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I. INTRODUCTION :

Le diabéete est une affection métabolique caractérisée par une hyperglycémie chronique liée a une
déficience soit de I’action de I'insuline soit de la sécrétion d’insuline, soit des deux.

Le diabéte provoque des complications micro vasculaires (rétinopathie, neuropathie et néphropathie
diabétiques) et macro vasculaires (infarctus du myocarde, artérite et accident vasculaire cérébral).
L'objectif des traitements est de réduire la morbi-mortalité par l'intermédiaire d’un controle
glycémique correct. (1)

Le bénéfice d’un équilibre glycémique optimal sur les complications micro vasculaires a été largement
démontré dans les études UKPDS et ADVANCE. (2, 3,4) Pour les complications macro vasculaires ce
bénéfice ne devenait significatif qu’aprés un temps plus prolongé de suivi (étude ACCORD). (5)
L'HbAlc est un indicateur fiable du déséquilibre glycémique. Son objectif cible doit étre personnalisé

pour adapter l'intensification thérapeutique. (6,7)

A I’échelle mondiale, on estime que 422 millions d’adultes vivaient avec un diabéte en 2014, soit un
adulte sur onze contre 108 millions en 1980. L'OMS et la Fédération Internationale du Diabéte
prévoient 642 millions de diabétiques d’ici 2040, soit un adulte sur dix.

La prévalence mondiale a presque doublé depuis 1980 passant de 4,7 % a 8,5% chez la population
adulte.

En France le diabéte concerne 4,2 millions de personnes dont 3,3 millions sont traités
pharmacologiquement, soit une prévalence de 5,5% et plus d’un million ne sont pas connus. Dans 95%
il s’agit de diabétiques de type 2. (8,9)

Ces chiffres indiquent une hausse des facteurs de risque tels que I'obésité et le surpoids mais elle est
aussi liée au vieillissement de la population, un meilleur dépistage et une plus longue espérance de vie

des patients diabétiques traités.

Le diabete est la premiere affection longue durée en France devangant largement les cardiopathies
ischémiques chroniques (environ 900 000 patients) et les cancers du sein (environ 600 000 patients).
(10)

L'étude ENTRED 2007-2010 montrait que 80% des diabétiques de type 2 étaient suivis par des
médecins généralistes.

11% de ces médecins généralistes suivent plus de 30 patients diabétiques par mois. Il est donc
indispensable a tout médecin généraliste de bien connaitre les modalités de prise en charge et de suivi

de la maladie diabétique. (11)
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De plus le diabéte a un co(t a I'échelle nationale puisque en 2012 la somme de I'ensemble des
dépenses remboursées a des patients diabétiques s’éléve a 19 milliards d’euros, soit 15 % des
dépenses de I’Assurance Maladie individualisables pour tous les assurés (124 milliards d’euros). Les
hospitalisations représentent 42%, les soins ambulatoires (honoraires médicaux, auxiliaires,...) 31% et
la pharmacie 21%.

La part de ces remboursements qui est attribuable au diabete a ensuite été distinguée de celle qui
aurait pu étre observée chez des individus non diabétiques. Ceci conduit a une estimation du co(t
attribuable au diabéte a 10 milliards d’euros, soit 52 % des dépenses totales remboursées.

Parmi ces 10 milliards d’euros de dépenses spécifiques au diabéte: 7,7 milliards d’euros de
remboursement pour les complications; 2,3 milliards d’euros de dépenses spécifiques dont 1,1
milliard attribué aux traitements anti diabétiques, 800 millions pour les dispositifs médicaux
spécifiques et pour les hospitalisations ayant comme motif principal le diabéete 270 millions d’euros.

(12)

Les derniéres recommandations HAS remontent a 2013. (1) Elles avaient été établies devant
I"apparition de nouvelles molécules telles que les inhibiteurs de la dipeptidyl peptidase 4 (iDPP4) et les
analogues du Glucagon like peptide 1 (aGLP1), le retrait du marché des glitazones et la publication de
nouvelles études sur la morbi-mortalité.
La stratégie recommandée était la suivante (tableau 1)

e monothérapie par metformine

e puis bithérapie par association de la metformine avec un sulfamide hypoglycémiant (SU)

Si I'objectif glycémique n’était pas atteint malgré la bithérapie :
e et sil'écart a I'objectif glycémique était inférieur a 1% d’HbAlc : trithérapie par metformine,

SU et iDPP4 ou inhibiteurs des alpha glucosidases (IAG)
e et sil’écart a I'objectif était supérieur a 1% d’HbAlc, ajout de I'insuline basale en association
a la bithérapie metformine et SU ou si I'IMC est supérieur ou égal a 30 kg/m? ajout d’un

aGLP1.

En cas d’échec de la trithérapie orale : méme stratégie qu’en cas d’écart supérieur a 1%.

Si échec de ces trithérapies : passage a l'insulinothérapie. Il est possible de poursuivre la metformine,
selon les cas les SU ou les glinides. Mais il faut arréter les iDPP4 et les IAG. Par contre, en 2013, seul
I’exenatide peut étre associé a l'insulinothérapie mais celle-ci est non remboursée par |'assurance

maladie.
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Depuis ces recommandations de 2013 les connaissances ont évoluées : de nouvelles études sur la
sécurité cardiovasculaire publiées et de nouvelles molécules commercialisées, tout au moins en

dehors de la France.

Ainsi la Société Francophone du Diabéte (SFD) a émis une prise de position en 2017 pour clarifier la
démarche devenue complexe et personnaliser les parcours thérapeutiques selon les situations
cliniques. Cette prise de position a suivi les mémes démarches qualité que celles utilisées

habituellement par la HAS pour écrire ses recommandations. (13)

Elle a permis de préciser la stratégie thérapeutique mais aussi que le médecin généraliste tient un role
central dans le parcours de soins du patient diabétique de type 2. Mais dans les cas jugés difficiles il

doit s’appuyer de I'endocrinologue/diabétologue.

Il est toujours recommandé en premiére intention une monothérapie par metformine. La grande
modification concerne principalement la seconde ligne de traitement, qui a détroné les SU au profit

des iDPP4 et des aGLP1, notamment du liraglutide en prévention secondaire.

Dans les grandes lignes (tableau 2) :
En cas d'échec de la metformine, 4 options thérapeutiques sont possibles :
e les deux premiéres comprennent une association « classique » metformine + idPP4 ou

e metformine + SU :

La lere association metformine + iDPP4 est a préférer car les études comparatives (14,15) idPP4
versus SU, ainsi que les méta-analyses (16,17) montrent une efficacité similaire en termes d'HbAlc
sans risque d'hypoglycémie et une neutralité pondérale, de méme que les études observationnelles en
vraie vie. (18)

De plus l'essai randomisé TECOS (19) retrouve une parfaite neutralité cardio-vasculaire avec la
sitagliptine chez les patients DT2 en prévention secondaire.

Ainsi que les études observationnelles (20) qui sont en faveur d'un moindre risque de morbi-mortalité
cardio-vasculaire sous iDPP4 que sous SU.

De plus leur association combinée favorise I'observance chez le patient.

Il est donc possible dans les situations a moindre risque vasculaire et hypoglycémique de tenir compte
de l'utilité des SU, sachant que leur prix est nettement inférieur a celui des iDPP4.

e metformine + aGLP1 :
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Les aGLP1 ont une efficacité supérieure a celle des SU et iDPP4 sur I'HbAlc sans entrainer

d'hypoglycémie et en s'accompagnant d'une perte de poids. (21, 22,16)

Cette association est a envisager chez le patient avec un IMC > a 30 kg/m?, mais également chez le

patient en situation de prévention cardio-vasculaire secondaire en utilisant le liraglutide qui a montré

de bons résultats dans I'étude LEADER (23).

ou plus rarement metformine + insuline / IAG / glinide

Ensuite lorsque I'objectif d'HbA1c est insuffisant sous bithérapie par

=

Metformine + iDPP4 :

passer a une trithérapie orale par metformine + iDPP4 + SU

arréter I'iDPP4 et associer metformine + aGLP1 devant une meilleure efficacité en terme
d'HbAlc et sur le poids (24), a privilégier chez les patients avec un IMC > 30 kg/m?, en
choisissant de maniére privilégiée le liraglutide chez le patient en prévention cardio-vasculaire
secondaire (23)

arréter I'iDPP4 et associer metformine + insuline. Puis plus ou moins secondairement

réintroduire I'iDPP4 ou associer un SU en cas de contréle glycémique insuffisant.

Metformine + SU :

1. passer a une trithérapie orale par metformine + SU + iDPP4

2. ajouter un aGLP1, en conservant ou non le SU. Cette stratégie est toujours préférée
dans les 2 situations suivantes : IMC = 30 kg/m? et prévention cardio-vasculaire
secondaire.

3. arrét du SU, associer la metformine a l'insuline basale. Puis réintroduction si

nécessaire du SU en cas de contréle glycémique insuffisant.

La méta analyse de Gross et al. (25) ne retrouve pas de différence significative en termes d'HbAlc

entre ces 3 stratégies apres la bithérapie par metformine et SU.

1.

Metformine + aGLP1

Il faut instaurer une insulinothérapie basale. L'aGLP1 sera conservé seulement chez les
patients ayant eu une perte pondérale significative > 5% du poids initial apres l'introduction

du traitement.

De méme en situation de prévention cardio-vasculaire, le liraglutide est maintenu.

2.

ou passer a une trithérapie par metformine + aGLP1 + SU.
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En cas de résultats insuffisants sous trithérapie par :

e metformine + SU + iDPP4 :

1. passer al'association metformine + aGLP1 +/- SU

2. ouinstaurer une insulinothérapie basale en association ala metformine seule.

e metformine + SU + aGLP1 :

1. soit metformine + aGLP1 +insuline basale

2. soit metformine + insuline basale +/- SU ou iDPP4

Lorsqu'on instaure une insulinothérapie basale, la SFD préfere utiliser un analogue lent a I'insuline
NPH, en raison d'une action plus prolongée, d'un moindre risque d'hypoglycémies nocturnes et
séveres et d'une moindre variabilité glycémique individuelle. (26-27)

Le choix se fait vers l'insuline glargine U100 (Lantus®) qui a une pharmacocinétique mieux adaptée
pour les patients, une meilleure sécurité cardio-vasculaire d'apres I'étude ORIGIN (28). Le recours aux
biosimilaires (Abasaglar®, seul disponible en France a ce jour) est a préférer pour des raisons
économiques et I'ANSM autorise cette interchangeabilité.

L'insuline détémir (Levemir®) est a utiliser quand on souhaite une insuline d'action plus courte pour
des hyperglycémies journalieres et moins nocturnes car elle a la méme efficacité, méme tolérance en
2 injections que la glargine 100 en une seule injection. (29)

L'insuline glargine U300 (Toujeo®) a un profil d'action plus plat et plus prolongé que l'insuline glargine
U100. Elle est plus performante avec moins de risque d'hypoglycémie nocturne symptomatique et
sévere et donc plus de flexibilité pour son injection (+/- 3h). Les études EDITION 1 et 2 (30-31) ont
montré que cet effet existe de maniere significative chez les patients sous basal bolus et ceux sous
insuline basale + ADO (sauf SU). L’insuline degludec (Tresiba®) a été commercialisée secondairement

et n’est pas mentionnée dans cette prise de position.

Quand on instaure une insulinothérapie, la stratégie a adopter pour les autres anti-hyperglycémiants
est la suivante :
e on gardera seulement la metformine car on a une moindre prise de poids, sans augmenter le
risque d'hypoglycémie, une meilleure HbAlc (32).
e Pour le SU/ glinide : I'arréter initialement, puis réintroduction possible secondairement. Cette

association généere un sur-risque hypoglycémique, sans améliorer I'hbAlc et favorise une
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prise de poids accrue (33) .Mais des études relatent qu'un arrét brutal peut entrainer un
déséquilibre glycémique encore plus difficile a rattraper avec la titration d'insuline.

e Pour I'iDPP4 : 'arréter d'emblée ou apres titration efficace de I'insuline, puis réintroduction
secondairement si nécessaire, car cette association apporte un meilleur contréle glycémique
sans prise de poids, sans augmenter le risque d'hypoglycémie mais avec une baisse moindre
d'HbAlc.

e pour I'aGLP1 : arrét sauf si perte de poids significative ou si patient en prévention cardio-
vasculaire secondaire. Les études observationnelles en vie réelle (34) montrent qu'en cas
d'échec ADO et aGLP1, l'ajout d'une insuline basale a I'aGLP1 est plus efficace que le
remplacement de I'aGLP1 par une insuline basale en terme d'HbAlc, surtout s'il est fait dans

les 6 premiers mois.

Un probleme fréqguemment rencontré en médecine générale est la contre-indication ou l'intolérance
digestive a la metformine. Dans ce cas, il est d'abord proposé en premiere ligne une monothérapie par
iDPP4 (non remboursé en France en monothérapie) ou un IAG qui n’entrainent pas de risque
d'hypoglycémie ou de prise de poids puis un SU/glinides.

En 2éme ligne, si I'objectif n'est pas atteint, il existe plusieurs associations possibles telles que : SU +
iDPP4 ou IAG ou aGLP1 ou insuline basale.

Enfin la 3éme ligne en cas d'échec est le recours a une insulinothérapie exclusive.

De plus la SFD a émis des propositions pour plusieurs situations particulieres telles que les patients de
plus de 75 ans, les insuffisants rénaux chroniques, les patients en situation d’exces pondéral, en cas de

prévention cardio-vasculaire secondaire et les patients insuffisants cardiaques.

Mais finalement, lorsqu’on s’intéresse au suivi de ces diverses recommandations, dont I'appropriation
est treés compliquée en pratique libérale de médecine générale (diffusion des recommandations
parfois tardive et parcellaire, représentatitivité de la population suivie mauvaise), plusieurs rapports
ont mis en évidence des divergences majeures, ce qui était notamment rapporté dans les premiers
échantillons de I'étude ENTRED.

Un rapport de la CNAM en juillet 2018 constate un recours a la metformine en monothérapie
insuffisant, une intensification thérapeutique tres rapide au cours du temps suite a une monothérapie
non optimale et la place des nouvelles molécules rapidement accrue dans la stratégie

médicamenteuse. (35)
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Il est probable que la prise de position de la SFD décrive plus réalistement I'état des prescriptions en
France en 2017.

L’objectif de notre étude est d’analyser la prise en charge médicamenteuse en 2018 des patients
diabétiques de type 2 hospitalisés afin d’évaluer le suivi de ces deux recommandations. Les objectifs
secondaires sont de comparer les traitements d’entrée et de sortie et leur adéquation par rapport a
une prise de position de la SFD et aux recommandations HAS et d’identifier des critéres cliniques

et/ou biologiques pouvant expliquer les choix réalisés par les prescripteurs.
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II. MATERIELS ET METHODES :

A. Population étudiée :

Il s’agit d’'une étude prospective observationnelle qui a inclus tous les patients diabétiques de type 2
hospitalisés dans les services de diabétologie-endocrinologie des centres hospitaliers de Nice, Cannes
et Antibes, quel que soit leur motif d'hospitalisation entre le 1" janvier 2018 et le 30 avril 2018. Le
recueil des dossiers a été réalisé par les trois médecins responsables de ces unités.

Les patients ont donné leur accord oral apres information.

Les criteres d’exclusion étaient les suivants: diabete secondaire a une pancréatite chronique
calcifiante ou a une hépatopathie chronique ; un diabéete de type 1 lent ; sorties contre avis médical,

ré-hospitalisation dans la méme période, grossesse, déces pendant I’"hospitalisation.

B. Données analysées :
Les données cliniques, biologiques et thérapeutiques ont été recueillies grace aux comptes rendus

d'hospitalisations des patients puis saisies sur un questionnaire anonyme composé des items

suivants :

° lieu d'hospitalisation : Nice, Cannes et Antibes

° mode d’adressage : médecin traitant, endocrinologue ou autre service

° motif d'hospitalisation : déséquilibre glycémique, prise en charge d'une complication, bilan des

complications, iatrogénie, éducation thérapeutique, diabéte inaugural ou autre

° suivi initial par : médecin traitant, endocrinologue de ville ou hospitalier

° suivi prévu en post hospitalisation

° caractéristiques du patient : age, sexe, poids, taille (pour calcul de I'lMC)

° durée d'évolution de leur diabéte catégorisée en trois sous-groupes : moins de 5 ans, entre 5

et 10 ans, plus de 10 ans

° HbA1c : réalisée un mois avant I’hospitalisation ou pendant
° calcul du débit de filtration glomérulaire a partir du dosage de la créatinine plasmatique
° existence ou non de complications associées au diabéte : rétinopathie diabétique,

néphropathie diabétique, neuropathie diabétique, coronaropathie avec ou sans insuffisance
cardiaque, atteinte coronarienne sévere, artériopathie oblitérante des membres inférieurs, AVC
récents de moins de 6 mois, athérome carotidien ou aucune

° traitements d'entrée et de sortie, avec leur posologie respective.
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Pour chaque dossier, une analyse individuelle et anonyme par deux médecins a été réalisée pour
savoir si les prescriptions de sorties suivaient les recommandations HAS de 2013 et/ou la prise de

position de la SFD de 2017.

C. Audit de pratique
Une fois les résultats recueillis et analysés, nous avons soumis aux référents des centres hospitaliers
Antibes et Cannes les données obtenues et a un médecin assistant pour le centre de Nice. Puis nous
leur avons demandé leurs avis sur les différentes pratiques un an et demi aprés l'inclusion des

patients. Leurs avis ont été recueillis par enregistrement.

D.  Analyse statistique :
Nous avons réalisé les analyses statistiques en comparant chaque centre, mais devant I'effectif
inférieur du centre Antibois, nous avons décidé de I’associer au centre Cannois. Ainsi nous avons
comparé le centre hospitalier universitaire de Nice aux centres périphériques du département des
Alpes Maritimes.
La distribution des variables quantitatives (age, poids, taille, IMC, créatinémie, clairance de la
créatinémie et HbAlc) a été étudiée en réalisant des tests de Student et de Mann et Whitney.
Pour les variables qualitatives, elles ont été comparées par des tests du chi 2 ou test exact de Fischer.
Devant les références multiples et liées des modes d’entrée un diagramme de Venn a été réalisé.
Enfin une analyse de chaque groupe de patients regroupés dans des sous-groupes HAS/ SFD : oui/oui ;

oui /non ; non/oui et non/non, a été réalisé afin d’évaluer les prises en charge thérapeutiques.
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III. RESULTATS

A. Description de la population :

Parmi les 256 patients retenus par les trois centres, I’étude a inclus 223 patients diabétiques de type 2
(86,8%).
21 patients ont été exclus de notre étude :
e deux patients dans le centre d’Antibes en raison d’'une hospitalisation itérative et un diabéete
secondaire a une pancréatite chronique calcifiante.
e huit patients pour I’'hopital de Cannes en raison d’une sortie contre avis médical, trois patients
pour une seconde hospitalisation, un diabéte de type un lent, deux diabétes secondaires suite
a une pancréatite chronique calcifiante et un diabéte secondaire a une hépatopathie
chronique.
e onze patients n"ont pas été inclus a Nice pour les raisons suivantes : une sortie contre avis
médical, trois patientes enceintes, un diabéte de type 1 lent, un diabéte paranéoplasique,
deux diabéetes secondaires a une hépatopathie chronique, un secondaire a une pancréatite

chronique calcifiante, un suite a un transfert en réanimation et enfin un patient décédé.

