DIABETUL ZAHARAT IN
STRUCTURA PACIENTILOR DIALIZATI:
ASPECTE EVOLUTIVE, 2003-2023

Rezumat

Pe parcursul ultimelor 2 decenii, in Republica Moldova,
numdrul anual al persoanelor cu diabet aflate la tratament
prin dializd s-a majorat de 50 de ori, odatd cu majorarea
semnificativd a moribiditdtii prin aceastd patologie. Am
analizat evolutia numdrului si particularitdtilor clinice ale
persoanelor cu diabet zaharat cronic dializate pe parcursul
ultimilor 20 de ani. Datele prelucrate au parvenit din rapoar-
tele anuale ale sectiei de Dializa si Transplant renal IMSP
Spitalul Clinic Republican ,,Timofei Mosneaga” (2003-2015)
si in continuare din unitdtile de dializa ambulatorie ,,BB-
Dializd” S.R.L. (2016-2023). La inceputul noului mileniu
persoanele cu diabet au constituit pand la 2% din totalul
bolnavilor cronic dializati. Odatd cu majorarea numdru-
lui lor in Moldova, in crestere contunud a fost si numdrul
persoanelor cu diabet, care au necesitat si au beneficiat de
tratament prin dializd cu realizarea plafonului de 10,9%
din toti bolnavii dializati la finele anului 2015. Cresterea
accesibilitdatii serviciilor de dializd a contribuit la o majo-
rare rapidd a numdrului pacientilor cu aceastd patologie
in unitdtile ambulatorii in perioada 2016-2019, de pdnd
la 28,9%. In acelasi timp, mortalitatea crescutd, in urma
pandemiei cu COVID-19, a persoanelor cu diabet zaharat
a contribuit la reducerea ponderii acestora pand la 14,9%
in 2021. In perioada postpandemicd din nou observim
cresterea continud a numdrului persoanelor cu DZ cronic
dializati, pand la 22,3% in anul 2023. Factorii principali
care au influentat evolutia numdrului persoanelor cu DZ
aflate sub dializd in R. Moldova cuprind: cresterea generald
a morbiditdtii prin DZ, majorarea accesibilitatii serviciului
de dializa si consecintele pandemiei COVID-19. Colaborarea
multidisciplinard este esentiald in ameliorarea prognosticului
pacientilor dializati cu diabet zaharat.

Cuvinte-cheie: diabet zaharat, dializd, boala cronicd de
rinichi, Moldova

Summary
Diabetes mellitus in dialysis: evolutionary aspects, 2003-2023

During the last 2 decades, the number of diabetics dialyzed
annually in Moldova has increased 50 times simultaneously
with a significant increase in morbidity with this pathology.
We analyzed the evolution of the number and clinical features
of chronically dialyzed diabetics in Moldova during the last
20 years. The processed data came from the annual reports of
the Dialysis and Renal Transplantation Department of IMSP
Republican Clinical Hospital "Timofei Mosneaga”(2003-2015)
and further from the ambulatory dialysis units ,BB-Dialisd”
S.R.L. (2016-2023). At the beginning of the new millennium
diabetic patients consisted up to 2% of all chronically dialysis
patients. With the increase of their number in Moldova, the
number of diabetics, who received dialysis treatment, has
been increasing steadily, reaching the ceiling of 10.9% of all
dialysis patients at the end of 2015. Increased accessibility of
dialysis services contributed to a rapid increase in the num-
ber of patients with this pathology in outpatient units during
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2016-2019, up to 28.9%. At the same time, patients with
diabetes suffered excess mortality following the COVID-19
pandemic, with their proportion falling to 14.9% in 2021. In
the post-pandemic period again we see a continuous increase
in the number of chronic DM patients dialysed, up to 22.3% in
2023. The main factors influencing the evolution of DM under
dialysis in Moldova include: general increase in morbidity with
DM, increased accessibility of dialysis service and awareness
of the COVID-19 pandemic. Multidisciplinary collaboration
is essential in improving the prognosis of diabetic patients on
chronic dialysis.

