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Recommandations 
ADA/EASD

(ADA, Clin Diabetes, 
2022)

3/67



4
4/43



5
5/17



 

Recommandations HAS (2024)



Objectifs du traitement du diabète :

 



Les anciens traitements

 

Metformine
• Mortalité RR = 0,99 [0,75-1,31]

• Infarctus : RR = 0,90 [0,74-1,09]

• AVC : RR = 0,76 [0,51-1,14]

• Complications microvasc. : RR = 0,83[0,59-1,17]

Inhibiteurs de DPP-4
• Pas de bénéfice sur la moralité

• Pas de bénéfice sur les évènements 
cardiovasculaires

• Insuffisances cardiaques augmentées 
(saxagliptine)

Boussageon , Diabetes Metab. 2014

       Sulfamides
• Pas de bénéfice sur la moralité

• Pas de bénéfice sur les évènements 
cardiovasculaires

• Photocoagulations pan-rétinienne 

     réduites (glibenclamide)



Analogues du GLP1
(Sattar, Lancet Diab Endoc 2021)

 

Effets secondaires : 
            (Li, BMJ 2021 ; He, Jama Int Med 2022)

- Troubles digestifs: 10/1000, 
- lithiases vésiculaires 2,7/1000



Analogues du GLP1
• Etude LEADER (liraglutide quotidien) (Marso, N Engl J Med 2016)

• Patients sans ATCD CV: 20 %

• HbA1c : 7,7% vs 8,1% (p< 0,05)

• Évènements cardiovasculaires: RR: 0,87 [0,78-0,97], NNT: 200 patients/an

• Mortalité globale: RR: 0,85 [0,74-0,97], NNT: 250 patients/an

 

• Etude REWIND (dulaglutide hebdomadaire)                 
(Gerstein, Lancet 2019)

• Patients sans ATCD CV: 69%

• Suivi pendant 5,4 ans

• Evènements CV: 0,88 (p=0,03), NNT: 334/an

• AVC non fatals: 0,76 (p=0,02), NNT: 589/an

• Néphropathie: 0,85 (p<0,01), NNT: 167/an

• Etude FLOW (semaglutide hebdomadaire)                 
(Perkovic, N Engl J Med 2024)

• Patients sans ATCD CV: 78% ; MRC : 100%

• Suivi pendant 3,4 ans

• Aggravation rénale: 0,76 (p<0,01), NNT: 76/an

• Evènements CV: 0,82 (p=0,03), NNT: 142/an

• Mortalité globale: 0,80 (p=0,01), NNT: 113/an



Futurs analogues du GLP1 et du GLP1/GIP

• Etude SURPASS-4 (tirzepatide hebdomadaire)                 
(Heerspink, Lancet 2012)

• Patients sans ATCD CV: 13%

• Suivi pendant 1,6 ans

• Néphropathies: 0,58 [0,43- 0,80]

• Etude PIONNER-6 (semaglutide oral)                 
(Husain, N Engl J Med 2019)

• Patients sans ATCD CV: 55%

• Suivi pendant 1,3 ans

• Evènements CV: 0,79 (p=NS)

• Mortalité CV: 0,49 (p=0,02), NNT: 143/an

• Mortalité globale: 0,51 (p<0,01), NNT: 90/an

(Yao, BMJ, 2024)



 

Inhibiteur de SGLT-2 
(Wu Lancet Diab Endoc 2021)

Effets secondaires : 
(Déviart, Néphrol Ther, 2023)

- Infections urinaires: hommes 1/100, femmes 1/25
- Infections génitales: 1/100
- Acidocétose: 1-2/1000
- Gangrène de Fournier: exceptionnelle



Inhibiteurs de SGLT2
• Etude EMPAREG-OUTCOME (empagliflozine) (Zinman, N Engl J Med 2015)

• Prévention secondaire : 100%

• HbA1c : 7,7% vs 8,1% (p< 0,05)

• Evènements cardiovasculaires: RR: 0,86 [0,74-0,99], NNT: 154 patients/an

• Mortalité globale (exploratoire) : RR: 0,68 [0,57-0,82], NNT: 109 patients/an

 

• Etude DECLARE-TIMI (dapagliflozine) (Wiviott N Engl J Med 2019)

• Prévention primaire

• Patients sans ATCD CV : 59 %

• Suivi pendant 4,2 ans

• Mortalité CV+IC: 0,83 (p<0,01), NNT: 400/an

• Insuff. rénale: 0,76 (p<0,05), NNT: 304/an

• Evènements CV: 0,93 (p=0,17)



Les nouvelles insulines

 

• Etude Onwards-3: Insuline icodec hebdomadaire vs degludec (Lingvay, JAMA 2023)

• 588 patients, suivi de 6 mois
• Baisse d’HbA1C : -1,6% vs -1,4% (p< 0,01)
• Hypoglycémies sévères (gly < 0,54g/L) augmentées :  8.0% vs 4.4% ; NNH= 28 (p = 0,01)
• Rétinopathies augmentées :   5.1% vs 2% (p = ??)

• Etude QWINT-2: Insuline efsitora hebdomadaire vs degludec (Wysham, N Engl J Med 2024)

• 928 patients, suivi de 12 mois
• Baisse d’HbA1C : -1,26% vs -1,17% (p=0,19)
• Hypoglycémies cliniques (gly: 0,7-0,54g/L) : 28% vs 21% par an (NS)

• Etude phase 2, Insuline 338 : I 338 orale vs glargine (Halberg, Lancet 2019)

• 50 patients, suivi de 8 semaines
• HbA1C : 7,38% vs 7,08 (p=0,08)
• Hypoglycémies : 24% vs 24%
• Rhino-sinusitis: 20% vs 8%
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Simplifier en combinant

 

• DUAL-V: Insuline degludec + liraglutide (Xultophy) vs glargine (Lingvay, JAMA, 2016)

• COMBINE-2: Insuline icodec + semaglutide hebdomadaire vs semaglutide (Lingvay, Diabetologia, 2025)
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Outils de décision partagée

 (Choi et al, Med Decis Making, 2019 https://sungchoi.shinyapps.io/code/ )
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https://sungchoi.shinyapps.io/code/


17



18(Buchan et al, Heart. 2021  -  https://decisionaid.ca/diabetes/ )

PEER Diabetes Medication Decision Aid

https://decisionaid.ca/diabetes/


Conclusion

• Ne pas oublier les règles hygiéno-diététiques: 
• Réduction relative de mortalité de 50% (Zhang, Diabetologia 2019)

• Nouveaux traitements : analogues du GLP-1 / inhibiteurs de SGLT-2 / insulines hebdomadaires
• En 1ère ligne selon les caractéristiques des patients

• Réduisent la mortalité globale et cardiovasculaire, les évènements CV et les néphropathies

• Injectables mais fréquence variable et combinaisons possibles

• Difficultés restantes :
• Non remboursement malgré l’AMM des aGLP1 et iSGLT2 en monothérapie en France

• Les tensions d’approvisionnement répétées



Merci de votre attention!
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