Ensuite douze patients n’ont pas été inclus par manque de données : dix pour I’'hopital de Cannes et
deux pour le CHU de Nice.

Les données concernaient le poids, la taille, la durée d’évolution du diabéte, I’'HbA1C a deux reprises
et enfin un traitement incomplet d’entrée ou de sortie pour cinq patients.

Pour pallier a ces données manquantes, les médecins généralistes, les endocrinologues et/ou les
patients ont été contactés, mais devant I'absence de connaissance de ces données ou I'absence de
réponse aux appels téléphoniques, les données ont été classées comme manquantes et les patients

n’ont donc pas été inclus.
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B. Caractéristiques de la population :
La proportion de patients entre les trois centres était de 56,5 % pour Nice, 33,2% pour Cannes et
10,3% pour Antibes ou 43,5% pour Antibes et Cannes. (Tableau 3)
L’age moyen des patients sélectionnés était de 67 ans : 65 ans pour Nice et 68 ans pour Antibes et
Cannes.
Concernant les différentes catégories d’age, aucune différence significative n’a été retrouvée entre les
centres de Nice et Antibes/Cannes. (Figure 1)
La population des plus de 75 ans était représentée a 25,6% pour 'ensemble des patients, soit 21,4%
pour Nice et 30,9% pour Antibes/Cannes.
B antibes [ Cannes Nice
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Figure 1 : Nombre de patients par centre selon les catégories d'age

La proportion entre les hommes et les femmes était similaire dans la population générale.
Mais on notait une proportion de femmes a Nice supérieure a celle des hommes : 51,6% contre
48,4%. Tandis qu’a Antibes et Cannes le contraire était retrouvé : 46,4% de femmes contre 53,6%

d’hommes.

Dans la population globale, le motif d’hospitalisation a été majoritairement représenté par le
déséquilibre glycémique seul (64,6%) et associé aux autres motifs (dans 9,4% des cas). Tandis que les
autres motifs : prise en charge des complications, diabéte inaugural, iatrogénie, bilan des
complications, comptabilisaient 25,6%.( Figures 2,3 et 4)

On a remarqué également qu’a Antibes/Cannes le déséquilibre glycémique seul était en majorité a
56,7% et a Nice a 70,6%. Aucune différence significative entre les deux groupes n’a été retrouvée.

Par contre le déséquilibre associé aux autres motifs était de 14,4% a Antibes/ Cannes, tandis qu’a Nice

il était de 5,6%.
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Sont pris en charge plus de diabétes inauguraux a Nice avec un pourcentage de 8,7% contre 2,1% en

périphérie.

La prise en charge des complications avait un pourcentage de 17,5% a Antibes/ Cannes, contre 4% a

Nice.

Figure 2: Nombre de patients par motif d'hospitalisation dans les 3 centres

Nice

latrogénie
6

Figure 3: Nombre de patients par motifs d'hospitalisation a Nice
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Antibes/Cannes

latrogénie
6

Figure 4 : Nombre de patients par motifs d'hospitalisation a Antibes/ Cannes

Pour le mode d’entrée (figure5), les patients ont été globalement adressés par un endocrinologue a
40,8 % puis par les urgences a 23,3% et enfin a quasiment égalité par un autre service ou un médecin
généraliste (17,5% et 18,4%).

A Nice, ce sont les endocrinologues qui adressaient plus les patients en hospitalisation: 49,2%
(p<0,05) puis les urgences. Les autres services ou le médecin généraliste étaient entre 14,3% et 20,6%.
Par contre a Antibes/ Cannes, les endocrinologues et les urgences avaient une proportion quasiment

similaire 30% et 26,8%, puis les autres services et médecin généraliste étaient a 21,6%.

B Antibes W@ Cannes [ Nice

280
60
40
20
1]
autre Entrée directe par Entrée directe par le Par les urgences
service/spécialiste endocrinologue médecin généraliste
Mode d'entrée

Figure 5 : Nombre de patient par centre selon le mode d'entrée
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Les patients hospitalisés étaient suivis initialement pour : (Tableau 4)
e 52,9% par un médecin généraliste
e 42,6% par un endocrinologue
o 15,7% par un endocrinologue de ville

o 26,9% par un endocrinologue hospitalier

A Nice, les patients étaient quasiment autant suivis :
e par un médecin généraliste (39,6%)
e qu’un endocrinologue hospitalier (37,3%)

e 15,9% par un endocrinologue de ville

Par contre en périphérie, les patients étaient suivis
e majoritairement par un médecin généraliste a 70,1%
e et de maniére similaire entre les endocrinologues
o deville (15,5%)

o etles endocrinologues hospitaliers (13,4%).

Pour le suivi post hospitalisation, 35% des patients ont été ensuite ré adressés a leur médecin
généraliste, 47,5% a un endocrinologue hospitalier et 17,5% a un endocrinologue de ville.
Pour Nice, les patients sont suivis en post hospitalisation a :

e 52,3% par un endocrinologue hospitalier (p<0,05)

e 28,6% par un médecin généraliste

e 19,1% par un endocrinologue de ville

Pour Antibes/Cannes :
e 43,3% par un médecin généraliste
e 41,2% par un endocrinologue hospitalier

e 15,5% par un endocrinologue de ville

Changement de suivi :

118 patients étaient suivis initialement par un médecin généraliste, apres I'hospitalisation 70 patients
soit 59,3% ont eu leur suivi maintenu par le généraliste.

46 ont été adressés secondairement a un endocrinologue hospitalier soit 39% de ces 118 patients.

Deux patients de Nice se sont vu adresser a un endocrinologue de ville secondairement soit 1,7%.
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A Nice également, deux patients suivis initialement par un endocrinologue hospitalier ont été adressés

secondairement a leur médecin généraliste.

La durée d’évolution du diabete a été évaluée en moins de 5 ans, entre 5 et 10 ans ou plus de 10 ans
d’ancienneté. Les patients avec un diabete de plus de 10 ans étaient majoritaires dans les deux

groupes : 61,1% pour Nice et 67% pour Cannes et Nice. (p:NS)

Pour I’'HbA1c, la moyenne globale était de 9,7%, mais on retrouvait une moyenne d’"HbAlc plus élevée
dans le centre de Nice : 11,6% contre 9,35% pour Antibes/ Cannes.

La répartition des hémoglobines glyquées entre les centres (figures 6,7 et 8) retrouvait pour Nice
46,1% de patients avec une HbAlc supérieure a 10% contre 36,1% a Antibes/ Cannes. Entre 9 et 10%

d’HbA1C, il y avait 24,7% de patients a Antibes/ Cannes tandis qu’a Nice il y en avait 18,2%.

POPULATION GENERALE

HDAIC < 6,5%
4,9%

6,5% < HbAlc < 7%
58%

7% < HbAlc<8%

9.0%

HDAIC > 10%
41,7%

8% <HBbA1C =< 9%

17,5%

9% < HbATC = 10%

21,1%

Figure 6 : répartition des patients selon leur HbA1C dans la population globale
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NICE

6,5% < HbAlCc=7%
4.8%
7% <HbAlCc< 8%

87%

HBATC = 10%
46,1%

8% <HbATC < 9%
20,6%

9% < HbA1C =< 10%

18,2%
Figure 7 : Répartition des patients selon leurs HbAlc a Nice
CANNES/ANTIBES
HbATC < 6,5%
9.3%
6,5% <HbAlCc=7%
7.2%
HbATC = 10%
36,1%

7% =HbAlc=8%
93%

8% <HDATC = 9%
134%

9% < HbATC = 10%
24.7%

Figure 8 : Répartition des patients selon leurs HbAlc a Antibes/ Cannes

Dans la population générale, les patients avaient un poids moyen de 82,9 kg pour une taille moyenne
de 166 cm avec un indice de masse corporelle moyen (IMC) a 29,98 kg/m?.

Ces valeurs étaient similaires dans nos deux groupes de patients. (Figure 9)
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B population générale m Nice m Antibes/Cannes

42.30%

15.90%
13%

0.90% 0-80% 1%

<18, 5 entre 18,5et 25 entre 25 et 30 entre 30 et 35 entre 35 et 40 > 40

Figure 9 : Nombre de patients par centre selon la catégorie d'IMC

Pour la fonction rénale, les créatinémies moyennes étaient semblables entre les deux groupes.

La clairance de la créatinémie a été calculée selon la formule en CKD EPI pour les centres de Nice et
Antibes et selon la formule MDRD pour le centre de Cannes.

Mais 18 patients du centre de Cannes n’avaient pas de clairance précise établie, simplement une
clairance supérieure a 90 ml/mn.

Ainsi les moyennes des clairances étaient différentes entre le centre de Nice avec une moyenne de
76,1 ml/mn contre 71,1ml/mn pour Antibes/ Cannes.

De plus les proportions de patients entre chaque catégorie de la fonction rénale étaient les mémes

dans les deux groupes. (Figure 10)
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Figure 10 : Nombre de patients par centre selon la catégorie de la fonction rénale

Pour les complications associées au diabete, 46 combinaisons d’association ont été retrouvées.

Il a alors été décidé pour l'interprétation de les regrouper sous aucune complication, complications
micro vasculaires, complications macro vasculaires et I'association des deux types.

La population de patients des centres périphériques sont plus atteints de complications macro
vasculaires 21,6% contre 11,9% a Nice (p<0,05). Et les patients nigois n’avaient aucune complication

dans 38,1% tandis que les centres Antibes/Cannes avec 26,8% (p<0,05).
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C. Types de traitement :

1. Pour les traitements d’entrée :

De maniéere globale, les patients ayant une bithérapie d’emblée étaient plus pris en charge avec un
pourcentage de 21,5%, puis ceux ayant une trithérapie a 19,7%. Arrivaient en troisieme position les
patients sous insulinothérapie stricte (15,6%).

Ensuite avec des pourcentages autour des 10% : la monothérapie, la monothérapie associée a une
insulinothérapie par schéma basal bolus, la quadrithérapie et les patients sans traitement. (Figure 11)
Pour Nice, on retrouvait plus de patients initialement sous trithérapie 19,8%, puis sous bithérapie avec
19%, la monothérapie associée au schéma par basal bolus a 14,3% et enfin a égalité a 12,75% les
patients sans traitement et sous insulinothérapie. Le reste des associations était a moins de 8%.
(Figure 12)

Par contre pour Antibes/ Cannes, c’était d’abord la bithérapie qui prédominait avec 24,7%, suivie de
I'insulinothérapie avec 21,65%, puis la trithérapie avec 19,6%. La monothérapie arrivait en quatrieme

avec 13,4%. Les autres associations d’entrée étaient a moins de 8%. (Figure 13)

GLOBAL

MONOTHERAFIE
10,4%

INSULINOTHERAFPIE
158%

AUCUN
8,6%
QUADRITHERAPIE + BB
04%

TRITHERAPIE + BB
1,3%

BITHERAPIE +BB

2.2%
MONOTHERAPIE + BB
10,9%

BITHERAPIE

21,7%

TRITHERAPIE

19,9%

QUADRITHERAPIE
8,6%

Figure 11 : Thérapies initiales pour tous les patients
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NICE

INSULINOTHERAPIE

12,8%

MOMOTHERAPIE

7 Qo
79%

BITHERAPIE
19,0%

ALUCUN

128%
QUADRITHERAFIE + BB
08%

TRITHERAFIE + BB
24%

BITHERAFIE +BE
08%
MONOTHERAPIE + BB
143%
QUADRITHERAFIE

9,5%

TRITHERAPIE
19,8%

Figure 12 : Thérapies initiales pour le centre de Nice

CANNES/ANTIBES

MOMOTHERAPIE

INSULINGTHERAPIE 134%

21.7%

AUCUN

3,1% BITHERAPIE

BITHERAPIE +EB S
¢4.8 E ]

0%

MONOTHERAPIE + BB

6,2%

QUADRITHERAFIE

7.2% TRITHERAPIE
10,6%

Figure 13 : Thérapies initiales pour Antibes/ Cannes

Concernant le détail des associations des traitements d’entrée :

a) Absence de thérapie initiale
Au total 19 patients n’avaient pas de traitement a I'entrée : 16 patients pour Nice et 3 patients pour

Antibes/Cannes.

b) En monothérapie :
23 patients avaient une monothérapie comme traitement initial, 10 pour Nice et 13 pour
Antibes/Cannes. (Figure 14)
A Nice : (Figure 15)

e 40% des patients sont sous metformine ou basale,
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e ensuite repartis a 10% pour les glinides et SU.

A Antibes/Cannes, ce sont la metformine et les glinides prescrits en majorité avec un pourcentage de

31% chacun, arrive en second la basale puis les SU. (Figure 16)

m METFORMINE
= SULFAMIDES
= GLINIDE

m BASALE

Figure 14 : molécules utilisées en monothérapie dans la population générale

m METFORMINE
= SULFAMIDES
= GLINIDE

m BASALE

Figure 15 : molécules utilisées en monothérapie a Nice
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= METFORMINE
= SULFAMIDES
= GLINIDE

= BASALE

Figure 16 : molécules utilisées en monothérapie a Antibes/ Cannes

c) En bithérapie :
48 patients avaient une bithérapie comme traitement initial avec 24 patients dans chaque centre.
Pour la population générale, on retrouvait comme association la plus prescrite : metformine + SU a
34%, puis a 14% metformine+ iDPP4 et metformine + basale. (Figure 17)
A Antibes/Cannes on avait en premiére position |'association metformine + SU a 46%, puis en
deuxiéme avec 17% metformine + iDPP4 et Glinide + Basale, ensuite en troisieme position metformine

+ basale. (Figure 19)
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A Nice on retrouvait également en premiére position avec 21% metformine + SU, en deuxieme

metformine + basale avec 17% et avec 13% glinide + iDPP4 en troisieme position. (Figure 18)

2% 2%

® METFORMINE + GLINIDE

® METFORMINE + IDPP4

= METFORMINE + SULFAMIDE

® METFORMINE + AGLP1

u METFORMINE + BASALE
GLINIDE + IDPP4

® GLINIDE + SULFAMIDE

= GLINIDE + BASALE

= SULFAMIDE + AGLP1

u SULFAMIDE + IDDP4

= SULFAMIDE + BASALE

= IDDP4 + BOLUS

Figure 17 : associations de molécules utilisées en bithérapie dans la population générale

B METFORMINE + GLINIDE

B METFORMINE + IDPP4

B METFORMINE + SULFAMIDE

B METFORMINE + AGLP1

B METFORMINE + BASALE
GLINIDE + IDPP4

W GLINIDE + SULFAMIDE

W GLINIDE + BASALE

m SULFAMIDE + AGLP1

m SULFAMIDE + IDDP4

W SULFAMIDE + BASALE

= IDDP4 + BOLUS

Figure 18 : associations de molécules utilisées en bithérapie a Nice
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B METFORMINE + GLINIDE
B METFORMINE + IDPP4

= METFORMINE + SULFAMIDE
B METFORMINE + AGLP1
B METFORMINE + BASALE
B GLINIDE + IDPP4

B GLINIDE + SULFAMIDE

= GLINIDE + BASALE

= SULFAMIDE + AGLP1

m SULFAMIDE + IDDP4

W SULFAMIDE + BASALE

= IDDP4 + BOLUS

Figure 19 : associations de molécules utilisées en bithérapies a Antibes/ Cannes

d) En trithérapie :
La prescription d’une trithérapie était retrouvée pour 44 patients, 25 patients pour Nice et 19 patients
pour Antibes/Cannes.
Pour I'ensemble des patients, la premiéere association qui est ressortie a 39 % était celle metformine+
SU + iDPP4, ensuite arrivait avec 16% Metformine + SU + basale, en troisieme avec 9% metformine +
glinide + basale et en quatrieme avec 6,8% SU + aGLP1 + basale. Les autres associations étaient a
moins de 5%. (Figure 20)
Il est retrouvé également en premiere prescription metformine + SU + iDPP4 avec 37% a
Antibes/Cannes et 40% a Nice. En deuxieme prescription a 16 % est retrouvé metformine + SU +
basale a Nice, de méme qu’a Antibes/Cannes avec aussi 16%. On retrouvait aussi avec 16% SU + aGLP1
+ basale a Antibes/Cannes. Ce dernier n’était jamais retrouvé a Nice.
En troisieme, il y avait pour Nice 8% de metformine + aGLP1 + basale et glinide + aGLP1 + basale et

pour Antibes/Cannes 12% de metformine+ iDPP4 + basale. (Figure 21 et 22)
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® METFORMINE + SULFAMIDE +IDPP4

® METFORMINE + SULFAMIDE + BASALE

® METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1

® METFORMINE + GLINIDE + IDPP4

® METFORMINE + GLINIDE + AGLP1
METFORMINE + IDPP4 + BASALE

® METFORMINE + AGLP1 + BASALE

u SULFAMIDE + AGLP1 + BASALE

= SULFAMIDE + 2 IDDP4

u SULFAMIDE + IDDP4 + BASALE

= GLINIDE + IDDP4 + BASALE

= GLINIDE + AGLP1 + BASALE

Figure 20 : molécules associées en trithérapie dans la population générale

B METFORMINE + SULFAMIDE +IDPP4
B METFORMINE + SULFAMIDE + BASALE
B METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1
B METFORMINE + GLINIDE + IDPP4

B METFORMINE + GLINIDE + AGLP1

B METFORMINE + IDPP4 + BASALE

B METFORMINE + AGLP1 + BASALE

B SULFAMIDE + AGLP1 + BASALE

W SULFAMIDE + 2 IDDP4

H SULFAMIDE + IDDP4 + BASALE

m GLINIDE + IDDP4 + BASALE

W GLINIDE + AGLP1 + BASALE

Figure 21 : molécules associées en trithérapie a Nice
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B METFORMINE + SULFAMIDE +IDPP4

B METFORMINE + SULFAMIDE + BASALE

B METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1

B METFORMINE + GLINIDE + IDPP4

= METFORMINE + GLINIDE + AGLP1
METFORMINE + IDPP4 + BASALE

B METFORMINE + AGLP1 + BASALE

B SULFAMIDE + AGLP1 + BASALE

m SULFAMIDE + 2 IDDP4

m SULFAMIDE + IDDP4 + BASALE

W GLINIDE + IDDP4 + BASALE

W GLINIDE + AGLP1 + BASALE

Figure 22 : associations de molécules en trithérapie a Antibes/Cannes

e) En quadrithérapie :

Dans la population générale, 19 patients présentaient une quadrithérapie.
37% de patients étaient sous metformine + SU + aGLP1 + basale, puis 27% sous metformine + SU +
iDPP4 + basale, 11% sous metformine + SU + iDPP4 + aGLP1. Les associations metformine + SU
+glinide + iDPP4, Metformine + SU + IAG + aGLP1, metformine +glinide + iDPP4 + basale,
metformine + SU + aGLP1 + bolus et SU + 2 iDPP4 + basale étaient a 5%. (Figure 23)
Pour Nice on retrouvait au total 12 patients : (Figure 24)

» 50% de patients sous metformine + SU + aGLP1 + basale

» 25% sous metformine + SU + iDPP4 + basale

» Puis entre 8 et 9% pour metformine + SU + glinide + iDPP4

Pour Antibes/Cannes, il y avait 7 patients : (Figure 25)
>  29% sous metformine + SU + iDPP4 + basale et également 29 % sous metformine + SU + iDPP4
+aGLP1
» 14 % sous metformine + SU + aGLP1 + basale ou sous metformine + SU + IAG + aGLP1 ou sous

metformine + SU + aGLP1 + bolus
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® METFORMINE + SULFAMIDE +
IDPP4 + BASALE

® METFORMINE + SULFAMIDE +
GLINIDE +IDPP4

® METFORMINE + SULFAMIDE +
AGLP1 + BASALE

® METFORMINE + SULFAMIDE + IAG
+ AGLP1

= METFORMINE + GLINIDE + IDDP4 +
BASALE

METFORMINE + SULFAMIDE +
IDDP4 + AGLP1

Figure 23 : associations de molécules en quadrithérapie dans la population générale

B METFORMINE + SULFAMIDE + IDPP4 + BASALE

B METFORMINE + SULFAMIDE + GLINIDE +IDPP4

B METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1 + BASALE

B METFORMINE + SULFAMIDE + IAG + AGLP1

B METFORMINE + GLINIDE + IDDP4 + BASALE

B METFORMINE + SULFAMIDE + IDDP4 + AGLP1

B METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1+ BOLUS

W SULFAMIDE + 2 IDDP4 + BASALE

Figure 24: associations de molécules en quadrithérapie a Nice
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B METFORMINE + SULFAMIDE + IDPP4 +
BASALE

® METFORMINE + SULFAMIDE + GLINIDE
+IDPP4

® METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1 +
BASALE

B METFORMINE + SULFAMIDE + IAG +
AGLP1

B METFORMINE + GLINIDE + IDDP4 +
BASALE

METFORMINE + SULFAMIDE + IDDP4 +
AGLP1

m METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1+
BOLUS

W SULFAMIDE + 2 IDDP4 + BASALE

Figure 25 : associations de molécules en quadrithérapie a Antibes/Cannes

Jji) En insulinothérapie :
37 patients étaient sous insulinothérapie initiale soit 16 patients pour Nice soit 21 patients pour
Antibes/Cannes.
On retrouvait plus de patients sous insulinothérapie par basal/bolus pour Antibes/Cannes avec 81%
contre 63% a Nice.
Mais 25% sous insulinothérapie associant un schéma de mix + bolus a Nice contre 5% en périphérie.

