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1. NOUVEAUTÉS OU DIFFÉRENCES

 • Mise à jour des rubriques sur l’insulinothérapie, y compris les 

nouvelles formulations d’insuline basale et de bolus

 • Recommandations affinées sur les principes des schémas 

d’insulinothérapie intensifs 

 • Examen du rôle et de la justification des nouveaux analogues de 

l’insuline, des biosimilaires et des dispositifs technologiques du 

diabète pour l’insulinothérapie en diabétologie pédiatrique

 • Aspects clés à prendre en considération quant à l’accès à l’insuline 

et son abordabilité 

2. RÉSUMÉ ET RECOMMANDATIONS 

 • L’insulinothérapie doit être instaurée dès que possible après le 

diagnostic (généralement dans les six heures en cas de cétonurie) 

pour prévenir la décompensation métabolique et l’acidocétose 

diabétique (ACD). A
 • Les schémas insuliniques intensifs administrés par des 

combinaisons d’injections quotidiennes multiples ou de traitement 

par pompe avec substitution de l’insuline basale et prandiale 

visant à une glycémie optimale sont devenus la référence absolue 

pour le traitement du diabète chez les enfants de tous âges. E
 • L’insulinothérapie doit être individualisée afin d’atteindre des 

objectifs glycémiques optimaux pour réduire les complications du 

diabète. E
 • Il a été démontré de manière concluante que l’atteinte et 

l’amélioration des objectifs glycémiques par une insulinothérapie 

intensive réduisaient les complications, les comorbidités et la 

mortalité liées au diabète chez l’adolescent et l’adulte. A Il n’y a 

aucune raison de croire que ce n’est pas aussi le cas chez les jeunes 

enfants. E
 • Dans toutes les tranches d’âge, il faut chercher à parvenir 
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à un remplacement aussi proche que possible de l’insuline 

physiologique et à un contrôle glycémique optimal à l’aide des 

insulines basales et prandiales disponibles localement. A 

 • L’insulinothérapie doit s’accompagner d’une éducation complète 

adaptée à l’âge, à la maturité et aux besoins individuels de l’enfant 

et de sa famille, quel que soit le schéma insulinique. A
 • Il faut cibler une administration d’insuline appropriée tout au long 

d’une période de 24 heures pour couvrir les besoins basaux et 

l’insuline de bolus (prandiale) afin de tenter de s’adapter à l’effet 

glycémique des repas. E 

 • L’administration d’insuline prandiale avant chaque repas est 

supérieure à l’injection postprandiale et est préférable si possible. C 

 • La dose d’insuline quotidienne varie considérablement d’un 

individu à l’autre et change au fil du temps. Elle doit donc être 

régulièrement réexaminée et réévaluée. E
 • La répartition de la dose d’insuline au cours de la journée varie 

considérablement d’une personne à l’autre. Quel que soit le mode 

d’insulinothérapie, les doses doivent être adaptées à la variation 

circadienne en fonction du profil quotidien des taux de glycémie. B
 • Tous les jeunes diabétiques devraient disposer d’insuline ordinaire 

ou à action rapide pour la prévention et la prise en charge des 

urgences du diabète, à savoir les hyperglycémies et la cétose. E
 • Il est essentiel que tous les enfants et adolescents puissent 

facilement disposer d’un petit stock d’insuline de secours en vue 

d’un approvisionnement continu. E
 • Enfants et adolescents doivent être encouragés à effectuer des 

injections régulières dans la même région (abdomen, cuisses, 

fesses, bras) à un moment précis de la journée, mais doivent 

éviter les injections répétées au même endroit afin de prévenir la 

lipohypertrophie. B
 • Les insulines doivent être administrées à l’aide de seringues ou 

d’autres dispositifs d’injection étalonnés en fonction du type et de 

la concentration d’insuline utilisée. E
 • L’examen régulier des sites d’injection à la recherche de réactions 

au niveau du site, la technique d’injection et les compétences 

pour assurer une bonne administration d’insuline restent une 

responsabilité des parents, des soignants et des professionnels de 

santé. E
 • Les professionnels de santé ont la responsabilité de conseiller les 

parents, les soignants et les jeunes diabétiques sur les réglages 

sûrs et efficaces de l’insulinothérapie. Cette formation nécessite un 

examen régulier, une reconnaissance des formes, une réévaluation 

et un renforcement. E

3. INTRODUCTION

L’insuline, traitement de base du diabète depuis sa découverte en 

1921, sauve des vies. La quasi-normoglycémie a été bien établie 

comme objectif de traitement du diabète de type 1 (DT1) sur la base des 

résultats de l’essai historique DCCT (Diabetes Control and Complications 

Trial). Le DCCT et son étude de suivi (EDIC ou Epidemiology of Diabetes 

Interventions and Complications) ont confirmé qu’une amélioration du 

contrôle glycémique à long terme par une insulinothérapie intensifiée 

et un soutien et une éducation renforcés pouvait réduire l’incidence 

des complications et retarder la progression des complications 

existantes dans le DT1 chez l’adolescent et l’adulte.1 

Malgré les progrès significatifs de l’insulinothérapie, l’utilisation 

clinique de l’insuline est remarquablement complexe et le contrôle 

glycémique optimal peut être difficile à atteindre et à maintenir. 

Il est rare qu’un schéma thérapeutique prévisible s’applique 

systématiquement à toutes les personnes, en particulier les enfants 

et les adolescents atteints de DT1. Les besoins en insuline de ces 

patients ne sont jamais statiques compte tenu de la nature dynamique 

de la croissance, du développement et des changements hormonaux 

pendant l’enfance et l’adolescence, ce qui nécessite des ajustements 

fréquents de la dose. Par conséquent, les jeunes diabétiques de type 

1 ont besoin d’un système personnalisé, extrêmement dynamique et 

attractif pour maintenir un contrôle glycémique optimal et s’attaquer 

aux multiples perturbateurs de la vie quotidienne. 

L’administration d’insuline exogène, qui reprend le plus 

fidèlement possible le profil physiologique de la sécrétion 

d’insuline par les cellules β du pancréas, est considérée comme le 

traitement insulinique idéal pour un contrôle glycémique optimal. La 

physiologie de la sécrétion d’insuline comprend un profil basal et un 

profil prandial.2 Une cellule β pancréatique saine sécrète de l’insuline 

basale en continu (à un niveau faible) et une insuline postprandiale 

graduelle (à un niveau élevé) avec les repas pour maintenir la 

glycémie dans une plage étroite.2 Les principes fondamentaux 

de l’insulinothérapie pédiatrique tentent de reproduire ce profil 

de sécrétion d’insuline basale et prandiale. Cette approche 

thérapeutique est également connue sous le nom d’« insuline basale-

bolus » ou d’« injections quotidiennes multiples » (IQM). Ce type de 

traitement permet une plus grande souplesse dans la vie quotidienne 

des personnes atteintes de diabète en s’adaptant partiellement à des 

habitudes alimentaires variables et parfois imprévisibles. De plus, 

dans les essais randomisés, les schémas d’IQM, soit par injections 

d’insuline, soit à l’aide d’une pompe, entraînait un meilleur contrôle 

glycémique qu’une insulinothérapie biquotidienne.1,3

Les jeunes diabétiques ont souvent besoin de plusieurs 

injections quotidiennes d’insuline et ont recours à des combinaisons 

d’insuline à action rapide, courte, intermédiaire ou prolongée avant 

les repas et au coucher pour maintenir un contrôle optimal de la 

glycémie. Le traitement par pompe à insuline est un autre type 

d’insulinothérapie basale-bolus fréquemment utilisé chez l’enfant. 

Les schémas insuliniques sont variables, à la fois au sein des régions 

et parmi les diabétologues pédiatriques d’un même pays, ce qui 

peut s’expliquer par la disponibilité, le coût ou la couverture par 

l’assurance maladie des formulations d’insuline récentes ou par les 

préférences personnelles et l’expérience de la personne diabétique 

et de son équipe soignante. 

L’évolution des formulations d’insuline au fil des ans a élargi 

les options de traitement pour les besoins uniques des jeunes 

diabétiques. Au cours des dernières décennies, les nouveaux 

analogues de l’insuline et les outils technologiques du diabète ont 

transformé l’insulinothérapie. Les insulines ordinaires et NPH/

Ultralente utilisées dans le cadre du DCCT ont été remplacées par 

des formulations de nouvelle génération dans de nombreux pays. 
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Les analogues de l’insuline à action rapide et prolongée ont été 

développés pour fournir un profil insulinique plus physiologique. 

La disponibilité de nouvelles insulines et l’utilisation de 

nouvelles technologies ont amélioré la prise en charge du 

diabète. L’augmentation du risque d’hypoglycémie sévère était 

un effet indésirable de la thérapie intensive étudiée dans le DCCT.1 

Contrairement à l’expérience du DCCT, de vastes études de registre 

récentes sur le diabète ont clairement montré un affaiblissement 

de la relation entre une hypoglycémie significative ou sévère et 

des objectifs glycémiques plus faibles chez les personnes atteintes 

de DT1.4 D’autre part, l’effet délétère des hyperglycémies sur le 

cerveau en développement a été une préoccupation forte et souligne 

l’importance de contrôler à la fois l’hyperglycémie et l’hypoglycémie.5

4. FORMULATIONS D’INSULINE   

Les formulations d’insuline (approuvées pour un usage pédiatrique) 

sont répertoriées dans le tableau 1 et classées en trois grands groupes 

: prandiales, à action intermédiaire et basales à action prolongée. En 

général, les insulines prandiales sont des insulines à action rapide 

destinées à l’injection en bolus avant les repas ou aux pompes à 

insuline. Les insulines basales sont des insulines à action prolongée 

destinées à être injectées au maximum une à deux fois par jour.

4.1 Insulines prandiales   
Les bolus d’insuline prandiale tentent d’imiter la sécrétion d’insuline 

endogène en réponse à un repas.  En réaction à la prise alimentaire, 

la cellule β libère normalement de l’insuline dans une première 

phase rapide, suivie d’une deuxième phase avec libération prolongée 

d’insuline dans la circulation portale. Des insulines à action rapide (IAR) 

ont été développées pour une reproduction plus exacte de la réponse 

physiologique de l’insuline humaine endogène à la prise alimentaire, 

améliorer le contrôle des excursions glycémiques postprandiales et 

réduire le risque hypoglycémique.6 Une dose de bolus de correction 

d’IAR peut être administrée avant le repas ou entre les repas pour 

normaliser la glycémie. 

4.1.1 Insuline ordinaire (à courte durée d’action) 
L’insuline soluble ordinaire (identique à l’insuline humaine) est 

toujours utilisée comme composant essentiel dans de nombreuses 

régions du monde :

 • injections de bolus avant les repas dans les schémas basal-

bolus (20 à 30 minutes avant les repas) avec de l’insuline à action 

intermédiaire deux à trois fois par jour (voire quatre) ou un 

analogue basal à action prolongée administré une ou deux fois 

par jour,

 • ou en association avec de l’insuline à action intermédiaire dans 

un schéma biquotidien.

4.1.2 Insulines à action rapide (IAR) 

Les IAR sont fabriquées par modification de l’insuline humaine ; c’est-

à-dire que l’on modifie la séquence d’aminoacides ou l’on ajoute des 

chaînes d’acides gras libres à la molécule d’origine, ce qui provoque 

essentiellement une altération de l’absorption à partir des tissus 

Tableau 1. Types de préparations insuliniques (approuvées en pédiatrie) et profils d’action pour l’administration sous-cutanée.

