser la prise en
charge du diabéte. L’'insulinothérapie conventionnelle implique I'injection d’'une a deux doses

d’insuline par jour (schéma) et était généralement utilisée dans le cadre d’'un traitement
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conventionnel du diabete, soit sans objectif glycémique rigoureux. L’'insulinothérapie intensive
est apparue paralléelement a l'intensification du traitement du diabéte; I'injection de multiples
doses d’insuline par jour selon un mode basal-prandial et la pompe a insuline sont maintenant
les traitements de choix.

L'insulinothérapie fonctionnelle a pour objectif de reproduire le plus fidélement possible la
sécrétion physiologique d’insuline avec son débit « basal » et ses « bolus » prandiaux, auxquels
peuvent s'ajouter des injections de correction instantanée plusieurs fois par jour. Cela dans le
but d'offrir une meilleure qualité de vie au patient diabétique, en particulier de type 1, car
I'insulinothérapie fonctionnelle permet au patient d'adapter de facon plus juste ses doses
d'insuline en fonction de son alimentation et de son mode de vie. Le schéma d’insulinothérapie
proposé est donc un schéma « Basal-Bolus ». L’'insuline « basale » est assurée par une injection
sous—cutanée d’analogue lent de I'insuline ou un débit continu par pompe sous cutanée externe.
Le « bolus », qu’il soit prandial ou correcteur (ou les deux) est réalisé grace a des injections

d’analogue rapide de I'insuline [14].
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Figure n°36 : Profil d’action des différents types et modes d’administration d’insuline

4.2 La prise en charge diététique :

Les patients diabétiques de type 1 doivent bénéficier d’'une prise en charge diététique

spécialisée indispensable puisqu’elle participe a [I'obtention d’un équilibre glycémique

satisfaisant. L’alimentation recommandée doit étre une alimentation saine, équilibrée et
controlée en glucides, mais elle doit étre également adaptée a la culture et au mode de vie du
patient afin de faciliter sa mise en ceuvre [15]. Les objectifs de cette prise en charge sont de[16] :

1- Obtenir et maintenir un état d’équilibre glycémique en réduisant les facteurs

alimentaires de risque vasculaire (lipides).
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2- Prévenir et ralentir la progression des complications chroniques du diabete.
3- Assurer une adaptation aux besoins physiologiques et de croissance.

4- Maintenir « le plaisir de manger».

4.3 L’éducation thérapeutique :

L’éducation thérapeutique est également une des pierres angulaires de la prise en charge
du diabéte. Elle doit permettre au patient de comprendre sa maladie et ses symptomes, sa prise
en charge et les modalités de cette prise en charge, d’acquérir des compétences pratiques
(injection d’insuline, surveillance glycémique) et diététiques et de connaitre les complications
aigues et chroniques éventuelles. Elle est indispensable a la réalisation du projet thérapeutique

[17].

4.4 L’autosurveillance glycémique :

L’ASG capillaire est un élément clé et incontournable du traitement. Elle permet d’optimiser
les ajustements d’insuline et de dépister et prévenir les hypoglycémies [18]. Elle doit étre
pratiquée au moins 4 fois par jour (en préprandial et au coucher) et de temps en temps apres les
repas. Le nombre de controles reste cependant spécifique a chaque patient et doit étre défini
avec son médecin traitant. Plus le traitement est optimisé plus le nombre de glycémies a

pratiquer est élevé.

5. Les complications du DT1

5.1 Les complications métaboligues aiques :

. La céto-acidose diabétique :
La céto-acidose diabétique résulte d’un déficit partiel ou complet en insuline combiné
a une augmentation des hormones de contre-régulation : catécholamines, glucagon, cortisol et
hormone de croissance [19]. Elle peut étre révélatrice du DT1 ou survenir au cours de son
évolution. Certaines circonstances favorisent sa survenue chez le diabétique connu: Par
exemple, en cas de stress (infection, traumatisme, troubles gastro-intestinaux) ou lors d’oubli

(fortuit ou non) d’injection d’insuline.
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Le diagnostic de céto-acidose doit étre évoqué devant I’apparition ou la réapparition des
signes cardinaux du diabéte, initialement isolés, sont ensuite associés a des signes de cétose
puis d’acidose métabolique. Biologiquement, elle se définit par I'association de trois anomalies :
L’hyperglycémie avec glycosurie et cétonurie, associées a une acidose métabolique.

Si elle est détectée précocement, la céto-acidose peut étre prise en charge en ambulatoire
par administration d’insuline rapide avec un apport glucidique et une hydratation suffisants.
Sinon, elle impose une hospitalisation au cours de laquelle le traitement sera centré sur la
correction de la déshydratation et de I’hyperglycémie et sur la compensation de I’hypokaliémie.

La céto-acidose est responsable de 80% de la mortalité infantile attribuée au diabéte [20].
Les 3 principaux facteurs responsables de la mortalité sont: I’hypokaliémie, I'inhalation de
liquide gastrique et I',edéme cérébral [21]. Il est donc nécessaire de détecter les troubles
métaboliques au stade d’hyperglycémie et de cétose ou la correction est plus simple.

o L’hypoglycémie :

L’hypoglycémie est définie chez le diabétique par une valeur de glycémie inférieure a
0,70g/L et résulte d'une inadéquation de l'insulinémie par rapport a la glycémie soit en raison
d'un surdosage accidentel ou volontaire en insuline, soit d'une insuffisance d'apports glucidiques
ou d'une consommation excessive par l'organisme de glucose liée a une activité physique ou
enfin d'un défaut de contre-régulation hormonale. On parle d'hypoglycémie symptomatique
lorsqu'il existe des manifestations cliniques évocatrices, et elle sera dite sévére lorsque son
traitement nécessite l'intervention d'une tierce personne [22].

Les manifestations de I'hypoglycémie sont :

- Des signes dysautonomiques ou adrénergiques : sueurs froides, palpitations,
tremblements, faim. Ces manifestations sont habituellement facilement percues par le patient,
mais elles peuvent faire défaut apres des années d'évolution du diabéte ou en cas

d'hypoglycémies répétées.
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- Des signes neuroglucopéniques : troubles de la concentration ou de I'humeur, difficultés
d'élocution, incoordination, diplopie, troubles du comportement. Le patient ne ressent pas
toujours ces signes a un stade ou il est capable d'intervenir lui-méme pour les corriger par prise
orale de sucre. Le risque est que cette hypoglycémie conduise a des troubles de la conscience
voire a un coma profond. L'association a une paleur et des sueurs froides est trés évocatrice, a ce

stade la glycémie est habituellement inférieure a 0,30g/L.

5. 2 Les complications chronigues :

Les complications chroniques du DT1 comprennent deux composantes : la
microangiopathie et la macroangiopathie. Si le diabéte n’est qu’un facteur de risque de la
macroangiopathie, au méme titre que I’hypertension artérielle, I’hyperlipidémie ou le tabagisme,
la microangiopathie apparait spécifique de I’hyperglycémie chronique. Elle correspond a
I’atteinte des artérioles et des capillaires avec pour lésion fondamentale I’épaississement de la
membrane basale et elle est responsable des complications dites « dégénératives » du diabéte
sucré. Trois tissus sont particulierement le siege de cette microangiopathie : la rétine, le
glomérule rénal et le nerf périphérique. La probabilité de développer des complications a long
terme dépend de nombreux facteurs, essentiellement de la qualité du contréle de la glycémie,

mais aussi des prédispositions génétiques du sexe et usage du tabac.

- 50 -



Place du continuous glucose monitoring dans la gestion du diabéte de type 1 : Expérience du
service d’endocrinologie de I’Hopital Militaire Avicenne Marrakech

Il. Historique des moyens de mesure de la glycémie :

L’histoire des moyens de mesure de la glycémie a commencé par l'uroscopie. Les
médecins antiques utilisaient cette méthode pour détecter plusieurs maladies dont le diabéte
sucré. Les médecins examinaient I'urine des patients visuellement mais aussi par I'odorat, le
godt et le toucher ; si I'urine a un go(t sucré, cela signifiait que le patient a le diabéte sucré. Ce
n’est qu’au début du 19eéme siecle que le glucose a été identifié comme le sucre présent. Cette
association a été soutenue en 1838 lorsque George Rees a isolé du sucre en exces dans le sérum

sanguin d’un patient diabétique [23].

Figure n°37 : Un médecin examinant un récipient d’urine, en utilisant ses sens de la vue, le

toucher, I'ouie, ’odorat et le go(t pour faire un diagnostic.
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Trommer en 1841, et Van Fehling en 1848 ont introduit une méthode de mesure du
glucose dans les urines par la recherche de corps réducteurs a | ‘aide de la liqueur de Fehling
[24]. Il s’agit d’'une méthode de mesure qualitative de la glycosurie.

La premiére estimation quantitative de la glycosurie fut mise au point par le docteur
Walter Ames Compton par le comprimé Clinitest. Cette découverte signe le début de I’ASG. Le
laboratoire Ames améliore sa technique de surveillance grace aux bandelettes Clinistix en 1945
et permet en 1950 la recherche de corps cétoniques dans les urines avec Acetest comprimés,

puis Ketostix bandelettes en 1956 [25].

Figure n°38 : Clinitest introduit par Ames en 1945, utilisait un comprimé de réactif de cuivre qui

contenait tous les réactifs nécessaires pour un test de glucose urinaire.