(Figures 26,27 et 28)

= BASAL BOLUS
® MIX + BOLUS
= MIX

Figure 26 : Types d'insulinothérapie dans la population générale
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m BASAL BOLUS
m MIX + BOLUS
= MIX

Figure 27 : Types d'insulinothérapie a Nice

= BASAL BOLUS

m MIX + BOLUS
m MIX
Figure 28 : Types d'insulinothérapie a Antibes/Cannes
g) En monothérapie associée a une insulinothérapie :

Dans la population générale, 24 patients présentaient une monothérapie associée a une
insulinothérapie. 46% de ces patients avaient une combinaison de metformine + basal/bolus. (Figure
29)
A Nice 18 patients étaient dans ce cas : 28% sous metformine + basal/bolus, 11% sous metformine +
mix, metformine + Mix + bolus, metformine + pompe, glinide + basal/bolus, SU + basal bolus. (Figure
30)

A Antibes/Cannes, 6 patients au total sont sous metformine + basal/bolus. (Figure 31)
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® METFORMINE + BASAL BOLUS

® METFORMINE + MIX

® METFORMINE + MIX + BOLUS

® METFORMINE + POMPE
= GLINIDE + BASAL BOLUS

SULFAMIDE + BASAL BOLUS

= |DDP4 + BASAL BOLUS
= IDDP4 + MIX + BOLUS
AGLP1 + BASAL BOLUS

Figure 29 : Types de monothérapie associée a une insulinothérapie dans la population générale

B METFORMINE + BASAL BOLUS
® METFORMINE + MIX
® METFORMINE + MIX + BOLUS
® METFORMINE + POMPE
= GLINIDE + BASAL BOLUS
SULFAMIDE + BASAL BOLUS
= |IDDP4 + BASAL BOLUS
= |DDP4 + MIX + BOLUS
AGLP1 + BASAL BOLUS

Figure 30 : Types de monothérapie associée a une insulinothérapie a Nice
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B METFORMINE + BASAL BOLUS
B METFORMINE + MIX
® METFORMINE + MIX + BOLUS
B METFORMINE + POMPE
W GLINIDE + BASAL BOLUS
W SULFAMIDE + BASAL BOLUS
m IDDP4 + BASAL BOLUS
w IDDP4 + MIX + BOLUS
AGLP1 + BASAL BOLUS

Figure 31 : type de monothérapie associée a une insulinothérapie a Antibes/Cannes

h) En bithérapie associée a une insulinothérapie
Cing patients sur 223 avaient pour traitement d’entrée metformine associée a un aGLP1 plus

schéma basal bolus. Un seul patient était dans ce cas a Nice contre 4 pour Antibes/Cannes.

i) En trithérapie associée a une insulinothérapie :

Trois patients avaient ce type d’association, ils venaient tous de Nice. (Figure 32)

= METFORMINE +
SULFAMIDE + IDPP4 +
BASAL BOLUS

= METFORMINE +
SULFAMIDE + AGLP1 +
BASAL BOLUS

Figure 32 : Types de trithérapie associée a une insulinothérapie dans la population générale et a Nice

un
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J) En quadrithérapie associée a une insulinothérapie :
Un seul patient était dans ce cas-la avec comme association : metformine + SU + iDPP4 + aGLP1 +

schéma basal bolus. Ce patient était hospitalisé a Nice.
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2. Pour les traitements de sortie

Huit stratégies thérapeutiques différentes ont été réalisées avec 46 combinaisons différentes de
molécules.
Il était retrouvé plus de patients sous trithérapie avec un pourcentage de 26,9%, puis avec 23,8%
I'insulinothérapie. Ensuite arrivaient la quadrithérapie et la bithérapie avec un pourcentage autour des
14%. Le reste a moins de 5%. (Figure 33)
Pour Nice : (Figure 34)

» 28,6% de trithérapie
23% d’insulinothérapie
15% de quadrithérapie
13,5% de bithérapie

YV V V V

Le reste a moins de 10%

Pour Antibes/Cannes : (Figure 35)
» 24,75% de trithérapie et d’insulinothérapie
» 15,5% de bithérapie
» 14,4% de quadrithérapie
>

12,4% de monothérapie associée a une insulinothérapie.

4,5% _ 0,4%

4,5%
A

>

Figure 33 : Type d'associations des traitements de sortie dans la population générale

= MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

= TRITHERAPIE

= QUADRITHERAPIE

m INSULINOTHERAPIE
= MONOTHERAPIE+ BB
= BITHERAPIE + BB

= AUCUN TRAITEMENT
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B MONOTHERAPIE

H BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE
B MONOTHERAPIE+ BB
m BITHERAPIE + BB

= AUCUN TRAITEMENT

Figure 34 : Type d'associations en traitement de sortie a Nice

)
3,1%}("\ 4,1%

® MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

= TRITHERAPIE

= QUADRITHERAPIE

= INSULINOTHERAPIE
= MONOTHERAPIE+ BB
= BITHERAPIE + BB

= AUCUN TRAITEMENT

Figure 35 : type d'associations en traitement de sortie a Antibes/Cannes

a) Abstention thérapeutique

1 seul patient est ressorti sans traitement a Antibes/Cannes.

b) En monothérapie :

10 patients ont regu une monothérapie en traitement de sortie: 6 pour Nice

Antibes/Cannes. (Figure 36)

A Nice, on retrouvait : (Figure 37)
» 50% de metformine
» 33% de sulfamide

» 17% d’insuline basale

et 4 pour
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A Antibes/Cannes, on avait : (Figure 38)
» 50% de glinide
» 25% d’insuline basale

» 25% d’insuline en bolus

= METFORMINE
m SULFAMIDE

= GLINIDE

m BASALE

= BOLUS

Figure 36 : Type de monothérapie dans la population générale

B METFORMINE
m SULFAMIDE

W GLINIDE

B BASALE

m BOLUS

Figure 37 : Type de monothérapie a Nice
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m METFORMINE
m SULFAMIDE

= GLINIDE

m BASALE

= BOLUS

Figure 38 : Type de monothérapie a Antibes/Cannes

c) En bithérapie :
32 patients ont été mis sous bithérapie, 17 a Nice et 15 a Antibes/Cannes. (Figure 39)
A Nice : (Figure 40)
» Entre 17 et 18 % : quatre traitements
o Metformine +iDPP4
o Metformine + aGLP1
o Glinide + Basale
o Glinide +iDPP4
» 12% : metformine + SU

A Antibes/Cannes : (Figure 41)
» 33% sous glinide + basale
» 20% sous metformine + iDPP4

» 13% sous metformine + SU et sous glinide + iDPP4
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® METFORMINE + SULFAMIDE
= METFORMINE + IDPP4
= METFORMINE + AGLP1
® METFORMINE + GLINIDE
u GLINIDE + BASALE
GLINIDE + IDPP4
= SULFAMIDE + BASALE
= SULFAMIDE + AGLP1
IDDP4 + BASALE
= SULFAMIDE + IDDP4

Figure 39 : associations de molécules en bithérapie dans la population générale

0%

B METFORMINE + SULFAMIDE

B METFORMINE + IDPP4

B METFORMINE + AGLP1

B METFORMINE + GLINIDE

W GLINIDE + BASALE
GLINIDE + IDPP4

W SULFAMIDE + BASALE

m SULFAMIDE + AGLP1
IDDP4 + BASALE

m SULFAMIDE + IDDP4

Figure 40 : Associations de molécules en bithérapie a Nice
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0% 0%

B METFORMINE + SULFAMIDE
B METFORMINE + IDPP4
B METFORMINE + AGLP1
B METFORMINE + GLINIDE
W GLINIDE + BASALE
GLINIDE + IDPP4
W SULFAMIDE + BASALE
m SULFAMIDE + AGLP1
IDDP4 + BASALE
m SULFAMIDE + IDDP4

Figure 41 : Associations de molécules en bithérapie a Antibes/Cannes
d) En trithérapie :

60 patients ont recu une trithérapie comme traitement de sortie : 36 a Nice et 24 a Antibes/Cannes.
Dans la population générale on retrouvait : (Figure 42)

> 18% de patients sous metformine + SU + iDPP4

» 17% sous metformine + aGLP1 + basale
» 15% sous metformine + SU + aGLP1
>

10% sous metformine + iDPP4 + basale

A Nice : (Figure 43)
» 19% sous metformine + SU + aGLP1
» 17% sous metformine + SU + iDPP4
» 14% sous metformine + aGLP1 + basale
» 11% sous glinide + iDPP4 + basale

A Antibes/Cannes : (Figure 44)
> 21 % sous metformine + SU + iDPP4 et sous metformine + aGLP1 + basale

> 19% sous metformine + SU + basale et sous metformine + iDPP4 + basale
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m METFORMINE + SULFAMIDE +IDPP4

® METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1

® METFORMINE + SULFAMIDE + BASALE

® METFORMINE + GLINIDE + IDPP4

® METFORMINE + GLINIDE + AGLP1
METFORMINE + GLINIDE + BASALE

® METFORMINE + IDPP4 + BASALE

® METFORMINE + AGLP1 + BASALE

= SULFAMIDE + AGLP1 + BASALE

m SULFAMIDE + IDDP4 + BASALE

= GLINIDE + IDDP4 + BASALE

= GLINIDE + AGLP1 + BASALE

Figure 42 : associations de molécules utilisées en trithérapie dans la population générale
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® METFORMINE + SULFAMIDE +IDPP4

® METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1

= METFORMINE + SULFAMIDE + BASALE

® METFORMINE + GLINIDE + IDPP4

= METFORMINE + GLINIDE + AGLP1

METFORMINE + GLINIDE + BASALE

® METFORMINE + IDPP4 + BASALE

® METFORMINE + AGLP1 + BASALE

= SULFAMIDE + AGLP1 + BASALE

= SULFAMIDE + IDDP4 + BASALE

= GLINIDE + IDDP4 + BASALE

= GLINIDE + AGLP1 + BASALE

Figure 43 : associations de molécules utilisées en trithérapie a Nice

B METFORMINE + SULFAMIDE +IDPP4
B METFORMINE + SULFAMIDE + AGLP1
® METFORMINE + SULFAMIDE + BASALE
B METFORMINE + GLINIDE + IDPP4

B METFORMINE + GLINIDE + AGLP1

METFORMINE + GLINIDE + BASALE

B METFORMINE + IDPP4 + BASALE
B METFORMINE + AGLP1 + BASALE
W SULFAMIDE + AGLP1 + BASALE

B SULFAMIDE + IDDP4 + BASALE

W GLINIDE + IDDP4 + BASALE

W GLINIDE + AGLP1 + BASALE

Figure 44 : associations molécules utilisées en trithérapie a Antibes/Cannes

e) En quadrithérapie :

33 patients sont sortis d’hospitalisation sous quadrithérapie, soit 19 a Nice et 14 a Cannes.
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Dans la population générale on retrouvait : (Figure 45)
» 52% patients sous metformine + SU + aGLP1 + basale
» 24% sous metformine + SU + iDPP4 + basale

» 12% sous metformine + glinide + aGLP1 + basale

A Nice : (Figure 46)
» 58% sous metformine + SU + aGLP1 + basale
» 32 % sous metformine + SU + iDPP4 + basale

» 10% sous metformine + glinide + iDPP4 + basale

A Antibes/Cannes : (Figure 47)
» 43% sous metformine + SU + aGLP1 + basale
» 29% sous metformine + glinide + aGLP1 + basale

> 14% sous metformine + SU + iDPP4 + basale

® METFORMINE + SULFAMIDE +
IDPP4 + BASALE

® METFORMINE + SULFAMIDE +
AGLP1 + BASALE

= METFORMINE + GLINIDE + IDDP4
+ BASALE

® METFORMINE + GLINIDE +
AGLP1 + BASALE

u SULFAMIDE + IAG + AGLP1 +
BASALE

Figure 45 : associations de molécules utilisées en quadrithérapie dans la population générale
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= METFORMINE +
SULFAMIDE + IDPP4 +
BASALE

= METFORMINE +
SULFAMIDE + AGLP1 +
BASALE

= METFORMINE + GLINIDE +
IDDP4 + BASALE

Figure 46 : associations de molécules utilisées en quadrithérapie a Nice

= METFORMINE + SULFAMIDE + IDPP4
+ BASALE

® METFORMINE + SULFAMIDE +
AGLP1 + BASALE

= METFORMINE + GLINIDE + IDDP4 +
BASALE

® METFORMINE + GLINIDE + AGLP1 +
BASALE

= SULFAMIDE + IAG + AGLP1 + BASALE

Figure 47 : associations de molécules utilisées en quadrithérapie a Antibes/ Cannes

Jji] En insulinothérapie
53 patients sont ressortis sous insulinothérapie d’hospitalisation, dont 29 a Nice et 24 a
Antibes/Cannes. (Figure 48)

Sous schéma basal bolus on avait 93 % de patients a Nice et 100% a Antibes/Cannes. (Figures 49 et 50)
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2% 2%

= MIX + BOLUS
m BASAL BOLUS
m MIX

Figure 48 : types d'insulinothérapie dans la population générale

3,5% 3,5%

m MIX + BOLUS
= BASAL BOLUS
= MIX

Figure 49 : types d'insulinothérapie a Nice
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m MIX + BOLUS
W BASAL BOLUS
mMIX

Figure 50 : insulinothérapie a Antibes/ Cannes

g) Association monothérapie avec une insulinothérapie

24 patients ont eu comme traitement de sortie une monothérapie associée a une insulinothérapie,

soit 12 patients dans chaque centre. (Figure 51)
A Nice : (Figure 52)

> 67% sous metformine + basal/bolus

> 25% sous iDPP4 + basal/ bolus

» 8% sous metformine + mix/bolus

A Antibes/Cannes : (Figure 53)
» 67 % sous metformine + basal/bolus

» 17% sous glinide + basal/bolus et sous aGLP1 + basal/bolus
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® METFORMINE + BASAL

BOLUS

m |IDDP4 + BASAL BOLUS

= GLINIDE + BASAL BOLUS

m AGLP1 + BASAL BOLUS

® METFORMINE + MIX +
BOLUS

Figure 51 : Types de monothérapie associée a une insulinothérapie dans la population générale

B METFORMINE + BASAL

BOLUS

m IDDP4 + BASAL BOLUS

= GLINIDE + BASAL BOLUS

B AGLP1 + BASAL BOLUS

B METFORMINE + MIX +
BOLUS

Figure 52 : Type de monothérapie associée a une insulinothérapie a Nice



B METFORMINE + BASAL

BOLUS

m IDDP4 + BASAL BOLUS

= GLINIDE + BASAL BOLUS

W AGLP1 + BASAL BOLUS

B METFORMINE + MIX +
BOLUS

Figure 53 : Type de monothérapie associée a une insulinothérapie a Antibes/ Cannes
h) Association bithérapie avec une insulinothérapie

Il a été retrouvé que 10 patients sont sortis d’hospitalisation sous bithérapie associée a une
insulinothérapie, 7 a Nice et 3 a Antibes/Cannes. (Figure 54)
A Nice, on retrouvait : (Figure 55)

» 29% de patients sous metformine + aGLP1 + basal/ bolus et sous metformine + iDPP4 + basal

bolus
» 14% sous glinide + iDPP4 + mix, sous metformine + aGLP1 + pompe, sous metformine + iDPP4

+ mix + bolus

A Antibes/Cannes tous les patients étaient sous metformine + aGLP1 + basal/bolus. (Figure 56)

= METFORMINE + IDDP4 +
BASAL BOLUS

= METFORMINE + AGLP1 +
BASAL BOLUS

= GLINIDE + IDDPP4 +MIX

= METFORMINE + AGLP1 +
POMPE

= METFORMINE + IDDP4 +
MIX + BOLUS

Figure 54 : Type de bithérapie associée a une insulinothérapie dans la population générale
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= METFORMINE + IDDP4 +
BASAL BOLUS

= METFORMINE + AGLP1 +
BASAL BOLUS

= GLINIDE + IDDPP4 +MIX

= METFORMINE + AGLP1 +
POMPE

= METFORMINE + IDDP4 +
MIX + BOLUS

Figure 55 : Type de bithérapie associée a une insulinothérapie a Nice

B METFORMINE + IDDP4 +
BASAL BOLUS

B METFORMINE + AGLP1 +
BASAL BOLUS

= GLINIDE + IDDPP4 +MIX

B METFORMINE + AGLP1 +
POMPE

B METFORMINE + IDDP4 +
MIX + BOLUS

Figure 56 : Bithérapie associée a une insulinothérapie a Antibes/ Cannes
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3. Stratégies thérapeutiques réalisées :

a) Apreés aucun traitement :
Dans la population générale sans traitement initialement, on retrouvait : (Figure 57)
> 32% de patients sortis sous trithérapie
» 26% sous bithérapie
» 21% sous monothérapie
» 16% sous insulinothérapie
>