Type d’insuline Délai d’action (h) Pic d’action (h) Durée d’action (h)

Insulines prandiales

Analogue à action ultrarapide (Faster aspart) 0.1-0.2 1-3 3-5

Analogues à action rapide (asparte, glulisine et lispro***) 0.15-0.35 1-3 3-5

Ordinaire/soluble (courte durée d’action) 0.5-1 2-4 5-8

Insuline à action intermédiaire

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

Analogue basal à action prolongée

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

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

Glargine U300  2-6 pic minimal 30-36

Dégludec 0.5-1.5 pic minimal >42

* NPH = insuline neutre protamine Hagedorn ; insuline isophane.
** La durée d’action peut être plus courte.
*** Formulation biosimilaire approuvée dans certains pays.
Note de bas de page : Toutes les insulines utilisées doivent être produites dans des conditions de « bonnes pratiques de fabrication/laboratoire ». Le 
pic et la durée d’action d’une formulation spécifique sont affectés par la dose ; c’est-à-dire que des doses plus importantes ont tendance à durer plus 
longtemps que des doses moins importantes.

sous-cutanés. Ces altérations ont deux objectifs principaux : (1) 

imiter la sécrétion physiologique d’insuline prandiale en accélérant 

l’absorption d’insuline dans le sang pour un délai d’action rapide par 

rapport à l’insuline humaine ordinaire et (2) fournir une durée d’action 

plus courte qui donne suffisamment de temps pour contrôler les 
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glycémies postprandiales tout en évitant les hypoglycémies tardives.

Les IAR ont un délai d’action plus rapide et une durée d’activité 

plus courte que l’insuline humaine ordinaire lorsqu’elles sont 

administrées par voie sous-cutanée. Ce profil d’action hypoglycémiant 

des IAR permet une injection d’insuline plus proche du début des 

repas, et donc une plus grande souplesse dans le contrôle glycémique 

postprandial quotidien. En résumé, une unité d’IAR a le même effet 

hypoglycémiant qu’une unité d’insuline ordinaire, mais leur profil 

temporel diffère.

Trois IAR sont autorisées chez l’adulte et l’enfant : l’insuline lispro 

(indiquée chez toutes les personnes quel que soit leur âge), l’insuline 

asparte (à partir de l’âge d’un an inclus) et l’insuline glulisine (à partir 

de l’âge de six ans inclus). La composition en aminoacides et les 

propriétés chimiques des trois IAR diffèrent, mais aucune différence 

significative n’a été signalée dans les résultats cliniques en matière de 

délai et de durée d’action.7-10 Les trois insulines présentent toutes un 

délai d’action rapide et une durée d’action plus courte que l’insuline 

ordinaire (tableau 1).

Nous recommandons de prendre en compte les points suivants lors 
de l’utilisation des IAR :
 • Dans l’idéal, l’IAR doit être administrée 10 à 15 minutes avant les 

repas ou immédiatement avant les repas, étant donné les preuves 

solides selon lesquelles l’action rapide réduit non seulement 

l’hyperglycémie postprandiale, mais aussi l’hypoglycémie 

nocturne.11-15

 • Dans des cas exceptionnels, afin de parvenir à une meilleure 

adéquation entre apport alimentaire réel et insuline et de 

minimiser le risque d’hypoglycémie en cas de prises alimentaires 

erratiques, l’IAR peut être administrée après le repas pour titrer plus 

précisément les doses d’insuline.14 Néanmoins, l’administration 

avant le repas résulte en des valeurs glycémiques postprandiales 

moindres chez les enfants ayant des habitudes alimentaires plus 

prévisibles.11

 • En cas d’hyperglycémie, l’IAR doit être administrée avant le repas.

 • Les IAR corrigent l’hyperglycémie, avec ou sans cétose, plus 

rapidement que l’insuline soluble en raison de leur action 

hypoglycémiante plus rapide.

 • Elles sont utilisées comme bolus pour les repas ou les collations 

en association avec des insulines à action prolongée (cf. schémas 

basal-bolus), de même que dans les pompes à insuline.

4.1.3 Insulines à action ultrarapide 
Le début et la fin plus rapides de l’action insulinique, répliquant 

l’action physiologique de l’insuline, est fortement souhaitable pour 

apporter un meilleur contrôle glycémique, minimiser les épisodes 

hypoglycémiques et réduire la prise de poids. 

Les insulines à action ultrarapide visent à améliorer le profil 

temps-action des insulines prandiales pour couvrir l’augmentation 

rapide de la glycémie après les repas et peuvent être particulièrement 

utiles pour les pompes et les systèmes de délivrance automatisée 

d’insuline (DAI). Étant donné que l’insuline humaine et les IAR 

existent généralement en solution sous forme d’hexamères stables, 

le délai d’absorption est largement pris en compte par le temps qu’il 

faut aux hexamères pour se dissocier en monomères et en dimères 

avant de passer dans la circulation. L’insuline asparte à action plus 

rapide contient les excipients niacinamide et L-arginine accélérant 

la formation de monomères. Cette nouvelle insuline a un début et 

une fin d’action plus rapides que l’insuline asparte, devrait mieux 

contrôler les pics glycémiques postprandiaux initiaux et provoque 

moins d’hypoglycémies quelques heures plus tard.16 L’insuline asparte 

à action ultrarapide a été approuvée par l’Agence européenne des 

médicaments (EMA) pour les enfants à partir d’un an et la Food and 

Drug Administration (FDA) des États-Unis pour les enfants à partir de 

deux ans.16 

Chez les enfants et les adolescents atteints de DT1 (entre 1 à 18 

ans), l’insuline Faster Aspart au moment des repas et après les repas 

associée à l’insuline dégludec a permis un contrôle glycémique efficace 

par rapport à l’insuline asparte dans un essai clinique multicentrique, 

randomisé en double aveugle d’une durée de 26 semaines. Tout au long 

de l’essai, il n’y a pas eu de problèmes d’innocuité supplémentaires 

pour l’insuline Faster Aspart par rapport à l’insuline asparte. 

La lispro à action ultrarapide est approuvée chez l’adulte atteint 

de diabète. L’action pharmacodynamique et pharmacocinétique de la 

lispro à action ultrarapide a été étudiée dans une étude à petite échelle 

sur les repas chez les enfants (âgés de 6 à 18 ans) ; cette insuline n’est 

cependant pas encore approuvée chez les jeunes diabétiques. 

D’autres analogues de l’insuline à action ultrarapide 

expérimentaux (BioChaperone® Lispro, AT 247)17 sont testés chez des 

sujets adultes diabétiques. 

Une insuline humaine sous forme de poudre à inhaler est 

l’insuline exogène dont l’action est la plus rapide puisqu’elle est 

absorbée rapidement à partir des poumons, éliminant les délais liés à 

l’injection sous-cutanée. Elle a été approuvée chez l’adulte, mais ne l’a 

pas encore été chez l’enfant. Un essai clinique de cette insuline inhalée 

à usage pédiatrique est en cours. 

4.2 Insuline à action intermédiaire 
Pendant plus d’un demi-siècle, l’insuline isophane ou NPH (insuline 

neutre protamine Hagedorn) a été la principale forme basale 

utilisée. L’ajout de protamine à l’insuline retardait la dissociation de 

l’insuline et ralentissait l’absorption des monomères de l’insuline 

dans la circulation. La durée d’action de la NPH est plus longue que 

celle de l’insuline humaine ordinaire mais, lorsque cette insuline est 

administrée une fois par jour, elle n’est pas suffisante pour répondre 

aux besoins physiologiques quotidiens en insuline basale chez les 

personnes présentant une carence sévère en insuline. Le profil d’action 

nécessite une administration biquotidienne pour fournir l’insuline 

de base nécessaire à la régulation de la lipolyse et de la production 

hépatique de glucose.18 La stratégie est freinée par un petit pic qui 

survient quatre à sept heures après l’administration.19,20

Les schémas reposant sur les insulines NPH à action intermédiaire 

et à courte durée d’action (ordinaires) sont utilisés depuis des 

décennies pour réguler la glycémie, mais sont restreints dans leur 

capacité à atteindre une glycémie optimale, compte tenu des limites 

de leurs profils d’action. Premièrement, l’utilisation de NPH exige 

des horaires de repas et de collations fixes tout au long de la journée 

pour éviter les événements hypoglycémiques. Deuxième point, 
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encore plus problématique : le petit pic d’action qui survient avec la 

dose de NPH du soir. Ce pic d’action hypoglycémiante se produit au 

moment où le besoin en insuline est minime entre minuit et 4 h 00 du 

matin, ce qui augmente le risque d’hypoglycémie nocturne.21 De plus, 

l’effet dose se dissipe tôt le matin (c’est-à-dire entre 4 h 00 à 8 h 00) 

pendant la période où les besoins en insuline sont plus importants, 

ce qui contribue à l’hyperglycémie matinale et à ce que l’on appelle 

le « phénomène de l’aube ».22 Un troisième problème est la forte 

variabilité quotidienne de l’action hypoglycémiante.19 L’insuline NPH 

doit être remise en suspension en faisant doucement rouler le flacon 

dans la paume de la main, 12 à 15 fois avant l’injection. Une remise 

en suspension insuffisante contribue à la variabilité quotidienne de 

l’effet hypoglycémiant et se traduit par une plus grande variabilité 

glycémique et une hypoglycémie.23 La plus grande variabilité de 

l’action hypoglycémiante de l’insuline NPH par rapport aux insulines 

basales plus récentes a été vérifiée par diverses études.19,24,25 

Néanmoins, l’utilisation de l’insuline NPH présente certains 

avantages. Elle coûte moins cher que beaucoup d’autres insulines 

basales. Le nombre d’injections quotidiennes peut être réduit car 

la NPH peut être mélangée à de l’IAR. Le pic d’action de la NPH 

administrée le matin peut fournir une certaine couverture insulinique 

pour la collation du matin ou le déjeuner chez les enfants scolarisés 

qui disposent de ressources limitées pour l’injection d’insuline à 

l’école et déjeunent à horaires réguliers avec une quantité constante 

de glucides tous les jours.26,27 La NPH a été utilisée avec de l’insuline 

ordinaire pour prévenir les hyperglycémies dues à une alimentation 

entérale intermittente chez les personnes atteintes de DT1 et de 

DT2.28,29 De plus, elle peut servir de pont vers les insulines basales à 

action prolongée administrées le soir lors de la transition de l’insuline 

intraveineuse le matin ou pendant la période de lune de miel.27,30

4.3 Analogues de l’insuline basale 
Un analogue de l’insuline basale est destiné à imiter le profil de sécrétion 

d’insuline stable d’un pancréas sain pendant l’état de jeûne. L’action de la 

sécrétion d’insuline basale est fondamentale pour arrêter la cétogenèse 

et la production hépatique de glucose. La couverture insulinique basale 

peut être obtenue par injection sous-cutanée d’analogues de l’insuline 

basale regroupés sous forme d’insulines à action prolongée ou par 

perfusion sous-cutanée continue d’analogues de l’insuline à action 

rapide à l’aide d’une pompe à insuline.

