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charge des patients
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diabete de type 2
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Vous recevez en consultation
Isabelle, 59 ans

59 ans
CTZ cepuis 11 ans

Wodz de vis

Retraizée, mariee, 3 znfants
Actve Ale ma son et AL adin

Focreurs de risgue

CT2 cepuis 11 ans
Qbésité grace 1
FIA

Cyelipicémie

Pas de tabacis—e

Altaines Jorge ws

Rapoart protéine 4 creatmine +

NASH

PAS de eamplizalinre s macrnuasellaires
(demlar bllan = 6 mols)

Pas dhypert-oohie wenirdcde gauche
Pas de rétinopathie diabstique

Examer meédics|

PA rmesurée su cabinzt 148/80 mmHc
HAC 10,5 kglml. N -"w’r"mm

bilan biclogicue

HbA1C 8%

HOL cholzstéo 0,40 gL

LOL crolestérol 1 g/l

Triglycérides 2,10 o/l

DFG 7¢ mLimin/* 73m#

Raoport protéing / criatinine 59 mg/o

Treilermwits

sartan - hydrech orothiazids
Statine

Metformine 850 mg 111
Sitegyl ptine 100 mg 1-0-0




1. Quels Facteurs prenez-vous principalement en compte

lors de la prise en charge d'un patientDT2?

Hb1AC

Atteinte microvasculaire

Risque cardiovasculaire

Preférence patient

- v

Galénique en comprime
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1. Quels Facteurs prenez-vous principalement en compte
lors de |la prise en charge d'un patientDT2?
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Atteinte microvasculaire
Risgue cardiovasculaire

Preférence patient

Galénique en comprime
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La prise en charge du patient DT2 doit étre précoce et
globale, avec des objectifs multiples

» Normalisation de la glycémie
» Evaluation et correction des facteurs de risque cardiovasculaires
* Choix thérapeutique personnalisé et adapté

* Guidé par les recommandations des sociétés savantes



2. Quelles sont les conséguences d'une augmentation d1 % de 'HbA1c?

+14 %

RIsque d'infarctus du myocarde

+21%

Ricgue de déces lié au diabéte

+37%

sque de complications microvasculaires
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2. Quelles sont les conséguences d'une augmentation d'1 % de I'HbA1c?

+14 %

Rlsque d'infarctus du myocarde

+21%

Risgue de déces lié au diabéte

+37%

sque de complications microvasculaires
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Evaluation et
prise en charge précoce
du risque cardiométabolique
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Les maladies cardiovasculaires sont la principale cause
d'invalidité et de déces chez les personnes atteintes de

DT2
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& mpACT
Prise de position de la SFD 2021
Avis n°27 - Définition de la Maladie Athéromateuse Avérée
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CAPTURE

Une étude non-interventionnelle pour capturer de maniére prospective la
prévalence de la MCV, le risque CV et leur prise en charge chez les patients

diabétiques de type 2
tous les Ages

a partir de

5 88

pays 2
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Prévalence globale des MCV dans les 13 pays

Total (N = 9 643)
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Prévalence des MCV et MCVA en France ‘ .
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Pour rappel: Isabelle, 59 ans

59 ans
CTZ cepuis 11 ans

Wodz de vis

Retraizée, mariee, 3 znfants
Actve Ale ma son et AL adin

Focreurs de risgue

CT2 cepuis 11 ans
Qbésité grace 1
EIA

Cyelipicémie

Pas de tabacis—e

Altaines J'orge v

Rapoart protéine 4 creatmine +

NASH

PAS de eamplizalinre s macrnuasellaires
(denier bllan = 6 mols)

Pas dhypert-oohie wenirdcde gauche
Pas de rétinopathie dabstique

Exarmzn médical

P4 mesurée su cabinet 170/90 mmHyg
IMT 3T ko~ en augmentatinn

Bilan biolo que

HbA1C 8%

HDOL choles:rol 0,40 /L

LOL cholestérol 1 gL

Triclycerides 2,70 g/L

DF5 76 mL/minf1,73m#

Rzpport protéine / créatnine 29 ma/y

Treitamurls

Sartan - hyarochicrothiazide
Statine

PActformine 850 mg 1-1-7
Sitaglictine 100 g 1-2-0




3. Quel est selon vous le niveau de risque cardiovasculaire de cette patiente ?

Risgue falble

Risque modéré

Risque élevé

Risque trés élevé
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Niveaux de risque CV des patients diabétiques
Recommandations ESC 2021-Prévention des maladies cardiovasculaires
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3. Quel est selon vous le niveau de risque cardiovasculaire de cette patiente 7

Risque faible

Risque modéré

Risque élevé

Risque trés éleveé
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Stratification du risque et dépistage de la maladie coronaire
chez le diabétique asymptomatigue (consensus SFD/SFC 2020)

Algorichme pour les patiants DT1 et DT2 4gées de 35 8 75 ans

L. I'rds haut riscue 2 Au moins 1 dlément 2
L Antacedon:s o maddas cordiovasakacs (dant 12 Fd-Haton Stnala/l meshsance carcioquel
M ID =l dnténnl 3190 0 gf 1 imal jo Ie braita e
L LEUMIWNG > J00MardqT Su 20UMme, L ou dquivalenc
O DMGe s 30 mifmind!, ?3m®
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C Cche: ventrizLle gouche enarra (fcntovhperophe)
[ Simwces b s mraleose oloirhbd e o S %
Mom l Oul
COTZ210avetDT! 22098
L MM <o0naire pricost ¢RI UNe pArant dJ 1¥ 3eg B (FoNros < U 3¢ ou Farmes < bl 3ng)
C Tecteur=de “sques Jersiztants =t incont- Fl&= (1aA- LCL-cholessérel cwlesérml non DL, presslon arté-e e, Furewry
C altuminuric comMmde @ 303 0’#9041 cu 20,200 maL ou Aquivsien: o1 DGa 30-50 mimrir, L 23mt
C NetincgaiNe vt ou surcpakt e cutaner ou dyaforction dreclle
T Feble scivitd physique (ne Jeut pes morter pios que 2 rsrches)
Nom
. :
£ .
Cibles trérapautizues aprroprie=s | +
[ Dapecrage de maladie corenzriennc )
Coronarogrephic Trés haut risque avec Ischémie ou ._r— |
Pasitif N If
4 consellier maladie coronarienne suspecte B, .
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Im&vf et ol fire strauTestcr and soveav o fom corancry esory doTane a1 ararplemotc Jatents ad Aoz Wy ..n‘erM"w('M) e oS t‘ﬂa'f. PTG bt 20000 68



