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'RESUME | Le diabéte de; Penfant et de Padolescenit est tne
" maladie: comp!exe 3-traiter” parce. qu'influencée’ par ‘de riml-
tlp]es facteats variables d'un paﬁent ¥lautre, Le pratlclen, gt
est confronte aun nombre restremt ‘de ces jeumes paﬁents, est
: suuvent peu famllrarlse avec:la’ gestlon quotidienné du ‘diabate
! chezle jeune. Dlx sept questmns & chotx mulhp]es, qui ont été
~ élaborges, p(mr e ‘séance d’enselgnement interdctif stir 'ce
- su;et (volr article: suwant), sont pmpusées an’ iecteur Ea
réponse. considérée comme Ia plus correcte est preusee 2la
" suite des questions avec un bref commentaire sur les différentes
reponses poss1bles L’obgecﬁf st de- permettre au’ lectenr mn
autoapprentissage: plutét qu’une “autoévaluation, et” & ainsi
contribuér 3 la quahte de fa prlse en charge du dlabete de I’en-
fant et de l’adolescent

INTRODUCTION

Le diabéte insulino-dépendant est une mala-
die difficile, avant tout pour Penfant ou 1’ado-
lescent qui y est confronté ainsi que sa famille,
mais également pour le médecin. En effet, cette
maladie n’est pas suffisamment fréquente pour
que le médecin de famille puisse en acquérir une
large expérience sur le terrain. De plus, la
famille acquiert des compétences importantes
dans la gestion quotidienne du diabéte, ces
acquisitions étant indispensables pour réduire
autant que faire se peut le risque de complica-
tions immédiates comme les hypoglycémics,
aussi bien que les complications a long terme.
Des equipes pluridisciplinaires spécialisées
motivées par la qualité de 1"équilibration du dia-
bete et justifiées par la complexité de la gestion
quotidienne de celui-ci, interagissent avec les
familles confrontées a cette maladie. La place du
médecin de famille ne s’en trouve pas toujours
simplifiée, d’autant qu’il peut lui-méme se trou-
ver, dans sa pratique journaliére, face a diffé-
rentes questions posées par le diabeéte de Penfant
et de 1’adolescent. C’est pourquoi, nous abor-
dons ce sujet ici.

Plutdét que de traiter cette matiére sous la
forme habituells, nous proposons une séric de
questions a choix multiples auxquelles il v a
chaque fois une réponse considérée comme la
seule ou la plus correcte. L'objectif est de per-
mettre au lecteur une démarche active d’auto-
apprentissage & la suite de laquelle il trouvera Ia
réponse retenue par les auteurs et un commen-
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" DAILY MANAGEMENT OF CHIEDHOOT, AND ADOLESCENT DIABETES:
SUMMARY : The practitioner has usually relatively little expe-
rience iw the daily maniagement of pedistric diabefes; & complex
issué due to multiple factors and individual varlahlhty Seven-
teen mulnpte choice quesflons are ‘proposed; whlch have been
- created for an interactive tedching session (see next arhcle) For
‘each questlon, a single answer is considered to be' the: most or
‘the only correct one: Thls aniswer is ‘given after’ the questions
together with a brief comment about some of the proposed ans-
- wers. The objective for the reader is seIf~teachmg The qﬂes—
tions are not intended for self-evaluation. ot
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taire destine a justifier pourquoi cette réponse
est retenue et les autres ne le sont pas. Des ques-
tions analogues a celles proposées ici ont &té uti-
lisées pour un enseignement de post-graduat
interactif avec un systéme de vote électronique
par chagque membre de 1’assistance. Un article
qui suit celui-ci explique le principe de cetie
pedagogie informatisée et tllustre les résultats
par les réponses d’une assemblée a quelques
questions.