Les progres réalisés depuis le début de I’ASG se sont axés sur le développement des
bandelettes glycémiques et des méthodes d’obtention d’une goutte de sang, et enfin sur la mise
au point et le perfectionnement des appareils de lecture de bandelettes. En 1956, le laboratoire
Boehringer Mannheim met au point la bandelette Glukotest qui estime la glycémie par mesure de
la quantité de lumiére réfléchie a la surface de la bandelette. Cette technologie basée sur la
photométrie est largement utilisée. Puis, en 1966, ce méme laboratoire met au point les
bandelettes Dextrostix qui évaluent la glycémie griace a la réaction a la glucose-

oxydase/peroxydase, procédé encore utilisé de nos jours [26].

-6l -



Place du continuous glucose monitoring dans la gestion du diabéte de type 1 : Expérience du
service d’endocrinologie de I’Hopital Militaire Avicenne Marrakech

Figure n°39 : Les bandelettes Dextrostix.

Ce type de controle visuel par photométrie sur bandelette simple a peu a peu été
abandonné au profit du contréle des bandelettes par les appareils de lecture glycémique. Cette
avancée technologique semble nécessaire, car une simple lecture par colorimétrie pose des
problémes de précision et de fiabilité, en particulier chez les patients diabétiques atteints de
rétinopathie avec une perturbation de la vision des couleurs.

Le laboratoire Boehringer Mannheim commercialise alors en 1974 le premier lecteur de
glycémie, avant tout destiné aux cabinets médicaux et non pas directement aux patients. Le
Réflomat, qui utilise la réaction a la glucose-oxydase/peroxydase et la réflectance-métrie, pese
pres d’un kilogramme [27]. La limitation des possibilités de lecture dans les valeurs extrémes de
glycémie et le temps de lecture trop long empéchent ce dispositif de se suppléer a la lecture

visuelle des bandelettes.
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Figure n°40 : REFLOMAT : le premier lecteur de glycémie destiné au milieu hospitalier.

En 1980, le laboratoire Ames commercialise le lecteur de glycémie Dextrometer, destiné a
la réalisation de mesures de glycémies en série en milieu hospitalier. En 1981, il met sur le
marché le Glucometer 1, premier lecteur de glycémie destiné a une utilisation par les patients
eux-mémes, qui mesure la glycémie par réflectance-métrie avec les bandelettes Dextrostix [28].
Ce lecteur de glycémie présente déja différentes alarmes (mauvaise solution de controle,
température ambiante inadéquate, changement de bandelette nécessaire, changement de

batterie nécessaire).
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Figure n°41 : Glucometer 1, mesure la glycémie par réflectance-métrie avec les bandelettes
Dextrostix.

Les années 90 sont marquées avant tout par une miniaturisation des lecteurs de
glycémie et un raccourcissement du temps de mesure. En ce qui concerne les bandelettes, dans
un premier temps, elles permettent une mesure de la glycémie par photométrie grace a la
glucose-oxydase. Ultérieurement, apparait la technique de mesure électrochimique de la
glycémie par ampérométrie qui a I’avantage d’étre plus rapide. Ainsi, actuellement, les lecteurs
de glycémie ampérométriques et photométriques coexistent sur le marché. En outre, grice a
I’lamélioration des bandelettes, le volume de sang nécessaire a la mesure de la glycémie est

considérablement réduit.
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Historigue de la mesure en continu du glucose interstitiel (CGM)

Le développement du CGM a été en grande partie dépendant de I’évolution des capteurs de
glucose. Au début des années 1960, Clarck et Lyons ont proposé pour la premiere fois le
concept d’un capteur de glucose. Le capteur concu se composait d’une fine couche de glucose
oxydase (une enzyme catalytique de grande spécificité pour le glucose), une électrode a
oxygene, une membrane interne semi perméable et une membrane externe de dialyse. La
concentration du glucose pouvait étre calculée en mesurant I’évolution des concentrations
locales de 'oxygéne [29].

L’évolution de cette technologie durant les années suivantes a abouti au développement de
capteurs implantés en sous cutané lorsqu’en 1982, Shichiri et al ont réussi a effectuer la
premiere mesure en continu du glucose par I'implantation d’un capteur dans le tissu sous cutané
[30].

En 1999, le premier systéeme de monitoring glycémique le CGMS a été introduit par
Minimed et a été approuvé par la FDA , ce qui a permis la commercialisation et Iinitiation de
I’application clinique du CGMS [31]. Une deuxiéme commercialisation d’une nouvelle technologie
le Glucoday par Menarini a eu lieu en 2001. Cette nouvelle technologie est un systéme de
mesure du glucose interstitiel en continu qui, lui aussi, est basé sur le principe du glucose
oxydase mais qui a la particularité d'utiliser la technique de microdialyse [32].

En 2004, Medtronic a lancé Le Guardian CGM system, qui a été approuvé par la FDA. Ce
systéme a intégré une fonction d’alarme d’hypoglycémie et d’hyperglycémie. Et en 2005 le
Guardian REAL-Time CGM System, qui en plus de la fonction d’alarme a intégré une fonction
d’affichage en temps réel de la mesure de la glycémie toutes les 5 minutes [33].

Dexcom Inc. a développé en 2006 le STS CGM comme premiére génération dont le capteur
pouvait étre utilisé pendant 3 jours, puis la 2éme génération SEVEN qui permettait jusqu'a 7 jours

d’usage continu ce qui a significativement réduit la fréquence de changement du capteur [34] .
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En 2011, une nouvelle génération rétrospective d’iPro2 system a été mise sur le marché
par la société Medtronic. L’iPro2 system a I’avantage d’étre facile a porter, d’opération simple, de
plus grande précision et permet le chargement de données a plus grande vitesse via USB
comparativement a d’autres CGMS rétrospectifs.

En 2015, Dexcom a introduit le G5 Mobile, d’'un temps d’usure de 7 jours, permettant
désormais des données du glucose interstitiel directement transmis au téléphone de I'utilisateur
sans besoin d’un récepteur dédié [35].

Plus tard, en 2016, Abbott a commercialisé le Freestyle Libre. Ce systeme CGM est le
premier qui ne nécessitait aucune calibration. En outre, il a prolongé le temps d’usure jusqu’'a 14
jours [36]. Contrairement a Dexcom ou Appareils Medtronic CGM, le Freestyle Libre ne dispose
pas d’alarme qui se déclenche si la glycémie est en dehors des objectifs glycémiques pré-
définis, et il exige du patient de placer le récepteur sur I’émetteur pour obtenir des informations
de la glycémie, et de le faire au moins une fois toutes les 8 heures pour ne pas perdre de
données.

Dexcom a lancé en 2017 le G6 [37], un systéme CGM qui peut étre utilisé sans calibration
pendant 10 jours consécutifs et assurer la méme précision du G5 Mobile.

Aux Etats-Unis, le systéme Eversense a recu I’approbation de la FDA pour une utilisation
pouvant aller jusqu’a 90 jours en juin 2018. Il s’agit du premier CGM en temps réel implantable
a long terme.Ce systéme prolonge le temps d’usure moyen possible de CGM de 7 a 14 jours a

jusqu’a 180 jours.
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IV. Types de CGM et modalités d’utilisation

Il existe actuellement 3 types de CGM :

1. CGM rétrospectif :

Il s’agit des premiers modeles de CGM qui ont été introduits au marché. Ils enregistrent les
valeurs de concentration du glucose sous-cutané mesurées par le capteur pendant plusieurs
jours sans les afficher en temps réel au patient. Ces données sont ensuite restituées par
téléchargement du systeme, a posteriori, grace a un logiciel dédié aux professionnels de santé.
Le professionnel de santé fait ainsi une analyse rétrospective des données en fin de la période
d’enregistrement, ce qui lui permet d’identifier les fluctuations glycémiques et d’ajuster le

régime thérapeutique [38].

2. CGM en temps réel (RT-CGM) :

Il fait appel au méme type de technologie que le CGM rétrospectif mais avec transmission
en temps réel des données du capteur vers un moniteur via un transmetteur. Le moniteur
possede un systeme paramétrable d’alertes pour prévenir I'utilisateur lorsque le taux de glucose
interstitiel sort de la plage cible ou présente une importante vitesse de variation ;le patient peut
visualiser en temps réel la concentration du glucose avec des fleches de tendance des variations
glycémiques permettant d’anticiper les modifications glycémiques a venir et de prendre les
mesures appropriées pour les éviter. Il est possible également de régler des alarmes hyper ou
hypoglycémiques, de visualiser des graphes en temps réel et aprés téléchargement pour

favoriser I'adaptation rétrospective [38].

3. Flash GM (FGM) :

Le systeme FGM ne nécessite pas de calibration, grace a une technologie qui permet la
calibration en usine [39], ce qui permet d’éviter les erreurs potentielles pendant le processus de

calibration par l'utilisateur. Les valeurs du glucose enregistrées par ce systeme ne sont pas
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indiquées en temps réel, pour les visualiser I'utilisateur doit placer le lecteur a proximité du
capteur.

Les données sont transférées du capteur vers le lecteur et enregistrées automatiquement
toutes les 15 min et les tendances glycémiques pour les 8 heures précédentes peuvent étre
visualisées a I'écran. La tendance au changement de glucose est indiquée a I'aide d’une fleche,
mais il n’y a pas d’alarme lorsque les valeurs définies sont dépassées.

Ce systéme fournit donc a l'utilisateur un enregistrement rétrospectif de courte durée (8
heures), accessible de maniere itérative, ainsi que les données actuelles au moment du scan. Il
s’agit d’un acces intermittent a une mesure continue du glucose [40].