Pour rappel: Isabelle,

59 ans

59 ans
CTZ cepuis 11 ans

Modz de vic

Relraicée, mariee, 3 znfants
Actve Ale ma son et AL adin
Focreurs de risque

CT2 cepuis 11 ans

Qbésité grace 1

EIA

Cyelipicémie

Pas de tabacis—e

Altaines Jorge ws

Rapoart protéine 4 creatmine +
NASH

Pasds mmpli.‘nh.‘m MACTNAASC ) Alres

(denier bllan = 6 mols)
Pas dhypert-oohie wenirdcde gauche
Pas de rétinopathie dabstique

I'eaman médcal

I’& mesurée au cabinet 140/% mmHg
IMAZ 30,3 ka2, wn augmientation
CAL Seore 300

Bilan biolo que

HbA1C 8%

HDOL choles:rol 0,40 /L

LOL cholestérol 1 gL

Triclycerides 2,70 g/L

DF5 76 mL/minf,73m#

Rzpport protéine /criatinine 55 mg’g

Treilermwits

sartan - hydrech orothiazids
Statine

Metformine 850 mg 111
Sitegyl ptine 100 mg 1-0-0




Ll o1

T

Stratification du risque et dépistage de la maladie coronaire
chez le diabétique asymptomatigue (consensus SFD/SFC 2020)

Algorichme pour les patiants DT1 et DT2 4gées de 35 8 75 ans
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3. Quel est selon vous |e niveau de risque cardiovasculaire de cette patiente ?

Risque falble

Risque modéré

Risque élevé

Risque trés élevé



4. Quelle est selan vaus |a valeur cible d'Hb1Ac pour cette patiente ?

<7%

= 8%

<6,5%
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Prise de position de la SFD 2021:

Objectifs et réévaluation des traitements




Consensus SFD/SFC: Objectifs thérapeutiques
en fonction du niveau de risque coronaire

Risque

Modeérd

Hautrisque

Tris haut risgue

(TR

Tres haut risque avec maladie
coronaire significative

suspectie

. Lible Bbiic <T% 7% ’h ’h
Eviter Typoghvcim es + + et —4+
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Evolution du paradigme
thérapeutique :

quelles options pour cette
patiente ?




Principaux mécanismes d'action principaux des
traitements du DT2 (hors insuline)
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Mécanismes d'action des GLP1-RA et des iSGLT-2

Vode d'action
Activation des récepteurs du 3
GLP-1 netifl
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Synthese des résultats d’efficacité des GLP-1 RA
sur la réduction de I'HbA1c

FbA,, @) DURATION &! AWARD &4 SUSTAIN 3° SUSTAIN 7¢ SUSTAIN 10°% HARMONY 7¢ LIRA-LIX1”
e \*V,
a ndusion: 35 84 31 B.1 33 B84 82 83 32 82 83 8.2 82 82 84 34
.0 .
2-
g
i\ -(I") |
£
@ 3
C
=
T 15
s p<0.0007 0<C.000°
<l p<0.0001
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Synthese des résultats d’efficacité des GLP-1 RA
sur la réduction pondérale

Foids (kq)
a lfinclusion

Fualutien du polds (kg)

DURATION 6! AWARD &2 SUSTAIN 3° SUSTAIN 7¢ SUSTAIN 10° HARMONY 7¢ LIRA-LIX1”
uC 9 9.1 938 944 854 96,2 955 964 934 955 972 966 91.7 9238 100.6 101.¢
0
]
O 4
-3
< 4 2+0,C007
p=C.23
(p B
. 1.0001
’ P<0.0001 PoRane #<.000"
3 p<0 001
M Uraglutde 1.2mg B Semagl.tide 2.5 ™g B CLlaglutide C.75 mg B AlziglutiZe 52 mg Exenztde ER2.0mg

B Lraglutida1 3mg B Semagl_tide 1.0 —g B Dulagiutide 1.5 —q B Lixisenatide 20 yc

CO5 RSN PrOVarnart T ALI06S CRUGUES JVOCT 36 METRICO0 0306 ATICIeEE, I 1B S2N1 BONE AIE CIrBCTem e R COrEaatie

v ali e E wovma v vt bed e loeae QLR 02 ghoos 'u-nvp‘ldr T L g
TPawe S o " 200K 1T 92 2 hllultvn.nl fraerr 2002 | WS (&n.:ml‘;ﬂ Al Tt Croe PANAATPRAEC L Sty 3 el o Dt ers Fadky e d TOERA ST S AN
5 CAPANCIY N 01 3 DNOBMIASE Arert FUPLS SN IS AN, A mum«mnn WL 20N RILEP-DS L TS AL L LNl etin L% KT havisuT -y



Ll o1

@ T e .

Synthése des données de tolérance des GLP1-RA
Fréquence des nausées
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Résultats de I'éetude SURE France:

utilisation en vie réelle du sémaglutide 1 fois/semaine
chez les patients DT2

Variation moyenne du taux dHbA ¢ Variation meyennc cu polds carporc!
2ntre baseline et fin d'etuce (EAC entre haseline 22 fin d'étude (EAC)
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SURE France: raisons d’initiation du sémaglutide
evaquees par les professionels de santé

Durée DT2 Durée DT2 Durée D12

Raisons de linitlation <5 ans 5-<10 ans >10 ans

(n=142) (n=150) (m=205)
Améliarer le cantréle glycémique 107 (75.4) 17 (780 172 (33.9) 395 (79.7)
Perte de poids 110 (77.5) 107 (71.3] 130 /53 4) 374 (69.8)
Problémes d'hypoglycémie 5(35) 6 (4.0) 839 191(3.8)
Gérer le risque CV 37 (26.1) 29(°9.3 54 [25.3) 120124.1)
Simplifier |# schéma thérapeutique i 3 g P T10 o5
ST 1{6.3) 16 (0.7 22 10.7) 47 19.5)
Commaodité 1(2.8) 1(2.7) 629 14 (2.8)
Autre Z{1.4) 2(7.3) B[3Y) 1212.4)

Ca auw P e e B W)
QV, cardizvascu an FAS, full anals s se;, 11D, op2 2 slsbetes
FOItir PALYE. WHALNEC 05000 Wodl0 s !UJ(‘.'.'.'!‘J.‘;" favk, £S04
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Résultats de I'étude SURE France
Dose de sémaglutide, durée d'exposition, qualité de vie et
sécurité d'emploi
« Alafin de I'€tude, la dose moyenne hebdomacaire de sémaglutide

P

" était de 0,78 myg, et la duree d'axposition moyenne était de 34,3
semaines.