Glargine. L’insuline glargine a été la première de la nouvelle 

génération d’analogues de l’insuline basale et a largement éliminé la 

nécessité d’administration biquotidienne de NPH. Dans la glargine, deux 

modifications ont été apportées à la structure de l’insuline humaine, 

dont un remplacement de la glycine par l’asparagine à la position A21 

et deux résidus d’arginine attachés à la terminaison carboxy de la chaîne 

bêta. Le déplacement du point iso-électrique qui en résulte rend la 

glargine soluble à un pH de 4. Elle se précipite alors dans le pH neutre 

de la graisse sous-cutanée. Cela permet la libération lente et régulière 

d’insuline glargine à partir de sa structure cristalline sur une période 

d’environ 24 heures sans pic. L’acidité de la solution a donné lieu à des 

plaintes en raison des picotements et des brûlures ressentis à l’injection, 

mais les études semblent globalement montrer une meilleure qualité de 

vie et une plus grande satisfaction par rapport à la NPH.31-33 

Un essai contrôlé randomisé multinational chez 125 enfants âgés 

de deux à six ans tilisant des capteurs de glucose en continu a montré 

que la glargine en administration uniquotidienne était aussi efficace 

que la NPH en administration biquotidienne.34 Bien que l’idéal soit 

de minimiser les injections et de maintenir la glargine à une seule 

administration quotidienne, certaines situations peuvent justifier un 

schéma biquotidien.35,36 

Détémir. L’insuline détémir résulte de l’omission de l’aminoacide 

thréonine en B30 et de la liaison covalente d’un acide gras de 14 atomes 

de carbone à la lysine en position B29. La chaîne latérale d’acides 

gras stabilise les hexamères et prolonge la persistance de l’insuline 

détémir au niveau du site d’injection en ralentissant la dissociation 

hexamérique et l’absorption monomérique subséquente. En outre, elle 

permet la liaison à l’albumine sérique et réduit la quantité d’insuline 

libre disponible pour l’engagement avec les récepteurs de l’insuline. 

Par la suite, la disponibilité du détémir dans les tissus périphériques 

et son élimination de l’organisme sont plus lentes que celles de 

l’insuline ordinaire. L’insuline détémir a un délai d’action lent, avec 

un pic entre quatre et sept heures et une durée d’action allant jusqu’à 

20 à 24 heures. La dissociation du complexe prend ensuite entre 6 et 

23 heures. À titre anecdotique, l’insuline détémir provoque moins de 

douleurs locales que l’injection de glargine, qui est une solution acide. 

Le détémir peut être administré une ou deux fois par jour en 

fonction des besoins cliniques et de la surveillance glycémique, mais 

deux doses quotidiennes sont souvent requises compte tenu de la 

durée d’action plus courte que celle de la glargine. Dans une étude 

pédiatrique, 70 % des participants utilisaient le détémir deux fois par 

jour.37 Dans un autre essai, l’administration biquotidienne de détémir 

n’a montré aucun bénéfice clinique par rapport à l’administration 

uniquotidienne, mais les participants en plein dans la puberté 

nécessitaient souvent une thérapie biquotidienne.38

Lors de la conversion entre d’autres insulines basales et le détémir, 

les prescripteurs doivent être conscients que des doses de détémir 

supérieures aux doses de glargine peuvent être nécessaires pour le 

même contrôle glycémique.39 

Le détémir se caractérise par un profil pharmacocinétique plus 

reproductible que celui de la glargine chez les enfants et les adolescents 

atteints de DT1. Il a été montré dans un essai contrôlé randomisé en 

double aveugle chez des enfants âgés de 8 à 17 ans atteints de DT1 

que le détémir présentait moins de variabilité que la glargine chez un 

même sujet.40 De même, il a été montré que l’utilisation de détémir 

réduisait le risque d’hypoglycémie globale et nocturne par rapport 

à la NPH dans une étude de 52 semaines24 et réduisait le risque 

d’hypoglycémie nocturne et sévère par rapport à la glargine dans une 

étude multicentrique.41 

Chez l’adulte, les études avec le détémir ont montré une prise de 

poids moindre, également observée chez l’enfant et l’adolescent. Bien 

que le mécanisme précis reste flou, il est probable que l’effet bénéfique 

de l’insuline détémir en termes de poids puisse s’expliquer par une 

combinaison de mécanismes.42 Des études chez l’être humain ont 

montré des changements dans les mécanismes cérébraux conduisant 

à une diminution de l’appétit avec la perfusion de détémir ainsi qu’une 

utilisation préférentielle du foie par rapport aux tissus périphériques 

entraînant une lipogenèse moindre.42-47 
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L’usage pédiatrique du détémir est approuvé par l’EMA pour les 

enfants âgés d’un an et plus et par la FDA pour les enfants âgés de deux 

ans et plus. 

Glargine U300. La glargine U300 est une formulation plus 

concentrée (300 unités/ml) du produit initial, l’insuline glargine 

U100 (Lantus®), entraînant des profils pharmacocinétique et 

pharmacodynamique plus plats et une durée d’action prolongée (> 

24 heures) en raison d’une libération plus progressive et prolongée à 

partir du dépôt sous-cutané plus compact. Il y a moins de variation 

diurne de l’activité hypoglycémiante avec l’U300 qu’avec la même dose 

de glargine U100.48 Il est possible que l’effet hypoglycémiant complet 

ne soit pas apparent pendant au moins trois à cinq jours d’utilisation. 

L’essai EDITION 4, une étude randomisée chez les adultes atteints de 

DT1, et l’essai EDITION JUNIOR, axé sur les diabétiques de type 1 âgés 

de 6 à 17 ans, ont montré une non-infériorité de la glargine U300 par 

rapport à la glargine U100 avec des taux similaires d’hypoglycémie et 

un contrôle glycémique similaire.49 Certaines études ont cependant 

montré que la glargine U300 réduisait les hypoglycémies nocturnes 

et améliorait la stabilité glycémique par rapport à la glargine chez les 

adultes atteints de DT1.50,51

L’U300 est approuvée par l’EMA et la FDA pour les enfants âgés de 

six ans et plus.52 

Dégludec. Le dégludec est un nouvel analogue à action 

ultraprolongée (effet hypoglycémiant au-delà de 24 heures après 

l’injection sous-cutanée). La structure de la molécule d’insuline 

dégludec correspond à l’omission de la thréonine B30 de la molécule 

d’insuline humaine et à la fixation d’une chaîne latérale à la lysine 

B29 constituée d’acide glutamique et d’un acide gras à 16 atomes de 

carbone avec un groupe acide carboxylique terminal. Le dégludec 

forme des multihexamères solubles après administration sous-cutanée 

qui se dissocient ensuite lentement et aboutissent à une libération 

lente et stable des monomères de dégludec dans la circulation. De 

plus, la liaison des monomères à l’albumine dans la circulation ralentit 

la disponibilité du dégludec dans les tissus périphériques ainsi que 

l’élimination de l’organisme, prolongeant l’action jusqu’à 42 heures au 

moins. Étant donné que la demi-vie du dégludec est de 25 heures, des 

ajustements de dose sont effectués tous les trois à quatre jours sans 

accumulation d’insuline.53 La pharmacocinétique permet également 

une grande souplesse d’administration, soit une fois par jour à tout 

moment de la journée chez l’adulte, à condition que huit heures se 

soient écoulées depuis l’injection précédente.54 

Les résultats chez les jeunes diabétiques indiquent que les 

propriétés à action prolongée du dégludec sont également préservées 

dans cette tranche d’âge.55 Une action hypoglycémiante plus constante 

est attendue avec le dégludec une fois l’état d’équilibre atteint. La 

longue demi-vie de cet analogue basal à action prolongée se traduit 

par des fluctuations réduites entre les pics et les concentrations 

résiduelles et une action hypoglycémiante plus constante (profil 

temps-action plus plat) sur une période de 24 heures. En outre, le profil 

d’action ultraprolongée du dégludec devrait permettre aux enfants 

d’avoir un calendrier d’administration de l’insuline basale moins 

strict de jour en jour, ce qui pourrait être bénéfique aux modes de vie 

souvent erratiques de la population adolescente.

Dans l’essai réglementaire pédiatrique, l’insuline dégludec 

uniquotidienne a été comparée à l’insuline détémir une ou deux 

fois par jour, avec insuline asparte prandiale dans un essai contrôlé 

randomisé de traitement à la cible chez des enfants âgés de 1 à 17 ans 

atteints de DT1, pendant 26 semaines (n = 350), suivies de 26 semaines 

supplémentaires (n = 280). Le dégludec est parvenu à une gestion 

glycémique à long terme équivalente, telle que mesurée par l’HbA1c, 

avec une réduction significative de la glycémie à jeun à une dose 

d’insuline basale inférieure de 30 % par rapport au détémir. Les taux 

d’hypoglycémie ne différaient pas significativement entre les deux 

groupes de traitement ; l’hyperglycémie avec cétose était néanmoins 

significativement réduite chez les personnes traitées par dégludec, 

offrant potentiellement un bénéfice particulier pour les personnes 

sujettes à l’ACD.56 Le dégludec est approuvé par l’EMA et la FDA pour 

les enfants diabétiques âgés d’un an et plus.57

Analogues basaux une fois par semaine. Des recherches sont en 

cours pour mettre au point de nouveaux analogues de l’insuline basale 

destinés à une administration hebdomadaire. L’analogue de l’insuline 

basale hebdomadaire à action ultraprolongée icodec comprend trois 

substitutions d’aminoacides (A14Glu, B16His, B25His) qui augmentent 

la stabilité moléculaire et réduisent la dégradation enzymatique et la 

clairance médiée par les récepteurs de l’insuline. L’acide gras icosane à 

20 atomes de carbone attaché à la chaîne d’aminoacides de l’insuline 

par l’intermédiaire d’un lieur hydrophile conduit à une liaison 

durable à l’albumine circulante et à une libération très prolongée. 

Ces modifications rallongent la demi-vie de l’insuline icodec jusqu’à 

environ huit jours avec un profil pharmacocinétique plat et stable, 

de faibles variations entre pics et concentrations résiduelles et une 

efficacité hypoglycémiante uniformément répartie avec un intervalle 

d’une semaine entre les prises. Il n’existe actuellement aucune donnée 

pédiatrique sur les insulines hebdomadaires.58,59

4.4 Insuline prémélangée
Les insulines prémélangées contiennent un mélange d’insulines 

préprandiales et basales selon un rapport fixe et ne sont pas utilisées 

en routine dans le traitement du diabète pédiatrique. Elles éliminent 

la souplesse offerte par l’ajustement distinct des deux types d’insuline, 

ce qui est particulièrement utile pour les enfants ayant un apport 

alimentaire variable. 

