Les recommandations
de la gestion de 'hyperglycémie

chez le patient diabétigue de type 2

Introduction :

Le diabéte est actuellement un té-
moin de 'augmentation des maladies
chroniques liées a la globalisation.
La prédiction de prévalence pour
2040 est de plus de 600 Millions.
Cette pandémie est majoritairement
sous forme de diabete de type 2 qui
représente 80 a 90% des diabetes (1).
Il est a noter que les dépenses de
sant¢ continuent d’augmenter et
que 12 % des dépenses mondiales
en soins de santé sont consacrés au
traitement du diabete. Les complica-
tions associées a la maladie représen-
tant la majeure partie du total de ces
dépenses (1).

Le controle

4 L]
glyeemique:
Le contréle de la glycémie reste une
préoccupation majeure dans la ges-
tion des patients diabétiques de type 2. Par ailleurs, cet objectif
devrait étre dans un contexte de programme de réduction globale
des facteurs de risque incluant Iarrét du tabac, amélioration des
regles hygiéno-di¢tétiques, contrdle de la pression artérielle et du
bilan lipidique.
Des études ont déterminé de facon concluante que la réduction de
I’hyperglycémie diminue Papparition et la progression des com-
plications micro angiopathiques (2, 3). L'impact du contrdle gly-
cémique sur les complications macro vasculaires demeure incer-
tain, un bénéfice plus modeste est susceptible d’étre présent, mais
qui émerge seulement apres plusieurs années d’un bon controle
glycémique comme il a été observé 10 ans apres la fin d’étude
UKPDS(4). D’autre part, les résultats de grands essais comme
PACCORD study ont également suggéré que le contrdle trop
agressif chez les patients 4gés et durée de la maladie plus longue
ne peut pas avoir un bénéfice significatif et peut en effet présenter

S. MAHGOUN

Service de Diabétologie.
Hopital M.L. Debaghine.
Centre Hospitalo-Universitaire
de Bab El Oued, Alger.

un certain risque (3). Mieux vaut donc dépister précocement pour
bien traiter qu’une prise en charge agressive et tardive qui est asso-
ciée a Paugmentation de la mortalité.

Approche centrée sur le
patient

L’approche centrée sur le patient et non uniquement sur la mala-
die, les complications ou les contre-indications est un concept nou-
veau méme si cela semble une évidence pour les praticiens, mais le
fait de I’avoir admis et adopté par les experts constitue un tournant
dans la prise en charge globale du patient qui présente une maladie
chronique.

La philosophie globale de ces recommandations peut étre résu-
mée par cette phrase «elle vise a dispenser des soins, respectant et
répondant aux préférences personnelles, aux besoins et aux valeurs
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du patient qui permettent ainsi d’assurer et d’étre guidé dans
les décisions thérapeutiques...» (6). En fin de compte, ce sont
les patients qui prennent des décisions concernant leurs choix
de vie et dans une certaine mesure les interventions pharma-
ceutiques qu’ils utilisent. La participation des patients dans
les décisions de soins de santé peut améliorer I'observance du
traitement (6).

Cette approche tient compte des préférences du patient et uti-
lise des outils d’aide a la décision médicale.

Elles proposent des stratégies thérapeutiques en fonction des
particularités du patient (figure 1 : 6). Lobjectif d’un équilibre
glycémique est proposé avec deux extrémes : des objectifs gly-
cémiques au plus pres des valeurs normales pour une catégo-
rie de patients avec bon pronostic ou un controle métabolique

Recommandations{

moins strict chez le patient avec un pronostic moins favorable.
Sept facteurs définissent 'intensité du traitement exprimé en
objectif I’HbAlc :

- La motivation du patient et ses capacités a bien se prendre
en charge versus des patients non adhérents au traitement ;

- Les risques potentiels associés aux hypoglycémies séveres et
leurs conséquences négatives ;

- La durée du diabete ;

- L’espérance de vie du patient ;

- La présence de comorbidités ;

- La présence de complications vasculaires (micro et macro
angiopathie) ;

- Les ressources financieres et le type de systeme de soins.
L’objectif d’HbAlc optimale < 7% est recommandé par la

Personnaliser le traitement

N . HbAlc
Controle plus §trict ‘— 7%
Risques hypoglycémiques
et latrogenes bas
Durée de la maladie
Diagnoftic récent
Espérance de vie
Longue
Comorbidités
Absentes
Complications vasculaires
Absentes
Attitude du patient (motivation,
observance, autonomie) Importante
Ressources disponibles
Importante
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—’ Clontréle moins Strict
Elevés
Diabéte ancien
Généralement
non modifiables
Courte
Faibles SéVéreS
Faibles Séveres
Potentriellement
Faibles modifiables

Limitées



majorité des sociétés savantes telles que (ADA /EASD : Ame-
rican Diabetes Association/ European Association for Study
of Diabetes, IDT : International Diabetes Federation) afin de
prévenir les complications micro angiopathique (7).