QUESTIONS

f. Ladaptation gquotidienne de la dose d’insuline
intermédiaire (par exemple, Insulatard®, Humuline
NPH?®) tient, avant tout, compie de
J 1. la glycémie des jours précédents, dans les
heures ol I"action de cette insuline est maxi-
male
4 2. la glycémie de la veille, dans les heures ou
I’action de cette insuline est maximale
L1 3. la glycemie du jour méme, au moment de
I’injection
U 4. I"exces ou le déficit pondéral du patient
O 5. le dernier taux d"hémoglobine glycosylée

Il Une modification éventuelle de la dose d'insu-
fine rapide (par exemple, Actrapid®, Humuline
Regular®) doit étre envisagée, en principe

U 1. tous les jours, systématiquement

4 2. tous les jours, si nécessaire

Q 3. une fois par semaine, idéalement

O 4. 4 la consultation, uniquement

ITT. En cas d’hyperglycémie non expliquée par un
écart alimentaire ou une véduction de I'activité
physique, une augmentation de la dose d’insuline
intermédiaire doit, en principe, éfve envisagée -

[ 1. de jour en jour
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4 2. aprés confirmation, quelques jours en sui-
vant

U 3. 4 la consultation, uniquement

IV Une réduction de la dose d’insuline en raison
d’une hypoglycémie inexpliquée survenue la veille,

yera
[ 1. toujours de 10 % de la dose totale quoti-
dienne
0 2. au minimum de 10 % de la dose totale quo-
tidienne

O 3. toyjours de 10 % de la dose d’insuline
impliquée au moment de I’hypoglycémie
4. au minimum de 10 % de la dose d’insuline
impliguée au moment de I’hypoglycémie

V. Un supplément d’insuline rapide infecté en
dehors du schéma quotidien prévu peut étre indi-
qué, selon le moment,

Q1. st glycémie > 400 mg/dl

Q 2. si hyperglycémie + polyurie et polydypsie

U 3. si hyperglycémie + acétonurie

( 4. jamais a domicile, uniquement a I”hdpital

Vi A propos de I'utilisation de ['insuline Lispro
(Humalog®), laguelle des affirmations suivantes
est incorrecte 7
Q 1. le niveau moyen d’équilibration du diabate
{Hb Aic) est significativernent amelioré
O 2. le délai entre I’injection et le repas peut éire
raccourci 4 15 minutes, volre moins
O 3. Phyperglycémie post-prandiale est généra-
lement moins marquée
O 4. les hypoglycémies sont moins fréquentes,
surtout la nuit
L 5. Pimportance relative des collations peut
diminuer

VII. 4 propos des modalités d’injection de ['insu-
line, laguelle des affirmations suivantes est incor-
recte 7
O 1. la résorption de I’insuline est plus rapide
dans le ventre que dans la cuisse ou le bras
O 2. une résorption plus lente est préférable
pour une insuline de type intermédiaire
Q 3. la résorption de 1’insuline est 2 fois plus
rapide dans le muscle que les tissus sous-
cutanés, surtout si le muscle est actif et la
peau exposee au froid
0 4. la rotation des sites d’injection diminue le
risque d hypoglycémie
3 5. chez un enfant de corpulence normale,
90 % de l’insuline est localisée dans le
muscle aprés une injection perpendiculaire
dans un bourrelet de la peau de la cuisse ou
du bras, avec une aiguille de 12 mm

VIII Parmi les recommandations suivantes
concernant sport et diabéte, laguelle est inappro-
priée 7
O 1. une collation supplémentaire peut &tre
nécessaire avant d’aller nager
4 2. Pimportance de la réduction de la dose
d’insuline est variable et doit étre déterminée
pour chague patient
L2 3. "exercice physique aide & faire disparaitre
I"acétone, en cas de forte hyperglycémie
3 4. des suppléments systématiques de sucre
rapide sont conseillés en cours d’effort pro-
longé
U 5. moyennant un encadrement informé, cer-
tains sports dangereux ou extrémes peuvent
étre envisageés

IX. Parmi les vecommandations suivantes concer-
nant lalimentation d 'un enfant diabétique,
laguelle est justifiée ?
Q . réduire les apports globaux en glucides
1 2. éviter systématiquement les sucreries
L 3. éviter les fibres parce qu’elles augmentent
I"absorption des sucres rapides
[ 4. éviter les boissons light avec édulcorants du
type “aspartame”
1 5. veiller & la collation de 10 h qui est plus
importante que le petit déjeuner

X Concernant les complications du diabéte,
laquelle des affirmations suivanies est incorrecte 7
(1 . I'angiographie fluorescéinique peut mon-
trer des lésions inapparentes au fond d’ceil
standard
2. une microalbuminurie augmentée peut étre
réversible
1 3. une maladie coeliaque peut coexister avec
le diabéte, méme en 'absence de symptémes
digestifs chroniques
U 4. une dysrégulation de la fonction nerveuse
autonome cardiaque peut &tre mise en évi-
dence au holter
1 5. les complications oculaires doivent impéra-
tivement &tre recherchées | fois/an aprés 5
ans d’ancienneté du diabéte
L 6. il n’est pas justifié de rechercher une
microalbuminurie accrue avant la fin de
I"adolescence