Bien que cela ne soit pas recommandé, les insulines prémélangées 

sont exceptionnellement utilisées pour réduire le nombre d’injections 

en cas de problèmes d’observance. Les données sont limitées 

concernant le recours aux insulines prémélangées chez les jeunes 

enfants. Il existe des preuves suggérant un contrôle métabolique 

inférieur lors de l’utilisation d’insulines prémélangées chez 

l’adolescent. Des taux plus élevés d’ACD et un risque d’hypoglycémie 

sévère ont été rapportés chez les enfants, les adolescents et les jeunes 

adultes atteints de DT1 utilisant de l’insuline prémélangée par rapport 

à un schéma insulinique basal-bolus.60 

Traditionnellement, les insulines prémélangées étaient un 

mélange de NPH et d’insuline ordinaire (ou à action rapide). Les 

insulines prémélangées disponibles dans divers pays ont des rapports 

NPH/insuline ordinaire (rapide) différents : 10:90, 15:85, 20:80, 25:75, 

30:70, 40:60, 50:50. Elles conviennent aux stylos d’injection, mais 

nécessitent une remise en suspension avant utilisation par une 
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vingtaine de retournements du flacon pour assurer une remise en 

suspension complète et uniforme de l’insuline NPH.23 

L’ajout le plus récent au groupe d’analogues de l’insuline 

prémélangée est un mélange d’insuline asparte à action rapide 

(30 %) et d’insuline dégludec à action prolongée (70 %). Le 

prémélange d’insuline dégludec et asparte présentait des propriétés 

pharmacodynamiques similaires à celles des deux injections 

distinctes, les caractéristiques d’absorption rapide de l’asparte et le 

profil plat et stable du dégludec étant maintenus séparément afin de 

faciliter le titrage.61 

L’usage pédiatrique du dégludec/asparte est approuvé par l’EMA 

pour les enfants âgés de deux ans et plus et par la FDA pour les enfants 

âgés d’un an et plus.62

4.5 Innocuité des analogues de l’insuline
Les analogues de l’insuline étant des molécules de structure modifiée 

par rapport à l’insuline humaine, des problèmes d’innocuité ont été 

soulevés en raison des changements de mitogénicité in vitro.63 Un lien 

potentiel entre glargine et cancer a été émis mais, en 2013, l’EMA a 

conclu que les médicaments contenant de l’insuline glargine (Lantus®, 

Optisulin®, Sanofi) pour le diabète ne présentaient pas de risque accru 

de cancer.64

4.6 Insulines biosimilaires
Les insulines biosimilaires présentent une similitude avec les insulines 

existantes. Contrairement aux médicaments génériques, considérés 

comme chimiquement identiques à leur produit de référence, les 

biomédicaments tels que l’insuline présentent de légères différences 

par rapport à leurs homologues disponibles compte tenu du recours 

à des techniques et des matériaux de fabrication différents (cellules 

hôtes et tissus entre autres). La transition réglementaire opérée par 

la FDA en mars 2020 a ouvert une voie pour les produits insuliniques 

biosimilaires aux États-Unis et a conduit à l’autorisation de trois 

biosimilaires de la glargine (autorisation de Basaglar par la FDA pour 

les enfants à partir de quatre ans ; autorisation d’Abasaglar par l’EMA 

pour les enfants à partir de deux ans ; autorisation de Semglee par la 

FDA pour les enfants à partir de six ans et par l’EMA pour les enfants à 

partir de deux ans ; autorisation de Rezvoglar par la FDA pour usage 

pédiatrique) et d’une insuline biosimilaire lispro pour les adultes et 

les enfants atteints de diabète (autorisation en 2017 d’Admelog par la 

FDA et l’EMA pour les enfants à partir de quatre ans ; autorisation en 

2021 de l’insuline asparte Kixelle par l’EMA pour les enfants à partir 

d’un an ; autorisation en 2020 de Sar-Asp par l’EMA pour les enfants 

à partir d’un an).65,66

4.7 Concentrations d’insuline
La concentration d’insuline la plus largement disponible est de 100 UI/

ml (U100). Les insulines ordinaires et NPH sont disponibles en flacons 

de 40 UI/ml dans certains pays. La seringue pour administrer l’insuline 

40 UI/ml (bouchon rouge) est différente de celle pour l’insuline 100 

UI/ml (bouchon orange). Il existe des formulations plus concentrées 

(U200, U300, U500) de certains types d’insuline pour traiter les 

hyperglycémies chez les personnes présentant une insulinorésistance 

sévère (nécessitant par exemple plus de 200 unités d’insuline au total 

par jour), le plus souvent chez l’adulte. 

Les très jeunes enfants, les nourrissons et les tout-petits ont parfois 

besoin de petites doses d’insuline. Par conséquent, l’insuline diluée 

peut être bénéfique pour permettre un dosage et une mesure plus 

précis de l’insuline par incréments inférieurs à une unité. L’insuline est 

diluée avec le diluant obtenu auprès du fabricant. Les insulines asparte, 

lispro et NPH ont des diluants spéciaux produits par les fabricants. Des 

cas d’utilisation d’une solution saline normale pour diluer certains 

types d’insuline ont été rapportés lorsque le diluant du fabricant n’est 

pas disponible. L’insuline à action rapide peut être diluée à 1/10 (U10) 

ou U50 avec un diluant NPH stérile et stockée pendant un mois67 pour 

une utilisation dans des pompes pour les nourrissons ou les très jeunes 

enfants. L’insuline diluée à 1/5 (insuline U20 ; 20 unités/ml) a été utilisée 

avec succès lors d’un traitement insulinique automatisé chez des jeunes 

enfants (entre trois et six ans) atteints de DT1.68-72 Les erreurs de dosage 

avec des concentrations d’insuline non conventionnelles peuvent 

être graves. Des précautions particulières doivent être prises lors de la 

dilution et de l’aspiration de l’insuline dans la seringue. Les prestataires 

de soins doivent s’assurer que les personnes sont bien informées sur la 

façon d’utiliser les insulines concentrées et diluées en toute sécurité. 

Il faut veiller à ce que la même concentration soit fournie à chaque 

réapprovisionnement. Les parents d’enfants utilisant de l’insuline diluée 

doivent informer les médecins du type d’insuline qu’ils utilisent en cas 

de transfert vers un nouvel établissement de soins pour leur enfant ou 

de consultation d’un médecin qui ne connaît pas l’enfant (aux urgences 

par exemple) afin de minimiser les erreurs de dosage de l’insuline. 

Figure 1. Illustration des schémas fréquemment utilisés pour 

l’insulinothérapie chez les enfants diabétiques.

5. PRINCIPES DE L’INSULINOTHÉRAPIE 

5.1 Schémas insuliniques
Le choix du schéma insulinique dépend de la disponibilité et de 

l’abordabilité des consommables proposés par chaque système de 

santé et des caractéristiques personnelles de chaque individu. Étant 
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donné que le manque d’insuline est toujours considéré comme un 

facteur majeur influençant les choix thérapeutiques, en particulier 

chez les enfants atteints de DT1 dans le monde, l’un des cinq 

objectifs de couverture mondiale de l’OMS à atteindre d’ici 2030 est 

que 100 % des personnes atteintes de DT1 aient accès à l’insuline et 

à la surveillance du glucose. 

Malgré des recommandations claires pour les objectifs de 

prise en charge de l’insuline chez les enfants et les adolescents 

atteints de DT1, les variations sont considérables dans les 

schémas thérapeutiques et la nomenclature est confuse, mais 

la classification décrite à la figure 1 a été proposée73 pour 

l’administration d’insuline. 

I. Schémas d’injection ajustés en fonction du glucose et des repas
 • L’insuline prandiale doit être injectée avant chaque repas et 

idéalement avant les collations. Les doses d’insuline sont 

ajustées en fonction du taux de glucose avant le repas, de la 

composition du repas (en particulier la quantité et le type 

de glucides) et de l’activité physique prévue dans les heures 

qui suivent. Les besoins quotidiens en insuline prandiale 

représentent environ 55 à 70 % de la dose quotidienne totale.

 • L’analogue basal/à action prolongée est administré une à 

deux fois par jour et représente environ 30 à 45 % de la dose 

quotidienne totale.

 • Insuline à action rapide immédiatement avant11,12 et adaptée à 

la glycémie, au contenu des repas et à l’activité quotidienne. Il 

peut être nécessaire de donner des analogues à action rapide 15 

à 20 minutes avant le repas pour un effet maximal, en particulier 

au petit déjeuner.74,75 Des analogues à action ultrarapide 

peuvent être administrés plus près du repas.76-80 Si l’insuline 

ordinaire est utilisée comme insuline prandiale, elle doit être 

administrée 20 à 30 minutes avant chaque repas principal.81

II. Traitement par pompe  
 • Le traitement par pompe à insuline est examiné en détail au 

chapitre sur la technologie d’administration de l’insuline (cf. 

chapitre 17 des recommandations de consensus 2022 de l’ISPAD 

pour les détails).

III. Schémas posologiques moins intensifs et fixes 
 • Les schémas moins intensifs comprennent ce qui suit :

 • deux ou trois injections par jour à l’aide d’un mélange 

d’insulines à action courte ou rapide et intermédiaire,

 • trois injections par jour à l’aide d’un mélange d’insulines 

à action courte ou rapide et intermédiaire. Au-delà de la 

période de rémission ou de lune de miel, deux schémas 

d’injection ne peuvent pas contrôler la glycémie et peuvent 

provoquer des hypoglycémies (en particulier dans le 

contexte de l’insécurité alimentaire) et hyperglycémies 

fréquentes,

 • différentes variations du calendrier d’administration 

ont été utilisées, mais tous ces schémas thérapeutiques 

nécessitent un calendrier strict pour les repas et les 

injections,

 • l’insuline prandiale est ajustée en fonction de la glycémie 

et de la teneur en glucides. 

 • Schémas insuliniques à dose fixe

 • Dose fixe sans ajustement ou avec un ajustement minimal 

en fonction des repas quotidiens variables. La dose définit 

les heures de repas suivantes et leur quantité de glucides. 

Le manque de souplesse pose des défis importants face 

à la variabilité quotidienne des prises alimentaires et de 

l’activité physique des enfants et des adolescents. 

Ces schémas consistant en deux injections quotidiennes d’un 

mélange d’insulines à action courte ou rapide et intermédiaire 

(avant le petit déjeuner et le dîner/le repas principal du soir) 

peuvent être choisis pour une période courte afin de réduire 

le nombre d’injections lorsque l’observance du schéma pose 

problème ou pendant la période de lune de miel. 

Les associations insuline basale seule/insuline prémélangée 

seule/insuline mixte libre ne sont pas recommandées pour le 

traitement du DT1, sauf s’il n’y a pas d’autre option.

6. DIRECTIVES DE DOSAGE DE L’INSULINE

Une dose d’insuline appropriée est une dose qui permettra d’obtenir 

le meilleur contrôle glycémique pour un patient sans provoquer 

d’hypoglycémie ou d’hyperglycémie et réduisant la probabilité de 

développement de complications à long terme. La dose d’insuline 

peut dépendre de nombreux facteurs tels que :

 • âge,

 • poids,

 • stade pubertaire,

 • durée et phase du diabète,

 • état des sites d’injection,

 • apport nutritionnel et répartition,

 • rythmes de l’activité physique,

 • routine quotidienne,

 • résultats de la surveillance de la glycémie et de l’hémoglobine 

glyquée,

 • maladies intercurrentes,

 • cycles menstruels.

Quelques semaines après l’instauration de l’insulinothérapie, il est 

fréquent qu’un jeune diabétique nouvellement diagnostiqué entre 

dans une phase de rémission partielle, également connue sous le 

nom de « période de lune de miel », avec une augmentation de la 

production d’insuline endogène. Pendant la phase de rémission 

partielle, la dose d’insuline quotidienne totale est habituellement 

inférieure à 0,5 UI/kg/jour.

Les enfants prépubères (en dehors de la phase de rémission 

partielle) ont généralement besoin de 0,7 à 1,0 UI/kg/jour et, pendant 

la puberté, les besoins peuvent atteindre entre 1 et 2 UI/kg/jour.82 Les 

besoins élevés en insuline pendant la puberté s’expliquent en partie 

par la sécrétion d’hormone de croissance plus élevée qui caractérise 

cette période83 et induit une insulinorésistance, phénomène observé 
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à l’adolescence chez les personnes ayant ou non un diabète, mais qui 

est exacerbé chez les diabétiques.84-86

Une glycémie plus élevée peut être observée pendant la phase 

lutéale du cycle menstruel médiée par la progestérone.87,88 

Répartition de la dose quotidienne d’insuline : chez les enfants 

et les jeunes sous schémas insuliniques basal-bolus, l’insuline basale 

peut représenter entre 30 et 50 % de l’insuline quotidienne totale et 

est administrée comme suit.