Il existe ainsi 2 modalités d’utilisation des systémes de lecture de la glycémie en continu:

- Une utilisation sur une courte période a visée diagnostique (ou holter glycémique), visant
a explorer le profil glycémique en ambulatoire dans les conditions de vie du patient.
(Exemples: Abbott Freestyle Libre Pro system et Medtronic iPro2 system).

- Une utilisation sur une longue durée a visée thérapeutique mais également diagnostique
permettant au patient de visualiser la concentration du glucose (Exemples:Dexcom G5
Mobile et G6, le MedtronicEnlite et Guardian).

Dans ce travail on s’intéresse a la modalité d’utilisation sur une courte durée a visée

diagnostique (Holter glycémique).
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V.

Présentation des systémes de mesure en continu du glucose

interstitiel (CGM)

1. Description

Les différents systemes de mesure de la glycémie en continu disponibles actuellement

se composent de 3 éléments [41]:

Un capteur, se présentant sous la forme d’une électrode insérée au niveau du tissu sous-
cutané. Il détecte et mesure le glucose interstitiel en émettant un signal électrique dont
I'intensité est variable selon la concentration de glucose.
Un émetteur, connecté au capteur, transmettant les informations a un récepteur par
télémétrie.

Un récepteur-moniteur, qui peut étre soit une pompe a insuline externe (ParadigmVeo,
Medtronic, ou Animas Vibe, DexcomNovalab), soit un lecteur de glycémies (Nivagator,
Abbott) ou un moniteur indépendant (SevenPlus, DexcomNovalab). Il recoit les

informations a intervalles réguliers, enregistre et affiche les données.

Sertes

Recoecher

Figure n°42 : les 3 éléments d’'un CGM
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2. Principe de fonctionnement

Il existe de nombreuses techniques de mesure du glucose en continu ; I'iontophorése, des
méthodes optiques transdermiques, des approches basées sur la mesure de la viscosité
sanguine ou encore des techniques de spectroscopie d'impédance. Seule la méthode
électrochimique qui est basée sur I'oxydation du glucose par une enzyme, le glucose oxydase a
fait la preuve de son intérét et de sa fiabilité. La plupart des dispositifs de mesure en continu du
glucose fonctionnent selon cette méthode [42].

Le capteur est composé d'une micro- électrode de platine recouverte d'une fine couche de
glucose oxydase implanté directement dans le tissu sous-cutané. Le glucose qui se trouve dans
le liquide interstitiel réagit avec le glucose oxydase qui se trouve sur l'aiguille du capteur.
L’oxydation du glucose par cet enzyme entraine la formation de I’acide gluconique et de
peroxyde d’hydrogéne, ce dernier au contact du potentiel, se décompose en formant de I’eau, de
I'oxygéne, et un flux d’électrons générant un courant électrique dont [intensité est
proportionnelle a la quantité de glucose présente dans le liquide interstitiel [43].

L’appareil mesure via le capteur la concentration en glucose du tissu interstitiel toutes les
10 secondes, La moyenne de ces valeurs est documentée par le moniteur toutes les 5 minutes ce

qui correspond a 288 mesures chaque jour.
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Figure n°43 : Mécanisme d’action de la glucose oxydase qui permet de convertir le glucose

interstitiel en signal électrique.

3. Différence entre glycémie capillaire et valeur affichée par le CGM

L’échange de glucose a travers les parois capillaires se produit par simple diffusion a

travers un gradient de concentration. Cependant, ce processus n’est pas instantané et semble

étre influencé a la fois par le flux sanguin et la perméabilité capillaire. En effet le pool interstitiel

de glucose des muscles et des tissus adipeux fait partie d’'un compartiment qui est en équilibre

relativement lent avec le glucose plasmatique.

Par conséquent tout changement dans la concentration de glucose plasmatique, aussi

bien que dans le taux métabolique et I’absorption de glucose par les cellules, affectera la

différence de concentration entre le plasma et le liquide interstitiel. Ceci constitue un temps de

décalage physiologique entre le glucose plasmatique et le glucose interstitiel. La présence d’un

tel décalage est largement rapportée et reconnue. Cependant, un grand degré de variation a été

observé, avec des temps de décalage allant de 0 a 45 minutes. Bien que la majorité des
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chercheurs sur le terrain aient placé le temps de décalage dans la fourchette de 5 a 15 minutes
[44]. Ceci explique la nécessité de calibrer les capteurs de glucose de maniére réguliére par
rapport a la glycémie contemporaine, idéalement en période de stabilité glycémique du fait des
écarts de mesure possibles en cas de variation de la glycémie (aprés un repas, en cas

d’hypoglycémie ou suite a une activité sportive).
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Figuras 3A and B: A model of plasma (G1) and ISF (G2) glucoss kinstics.
(A) Slucose travels from the blood vessels to the interstitial fluid and the
calls: (B) Interstitial glucoss raflects plasma glucoses
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Figure n°44 : Différence entre glycémie capillaire et taux de glucose interstitiel .A) Le
glucose traverse la paroi des vaisseaux vers le liquide interstitiel et les cellules. B) le glucose

interstitiel refléte le glucose plasmatique.
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4. La précision et I’exactitude des valeurs des CGM

Les valeurs de la glycémie mesurée par un systeme de CGM ont une certaine imprécision
du fait de [45]:

- Possibles inexactitudes de mesure, inhérentes a tout systeme de mesure de la glycémie,
que ce soient les lecteurs de glycémie capillaire ou les systéemes de mesure de la
glycémie en continu. Ces inexactitudes sont évaluées entre 10 et 20% et sont plus
importantes pour des valeurs de glycémie<75mg/dl ou >300mg/dl.

- l'existence d'un temps de latence, nécessaire a |'obtention d’un équilibre entre la
glycémie et le taux de glucose interstitiel.

Afin de limiter cette imprécision, il est nécessaire de réaliser une calibration rigoureuse et
de poursuivre la réalisation de glycémies capillaires pluriquotidiennes, notamment avant chaque
prise de décision thérapeutique. La taille du capteur ou les réactions cutanées locales peuvent

limiter I'utilisation d’un systéeme de CGM.
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Figure n°45 : Evaluation de la précision des CGM par le MARD.
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Certaines substances, comme la vitamine C, I'aspirine, le paracétamol (acétaminophéne),
interférent avec le dosage du glucose par la glucose oxydase des électrodes sous-cutanées. Une
surestimation de la glycémie, plus ou moins marquée selon le systéeme considéré est observée

[46].

Acetaminophen
Bilirubin
Cholesterol
Creatinine
Dopamine
Ephedrine
Methyl dopa
Ibuprofen
Tetracycline
Tolbutamide
Triglycerides
Vitamin C

Figure n°46 : Médicaments et substances endogénes qui interférent avec les mesures par CGM.

5. Indications du CGM

L’American Diabetes Association, I’American Association of Clinical Endocrinologists et
I’American College of Endocrinology, recommandent l'utilisation du CGM en association avec un
traitement intensif a I'insuline chez les sujets atteints de diabéte de type 1 qui n’atteignent pas
I’objectif glycémique ou qui souffrent d’hypoglycémies asymptomatiques fréquentes[47][48].

L’Endocrine Society recommande également ['utilisation intermittente du CGM pour les
patients atteints de diabéte de type 2 ayant un mauvais contréle glycémique et I'utilisation de

systemes capables d'effectuer des analyses rétrospectives a court terme chez les enfants et
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adultes diabétiques présentant une hypoglycémie nocturne et/ou asymptomatique, un
phénomene de I'aube et une hyperglycémie postprandiale [49].

Selon la HAS, la principale indication de I’holter glycémique est la détection et I’évaluation
des variations glycémiques, en particulier chez des diabétiques de type 1, adultes et enfants,
présentant un diabéte non controlé et/ou des hypoglycémies sévéres ou récurrentes et/ou
suspects d’hypoglycémies asymptomatiques [50].

Les individus diabétiques de type 2 ont été déterminés en tant que bénéficiaires possibles
de l'utilisation de la CGM par un consensus international sur le CGM, qui recommandait I'usage
du CGM avecl’HbAT1c pour évaluer I’état glycémique et ajuster le régime thérapeutique chez tous
les patients diabétiques de type 1 et de type 2 sous traitement intensif d’insuline. En dehors de
ces catégories, d’autres groupes peuvent bénéficier de ['utilisation de CGM. Par exemple,
certaines études ont démontré que l'utilisation de la CGM améliore les résultats néonatals
lorsqu’elles sont utilisées chez les femmes enceintes atteintes de diabete ou de diabete

gestationnel [51].

VI. Présentation des principaux systemes de CGM

1. Le Medtronic Minimed CGMS

Le premier systeme de CGM commercialisé en 1999 par Medtronic est le Medtronic
Minimed CGMS. Il a été concu pour une durée d’enregistrement de 72 heures. Ce dispositif est
composé d’un capteur enzymatique de glucose, d’un moniteur, un cable de connexion et d’une
com-station compatible avec Windows 95 qui permettait le stockage des valeurs du glucose. Les
données enregistrées dans le moniteur peuvent étre stockées (sous forme compactée) sur 14
jours. Pour un enregistrement optimal, au moins 4 glycémies capillaires/jour doivent étre
réalisées et enregistrées afin de calibrer le systeme [52].

Au fil des années, le logiciel a été mis a jour, prolongeant la durée de stockage des

données de 14 a 21 jours et ajoutant des alertes hypo et hyperglycémie avec la capacité de
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fournir des valeurs de glucose en temps réel aux utilisateurs. Le nom du produit a été changé

pour le Guardian System [39].