5% sous monothérapie associée a une insulinothérapie

A Nice : (Figure 58)
» 25% de patients sortis sous monothérapie, sous bithérapie et sous trithérapie
» 19% sous insulinothérapie

» 6% sous monothérapie associée a une insulinothérapie

A Antibes/Cannes : (Figure 59)
» 67% sous trithérapie

» 33% sous bithérapie

B MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

m QUADRITHERAPIE
B INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

= BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 57 : Traitements réalisés dans la population générale n'ayant aucun traitement d'entrée
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B MONOTHERAPIE

H BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

m QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 58 : Traitements réalisés a Nice chez les patients n'ayant aucun traitement d'entrée

B MONOTHERAPIE

H BITHERAPIE

B TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

m BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 59 : Traitements réalisés & Antibes/Cannes chez les patients n'ayant aucun traitement d'entrée

De maniére globale, les patients sont sortis: (Figure 60)

>

YV V V V

A Nice :
>
>
>

A Antibes/Cannes : (Figure 62)
» 46% de bithérapie

Apreés une monothérapie

Sous bithérapie a 43%

Sous trithérapie a 22%

Sans changement de traitement a 13%

Sous quadrithérapie et insulinothérapie a 9%

Sans traitement a 4%

40% de bithérapie

10% de quadrithérapie et d’insulinothérapie

20% de trithérapie et d’absence de changement de traitement
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» 23% de trithérapie

» Entre 7 et 8% : quadrithérapie, insulinothérapie, abstention thérapeutique, absence de

changement thérapeutique

m BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

= QUADRITHERAPIE

m INSULINOTHERAPIE

m AUCUN CHANGEMENT
= AUCUN TRAITEMENT

Figure 60 : Types de traitement aprés une monothérapie dans la population générale

W BITHERAPIE

H TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

H INSULINOTHERAPIE

B AUCUN CHANGEMENT
B AUCUN TRAITEMENT

Figure 61 : types de traitement aprés une monothérapie a Nice

= BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

= QUADRITHERAPIE

= INSULINOTHERAPIE

= AUCUN CHANGEMENT
= AUCUN TRAITEMENT

Figure 62 : Types de traitement aprés une monothérapie a Antibes/Cannes
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c) Apreés une bithérapie

Dans la population générale, les patients sortaient aprés une bithérapie avec : (Figure 63)

>

>
>
>
>
>

Une trithérapie dans 36%

Une bithérapie dans 29%

Une monothérapie associée a une insulinothérapie dans 13%
Une insulinothérapie dans 10%

Une quadrithérapie dans 8%

Le reste dans moins de 3% des cas

A Nice, ils ressortaient avec : (Figure 64)

>

>
>
>
>

Une trithérapie dans 33%

Une bithérapie dans 29%

Une insulinothérapie dans 17%
Une quadrithérapie dans 13%

Le reste dans moins de 5% des cas

A Antibes/Cannes, il était retrouvé : (Figure 65)

>

>
>
>

Une trithérapie dans 38%
Une bithérapie dans 29%
Une monothérapie associée a une insulinothérapie dans 21%

Le reste dans moins de 5% des cas

2% 2%

= MONOTHERAPIE
m BITHERAPIE
= TRITHERAPIE

= QUADRITHERAPIE
= INSULINOTHERAPIE
= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

= BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 63 : Types de traitement aprés une bithérapie dans la population générale
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0%

= MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

= TRITHERAPIE

= QUADRITHERAPIE

= INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE +
INSULINOTHERAPIE

= BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 64 : Types de traitement aprés une bithérapie a Nice

0%

B MONOTHERAPIE

W BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE +

INSULINOTHERAPIE
m BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 65 : Types de traitement aprés une bithérapie a Antibes/Cannes

d) Apreés une trithérapie

Les patients initialement sous trithérapie ont eu comme prescription de sortie :

» Dans la population générale : (Figure 66)
o 59% de trithérapie
o 28% de quadrithérapie

o 9% d’insulinothérapie

o 2% de bithérapie et de bithérapie associée a une insulinothérapie

» A Nice : (Figure 67)
o 69% de trithérapie
o 19% de quadrithérapie

o 8% d’insulinothérapie
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o 4% de bithérapie

» A Antibes/Cannes : (Figure 68)
o 44% de trithérapie
o 39% de quadrithérapie

o 11 d’insulinothérapie

o 6% de bithérapie associée a une insulinothérapie

2% 2%

B MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

m INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 66 : Types de traitement aprés une trithérapie dans la population générale

B MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

m BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 67 : Types de traitement aprés une trithérapie a Nice
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B MONOTHERAPIE

W BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

m QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 68 : Types de traitement aprés une trithérapie a Antibes/Cannes
e) Apreés une quadrithérapie :
Aprés une quadrithérapie, les patients ont regu :
» Dans la population générale : (Figure 69)
o 68% de quadrithérapie
o 16% de trithérapie
o 11% de monothérapie associée a une insulinothérapie
o 5% de bithérapie associée a une insulinothérapie
» A Nice : (Figure 70)
o 75% de quadrithérapie
o 17% de trithérapie
o 8% de monothérapie associée a une insulinothérapie
» A Antibes/Cannes : (Figure 71)
o 57% de quadrithérapie
o Entre 14 et 15 % une trithérapie, une monothérapie ou une bithérapie associées a une

insulinothérapie
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B MONOTHERAPIE

W BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

m QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 69 : Types de traitement aprés une quadrithérapie dans la population générale

B MONOTHERAPIE

W BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 70 : Types de traitement aprées une quadrithérapie a Nice
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B MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

®m MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 71 : Types de traitement aprés une quadrithérapie a Antibes/Cannes
f Apreés une insulinothérapie
Aprés une insulinothérapie, les patients ont eu pour prescription de sortie :
» Dans la population générale : (Figure 72)
o 86% d’insulinothérapie
o 8% de monothérapie associée a une insulinothérapie
o 3% de monothérapie ou bithérapie
» A Nice : (Figure 73)
o 94% d’insulinothérapie
o 6% de monothérapie associée a une insulinothérapie
» A Antibes/Cannes : (Figure 74)
o 81% d’insulinothérapie
o 9% de monothérapie associée a une insulinothérapie

o 5% de monothérapie et de bithérapie
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3% 3%

B MONOTHERAPIE

W BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

m QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 72 : Types de traitement aprés une insulinothérapie dans la population générale

B MONOTHERAPIE

W BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

m QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 73 : Types de traitement aprés une insulinothérapie a Nice
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B MONOTHERAPIE

W BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

m BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 74 : Types de traitement aprés une insulinothérapie a Antibes/Cannes
g) Apreés une monothérapie associée a une insulinothérapie
Les patients ont été mis aprés une monothérapie associée a une insulinothérapie :
» Dans la population générale : (Figure 75)
o  Sous monothérapie associée a une insulinothérapie dans 38%
o Sous insulinothérapie dans 29%
o Sous bithérapie associée a une insulinothérapie dans 17%
o Lereste a 4% : monothérapie, bithérapie, trithérapie et quadrithérapie
» A Nice : (Figure 76)
o Sous monothérapie associée a une insulinothérapie dans 39%
o Sous insulinothérapie dans 28%
o Sous bithérapie associée a une insulinothérapie dans 22 %
o Lereste a 5% et 6% : bithérapie et trithérapie
» A Antibes/Cannes : (Figure 77)
o Sous insulinothérapie et sous monothérapie associée a une insulinothérapie a 33%

o Sous monothérapie et sous quadrithérapie a 17%



B MONOTHERAPIE

Hm BITHERAPIE

B TRITHERAPIE

m QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE

W BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure

monothérapie associée a une insulinothérapie

B MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

B TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

= BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 77 : Types de traitement aprés une monothérapie associée a une insulinothérapie a Antibes / Cannes

Figure 75 : Types de traitement aprés une monothérapie associée a une insulinothérapie dans la population générale

a

Nice
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h) Apres une bithérapie associée a une insulinothérapie

De maniere globale, les patients ont été mis a 40% sous monothérapie ou bithérapie associée a une

insulinothérapie, puis a 20% sous trithérapie. (Figure 78)

A Nice, les patients ont tous été mis sous bithérapie associée a une insulinothérapie tandis qu’a

Antibes/Cannes 50% ont eu une monothérapie associée une insulinothérapie, 25% une trithérapie ou

une bithérapie associée a une insulinothérapie. (Figures 79 et 80)

B MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

m QUADRITHERAPIE

m INSULINOTHERAPIE

® MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 78 : Types de traitement aprés une bithérapie associée a une insulinothérapie dans la population générale

B MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

B TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

m INSULINOTHERAPIE

B MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

m BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 79 : Types de traitement aprés une bithérapie associée a une insulinothérapie Nice
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B MONOTHERAPIE

W BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

m QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 80 : Types de traitement aprés une bithérapie associée a une insulinothérapie a Antibes/Cannes
i) Apres une trithérapie associée a une insulinothérapie
Trois patients avaient ce traitement initial. lls se trouvaient a Nice et ils ont eu a part égale soit une

trithérapie, soit une quadrithérapie soit une bithérapie combinée a une insulinothérapie. (Figure 81)

B MONOTHERAPIE

m BITHERAPIE

B TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

® MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

W BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 81 : Types de traitement aprés une trithérapie associée a une insulinothérapie dans la population générale et Nice
J) Apres une quadrithérapie associée a une insulinothérapie
Un patient nicois présentait cette association et il a été mis sous monothérapie associée a une

insulinothérapie. (Figure 82)
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B MONOTHERAPIE

B BITHERAPIE

m TRITHERAPIE

B QUADRITHERAPIE

B INSULINOTHERAPIE

= MONOTHERAPIE + INSULINOTHERAPIE

m BITHERAPIE+ INSULINOTHERAPIE

Figure 82 : Types de traitement aprés une trithérapie associée a une quadrithérapie dans la population générale et Nice
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D. Patients suivis initialement par les médecins généralistes

comparés aux patients suivis par les endocrinologues (Tableaux 5 et 6)
118 patients étaient suivis initialement par les médecins généralistes (groupe MG), contre 105 suivis
par les endocrinologues associés a ceux sans suivi qui étaient au nombre de 10. (Groupe E)
Les patients suivis par les médecins généralistes étaient plus hospitalisés en périphérie : 57,6% contre
42,3%, tandis que les endocrinologues eux avaient une proportion de 72,4% d’hospitalisation au CHU
de Nice (<0,05).
La moyenne d’age était similaire dans ces deux sous-groupes de patients.
Par contre, les hommes étaient plus représentés dans le groupe suivi par les médecins généralistes
(57,6% d’hommes contre 42,8% de femmes) et le contraire était retrouvé pour le groupe E (57,1% de
femmes contre 42,9% d’hommes). (p<0,05)
Pour le mode d’entrée, les patients étaient plus adressés via les urgences (36,4%), puis via le médecin
généraliste (31,4%) et via les autres services (22,8%) pour le groupe MG.
Pour le groupe E les patients étaient majoritairement adressés par I'endocrinologue dans 76,2% des
cas.
La durée d’évolution du diabéte de plus de 10 ans était retrouvée de maniere plus importante pour le
groupe E (72,4%) que pour le groupe MG (55,9%) p<0,05. La proportion de patients entre 5 et 10 ans
d’évolution était de 22,9% pour le groupe MG contre 12,4% pour le groupe E.
Le motif d’entrée était également représenté de facon majoritaire dans les deux groupes : 57,6% pour
le groupe MG et 72,4% pour le groupe E, et apparaissait de maniére significative dans le groupe MG le
motif prise en charge des complications avec 14,4%contre 4,8%. (p<0,05)
Aucune différence significative n’a été retrouvée dans les comparaisons des moyennes d’HbAlc,
poids, taille et IMC.
Sur le plan des complications, les patients du groupe MG avaient plus de complications macro

vasculaires que le groupe E. (p<0,05)

Sur le plan thérapeutique (tableau 6) :

Il apparaissait que pour le groupe MG, les patients étaient plus hospitalisés pour prise en charge de
bithérapie avec 25,4%, puis trithérapie avec 20,3%, insulinothérapie avec 16,9% et monothérapie avec
12,7%.

Par contre pour le groupe E on retrouvait en premier lieu les trithérapies avec 19%, puis la bithérapie
avec 17,1%, ensuite l'insulinothérapie avec 16,2%, avec 13,3% la monothérapie associée a

I'insulinothérapie et la quadrithérapie.
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En comparant ces deux groupes, on retrouvait de maniére significative plus de patients adressés pour
une monothérapie et une bithérapie dans le groupe MG, et pour le groupe E pour une quadrithérapie.
Concernant le détail des prescriptions :
e En monothérapie : 15 patients dans le groupe MG, 8 dans le groupe E
o on retrouvait plus de patients sous metformine dans le groupe MG (46,7%), alors que
pour le groupe E plus de patient sous basale seule (62,5%)
e Pour la bithérapie : 30 patients dans le groupe MG, 18 dans le groupe E
o Pour le groupe MG : 40% étaient sous metformine + SU, 13,3% sous metformine +
iDPP4, 10% sous metformine + basale et glinide +iDPP4. On retrouvait un patient sous
iDPP4 + bolus.
o Pour le groupe E : 22,2% sous metformine + SU, 16,7% sous metformine + basale, puis
a 11,1% : metformine +iDPP4, metformine +aGLP1, glinide + SU, glinide + basale et SU
+iDPP4.
e Pour la trithérapie : 24 patients dans le groupe MG, 20 dans le groupe E
o Dans le groupe MG : 50% de prescriptions de metformine + SU + iDPP4, puis 12,5% de
metformine + SU + basale metformine + glinide + iDPP4. Un patient soit 4,2% était
sous SU + 2 iDPP4.
o Dans le groupe E : 25% de patients étaient sous metformine + SU + iDPP4, 20% sous
metformine + SU + basale et SU + aGLP1 + basale, a 10% sous glinide + iDPP4 + basale.
e Pour la quadrithérapie :
o Groupe MG : 5 patients. 40% de patients étaient sous metformine + SU + aGLP1 +
basale et sous metformine + SU + iDPP4 +aGLP1, 20% sous Metformine + SU + IAG +
aGLP1.
o Groupe E: 14 patients. 35,7% sous metformine + SU + iDPP4 + Basale, également
35,7% sous metformine + SU + aGLP1 + basale.
e Pour l'insulinothérapie : 20 patients dans le groupe MG et 17 dans le groupe E.
o 85% sous basal bolus dans le groupe MG contre 58,9% dans le groupe E. 23,5% dans le
groupe E sous mix + bolus.
e Pour l'association monothérapie + insulinothérapie : 10 patients dans le groupe MG, 14
groupe E.
o 80% de patients soit 8 sur 10 étaient initialement sous metformine + schéma basal
bolus dans le groupe MG, contre 21,6% dans le groupe E. Dans le groupe E on

retrouvait 14,3% de metformine + pompe, metformine + mix et SU + basal bolus

80



o Dans les deux groupes on retrouvait un patient de part et d’autre sous Glinide + basal
bolus.
o On avait aussi dans le groupe E un patient associé soit a aGLP1 + basal bolus ou iDPP4
+ basal bolus, ou iDPP4 + mix + bolus.
Un patient du groupe E avait comme traitement initial de la metformine + aGLP1 + basal
bolus.
Trois patients étaient sous trithérapie associée a une insulinothérapie, deux pour le groupe 2
sous metformine + SU + iDPP4 + Basal bolus et sous méme traitement sauf que c’était de
I'aGLP1 a la place de I'iDPP4. Un seul avait cette premiére association dans le groupe MG.

Un patient dans le groupe MG était sous metformine + SU +iDPP4 + aGLP1 + basal bolus.
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E. Analyse de la prise en charge thérapeutique en post
hospitalisation par rapport a leur traitement d’entrée selon les
recommandations HAS et la prise de position de la SFD :
Pour les 223 patients aprés sortie d’hospitalisation, 115 patients étaient en accord avec les
recommandations HAS et 131 pour la SFD, contre 108 qui n’entraient pas dans les recommandations

HAS et 92 pour la prise de position de la SFD. (NS) (Figures 83 et 84)

Figure 83 : Pourcentage de patients en accord ou non avec les recommandations HAS de 2013

non
41,3%

oui
587%

Figure 84 : Effectif des patients en pourcentage en accord ou non avec la prise de position de la SFD en 2017

Sur les 223 patients, 48,4% soit 108 patients étaient en accord avec les recommandations HAS et la
prise de position de la SFD.

38,1% soit 85 des patients quant a eux n’entraient pas dans le cadre des recommandations de 2013 ni
dans la prise de position de 2017.

Par contre, 10,3% soit 23 patients avaient leur prescription de sortie en accord avec la SFD mais pas

avec la HAS.
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Enfin 3,2% soit 7 patients avaient leurs traitements de sortie en accord avec la HAS mais pas avec la

SFD. (Figure 85)

non non
38,1%

oui oui

non oui

10,3%

oui non

Figure 85 : Patients répartis selon les recommandations HAS et SFD en rigueur

1. Comparaison entre Nice et Antibes/Cannes
On retrouvait le méme pourcentage de patients oui/oui et oui/non dans nos deux groupes. Par contre,
12,4% de patients pour Antibes/Cannes étaient classés en non/oui tandis que le pourcentage pour
Nice était inférieur avec 8,7%.
Concernant les non/non : 39,7% de patients du centre de Nice n’avaient pas leur traitement de sortie

en accord ni avec la HAS ni avec la SFD, contre 36,1% pour Antibes/Cannes.

mOouloul

m OUINON

= NON OUlI

B NON NON

NICE ANTIBES/CANNES

Figure 86 : Pourcentages de patients en accord ou non avec la HAS et/ou la SFD pour Nie versus Antibes/Cannes
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2. Patients dans la catégorie oui/non
Sept patients appartenaient a ce groupe en accord avec la HAS, mais pas avec la SFD.
Cing patients étaient en prévention cardiovasculaire secondaire et leur traitement de sortie ne
comprenait pas d’aGLP1, ainsi ils n’entraient pas dans la prise de position de la SFD.
Sur ces cing patients, trois venaient d’Antibes/Cannes.
Quatre étaient des femmes. lls avaient tous entre 60 et 70 ans, trois avaient un IMC > 30 kg/m2. Trois
avaient une HbAlc supérieure a 10%, un a 8,7% et un a 6,6%.
Trois avaient un diabéte de plus de 10 ans.

Trois étaient suivis par un médecin généraliste initialement.

Un avait un IMC > 30 kg/m? et celui-ci n’a pas été traité par aGLP1 directement pour la SFD.
Un patient était intolérant a la metformine et celui-ci déja sous bithérapie se voyait prescrire une

autre bithérapie, en accord avec la HAS mais pour la SFD il aurait fallu une insulinothérapie.