Keywords: diabetes mellitus (DM), dialysis, chronic kidney
disease, Moldova

Pesrome

Caxapnuoiii ouabem Ha/ npu ouanuse: I6010UUOHHDLE
acnexmol, 2003-2023 2.

3a nocnednue 2 OecAmunemus HUcno 60NTbHbIX CAXAPHBIM
ouabemom, excezo0Ho npoxodsujux ouanus 6 Monoose,
yeenuuunoco 6 50 pas 00HOBPEMEHHO CO 3HAUUMENLHDIM
pocmom 3abonesaemocmu amoti namonoeueii. Muvt npo-
AHATUUPOBANU OUHAMUKY HUCTEHHOCIU U KITUHUHECKUX
ocobenHocmeti XpoHU1ecKU OUANUSUPOBAHHBIX OONILHBLX
caxapHuoim ouabemom 6 Mondose 3a nocneonue 20 nem.
Ob6pabomantvie danHvle NONYHeHbl U3 20008bIX OMUEN08
omoeneHus OUAnU3a U MparcnaaHmavuu nodex Pecny6nu-
kauckoti Knunuuecxoti bonvrnuyor "Tumodpeit Mownsea”
(2003-2015 ¢2.), a 6 danvHetiuiem u3 omoeneruii amoyna-
moproeo ouanusa «bB-Jluanusa” (2016-2023 ze.). B nauane
HO08020 MblCAHeNeMUs NAYUEHMDbL ¢ CAXAPHBIM 0UaAbenom
cocmasnsnu 00 2% 6cex XpOHUUecKux OUANUHbIX OONLHBIX.
C ysenuuenuem ux wucna 6 Mondose konuuecmeo oud-
bemuKos, NOmyuaouux Ouanu3Hoe neuerue, HeyKIioHHO
pocno, docmuerys 6 koHuye 2015 200a npedenvHozo yposHs
8 10,9% om 06we20 uucna ouanusnolx navuernmos. Ilo-
8vleHUe 00CYNHOCMU YCLye OUANU3a cnoco6cmeosano
bvicpomy pocmy Hucna NAYUeHMos ¢ Aol namonozuetl
8 ambynamopHuvix omoenenusx 6 meverue 2016-2019
20008, 00 28,9%. B mo e epems 60 spemsi naHoemuu
COVID-19 nayuenmot ¢ 0uabemom ument u3bvimouHyo
CMePMHOCMb, UX 001 CHU3UNAch 00 14,9 % 6 2021 200y.
B nocmnandemuueckuil nepuod 6Ho8v HAOM00AEMCs No-
CMOsHHBLEL pocm wucna nayuenmos ¢ xpornueckum C/I,
nooseperymoix ouanusy, 00 22,3% 6 2023 200y. OcHosHuiMU
paxmopamu, 6nuUsOUUMY HA OUHAMUKY 3a0071e8AeMOCTNU
CI na ouanuze 6 Mondose, s6nsT10mcst: 00Ul pocm 3a-
6onesaemocmu CJI, nosviuieHue 00cmynHocmuy OUanu3Hol
cnyn6vL u ungopmuposannocmu o nandemuu COVID-19.
Mynvmuducyuniunaproe compyoHuuecmeso umeem 60v-
wioe 3nHavenue OIS yAy4uleHUs NPozHO3a NAUUEHIO8 C
caxapHoim 0Uabermom, Haxo0TUUXCA HA Ouanuse.