Figure n°47 : Le Medtronic Minimed CGMS

2. Le Dexcom : G4 Platinum, G5 et G6

C’est un systéme de CGM en temps réel qui peut étre aussi utilisé en « aveugle » et devient
alors un systéme CGM rétrospectif. Il est constitué d’un capteur Dexcom d’une durée de vie de
14 jours sur lequel est connecté un transmetteur spécifique qui envoie sans fil les données de
glucose interstitiel en temps réel a un récepteur. La distance maximale entre le transmetteur et
le récepteur pouvant aller jusqu’a 6 metres. Deux glycémies capillaires quotidiennes sont

nécessaires pour la calibration.
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: Le Dexcom G4 Platinium

Figure n°48

En 2016 Dexcom a recu I'approbation de la FDA pour le lancement de leur plateforme

mobile G5, qui permet la transmission des données présentées sur les données CGM vers un

appareil mobile Apple compatible.
> — A
{-__: v %* =
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Figure n°49 : Le Dexcom G5
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En 2017, Dexcom a lancé le G6. Cette nouvelle génération ne nécessite plus de calibrations
avec un capteur qui peut étre utilisé pendant 10 jours consécutifs. Il intégrait également une
nouvelle option d’alerte qui peut prédire les hypoglycémies avant leur survenue pour éviter les

épisodes d’hypoglycémies séveres.

Figure n°50 : Le Dexcom G6

3. Le Freestyle Libre Pro

C’est un CGM rétrospectif destiné uniquement a I'usage professionnel. Il est composé
d’un transmetteur qui a une mémoire de 14 jours et ne nécessite aucune calibration pendant
cette durée. Le professionnel de santé applique le capteur au patient et I’active grace a un scan
réalisé avec le récepteur. Le professionnel de santé garde le récepteur qu’il utilisera apres le
retour du patient pour analyser et évaluer les relevés de glucose et envisager d’ajuster le régime

thérapeutique [53].
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Figure n°51 :

4. Le Freestyle Libre :
C’est le premier systéme de FGM. Il est constitué d’un capteur et d’un lecteur. Le capteur

de ce systeme, constitué d’une canule sous-cutanée et d’un transmetteur (ces deux éléments
étant indissociables), mesurent en continu le taux de glucose interstitiel mais ces données
restent en mémoire dans le capteur pendant 8 heures et ne sont pas transmises vers le lecteur
de facon automatique. Les données sont cependant accessibles si l'utilisateur fait la démarche

de les visualiser en approchant simplement le lecteur du capteur a une distance de moins de 3

centimeétres (cette manceuvre étant appelée un « scan »). Ainsi, les données sont accessibles

aussi souvent que le souhaite l'utilisateur et délivre a chaque « scan » les 8 dernieres heures

d’enregistrement sous la forme d’une courbe. La valeur actuelle du taux de glucose interstitiel et

la fleche de tendance qui indique le sens et la vitesse d’évolution de ce taux sont également

disponibles a chaque scan [29].
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.

Figure n°52 : Le Freestyle Libre

5. Le Freestyle Libre 2 :

La version FreeStyle Libre 2 dispose d’un Bluetooth intégré pour permettre des alertes en
temps réel en option pour les niveaux de glucose bas et élevé, sans avoir a scanner
manuellement le capteur pour déclencher ces alarmes. Les versions précédentes de Libre
n’incluaient pas d’alarmes, mais ne donnaient que des lectures précises et des fleches de
tendance lorsque les utilisateurs ont scanné le capteur porté sur le bras. Le Freestyle Libre 2
permet aux utilisateurs d’étre alertés automatiquement par le systeme s’ils sont en dehors de la
plage glycémique cible. Mais pour obtenir une lecture numérique précise, ils ont encore besoin
d’effectuer un scan.

Les alarmes ajoutent une caractéristique de sécurité importante qui aide a mettre le
Freestyle Libre 2 plus a égalité avec d’autres produits de surveillance continue du glucose (CGM)

qui alertent les utilisateurs immédiatement s’ils sont hors de la gamme de glucose.
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Figure n°53 : Le Freestyle Libre 2

6. Senseonics Eversense :

Senseonics Eversense est un systeme CGM qui mesure le glucose dans le liquide interstitiel
jusqgu’a six mois. Le systéme se compose d’un capteur implantable qui mesure en permanence
les niveaux de glucose et envoie les résultats a une application smartphone. Il fonctionne
pendant au moins 90 jours (allant jusqu'a 180 jours).Les utilisateurs devront porter un émetteur
en sous cutané qui est fixé par un adhésif remplacable ou un brassard. L’émetteur recoit des
données du capteuretles envoie au smartphone via Bluetooth. Lorsque les niveaux de glucose

sont en dehors des objectifs, I’émetteur envoie des alarmes discrétes sur le corps a l'aide de

vibrations.
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Figure n°54 : Senseonics Eversense CGM

VIl. Discussion de nos résultats

1. Ambulatory Glucose Profile (AGP)

L’AGP est un rapport visuel standardisé d’une seule page contenant les statistiques de la
glycémie. Il convertit les lectures glycémiques d’'un CGM en une image détaillée permettant de
visualiser rapidement le temps passé au-dessus ou au-dessous des objectifs glycémiques. Le
rapport est basé sur au moins 7 jours; quatorze jours de collecte des données ont été jugés
idéaux pour refléter le plus précisément le contréle glycémique [54].

Le premier modéle d’AGP a été présenté en 1987 par Mazze et al [55]. Il a été initialement
utilisé pour la présentation des données de I’ASG. La premiére version comprenait une moyenne
glycémique et des étendues interquartiles sous forme d’un graphique de 24 heures. Les versions
suivantes ont été développées a I'IDC (International Diabetes Center).

En 2013, un groupe de cliniciens ayant une expertise dans le CGM a publié des
recommandations pour |'utilisation de ’AGP comme modéle de présentation et de visualisation
de données. Le rapport normalisé de I’AGP integre toutes les mesures et cibles de base de CGM
ainsi qu’un profil composite de glucose de 14 jours comme composante intégrale de la prise de

décision clinique [56]. Cette recommandation a ensuite été approuvée lors de la conférence de
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consensus internationale sur les mesures de la CGM [57] et est citée en exemple dans I’ADA

2019 « Standards of Medical Care in Diabetes » [58] et dans une mise a jour du consensus de

I’AACE sur l'utilisation de CGM [59]. Le rapport AGP, dans des formats légerement modifiés, a

été adopté par la plupart des fabricants d’appareils CGM dans leur logiciel de téléchargement.
L’AGP Standard concu par I'IDC comporte (Figure 55) :

- Les Statistiques et cibles de la glycémie : Cette section affiche des mesures comprenant la
glycémie moyenne, la variabilité glycémique et I'indicateur de gestion de la glycémie, qui
peuvent étre considérés comme I’'HbAlc estimée. Il comprend également les dates et le
nombre de jours, ainsi que le pourcentage de temps ou le CGM a été utilisé pour recueillir
des données.

- Temps dans les plages : un graphique a barres codé par couleur qui aide a visualiser le
pourcentage de temps passé au-dessus et au-dessous de votre plage cible.

- Le profil ambulatoire de glucose : Ce graphique combine toutes les lectures de glucose au
fil du temps pour afficher les tendances sur une période de 24 heures.

- Les profils quotidiens de glucose : Chaque case affiche la courbe de glycémie a partir
d’une seule journée. La zone jaune indique les cas d’hyperglycémie et la zone rouge les

cas d’hypoglycémie.
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Concernant les rapports de I’AGP du systeme utilisé dans notre étude (iPro 2) ,Il nous ont

permis de relever les parametres suivants:

Les Statistiques et cibles de la glycémie : IlIs ont été basés sur une période moyenne
d’utilisation de 7,56 jours, avec 61,76% de période d’utilisation de 8 jours. Les
moyennes glycémiques étaient de 168,88 mg/dl, et I'HbAlc estimée était d’une
moyenne de 7,52%.

Temps dans les plages : Les objectifs glycémiques de notre AGP ont été définis
dans l'intervalle allant de 70 a 180 mg/dl. L'analyse des rapports a permis de
visualiser le pourcentage de temps passé dans chaque plage glycémique. Ainsi,
18,62% des enregistrements étaient dans plus de 70% du temps dans la plage des
objectifs, 26,47%a moins de 25% du temps dans la plage supérieure aux objectifs et
38,23%a moins de 5% du temps de la journée au dessous des objectifs. Seulement
5,88% atteignaient les 3 parameétres des objectifs dans les plages glycémiquesalors

que 40,19% n’atteignaient aucun des 3 parametres.

Chez les patients ayant bénéficié de plus d’un enregistrement par CGM, I'analyse des

rapports de I’AGP a permis d’objectiver une amélioration des glycémies moyennes de 167,25

mg/dl a 158,25 mg/dl entre les 2 enregistrements. Et une amélioration d’une moyenne de

168,80 mg/dl a 139,40 mg/dl entre les 3 enregistrements.

Le temps passé dans la plage des objectifs a été légerement diminué entre les 2

enregistrements en passant d’une moyenne de 53,56% a 52,94%, et a été augmenté entre les 3

enregistrements d’'une moyenne de 56% a 63,40%.