XTI Devant un enfant diabétique de 5 ans qui, d
P'école, présente des signes pouvant traduirve une
hypoglycémie, laguelle des attitudes suivantes est
inadéquate ?
O 1. ne pas donner du sucre si 'hypoglycémie
ne peut é&tre confirmée par une analyse
(panne de lecteur, ...)
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1 2. commencer par donner un sucre rapide,
P’équivalent d’1 a4 2 morceaux de sucre pou-
vant suffire

0 3. apres le resucrage, permettre un temps de
repos de 5 a 15 minutes

i 4. faire sutvre le sucre rapide d’un sucre Ient
(biscuit sec par exemple) ou de la collation
(si c’est le moment)

O 5. informer, le jour méme, les parents de
1"événement

XII. Une enfant diabétique de 10 ans part en
séjour de classe d’Ardennes. Elle sera beaucoup
plus active que d’habitude. Parmi les vecomman-
dations suivantes, laquelle est inappropriée ?

4 1. informer les adultes accompagnants de la
reconnaissance et du traitement des hypogly-
cémies

2. permettre le séjour mais éviter les efforts
physiques importants

O 3. réduire ta dose d’insuline de la journée de
20 (a4 30) % en prévision de la premiére jour-
née active

1 4. réduire de 10 4 20 % la dose d’insuline du
soir, apres une journée active

O 5. permettre, selon "activité, des collations
sucrées supplémentaires

L) 6. envisager un contrdle glycémique vers 2-3
h du matin

4 7. proposer un contact téléephonique quotidien
pour adapter la dose d’insuline

X Des parents affolés vous téléphonent 16t le
matin parce qu’ils découvrent leur fils diabétique
de 3 ans stuporeux et guasi non véveillable. La
glycémie est a 28 mg/dl. Laguelle des propositions
suivantes est la plus adéquate ?

O 1. appeler ’ambulance pour aller a ["hopital
L 2. le secouer pour le réveiller et lui faire
mgurgiter une boisson sucrée

0 3. injecter une ampoule de Glucagen en sc ou
im

1 4. injecter 1/2 ampoule de Glucagen en sc ou
im

2 5. administrer 1 mi/kg de glucosé 30 % par
voie intrarectale

W 6. dés qu’il est réveillé, lui donner rapidement
un petit déjeuner substantiel

XV, Un enfant de 7 ans avec un diabéte habituel-
lement bien équilibré, souffre d une pharvngite et
est subfébrile. I se léve avec des nausées et de
Vanorexie et présente une glycémie a 65 mg/di et
de 'acétonurie (++). Aprés avoir donné des
sucres rapides par petites quantités (boissons
sucrées fraiches), l'insulinothérapie doit étre :
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J 1. différée jusque midi

1 2. administrée avec la dose habituelle d’insu-
line rapide et intermédiaire

3 3. administrée avec une dose d’insuline rapide
majorée de 10 %

L1 4. administrée avec une dose d’insuline rapide
réduite de 20 %, suivie de contrbles glycé-
miques réguliers

[ 5. administrée par voie intraveineuse 4 ’hépi-
tal auguel il faut adresser I'enfant immedia-
tement

XV Pour envisager de passer d 'une insulinothéra-
pie en 2 injections par jour (rapide + intermé-
diaive} a un schéma basal-prandial de 4 injections
par jour (3 x rapide, 1 x intermédiaire ou lente),
ine raison importante est
L 1. 1’age = 15 ans
O 2. des wrrégularites frequentes d’horaire de
repas et/ou d’activité
(3. un diabéte avec hyperglycémie chronique et
Hb A1C>10 %
1 4. un découragement de 1’adolescent diabe-
tique dans la prise en charge (pas de carnet,
peu d’analyses, ...)