 • La glargine est souvent administrée une fois par jour, à peu 

près à la même heure chaque jour. Nombre d’enfants peuvent 

néanmoins avoir besoin de recevoir deux doses quotidiennes 

de glargine ou de l’associer à la NPH pour une couverture 

journalière complète de l’insuline basale.36,89 La glargine peut être 

administrée avant le petit déjeuner, avant le dîner ou au coucher 

avec un effet équivalent, mais l’hypoglycémie nocturne survient 

beaucoup moins souvent avec l’injection du petit déjeuner.19 

Lors du passage à la glargine comme insuline basale, la dose 

totale d’insuline basale doit être réduite d’environ 20 % pour 

éviter les hypoglycémies.89 Par la suite, la dose doit être ajustée 

individuellement en fonction des tendances glycémiques. 

 • Le détémir est le plus souvent administré deux fois par jour chez 

les enfants.37,90 Lors de la transition de la NPH au détémir, les 

mêmes doses peuvent être utilisées au départ, mais nécessiter 

une augmentation selon les résultats de l’autosurveillance 

glycémique.39 Un schéma biquotidien consistant en une injection 

de NPH le matin et une injection de détémir au moment du 

coucher avec une IAR pour le petit déjeuner et le dîner a été 

utilisé pour optimiser le contrôle glycémique pendant la phase 

de lune de miel du DT1 en tant que pont vers le traitement par 

pompe à insuline.27 Un large éventail d’ajustements posologiques 

a été décrit dans diverses études à petite échelle lors du passage 

de l’insuline glargine au dégludec (100 à 150 % de la dose de 

glargine).91,92 Une augmentation mineure du rapport de l’insuline 

basale par rapport à la dose insulinique quotidienne totale a été 

observée chez les sujets prépubères.92 

 • Le dégludec est administré une fois par jour et peut être 

administré à tout moment. En contexte pédiatrique, le dégludec 

est généralement administré à la même heure de la journée mais, 

chez l’adulte, il peut être administré à tout moment de la journée 

à condition que huit heures se soient écoulées depuis l’injection 

précédente. Cela présente un avantage pour ceux qui ont des 

horaires irréguliers, comme les adolescents, ou ceux dont les 

horaires de travail varient ou qui voyagent sur différents fuseaux 

horaires. C’est par ailleurs pratique en cas d’allers-retours entre 

traitement par pompe à perfusion d’insuline et injections, comme 

l’ont vécu les athlètes ou les adolescents souhaitant faire une 

pause dans le traitement par pompe. Pourtant, compte tenu de la 

durée d’action du dégludec (supérieure à 24 heures), il convient 

de veiller à réduire les réglages basaux de la pompe d’environ 

20 % les un ou deux premiers jours du passage à la pompe pour 

éviter les hypoglycémies.

 • La glargine U300 est administrée une fois par jour à peu près 

au même moment de la journée. Compte tenu de sa forme 

concentrée par rapport à la glargine U100 et de sa durée d’action 

plus longue, elle est particulièrement utile pour les personnes 

ayant des besoins en insuline basale élevés ou celles qui 

souhaitent une administration matinale d’insuline basale sans 

avoir besoin d’une injection d’insuline basale supplémentaire le 

soir. 

 • L’insuline NPH a été utilisée le matin pour aider à couvrir 

les besoins quotidiens en insuline basale et les excursions 

glycémiques après le déjeuner et les collations chez les enfants 

qui ne peuvent pas recevoir d’injections d’insuline à l’école.26 

Calcul des doses bolus d’insuline : Pour le traitement insulinique 

intensif, un aspect fondamental est le calcul de la dose bolus 

d’insuline en fonction de la teneur en glucides et des taux de glucose. 

 • La « règle des 500 » est souvent utilisée pour obtenir un rapport 

initial lorsqu’on commence à compter les glucides ; divisez 500 

par la dose quotidienne totale – insuline basale et bolus – pour 

déterminer la quantité de glucides en grammes qu’une unité 

d’insuline bolus (insuline courte/rapide/à action plus rapide) 

couvrira.93 La règle des 500 peut cependant devoir être ajustée 

au niveau individuel pour disposer de plus d’insuline pour le 

petit déjeuner et de moins d’insuline pour un repas précédant ou 

immédiatement après une activité physique.94 Cette règle peut 

être différente chez les tout-petits et les très jeunes enfants et 

une règle de 330 ou 250 (résultant en 50 à 100 % d’insuline en 

plus) au lieu de 500 pourrait être utilisée chez les enfants de trois 

à six ans. Pour évaluer et adapter davantage la dose d’insuline 

pédiatrique, il est nécessaire d’observer et de calculer à plusieurs 

reprises la proportion correcte entre insuline et glucides à partir 

de véritables repas (voir le chapitre 23 des recommandations de 

consensus 2022 de l’ISPAD sur la prise en charge du diabète chez 

les enfants de trois à six ans pour plus de détails).

 • Le rapport insuline-glucides (RIG) pour un repas, le petit déjeuner 

par exemple, peut être calculé en divisant la teneur en glucides 

en grammes par la dose d’insuline en unités. Cette méthode 

donne souvent les résultats les plus précis pour un repas 

individuel et peut être privilégiée pour le petit déjeuner lorsque 

l’insulinorésistance est généralement accrue. Si la glycémie avant 

et après le repas diffère de plus de 2 à 3 mmol/l (36 à 54 mg/dl), le 

facteur de correction (cf. ci-après) peut être utilisé pour calculer 

la quantité d’insuline à administrer en plus ou en moins pour un 

repas donné.

 • L’apport en matières grasses et en protéines affecte les besoins en 

insuline et doit être pris en compte pour décider des doses bolus 

(voir le chapitre 10 des recommandations de consensus 2022 

de l’ISPAD sur la prise en charge nutritionnelle de l’enfant et de 

l’adolescent diabétique pour plus de détails).

 • Les doses de correction (également appelées « facteur de 

sensibilité à l’insuline », ISF ou facteur de correction) peuvent 

être utilisées selon la « règle des 1 800 », à savoir diviser 1 800 

par la dose d’insuline quotidienne totale pour connaître la baisse 

de la glycémie en mg/dl obtenue grâce à une unité d’insuline à 

action rapide. Pour les groupes plus insulinorésistants, le facteur 

de sensibilité à l’insuline a également été calculé en divisant 

1 500 par la dose totale. Pour les mmol/l, utiliser la « règle des 
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100 », consistant à diviser 100 par la dose d’insuline quotidienne 

totale.95 L’on peut avoir recours à la « règle des 1 500 » lorsque de 

l’insuline ordinaire est utilisée pour la correction.

6.2 Ajustements de la dose d’insuline
Les ajustements sont essentiels pour atteindre les objectifs 

glycémiques. Les profils et tendances de la glycémie quotidienne 

ou hebdomadaire mesurés par autosurveillance glycémique ou les 

profils de la surveillance du glucose en continu doivent être pris en 

compte lors de l’ajustement des doses d’insuline. La famille doit être 

éduquée et habilitée à effectuer ces ajustements.

6.2.1 Peu après le diagnostic
Des ajustements insuliniques doivent être effectués fréquemment 

pour atteindre les objectifs glycémiques peu de temps après un 

diagnostic de diabète de type 1. De nombreux centres procèdent 

à des ajustements quotidiens de la dose d’insuline au cours de la 

première semaine de diagnostic.96 L’arrivée de la période de lune 

de miel nécessite des baisses drastiques et rapides de la dose 

quotidienne d’insuline pour éviter les hypoglycémies.97,98 

6.2.2 Ajustements de la dose d’insuline pour un diabète bien établi
Les ajustements sont effectués avant les repas et en fonction des 

taux de glucose, obtenus soit par autosurveillance glycémique, soit 

par surveillance du glucose en continu.89 La dose d’insuline basale à 

action prolongée est titrée pour réguler la glycémie à jeun pendant 

la nuit. L’hyperglycémie postprandiale est mieux contrôlée par une 

injection bien programmée d’insuline prandiale et une couverture 

insulinique suffisante pour la prise alimentaire. La dose de correction 

doit être ajoutée à la dose d’insuline prandiale si la glycémie avant 

le repas est supérieure à la plage cible. Des tests de glycémie 

postprandiale effectués au moment du pic d’insuline prandiale (1,5 

à 2 heures après l’injection) sont essentiels pour déterminer l’effet 

hypoglycémiant de la dose d’insuline prandiale.

Figure 2. Illustration des sites d’injection et de la vitesse relative de l’absorption de l’insuline

L’insuline (insuline ordinaire, analogues de l’insuline à action rapide et NPH) est plus facilement absorbée via l’abdomen et la région deltoïde que 

via les cuisses et les fesses. Il a été rapporté que les préparations d’insuline à action prolongée étaient moins sensibles aux changements de la 

vitesse d’absorption associés au site d’injection.

6.3  Conseils pour les écarts de tendance persistants par rapport 
à la glycémie cible
 • Pour une glycémie élevée avant le petit déjeuner, le conseil 

est d’augmenter la dose d’insuline à action intermédiaire ou 

prolongée avant le dîner ou le coucher (la détermination du 

glucose pendant la nuit est recommandée pour s’assurer que ce 

changement ne provoque pas d’hypoglycémie nocturne).

 • Pour une glycémie élevée après un repas, il est conseillé 

d’augmenter la dose d’insuline ultrarapide, rapide ou ordinaire 

avant le repas.99 

 • Pour les glycémies élevées avant le déjeuner/dîner, le conseil 

est d’augmenter l’insuline basale avant le petit déjeuner ou 
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d’augmenter la dose d’insuline à action ultrarapide ou rapide 

ou d’insuline ordinaire avant le petit déjeuner si vous suivez un 

schéma basal-bolus. Il faut cependant exclure tout grignotage 

avant le repas sans dose d’insuline. Lors de l’utilisation 

d’insuline à action rapide dans un schéma basal-bolus, la 

dose ou le type d’insuline basale peut devoir être ajusté si la 

glycémie augmente plusieurs heures après le repas (pendant 

l’état de jeûne postprandial) car la majeure partie de l’effet 

de l’insuline analogue se produit dans les deux à trois heures 

suivant l’injection.95 Les bolus d’insuline manqués au moment 

des repas sont une cause majeure de glycémie sous-optimale 

chez les enfants et les adolescents atteints de diabète. L’omission 

de plus d’une injection liée aux repas par semaine entraîne une 

augmentation de l’HbA1c de 0,3 à 0,8 %.100,101 Il existe de nouvelles 

mesures d’observance prometteuses qui peuvent être facilement 

interprétées et utilisées pour une intervention précoce afin 

d’améliorer le suivi du programme thérapeutique lors des 

consultations au centre.102 

 • L’administration d’analogues de l’insuline à action rapide environ 

15 minutes avant le repas entraîne une diminution des excursions 

glycémiques postprandiales et une augmentation du temps 

passé dans la plage comprise entre 3,5 et 10,0 mmol/l, sans risque 

accru d’hypoglycémie.75

 • Lors du comptage des glucides, les élévations persistantes de 

la glycémie postprandiale peuvent nécessiter un ajustement du 

rapport insuline-glucides.103 Si l’hyperglycémie postprandiale 

persiste après la correction de la dose d’insuline, le facteur de 

sensibilité à l’insuline doit être examiné.