3. Patients dans la catégorie non/oui :
23 patients entraient dans ce sous-groupe :
e Un patient présentait un diabéte inaugural avec une HbA1c> 9%, un IMC > 30 kg/m? et
a été mis sous metformine + aGLP1
e Deux patients n’avaient aucun traitement et une intolérance ou contre-indication a la
metformine, ils ont été mis sous SU + basale pour I'un et sous iDPP4 pour I'autre
e Apres une monothérapie par metformine :
o mise sous metformine + aGLP1 pour un en prévention secondaire
o mise sous metformine + SU + basale pour un second
o mise sous metformine + iDPP4 pour deux autres, ayant également un IMC >
30 kg/m?
e Apres échec d’une bithérapie ou une trithérapie orale, avec un écart supérieur a 1% :
o EtunIMC< 30 kg/m?
= mise sous metformine + glinide + iDPP4 pour six patients
=  mise sous metformine + SU + aGLP1 chez un patient, n’étant pas non
plus en prévention secondaire cardiovasculaire
o EtunIMC> 30 kg/m?
= |l a été mis sous metformine + SU + basale
e Ecart inférieur a 1%, IMC <30 kg/m?, sans complications et hospitalisé pour

hypoglycémies : il est passé de metformine + SU + aGLP1 a metformine + aGLP1.
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e Echec d’un traitement d’une monothérapie orale ou bithérapie orale ou injectable ou
une trithérapie orale associée a une basale

o mise sous metformine + aGLP1 + basale pour deux patients en situation de
prévention cardiovasculaire secondaire, un troisieme ayant un IMC a 35 kg/m?
et un dernier n’ayant aucun de ces critéres mentionnés.

o mise sous metformine + iDPP4 + basale pour une personne agée en situation
de prévention cardiovasculaire, et deux autres patients chez qui on avait
maintenu cette association. lls étaient hospitalisés pour prise en charge d’une
complication, patients en prévention cardiovasculaires secondaires, ayant un
IMC > 30 kg/m? avec renforcement des régles hygiéno-diététiques pendant

I’hospitalisation.

4, Patients dans la catégorie non/non
85 patients ont été classés en non/non par rapport aux recommandations HAS et a la prise de position
delaSFD:
e (Cinqg patients initialement sous basale seule ont été mis sous :
o bithérapie + basale pour trois d’entre eux :
= deux provenaient de Nice, le troisieme d’Antibes/Cannes. Tous suivis
initialement par des endocrinologues, ayant tous des complications macro
vasculaires, deux avaient un IMC > 30 kg/m?2. Leurs HbAlc étaient entre 8 et
plus de 10%. Un en surpoids était une personne agée et avait recu SU+ aGLP1
+ basale, les deux autres en prévention cardio-vasculaire secondaire étaient
sous glinide+iDPP4 + basale I'autre sous metformine + SU + basale.

o Les deux autres sous trois antidiabétiques (3 ADO et 2 ADO + injectable) : deux
femmes, suivies par des médecins généralistes ont été mise pour sous iDPP4 chez une
coronarienne, pour "autre sous aGLP1 devant un IMC > 30 kg/m?2.

e Suite a un diabéte inaugural

o un patient a été mis sous trois antidiabétiques oraux : personne agée en surpoids
sans complications avec une HbA1C a 10,5%, sans altération de la fonction rénale.

o cing sous bithérapie + basale :

= quatre venaient de Nice, quatre hommes pour une femme, agés entre 45 et

64 ans sauf une personne de plus de 75 ans. Quatre étaient adressés depuis
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les urgences, quatre également n’avaient aucun suivi. Quatre également
avaient un IMC inférieur a 25 kg/m?2. Tous une HbA1C supérieure a 10%.
= Un premier mis sous metformine + aGLP1 + basale devant un IMC élevé et des
complications macro vasculaires ; un deuxieme sous metformine + glinide +
basale dans un contexte de clairance a 49 ml/mn ; un sous glinide + iDPP4 +
basale chez une personne agée, deux autres sous metformine + iDPP4 +
basale et metformine + SU + basale.
e Six patients présentaient une contre-indication ou intolérance a la metformine :
o Trois étaient déja sous bithérapie orale seule et ont été mis sous insulinothérapie par
basal bolus ou maintien de la bithérapie et ajout d’une basale.
o Les trois autres étaient sous bithérapie + basale et un a été switché par une autre
bithérapie avec un aGLP1 associé a une basale devant un IMC & 37,5 kg/m?; un
deuxiéme s’est vu réintroduire la metformine et arréter le SU ; et celui avec un iDPP4

a juste vu un changement de ses posologies.

e Un patient de Nice sous metformine+SU a été mis directement sous schéma basal bolus, suite
a I'apparition pendant de I'hospitalisation d’une contre-indication aux iDPP4 et aux aGLP1:
douleur abdominale avec augmentation de la lipasémie. C'était un homme de 5lans, ayant
une rétinopathie diabétique, adressé par son endocrinologue du CHU pour déséquilibre

glycémique (HbAlc a 11,4%) avec un IMC a 17 kg/m?.

e 19 patients étaient initialement sous mono/bi ou trithérapie associée a une insulinothérapie
par basal bolus :
o Dix sont restés sous basal bolus associé a
= un aGLP1 +/- monothérapie par metformine pour cing d’entre eux.

e Trois patients étaient déja sous aGLP1. Quatre patients venaient de
Nice, quatre hommes pour une femme, tous entre 55 et 74 ans,
quatre adressés par une endocrinologue et tous pour déséquilibre.
Quatre avaient un diabéete datant de plus de 10 ans, un seul en
situation de prévention cardio-vasculaire secondaire, tous avaient une

obésité. Quatre une HbAlc entre 8 et 10%.

= ou un iDPP4 +/- metformine ou glinide pour cing d’entre eux également.
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e ces cing patients venaient de Nice. Quatre d’entre eux étaient déja
sous iDPP4. Quatre d’entre eux avaient plus de 65 ans, deux en
situation de prévention cardio-vasculaire secondaire, trois patients
étaient des insuffisants rénaux séveres. La prescription était adaptée
avec de la vildagliptine pour ces trois patients. Le seul avec le glinide
en plus était sous insuline mix associée a un iDPP4.

o quatre patients ont été mis sous aGLP1 + basale +/- metformine et/ ou SU ou glinide
= Trois patients appartenaient a Nice, trois hommes pour une femme, adressés
pour trois d’entre eux par un endocrinologue, pour déséquilibre. Trois avaient
un diabéte de plus de dix ans, deux patients en situation de prévention cardio-
vasculaire, trois avec un IMC > 30 kg/m?2. Le seul non en surpoids n’avait pas
de complications macro vasculaires. Leurs HbAlc étaient entre 8 et plus de
10%.
o quatre patients également sous basale +/- metformine +/-glinide/SU +/- iDPP4
= Deux patients pour chaque centre. Deux patients de plus de 75 ans
initialement sous basal bolus +/- glinide ont été mis sous glinide + basale, tous
les deux avaient une clairance inférieure a 59 ml/min.

o un seul sous bolus seul

Deux patients ont été mis sous aGLP1 + schéma basal/bolus +/-metformine aprés avoir été
sous quadrithérapie non associée a une basale (metformine + SU + iDPP4 + aGLP1 pour 'un et
metformine+ SU + aGLP1 + bolus pour "autre). Ces deux patients avaient un IMC > 30 kg/m?,

une HbA1C >10%.

Huit patients se sont retrouvés sous SU ou glinide + iDPP4 + basale +/- metformine. Ils étaient
initialement pour six d’entre eux sous trithérapie associant metformine + SU ou glinide +
iDPP4, un sous metformine seule et le dernier sous metformine+ glinide. Cing venaient de
Nice, autant d’hommes que de femmes. Six venaient pour déséquilibre glycémique, six
étaient initialement suivis par un médecin généraliste et également six étaient suivis ensuite
par un endocrinologue du CH. La moitié présentait une HbA1C > 10%. Cinqg patients avaient
un IMC > 30 kg/m?. lls avaient tous une fonction rénale > a 59 ml/min, sauf un avec une
clairance a 43 ml/min. Quatre d’entre eux n’avaient aucune complication, un seul avait deux

complications macro vasculaires associées. Le reste des caractéristiques étaient semblables.
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e Deux patients en situation de prévention cardio-vasculaire secondaire n’ont pas été mis sous
aGLP1 mais un initialement sous SU + iDPP4 a recu metformine + iDPP4 + basale, I'autre avec
des troubles de la déglutition et une obésité avec un IMC a 33 kg/m? initialement sous glinide

+ SU a été mis sous basal bolus.

e Sept patients ont été mis apres :

o une monothérapie par metformine

o ouune bithérapie par metformine + aGLP1

o ouune trithérapie par metformine + SU ou glinide + iDPP4 ou aGLP1

o ou encore une quadrithérapie par metformine + SU + aGLP1 +iDPP4 ou metformine +

SU + IAG + aGLP1

sous metformine + SU ou glinide + aGLP1 + basale.

Trois autres encore apres :
e une bithérapie par metformine + SU

e ou une trithérapie associant ces molécules a un iDPP4

ont été mis sous metformine + aGLP1 + basale.

9 de ces 10 patients venaient de Cannes, ils avaient entre 45 et 74 ans, adressés pour huit d’entre
pour déséquilibre glycémique. Huit également étaient suivis initialement par un médecin généraliste
et cing en post hospitalisation. Six avaient un IMC > 30 kg/m? et les quatre autres au-dessus de 28

kg/m?. Six d’entre eux avaient une HbA1C > 10%. Et sept une clairance >90 ml/min.

e 27 patients sous mono ou bi ou trithérapie associée d’emblée a une basale :
o Mis sous SU ou glinide + aGLP1 + basale +/- metformine sont au nombre de 14.
= Dix patients venaient de Nice, contre 4 d’Antibes/Cannes, six avaient entre 65
et 74 ans, cing entre 55 et 64 ans. Dix étaient adressés par leur
endocrinologue, douze pour déséquilibre glycémique, dix présentaient un
diabete avec plus de dix ans d’ancienneté, quatre patients étaient en

prévention cardio-vasculaire secondaire, autant de part et d’autre de I'lMC =
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30 kg/m?2. Douze avaient une clairance de la créatinémie au-dessus de 59

ml/min. Onze étaient ensuite suivis par un spécialiste.
Un patient était sous metformine + aGLP1 (liraglutide) + basale qui a eu son aGLP1
switché par du dulaglutide, alors que celui-ci était en prévention cardio-vasculaire
secondaire, avec un IMC a 32 kg/m2. Un deuxieme également en prévention cardio-
vasculaire secondaire, avec un IMC > 30 kg/m? initialement sous metformine + SU +
basale a été mis sous metformine + iDPP4 + basale.
Quatre patients ont été mis sous metformine + SU ou glinide + iDDP4 + basale. Deux
étaient tous sous metformine + SU + basale, un était sous cette association plus aGLP1
et un autre plus un iDPP4. lIs venaient tous de Nice, trois avaient entre 65 et 74 ans,
adressés pour déséquilibre glycémique, trois avaient un diabéte de plus de 10ans, un
seul était en situation de prévention cardio-vasculaire, autant avait un IMC de part et
d’autre a 30 kg/m?, ils avaient tous une HbA1C supérieure a 9%.
Un patient initialement sous metformine + dulaglutide + basale a été mis sous
metformine + liraglutide + basal bolus, sans situation de prévention cardio-vasculaire,
avec un IMC a 29 kg/m?, une HbA1C a 8,9%.
Un autre sous SU + basale a recu metformine + iDPP4 + basal bolus. Il avait un IMC
30,8 kg/m?, aucune complication, une HbA1C a 11,8%.
Un patient coronarien ayant une clairance a 41ml/min sous metformine + basale a été
mis sous glinide + iDPP4 (vildagliptine)
Deux patients, I'un sous glinide + basale et I'autre sous metformine + ont été mis sous
basal bolus, avec association d’un SU ou d’un glinide a la place une fois par jour d’un
bolus.
Un autre patient intolérant a la metformine initialement sous SU + aGLP1 + basale a

été mis sous metformine + aGLP1 + basale, dans un contexte d’IMC a 36 kg/m?.
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5. Patients dans la catégorie oui/oui

108 patients ont été classés oui/oui en faveur des recommandations HAS et de la prise de position de

laSFD:

40 patients sous insulinothérapie ont eu un renforcement de leur traitement soit par
augmentation des doses soit en switchant de molécules.

Huit patients ont été hospitalisés pour iatrogénie et ont vu leur traitement modifier en
arrétant des traitements ou en diminuant des doses.

20 patients ont été hospitalisés pour déséquilibre de leur diabete et aucune modification
thérapeutique n’a été réalisée et seules des régles hygiéno-diététiques ont été revues. Six des
20 patients avaient une HbAlc > 9%, et 9 patients avaient plus de 65 ans.

Sept patients n’ont également eu aucune modification thérapeutique et leurs HbAlc étaient
dans les normes. lls étaient hospitalisés pour des prises en charge de complications ou bilan
des complications ou pour un autre motif (obésité et orbitopathie basedowienne)

Trois diabetes sans traitement initial ou inaugural ont été mis sous metformine seule.

Quatre autres diabetes inauguraux ont été mis sous insulinothérapie avec un schéma basal
bolus devant des Hb1Alc > 10%.

Cing patients sous anti diabétiques oraux associés a une basale ont eu une intensification de
I'insulinothérapie avec mise sous basal/bolus +/- maintien de la metformine.

Six patients sous mono/bi/bi/tri / quadrithérapie par ADO et aGLP1 ont été mis sous
insulinothérapie exclusive avec un schéma par basal/bolus.

Un patient sous quadrithérapie associée a une insulinothérapie par basal bolus a été allégé et
mis sous metformine + basal/bolus.

Cing patients initialement sous mono/bi ou trithérapie ont recu finalement une mono ou une
bithérapie associée a une insuline basale.

Un autre patient sous trithérapie + basale a été mis sous bithérapie + basale.

Enfin quatre patients sous bithérapie sont passés a une trithérapie, trois patients d’une
trithérapie a une autre (arrét de I'iDPP4 et relais par aGLP1 pour surpoids, dont un également
en prévention cardio-vasculaire secondaire) et un dernier d’'une monothérapie a une

bithérapie.
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F. Audit de pratique

L’audit s’est déroulé un an et demi apres le recueil des dossiers.

Trois histogrammes récapitulatifs ont été montrés : un concernant les recommandations HAS/SFD, un

28me sur les traitements entrée/sortie et un dernier sur les prescriptions initiales des MG versus

endocrinologues.
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Figure 87 : Récapitulatif des pourcentages de patients en accord ou non avec la HAS et /ou la SFD de maniére globale.
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Figure 88 : Récapitulatif des stratégies thérapeutiques initiales et en post hospitalisation, dans la population générale, a
Nice et Antibes/Cannes.
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Figure 89 : Récapitulatif des stratégies thérapeutiques initiales en les médecins généralistes versus les endocrinologues.

1. Entretien CHU Nice

Concernant le tableau sur I'accord ou non HAS/SFD, le praticien interrogé est étonné du pourcentage
non/non, mais en méme temps trouve cela logique devant les thérapies associées utilisées dans cette
catégorie.
Pour elle, l'utilisation de metformine + SU/glinide + iDPP4/aGLP1 + basale est classique :« on le fait
guasiment tout le temps, on ajoute rarement la basale sans mis et testé les trois. »
Egalement « fait en pratique », 'association metformine + iDDP4 ou aGLP1 + basal/bolus, suppression
du SU ou glinide. « Leur maintien potentialise un peu I'insulinothérapie, c’est I'idée qu’on en a. Ca aide
contre l'insulino-résistance, effet de satiété avec I'aGLP1, effet sur le poids. Et si le patient est en
surpoids ou en prévention cardio-vasculaire secondaire, on le maintient encore plus. »
Pour un diabéte inaugural, trés déséquilibré (>10% d’HbAlc), plusieurs patients ont été mis sous tri
ADO ou bithérapie + basale d’entrée : « sensation d’étre biaisée », justifiée par :

e impression de sévérité plus importante des patients hospitalisés

e temps d’hospitalisation court et demande de résultats pour les patients en termes de

glycémie.

e désescalade souvent a distance

L’utilisation de I'insuline basale arrive plutét en 2¢™ ou 3®™ ligne, la voie per os étant privilégiée et
pour éviter une prise de poids lorsque la mise sous insuline est réalisée tot.
Concernant I'association basal/bolus + SU, « c’est ce qu’on faisait avant, le schéma basal plus plus. Son

but est d’épargner une injection selon I'activité professionnelle et ainsi éviter une injection de bolus.
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lIs le font car ils I'ont testé en hospitalisation et cela fonctionne. Puis psychologiquement pour le
patient c’est plus acceptable. »

Pour les oui/non, il existe une majorité de patients en prévention cardio-vasculaire secondaire :
aucune réticence aux aGLP1, utilisation plus simple, aGLP1 mis quand les indications (obésité,
prévention secondaire) sont retenues.

lIs ne sont pas mis en cas d’intolérance, de contre-indication ou de refus de traitement injectable par
les patients.

Concernant les traitements d’entrée/sorties, c’est en accord avec la prise de plus de trithérapies qui se
transforment souvent en trithérapie ou quadrithérapie ou insulinothérapie. L’escalade thérapeutique
est rapide comme pour les patients sous metformine + SU + iDPP4 mis sous Metformine + aGLP1 +
basale : en effet, le temps d’hospitalisation est court, la surveillance plus accrue que ce qui est

possible en ville et la nécessité d’obtenir des résultats rapidement.

2. Entretien CH de Cannes
Concernant les pourcentages en accord ou non avec la HAS/ SFD : « je ne suis pas étonné de ce
pourcentage de 40% de non/non car quand les patients sont hospitalisés on ne peut pas suivre a la
lettre les recommandations. On utilise les pompes a insuline pour stabiliser rapidement le diabéte,
puis une fois qu’on souhaite I'arréter, on reprend les antidiabétiques oraux ou injectables + basale. Si
I’équilibre n’est pas satisfaisant on continue I'escalade thérapeutique avec ajout d’un SU pour corriger
les glycémies post prandiales. L’intensification est toujours rapide. OQu Vice versa: reprise des
traitements habituels, ajout d’un SU pour corriger les glycémies post prandiales, puis glycémie a jeun
insuffisante donc ajout d’une basale.»
Le praticien est en accord avec cette tendance a associer de la metformine + SU/glinide +
iDPP4/aGLP1 + basale : escalade thérapeutique rapide en lien avec un court temps d’hospitalisation.
Pour ce qui est de l'utilisation d’ADO ou aGLP1 + basal/bolus, I'avis est partagé dans le service.
Certains le font, d’autres non. C’'est I'expérience personnelle qui prime avant tout.
Quand ils maintiennent un aGLP1 avec un basal/bolus, il est préféré le liraglutide seul que I'association
Xultophy®, car difficile d’avoir la bonne dose de liraglutide et d’insuline en méme temps. Parfois un
aGLP1 hebdomadaire tel que le dulaglutide est préféré.
De méme que pour les diabetes inauguraux ou ceux sous basale seule initialement, I'escalade
thérapeutique est trés rapide et sans insulinothérapie stricte, avec peu de recul pendant le court
temps de séjour. « On préfére étre hors recommandations, mais renvoyer des patients stables a
domicile, les contréler dans 3 mois et réaliser a ce moment la, la désescalade. »

Le méme discours est tenu concernant les patients intolérants ou contre-indiqués a la metformine.
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Pour ceux ayant une intolérance aux iDPP4 ou aGLP1 telle qu’une douleur abdominale, lipasémie
augmentée et scanner abdominal normal : certains parlent de contre-indication définitive, d’autres
n’hésitent pas a les réintroduire. L'expérience personnelle ressort encore comme un guide du

traitement choisi.