[ 5. une instabilité avec de fréquentes hypos
aussi bien quhyperglycémies

XVI. Pour un frére ou une seur d un enfani diabé-
tigue (type 1), le rvisque de devenir diabétigue est
de ["ordre de

01.0,1%

Lh2.1°%

13.5%

05 50%

XVIL Le risque de developper un diabéte de type [
chez un membre de la famille d’'un enfant diabé-
tique peut étre évalué le mieux en mesurant
U 1. la glycémie a jeun
U 2. 1a glucosurie post-prandiale
Q) 3. la riposte insulinique 4 I'HGPO
O 4. les auto-anticorps (anti-iléts, antiGAD,
anti-insuline, ...)
L} 5. les caractéristiques des génes de classe 11
(DQ et DR) du groupe majeur d’histocompa-
tibilité

REPONSES ET COMMENTAIRES

Q[ - iz%]
Pour I’adaptation quotidienne de la dose d’in-
suline intermédiaire, il est préférable de tenir
compte de la glycémie, non seulement de la
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veille mais ¢galement des jours qui ont précédé,
étant donné les variations glycémiques parfois
importantes d’un jour a I"autre. On ne peut pas
tenir compte de la glycémie au moment de 1'in-
jection puisque cette insuline commencera a agir
plusieurs heures aprés ’injection. L'excés ou le
déficit pondéral ainsi que 1’équilibration
moyenne (taux d’hemoglobine glycosylée) sont
des indicateurs indirects, précieux mais non
exclusifs de 1’équilibration a moyen terme. Tls
seront donc surtout utiles pour les commentaires
a formuler d’une consultation mensuelle ou
bimestrielle 4 I’autre.

Q.11 o R.[X]2

Etant donné les différents paramétres pouvant
jouer dans 1’équilibration, tels 1’alimentation,
I’activité physique, les maladies ou stress inter-
currents..., la dose d’insuline rapide peut, a
priori, faire 'objet de modifications tous les
jours.

Q.11 = R X 2

N

De nombreux facteurs contribuent a faire
varier la glycémie d’un jour a Iautre. Dés lors,
une hyperglycémie isolée, mexpliquée, inexpli-
cable et non récidivante est fréquente. Une seule
hyperglycémie ne signifie pas nécessairement
que la couverture insulinique est insuffisante.
C’est pourquoi, il est recommandé d’attendre
quelques jours pour augmenter la dose d’insu-
line. Les délais dépendront de différents facteurs
individuels. Par exemple, la dose sera augmen-
tée apres des délais plus courts chez un enfant
avec peu d’appétit et relativement maigre, ou en
cas d’hyperglycémie marquée et, q fortiori, 8°il y
a une acétonurie positive. A Dinverse, la dose
sera augmentée plus prudemrment chez un enfant
polyphage avec exces de poids chez lequel c’est
Ia réduction de ["alimentation qu’il faut privilé-
gier.

Q.1V = R [X 4

Les modifications de dose sont en général
calculées sur base de la dose d’insuline qui agit
précisément au moment considéré et non sur
base de Ja dose totale. Dix pour cent représen-
tent un changement qui peut étre mais n’est pas
toujours suffisant, notamment suite 4 une hypo-
glycémie sévére avec perte de conscience, sans
facteurs y ayant contribué (activité physique
imprévue, collation oubliée, ...) .

Q) = R X3

Chez I’enfant ou I"adolescent, des glycémies
supérieures a 400 mg/dl ne sont pas exception-
neltes. En soi, celles-ci n’impliquent pas la
necessité d’un supplément dans la mesure ol on

constate souvent une réduction de la glycémie
dans les heures qui suivent, notamment sous
Iaction d’unc insuline intermédiaire injectée
plusieurs heures auparavant. Des signes d hyper-
glycémie, qui sont d’ailleurs assez fréguemment
moins évidents dans un diabéte plus ancien, ne
Jjustifient pas un supplément d’insuline. La pré-
sence, ct surtout la persistance aprés quelques
heures, d’une hyperglvcémie avec acétonurie,
méme asymptomatique, peut justifier un supple-
ment d’insuline. Llacétonurie doit donc étre
recherchée systématiquement en cas de forte
hyperglycémie (> 400 mg/dl) ou d’hyperglycé-
mie modéree répétée. Les douleurs abdominales
ainst que des nausées sans ou avec vomisse-
ments évoquent une ceétose. Toutefois, si la
cétose n’est pas confirmée par des analyses, il
n’est pas justifié d’injecter un supplément d’in-
suline et d’autres causes doivent &tre recher-
chées pour expliquer les symptémes observés.