Les résultats 'ssus des questdonnaires de qualité de vie se sont amélicrés
entre l'inclusion et la fin de F'étade ([données non présentées).

Les éevénements indésirables rapportés par les patients étaient

@ cohérents avec le profil de securile d'ermnploi connu du sémag/lutide.
A la lin de l'elude, 17 épisodes hypoglycémigues onl &lé repporles
dans I'EAC, dont aucun n'éta it sevére,

E2C, ecramilllon canalyee comrplec,

Poker AAP3E Pacaey of o N S0t Fragadie Y0000 relag s (5RO 2002



Méta analyse des études de sécurité cardiovasculaire @ el s
des AR-GLP1 — .
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Synthese des études d’efficacité des i-SGLT2
sur la réduction de I'HbA1c

= Monothérapie Ass melformine cs sulfamide  Asc insuline
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Synthese des études d’efficacité des i-SGLT2
sur la réduction pondérale

Monciharapie ss melformine Ass sulfamide  Ass insuline
o
il
o
o .
38
= R —
° ¥
~
cZ
=
=P
o C
> a
WhS
£ P X3 <q 2 4 P . ¥ ( 7 F > & &
s £ FF & & & b 5 ¥
f-s“? ;‘"scvbo j‘:\ '&Sf' f@:ﬁf@&?"@j;}'
Fog L FETLETEF T FFES
& < & o 1‘-'49
ef
- Dapagdificdne faible dxse . Carnglifozine lable coss Emauglifiosine foibk cose D Plices D Comaantsur Vettarm ne

. Dxpagtioanc tortz dose . Caragliflozine forte dose . Ermwgliflorins fore dose . Comgw-atzur DM . Comazarstzur 5u doride

DPH4 inkdou ce & dgedtdd pordideac X £0L1-2 INbieur 8CL T
Souwtk M Doy Drigr, Devecprent avd Torwpe N 48 1335 13650



& MPACT

Synthese des données de tolérance des i-SGLT2:
Fréquence des hypoglycémies
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Synthese des données de tolérance des i-SGLT2:
Fréquence des infections génitales
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Méta analyse des études de sécurité cardiovasculaire
[ [ e TR B [ e

des iISGLT2

aufl!x
MALE 3

mA N cn-bu tld N
O¥PA RLT SUTCIMT 4937 34 2233
CNIVAC o em WIS 2069 HAOG
DECIARSTIVG S3 TSYaAs0 2re Leat Ly ]
T PARAES ] WT 199
VERTE TV TNYAS ann wWITdY
NoMIZ b efters Myes pour MUz eurs Rowars de tizp e (p=0.37)

v Ratef 1000 N

Toal N o TN
EVPARES DUTCToE AL ) 3 REPALL)
(20VAS Dy an Mgttes 193 nAfesn
P ARP-TTNT SA 1A n? IR
CoEevCE S0 ST LERRRIL
vaHIs LV LEFNA 25 w10
Nodeln » a'ole Fxec pour Uz eurs 26%curs de 1z e (p=0%55)

N ::;5;‘ "

194 N i e U N
PWRA-RN: ST NAAT LAY TIDANY
Cavas sogam NS 55 nara=n
LRLLAME-T LML 54 L2 FRy LBt ¥
RPNV M b 70 ZMN199
VaTTE OV HE S 13 1082747

MNodils b ofiets Fres pour slusqurs kectkeurs de tlaan e (om0 09)

Qoo K MeCawe A Crafol 2020 Ot 2:6AN51

Rann) 1 ()
DAL veas
<3 L \d Q061074-09%
b i 242 A 08510375-097
»2 o i AWM I0A<~1 03
w7 Lk ) . AANNFT-09%)
Wy nxn NS NAL=1 1)
- 0,90 (0 85«0 9]
Rates 1000
PR TEVONS
o} *». & €9 '0%02y;
8T mac . A7 10 53-08Y)
[§1 nwn * ATVNA -0 AR
%3 »%.0) o DAL 104850 8w
ws b P Y =g LI USsU YD)
> C.6% (C.51-0.76]
Teus, 1000
jwlen v o wes
ne n= B % 00 7%)
an 5 & - ARI0ET0TY)
) e * Lag|vAZ-ULe)
xA itk * Wes1052-08)
115 rx * 038 10£« LO3)
> c.e2(C.26-0.7%0!
HR (9?5&. CcI)

o

EAFRMUFAL T MTAFWAL

T

ALl
N TAVALE OU MMede



Comment personnaliser
la prise en charge ?

Des recommandations a la
collaboration



Les recommandations HAS n‘ont pas été mises a jour
depuis 2013 ., s
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Consensus ADA/EASD 2022:

Réduction du risque cardio-rénal chez les patients DT2 a haut risque

Objactif : Réduction du rsque cardio--#nal chez lea patients & haut risque atteints da Siabite de type 2

(en plus de la gestion compléte du risgue CV)*.
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Prise de position de la SFD 2021:

Objectif non atteint sous metformine
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Prise de position de la SFD 2021

Avis n°9 : Objectif d’HbA1c non atteint sous metformine

Situation commune
Agh <75 ans IM° < 1'-K:.'m1 assence de maladie athdromarsise avirer,
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IMPACT
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Prise de position de la SFD 2021:

Avis n“27 : patient présentant une maladie athéromateuse avérée

Situations partizulieras : maladie rénale chronique, Insuffisance cardiague ou maladic athéromateuse averde

Figure 18
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Prise de position de la SFD 2021: S

Echec de bithérapie orale

Figure 2
N N
lfh‘upm\vo’&
P ODAN YURO STRROS PR Ur SGLTY 20 ur Ul G_RY oF
AT BB B A] W) ey fos St g eveonr et 0m BUC 2 MY B