Un objectif plus stricte < 6.5% est un objectif qui pourrait
étre envisagé chez les patients sélectionnés (avec durée de la
maladie courte, espérance de vie longue, complications car-
diovasculaires non significatives), si cela peut étre réalisé sans
I’hypoglycémie significative ou d’autres effets indésirables du
traitement (8)

Objectif d’'HbAlc de 7,5-8,0% ou méme légerement plus éle-
vé est approprié pour les patients ayant des antécédents d’hy-
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poglycémie sévere, espérance de vie limitée, des complications
cardiaques avancées, comorbidité importante et ceux dont la
cible est difficile a atteindre, malgré I’éducation intensive et
répétée, et des doses efficaces de plusieurs agents hypoglycé-
miants, y compris 'insuline (9).

L’approche globale de cette nouvelle stratégie est de pondérer
I'agressivité des thérapeutiques en fonction du pronostic global
du patient (figure 2, 10).

L’approche non pharmacologique : activité physique, alimen-
tation équilibrée et lutte contre I'excés pondéral ; est indis-
pensable et indissociable de 'approche pharmacologique. La
Metformine reste le traitement de premiere ligne, en I’absence

Healthy eating, weight control, increased physical activity, and diabetes education
Monotherapy Metformin
Efficacy high
Hypo risk low risk
Weight neutral / loss
Side effects Gl / lactic acidosis
Costs low
If A1C target not achieved after ~3 months of monotherapy, proceed to 2-drug combination (order not meant to denote any specific preference
choice dependent on a variety of patient-and disease-specific factors) :
Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
+ + + + + +
Sulfonylurea Thiazolidine- DPP-4 SGLT2 GLP-1receptor | | Insulin (basal)
Dual therapy dione inhibitor inhibitor agonist
Efficacy high high intermediate || intermediate high highest
Hypo risk moderate risk ......... ..l low risk low risk low risk low risk high risk
Weight gain gain neutral loss loss gain
Side effects hypoglycemia ... | edema, HF,fxs ... rare GU, dehydration ....|.|. Gl hypoglycemia.....
Costs low ... -low high high high variable
If A1C target not achieved after ~3 months of dual therapy proceed to 3-drug combination (order not meant to denote any specific preference
choice dependent on a variety of patient-and disease-specific factors) :
Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
+ + + + +
Triple therapy | Sulfonylurea Thiazolidine- DPP-4 SGLT2 GLP-1receptor  Insulin (basal)
+ dione inhibitor inhibitor agonist
+ + +
o sw . su | su . su | T
or| DPP-a<i | or DPP4i or TzD | or DPP-i |
or| SGLT2i = or SGLT24 or Insulins | or SGLT2 |
or |GLP-1-RA or| GLP-1-RA or| GLP-1-RA
or ‘ Insulins ‘ OI" Insulins ‘
If A1C target not achieved after ~3 months of triple therapy and patient (1) on oral combination, move to injectables ; (2) on GLP-1-RA, add
) g basal insulin ; or (3) on optimally titrated basal insulin, add GLP-1-RA or mealtime insulin. In refractory patients consider adding TZD OR SGLT2-i :
Combination _
- Metformin
injectable +
therapy Basal insulin ‘ + ‘ Mealtime insulin ‘ or ‘ GLP-1-RA
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de contre-indications, les preuves de son efficacité et sécurité sont
présentes, par ailleurs elle est peu couteuse et peut réduire le risque
d’évenement cardiovasculaire et de déces (11). Si les objectifs ne
sont pas atteints avec metformine apres trois a six mois, il est alors
suggéré d’introduire un deuxieme antidiabétique oral, voire un
troisitme. Une méta analyse a suggéré que globalement I’ajout a la
thérapeutique initiale d’un agent non insulinique abaisse 'HbAlc
de 0.9 a 1.1% en moyenne (12).

La bithérapie est a envisager d’emblée lorsque 'HbAlc est supé-
rieure a 9% pour atteindre plus rapidement le niveau d’HbAlc
cible (13). Lancer une insulinothérapie combinée lorsque la glycé-
mie est supérieure a 3-3.5 gr/1 et/ou I'HbAlc est supérieure a 10-
12% est envisageable, et dés que la glucotoxicité est levée le régime
thérapeutique pourra étre simplifié (13).

L’arsenal thérapeutique est actuellement bien étoffé et le choix des
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thérapeutiques introduites est a envisager en fonction d’objectifs
particuliers, exemple : moindre prise de poids avec les inhibiteurs
des DPP’4 ou GLP1 ou moindre couts avec les sulfamides.