2. Détection des hypoglycémies asymptomatiques

L’hypoglycémie_constitue la barriere majeure a I'intensification de I'insulinothérapie et a

I’atteinte du contrdle glycémique optimal chez le patient diabétique de type 1. Le traitement par

insulinothérapie intensifiée a permis une réduction de 40 a 90% des complications. Cependant le

risque de I’hypoglycémie sévére est de 2 a 6 fois plus élevé [60].
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Chez les patients diabétiques de type 1, I’hypoglycémie est la conséquence d’un exces
relatif ou absolu d’insuline couplé a des mécanismes défectueux de contre régulation de la
glycémie [61]. D’autres facteurs tels qu’une activité physique importante, un apport alimentaire
moindre, stress et infections sont souvent associés aux épisodes hypoglycémiques.

L’autosurveillance pluriquotidienne ne donne qu’une évaluation ponctuelle de la
glycémie au cours de la journée, d’éventuelles hypoglycémies peuvent ainsi passer inapercues.
Le CGM peut alors s’avérer étre un outil important pour établir le diagnostic d’hypoglycémie
tout en précisant son moment de survenue et sa durée [62]. Il peut aussi procurer des
informations permettant d’ajuster le traitement des patients diabétiques.

Dans une étude de Maia et al, des données de CGM rétrospectif de 17 enfants
diabétiques de type 1 ont été analysées, les résultats ont démontré que 56,2% des patients
avaient de I’hypoglycémie asymptomatique, avec une sensibilité de 63,3%, et une spécificité de
96,6% pour la détection de I’hypoglycémie par le CGM [63].

L’étude de Battelino réalisée en 2011 (n=120, sous pompe ou multi-injections) ayant
pour critere principal la réduction des hypoglycémies chez des patients bien équilibrés (HbAlc <
7.5%) montre que le port du capteur pendant 6 mois permet une réduction de moitié du temps
passé en hypoglycémie (< 7%), ou le port du systéme a permis un gain en HbAlc sans
majoration voire avec réduction des hypoglycémies[64]. L’extension a 12 mois de la cohorte
adulte de I'étude JDRF retrouvait un maintien de ce bénéfice avec une baisse de I'incidence des
hypoglycémies séveres (21% patients-années a 6 mois vs 7.1% a 12 mois), diminution plus
marquée chez les patients ayant une HbAlc < 7% [65].

Gross TM et al ont publié une étude multiconcentrique incluant 238 patients diabétiques
pour comparer la sensibilité de détection des hypoglycémies du CGMS contre la glycémie
capillaire simple. Un pourcentage de 87% des patients montraient des hypoglycémies avec le

CGMS contre 59% sous controle capillaire seul et 36% des patients sous CGMS montraient des
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hypoglycémies nocturnes contre 17% sous controle capillaire seul. Toutes ces hypoglycémies
supplémentaires étaient asymptomatiques [66].

Dans notre étude, I'analyse des données des CGM nous a permis de démontrer que
61,77% des patients avaient des hypoglycémies qui duraient plus que 5% du temps de la journée.
Chez les patients ayant bénéficié de plus d’'un CGM, et apres adaptation du traitement, la
moyenne de la durée passée aux hypoglycémies a été augmentée d’une moyenne de 8,88% a
13,31% entre les 2 enregistrements, et de 4,40% a 12% entre les 3 enregistrements. Cette
augmentation de la durée des hypoglycémies peut étre expliquée par l'intensification de
I'insulinothérapie, car la majorité de nos patients avait un diabete déséquilibré a tendance

hyperglycémique.
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3. Détection des hypoglycémies nocturnes

Les hypoglycémies nocturnes représentent une grande part du fardeau des hypoglycémies,
avec 55% des épisodes séveres qui surviennent durant le sommeil [67]. Des épisodes modérés
ont été identifiés avec une fréquence variant de 9 a 33% des nuits et une durée moyenne de 53 a
98 minutes [68].

L’hypoglycémie nocturne passe souvent inapercue ; sa perception dépend de I’intensité
des signes d’alerte et de la phase du sommeil ; Il est ainsi important d’évaluer le profil
glycémique durant la nuit. Cette évaluation se fait classiquement par autosurveillance
glycémique ponctuelle a 3h du matin.Le dépistage des hypoglycémies nocturnes reste un
probléme difficile a résoudre, du fait de l'intervalle de temps prolongé entre les contrbles
glycémiques et de I'’émoussement des sensations des patients durant la nuit. Les systémes de
monitoring continu du glucose interstitiel permettent de démasquer les hypoglycémies, préciser
le moment et quantifier la durée de celles—ci.

Dans l'étude de Gross TM et al, 36% des patients sous CGMS montraient des
hypoglycémies nocturnes contre 17% sous contréle capillaire seul [66]. Et dans une étude visant
a évaluer I'impact du CGM sur les hypoglycémies diurnes et nocturnes chez des diabétiques de
type 1, le temps passé aux hypoglycémies nocturnes a été réduit de 48% pour une
glycémie<70mg/dL, et de 65% pour une glycémie <54 mg/dL [69].

Dans notre étude, I’hypoglycémie nocturne a été objectivée grace au CGM chez 83% des
cas. La durée moyenne passée en hypoglycémie nocturne était de 31,22% soit une durée de 131
minutes.

La durée aux hypoglycémies a également reconnu une augmentation chez les patients
qui ont bénéficié de plus d’un seul enregistrement. La moyenne a été augmentée de 23,56% a

28,31% entre les 2 enregistrements, et de 25,00% a 43,80% entre les 3 enregistrements.
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Figure n°57 : Profil d’une patiente montrant des hypoglycémies nocturnes.
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4, Recherche d’'un phénomeéne de I’aube

Le phénomene de I'aube est défini comme une augmentation des besoins en insuline ou de
la concentration de glucose plasmatique, se produisant entre 4:00h et 8:00h en |’absence
d’hypoglycémie précédente ou de décroissance des niveaux d’insuline. L’ampleur de
I'augmentation du niveau de glucose plasmatique devrait étre supérieure a 10 mg/dl, ou
I’laugmentation des besoins en insuline devrait étre d’au moins 20% du nadir de nuit afin de
répondre aux critéres quantitatifs pour I'occurrence du phénomene de I'aube [70].

Ce phénomene est dii a une résistance transitoire a I'insuline observée chez les personnes
atteintes de diabete. Semblable a I'hyperglycémie observée chez les personnes sans diabéte, elle
implique une augmentation de la production hépatique de glucose apres 4:00 AM. Cependant,
les personnes atteintes de diabete ont des voies contre régulatrices altérées contribuant a
I’hyperglycémie a jeun. Au petit matin, I"augmentation des hormones insulino-antagonistes
telles que I’hormone de croissance conduit a I'affaiblissement de la transduction du signal du
systeme d’insuline et favorise la production endogéne de glucose, ensemble, les facteurs ci-
dessus finissent par déclencher un phénomeéne de I'aube.

Le phénomeéne de I'aube peut facilement passer inapercu ou simuler un rebond
hyperglycémique secondaire a une hypoglycémie de 2¢mepartie de nuit et ainsi conduire a une
diminution inappropriée de la dose d'insuline basale. Le CGM semble étre I'outil idéal pour
étudier ce phénomeéne en mettant en évidence une augmentation réguliére, spontanée de la
glycémie en fin de nuit. Il permet également de quantifier 'amplitude moyenne de ces variations
conduisant ainsi a une adaptation orientée du traitement (par exemple en recourant a une
pompe a insuline a différents débits programmables) [71].

Schaepelynck-Bélicar et coll. [72] ont observé les données de CGM de 12 patients
diabétique de type 1. Le phénomeéne d’aube a été mis en évidence chez quatre patients (6

épisodes).
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Dans notre série de patients en analysant les courbes des CGM, nous avons pu

diagnostiquer un phénomene de 'aube chez 9 patients.
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Figure n°58 : Phénoméne de 'aube.

5. Evaluation de la variabilité glycémique

La variabilité glycémique est 'une des trois composantes du « triumvirat » du glucose,
avec I’hyperglycémie ambiante et les hypoglycémies [73] qui contribuent ou peuvent contribuer
a des degrés variables au développement et a la progression des complications diabétiques [74].

Nous avons jugé de ne pas s’étaler sur cette partie car ce n’est pas le sujet de notre travail
mais qui sera traitée ultérieurement a travers un autre sujet de thése qui est en cours.

La variabilité glycémique chez Le patient diabétique de type 1 est liée a la perte de
I'hnoméostasie glycémique en rapport avec la diminution, puis a la carence de | ‘apport
insulinique endogéne. D’autres facteurs exogenes de variabilité glycémique sont identifiés et
doivent étre corrigés dans la mesure du possible (fractionnement insuffisant des repas et/ou des
doses d’insuline, choix inappropriés sur le plan thérapeutique, erreurs d’ajustement des doses

d’insuline, technique d’injection d’insuline inadéquate) [75].
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En pratique, cette variabilité glycémique se traduit par un pic glycémique postprandial le
plus souvent exacerbé et tardif, celui-ci est associé a une incapacité de retourner au niveau
basal dans I'heure ou les deux heures qui le suivent. En outre, la variabilité glycémique du sujet
diabétique de type 1 est caractérisée par l'absence de maintien d'un niveau basal glycémique
entre les différentes prises alimentaires [76].