 • Une hypoglycémie inexpliquée nécessite une réévaluation de 

l’insulinothérapie et de la dose. Une hyperglycémie inexpliquée 

peut être causée par un « phénomène de rebond », décrit comme 

une hypoglycémie suivie d’une hyperglycémie potentialisée par 

une alimentation excessive destinée à traiter l’hypoglycémie ainsi 

que les effets de la contrerégulation hormonale.

 • Il est possible que des ajustements insuliniques soient 

nécessaires lorsque les habitudes de vie varient, en particulier 

l’activité physique ou les changements alimentaires.

 • Des conseils spécifiques peuvent être utiles en cas de 

changements de la routine quotidienne, de voyages, de sorties 

scolaires, de vacances pédagogiques, de colonies de vacances 

autour du diabète ou d’autres activités qui peuvent nécessiter un 

ajustement des doses d’insuline.

7. ADMINISTRATION ET STOCKAGE DE 
L’INSULINE 

7.1 Injection et absorption de l’insuline
7.1.1 Technique d’injection
Une bonne technique d’injection est essentielle pour utiliser 

l’insuline en toute sécurité et optimiser le contrôle de la glycémie. 

L’insuline doit être injectée dans le tissu sous-cutané, et non par 

voie intramusculaire étant donné que l’injection intramusculaire 

peut entraîner une absorption plus rapide et imprévisible de 

l’insuline et des effets variables sur le glucose. Les sites d’injection 

sont présentés à la figure 2 et les aspects les plus importants de la 

technique d’injection sont décrits dans le tableau 2.

Tableau 2. Aspects les plus importants de la technique d’injection.

1. Demandez aux patients de vous montrer leur technique 

d’injection, soit en effectuant une injection réelle soit en 

injectant dans un coussin ou un oreiller en mousse. Utilisez 

cela comme une opportunité d’enseignement, en les félicitant 

pour ce qu’ils font correctement et corrigeant toute pratique 

inappropriée.

2. Les injections ne doivent être pratiquées que sur des sites 

propres et sains, mains propres. La désinfection de la peau n’est 

généralement pas requise.

3. Les injections doivent être effectuées par voie sous-cutanée 

et non par voie intramusculaire. L’aiguille pour stylo de 4 mm 

présente le plus faible risque d’injection intramusculaire et offre 

une plus grande possibilité de rotation.

4. Les aiguilles de 12,7 mm de long ne sont pas recommandées 

et les personnes utilisant des aiguilles de 8 mm doivent les 

remplacer par des aiguilles plus courtes.

5. L’aiguille de 4 mm est à privilégier pour tous les injecteurs, 

indépendamment de l’âge, du sexe, de l’origine ethnique ou 

de l’indice de masse corporelle (IMC). Elle doit être insérée 

perpendiculairement à la peau (90° par rapport à la surface de la 

peau), et non de manière oblique, qu’il y ait ou non un pli cutané.

6. Les très jeunes enfants (jusqu’à six ans) et les adultes très minces 

(IMC < 19) doivent toujours utiliser une aiguille de 4 mm dans un 

pli cutané. Les enfants plus âgés, les adolescents et les adultes 

peuvent procéder aux injections sans pli cutané.

7. Inspectez les sites d’injection à chaque consultation, au 

minimum une fois par an, à la fois visuellement et par palpation 

pour faciliter la détection d’une lipohypertrophie. Informez de 

la présence d’une lipohypertrophie et demandez à la personne 

de ne plus pratiquer d’injections au niveau de ce site. Utilisez la 

lésion lipohypertrophiée pour montrer au patient la sensation 

que cela fait et comment détecter ces lésions et l’impliquer dans 

la surveillance des sites d’injection.

8. En cas de lipohypertrophie, faites des injections dans des tissus 

sains et diminuez la dose d’insuline. Les réductions dépassent 

souvent 20 % de la dose originale. Surveillez de près les résultats 

de l’autosurveillance glycémique.

9. Procédez à une rotation systématique des injections pour éviter 

la lipohypertrophie, décalez d’au moins un centimètre (largeur 

approximative du doigt d’un adulte) des injections précédentes.

10. Si possible, évitez de réutiliser les aiguilles, qui sont des 

dispositifs stériles à usage unique. Une réutilisation excessive 

(plus de cinq fois) a été associée à une lipohypertrophie.

Plusieurs autres aspects sont importants concernant la technique 

d’injection.

 • Longueur de l’aiguille. Les aiguilles traditionnelles de 8 à 13 

mm (27 G) de long ont été remplacées par des aiguilles de 4 à 6 
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mm, les aiguilles plus longues étant susceptibles d’augmenter 

le risque d’injection intramusculaire (IM). La probabilité d’une 

injection IM avec l’aiguille de 6 mm par rapport à l’aiguille de 4 

mm était considérablement plus élevée chez les enfants et les 

adolescents.104

 • Les injections d’insuline avec des aiguilles de 4 mm se sont 

révélées être la stratégie la plus sûre pour prévenir les injections 

IM chez les enfants et les adolescents.105

 • Les enfants de moins de six ans ou les adultes très minces 

peuvent procéder à une injection perpendiculaire dans un pli 

cutané. Une technique de pincement de la peau entre deux 

doigts est recommandée pour tous les types d’injections afin de 

parvenir à une injection sous-cutanée et d’éviter toute injection 

intramusculaire.106 La technique de pincement, avec une aiguille 

de 4 mm, est recommandée pour les enfants âgés de six ans au 

maximum. Il convient de noter que la méthode de pincement de 

la peau avec des aiguilles de 5 mm peut paradoxalement faciliter 

les injections IM lorsque les enfants utilisent cette technique dans 

la cuisse.107 

 • Avec des aiguilles de 4 à 6 mm, les injections peuvent 

être effectuées à la perpendiculaire, sans pli cutané, mais 

uniquement s’il y a suffisamment de graisse sous-cutanée, ce qui 

est souvent le cas chez les filles pubères (au moins 8 mm, car les 

couches cutanées sont souvent comprimées lors de l’injection 

perpendiculaire).108 Les garçons maigres, cependant, ont une 

couche de graisse sous-cutanée plus mince, en particulier sur 

les cuisses.108,109 Lors de l’injection dans les fesses, la couche 

de graisse sous-cutanée est généralement assez épaisse pour 

pratiquer une injection sans pli de la peau. Il y a un risque 

d’injections intradermiques si les aiguilles de 4 à 6 mm ne sont 

pas complètement insérées dans la peau. 

 • La rotation des sites d’injection d’insuline, dans la même région, 

doit être enseignée dès le diagnostic. 

 • La technique d’injection par stylo nécessite un apprentissage 

minutieux ; il faut insister sur l’importance d’injecter deux unités 

dans le vide avant chaque injection pour s’assurer que le stylo 

fonctionne correctement.

 • Il faut doucement rouler le flacon de NPH dans la paume des 

mains (il ne faut pas l’agiter) au moins 10 fois (de préférence 20 

fois)18 pour mélanger la suspension d’insuline avant de l’aspirer 

soigneusement dans l’insuline limpide. La position de stockage 

peut également avoir un effet sur la NPH.18

 • L’injection peut être plus douloureuse si l’insuline est froide ; il 

est donc recommandé d’injecter de l’insuline à température 

ambiante. 

 • Le fait d’attendre 5 à 15 secondes après avoir enfoncé le piston 

permet d’assurer l’expulsion complète de l’insuline.110 

 • Les fuites d’insuline sont fréquentes et ne peuvent pas être 

totalement évitées. Pour minimiser ces fuites, il faut retirer 

l’aiguille plus lentement de la peau, étirer la peau après le retrait 

de l’aiguille ou appuyer sur le site d’injection avec un doigt 

propre. 

 • Les bulles d’insuline doivent être éliminées dans la mesure 

du possible. Si la bulle n’est pas assez grosse pour modifier la 

dose d’insuline, elle ne devrait pas causer de problèmes. Lors 

de l’utilisation de stylos à insuline, l’air dans la cartouche peut 

provoquer l’apparition de gouttes à l’extrémité de l’aiguille si 

celle-ci est retirée trop rapidement. 

 • L’inspection des sites d’injection et un dépistage régulier de 

lipohypertrophie sont essentiels pour détecter le tissu cicatriciel 

au niveau du site d’injection. Les sites d’injection doivent être 

inspectés et palpés par des professionnels du diabète à chaque 

consultation et plus fréquemment si une lipohypertrophie 

est détectée. L’auto-inspection est recommandée entre les 

consultations.

Auto-injection : L’âge adapté pour les auto-injections est extrêmement 

variable et fonction de la maturité développementale plutôt que de 

l’âge réel. La plupart des enfants âgés de plus de dix ans pratiquent 

leurs propres injections ou y participent.111 Les enfants plus jeunes 

participant aux injections avec l’aide de l’un de leurs parents ou d’un 

soignant peuvent aider à préparer le dispositif ou à pousser le piston et, 

par la suite, sous surveillance, être en mesure d’effectuer l’intégralité 

de la tâche avec succès. L’auto-injection est parfois déclenchée par un 

événement extérieur tel qu’un séjour d’une nuit chez un ami, une sortie 

scolaire ou une colonie de vacances autour du diabète. Les parents ou 

les soignants ne doivent pas s’attendre à ce que les auto-injections se 

poursuivent automatiquement et doivent être prêts à reprendre les 

injections d’insuline chez leur enfant. Les enfants plus jeunes sous 

injections multiples peuvent avoir besoin d’aide pour les sites difficiles 

à atteindre (les fesses notamment) afin d’éviter la lipohypertrophie.

Auto-mélange d’insuline : Lorsque la NPH est mélangée à de 

l’insuline à action courte ou rapide, il est très important qu’il n’y ait 

pas de contamination entre les insulines dans les flacons. Pour éviter 

cela, l’insuline ordinaire (limpide) est aspirée dans la seringue avant 

la NPH (trouble). Il faut faire preuve de précaution avant d’utiliser 

ensemble des insulines de différents fabricants car il peut y avoir une 

interaction entre les agents tampons. Des analogues de l’insuline à 

action rapide peuvent être mélangés dans la même seringue avec de la 

NPH immédiatement avant l’injection.112 Il est recommandé de ne pas 

mélanger l’insuline glargine ni l’insuline détémir avec une autre insuline 

avant l’injection,113 car ce mélange atténue l’action hypoglycémiante 

précoce et prolonge le profil temps-action de l’insuline à action rapide 

par rapport à l’injection séparée des analogues.113,114

7.1.2 Événements indésirables au niveau du site d’injection
La lipohypertrophie est une complication fréquente de 

l’insulinothérapie. La rotation des sites d’injection est indispensable 

pour éviter la lipohypertrophie, une accumulation de graisse sous-

cutanée en réponse à l’effet adipogène de l’insuline sur un site où de 

multiples injections sont effectuées 

 • La lipo-atrophie est rare depuis l’introduction d’insulines 

hautement purifiées. Des rapports récents suggèrent néanmoins 

que la fréquence de la lipohypertrophie continue d’être élevée.115 

Il est prouvé que la réduction des lipohypertrophies améliore le 

contrôle glycémique. L’examen et la palpation des sites d’injection 

à la recherche de lipohypertrophie et d’autres réactions au niveau 

du site doivent être effectués à chaque consultation.116
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 • Les injections douloureuses sont une préoccupation fréquente 

chez l’enfant. Nous recommandons de vérifier l’angle, la longueur 

de l’aiguille et la profondeur d’injection pour s’assurer que les 

injections ne se font pas par voie intramusculaire et que l’aiguille 

est tranchante si les injections sont douloureuses. La réutilisation 

d’aiguilles peut provoquer des douleurs plus importantes.117,118 

Certaines personnes diabétiques développent une aversion 

profonde et durable des injections, susceptible d’avoir une 

influence sur la glycémie. Pour ces personnes, un cathéter à 

demeure (Insuflon®, i-port®) ou un traitement par pompe à insuline 

peut diminuer la douleur d’injection118-120 et améliorer l’observance 

du traitement.120 Ces dispositifs peuvent faciliter les injections 

fréquentes chez le très jeune enfant.118

 • Les réactions d’hypersensibilité locale sont rares mais, lorsqu’elles 

se produisent, il est possible de formellement identifier l’insuline 

(ou plus rarement le conservateur) responsable, avec l’aide des 

fabricants. L’on peut tenter de résoudre le problème en testant 

une autre préparation insulinique. Si une allergie véritable est 

suspectée, la désensibilisation peut être effectuée à l’aide des 

protocoles fournis par les fabricants. 