Concernant les oui/non avec une majorité de patient en prévention cardio-vasculaire secondaire, le
choix est fait la plupart du temps pour le liraglutide et récemment (un an et demi apres le recueil de

ces patients) pour le dulaglutide, en référence a I’étude REWIND.

Etonné qu’au CHU on observe la méme tendance d’escalade thérapeutique rapide, mais finalement
devant le nombre de combinaisons possibles de traitements, il n’est plus étonné. Il est difficile de
codifier une prise en charge type car on ne sait jamais si le patient aura besoin de beaucoup d’insuline

OU non aprés mise sous pompe.

Finalement la proposition de la SFD aide dans la pratique, avec une certaine logique par rapport aux
recommandations HAS. Elle se bas sur plus d’études scientifiques, tandis que la HAS apporte plus une

vision économique, qui ne correspond pas a la vraie vie.

Concernant les traitements d’entrée/sortie, il n’est pas surpris que la bithérapie soit majoritaire.

En accord avec le peu de patients sous trithérapie par metformine + aGLP1 +SU/basale.

Concernant les données MG vs endocrinologues, il a ce ressenti de gérer en périphérie plus de
patients hospitalisés via les urgences et via les médecins généralistes que les endocrinologues. Il est
en revanche étonné que ce soit des patients pour la plupart avec des complications macro-vasculaires,
pensait méme l'inverse : que le CHU avait plus ce type de patients.

Pour le suivi post hospitalisation, I'habitude du service est de convoquer tous les patients
majoritairement pour suivre leur évolution : rendez-vous donné a 3 ou 6 mois selon le déséquilibre
initial. Mais il existe un réel travail en collaboration avec les généralistes, puisque souvent ils recoivent
eux I'HbA1C de contréle, et envoie un courrier au MG pour les informer de la conduite-a-tenir pour la

suite.

3. Entretien avec le CH d’Antibes
Pour I'histogramme des patients en accord ou non avec HAS/ SFD, le praticien verbalise une grosse

surprise sur le pourcentage des non/non. Le médecin était étonné que ce soit autant, mais aprés
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explication des résultats obtenus et listing des stratégies thérapeutiques effectuées, ¢a allait avec leur
pratique.

Sa plus grande surprise était 'utilisation encore importante des sulfamides et que I'utilisation des
aGLP1 était plus marquée avec surtout utilisation du Victoza® ou Xultophy® et moins du Trulicity®.
L’escalade thérapeutique est aussi pratique quotidienne sans forcément arréter les traitements, voire
leur utilisation avec un schéma par basal/bolus : aGLP1 surtout en cas de surcharge pondérale ou en
cas de prévention cardio-vasculaire secondaire. Le SU est utilisé en cas de réticence du patient a une
injection de bolus le midi, a ce moment la c’est I'utilisation d’un glinide qui est plus fréquente devant
sa demi-vie courte.

Pour les diabétes inauguraux ou sous basale initiale, le médecin n’est pas choqué concernant ces
associations de traitements, évoquant soit une tentative de sevrer le patient de I'insuline se soldant
par un échec ou encore une escalade thérapeutique devant un déséquilibre persistant.

Le praticien remet en cause les comptes-rendus hospitaliers qui peuvent étre incomplets sur le test
des molécules et ainsi de leur non prescription ou encore que des traitements ont été testés, n‘ont
pas fonctionné et aboutissant a un changement complet de stratégie.

Pour les oui/non, patients qui étaient majoritairement en prévention cardio-vasculaire secondaire, ils
mettent les patients dans le service en général sous aGLP1 sauf contre-indication, intolérance ou

réticence des patients a étre sous injectables.

Concernant les traitements d’entrée/sorties, retour similaire a sa pratique.

Le praticien se dit Intéressé par les résultats significatifs des patients suivis par les MG versus
endocrinologues. |l n’est pas étonné qu’au CHU soient adressés plus de patients déséquilibrés avec
des trithérapies, suivis initialement par des endocrinologues car ils ont plus I’habitude que les

médecins généralistes de manipuler tous ces traitements.

Pour le faible nombre de patients recueillis, les raisons exposées ont été une forte épidémie de grippe

durant cette période-la et un médecin référent ne gérant pas le service d’hospitalisation traditionnelle

et une équipe peu réceptive a sa demande.
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IV. Discussion

A. Analyse des caractéristiques des patients

Notre étude a permis d’analyser 223 prescriptions thérapeutiques de patients diabétiques de type 2
hospitalisés dans les trois centres des Alpes Maritimes.

La proportion entre les trois centres était assez inégale, avec une majorité de patients a Nice et
surtout un déséquilibre entre les centres de Cannes et d’Antibes. Ceci peut s’expliquer car Nice
représente un centre de 3°™ recours hospitalo-universitaire, avec une partie des médecins recruteurs
intra-centre et une plus grande capacité en termes de lit et d’exercice orienté vers ['ultra-
spécialisation.

Pour Antibes, la faible proportion de patients recueillie pourrait s’expliquer par I'épidémie de grippe
qui avait eu lieu a cette méme période, et donc une réquisition des lits pour d’autres patients, mais

encore par un manque de sélection de patients par ce centre.

Les caractéristiques de notre population ont été comparées a I'étude ENTRED 2007-2010 (11). Notre
moyenne d’age était inférieure a celle des patients hospitalisés dans ENTRED : 67 ans versus 69 ans.
Cela est en lien avec une population de diabétique plus jeune, souvent diagnostiqués plus
précocement en raison d’'une augmentation du surpoids et de lI'obésité, d’'une majoration de la
sédentarité (36), comme ce qui est observé régulierement dans les enquétes de prévalence de
I'obésité (37).

L’étude ENTRED retrouvait plus de la moitié des patients de sexe masculin (54,6%). Nous n’avons pas

retrouvé ces chiffres dans notre population générale ni a Nice mais pour les centres Antibes/Cannes.

Les patients ont été hospitalisés pour la majorité pour un déséquilibre glycémique nécessitant I'avis
d’un spécialiste. Par contre pour Antibes/Cannes, il était retrouvé que la prise en charge des
complications était également retrouvée aussi comme motif principal d’hospitalisation.

Cette raison peut étre expliquée par le fait que le patient était hospitalisé dans ces centres de
périphérie pour une raison de proximité avec un recours possible a plusieurs professionnels
spécialistes dans le méme centre. (38) Tandis qu’a Nice, le patient pouvait étre pris en charge sur deux

a trois hopitaux distincts.

De maniére générale, le patient était adressé plus par le spécialiste que par le généraliste. Egalement
expliqué par le parcours de soins, le médecin généraliste avait probablement adressé au spécialiste de

ville ou hospitalier le patient, avant que celui-ci soit hospitalisé (indication portée par le spécialiste au
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final). Cette conclusion reste a nuancer car nous n’avons pas recueilli auprés des patients s’ils étaient
suivis exclusivement par leur endocrinologue ou en collaboration par celui-ci et son médecin
généraliste.

De plus, une forte proportion de patients sont passés par les urgences pour étre hospitalisés. 52
patients sur 223, dont neuf patients pour un diabéte inaugural, plus de la moitié pour un déséquilibre
glycémique.

Se pose la question du relais par le médecin généraliste. L'étude de la DRESS de 2014 (39) explique
que les patients passent par les urgences pour une question de praticité : proximité géographique,
prise en charge en dehors des heures de travail, impression que leur probleme sera plus vite réglé,
meilleure disponibilité des offres de soins, des rendez-vous plus rapides qu’en ville.

Alors que plus de la moitié des patients de notre étude étaient suivis par un médecin généraliste.

D’autre part, concernant le suivi initial, 'étude ENTRED relate que 87% des patients diabétiques de
type 2 sont suivis par leur médecin généraliste. Ici nous en avons moins car notre population
sélectionnée n’est que celle hospitalisée. Et comme suggéré plus haut, nous n’avons pas fait la
distinction entre suivi strict par un endocrinologue et suivi commun.

Nous remarquons que pour Antibes/Cannes, les patients sont plus suivis par leur médecin généraliste.
En effet le CHU est un plus gros centre, hyper spécialiste comme le dit le guide parcours de soins.
Donc les endocrinologues adressent plus facilement au CHU et les médecins généralistes au centre de

proximité le plus proche.

Pour le suivi post hospitalisation, on se rend compte que de nombreux patients suivis initialement par
un médecin généraliste sont ensuite suivis par un endocrinologue. Hors ils ne doivent pas étre un suivi
alternatif, 1a aussi nous aurions di approfondir mais notre recueil s’est fait et s’est limité aux comptes-
rendus hospitaliers a la sortie du patient. De plus, le retour des praticiens hospitaliers sur ce sujet

précise que leur suivi ne se substitue pas au médecin généraliste mais qu’il se réalise en collaboration.

On ne retrouvait pas de différence avec I'étude ENTRED, voire un pourcentage plus élevé dans notre
étude sur le fait que les patients hospitalisés avaient un diabéte plus ancien (>10 ans) : 54% versus

plus de 60% pour notre étude. Nous n’avons pas d’explication a cette distinction.

Bien s(r on ne pouvait pas comparer la moyenne d’HbAlc, qui est beaucoup plus élevée dans notre
étude, puisque la majorité des patients était hospitalisés pour un déséquilibre : 9,7%. Seulement 4,9%

des patients avaient une HbAlc inférieure a 6,5%.
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Par contre, la moyenne d’IMC est plus élevée qu’en 2007-2010 avec 29,98 kg/m? contre 28,7 kg/m?>.
Ce qui montre bien I’évolution du surpoids et de I'obésité dans la population.
En effet en 2007-2010 :

e 20% des patients diabétiques avaient un IMC <25 kg/m? contre 19,7% dans notre étude

e 39% avaient un IMC entre 25 et 29 kg/m?, contre 34,1% : baisse du surpoids, mais

e 41% avaient un IMC > 30 kg/m?, contre 46,2% dans notre étude.

Le nombre de complications ne faisaient qu’augmenter en 2007-2010, nous retrouvons également
dans notre étude plus de patients ayant des complications liées au diabéte : 68,8% versus aucune

complication 33,2%.

Pour les prises en charge thérapeutiques :
e Pour les traitements d’entrée :
o De maniere générale ils avaient d’abord une bithérapie, puis une trithérapie, puis une
insulinothérapie
o Pour Nice : c’était plutoét la trithérapie
o Pour Antibes/Cannes : d’abord la bithérapie
C’est assez logique de trouver une disparité entre le CHU et la périphérie, car le CHU est plus hyper
spécialiste et donc plus d’endocrinologues/médecins généralistes adressent a un stade plus avancé les
patients tandis qu’en périphérie, ce sont les médecins généralistes confrontés aux bithérapies et aux
insulinothérapies.
e Pour les traitements de sortie :
o Pour I’'ensemble des patients, on a bien notre escalade thérapeutique avec d’abord la
trithérapie (qui fait suite a la bithérapie d’entrée), puis l'insulinothérapie (qui fait suite
a la trithérapie).
o Pour Nice, la trithérapie est a nouveau premiere, puis I'insulinothérapie.
o Pour Antibes/Cannes, en premier la trithérapie et I'insulinothérapie en regard des

traitements d’entrée

e Concernant la stratégie thérapeutique :
o Apres un diabete inaugural ou une abstention thérapeutique, on retrouve un tiers de

prescription de trithérapie pour I'ensemble, surtout pour les centres périphériques.
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Aucune monothérapie n’a été prescrite a Antibes/Cannes, ce qui est assez étonnant.

De plus on voit bien cette escalade thérapeutique rapide.

o Apres une monothérapie : prés de 40% des patients pour les 2 centres ont regu

une bithérapie et moitié moins sous trithérapie.

Aprés une bithérapie: dans plus d'un tiers des cas les patients sont sous

trithérapie, un deuxiéme tiers sous bithérapie. Linsulinothérapie est 3°™ pour
Nice et celle-ci associée a une monothérapie est 3*™ pour Antibes/Cannes.

Aprés une trithérapie : plus de 60% de patients restent sous trithérapie avec

switch de molécules, I'insulinothérapie se place autour de 10% dans nos deux
groupes. On aurait d{ s’attendre a une insulinothérapie stricte plus importante
pour la HAS, or pour la SFD la basale fait partie de nos trithérapies. D’ou ce chiffre
important.

Aprés une guadrithérapie : celle-ci reste majoritaire a prés de 70%, puis a 15% la

trithérapie. Les mono ou bithérapies associées a l'insulinothérapie sont entre 10
et 15%. Le fait que l'insulinothérapie stricte ne soit pas majoritaire montre un
crescendo au niveau thérapeutique sans réévaluation forcement des traitements
antérieurs mais aussi ce constat que la France met du temps avant d’instaure une
insulinothérapie.

Apres une insulinothérapie : a plus de 80 % les patients y restent, moins de 10%

de patients auront leur insulinothérapie associée a une monothérapie.

Apres une monothérapie associée a une insulinothérapie : un tiers est mis sous

insuline, un autre tiers sous insuline + monothérapie. Pour Antibes/Cannes, un
quart aussi sous monothérapie et un autre sous quadrithérapie. Il y a plus de
disparité pour ce centre que pour Nice.

Aprés une bithérapie associée a une insulinothérapie : les patients y restent pour

Nice alors que pour Antibes/Cannes: la moitié sous monothérapie +
insulinothérapie, un quart sous trithérapie et sous bithérapie + insulinothérapie.

Aprés une trithérapie + insulinothérapie: il y a eu trois désescalades

thérapeutiques de maniére égale vers la bithérapie + insulinothérapie, la
trithérapie et la quadrithérapie, pour le entre nicois.

Le seul sous quadrithérapie + insulinothérapie a été mis sous monothérapie +

insulinothérapie.
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Concernant la prise en charge thérapeutique, il était relaté que I'escalade thérapeutique se faisait de
maniere imparfaite par rapport aux recommandations HAS de 2006.

L'audit de pratique a confirmé également cette escalade thérapeutique rapide et également non
respectueuse pour la totalité des patients des recommandations HAS et/ou SFD.

Certes notre étude ne peut étre comparée en termes de molécules utilisées, mais on remarque que
dans les stratégies thérapeutiques utilisées 48,4% des patients ne sont pas en accord avec la HAS et

41,3% avec la SFD.
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B. Analyse des populations suivies par les médecins généralistes et

par les endocrinologues

Pour la population de patients suivis par les médecins généralistes, notre étude a soulevé des facteurs
significatifs pour hospitaliser les patients : ce sont plus des hommes que des femmes, adressés via les
urgences, qui ont une durée de diabéte ente 5 et 10 ans, ayant plus de complications macro-
vasculaires et de ce fait plus hospitalisés pour ce motif en plus du déséquilibre glycémique.

Ces patients étaient plus hospitalisés aussi en périphérie.

Par rapport aux traitements d’entrée, on retrouvait plus de patients sous bithérapie, puis trithérapie
puis insulinothérapie et monothérapie.

Concernant les molécules : en monothérapie la majorité était sous metformine, en bithérapie on
retrouvait I'association metformine + SU et metformine + iDPP4.

Pour la trithérapie, les patients étaient adressés avec metformine + SU + iDPP4, deux fois plus que
pour les endocrinologues.

IIs avaient peu de quadrithérapie, seulement cing patients contre quatorze pour les endocrinologues
et cette différence était clairement significative. Elle devait étre liée a une escalade thérapeutique
sans arrét ni remise en compte des traitements initiaux, car aucune donnée de la littérature n’associe
de la metformine + SU + iDPP4 ou aGLP1 + basale.

Enfin pour I'insulinothérapie, les patients étaient pour 85% sous schéma basal bolus.

En effet il est plus pratique a utiliser et a mettre en place comme le dit la HAS et la SFD (1, 13) qu’une
insuline lente.

Pour la monothérapie associée a I'insulinothérapie, 90% était sous metformine, un seul sous glinide.
Trois patients avaient plusieurs ADO ou injectable associés a un schéma basal bolus. Un seul était sous

metformine + SU + iDPP4 + aGLP1 + Basal bolus.

Finalement, les patients suivis par les endocrinologues sont plus hospitalisés au CHU de Nice, a leur
demande pour déséquilibre. Ce sont des femmes, ayant un diabéte évoluant depuis plus de 10ans,
présentant autant de complications micro que macro-vasculaires.

Pour les traitements initiaux, ils sont essentiellement sous trithérapie, bithérapie, insulinothérapie,
qguadrithérapie et monothérapie associée a une insulinothérapie.

Sous trithérapie c’est majoritairement comme pour les médecins généralistes mais on note aussi
metformine+ SU + basale et SU + aGLP1 + basale.

En bithérapie, on a deux fois moins de patients sous metformine + SU, et donc plus sous metformine +

basale.
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En monothérapie c’est la basale qui est majoritaire.

Ainsi les endocrinologues ont recours plus rapidement que les médecins généralistes a
I'insulinothérapie par basale, de méme que lors des escalades d’ADO ou injectables avec un schéma
par basal bolus. Ceci illustre I'absence de frein a l'injectable dans une population qui en manipule
régulierement.

On voit donc bien que leur escalade thérapeutique part globalement de plus d’associations que pour
les médecins généralistes ce qui est logique.

Quelques associations déconseillées sont a noter pour ces patients tels que SU + glinide pour 2 des
105 patients, a fort risque hypoglycémique. Mais aussi un iDPP4 ou glinide ou SU ou aGLP1 + basal
bolus pour 6 patients.

De méme que plusieurs associations de quadrithérapie sont faites alors qu’elles ne sont pas

recommandées par le HAS ni la SFD.
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C. Analyse selon les recommandations HAS et SFD

Notre étude a retrouvé que 51,6% de patients étaient en accord avec la HAS et 58,7% avec la SFD.

On s’est apercu également que les centres de périphérie prescrivaient plus en accord des

recommandations que le CHU de Nice. En effet le retour de I'audit de pratique nous montre que bien

que pour les médecins de périphérie les recommandations établies sont une aide a la prescription.

Tandis qu’a Nice, le retour des endocrinologues est majoritairement en accord avec les

recommandations mais que ceux-ci se laissent plus le droit de prescrire hors recommandations.

Parmi ces patients en accord, 48,4% de patients sont conformes a la HAS et a la SFD.