OV w R.IX|1

En soi, I'insuline Lispro n’améliore pas le
niveau moyen d’équilibration du diabéte. Par
contre, une séric de contraintes lides au diabéte
peuvent étre partiellement levées telles que le
d€lai avant fa prise du repas et I’importance des
collations. Il est intéressant de relever la fré-
quence reduite des hypoglycémies nocturnes,
notamment par un effet camulé moins important
avec ’action de I’insuline intermédiaire (1).

Q. VI m R.[X) 4

Le risque d’hypoglycémies est accru par les
différences de rapidité de résorption de 1’insu-
line selon le site d’injection utilisé. Etant donné
que I’en préconise la rotation des sites d’injec-
tion pour diminuer le risque de lipodystrophie, il
faut parfois rechercher si I'um ou 'autre site et
des différences de profondeur d’injection ne
sont pas associés a des hypoglycémies ou hyper-
glycémiss non expliquées par ailleurs. Le pour-
centage éleve d’insuline retrouvé dans le muscle
apres injection perpendiculaire avec une aiguille
de 12 mm (2), ameéne a préconiser une injection
oblique avec une aiguille de & mm.

QI » R X 3

Il est commun que des parents incitent un
enfant a se dépenser lorsqu’il a une hyperglycé-
mie importante. Cette proposition qui peut
effectivement contribuer a réduire 1’hyperglycé-
mie modérée, devient inadéquate si de ’acétone
est présent car la cétose sera aggravée par ’ef-
fort physique. Des précautions sont évidemment
nécessaires pour la pratique de certains sports,
en raison des conséquences possibles d’un
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malaise hypoglycémique, mais il ne faut pas, a
priori, exclure la pratique de tels sports.

Q.1x, = R_[X|5

L’alimentation doit comporter moins de
sucres rapides mais 1’apport total en glucides est
comparable a celui des autres enfants, ¢’est-a-
dire 50 %, voire 60 % de la ration calorique
totale. Le moment le plus adapté pour la prise de
sucreries sera recherché. Elles seront donc limi-
tées mais pas supprimeées. Les fibres ralentissent
I’absorption des sucres rapides aussi bien que la
digestion des sucres lents. Elies sont donc¢ a
recommander. Les boissons light sans sucre
n’affectent pas la glycémie et sont permises, ce
qui est important d™un point de vue social, Le
colit élevé des aliments “spéciaux” pour diabé-
tiques (avec fructose ou sortibol par exemple)
rend le bénéfice de ces aliments pour la glycé-
mie seulement partiel et leur utilisation non jus-
tifiée. A D'exception des patients traités par
Humalog® chez lesquels la rapidité d’action de
I’insuline doit étre individuellement apprécice,
ceux traités par les insulines rapides classiques,
surtout dans un schéma a 2 injections/jour, sont
exposés 4 une activité beaucoup plus grande de
I’insuline & 10 h qu’en début de matinée, ce qui
justifie une collation substantielle 4 ce moment.

O.Xx R X6

Dans environ 1/4 des cas, une maladie coe-
liaque coexistant avec le diabéte sera asympto-
matique (3). Les variations de la fréquence
cardiaque lors d’un enregistrement holter mon-
trent des troubles précoces de la fonction ner-
veuse autonome cardiaque (4). La
microalbuminurie peut s’élever a des valeurs
anormales dés 2 ans d’ancienneté du diabéte,
méme avant ’adolescence. Il est toutefois vrai
que la fréquence de la microalbuminurie aug-
mente surtout dés Je début de ’adolescence (5).

0.x1. » R.X|

Un contrdle glycémique peut étre intéressant
s’il est possible de le réaliser mais il ne doit
absolument pas conditionner ni retarder le resu-
crage, méme §’il y a un doute parce que les
signes sont inhabituels ou que ’enfant est avec
un enseignant inhabituel non familiaris¢ avec
son diabéte. Ceci est d’autant plus important
qu'une hypoglycémie peut survenir dans des
conditions ou la glycémie ne peut pas étre
contrblée (activités extérieures, ...).