 • Ecchymoses et saignements sont plus fréquents après une 

injection intramusculaire ou une forte compression de la peau. 

Il a été démontré que l’utilisation d’aiguilles plus fines entraînait 

beaucoup moins de saignements au niveau du site d’injection. 

7.1.3 Absorption de l’insuline
Les profils d’activité de l’insuline montrent une variabilité notable 

à la fois d’un jour à l’autre chez une même personne et entre 

les personnes. De nombreux facteurs influent sur la vitesse et la 

régularité de l’absorption et il est important de les connaître pour 

pouvoir minimiser ceux qui peuvent l’être. Les jeunes diabétiques 

et leurs soignants doivent être conscients des facteurs modifiables 

susceptibles d’affecter l’absorption

Facteurs affectant l’absorption de l’insuline :121-123

 • Concentration, volume et dose (dépôt sous-cutané). Un dépôt 

sous-cutané moins étendu123, une concentration insulinique plus 

faible124 et des doses d’insuline moins importantes sont associés à 

un absorption plus rapide. 

 • Mélange d’insulines dans la même seringue. Le mélange de 

certaines insulines dans la même seringue affecte l’absorption.113,114

 • Site d’injection. L’insuline ordinaire est absorbée plus rapidement 

par l’abdomen, plus lentement par le bras, les cuisses et les fesses 

venant ensuite (figure 1).125 Ces différences entre les régions 

sont moins apparentes avec les analogues de l’insuline à action 

rapide et longue.121,122,126,127 Le site d’injection n’a pas d’influence 

significative sur l’absorption de la glargine128 et du dégludec.129

 • Injection intramusculaire (IM). La voie IM est associée à une 

absorption plus rapide, ce qui est plus évident pendant l’activité 

physique.130,131 Une injection IM accidentelle peut expliquer la 

variabilité pharmacocinétique entre les injections chez les personnes 

minces ; le choix du site et la technique peuvent éviter cela.

 • Température. Un échauffement local ou ambiant augmente 

l’absorption de l’insuline, qu’il s’agisse d’un traitement par pompe 

ou d’IQM.132,133

 • Activité physique. L’absorption peut être augmentée par l’activité 

physique, l’emplacement et la profondeur de l’injection étant des 

facteurs contributifs.134 L’injection dans les jambes avec activité des 

jambes accélère l’absorption.135 La glargine n’est pas affectée par 

l’activité physique.136,137

 • Lipohypertrophie. Celle-ci retarde considérablement l’absorption 

de l’insuline.138

 • Obésité. La présence accrue de graisse sous-cutanée retarde 

l’absorption de l’insuline en raison d’une réduction du flux sanguin 

sous-cutané.139

Deux dispositifs destinés à chauffer le site d’injection ont été mis au 

point ; il a été démontré qu’ils diminuaient les besoins en insuline et 

amélioraient l’absorption, ce qui entraînait un pic plus précoce de 

l’action de l’insuline ainsi qu’une diminution de l’hypoglycémie. Le 

dispositif Insupad réchauffe une région de deux centimètres sur quatre 

juste avant l’injection du bolus d’insuline. Le dispositif Insupatch a été 

développé pour le traitement par pompe avec un élément chauffant 

intégré activé lors de l’administration d’un bolus.132

7.2 Dispositifs pour l’administration d’insuline  
Seringues. Elles existent en une variété de tailles dans différents 

pays et garantissent une administration précise de la dose, mais les 

recommandations suivantes sont souhaitables.

 • Les seringues en plastique à aiguille fixe avec un petit espace mort 

sont préférables aux seringues en verre.

 • Elles sont conçues pour un usage unique. Mieux vaut déconseiller 

la réutilisation en cas de préoccupation relative à l’hygiène ou aux 

douleurs de l’injection car l’aiguille s’émousse au fil du temps.140

 • Les petites seringues avec une demi-unité ou une unité par repère 

(par exemple 0,3 ml, 100 U/ml) sont à privilégier chez les jeunes 

enfants, ce qui permet de doser par demi-unités. 

 • Elles doivent avoir une graduation compatible avec la concentration 

d’insuline (par exemple, seringues U100). 

 • Elles doivent correspondre à la concentration d’insuline utilisée. 

Les seringues de 40 U/ml (bouchon rouge) et de 100 U/ml 

(bouchon orange) portent des repères différents et ne sont pas 

interchangeables.

 • Elles ne doivent jamais être partagées avec une autre personne 

en raison du risque de contracter une infection à diffusion 

hématogène (par exemple hépatite ou VIH).

 • Il est conseillé que tous les enfants et adolescents diabétiques 

sachent injecter de l’insuline à l’aide d’une seringue car les autres 

dispositifs d’injection peuvent mal fonctionner.

 • Des procédures d’élimination appropriées sont obligatoires. 

Des contenants pour objets tranchants spécialement conçus 

et étiquetés peuvent être disponibles dans les pharmacies et 

les centres de traitement du diabète. Des pinces spéciales (par 

exemple, Safeclip®) sont disponibles pour retirer l’aiguille et la 

rendre inutilisable. Sans contenant pour objets tranchants, les 

seringues dont les aiguilles ont été retirées peuvent être stockées 

dans des contenants ou boîtes en plastique opaque et jetées avec 

les ordures ménagères.
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Stylos d’injection. Les stylos d’injection contenant de l’insuline dans 

des cartouches préremplies ont été conçus pour rendre les injections 

plus faciles, plus précises et plus flexibles. Ainsi, il n’est plus nécessaire 

d’extraire l’insuline d’un flacon ; la dose est indiquée par une molette 

et ce dispositif peut être particulièrement utile pour l’administration 

d’insuline lorsque le patient se trouve hors de son domicile, à l’école 

ou en vacances par exemple. Lorsqu’un stylo est utilisé, il est conseillé 

de compter lentement jusqu’à 10 ou rapidement jusqu’à 20 (c’est-

à-dire d’attendre environ 15 secondes) avant de retirer l’aiguille des 

tissus sous-cutanés afin de laisser le temps à toute bulle d’air présente 

dans la cartouche de se dilater.110,140 Il faut amorcer les stylos avant 

utilisation, de sorte qu’une goutte d’insuline apparaisse à la pointe de 

l’aiguille.

Des aiguilles pour stylo spéciales de petite taille (4 à 6 mm) et de 

petit diamètre sont disponibles et peuvent causer moins d’inconfort 

lors de l’injection.141 Les groupes pharmaceutiques proposent des 

stylos de tailles et de types variés ; certains peuvent être réglés 

par demi-unité et sont utiles chez les jeunes enfants lorsque de 

petits incréments sont nécessaires. Certains stylos disposent d’une 

mémoire pour les doses prises, ce qui peut être pratique surtout pour 

les adolescents. Les stylos sont utiles chez les enfants suivant des 

schémas d’injections multiples, mais sont moins acceptables en cas 

de mélange d’insulines. La disponibilité est un problème dans certains 

pays car il s’agit d’une méthode d’administration plus coûteuse. 

Les stylos à insuline, les flacons et les cartouches ne doivent pas 

être partagés.

Cathéters à demeure sous-cutanés. Ces cathéters (par exemple, 

Insuflon® ou i-port®) insérés à l’aide d’une crème anesthésique locale 

topique peuvent servir à surmonter les problèmes de douleurs 

d’injection à l’apparition du diabète118, en particulier chez le très 

jeune enfant. Le recours à des cathéters à demeure n’a pas d’effet 

négatif sur le contrôle métabolique.120 Chez les enfants ayant des 

problèmes d’injection, le dispositif Insuflon a permis de faire baisser 

l’HbA1c.119 Cependant, l’utilisation simultanée d’un analogue basal et 

d’une insuline à action courte ou rapide dans un cathéter à demeure 

n’est pas recommandée pour cause d’interaction possible des deux 

insulines.113,114,119 Les cathéters à demeure doivent être remplacés tous 

les deux à quatre jours afin d’éviter les cicatrices et les effets négatifs 

sur l’absorption de l’insuline.142,143

Dispositifs d’injection automatique. Les dispositifs d’injection 

automatique sont utiles pour les enfants qui ont peur des aiguilles. 

Généralement, une seringue remplie est placée à l’intérieur du 

dispositif, verrouillée en place et insérée automatiquement dans la 

peau par un système à ressort. Ces dispositifs présentent l’avantage 

que l’aiguille n’est pas visible et traverse rapidement la peau. Il 

existe des dispositifs d’injection automatique pour des injecteurs 

spécifiques.144

Pistolets à injection. Les pistolets à haute pression pour injection 

dans les tissus sous-cutanés ont été conçus pour éviter l’injection par 

aiguille. Leur usage peut être intéressant en cas de phobie des aiguilles. 

L’utilisation de pistolets à injection a résulté en un contrôle métabolique 

comparable au recours aussi bien aux injections conventionnelles qu’à 

la perfusion sous-cutanée continue d’insuline,145 mais les problèmes 

rencontrés sont notamment une profondeur de pénétration variable 

ainsi que l’apparition tardive de douleurs et d’ecchymoses.146 

Dans une étude récente, l’utilisation d’un pistolet à injection pour 

l’administration d’insuline a été associée à une variabilité légèrement 

modifiée des critères d’évaluation pharmacocinétiques, mais à une 

variabilité similaire des critères pharmacodynamiques par rapport à 

l’administration conventionnelle.147 

Perfusion sous-cutanée continue d’insuline (PSCI). L’utilisation 

de pompes externes est en augmentation et se révèle être 

acceptable et une réussite,145-154 même chez les nourrissons.148,149 

Pour une présentation exhaustive de la PSCI, voir le chapitre 22 des 

recommandations de consensus 2022 de l’ISPAD sur les technologies 

du diabète et l’administration d’insuline.

7.3 Stockage de l’insuline
Recommandations de stockage pour l’insuline non utilisée. L’insuline 

subit une dégradation chimique et physique au fil du temps et son 

action diminue. Cette dégradation est accélérée par l’exposition à des 

températures élevées, à la lumière directe du soleil, aux contraintes 

de cisaillement en cas d’agitation et à l’augmentation de la surface air-

liquide, qui se produit lorsque le volume d’un flacon baisse.155 

Les problèmes de réfrigération pourraient être plus fréquents 

qu’on ne le pense ; souvent les réfrigérateurs ménagers ne répondent 

pas aux recommandations des fabricants, les températures 

descendant souvent en dessous du point de congélation.156 L’insuline 

commandée par correspondance, de plus en plus populaire dans 

certains pays, pourrait également augmenter l’exposition aux 

variations de température prolongées. Une technologie de flacons 

thermochromiques a été étudiée pour détecter une éventuelle 

exposition excessive de l’insuline à la chaleur.157

L’insuline doit donc toujours être inspectée avant utilisation et 

jetée si elle a été congelée ou si elle présente des signes d’agrégation, 

de givre, de décoloration ou de précipitation. Les recommandations 

de chaque fabricant concernant la durée de stockage et la date de 

péremption doivent être respectées dans la mesure du possible. Une 

efficacité moindre de l’insuline doit être envisagée comme cause 

possible d’une augmentation inattendue des besoins en insuline. 