2w rabath wl W iveew

s nedadn e chixiiye

$Tal bs peuve e 5o UAvedfce
IJI) U Bl"'ﬂﬂ

s

300 1A

-u_nn by

-3 d o Ju"'!c'- =1
otérasnegh Y
'ffC T4 2=t z0s randossse urnr(

y . Psecciats T

Scdete
rancophone

diabete

. > objectt individuslise
‘ i i Cholx afeart! s
AKA P aparopad 4 oo stade

- = 000

ol + ol + ot <+ Sociyulon sk

+ au +
R0 & foLn
© @ =060

Porwonl, et o Fiise o2 pos8en de To Seatie francoieric R dobive TID) 5.7 Foi Stravdeves EubTseBa0 de: rolarents avh fvaeryyedrmon’s dard ¢ Saolie e ipe I X1, Maa Mai Vetal 2021, (& e 00170018



Fonction rénale (DFG estimé) et utilisation
des anti-hyperglycémiants

Tableau 3
DEG (mlfmin'1, 7%17)
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CSumllmbu 1 7% 00 vl e e ped kg ce o nlae cvi e b W danid | YR encasde wtfishngiv e vas e e aniée

23 _empogiiosine peut ftre stilisie d [ dose ce 10 mig Jusqud un DFG de 30 mLmirs 1,72 m2 e cas dinsciisance Card ague 3 fractor v'dect e
AIMIER
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5. Selon vous en 2019, quelle est la proportion de patients DT2 traités par
AR-GLP1 ou iSGLTZ2, qu’ils présentent ou non une maladie CV établie ?

21,9%

32,4%

50,3%
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CAPTURE : hypoglycémiants utilisés @

» 96.6% (n=8492) des participants de I'étude CAPTURE recevaient > 1
hypoglycemiant

Biguanides, 75.6%
insuline, 37.7%

'DPP4, 29.2%

Sulfonylurée, 21.6%
SGLT-2, 76.0%

Analogues du GLP-1, 10.1%

» » L] . L] .

» La majorité des'participants recevait une monothérapie ou une bithérapie
pour traiter leur DT2

DPPS, dipeatidd-paptidese-d: CLP glucagon-Bse aepiide-! D ISGLT-2, nhibite s cotranspertew- 2 du sodium et du glucesx DTZ, Ciabéie d= cyae 2

Mosprroe 20 oF, Corofawrer Cishery’ TR0201 X154



Utilisation de traitements a visée CV

u [nus = NIV m Fas de NV
100 + B o '

Proportion de parlicipants (%)
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Utilisation de médicaments a visée CV en France: ()
Stratification par ensemble d’analyse
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& meact
Utilisation de médicaments antidiabétiques
ayant démontré des bénéfices CV dans CAPTURE
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Utilisation de médicaments antidiabétiques

en France

Par classe de médicament, stratification par ensemble d'analyse
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13% des patients diabétiques ont été traités par
un AR-GLP1 en 2021

Reépartition des patients en fonction des classes thérapeutiques (en %)
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En 2021, on dénombre 4 millions de patients diabétiques

traités en France : Comment s'organiser pour améliorer la

prise en charge ?
Cardiologue Endocrinclogue

0O 5

Médecin généraliste

Varm ey 20T

L 101



En conclusion

Importance didantifier wos
ressources locales

@

L2 D72 est une pathologie

Impartance de s coardination entre les différentes
spécizlités médicales
{ MG, ENDD, CARDIO, NEPHRD, #tc )

au long cours fvalutive qui
implique une adaptation
constante de |a prise en
charge

et professions de santé
( diététicienne, infinmidre, pharmadien )
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Prise de position de la SFD :
avis 4, 6, 8,9, 23, 24, 25, 26, 27



Avis n° 4 - Réévaluation de la réponse thérapeutique
et regles d'arrét des traitements

Lemc ¥ hérspoutioue ¢! 13 loldrence de Lout rredizament avt-hyperghearien: devront élre réévaluées 3 a 6 mois aprés son introduclion -
voire plus rap/dement en cas de signes clinlques ll1és A I'hyperglycémie, de survenue d*hypoglycémies ou
d'une intolérance au traitement.

A rament de iddualiar a rdparsa thérane tigoe, | cooviect de podter une atant o pacicalidre A "dbasion d i pabet A raibarcett at de ar andoa ocde oece mdclca e, g e
ce woit pour arr¥ter un méd carert nufisamman: eficecs cu, a lMinversa, pour intersifier ba shatégie da radem=n: si zesoin

+ Lasinhibiteurs de |a dipeptidyl peptidase 4 (iDPP4), les inhibiteurs du cotransporteur sodium-glucose de type
2 (ISGLT2) et les agonistes des récepleurs du glucagondike peplide-1 (ARGLP-1) seronl arrélés si la baisse
d'HbA,_est de moins de 0,5 % (et que I'HbA, . reste supérieure 3 I'objectif) 3 a 6 mois aprés l'initiation du
traitement 2 condiiizn Qe 13 hraton - pessPie pour canalng ISGLT2 61 AR GL=-1 - 3it 313 sdeqLais, que Mdhésior 3u ira eman; £olt [ugée atisfa sante et or I'abserea
a2 fookour ganshie de decenu ibee gvesmague, Har contre. @N Situation de maladie athéeromateuse averée, d'insuffisance cardiague”
ou de maladie rénale chronique, les iISGLT2 et les AR GLP-1 ayant démontré un bénéfice sur les événements
cardiovasculaires et/ou rénaux seront poursuivis quelle que soit la baisse de I'HbA,_ (cf. Avis n*25, 26 et 27).
| as 8l at les Jin das semnt aritas sl b hatssa (THEAL esd om mnias da 05 % dee qus THBA,, rece & pérana A lnbjac®”) 5 A 6 menis aproks Hrilason o tredarret, A concibon

a6 e Uhralice ail €46 azeauate, 3wl l'adhéaizn au trailerment azil jLgfe sabalazants e 2n labsane d3 lacteur idanlihe de déseaulibee olveamicue OU 2n cas d poghciries
repCie 20 0U SeVCTe3)

| A rdeaakiat 00 de la enose thfanm e a les e les d'ard pemetact 'dvites Lo« arpilensan » thémapawinue systdmabgq w a Fldes anrdes chaz le pat et dveat amcin
DTz,