Kmiouesvte cnosa: caxapruviii duabem, Ouanus, XpoHuueckas
6onesnv nouex, Monoosa




Introducere

Conform datelor OMS, in anul 2022 pe plan
global au fost inregistrate circa 422 milioane de
persoane care sufera de diabet zaharat (DZ), con-
stituind 5,28% din populatia mondiala. inca 300 de
milioane de persoane sunt considerate in grupul
de risc Tnalt (3,75% din populatia mondiald) [6].
Datele Anuarelor Statistice ale Ministerului Sanata-
tii al Republicii Moldova demonstreaza o crestere
vertiginoasa a moribiditatii cu diabet zaharat: circa
39000 de persoane in 2002, 49000 de bolnavi - in
anul 2007, 71500 de pacienti - in anul 2012, 104000
de persoane - in anul 2017 si 117256 de diabetici —
in 2022 [5]. Drept rezultat, timp de 15 ani numarul
persoanelor cu diabet zaharat in Republica Moldova
a crescut de 2,5 ori. In acelasi timp, situatia privind
incidenta diabetului zaharat in Moldova este si mai
alarmanta:in 1999 au fost primar diagnosticate 2360
de cazuride DZ,1n 2007 - deja 6919,1n 2012 - 8954,
in 2017 - 10724, iarin 2022 - 12956 de persoane pri-
mar diagnosticate cu DZ (o crestere de 4,5 ori; sursa
datelor: anuarele statistice ale Ministerului Sanatatii
al Republicii Moldova). Ca urmare a cresterii numa-
rului persoanelor cu DZ pe teritoriul RM incepand cu
anii 2000, actualmente asistam la un influx major de
pacienti diabetici in dializa.

Scopul cercetarii

Determinarea ponderii pacientilor dializati care
sufera de diabet zaharat in Republica Moldova (RM)
pe parcursul ultimelor 2 decenii, pentru evidentierea
masurilor organizatorice care pot ameliora calitatea
vietii si prelungi viata pacientilor supusi substitutiei
functieirenale in cadrul unitatilor moderne de dializa
ambulatorie.

Materiale si metode

in analiza efectuata au fost utilizate rapoartele
anuale ale sectiei de Dializa si Transplant renal IMSP
Spitalul Clinic Republican,Timofei Mosneaga” (2003-
2015) si in continuare din unitati de dializa ambula-
torie,BB-Dializa” S.R.L. (2016-2023). Suplimentar, au
fost evaluate rezultatele consultatiilor endocrinolo-
gilor in unitatile ambulatorii ale ,BB-Dializa” S.R.L. in
perioada 2018-2023 in comparatie cu anii precedenti

(2016-2017).

Rezultate

La inceputul secolului XXI persoanele cu DZ
au fost o minoritate printre pacientii dializati in
RM: numai 2,1% in anul 2002, 2/3 din pacienti fiind
reprezentati de persoanele cu DZ tip 1. Aceasta si-
tuatie a reflectat accesul relativ limitat al populatiei
Republicii Moldova la serviciul de dializa, precum si
un numar mai redus de persoane cu diabet zaharat.
Odata cu deschiderea centrelor noi de dializa pe tot
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teritoriul republicii (Chisindu: Institutul de Medicina
Urgenta, Spitalul Clinic Municipal ,Sfanta Treime”;
Comrat, Cahul) ponderea pacientilor cu DZ aflati la
dializa cronica a crescut de la 3,2% in anul 2008 la
7,2%1nanul 2013. Simultan, a crescut si adresabilita-
tea persoanelor cu diabet pentru asigurare cu servicii
de dializa. La finele anului 2015, inainte de lansarea
primului centru de dializa in cadrul parteneriatului
public-privat, ponderea persoanelor cu diabet care
necesitau dializd a ajuns la plafonul de 10,9% - cel
mai inalt nivel inregistrat in dializa din Republica
Moldova.

Centrele noi de dializa deschise de compania
,BB-Dializa” S.R.L. n Chisinau, Balti si Cahul au sporit
accesibilitatea serviciilor de dializa. Drept rezultat,
timp de 3 ani ponderea persoanelor cu DZ dintre toti
cei dializati a crescut pand la 22,3%in 2018 si 28,9%
in 2019 (inainte de pandemia COVID-19). in acest
context este important de mentionat ca ponderea
persoanelor cu DZ printre cei aflati la dializa cronica
a variat statistic semnificativ in diferite centre: 30,2%
in unitati din Chisinau, 18,9% - la Balti si 35,6% — la
Cahul.Tn 2019 majoritatea persoanelor cu DZ aflate
la dializd au suferit de DZ tip 2 (88%), minoritatea
—de DZ tip 1 (12%). In anul 2019 DZ a fost calificat
drept cauza principald a insuficientei renale cronice
terminale la 2/3 si ca boala asociata - la 1/3 din
persoanele cu DZ aflate la dializa cronica. La ultimii
pacienti hipertensiunea arteriala a fost considerata
cauza principald a insuficientei renale, iar lipsa pro-
teinuriei clinic semnificative reflecta rolul secundar
al nefropatiei diabetice in patogeneza patologiei
renale.