Les mesures classiquement utilisées pour témoigner de la qualité du controle
glycémique des patients diabétiques ne fournissent qu’une information partielle sur la qualité de
la stabilité glycémique. C'est le cas en particulier de ’'HbA1c ou de la moyenne glycémique. Dans
le but de mieux quantifier cette variabilité glycémique, certains indices spécifiques de mesure ou
de calcul évaluent les variations intra journalieres (indice MAGE) et inter-jounaliéres (indice MODD)
de la glycémie, les variations liées a la prise alimentaire (indice MIME) ou le risque
d'hypoglycémie (indice LBGI). L'utilisation du CGM permet de mieux quantifier cette variabilité
glycémique et devrait permettre d'aider a optimaliser l'insulinothérapie et/ou le plan

alimentaire en permettant de calculer ces différents indices [77].

a. Lavariabilité intra-journaliére

La variabilité intra-journaliére correspond a la dispersion des glycémies autour de la
moyenne des 24 heures, et peut étre évaluée de maniere simple a partir de deux parametres, la
déviation standard (DS), et le coefficient de variation (CV), qui sont reconnus en statistique
comme les meilleurs index pour apprécier la dispersion d’une variable continue quand le nombre
de mesures est élevé. Cette condition est parfaitement remplie avec le CGM qui, en général,
assure une mesure de la glycémie toutes les 5 minutes, ce qui conduit a 288 mesures quand le
profil glycémique est enregistré sur 24 heures.

e La DS autour de la moyenne glycémique a été avancée comme un moyen simple pour
exprimer la variabilité glycémique, et peut étre mesurée de facon optimale grace a un CGM
contrairement a un lecteur de glycémie classique qui donne une évaluation imprécise des

fluctuations glycémiques car certaines variations peuvent en effet avoir lieu entre les mesures, et
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les prises de glycémie nocturnes sont difficiles a réaliser. En revanche, la DS prend en compte
toutes les oscillations glycémiques, qu'elles soient mineures, voire simplement physiologiques,
ou majeures enregistrées. Une valeur supérieure a 50 % de la moyenne glycémique est le témoin
d’une instabilité glycémique sévere [78].

Dans notre étude les déviations standards calculées par les CGM étaient inférieures a
50% de la glycémie moyenne chez 80,00% des cas traduisant un diabéte mieux équilibré, et
20,00% des déviations standards étaient supérieures a 50% de la glycémie moyenne en faveur
d’un diabéte difficile a équilibrer.

Chez les patients ayant bénéficié de plus d’un seul enregistrement par CGM, la moyenne
des déviations standards été améliorée, de 71,63% a 65,00% entre les 2 enregistrements, et de
66,40% a 61,80% entre les 3 enregistrements.

> Le coefficient de variation de la glycémie qui, exprimé en pourcentage (% CV), est égal a :

[(DS)/ (moyenne glycémique des 24 heures] x 100. En exprimant la variabilité intra-

journaliére sous la forme du coefficient de variation, il a été démontré que le seuil entre

les diabetes sucrés stables et labiles est égal a 36 % [79].

Dans notre série, chez 73,53% des cas le coefficient de variation était dans les valeurs
instables (>36%) contre 26,47% avec un CV stable (<36%).

La moyenne des coefficients de variation a été diminuée entre le Tler et le 2éme
enregistrement, d’une moyenne de 42,25% a 39,50%.

Entre les 3 enregistrements la moyenne des coefficients de variation a été augmentée de
39,00% a 44,20%. Ceci est expliquée par la diminution qui était plus marquée au niveau des
moyennes glycémiques (de 168,80 mg/dl a 139,40 mg/dl) qu’au niveau des déviations
standards (de 66,40% a 61,80%) , ce qui augmentait leur rapport et ainsi le coefficient de
variation.

> Le Mean Amplitude of Glycemic Excursions (MAGE) a également été décrit par Molnar et

al. [80] comme index de variabilité glycémique intra-journaliére et reste largement utilisé
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car son calcul est relativement simple, il se base sur le calcul de la moyenne des
amplitudes des excursions glycémiques. Il refléte les excursions glycémiques majeures et
exclut les excursions mineures. Sa valeur normale est comprise entre 20 et 60 mg/dl.
Plus sa valeur est haute et plus l'instabilité glycémique journaliere du patient diabétique
est élevée [63]. D’autres indices sont utilisés pour I'évaluation de la variabilité glycémique
a court terme notamment le Continuous overall net glycemic action (CONGA) et le Mean
absolute glucose (MAG) mais ils sont peu applicables en pratique clinique, car leur calcul

reste relativement complexe [65].

b. Lavariabilité inter-journaliére

La meilleure méthode pour évaluer la variabilité inter-journaliere a été décrite dans les
années 1970 par Molnar et Alsous le qualificatif de MODD (pour Mean Of Daily Differences).
Cette une méthode qui integre a la fois les variations glycémiques en amplitude et au cours du
temps. Son calcul est relativement simple et consiste a comparer les profils glycémiques sur 2
jours consécutifs et a moyenner les différences absolues entre chaque courbe a chaque instant.
La frontiére de la variabilité inter-journaliere entre diabéte stable et labile a été fixée a 60 mg/dl
[65].

Il est intéressant de noter que les indices MAGE et MODD n’évoluent pas
systématiquement dans le méme sens. Certains auteurs considerent que le MAGE est le témoin
d’une variabilité endogéne, liée au défaut de sécrétion de | ‘insuline; par contre, le MODD serait
le témoin d’une composante exogene de la variabilité glycémique, déterminée par le type de
traitement utilisé [62].

Le MAGE et le MODD des patients inclus dans notre étude seront calculés dans une these

ultérieure portant sur I’évaluation de la variabilité glycémique par le CGM.
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6. Repérage des excursions glycémiques

Le CGM permet d'analyser les variations de I'équilibre glycémique de maniére plus
précise que les méthodes classiques d'ASG. La maitrise des hyperglycémies post prandiales
constitue un élément essentiel pour I'obtention d’un bon controle glycémique et la prévention
des complications dégénératives, car I’élévation du taux de HbA1c est en grande partie liée a ces
excursions glycémiques post prandiales [81][82].

Dans I'étude controlée de Garg, une baisse de 23% de l'incidence des hyperglycémies post
prandiales sous CGM et une augmentation de 26% du temps passé dans les objectifs
glycémiques (0.81-1.40g/L) ont été observées, sans augmentation des hypoglycémies (p<0.001)
[34].

Dans notre étude les excursions glycémiques dépassaient les excursions hypoglycémiques
en nombre et les moyennes post prandiales ont été augmentées d’une moyenne de 182,72
mg/dl a 185,62 mg/dl entre les 2 enregistrements, et ont diminué d’une moyenne de 164,55
mg/dl a 141,00 mg/dl entre les enregistrements.

Une baisse de la durée passée dans la plage des hyperglycémies a été objectivée entre les
deux et les trois enregistrements, cependant elle était accompagnée d’une augmentation des
hypoglycémies.

7. Amélioration de I’Hbalc

De nombreux essais cliniques se sont intéressées a évaluer I'impact de ['utilisation du

CGM sur la qualité de I’équilibre glycémique dans les mois suivants par appréciation du taux de
I’HbATc. Particulierement chez les personnes utilisant CGM par rapport a ceux utilisant I’ASG.

Deux études majeures de Bergenstal et coll. [83] et JDRF Continuous Glucose Monitoring

Study Group et al. [84] ont examiné Les patients diabétiques de type 1 et ont évalué la capacité

de plusieurs capteurs CGM a améliorer le controle du glucose. Les deux études ont montré une

réduction significative de HbAlc de 0,64% et 0,53%, respectivement, chez les sujets adoptant

CGM par rapport a un groupe témoin employant un traitement standard basé sur I’ASG. En outre,
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les deux études ont confirmé une relation directe entre le temps d’utilisation du capteur et
réduction moyenne de HbAlc. Plus précisément, Bergenstal et coll. [80] a montré qu’une
réduction significative de HbA1c n’était possible que pour utilisateurs utilisant le capteur CGM
entre 41% et 60% du temps, qui a doublé chez les utilisateurs qui ont utilisé CGM plus de 80% du
temps. Constamment, JDRF Continuous Glucose Monitoring Study Group et coll. [81] ont signalé
que l'utilisation de CGM au moins 6 jours par semaine se traduit par une réduction moyenne de
0,5% de HbA1cC.

Notre étude ne nous a pas permis d’apprécier ’'HbAlc au long terme vu I'absence des

résultats de mesure de I’HbaAlc apres utilisation du CGM.

8. Association du CGM a la pompe a insuline

Le traitement du DT1 par pompe insuline en association avec un CGM est l'option
thérapeutique la plus efficace aujourd’hui. Chez les patients traités par pompe a insuline, le
nombre de surveillances glycémiques quotidiennes est inversement proportionnel au taux de
I’'HbATc [84]. Le CGM permet d’obtenir plus de mesures que I’ASG usuelle avec plus
d’informations sur les tendances d’évolution des glycémies, d’olu provient I'intérét de I'associer
au traitement par pompe a insuline.

Dans les études incluant des patients sous pompe a insuline et des patients sous injections
multiples sous CGM ,le bénéfice en termes d’HbA1c est plus important chez les patients sous
pompe [85].

D’autres études ont montré une réduction importante, de I'ordre de 40 a 50 % du temps
passé en hypoglycémie chez des patients traités par pompe a insuline avec CGM associé. Chez
les patients souffrant d’hypoglycémies non ressenties, I'utilisation du CGM associé a la pompe a
insuline peut réduire la fréquence de survenue des hypoglycémies sévéres [86].