* Dane "=ftenta de rouvellas donréee, lee AR GLP-1 Colvent &ma ulllieée asec Jrecaution er cae diresNesnce cerd/aque a fraction d'éjaction diminute (< 10 %)
(. AVE N 3 E126)

Oxmea Poe o’ Pairelr "xrdwors de L3 Tarsh? oo orde ne te. Keaker (T700 wur o wra v e St de e saraoy onstyrse i dmiens rene Y nlate el e 23000 st Nat Mew h (O30 100K avrw 3000 W WY



Avis n° 6 - Au moment du diagnostic de diabéte :
modifications thérapeutiques du mode de vie

+ Ay momest du diagnostic, §est indispansale de proposer 20 patizok, pa- une aoproche d'&d cation thivapautique, das modificetians du motle de e
[changeme~t d2s habituzes chimentaires lutts contre & sedontante. activite phz;»quc adaptec) ct I'effet de ces masures dawt 2tre Svalud cu bout de 3£ 6 mois
avartdendsacer, si 'HEA - resia supdrie.re 3 1 ob ectif, un traitement par matforming 3 dosus grogressives (usqu'a la cose navimade w érea* fractionnée &n 2
ou A prives A cours o A I fin do repat« saud rontresindication au nto #fra-cs digestive averdée

+ S lon estimz, duncommm accord avac e petient, que les rrod ficat] 2oe du mode de v e e sufirant pas pour atte ndre Fobjactif d'HbAC, U~ tra tement par
metiorm ne peut étra propose dambles - aul contra4ndizat on.

+  Iaschange=ients des hahitudes al mentaires of d'scvité physique dnivent, 4 chaque Fris que passible, dennerlisas & 00 2eoo- aves (e fatisnk 9i- des chjecs fs

?;dnqu . reolistes mezu-abies, emporzlizment SEEerminis et &tre couples 3 ung ¢ducation théropeutique Svec <i necessaire, un AXompagnemnent
i2telique, J'a tivite pliysigoe 2t payc ol ogigue

Aldézlemom 2 3 3 ¢ parjeur, en sachontque ka cost de 3 g car jour m'apacris que peu de bénéfize supolémentaire cue cel cde 2.5 g/j pour unp us
haut risque c'effess Indésirables digestifs

Avis n° 8 - Objectif d’'HbA,  non atteint malgré les
modifications thérapeutiques du made de vie

= Larsgue 'ohyccif d Fbwy n'est pas atteint mal;ré les modif cations therapeutiques du mode dc vie. on proposera en pre™ierz 1ntent on un traitement par
mctform ne, @ dos0Ss rogrTsIves JUsqu'a a Zose Maximals to ere2, Tacuon e ¢n dowy ou trons prsos au cours oo a k fn du repss

*  Encas dz conce-indication 3 la metformine o. dintolé=nce digastiva awdrde (persistance de troublas digestifs en dépit dune avgmantation pro:ress ve de Iz
posologie, avec doses frationnées en deusx o. trols “rises au cau s ou 2 12 fin du repas), d'autres o-tiors seront envisaZées (dbzalllées dass Fads ~*19).

Domanf siol Mbr o poareuds s Sofr Somap 'are da dodes (00, o feoiobigin e ddvav e sdler snh s b e g ol daus Ao dabhe e pee 22001 Meu Mol serd D021 1A TC A nraw TDLTI8'E



Avis n° 9 - Objectif d’HbA,. non atteint sous
metformine (1/2)

Lorsgue lobjectif J'FbA, n'sst pas atteint sous metformine en monothérzpie dhez ur patient indemne de pathologie cardicvasculaire ou rénale, trois
options préfere-tielles se degsgent =t srent discotfes avec le patient dans le cadre d une décis on médicale partagée:

I'ajout ¢'un iDPP4, dont les avantan=s son: les soivents - efficacité ant-hyperglycemiante satisTassante, abzence de risque d hypaglyce e,

neutra ité ponderala, securité cardiovasculaire démontréa (e particulier pour I2 s taglistine carmi las malécules com —ercialisees o~ France),

wxow lunl ool die tolérerow (Lrds 141wy was Ui paniured.ily el clarthralyies,.) vl eoC L purmelier de traitenant mocdre aves désonmeis la Jisponibilite
de prodults géndriques (Agura 14)

Fajout d'uniSGLT2, cant |25 avantages sant las suivants - efficac té a~t.hypergly-emiante au moins équ va ente a cellz desiDPRA, 2bsence de
risyue d hypoyholieg vt de poids (2 a4 kg en oovenne) vt sdeunild cardiovasaldire démonter, touteuis, heus o7l de tlé g e wt meins
bon que zeluldes (DPFA [Infect ons gén tales, pelyurle, risque possible d: déplétion vo émig.e, raes tas d'aclcocitess, . | et eur prix est plus

élsve. Le cnao d'un ISGLIZ est particulierement pertinznt chez les pstients prézentant une chésié !MLC 30 ko/m2)L "armi les médicaments de cette
c asse la dapaclifiorine a cémaontré un a2t carcioprotesteur et nephmooratacteur cher ces pabients vivant awes un DT2 n'ayant j2mais présenté
lvewrmmenL i @ uny meladie athén omnateuse s cupencant s s Daut risque verdiuvestulaiie da s v e alyse wn sousgroupes v | alude
CECLARE-TIVI 58; toutefols, le nambre Ja ces su)ets a ralier pour éviter un &vénemeant cardiovasculalre zst flevé et I'e™ clancz d'une telle stratég e
lhérap:miqu: west pas démonrrde:

Framae pot ban au Socid wanompbune du o Labiee HITTD snd o v il on € o Biimans B oot ot Pogumegin donin vk s v e danbin aa e 2 2000 Al I e 000 DD Ly 200



Avis n° 9 - Objectif d’HbA,. non atteint sous
metformine (2/2)