Pentru toti pacientii dializati a fost caracteristica
o mortalitate sporita din cauza infectiei COVID-19:
35% cu tulpina alfa, 25% - cu tulpina beta si circa
15% - cu tulpina delta. Mortalitatea redusa a fost
inregistrata la tulpina omicron, pana la 3%. Tulpina
virusului COVID-19 a fost sugerata conform celei
predominante in aceasta perioadd in Moldova. in
acelasi timp, pentru persoanele cu DZ aflate la dializa
cronica a fost semnalatd o dublare a mortalitatii fata
de pacientii non-diabetici. Aceasta particularitate se
explica prin faptul ca DZ de unul singur creste riscul
decesului din cauza infectiei COVID-19 de 2,5 ori
si este frecvent asociat cu ateroscleroza vasculara
avansatda, precum si cu hipertensiunea arteriala
(riscul letal de 2-3 ori sporit pentru ambii factori).
Simultan, ca factori agravanti au actionat predo-
minarea sexului masculin printre pacientii dializati
(risc letal de 2 ori crescut), precum si varsta medie
a pacientilor cronic dializati (aproape 60 de ani, risc
letal crescut de 16 ori fata de persoanele in varsta
de 20 de ani). Analizand datele centrelor de dializa,
am observat cad riscul infectarii pacientilor cu DZ
este cu 33% mai mare fata de cei non-diabetici. in




urma pandemiei cu COVID-19 la sfarsitul anului 2021
numarul persoanelor cu DZ aflate la dializa s-a redus
pana la 14,9% pacienti dializati. insa dupa finalizarea
pandemiei rolul DZ drept cauza sau boala asociata
insuficientei renale cronice a fost din nou in crestere:
lafinele anului 2023 rata persoanelor cu DZ dializate,
n unitati de dializa,BB-Dializa"S.R.L., deja a constituit
22,3% din totalul pacientilor dializati.

Evolutia incidentei DZ drept cauza a insuficien-
teirenale cronice terminale a demonstrat o tendinta
similara cu prevalenta DZ: 15%in anul 2015, 22% —in
2016,25% -1n 2017, 30% —in 2018 si 34% - in 2019.
in cadrul pandemiei cu COVID-19 am asistat la o
reducere semnificativa a ponderii DZ printre cauzele
etiologice ale insuficientei renale cronice terminale
nou depistate, pana la 23%, care, insa, s-a ridicat pana
la 30% in anul 2023.

Analiza supravietuirii timp de 5 ani la persoanele
cu DZ,vechi”dializate transferate din centrele vechia
constituit 42% (mortalitate anuala circa 15%), pe cand
supravietuirea pacientilor non-diabetici a constituit
61% (mortalitate anuala circa 10%). Situatie similara
am observat si la pacientii nou inclusi in dializa (de
novo), mortalitatea cumulata fiind egala cu 44,2% la
persoanele cu DZ si 31,5% la pacienti fara DZ. Anali-
za acestor date in mod similar in continuare nu este
posibila din cauza influentei nefavorabile a infectiei
COVID-19.1n acelasi timp, este necesar de mentionat
ca in primii 2 ani de functionare a Centrului de Dializa
Chisinau Nr. 1 (2016-2017) mortalitatea persoanelor
cu DZ practic s-a dublat, in special la persoanele cu
diabet primarincadrate in dializa. Acest lucru a servit
drept argumentare de a implica in activitatea unita-
tilor de dializa ,BB-Dializa” S.R.L. consultanti endocri-
nologi, care contribuie in mod esential laameliorarea
supravietuirii acestui grup de pacienti.