Pour plus d’informations sur le stockage de l’insuline en l’absence 

d’électricité, voir le chapitre 25 des recommandations de consensus 

2022 de l’ISPAD sur la prise en charge du diabète dans les contextes de 

ressources limitées.

 • Lorsqu’elle n’est pas utilisée, l’insuline peut être conservée au 

réfrigérateur entre 2 et 8 °C (il ne faut pas la placer dans la partie 

freezer ou à proximité de l’élément de refroidissement), et ce 

jusqu’à la date de péremption.

 • L’insuline doit être jetée si elle a été congelée, car la congélation 

peut compromettre l’intégrité de la formulation et du flacon lui-

même.

Recommandations de stockage pour l’insuline en cours 
d’utilisation.
En conditions d’utilisation, l’insuline est régulièrement exposée aux 

facteurs de risque environnementaux précédemment mentionnés 

et, dans le cas des pompes à insuline qui sont portées près du corps, 

non seulement la température dans le réservoir augmente, mais 
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les mouvements constants peuvent aussi accélérer la formation de 

fibrilles.158 

 • En conditions d’utilisation, l’insuline peut être stockée à 

température ambiante (inférieure à 25 ou 30 °C) pendant quatre 

semaines au maximum.145,155,159

 • La durée d’utilisation recommandée après l’ouverture d’un flacon 

varie entre 10 jours et 8 semaines selon les différentes formulations 

d’insuline. Nous recommandons de suivre les directives du 

fabricant et les notices de médicaments. L’utilisation de stylos à 

petit volume plutôt que des flacons évitera le gaspillage chez les 

enfants recevant de plus faibles doses d’insuline.

 • L’insuline utilisée dans les pompes à insuline doit être changée 

plus souvent. Les fabricants recommandent de conserver 

l’insuline asparte et l’insuline lispro dans le réservoir de la pompe 

à température ambiante au maximum pendant six et sept jours, 

respectivement. Idéalement, l’insuline qui se trouve dans le 

réservoir doit être changée en même temps que le kit de perfusion/

la tubulure toutes les 48 à 72 heures. Les informations sur l’insuline 

glulisine indiquent qu’elle peut être conservée dans le réservoir de 

la pompe pendant deux jours à 37 °C.

 

Les jeunes diabétiques et leurs soignants doivent être conscients de 

l’importance d’un stockage optimal de l’insuline pour maintenir son 

efficacité, en particulier pour éviter l’exposition à des températures 

élevées (par exemple, pompes laissées au soleil lorsqu’elles sont 

déconnectées, insuline stockée dans la boîte à gants d’un véhicule). Un 

certain nombre de nouveaux dispositifs d’administration de l’insuline 

(pompes, stylos intelligents ou capuchons de stylo) sont dotés d’un 

capteur de température intégré et plusieurs produits sont disponibles 

pour protéger les flacons et les stylos de la chaleur. Les produits 

dédiés à la surveillance de la température de l’insuline à l’aide d’un 

capteur et d’une application mobile peuvent être conservés avec tout 

type d’insuline et avertissent l’utilisateur en cas de dépassement des 

limites de température.

Stockage de l’insuline en voyage. Les recommandations suivantes 

concernent le transport de l’insuline lorsque vous partez en voyage.

 • Il existe sur le marché plusieurs produits (sacs ou étuis) pour 

protéger les stylos et les flacons d’insuline de la chaleur, bien que 

leurs performances n’aient pas été étudiées. Lors de l’utilisation de 

blocs de glace, les stylos ou les flacons d’insuline ne doivent jamais 

être conservés directement sur la glace pour éviter le gel. (Les 

réfrigérateurs des hôtels pourraient être moins fiables.)

 • L’insuline ne doit pas être transportée en soute, il faut 

systématiquement la placer dans les bagages à main en cabine.

 • Il est recommandé de prévoir de l’insuline de secours lorsque vous 

voyagez.

8. INSULINOTHÉRAPIE EN MILIEU 
HOSPITALIER  

L’insulinothérapie est indispensable pour les jeunes patients atteints 

de DT1 hospitalisés lors d’une ACD, une prise en charge péri-opératoire 

et des infections graves. La perfusion intraveineuse d’insuline est 

à privilégier chez les enfants gravement malades. Les insulines 

ordinaires, à action rapide et ultrarapides sont équivalentes en 

traitement intraveineux.160 L’insuline ordinaire a traditionnellement 

été utilisée pour la perfusion intraveineuse dans la prise en charge du 

diabète en milieu hospitalier. Les enfants qui ne sont pas gravement 

malades admis à l’hôpital peuvent être traités avec l’insuline sous-

cutanée qu’ils utilisent habituellement en procédant à quelques 

modifications de dose.161 

L’insulinothérapie en milieu hospitalier pourrait être requise 

dans certains autres scénarios, notamment : hyperglycémie induite 

par le stress péri-opératoire, corticoïdes parentéraux, recours à des 

immunosuppresseurs pendant la chimiothérapie (L-asparaginase, 

tacrolimus, cyclosporine, sirolimus), médicaments neurologiques 

utilisés dans l’épilepsie (valproate, phénytoïne) et enfants souffrant de 

brûlures graves.162,163 

Insulinothérapie intraveineuse. L’insulinothérapie intraveineuse 

est la norme de soins dans le traitement de l’ACD pédiatrique164 et 

est abordée en détail dans le chapitre 13 des recommandations 

de consensus 2022 de l’ISPAD sur l’acidocétose diabétique et l’état 

hyperglycémique hyperosmolaire.

Insuline sous-cutanée. Alors que la perfusion d’insuline à faible 

dose est la norme de soins pour l’ACD, l’insulinothérapie sous-cutanée 

avec de l’insuline asparte, lispro ou ordinaire a été utilisée chez l’adulte 

et l’enfant dans certains hôpitaux du monde.165-169 L’insulinothérapie 

sous-cutanée a eu son importance pendant la pandémie de COVID-19 

et a récemment fait l’objet d’une revue de consensus dans les directives 

de l’ISPAD. Le recours à l’administration sous-cutanée d’insuline à 

courte durée d’action (ordinaire) toutes les quatre heures comme autre 

méthode de traitement de l’ACD légère a été suggéré en l’absence de 

perfusion intraveineuse ou d’analogues de l’insuline à action rapide.170 

La dose initiale suggérée d’insuline ordinaire est comprise entre 0,13 

et 0,17 unité/kg/dose toutes les quatre heures (0,8 à 1 unité/kg/jour 

en doses fractionnées). Les doses sont augmentées ou diminuées de 

10 à 20 % sur la base de la glycémie précédant l’injection suivante.170 

La fréquence d’administration peut passer à toutes les deux ou trois 

heures si l’acidose ne s’améliore pas.

9. DISPONIBILITÉ ET ABORDABILITÉ DE 
L’INSULINE

Les enfants et les adolescents atteints de DT1 dépendent de l’insuline 

pour survivre et devraient avoir accès à des quantités adéquates 

d’insuline au moins ordinaire et NPH. L’ISPAD et la Fédération 

internationale du diabète (FID), par le biais du programme Life for a 

Child, s’efforcent de rendre l’insuline disponible pour tous les enfants 

et adolescents atteints de diabète et de faire la promotion d’une 

insuline universelle.

Bien que 2021 ait marqué le centenaire de la découverte de 

l’insuline, l’accès à ce médicament salvateur reste problématique 

dans de nombreux contextes.171 Le concept d’accès à l’insuline doit 

être envisagé en tenant compte de deux facteurs. Tout d’abord, 

la disponibilité : y a-t-il de l’insuline dans l’établissement ou à la 
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pharmacie lorsque la personne va la chercher?172 Deuxièmement, 

l’abordabilité : le patient a-t-il les moyens de payer l’insuline ? 

De multiples facteurs mondiaux, nationaux et liés au système 

de santé ont une incidence sur la prescription d’insuline et doivent 

être pris en compte pour s’assurer que les obstacles n’ont pas de 

répercussions sur les soins dispensés par les professionnels de 

santé. Ainsi, l’interaction entre professionnels de santé et patients 

devrait impliquer d’appréhender et d’aborder les obstacles à l’accès 

à l’insuline. Les professionnels de santé devraient connaître le prix 

exact de l’insuline et savoir si l’insuline est disponible ou non et 

quelles formulations d’insuline sont disponibles dans leur pays dans 

les secteurs public et privé. Ces éléments devraient aider à orienter 

les personnes atteintes de diabète vers l’option la plus abordable 

pour s’assurer qu’elles s’impliquent réellement dans leur schéma 

insulinique comme souhaité.

En parallèle, les professionnels de santé peuvent aussi jouer un 

rôle actif dans la garantie de l’accès à l’insuline en plaidant en faveur 

de l’inclusion de l’insuline dans les forfaits de soins de santé universels 

dans leurs pays.

10. RECHERCHE ET NOUVEAUX 
DÉVELOPPEMENTS

Un siècle après sa découverte, l’insulinothérapie continue d’évoluer. 

Alors que les insulines avec un délai d’action plus rapide et une 

durée d’action plus courte continuent d’être un sujet brûlant, les 

progrès sont significatifs dans le développement d’insulines à 

action ultraprolongée. Les essais cliniques portant sur l’utilisation 

de formulations d’insuline hebdomadaires sont prometteurs chez 

l’adulte, mais n’ont pas encore été testés en pédiatrie. Les insulines 

« intelligentes » sont un autre développement passionnant. Ce sont 

des formulations d’insuline sensibles au glucose qui ne sont activées 

chimiquement que si le glucose est supérieur à la plage cible ; l’action 

de l’insuline cesse une fois la glycémie normalisée. Différentes 

méthodes expérimentales sont utilisées pour administrer les insulines 

intelligentes et les formulations pourraient changer la donne dans le 

traitement du diabète à l’avenir s’il est prouvé qu’elles sont sûres et 

efficaces. 

La combinaison de l’insuline et de médicaments d’appoint est 

une autre intervention novatrice pour améliorer l’insulinothérapie. Les 

produits injectables prémélangés à base d’insuline à action prolongée 

(insuline glargine ou dégludec) et d’agonistes des récepteurs du GLP-

1 (glucagon-like peptide-1) sont approuvés en complément d’un 

régime alimentaire et d’une activité physique afin d’améliorer le 

contrôle glycémique chez les adultes atteints de diabète de type 2 

insuffisamment contrôlé par l’insuline basale. Le traitement d’appoint 

avec l’insuline prémélangée présente l’intérêt potentiel de résoudre 

d’autres problèmes thérapeutiques pendant la prise en charge du DT1 

(taux croissants de surpoids et d’obésité notamment). 

Les insulines actuelles continuent de sauver la vie des enfants 

diabétiques et celles de demain seront essentielles pour améliorer la 

prise en charge et alléger le fardeau de la maladie pour les patients.
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