» I'ajout d'un AR GLP-1, 3 ce jour dispenible uniquement suus forme injeclable, do. les avanizges sonl les suvants ; alfcacis anli-
hyperglycémianiz supérieure a calle des DPP4 et desiSGLTZ2. cbesence da risque d'nypoglycémie, perte d2 poids (2a4 kg en
mayenna &t phus che? lea bona répondenns), sécurité cardiovasc. iaire démontrée; th.raftia, laur a7nfl de toldanse eat moing han que
cely desiUFP4 (roubles digestits A l''nation du traitement, (thiases ves culaires. | ) el leur prix 2&f nettement plus elevé cue celu de
tous |os antlhyperalyeém amts oraux. Pour un gain supplémentaire en termes de baisse d'HbA,, et de reduction de
poids, on pourra recourir aux AR GLP-1 les plus efficaces a ce jour que sonl le sémaglutide 2 la dose de 1
mg/semaine et le dulaglutide a la dose de 4,5 mg/semaine. Le cho x d'un AR GLP-1 est particuliérement pertinent dwz
les patients présantant une obesté (IMC 30 «g/m2) et, pour les mclécules les plus efficaces, chez caux présentant una obésité de
grade aupadaur ou égala 2 (IMC 35 kg/m?) (ef Avia n®22). Plus spécifiquement, le dulaglutide 2 |a dose de 1,5 mg par semaine a
déemontreé un etfet cardioprotecteur chez des patients vivant avec un DTZ n’ayant jamais présenté d'événement lié 3 une
maladie athéromalteuse avérée mais cependant a trés haut risque cardiovasculaire dans une analyse en sous-groupes de
I'etude REWIND; toutefcis, le nembre de ces sujets a traiter pour éviter un événement cardicvasculaire est éleve et
I'efficience d'une telle stratégic thérapeutique n'est pas démontrée.

« Ch2z un patent vivant avec un L | 2 indemne de sathcloge cardiovaszulaire ou rénale en échec ce metiormine, |2 bitherapie
metforminz + 3L est possible mais n'est pas le cheix |2 plus pertinent & ce stade Les SU exposent a un nscue d'hypegiveimie et de
prise Ja puids, a |z cillerence Jas iIDPP4, des iISGLT2 ¢l des AR GLF-1. La securilé cardiovasculaie das SU esl mons bien élzllie
que celle de ces trois autres classes. La bith2ap € metformine + SU 281 moins oréreuse que touise les pacédentes, mas ella
nécassite, all maina char ceraing natients A rfisque d'hypaglynémie, une anta-survellance glycémigue.

s L'eltcacitd |atolérance et l'adaéswon au traiterment par iDPF4,15GL1 2 2 AR GLP-1 devront étre reévaluées A irtervalles réculiers,
notamment 2n raison de 'existence possible d2 patients non-répondeurs €l de leur prix superieur a celui des 3U,

fracwea £ o3 m Frive ve o e de (o Sesdod fonwcoptsee Aodabae U0, cr bearmwoive Ol vriea der andrr e avbaesrgiverton s s o Arvdr oo gpe 220071 Mo Vo v 22021 @ X idgrwen X2 100814



Avis n° 23 - Insuffisance rénale chronique (IRC) :
objectifs glycémiques

» Chyz les palenls dizvdliques vivanl avec un DT2 9. présentant une IRC modérde (DFG enlre 30 ol 58 mbLimin/t,73m2). o visara une
HbA1c cible £ 7 % (63 mmolmol), en potani une atlention particulidre au risque dypoglysémie en cacs de traiteman: par SU, glinide
auinsuline.

& Chaz les patenis vivant avez un D12 et p3senfant une IRC savére (DHG entre 15 &t 285 mUmen/1,/5m2) cu terminals [UFG <15
mb/min/1.72m2), en viserz une HbA, ciblz £ & % (54 mmebmol), avec une | mite inférisure ¢e 7 % (22 mmoll) 2n cas de traitemert
par glin ve ou insuline (SU coire-inciques), pour minimisar e negue hypoelyedrmique.

¢ Unz coordination entre médedin générzliste, anceerinologue ciabetologue el néphrologus et recommandde. en parliculier chez les
patients avee Un DFG < 45 mL/min/1,73 m2 atfau chez caux qui prasartent une dégradation rapide du DFG.

Ternn 2, a0 d 2onoede poritne v Sy e rorvrpdeas de oS s (ST ue o el gier Snicor ey g cr ey A e oo Gt dre dle r o 300027 Wed Mo Mema (031 T 1WA e 2027 (A ke



Avis n° 24 - Insuffisance rénale chronique (IRC) :
gestion des anti-hyperglycémiants

= A slade d''RC meodérée (DFG enie 30 et T8 mUmin/1 73m2) (izbleau ll), Ies melkecu s a elimination "&na € doivan: étre Ltilisées ave:s
précaulion. car 1 existe un risqyue aceru Jeffels secondaires. nelamment en ce qui concene les hypualyeéimies sous $U ou insuline, La
posologie de ca: traitements cerz adaptée tout ccmme celle d'autes agents antihyperglycémiants ccmme la maTormine (dose
maximale 2 gff naur un DFG antre £5 &t 59 mUmin'1 73mZ, 1 gjj pour un DFG entre 30 2t 44 mUminf1 73 M7 la vildagliptine (dose
maximale 50 mg/| siclairance de |a cu‘éainn‘ <20 mUmn), &d stagiptire (cosemaxmale 50 my | st UHG < 45 mL/miry 1,73 m2Z) etla
saxagliptin2 [dose maximale 2,5mg" si DFG <45 mbL/m n/1,73 m2). Corcemnant les iISEL72, Izu- eficacig anii-hyperglyoénian:e
diminue avec |z Larss cu DFG ;. cisqu'i's sonl wilisds comme ani-byperglycémants, | esl recormmande dans les Résumes Jas
Caractérstiques du Produit (RCP) de ne pas initer ces produitz chez es patienis présentant un DFG < 60 mL'min/ 1,73 m2 et de les
arréter sila DFG devient < 45 ml/miri1,73 m2 de fagon peraistante; toutefais, les études démantrant le caractére cardioprotecteur
des iSGLT2 en cas d'insuttisance cardiaque a fraction d'éjection diminuée ont inclus des patients avec un DFG allant jusqu’a
30 mLmMIin/1,73 m2 voire 20 mU'minf1,73 m2 tandis gue celles démonirant le caractére néphro- ef cardioprotecteur des iISGLT2
en cas de maladie rénale chronique ont inclus des patients avec un DFG allant jusqu'a 25 mLUmin/1,73 m2. Ainsi, la
dapaglifiozine peut désormais étre utilisée jusqu'a un DFG de 25 mL/min/1,73 m2 tandis que |'empaglifiozine (a la dose de
10mgijours) peut étre utilisée jusqu’a un DFG de 30 mLimin/1,73 m2 chez les patients avec pathologie cardiovasculaire avérée.