Finalement, les systemes d’arrét automatique de la pompe a insuline en cas
d’hypoglycémie ou de prédiction d’hypoglycémie par un dispositif de mesure continu du glucose

ont constitué le premier pas vers le pancréas artificiel [87]. Depuis la démonstration, en 2015, de
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son efficacité en ambulatoire, les résultats de 24 études sur 585 patients, colligés dans une
méta-analyse récente, ont confirmé "'amélioration significative du temps passé dans la cible, la
réduction de I’'HbATc et de la moyenne glycémique, sans augmentation des hypoglycémies [88].
Dans notre étude, la comparaison des résultats des patients ayant bénéficié d’un
traitement par pompe associé au CGM, nous a permis d’objectiver une diminution du temps
passé en hypoglycémie avec une augmentation du temps passé dans la plage des objectifs. Nous
avons également objectivé une réduction du temps passé aux hypoglycémies nocturnes et une
amélioration de la variabilité glycémique évaluée par le coefficient de variation et les déviations

standards.

9. Place du CGM dans I’éducation et I’adaptation thérapeutique

L’éducation thérapeutique du patient diabétique de type 1 intégrée a une stratégie
thérapeutique a un impact significatif et durable sur le controle métabolique et les
complications. Le CGM constitue un outil pédagogique intéressant, qui permet aux patients de
prendre conscience de I’existence d’une réelle cinétique glycémique qu’il intégre a son propre
vécu. Dans son étude Bruce W. Bode s’est aidé du CGMS pour faire comprendre a certains
patients leurs erreurs notamment alimentaires [89][90].

L’analyse des données recueillies par le CGM permet de mettre en évidence les conduites
inadaptées de la part du patient. Notamment les resucrages excessifs en cas d'hypoglycémies
ressenties, le maintien des doses d'insuline habituelles lors d'un exercice physique prévisible
susceptible d'entrainer secondairement des hypoglycémies, lors d'épisodes de stress
responsables de phase d'hyperglycémie ou la non adaptation des doses d'insuline en cas d'excés
alimentaire [69].

Le CGM a également été proposée avant d'envisager une modification radicale du
traitement. Une étude portant sur 56 jeunes diabétiques type 1 a démontré que le port d’un CGM
pouvait aider a une prise de conscience sur la nécessité de renforcer le traitement, notamment

en s’orientant vers un traitement par pompe a insuline externe apreés avoir observé I'importance
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des excursions glycémiques postprandiales, mais aussi la fréquence des épisodes

hypoglycémiques nocturnes aprés 3 jours d’enregistrement.
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+

+

La partie analytique de notre étude qui consiste a comparer les résultats des patients
ayant bénéficié de plus d’un seul enregistrement par CGM, porte sur un faible effectif de
patients ; 16 patients ayant bénéficié de 2 enregistrements, 5 patients ont bénéficié de 3
enregistrements et 4 patients ont été mis sous pompe a insuline en association avec le
CGM ; Ce faible effectif ne lui confere pas une puissance statistique suffisante et au vu
des résultats déja disponibles il faudrait un nombre tres élevé de patient pour trouver
une différence significative.

La durée entre le Ter, le 2¢me et le 3eme enregistrement était arbitraire. Une durée de
portage rapprochée entre les enregistrements, et unifiée chez tous les patients aurait été
plus concluante.

Il aurait été intéressant d’étudier également I’évolution de I’'HbATc.
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A I’issue de ce modeste travail nous recommandons de :

+ Ne pas se baser seulement sur le taux de I'HbAlc et I’ASG pour le réajustement

thérapeutique des DT1.

%« Faire bénéficier nos DT1 de mesure par CGM rétrospectif au moins une fois par an.

+ Améliorer I'accessibilité aux CGM.

+ Encourager les diabétologues a utiliser les CGM.

%+ Inciter les décideurs a rembourser ou prendre en charge l'utilisation des CGM.

+ Réaliser des études de plus grande ampleur.
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L’auto surveillance glycémique pluriquotidienne est un élément incontournablede la prise
en charge du DT1car elle permet d’optimiser les ajustements de I'insulinothérapie et de dépister
et prévenir les hypoglycémies. Cependant, I'auto surveillance glycémique classique ne fournit
que des informations partielles correspondant au moment de sa réalisation, et présente
d’importantes limitations notamment liées au nombre restreint de mesures pouvant étre
effectuées. Méme chez les patients effectuant une surveillance optimale, d’éventuelles
hyperglycémies post-prandiales, hypoglycémies nocturnes asymptomatiques ou des variations
importantes de la glycémie peuvent passer inapercues, alors que leur prise en charge pourrait
permettre une amélioration du contréle glycémique. Le CGM permet de démasquer ces différents
phénomenes tout en précisant leur ampleur, leurs caractéristiques de survenue et leur évolution.
Il permet aussi de dépister le phénoméne de 'aube et de calculer les paramétres de variabilité
glycémique. La restitution graphique des résultats enregistrés par le CGM constitue un support
pédagogique intéressent, il aide a fournir une meilleure éducation thérapeutique des patients et
a corriger les conduites inadaptées. Le CGM tient ainsi une place importante dans la gestion du
DT1 en permettant une meilleure adaptation thérapeutique vers une amélioration de I'équilibre

glycémique.
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Résumé

L’amélioration de I’équilibre glycémique des patients diabétiques de type 1 impose une
intensification de I'insulinothérapie et une augmentation de l'autosurveillance glycémique.
Cependant, I'autosurveillance glycémique classique ne permet pas de visualiser les différents
phénomenes en rapport avec les fluctuations glycémiques qui passent souvent inapercus. Face a
ces limitations, le CGM pourrait s’avérer étre un outil important dans la prise en charge du DT1.

L’objectif principal de cette étude est d’évaluer I'intérét a utiliser le CGM chez le diabétique
de type 1 ainsi que de relever les différents phénomeénes en rapport avec les fluctuations

glycémiques en utilisant un CGM rétrospectif (Ipro2) de Medtronic.

C’est une étude rétrospective de type descriptive et analytique ayant porté sur 83 patients
diabétiques de type 1, suivis en consultation ou ayant été hospitalisés au sein du Service
d’Endocrinologie Diabétologie et Maladies Métaboliques a I’Hopital Militaire Avicenne de

Marrakech.

L’dge moyen de notre population était de 25,90 ans, avec des extrémes allant de 8 a 69
ans. On note une prédominance masculine avec un sex ratio de 1,76. L’ancienneté du diabéte
était en moyenne de 9,77 ans (extrémes allant de 3 mois a 30 ans), compliqué de rétinopathie
diabétique dans 14,64% des cas et de néphropathie diabétique dans 4,82% des cas. La majorité
des cas (91,57%) avaient des antécédents d’hypoglycémie, et 61,45% avaient des antécédents de
céto acidose. Un schéma basal-bolus d’insulinothérapie était choisi chez 86,75% des cas. La
majorité des cas 77,11% ne pratiquaient aucune activité physique contre 22,89% des sujets
exercaient une activité physique réguliere, 45,78% avaient déclaré suivre strictement les MHD.
Leur derniére HbATc avant le CGM était en moyenne de 9,35+2,27%.

L’analyse de ’ensemble des enregistrements par CGM (durée moyenne d’enregistrement :
7,56 jours) avait permis d’objectiver une glycémie moyenne de 168,88 mg/dl avec une HbAlc

estimée de 7,52%. Les déviations standards étaient inférieures a 50% de la glycémie moyenne
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chez 80% des cas. Le coefficient de variation était stable (<36%) chez 26,47% des cas contre
73,53% avec un CV >36%. Les 3 parametres des objectifs glycémiques ont été atteints par 5,88%
des cas seulement contre 40,19% des sujets qui n’atteignaient aucun des 3 paramétres. La durée
moyenne passée en hypoglycémies nocturnes était de 31,22% soit 131 minutes. Le phénoméne
de I'aube a été détecté chez 9 patients soit 10,84%.

La comparaison des résultats des patients ayant bénéficié de 2 enregistrements des
glycémies par CGM (n=16), a permis d’objectiver une amélioration des glycémies moyennes (de
167,25mg/dl a 158,25mg/dl) et des déviations standards (de 71,63% a 65,00%). Les coefficients
de variation ont été diminués d’une moyenne de 42,25% a 39,50%. La durée passée dans la plage
des hyperglycémies a été diminuée (de 37,56% a 33,75%) alors qu’elle a été augmentée dans la
plage des hypoglycémies (8,88% a 13,31%) avec augmentation de la durée des hypoglycémies
nocturnes (23,56% a 28,31%). Les moyennes post prandiales ont été également augmentées de
182,72mg/dl 2 185,62mg/dl.

La comparaison des résultats des patients ayant bénéficié de 3 enregistrements des
glycémies par CGM (n=5) a objectivé une amélioration des glycémies moyennes de 168,80mg/dl
a 139,40mg/dl et des déviations standards de 66,80% a 61,80%. Les coefficients de variation ont
été augmentés de 39,00% a 44,20%. La durée passée dans la plage des objectifs a été améliorée
(de 56,00% a 63,40%) avec une diminution de la durée dans la plage des hyperglycémies (de
39,60% a 24,60%) et augmentation de la durée dans la plage des hypoglycémies (de 4,40% a
12,00%). La durée passée en hypoglycémies nocturnes a été augmentée (de 25,00% a 43,80%)
avec diminution des moyennes post prandiales de 164,55mg/dl a 141,00mg/dl.