Globalement ces patients ont vu leur traitement :

se modifier en renforgant soit leur insulinothérapie, soit en intensifiant les ADO +/- injectables
vers une insulinothérapie ou encore des associations non évaluées (metformine + SU ou
glinide + aGLP1 ou iDPP4 + basale) intensifiées vers une insulinothérapie, soit en réalisant une
escalade thérapeutique : monothérapie vers bithérapie, bithérapie vers trithérapie, switch de
trithérapie pour des patients en prévention cardiovasculaire secondaire ou IMC > 30 kg/m?.
étre allégés pour des patients hospitalisés pour iatrogénie, ou aucune modification
thérapeutique pour des patients déséquilibrés ou seules les regles hygiéno-diététiques ont
été renforcées, ou encore en cas de prise en charge de complication ou pour bilan de
complications. Hors pour les patients déséquilibrés n’ayant eu aucune modification
thérapeutique on se serait attendu a une intensification thérapeutique. L'étude ACCORD (5)
estime que le renforcement thérapeutique n’est pas obligatoirement bénéfique au patient et
a applicable a tous.

Instaurer suite a un diabéte inaugural ou non traité et mis sous metformine en premiere

intention ou sous insulinothérapie en cas de déséquilibre majeur (HbAlc > 10%)

Les 10,8% de patients dans la catégorie non/oui sont ceux rattrapés par la SFD, c’est-a-dire que leurs

prescriptions ne correspondaient plus a I'lavancée en termes d’associations de molécules de I'époque

de la HAS.

Ces patients ont été mis globalement sous associations de plusieurs molécules avec souvent un iDPP4

ou un aGLP1.

En effet on remarque une plus grande utilisation des aGLP1 en prévention cardio-vasculaire

secondaire, en cas d’IMC > 30 kg/m? sans écart d’HbAlc > 1%, ou encore dans aucune de ces

situations décrites.
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Aussi une utilisation des iDPP4 plus large méme en cas d’écart >1% d’HbAlc ou encore chez la
personne agée en situation de prévention cardiovasculaire secondaire ou en premiére intention en
cas de contre-indication ou intolérance a la metformine. Plus utilisée en trithérapie associée a un
glinide et metformine car aucune différence significative en termes d’HbA1lc (25).

En effet, les iDPP4 ont autant d’effet sur HbAlc que les SU, ont une neutralité pondérale, ne sont pas
a risque hypoglycémique et une neutralité cardio-vasculaire comme démontrée dans I'étude

TECOS.(19)

Les 3,2% de patients en oui/non correspondent aux patients majoritairement en prévention cardio-
vasculaire secondaire pour lesquels I'aGLP1 Liraglutide n’a pas été prescrit. Hors I’étude LEADER (23) a
bien démontré une baisse de la mortalité cardio-vasculaire de 22%, mais aussi une diminution de 12%
des IDM, 11% d’AVC, diminution de 13% du risque d’hospitalisation pour insuffisance cardiaque et
22% des éléments rénaux.

Bien sur les associations de traitement de sortie peuvent exister et sont autorisées par la SFD mais
devant les résultats précédemment décrits de I’étude LEADER nous les avions classés dans la catégorie
non en accord avec la SFD.

A ce jour, le retour de I'audit de pratique est l'utilisation nettement plus marquée des aGLP1 pour

cette indication.

Par contre ce qui est tres étonnant, c’est ce pourcentage de patients ou leurs traitements ne sont pas
en accord ni avec la SFD ni avec la HAS.

Celui-ci est tres élevé a 38,1%, alors qu’avec les modifications apportées par la SFD aux
recommandations HAS, on s’attendait a un pourcentage nettement moindre.

Les médecins interrogés ont été également surpris de ce pourcentage important, un n’était pas

étonné de cette réalité.

Pour ceux initialement sous basale seule, ils ont été mis sous tri ADO ou bi ADO + injectable pour ce
dernier dans un contexte d’obésité, ou sous bithérapie par 2 ADO ou 1 ADO + injectable associée a
une basale. Hors les recommandations ne stipulent jamais quoi faire aprés une basale seule.
Seulement aprés une basale associée a de la metformine. De méme que les médecins interrogés
préferent mettre les patients sous antidiabétiques associés ou non a une basale qu’une

insulinothérapie stricte.
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Les diabétes inauguraux étaient tous tres déséquilibrés (HbA1C > 10%), ont été mis sous tri ADO chez
une personne agée en surpoids, ou sous bithérapie + basale. Un glinide a été mis devant une
insuffisance rénale, un aGLP1 devant une obésité et des complications macro vasculaires.

Hors la SFD ni la HAS ne discutent de bithérapie associée a une basale initialement, mais soit de
I'insulinothérapie stricte soit une bithérapie stricte. (13) Le retour des centres est d’éviter une
insulinothérapie d’emblée stricte, une escalade thérapeutique est faite lors de [|’hospitalisation

initialement. Celle-ci est maintenue car souvent |'objectif n’est pas atteint.

En cas de contre-indication ou intolérance a la metformine avec un patient déja sous bithérapie orale,
celui-ci a été mis directement sous insulinothérapie par basal bolus ou s’est vu ajouté une basale, hors
la SFD stipule le passage a une monothérapie + basale.

Ou alors lorsque celui-ci était déja sous bithérapie orale ou injectable avec une basale, il n’y a pas eu
de mise sous insulinothérapie directe mais plut6t : une réintroduction de metformine, un switch de
molécules : iDPP4 vers aGLP1 pour un IMC > 30 kg/m? ou un changement de posologies mais dans

tous les cas cette derniére association n’est pas recommandée.

Un patient sous metformine + SU a été contre indiqué aux aGLP1 et aux iDPP4 en raison de douleurs
abdominales et d’'une augmentation de la lipasémie, et mis sous basal bolus.

Hors les études épidémiologiques ou les données de registres de pharmacovigilance ne fournissent
pas d’argument en faveur d’un risque spécifique des aGLP1 a I'égard de la survenue de pancréatites
aigues et de cancers du pancréas. (40,41) Les médecins interrogés font bien cette différence
maintenant entre intolérance et contre-indication, et n’hésitent pas a le réintroduire si meilleure

tolérance.

Ensuite de nombreux patients étaient déja sous insulinothérapie par basal bolus seule ou associée a
une mono/bi ou trithérapie. Plusieurs ont vu leurs prescriptions aGLP1 ou iDPP4 maintenues ou
introduites en association avec le schéma basal/ Bolus. Pour ceux sous aGLP1 ils étaient tous en
surpoids. Ceux sous iDPP4, 'avaient presque tous initialement.

Puis les autres ont eu des « désescalades thérapeutiques avec arrét du bolus, maintien d’une
quadrithérapie avec un aGLP1 ou prescription de mono ou bithérapie per os + basale.

La littérature ne relate aucune étude pour ce type de stratégie. Mais le retour de pratique montre que
ces associations sont bénéfiques pour les patients en termes de d’"HbAlc ou de poids ou d’effet sur la

satiété. De plus l'utilisation actuelle du Xultophy® aide pour certains patients.
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Plusieurs patients étaient sou mono/bi/ trithérapie + basale, il a été observé pour leurs prescriptions :

e Une escalade thérapeutique avec association de SU ou glinide + aGLP1 ou iDPP4 + basale +/-
metformine, alors qu’aucune donnée de la littérature n’a évalué ce type d’associations. Il est
recommandé d’aprés la SFD de maintenir I'aGLP1 ou iDPP4 et d’arréter le SU ou glinide ou
vice versa, mais pas de garder les deux.

e Ou maintien de la metformine + aGLP1 ou iDPP4 + basal bolus. De méme aucune étude n’a
été réalisée dans ce sens. Et ce parce que I'aGLP1 ou I'iDPP4 ne fonctionne qu’avec l'insuline
endogene et non exogéne.

e Une désescalade thérapeutique avec passage a une bithérapie orale

e Une association étrange de SU ou glinides + schéma par basal bolus, ou le SU/glinide remplace
une injection de bolus.

e Etune réintroduction de metformine en cas d’intolérance.

De méme on retrouve des patients mis sous metformine + aGLP1 + basal bolus apres des

quadrithérapies per os + injectables chez des patients avec un IMC > 30 kg/m?.

D’autres patients aprés des traitements par ADO +/- injectables se sont vu traiter ensuite par
metformine + glinide/SU + aGLP1 ou iDPP4 + basale

Ces associations ne sont toujours pas autorisées et ni recommandées. Elles ont souvent eu lieu apres
une trithérapie, il y a eu une escalade thérapeutique sans réévaluation des autres molécules. A priori
ces associations maintenues seraient, d’apres l'expérience personnelle des prescripteurs, plus

bénéfiques.

Enfin deux patients en bithérapie et en situation de prévention cardio-vasculaire n’ont pas recu

d’aGLP1.

Trois patients ont recu une association qui existe mais qui n’avait pas lieu d’étre apres leurs
traitements initiaux. En effet des patients sous metformine + SU +/- iDPP4 ont été mis directement
sous metformine + aGLP1 + basale. Hors il faut une étape intermédiaire, ce que nous avons recherché

dans les dossiers mais qui n’étaient pas écrites si elle avait eu lieu.

Pour résumé, dans la catégorie NON/NON on retrouve de nombreux patients sous monothérapie
autre que la metformine ou bithérapie associée a une insulinothérapie par basal bolus, souvent un

aGLP1 dans un contexte d’'IMC> 30 kg/m? ou en prévention cardio-vasculaire secondaire.
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Ou encore pour de trés nombreux patients une escalade thérapeutique avec maintien du SU ou glinide
avec un aGLP1 ou iDPP4 associés a une basale.

Des études testant ces associations n’ont jamais été réalisées. Le retour des médecins interrogés sur
ces résultats est globalement le méme : il est réalisé une escalade thérapeutique rapide pendant le
court temps d’hospitalisation des patients en lien avec une nécessité d’obtenir des résultats soit une
stabilité des glycémies, puis I'association de toutes ces molécules fonctionnent d’apres leur propre

expérience professionnelle.

La France est un pays ou I'escalade thérapeutique est rapide, comme nous le montre notre étude et le

recours a I'insuline est quand méme important, certes en association.

Finalement, comme établi de maniere générale, les recommandations issues de I'EBM sont
nécessaires pour guider les décisions des médecins mais soigner un patient n’est pas le résultat d’un
algorithme mathématique. L'approche centrée sur le patient permet de prendre en compte la
globalité et la complexité de la relation d’un patient face a sa maladie et de favoriser son adhésion aux
différents traitements.

Une étude réalisée en 2006 (42) ayant pour théme « pourquoi les médecins généralistes n’observent-
ils pas les recommandations des bonnes pratiques cliniques ? » montre, comme décrit plus haut, que
les recommandations ne répondent pas toujours aux besoins des médecins pour leur pratique
qguotidienne, que les modalités de prescription sont fonctions des caractéristiques des patients,
gu’elles résultent d’une multitudes de pratique différente, et que c’est I'interaction médecin-patient
gu’il convient de considérer car elle intervient dans le processus de décision.

Une these réalisée en 2012 en Normandie (43) sur la prise en charge des patients diabétiques de type
2 par les MG retrouvait également cette difficulté a appliquer les recommandations en fonction du
patient devant soi, en fonction de la participation des médecins généralistes a des FMC, si les
médecins avaient passés plus récemment leur these.

De plus I'avancée des études en termes de sécurité cardio-vasculaire dans le domaine du diabéte de
type 2, fait que les recommandations ou propositions sont toujours en mouvement, avec I'exemple de
dulaglutide avec I'’étude REWIND de 2019 (44). Ce dernier diminue le risque cardio-vasculaire qu’on ait

des antécédents ou non cardio-vasculaires.

107



V.  Conclusion

Selon notre étude, 48,4% des prises en charges thérapeutiques des patients diabétiques de type 2
hospitalisés sont en accord avec la HAS et la SFD. Pour 10,3% des patients, la prise de position de la
SFD a rattrapé les recommandations de la HAS. La majeure partie concerne I'association d’aGLP1 et
iDPP4 avec une basale ou encore l'utilisation d’iDPP4 pour un objectif d’"HbAlc supérieur a 1% ou bien
la mise sous aGLP1 sans surpoids. 3,2% des patients étaient en accord avec la HAS mais pas la SFD,
pour des raisons de prévention cardiovasculaire secondaire. Les traitements pouvaient étre réalisés
mais I'aGLP1 devait étre le premier choix. Par contre 38,1% des patients n’étaient ni en accord avec la
HAS ni avec la SFD. Les raisons des endocrinologues face a ces prescriptions hors recommandations
étaient une escalade thérapeutique avec maintien d’une quadrithérapie pour un meilleur équilibre
glycémique. L’association metformine + SU/glinide + aGLP1 ou iDPP4 + basale, jamais évaluée, serait a
priori bénéfique pour les patients, ou encore cette méme association avec un bolus a la place du
SU/glinide. Ce qui en ressort également est cette escalade avec maintien au maximum/le plus
longtemps possible des ADO ou de I'aGLP1 avant la mise sous insulinothérapie stricte.

Finalement, ce serait plus I'approche centrée patient qui permet de prendre en charge la globalité du
patient, méme si bien sir les recommandations sont nécessaires pour guider les décisions. Ce qui est

retrouvé dans les études des médecins généralistes est aussi valide pour les endocrinologues.

D’autre part cette étude a montré que les médecins généralistes hospitalisaient les patients plus
facilement en périphérie qu’au CHU, pour des raisons de proximité, les patients étant plus souvent des
hommes ayant un diabéete évoluant depuis 5 a 10 ans, avec des antécédents macro-vasculaires. Sur le
plan thérapeutique, au CHU étaient hospitalisés des patients sous trithérapie initiale et

insulinothérapie tandis qu’en périphérie la bithérapie était premiere.

Actuellement, les recommandations émises par la HAS vont étre réactualisées, suite a I’étude ENTRED
3. La SFD avait émis sa prise de position devant I'avancée en termes de morbi-mortalité cardio-
vasculaire des études sur les aGLP1. En 2019, de nouvelles études ont été publiées, remettant en
cause la seule place en premiére intention du liraglutide. De plus, est —ce que I'apparition sur le
marché dans d’autres pays européens des iSGLT 2 va remettre en cause nos recommandations, car

souvent prescrites dés I’échec de la monothérapie par metformine seule ?
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VI. Résumé

INTRODUTION :

En France, les prescriptions thérapeutiques pour les patients diabétiques de type 2 ont évolué depuis
plusieurs années avec la mise sur le marché de molécules telles que les iDPP4 ou les aGLP1, pour
lesquelles des études de sécurité cardio-vasculaires ont été réalisées. La HAS avait émis des

recommandations en 2013 et en 2017 la SFD a émis une prise de position.

OBJECTIFS :

L’objectif de notre étude est d’analyser la prise en charge médicamenteuse en 2018 des patients
diabétiques de type 2 hospitalisés afin d’évaluer le suivi de ces deux recommandations. Les objectifs
secondaires sont de comparer les traitements d’entrée et de sortie et leur adéquation par rapport a
une prise de position de la SFD et aux recommandations HAS et d’identifier des critéres cliniques

et/ou biologiques pouvant expliquer les choix réalisés par les prescripteurs.

METHODE :

Il s’agit d’une étude prospective observationnelle qui a inclus tous les patients diabétiques de type 2
hospitalisés dans les services de diabétologie-endocrinologie des centres hospitaliers de Nice, Cannes
et Antibes, quel que soit leur motif d'hospitalisation entre le 1" janvier 2018 et le 30 avril 2018. Pour
chaque dossier, une analyse individuelle et anonyme par deux médecins des données cliniques,
biologiques et thérapeutiques a été réalisée pour savoir si les prescriptions de sorties suivaient les
recommandations HAS de 2013 et/ou la prise de position de la SFD de 2017. Puis un audit de pratique

a été réalisé aupres des médecins de ces trois centres.

RESULTATS :

223 patients ont été inclus : 126 pour le centre de Nice et 97 pour les centres Antibes/Cannes.

118 des patients étaient suivis initialement par un médecin généraliste contre 105 par des
endocrinologues. 48,4% des patients avaient leur prise en charge thérapeutique de sortie en accord
avec la HAS et la SFD. 10,3% n’étaient pas en accord avec la HAS mais rattrapés par la SFD.

3,2% des patients étaient en accord avec la HAS mais pas la SFD : ces patients étaient pour 86%
d’entre eux en prévention cardio-vasculaire secondaire et ils n’avaient pas recu d’aGLP1.

38,1% des patients n’étaient en accord ni avec la HAS ni avec la SFD. Ces patients étaient pour la
majorité mis sous des associations non recommandées et non évaluées telles que metformine + SU ou
glinide + aGLP1 ou iDPP4 + basale ou basal/bolus. Le retour d’expérience des endocrinologues

hospitaliers face a cette escalade thérapeutique a été justifié devant des patients en surpoids, en
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prévention cardio-vasculaire secondaire, un meilleur équilibre glycémique sur le long terme de ces
patients.