O.XII. w R.X|2

Il 0’y a pas lieu d’empécher des efforts phy-
siques importants pour autant que les preécau-
tions adéquates de réduction de dose et

d’augmentation des collations soient prises. Si
I"activité physique est trés différente de 1"habi-
tude, ce qui est souvent le cas, il faut d’embleée
réduire nettement la dose d’insuline, non seule-
ment durant la période d’activité mais également
aprés celle-ci. En effet, "hypoglycémie cst assez
fréquente aprés Peffort, au moment ou les
réserves de glycogeéne musculaire sont en
reconstitution. Etant donné qu’environ 1 enfant
ou adolescent diabétique sur 2 présente des
hypoglycémies nocturnes dont la moitié passent
inapercues (F’enfant ne se réveillant pas), un
contrdle glycémique nocturne merite d’étre
recommandé, a forfiori dans les circonstances
de la présente question (6).

O.X711. s R.K] 4

Un enfant stuporeux risque d’inhaler la bois-
son sucrée. En-dessous de 25 kg, une demi-
ampoule de | mg de Glucagen® suffit, d’autant
que celui-ci entraine des cffets secondaires tels
que nausées et vomissements. La dose de glu-
cosé proposée est adéquate pour une correction
intraveineuse de ’hypoglycérmie, mais la voie
intrarectale est inappropriée.

QX1 v R [X] 4

Méme dans ces conditions de la glycémie
basse et d’anorexie, 1’absence de tout apport
d’insuline précipitera vers hyperglycémie et
une aggravation de la cétose. 1l faut donc admi-
nistrer de l'insuline. La dose ne doit pas étre
augmentée puisqu’il ne s’agit pas d’une cétose
avec hyperglycémie. Au contraire, une réduction
de la dose est nécessaire et celle-ci doit étre sub-
stantielle. On peut soit n’injecter que de Finsu-
line rapide et envisager une deuxiéme injection
d’insuline rapide aprés 4 a 6 h, soit injecter les
deux types d’insuline & dose réduite. Des
contacts teléphoniques avec le diabétologue
pédiatre seront utiles pour prendre une décision
et assurer le suivi.

O.XV we R.[K]2

Lage n’est pas en soi un critére pour adopter
un schéma basal-prandial, méme si celui-ci est
plus fréquemment utilisé chez les adolescents
plus dgés. Ce schéma permet une adaptation
plus facile lorsque les repas ou lTactivité sont
trés variables, comme c’est souvent le cas chez
I’adolescent en raison des loisirs cu du sport. Un
diabéte déséquilibré peut bénéficier d’un

schéma basal-prandial mais celui-ci constitue . =

d’abord une maniére de s’adapter a la vie de. _
I"adolescent plutdt que le gage d’un:meilleur 77
équilibre. Le schéma 4 2 injections permet d’ob= " - -
tenir une équilibration du diabéte aussi satisfai- =7

sante que le schéma basal-prandial chez bon
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nombre d’enfants et adolescents. Le schéma
basal-prandial est contraignant de par la mult-
plicité des injections et la nécessité impérative
de contrdler la glycémie et d’en tenir compte
dans ’adaptation des doses d’insuline. Dans un
schéma basal-prandial, en particulier lors de sa
mise en route, il peut étre nécessaire de pratiquer
7 glycémies par jour (4 fois avant les injections
et 3 fois 1 4 2 h en post-prandial). D'adolescent
découragé sera donc soumis a des contraintes
plutdét accrues que réduites. Tinstabilité peut
&tre une bonne ratson pour changer ’insulino-
thérapie. Dans ce cas, ¢’est surtout I’existence
d’hyperglycémies non contrélables par le
schéma 4 2 injections qui incite 4 proposer le
schéma basal-prandial.
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On notera que le risque est relativement
faible, et surtout beaucoup moins important que
dans le diabéte de type 2 ou non insulinodépen-
dant.
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Dans 1’évolution du processus étiopathogé-
nique qui conduit au diabéte, le signe le plus
important et le plus fiable sera la manifestation
autoimmunitaire, surtout si celle-ci concerne
plusieurs formes d’anticorps dirigés contre les
auto-antigénes pancreatiques (7). Les marqueurs
hormonaux et métaboliques évoqués ne seront
altérés que plus tardivement. Si I’on veut étudier
la réserve insulinique et son altération, ¢’est la
réponse a une hyperglycémie provoquée intra-
veineuse et non orale qui est la plus précocement
altérée. Les caractéristiques des sous-groupes
HLA permettent d’établir un certain facteur de
risque accry ou réduit, mais avec une significa-
tion prédictive inférieure a celle des auto-anti-
corps.
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