s AU slade d'RC sévere (DFG 12 3 29 mU/mind'1, /3 m2), & mettorm re doit étre arétee al, parm les md &cules commercialisées en
Frarce, seu s I'nsulire, le répaglinide (avec ur nsque d'rypoglycémies pour ces deux trailements), | liraglutice, ke sémaclulide, e
dulaylulide et 13 vildagliptine (a la Juse de 50 my/ cur) peuvenl élre ulilises. La dapaglifiozine peut éfre utilisée si le DFG se situe
entre 25 ¢t 28 mLU'min/ 1,73 m2. L'empaglifiozine peut étre utilisée a la dese de 10mgijour jusqu’a un DFG de 20 mL'min/1,73
m2 chez les patients présentant une insuffisance cardiagque a fraction d'éjection diminuée.

s Au slade d'/RC erminale (U= < 15 mULrun!1 .72 m2), parmilee malecules commearziahsées en France, teuls Iinsuline, le répaj inide
{avec un risque d'ypoglyceémies pour ces deux ratements) et |z vidajiptine (& |a ccse de 5D maljour peuvent &tre utilises,

Y En Franes, oetke posologis de saxagl pline n'sest dispon ble Jus dans coe forms corlinde aves < g de metlomin:

Crwemar B Puics e re s e B Socwded froce el oae eo ndatser (SR ur o whgas dwvemion decraprear e Wgrempda de Cavodow fr cidse e pe S0 Ved MY Nank (200, 13 @18) wrrn 2021 W0 3Td



Avis n° 25 - Patients présentant une maladie rénale
chronique : stratégie thérapeutique

«  Cheg le= patdants :ref.:ermm un DT2 ecunz Mmaladie rénale chroniz ve (MRC), SMINiE, Nd3pantam mMENC deé £3 Cause, parla pracencas, pe~dem 2lus de 3 mols, d'ure
bikse du OFG estime au-dessous di EO mL'mInY! 73 m2 avo. dune Tiore- ou d una
o aCroa o T
v e matfonmioe do t@ue maintunue cuontroduive sous résueve Ju rescect des contresinz ical ons inotanme gt IFG < 30 mbU rrinf1,73 nl);

¢ IHMaudra assodar 3 13 matfzrmine un ISGLT2 ayamt démonrd un éffet néphroprotecteur (3 ce jour, amazaz ¥’ ozine, canagfizzing . dapsgl flozine; et ce, quel qua
sont be taux PHBA, . La canegl Mozine® 2t o dataglifozine Zot moote wn efTa cdphwo. et cadioprotectem dans des Qudes v nees < g figue ot dezi das
patiengs précentant u-e MRC avsc macrorth ominuris (PREDFNCF danc e potulatizn de patieate auee un OT? poac b canag ifi=7ine™, DATACKD “ans in»
popu ation de patients privertart ou nan un 72 paur la dap:él‘lori-e’. Ces etudes ontinclus des cabients présentant un DFG allent juscu'a 30, voira 25

mL/mir/1.73 m2 et la dapagl flogine pout césormais étre ubil sée jusqu'a un DFG de 25 mL/min’1./3 m2,

F- casde czatredindicarion o de macvaise talfrance ae SGIT?, ot larsque “nhjectif ind v dualisé d'Hb&1r n'est pasatteint <ous metfoomine, =n paorea propssee on AR
GLP- 1 #yan: démontre un et'et “avorahle sur "exrétior usinaire d'slbum ne (£ ce jour, liraz ket de, semaglutids, dulaglutide. efpeglénetids*’: 2ans les dtudes de s&urit2
card ovaxula T, o5 mokecules ont montre quelics réduizaie~t 12 nsoue d'appastie d'une macroal urmurie mais 3 2 diffsre e 2es SLLIA M'ont pas demortré de
bENETiKe vic-a-vis C'évEnemENs rénaux plus forts |altération significative de 13 fondtion réncle, apparkizn d'une RS terminale au mors rénalay

+ Dansles cas ol une ins.liroth&rapie basals =st envisanée cher un petient recavant djé u= i3GQTZ ou un AR GLP-1, le.r mai~tien =st recommande (el Sy sn® 117)

v Chailes patients présentant a la fois una MRC ot une maladie stheromatense avénbe (f Avis n® 8 27), Fassociation Fun SGET2 e dFun AR GLP-1 peut s
discuter au cas par cas, méme s Faxistence d'un bénéfice supp/dmantaire c'une telle association n est soutenue que par des preuves de nivenu faibles &
modérs.

¢+ Une coord natizn entre medecin généraliste, endocrinolugue diabétolugue et néphrolugue est recommand fe.

“Ahem journ, ces maldcule s ne sont nas comme-tinksérs on Foance
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Avis n° 26 - Patients présentant une insuffisance
cardiaque

+  Chaz les patients présentant un D12 ot une inzuffisance crdoque :

+  Ia mrtHormine reste ind quée an premiere intentinn il Sagic & ne niFisanre cardingur <table sene TRT sheire assacier (OFC S0 ML —inf1, 73 m2?) mrie
doit érre dithe an cas d neuttisance ma“diasue installe et/ou ndce<stant un® hasztalcation

» il faudra assoc e 2 1z matfonmine un BELT2 ayant dérmantod un effzt protecteur vis-3-vis des Svinements clin guas B 4 15 -s flicance card aqoe (& e
jour, eropagl flozi ~e, canagliTozine® dapaghifoenz, artugliflorine?) et ce, quel que soit le tzux PHDA, . Le dzpaghfozin: et Pamoag flor ne ant mo1eé on
effat cardiop otecteur da-s des Studes mandes de fiéon specifique cher des patiants présantznt une insuff sance cardiaque 3 fractio~ d action do
ventriu'e Zauchs réduite, nfécisame A 30 % (DAPA-HF por I» dapaglifiozins, =t FAP SUCTN prwr !'e-wpngli‘!minf-') resehides nnti=cucdes
prtie~ts prese~tant au non un 077, avec on DFG allant jusqu'a W voiee 20 ml imi=1. 73 m? 'espaglifiozine 2 déma-tré  n eflet cardinprotecteur dans
une ftide manée e facan spacifinue chez des patients presentant une insuffisance cardiagoe # fraction =8 jertinn p-fssrvie (FIVPFSOR-PRFSIRVIM)