Les médecins généralistes hospitalisaient plus d’hommes dans les centres périphériques, ayant une
durée d’évolution de 5 a 10 ans, avec des complications macro-vasculaires. Les motifs principaux
étaient le déséquilibre glycémique suite a une bithérapie majoritairement et la prise en charge des
complications. Tandis que les endocrinologues adressaient plus de femmes sur Nice, ayant un diabete

de plus de 10 ans, pour déséquilibre glycémique suite a une trithérapie.
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Figure 90 : Pourcentages des patients en accord avec la HAS et/ou la SFD
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Figure 91 : Prescriptions thérapeutiques initiales des médecins généralistes vs endocrinologues
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Figure 92 : Thérapeutiques initiales et de sortie de la population générale, Nice et Antibes/Cannes

CONCLUSION :

Les prescriptions thérapeutiques des patients diabétiques de type 2 ne sont pas figées. Les

recommandations émises sont difficilement applicables. L'expérience personnelle des médecins

endocrinologues face aux patients les conduit a associer des traitements non encore évalués

ensemble a ce jour.
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VIII. Annexes

Tableau 1 : Stratégie thérapeutique HAS

MonOthérapie

Bithérapie Metformine + SU

Trithérapie *Ecart HbAlc < 1% :
»Metformine + SU + IAG
»Metformine + SU + iDPP4

*Ecart HbAlc >1%:

»Si IMC > 30 kg/m? : metformine + SU + aGLP1
»Metformine + SU + insuline basale

Insulinothérapie Insuline basale + metformine
+/- SU/ glinide
Seule BYETTA autorisée

Insulinothérapie intensive Schéma basal bolus ou prémix

Tableau 2 : Stratégie thérapeutique SFD

Bithérapiesinitiales Metformine + iDPP4 Metformine +SU  Metformine + aGLP1 Metformine + Insuline basale

Bi ou trithérapie ¥» Metformine + iDPP4 + SU » Metformine + aGLP1 + SU »Metformine + insuline
¥ Metformine + aGLP1 +/- SU ¥ Metformine + aGLP1 + basale + iDPP4 ou SU
¥ Metformine + insuline basale +/- SU ou insuline basale
idPP4 ¥» Metformine + insuline basale

+/- SU ou iDPP4

Echectrithérapie Metformine + idPP4 + SU Metformine + aGLPL1 + SU Metformine + insuline basale +/_
SU et / ou iDPP4

»Metformine + aGLP1 +/- SU »>Metformine + aGLP1 + insuline »Metformine + insulinothérapie

»Metformine + insuline basale +/- SU ou basale par basal bolus ou prémix

iDPP4 »>Metformine + insuline basale »Metformine + insuline basale +
+/- SU ou iDPP4 aGLP1
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Population

générale

Tableau 3 : Caractéristiques des patients

Antibes

Cannes

Cannes et
Antibes

Effectif

Sexe
*Femmes
*Hommes

Age (moyenne)
Min-max

Poids kg (moy)
{min-max}

Taille m {moy)
{min-max}

IMC (moy}
{min-max}

HbA1c (moy)
{min-max}

Durée
évolution
diabéte

= <5 ans

= S5et 10ans
= =10 ans

223

=110
=113

67
(34.93)

829
{46-173)

1,66
{1,42-1,96)

29,98
(17-59,2)

9,7
{5.7-17.1)

= 18,4% (41)
= 17,9% (10}
= 63,7%(142)

56,5%
{126)

=51,6% (65)
48 4% (61)

65
{34.39)

814
{50-149)

1,66
{1.42-1,90)

30,59
(17-48,8)

11,6
{6-17.1)

*20,6% (26)
-18,3% (23)
*61,1% (77)

10.3%
{23)

=43,5% (10}
*56,5% (13)

69,1
{52-88)

80,4
{54-103)

1,66
(1,42-1,88)

28,97
{22-37)

9.6
{5.7-12,6)

*13%(3)
-13%(3)
7% (17)

33.2%
(74)

=17 3% (35)
*52,7% (39)

67.6
{41-93)

81
{46-173)

1,66
{1,48-1,96)

29,27
{18,459,2)

93
{5,8-14)

16,2% (12)
-18,9% (14)
=64,9% (48)

43.5%
{97)

=16,4% (45)
=53,6%( 52)

68
{41-93)

80,9
{46-173)

1,66
{1,42-1,96)

292
{18,459,2)

9,35
{5,7-14)

*15,5% (15)
-17,5% (17)
~67% (65)

P:ns

P:ns

P:ns

P:ns

P:ns

P:ns

P:ns
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Population Antibes Cannes Cannes et Antibes
générale

Mode d'entrée
*Endocrinologue
*Médecin
génénaliste
*Urgences
=Autre service

Suivi initial
=Aucun
*Endocrinologue
ville
=Endocrinologue
hospitalier
=Médecin
généraliste

Suivi post
hospitalisation :
=Endocrinologue
de ville
=Endocrinologue
hospitalier
=Médecin
génénaliste

Créatinémies
(moy}
Min-max

Clairances moy
Min-max

Fonction énale:
=Clairance > 90
=IRC légére

=IRC modérée
*IRC sévére

= 40,8%(91)
= 18,4%(41)

= 23,3%(52)
- 17,5%(39)

= 4,5%(10)
= 15,7%(35)

= 26,9%(60)

- 52,9%( 118)

- 17,5%(39)
= 47,5%(106)

= 35%(78)

87,7
(37-303)

74,2
{16-136)

= 38,6%(86)
- 32 7%(73)
= 22 A%(50)
= 6,3% (14)

= 19,2% (62}
= 15,9% (20}

- 20,6% (26)
- 14,3%(18)

= 7,1%(9)
= 15,9% (20}

- 37,3%(47)

- 39,7% (50)

- 19%(24)
* 52,4% (66}

- 28,6% (36)

87,8
(37-303)

76,1
(16-123)

= 35,7% (45}
- 34,9% (44)
= 23,8% (30}
- 5,6%(7)

= 43,5% (10}
= 13%(3)

- 26,1% (6)
- 17,4%(4)

-0
= 34,8%(8)

- 8.7% (2)

- 56,5%(13)

= 34,8%(8)
= 21,7%(5)

= 43,5% (10}

88,7
{a1-136)

76,9
(28-73)

- 47,8% (11}
- 17,4% (4)
- 26,1% (6)
- 8,7%(2}

= 25,7%(19)
= 24,3%(18)

= 27% (20}
- 23%(17)

= 1,3%(1)
= 9,5%(7)

= 14,9% (11)

= 74,3%(55)

- 9,5%(7)
= 47,3% (35)

= 43,2%(32)

87,2
(37-256)

68,8
(21-68)

= 40,5% (30)
- 33,8%(25)
= 18,9%(14)
= 6,8%(5)

= 30%(29)
= 21,6%(21)

- 26,8%(26)
- 21,6%(21)

- 1 (1%)
= 15,5%(15)

= 13,4%(13)

- 70,1%(68)

= 15,5%(15)
= 41,2%(40)

- 43,3%(42)

87,55
{37-256)

711
{21-136)

= 42,3%(41)
- 29,9%(29)
= 20,6%(20)
= 7,2%(7)

p<t,05

P:ns

P<0,05

P:ns

Pns

Pns
pns
Pns
Pns
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Tableau 4 : Récapitulatif des suivis des patients

Suivi initial par centre :

Suivi post hospitalisation

Endocrinologue de
ville

Endocrinologue
hospitalier

Médecin généraliste

ANTIBES / CANNES :
e Endocrinologue de
ville

15 (15,5%)

e Endocrinologue
hospitalier

13 (13,4%)

e Médecin
généraliste

27 (27,8%)

41 (42,3%)

e Aucun
1(1%)
NICE :
° E.ndocrmologue de 20 (15,9%)
ville
e Endocrinologue 45 (35,7%) 2 (1,6%)
hospitalier ’ ’
* Medecin 2 (1,6%) 19 (15%) 29 (23%)
généraliste
e Aucun
2 (1,6%) 2 (1,6%) 5 (4%)
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Tableau 5 : Complications associées au diabéte dans les 3 centres, regroupées sous complications

micro vasculaires (rétinopathie, neuropathie et néphropathie diabétique) et macro vasculaires

(AOMI, coronaropathie, athérome carotidien)

Nice

Cannes

Antibes
/ Cannes

-

74(33,2%)

Aucune complication

Complications

micro vasculaires :

= 1 complication

=2 complications associées
+3 complications associées

Complications

macro vasculaires :

= 1 complication

= 2 complications associées

Complications micro + macro
associées

= 1+1

= 1+2

=143

= 2+1

. 2+2

= 3+1

* 3+2

= 343

59 {26,5%)

= 39(17,5%)
- 16(7.2%)
- 4{18%)

36 ({16,1%)
- 29 (13%)
- 7(3,1%)

54(24,2%)

=20 (8,9%)
7 (3,1%)
-2 (0,9%)
-14 (6,3%)
4 (1,8%)
5 (2,2%)
=1 (0,5%)
«1(0,5%)

48(38,1%)

36(28,6%)
=23 (18,2%)
«10 (7,9%)
-3 (2,4%)

15 {11,9%)
- 13(103%)
- 2(1,6%)

27(21,4%)

*12 (9,5%)
=3 (2,4%)
0

<7 {5,6%)
«3(2,4%)
«2(1,6%)
-0

0

7(30,4%)

5(21,8%)
«4(17,4%)
«1(4,3%)
«0

4(17,4%)
« 4{17,4%)
«0

7(30,4%)

*3(13,1%)
«0
«2(8,7%)
«1(4,3%)
«1(4,3%)
0

«0

«0

19 (25,7%)

18 (24,3%)
12 (16,2%)
«5 (6,3%)
«1(1,3%)

17 (23%)
«12 (16,2%)
5 (6,8%)

20 (27%)

6 (6,8%)
4 (5,4%)
«4 (5,4%)
«2(2,7%)
0

«3(4,1%)
“1{1,3%)
«1{1,3%)

26 (26,8%) P<0,05

23 (23,7%) p:ns
=16 ( (16,5%)

-6 (6,2%)

1 (1%)

21(21,6%) P<0,05
«16 (16,5%)

«5 (5,1%)

27 (27,8%) P:ns

*8 (8,2%)
o4 (4,1%)
«6 (6,2%)
«3 (3,1%)
«1 (1%)
«3(3,1%)
«1 (1 %)
«1 (1%)
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Tableau 6 : Caractéristiques des patients groupe suivi par un médecin généraliste comparé au

groupe suivi par un endocrinologue

Médecins généralistes

Endocrinologues et

autres

Total 118 (52,9%) 105 (47,1%)
Centres hospitaliers
e Antibes/Cannes e 68(57,5%) e 29(27,6%) <0,05
e Nice e 50(42,3%) o 76(72,4%)
Sexe <0,05
e Hommes e 68(57,6%) o 45(42,9%)
e Femmes e 50 (42,3%) e 60(57,1%)
Age
e Moyenne e 66,4ans e 66,6ans ns
e Nombre de personnes de e 33 o 24
plus de 75 ans
Mode d’entrée : <0,05
e Autres services o 27(22,8%) e 12(11,4%)
e via endocrinologue o 11(9,4%) e 80(76,2%)
e Viale médecin généraliste e 37(31,4%) e 4(3,8%)
e Viales urgences e 43(36,4%) e 9(8,6%)
Motifs d’entrée : <0,05
e Déséquilibre glycémique e 68(57,6%) o 76(72,4%)
o Déséquilibre + autre motif o 14(11,9%) o 7(6,7%)
e Bilan des complications e 0 e 2(1,9%)
e Diabéte inaugural e 6(51%) o 7(6,7%)
e latrogénie e 9(7,6%) e 3(2,8%)
e Prise en charge des o 17(14,4%) e 5(4,8%)
complications
e Pec des complications et e O e 1(0,9%)
inaugural
e autres o 4(3,4%) o 4(3,8%)
Durée évolution du diabete : <0,05
e <5ans o 25(21,2%) e 16 (15,2%)
e Entre5etl10ans o 27(22,9%) o 13(12,4%)
e >10ans e 66 (55,9%) o 76(72,4%)
Moyenne :
e (Créatinémie e 89,5 umol/l e 85,6 umol/l ns
e Fonction rénale e 74,8 ml/min e 73,5ml/min
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Moyennes :

e Poids o 82kg e 838kg
e Taille e 1,67m e 1,66m ns
e IMC e 293kg/m? e 30,7 kg/m?
Moyenne HbAlc : 9,6% 9,8% ns
Complications associées :
e Aucunes e 39(33%) e 35(33,3%)
e Micro vasculaires o 26(22,1%) e 33(31,5%) <0,05
e Macro vasculaires o 28(23,7%) e 8(7,6%)
e Micro et macro vasculaires o 25(21,2%) o 29(27,6%)
associées
Suivi post hospitalisation :
e Endocrinologue de ville e 2(1,7%) e 37(35,2%) <0,05
e Endocrinologue hospitalier o 46 (39%) e 60(57,1%)
e Médecin généraliste e 70(59,3%) e 8(7,7%)
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Tableau 7 : Analyse des traitements d’entrée entre le groupe suivi par le médecin généraliste et

celui suivi par ’endocrinologue

Suivi initial par les
médecins
généralistes

Suivi initial par les
endocrinologues +
autres

Aucun traitement

11 (9,3%)

8 (7,7%)

Monothérapie :
e Metformine

15 (12,7%)
o 7(46,7%)

8 (7,7%)
o 1(12,5%)

e SU e 3(20%) e 0

e Glinide o 3(20%) o 2(25%)

e basale e 2(13,3%) e 5(62,5%)
Bithérapie : 30 (25,4%) 18 (17,1%)

e Metformine + SU o 12 (40%) o 4(22,2%)

e Metformine + glinide e 2(6,7%) e 0

e Metformine + iDPP4 e 4(13,3%) e 2(11,1%)

e Metformine + aGLP1 e 0 o 2(11,1%)

e Metformine + basale e 3(10%) e 3(16,7%°

e Glinide + iDPP4 o 3(10%) e 0

e Glinide +SU e 0 e 2(11,1%)

e Glinide + basale e 2(6,7%) o 2(11,1%)

e SU+aGLP1 o 2(6,7%) e 0

e SU+iDPP4 o 1(3,3%) o 2(11,1%)

e SU + Basale e 0 e 1(56%)

e iDPP4 + bolus e 1(3,3%) e 0
Trithérapie : 24 (20,3%) 20 (19,1%)

e Metformine + SU + iDPP4 e 12 (50%) e 5(25%)

e Metformine + SU + basale e 3(12,5%) o 4(20%)

e Metformine + SU + aGLP1 e 1(4,2%) e 1(5%)

e Metformine+ glinide + iDPP4 e 3 (12,5%) o 1(5%)

e Metformine + glinide + aGLP1 o 1(4,2%) o 1(5%)

e Metformine + iDPP4 + basale e 2(8,2%) e 0

e Metformine + aGLP1 + basale e 0 o 1(5%)

e SU + aGLP1 + basale e 0 e 4(20%)

e SU+2iDPP4 o 1(4,2%) e 0

e SU +iDPP4 + basale e 1(4,2%) e 0

e Glinide + iDPP4 + basale e 0 o 2(10%)

e Glinide + aGLP1 + basale e 0 e 1(5%)
Quadrithérapie : 5(4,2%) 14 (13,3%)

e Metformine + SU + iDPP4 + basale e 0 e 5(35,7%)

e Metformine + SU+ glinide + iDPP4 e 0 o 1(7,1%)

e Metformine + SU + aGLP1 + basale o 2 (40%) e 5(35,7%)

e Metformine +SU + IAG + aGLP1 e 1(20%) e 0

e Metformine + glinide + iDPP4 + basale e 0 o 1(7,1%)

e Metformine + SU + iDPP4 + aGLP1 e 2 (40%) e 0

e Metformine + SU + aGLP1 + bolus e 0 o 1(7,1%)

e SU+2iDPP4 + basale e 0 e 1(7,1%)
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Médecins
généralistes

Endocrinologues/autres

Insulinothérapie :

20(16,9%)

17 16,2%)

e Basal bolus e 17(85%) e 10(58,9%)

e Mix + bolus e 1(5%) e 4(23,5%)

e Mix o 2 (10%) e 3(17,6%)
Monothérapie + insulinothérapie : 10 (8,5%) 14 (13,8%)

e Metformine + pompe e 0 e 2(14,3%)

e Metformine + basal bolus e 8(80%) e 3(21,6%)

e Metformine + mix e 0 o 2(14,3%)

e Metformine + mix+ bolus e 1(10%) e 1(7,1%)

e Glinide + basal bolus e 1(10%) e 1(7,1%)

e aGLP1 + basal bolus e 0 e 1(7,1%)

e SU + basal bolus e 0 e 2(14,3%)

e iDPP4 + mix + bolus e 0 e 1(7,1%)

e iDPP4 + basal bolus e 0 o 1(7,1%)
Bithérapie + insulinothérapie

e Metformine + aGLP1 + basal bolus 1(0,9%) 4 (3,8%)
Trithérapie + insulinothérapie 1(0,9%) 2 (1,9%)

o Metformine + SU + iDPP4 + basal bolus o 1 e 1

e Metformine + SU + aGLP1 + basal bolus e O o 1
Quadrithérapie + insulinothérapie

e Metformine + SU + iDPP4 + aGLP1 + basal bolus e 1(0,9%) e 0
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IX. Serment d’Hippocrate

Je promets et je jure d’étre fidele aux lois de I’honneur et de la probité dans I'exercice de la Médecine.
Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans discrimination.
J'interviendrai pour les protéger si elles sont vulnérables ou menacées dans leur intégrité ou leur
dignité. Méme sous la contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les lois de

I’humanité.

Jinformerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences. Je ne

tromperai jamais leur confiance.

Je donnerai mes soins a l'indigent et je n’exigerai pas un salaire au-dessus de mon travail.

Admis dans I'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés et ma conduite ne

servira pas a corrompre les meeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement la vie ni ne provoquerai

délibérément la mort.

Je préserverai I'indépendance nécessaire et je n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences.

Je perfectionnerai mes connaissances pour assurer au mieux ma mission.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidele a mes promesses. Que je sois couvert

d’opprobre et méprisé si j'y manque.
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RESUME

INTRODUTION :
En France, les prescriptions thérapeutiques pour les patients diabétiques de type 2 ont évolué depuis plusieurs années avec la mise sur le
marché de molécules telles que les iDPP4 ou les aGLP1, pour lesquelles des études de sécurité cardio-vasculaires ont été réalisées. La HAS

avait émis des recommandations en 2013 et en 2017 la SFD a émis une prise de position.

OBJECTIFS :

L’objectif de notre étude est d’analyser la prise en charge médicamenteuse en 2018 des patients diabétiques de type 2 hospitalisés afin
d’évaluer le suivi de ces deux recommandations. Les objectifs secondaires sont de comparer les traitements d’entrée et de sortie et leur
adéquation par rapport a une prise de position de la SFD et aux recommandations HAS et d’identifier des critéres cliniques et/ou biologiques

pouvant expliquer les choix réalisés par les prescripteurs.

METHODE :

Il s’agit d’'une étude prospective observationnelle qui a inclus tous les patients diabétiques de type 2 hospitalisés dans les services de
diabétologie-endocrinologie des centres hospitaliers de Nice, Cannes et Antibes, quel que soit leur motif d'hospitalisation entre le 1°" janvier
2018 et le 30 avril 2018. Pour chaque dossier, une analyse individuelle et anonyme par deux médecins des données cliniques, biologiques et
thérapeutiques a été réalisée pour savoir si les prescriptions de sorties suivaient les recommandations HAS de 2013 et/ou la prise de position

de la SFD de 2017. Puis un audit de pratique a été réalisé aupres des médecins de ces trois centres.

RESULTATS :

223 patients ont été inclus : 126 pour le centre de Nice et 97 pour les centres Antibes/Cannes.

118 des patients étaient suivis initialement par un médecin généraliste contre 105 par des endocrinologues. 48,4% des patients avaient leur
prise en charge thérapeutique de sortie en accord avec la HAS et la SFD. 10,3% n’étaient pas en accord avec la HAS mais rattrapés par la SFD.

3,2% des patients étaient en accord avec la HAS mais pas la SFD : ces patients étaient pour 86% d’entre eux en prévention cardio-vasculaire
secondaire et ils n’avaient pas regu d’aGLP1.

38,1% des patients n’étaient en accord ni avec la HAS ni avec la SFD. Ces patients étaient pour la majorité mis sous des associations non
recommandées et non évaluées telles que metformine + SU ou glinide + aGLP1 ou iDPP4 + basale ou basal/bolus. Le retour d’expérience des
endocrinologues hospitaliers face a cette escalade thérapeutique a été justifié devant des patients en surpoids, en prévention cardio-
vasculaire secondaire, un meilleur équilibre glycémique sur le long terme de ces patients.

Les médecins généralistes hospitalisaient plus d’hommes dans les centres périphériques, ayant une durée d’évolution de 5 a 10 ans, avec des
complications macro-vasculaires. Les motifs principaux étaient le déséquilibre glycémique suite a une bithérapie majoritairement et la prise
en charge des complications. Tandis que les endocrinologues adressaient plus de femmes sur Nice, ayant un diabéte de plus de 10 ans, pour

déséquilibre glycémique suite a une trithérapie.

CONCLUSION :

Les prescriptions thérapeutiques des patients diabétiques de type 2 ne sont pas figées. Les recommandations émises sont difficilement
applicables. L’expérience personnelle des médecins endocrinologues face aux patients les conduit a associer des traitements non encore

évalués ensemble a ce jour.

Mots clés : diabéte de type 2 — prise en charge thérapeutique — recommandations HAS- prise de position SFD
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