Considerand particularitatile persoanelor diali-
zate cu DZ (in special, mortalitate dubla fata de alti
pacienti aflati la dializa), precum si cresterea ponderii
lor in populatia dializata din cauza accesului nere-
strans la dializa dupa aparitia parteneriatului public-
privatin dializa, din februarie 2018 Centrul de Dializa
Chisindu Nr.1 a angajat un consultant endocrinolog.
Pana la sfarsitul anului 2023 au fost efectuate peste
1500 de consultatii la peste 500 de pacienti dializati
(circa 80% consultatii au fost efectuate la pacienti
cu DZ).Timp de un an dupa implementarea acestei
masuri am observat modificari pozitive evidente:
glicemia medie pre-dializa s-a coboratdela 14,9+1,2
mmol/l vs 10,2£0,9 mmol/l (p<0,01); ponderea
pacientilor cu hiperglicemie (glicemia >15 mmol/l)
a fost 26,4% si a devenit 9,1% (p<0,01); s-a redus
semnificativ durata medie anuala de spitalizare de
la 9,2 pana la 7,4 zile/pat/an.

In colaborare cu colegii, compania,BB-Dializa”
S.R.L.aelaborat ghidul pacientului dializat (in limbile
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romana si rusd) si administreaza site-ul dializa.md.
Aceste mijloace informative genereaza un alt nivel
de sensibilizare a societdtii privind problema insufi-
cientei renale cronice terminale.

Discutii

Trialurile efectuate la sfarsitul secolului XX
(DCCT, 4D, EDIC, UKPDS) au demonstrat ca de la 7%
pana la 25% dintre persoanele cu diabet zaharat su-
fera de nefropatie diabetica, care in timp progreseaza
spre insuficienta renald cronica terminala (circa 1
ml/luna incepand cu Boala Cronica de Rinichi (BCR)
G3 KDIGO 2012) [1]. Conform datelor lui Nissenson
A.[8],1n SUA 44% dintre pacientii dializati sufera de
DZ ca boala cauza a BCR si inca la 18% din pacienti
este prezent DZ ca boala asociata. In tarile Uniunii
Europene ponderea pacientilor dializati cu DZ varia-
za intre 25 $i 45% [7, 8, 9].In acest aspect, inainte de
epidemia cu COVID-19 situatia in Republica Moldova
se apropia de realitatea tarilor europene.

Supravietuirea timp de 5 ani la dializa a per-
soanelor dializate cu DZ conform datelor literaturii
de specialitate [7, 8, 9] a fost de circa 32%, pe cand
pentru bolnavii cu nefropatie hipertensiva — de
39%, iar pentru cei cu glomerulonefrita cronica - de
59%. Datele prezentate de noi anterior confirma
aceasta distribuire. Riscul de deces relativ mai mic
la dializa al pacientilor cu glomerulonefrita cronica
sau nefrita tubulo-interstitiala cronica se explica
inclusiv prin varsta mai tanara a initierii dializei,
precum si ponderea relativ mai mica a sindromului
metabolic [2].

Substitutia functiei renale pe cale vasculara este
mult mai frecvent practicata in cazul persoanelor cu
diabetin SUA [3]. Deoarece marea majoritate a solu-
tiilor de dializa peritoneala sunt bazate pe glucoza,
aceasta metoda de substitutie artificiald a functiei re-
nale este asociata cu riscuri infectioase si metabolice
sporite, precum fibrozarea mairapida a peritoneului,
ceea ce scade rapid eficacitatea comparativa a me-
todei de tratament. Din 6 pacienti care s-au aflat la
dializa peritoneala intermitenta ambulatorie in RM,
niciunul nu a suferit de diabet zaharat.

Pentru persoanele dializate cu diabet exista 2
variante de baza de transplant renal: rinichiizolat sau
rinichi si pancreas, acesta din urmd fiind recomandat
anume pacientilor cu diabet zaharat tip 1 [3]. Supra-
vietuirea pacientului si organului transplantat este
redusd in comparatie cu pacientii transplantati fara
DZ, dar castigul lor de longevitate dupa transplant
este, la fel, mai mare (+4-5 ani dupa varsta de 40 de
ani, + 10 ani - in caz de varsta pacientului egala cu
30 de ani). Cu toate cd in Moldova diabetul zaharat
oficial nu reprezinta contraindicatie pentru trans-
plantul renal, astfel de operatii la pacientii cronic
dializati inca nu s-au efectuat.