En cas d’échec avec trois antidiabétiques oraux et/ou un analogue
du GLPI1, la prochaine étape est une insulinothérapie. En 2015,
I’ADA et PEASD revoient leur stratégie d’initiation de I'insuli-
nothérapie et recommandent de le faire par une insuline basale.
Cette stratégie offre une couverture d’insuline relativement uni-
forme tout au long de la journée et la nuit. Bien que la majorité des
patients atteints de diabéte de type 2 insulino-nécessitant peut étre
traitée avec succes par I'insuline basale seule, certains, en raison de
la diminution progressive de leur capacité de sécrétion d’insuline,
nécessiteront une insulinothérapie prandiale avec des insulines a
action plus courte (schéma)

Insuline Basale (+ ADOs)

- Initiation : 10 UL/ jou 0.1 - 0.2 UL/Kg/ j
- Titration : + 10 - 15 % ou 2-4 U, 1 a 2 fois par semaines pour corriger la GaJ
- Hypoglycémie : diminuer la dose incriminée de 2-4 UT ou 10-20%

Voie principale

v Oou

Ajouter 1 insuline rapide

avant le repas le plus large (Basal+1)
- Initiation : 4 Ul ou 10% de la basale

Si HbAlc < 8% possibilité de baisser de la
méme valeur

- Titration : +1-2UI ou 10-15% 1 a 2 fois
par semaine pour corriger la glycémie

- Hypoglycémie : diminuer la dose incrimée
de 2-4 UI 10-20%

poste-paradiale

|

Si HbAlc non contrdlée,
une GaJ corrigée

- Si dose de basale > 0,5 UI/ kg/1
—> Corriger la Glycémie

A

Alternative possible

moins étudiée

v

Changer vers 2 prémixes / jour

- Initiation : fractionner la dose de
Bascale en 2/3AM + 1/3 PM ou 1/2 AM
+1/2 PM

- Titration : +1 - 2 Ul ou 10-15% a 2 fois
par semaine pour corriger la glycémie

- Hypoglycémie : diminuer la dose incri-
minée de 2-4 Ul ou 10-20%

(Basal bolus)

Si HbAlc non controlée,

la méme valeur

considérer basal - bolus

v

de 2-4 UI ou 10-20%

Ajouter 2 2 insulines rapides avant repas

- Initiation : 4 Ul ou 10% de la basale
Si HbAlc< 8% possibilité de baisser la basale de

Titration : +1-2 Ul ou 10-15% 1 a 2 fois par
semaine pour corriger la glycémie
- Hypoglycémie : diminuer la dose incriminée

Si HbAlc non controlée,

considérer basal - bolus

V' N
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Conclusion

Les recommandations actuelles adaptent le traitement en fonction des facteurs de comorbidité,
augmentant ainsi la sécurité et réduisant les effets adverses. D’autre part I'introduction du patient
comme partenaire de prise de décision et de gestion de la maladie permettra d’atteindre un objec-
tif’ thérapeutique de fagon réaliste et durable d’une pathologie mnsidieuse et progressive.
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Cas clinique

_ Cascliniguef ...\

A. KHELAF, Z. ARBOUCHE.

Service d’Endocrinologie-Diabétologie

CHU Beni-Messous, Alger.
Vous recevez aux urgences un patient agé de 58 ans, diabétique de type 2 depuis 5 ans sous : Metformine 850 mg 2X/j
et Glimépiride 4 mg/jr. Il n’a pas d’hypertension artérielle ni de dyslipidémie.
11 consulte pour des vomissements et des douleurs abdominales apparues depuis le matin avec notion de mictions fré-

quentes et prise excessive de boissons.

Il vous rapporte aussi des douleurs basi-thoraciques gauches évoluant depuis 2 jours, associés a une toux productive.

L’examen clinique retrouve un patient asthénique, état général moyen, fébrile a 39,2° C. Constantes vitales : FR = 30

cycles/mn, FC = 110 bpm, TA = 90/50 mmHg
La muqueuse buccale est seche et il y a un pli cutané.

L’auscultation pleuro-pulmonaire retrouve des rales crépitants en basi-thoracique gauche. Vous demandez un téléthorax.

Question 1 : Que vous évoque cette image radiolo-
gique ? La glycémie capillaire est a 4,8 gr/1

Question 2 : Quel examen simple demandez-vous en
lére intention au lit du malade ? Que recherchez-vous ?
L’examen que vous avez demandé retrouve : Glucose

++++, Corps cétoniques +++

Question 3 : Quels examens complémentaires vous
demandez ?

Le bilan que vous avez demandé retrouve :

1. Glycémie = 5 gr/l

2. Urée = 1 gr/l

Créatinine = 14 mg/1 (CC= 55 ml/mn)

3. Na+ = 140 mEq/1

K+ =4mEq/]

4. PH=7.2

HCO3 — =12 mEq/1
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5. ECG:

Question 4 : Interprétez les résultats biologiques.

Question 5 : Quel est votre diagnostic concernant la
complication métabolique que présente le patient ?

Question 6 : Quelle est votre conduite a tenir théra-
peutique?

Question 7 : quelle sera votre surveillance ?
Question 8 : A 9 H du matin, Pinfirmier vous dit qu’il
retrouve une glycémie capillaire a 0,79 g/1 et vous de-
mande 5’1l doit injecter la dose d’insuline prescrite. Que
lui répondez-vous ?

Question 9 : 24 h apres Padmission, le patient est en
BEG, il a repris une alimentation normale. Les para-
metres biologiques se sont normalisés. Quel schéma
d’insulinothérapie allez-vous prescrire ?