+  Encas dz conTE-InIkadon cu te mauvelse roletance aux ISGLT2, toutas les auttes € €535 de traltamants antihypargiycémiants dispo b es sur la marche
peuvant atre utll sdes sl nacessaire ;

s IS AR GLP 1 sero~1prid &g &2 car une mEta SRAIYSe des 255K Ao ecunitd card N Rire mMends o'ec ensemesie des AR GLP 1 ¢hez 2e5 paticms 3 haut

reque card ovxec.ire _&"l ute MiNSrite wec irsommeance cardiag. ¢ refro.ve un BENET €2 modesia, Mals Signil Ctif, sur les hospitalisctions pour
INZU™Misance Cardizqu 2, <opandant, dons Fatte1e 2¢ nouselies sonécs, 165 "R GLP 1 doivent &re utilisss dwes Srécaution on ¢ds d'insuffise nce orsbque
a fraction d'§ecc on dirinuée (< 10 %, cormpre 1enu d2 12ur effer tachwcardiza~t e: du s gnzl C&favorabl2 oosarvs avec le liraglut de dans bes Studes LTVE e
FIGHT chez de teds cadants;
5113 stratc gic thErapoutizue Cmoisic comporte un IDPI'S. 1a sitag iptine doit étre privil2giZe parmi les produits commercialises a oe jour er brance compiz
tenu de sa sZcurite demontrie WsZ-v s des Svanements BEs a 1175 flizance card aq.e. al2rs quc Iz axaglptne doit etre evitte Zu fak 2e ‘augmentatio”
du risquc d'hospitalisatior pour 1ns.fiizance cardiag. e cbeervee dans I'Stute SAVORIIAL 53;

¢« les SU etles glinides ne seront pes privilégids, e~ raison du risque fypaglycemique.

v+ Une coardinazion entre géneraliste. endocrinologque, diabetologue et zardiclogue st recomma ndee,

* A ce jour, ces meléaules ne sont pas commerdalizées en France.
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Avis n° 27 - Patients présentant une maladie
athéromateuse aveérée

< Chez i parerts prasettant un UTZ X uns noldiz ath&omateuce antrie, 2ot ddire 3¢ U 2nticedent 2'évinemet st ive <niNicat [ nfaraus Ju maocard s axizen
vescdlare ceBbal Bchim que. revascalarisation ampJtation en kzn axcure gchém e . ) ouune l€sion athirometeuse s grificative (dncae de p us de 51 % sur une corengire. une
coral el oo arise e amarnbees infe oy, engon instabled i nponar gizoe o ecieose g ot sducun weitsee e Bogerie oo Lest Fuaction ml, cauedicstion witenitie e
aves Index Ce Pression Systolqua Inféreur 2 0,3):

= lametfunmie dui B e ein e oo ol oot soss réserve e eespaecl dees connes adieaion s (Ngunes 1R,

= ercaitement de secance ligie sera s AR GLAA au w0 56172 ayant apportd by preuwve d'un bénMice card ovascudaive, aux doses utilisées dans los dtudes, sous rdsecse du
ruspect de leurs précautizns c'emplol, et ce, qual que soit le taux d"4BAIG 2 ce jour, d s'agls, pour lus 4R G P du Fagludze du duazhuide, du l'albiglutide’ ot de
TIP2Y €A AINA Que dU se TR UtIIE MG We UN NVIIU J¢ ProUe Moins Cleve, of paus ks k6L, de lempaglifioaire de la canagkfiozine™ ot de 12 cagaglifiozng ™=, L2 thokg sC
ao-ara =url'une pul'susre de ces Jasses &7 t=nan: compt= Zu peofil dinique g obal, cespréférmnes du patert et de la to'é-ance respective des malfcudas; il s= zort=ra d= Fxor
greErenbele sor on SCLTZ e e dS sufTsanis condiagum siiou e eloie - Snale domigue associie (6 Ads 17 3 2500 25) L iST_TY duiver 1 Etre ulifsés guse paation v cas
A'IMENTE SEWTE CL MATDICS INTE7 Lrs eL'oU d IMPLEINCN des mEMDres INféneurs &1 lien Wee Jne [ésian E<hdm que.

¢ Dars s cas o ure nscinodhraple basa e est envisagu chuiun zadet recessnt déjd ur AR SLF-" oo un S5LT2, laur mal1dun est recotyrandd [cf Avisn* 217

= Silapperaitguton AR GLP o un iSGLT2 1 el pas souhia e (Lo tredndi_ction, mauvaise toké i, sojet 3g3 0 L e recians 3 s taylipinme et privdlegive v il Segit du seol gute
ant-hyz ez cdmiant orsl commercia 5 en Franke 2 2.20Ir CAMOTHe £a sXUré card ovesiLizre varsus place 20 ¢hel Ies padants présentart un C72 €1 LNE Ma azk sthéromareuss
ANETEC, NG MALerItizn du nsque d hospesad sation paur msutsENoe Catlmque

< Lhez cortaing patients présentant une maladia athéramateuss avirée, "acsociation c'un iSGL 12 et d un AR GL=-1 pRut ce ClscLtor DU C3< parcas, ceaendant, existence d'un
genefice supplémentaire d'une telle associetion n'est soutenue que par des areuves de nveau faible 6§ modére

= JncotteTtion portku Kre 5210 portec au nsquc d hypag vaemie su=ous d hypag yitmic severs, notamerert lorgue i pationt priseTte v attente card owasaulaire consderes somme
Avalude.

= Jne conrdingtion antre medccin genzraliste, SNI0INN0 0Zus dIa3¢tolaguc €1 Carinlogus oot recammanzes,

. Ace,ou. 23 moliules 1e sont pas comme~cialisees en rence.

TE Pour a dopegifizzn k bonchics e concrn Caz e « MM C 3 COINKS o MG Un 2 <ritdre camposite N nt dCoss ordavaxXuaire ot hoscikahsatiaon powr naMTGINKe Cardqus.
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