Deja de cateva decenii este discutatd tema
initierii mai precoce a procedurilor de substitutie a
functiei renale la persoanele cu diabet zaharat in caz
de dezvoltare a insuficientei renale cronice terminale
[1, 4]. Datele USRDS (2011) [10] au demonstrat f ca
in pofida faptului cd nu exista o recomandare stiin-
tifica bine argumentata pe aceasta problema, totusi
in SUA persoanele cu diabet incep dializa la o rata
a filtrarii glomerulare (RFG) cu 2 ml/min. mai mare
in comparatie cu alte grupe de pacienti. Evaluarea
pacientilor nou inclusi in dializa (de novo), care au
fost transferati in Centrul de Dializa Chisindu Nr.1
pe parcursul anului 2019 a demonstrat ca RFG la
persoanele cu diabet a fost in medie egald cu 13,6
ml/min., pe cand la restul pacientilor a fost de numai
9,15 ml/min. (p<0,01).

O alta problema importanta este costul mediu
ridicat al deservirii persoanei dializate cu DZ, care
este de 2 ori mai mare in comparatie cu alti pacientii
non-diabetici dializati [7, 8, 9]. Luand in considerare
diferentele de organizare a sistemului de sandtate in
diferite tari, este greu de apreciat astfel de cheltuieli
in Republica Moldova, dar, totusi, este posibil de
demonstrat ca persoanele cu diabet aflate la dializa
cronica solicita servicii medicale mai scumpe. Spre
exemplu, in perioada 2016-2019 riscul esecului
fistulei arterio-venoase la persoanele cu DZ a fost
de 2,12 ori mai mare in comparatie cu alti pacienti
dializati (p<0,001). Pe langa impactul negativ asupra
calitatii vietii, din punct de vedere economic accesul
vascular prin intermediul cateterului venos central
dublu-lumen implica si cheltuieli suplimentare.

De asemenea, doza medie saptdmanala a
eritropoetinei la persoanele dializate cu DZ este
semnficativ mai mare: 4,94+0,24 mii Ul vs 4,09+0,17
mii Ul (pacientii dializati fara DZ) (p<0,001). Pentru
persoanele cu diabet a fost caracteristicd si rezistenta
sporita asupra actiunii Mercera: acest medicament a
fost administrat la 31% dintre persoanele cu diabet
vs. 47% alti pacienti dializati. Heparinele cu masa
moleculard mica se utilizeaza mairar decat heparina
clasica nefractionata la pacientii dializati pe motiv
economic, in special in grupele cu risc hemoragic
sporit. Utilizarea medie a heparinelor cu masa mole-
culara mica la persoanele cu diabet a fost 0,39 doze/
dializa, pe cand la restul pacientilor acest indice a fost
la plafon de 0,12 doze/sedinta (p<0,001). Conform
indicatiilor medicale, persoanele cu DZ, comparativ
cu pacientii fard DZ, au efectuat mai multe sedinte
de dializa pe saptamana: 2,92 sedinte/saptamana vs
2,49 sedinte saptamana (p<0,01).

Concluzii

Factorii principali care au influentat evolutia
numarului de persoane cu DZ aflate sub dializa in R.
Moldova cuprind: cresterea generala a morbiditatii
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DZ, majorarea accesibilitatii serviciului de dializa
si consecintele pandemiei COVID-19. Persoanele
dializate cu diabet reprezinta grupul cel mai mare
de bolnavi primar incadrati in dializa si astfel devin
0,norma” noua, care solicita optimizarea manage-
mentului pacientului dializat ,mediu”. Prognosticul
pentru persoanele cu diabet la dializa este evident
afectat si astfel se solicita implicarea unei echipe
multidisciplinare, precum si tratamentul complex
pentru asigurarea calitatii inalte a serviciilor de
dializa. In astfel de situatii consultatiile specialistu-
lui-endocrinolog reprezinta un pas managerial bine
argumentat, care amelioreaza controlul glicemic
pre- si intradialitic, reduce numarul si durata spita-
lizarilor, amelioreaza calitatea vietii si prelungeste
viata acestui grup de pacienti.
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