L’association de la pompe a insuline au CGM chez 4 patients de notre série, a montré une
amélioration des glycémies moyennes chez 3 patients avec une diminution des déviations
standards (de 73,75% a 59,75%) et une stabilisation des coefficients de variation de 42,00% a
33,75%. Les paramétres glycémiques ont été atteints dans la plage des objectifs (de 58,25% a

72,00%) et dans la plage des hypoglycémies (de 7,50% a 1,50%) avec une diminution du temps
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passé en hypoglycémies nocturnes (de 29,25% a 17,75%). Une augmentation des moyennes post
prandiales a été objectivée (de 172,66mg/dl a 200,33 mg/dl).

A l'issue de notre étude, la place du CGM dans la gestion du DT1 parait importante en tant
gu’un outil diagnostique et pédagogique, et aussi en tant que moyen d’ajustement

thérapeutique et d’amélioration de I’équilibre métabolique chez une population bien ciblée.
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Abstract

Improved glycemic balance in patients with type 1 diabetes requires increased insulin
therapy and increased glycemic self-monitoring. However, conventional glycemic self-
monitoring does not allow us to visualize the different phenomenons in relation to glycemic
fluctuations that often go unnoticed. Faced with these limitations, the CGM could prove to be an
important tool in the management of the T1D.

The main objective of this study is to assess the value of using CGM in type 1 diabetics and
to identify the different phenomena related to glycemic fluctuations using a retrospective CGM
(Ipro2) from Medtronic.

It is a retrospective descriptive and analytical study involving 83 patients with type 1
diabetes, followed in consultation or having been hospitalized in the Diabetology and Metabolic
Diseases Department at the Avicenna Military Hospital in Marrakech.

The average age of our population was 25.90 years, with extremes ranging from 8 to 69
years. There is a male predominance with a sex ratio of 1.76. The age of diabetes was on
average 9.77 years (extremes ranging from 3 months to 30 years), complicated diabetic
retinopathy in 14.64% of cases and diabetic nephropathy in 4.82% of cases. The majority of cases
(91.57%) had a history of hypoglycemia, and 61.45% had a history of keto acidosis. A basal-
bolus insulin therapy regimen was chosen in 86.75% of cases. The majority of cases 77.11% did
not practice any physical activity compared to 22.89% of subjects were engaged in regular
physical activity, 45.78% reported strictly following MHD. Their last HbAl1c before the CGM
averaged 9.35+2.27%.

Analysis of all CGM records (average recording time: 7.56 days) had resulted in an average
glycemic average of 168.88 mg/dL with an estimated HbA1c of 7.52%. Standard deviations were
less than 50% of average blood glucose in 80% of cases. The coefficient of variation was stable
(<36%) in 26.47% of cases against 73.53% with a CV >36%. The 3 parameters of glycemic goals

were met by only 5.88% of cases compared to 40.19% of subjects who did not reach any of the 3
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parameters. The average duration of nocturnal hypoglycemia was 62 years or 131 minutes. The
dawn phenomenon was detected in 9 patients or 10,84%.

Comparison of the results of patients who received 2 blood glucose records using CGM
(n=16) led to an improvement in glycemic averages (from 167.25mg/dL to 158.25mg/dL) and
standard deviations (from 71.63% to 65.00%). The coefficients of variation were reduced from an
average of 42.25% to 39.50%. The duration spent in the hyperglycemia range was decreased
(from 37.56% to 33.75%) increased in the hypoglycemia range (8.88% to 13.31%) with an increase
in the duration of nocturnal hypoglycemia (23.56% to 28.31%). Post-prandial averages were also
increased from 182.72mg/dL to 185.62mg/dL.

Comparison of the results of patients who received 3 blood glucose records per CGM (n=5)
objected to an improvement in glycemic averages from 168.80mg/dL to 139.40mg/dL and
standard deviations from 66.80% to 61.80%. The coefficients of variation were increased from
39.00% to 44.20%. The duration spent in the target range has been improved (from 56.00% to
63.40%) with a decrease in duration in the range of hyperglycemia (from 39.60% to 24.60%) and
increasing the duration in the range of hypoglycemia (from 4.40% to 12.00%). The duration spent
in nocturnal hypoglycemia was increased (from 25.00% to 43.80%) with a decrease in post-
prandial averages from 164.55mg/dL to 141.00mg/dL.

The combination of the insulin pump with CGM in 4 patients in our series, showed an
improvement in glycemic averages in 3 patients with a decrease in standard deviations (from
73.75% to 59.75%) and stabilizing the coefficients of variation from 42.00% to 33.75%. Glycemic
parameters were reached within the target range (from 58.25% to 72.00%) and in the range of
hypoglycemia (from 7.50% to 1.50%) with a decrease in time spent in nocturnal hypoglycemia
(from 29.25% to 17.75%). An increase in post-prandial averages was objectified (from

172.66mg/dL to 200.33mg/dl).

-111 -



Place du continuous glucose monitoring dans la gestion du diabéte de type 1 : Expérience du
service d’endocrinologie de I’Hopital Militaire Avicenne Marrakech

At the end of our study, the role of CGM in the management of T1Ds is important as a
diagnostic and educational tool, and also as a means of therapeutic adjustment and

improvement of metabolic balance in a well-targeted population.
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Fiche d’Exploitation

> Identité
= Nom: Prénom :
= Numéro du patient :
»= Lieu de résidence :
= Tél:

> Epidémiologie

-Age :

-Sexe : MO FO

-Origine : ud RO

-Scolarité : NonO OUITT : L NIVEAU . ...uitiii e
PO @S STON 1

-Niveau socio économique:
Bas (Inf. a 3500DH) O Moyen (3500DH a 5308DH) (O Elevé (Sup a 5308DH) O
—-Couverture sociale : Non[d

Oui O: Ramed Mutuelle™

> Antécédents
< Personnels :
- Autres Maladies Auto Immunes :

Non[l

OUILT 1 A PréCiSer & i
% Familiaux :

- Consanguinité : Non[ Ouild @ i,
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- ATCDs de Diabéte type 2 : Nond, Ouildl Membre de la famille : ......................
- ATCDs de Diabéte type 1 : Nond, Ouild Membre delafamille:.........cccccoeennniis

-ATCDs d’autres maladies Auto Immunes :
Non[d

Ouildl Type:.ooviiirieien, Membre de la famille : .......ccccceennneeee.

> Histoire du Diabéte de type 1 :

- Mode de révélation :
e Progressive : SD cardinal(d Infection a répétitiond  Enurésie llaired
e Aigue : Cétosel] Céto-acidose]

e Fortuited

> Traitement
% Insuline :
-Type d’insuline :
Analogues d’insuline (I Insulines humaines [ Les deux types[]

-Type de Schéma d’insuline :

Basal-bolus[] 2 prémix 3 prémix
2 prémix et une rapide a midilJ Pompe a insulined
—Dose d’iNSUliNg & .ooeveiieeiieeec s

-Observance du traitement : interruption de I'insuline au cours des 12 derniers mois :
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Non Ouild nombre de fois : .ivveeieriiiieeeeeeeenns

-Formation en insulinothérapie fonctionnelle : Non[J Ouild

< Suivi des recommandations diététiques :
Strict Partiel™ Médiocred
< Activité physique : Réguliered: TYPe : civeeeeirerriiiernieeeeeeeeeennn

Irréguliére [J Aucune O

> Suivi et Surveillance

- Rythme des visites médicales :
Tous les 3 mois Tous les 6 mois

De facon irréguliereld La durée d’arrét des visites médicales : ............

-Connaissance des objectifs glycémiques préprandiaux/ au réveil :
Bonne Mauvaise [
- Connaissance des objectifs glycémiques postprandiaux :
Bonne J Mauvaise [
-Rythme de réalisation de I'HbAT :
Tous les 3 mois [1 tous les 6 mois [0 De facon irréguliere 1 Jamais [

-Connaissance des objectifs d’hémoglobine glyquée : Bonne[d Mauvaise[]

> Complications

-Antécédents d’hypoglycémie : Non[J Ouid
= Type : Ressenties[] Non ressenties[]
Modérées] Séveresd
Fréquence : ...ccoeeveeeenieiiieeieeeeeen. Horaire :...........
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»= Facteur déclenchant :
Ration glucidique faible[d Exercice Physiqueld Exces d’insulined
-Antécédents d’acidocétose :
Non(
Ouild : Nombre : .............
Facteur déclenchant : Infection [0 Arrét du traitement [
Corticothérapie (I Autresd © ...eeeennenn.es
-Dépistage des complications dégénératives :
Non [
Oui O Complications dépistées......ccceerrrrurrerrnnrnennn.

2Ty D1 = Y

> La mesure continue du glucose interstitiel (CGM rétrospectif) :

-Type du dispositif :

e iPro2 (Medtronic) : Ancienne versiond Nouvelle versiond

- Obijectifs : 70mg/dl-180mg/dI]
70mg/dl-160mg/dI]
70mg/dl-140mg/dIC]
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— Objectifs ..o

- Hypoglycémie ©.........ccoooiiii
- Nombre des excursions : =Total i........coooiiiiiiii e,

- Hyperglycémiques @.............ooooiiiiiiiiii,

= BaSSeS I
— B A Y P L
- Coefficient de variation . .........coiiiiiii
-Nombre de calibrations valides : - Maximal/j..................ooiiii L

—Minimal/j.......cooooi
-Répartition de la durée :
Hyperglycémie Objectifs Hypoglycémie

Moyenne %

Durée maximale %

Durée minimale %

- Superposition par repas : moyenne post-prandiale (mg/dl)

e Apres le petit-déjeuner ..o
o Aprésledéjeuner i ...,
o Apres le diner i
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: Expérience du
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