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Mise à l’insuline et adaptation des insulines (et des pompes 
à insuline) en pratique de ville des patients diabétiques de 
type deux



CONNAITRE LES DIFFERENTES INSULINES

u Introduction

u Les différents types d’insuline et leur profil d’action

u Utilisation et intérêt en pratique en fonction des profils pharmacocinétiques

u Leur présentation : flacon, stylo, et pompe

u En pratique 



Les 100 ans  de l’insuline!



IINTRODUCTION

u 1869
L’étudiant en médecine allemand Paul Langerhans (1847-1888) découvre 
que le pancréas contient, à côté des cellules sécrétant le suc 
pancréatique, d’autres cellules, regroupées en îlots. Ces cellules 
porteront son nom : les îlots de Langerhans.

u
1889
Le lien entre pancréas et diabète sucré est établi expérimentalement 
lorsque les médecins allemands, Oskar Minkowski (1858-1931) et Josef Von 
Mering (1849-1908), montrent que l’ablation du pancréas chez un chien 
provoque le diabète sucré.

u L’insuline, découverte en 1921 grâce à la collaboration aujourd’hui 
légendaire de Banting, Best et MacLeod, fait des miracles. 

u Avant la découverte de l’insuline, les personnes diabétiques étaient 
condamnées à mourir et ne pouvaient survivre, avec une diète sévère, 
que trois à quatre ans au maximum.

https://www.diabete.qc.ca/fr/comprendre-le-diabete/ressources/glossaire


Prix Nobel de physiologie/médecine en 
1923



u 11 janvier 1922
La première injection à l’homme. Les premières injections d’extraits 
pancréatiques sauvent Leonard Thompson, garçon de 14 ans atteint d’un 
diabète au stade de coma. C’est une première.

u 1923
Le prix Nobel de Médecine est décerné à Banting et Mac Leod. Banting le 
partage avec Best, Mac Leod avec Collip.



Histoire

u 1923 : Début production industrielle d’insuline 
extraite de porc ou de bœuf laboratoires Lilly 
(USA) et Nordisk (Danemark)

u 1935 : Mise au point par Hagedorn et Fisher de 
l’insuline Protamine Zinc, première insuline 
d’action lente.

u 1946: Neutral Protamine Hagedorn, insuline 
d’action intermédiaire

u 1980 L’insuline de porc est humanisée en 
modifiant le seul acide aminé qui la distingue 
de l’insuline humaine.

u 1997 et 2003 : Apparition en France des 
nouvelles insulines dont la structure a été 
modifiée pour changer leur rapidité d’action : 
les analogues rapides (1997) et les analogues 
lents (2003).



Les lecteurs de glycémies

u Les années 70 et 80 sont un moment décisif dans le traitement du diabète. 
Des innovations telles que les lecteurs de glycémie et les bandelettes 
mesurant le taux de sucre dans le sang donnent aux personnes diabétiques et 
aux médecins les outils maintenant devenus indispensables.



Les lecteurs de glycémie avant….



Maintenant : Le Freestyle libre



Jusqu’à la boucle fermée Diabeloop : le pancréas artificiel 



Les différentes insulines et leur 
cinétique

u Nécessité de reproduire un schéma le plus physiologique possible:

u - soit par les injections sc d’insuline

u -soit par diffusion sous cutanée continue : les pompes à insuline

u Dans l’urgence voie IV souvent utilisée



L’INSULINE RAPIDE 

La sécrétion d’insuline est assurée par les cellules  
des îlots de Langerhans pancréatiques. 

Ø Cinétique : Insuline endogène : 

§ Débit basal continu : 15 à 18 mU/min. 

§ Si prise d’un repas :  de la sécrétion d’insuline déversée 
dans la circulation portale (50% éliminé), puis diffusion vers les tissus 
cibles. 

§ Elimination rénale. 

§ Ne diffuse pas via le placenta.



- Insuline exogène : 

u - Voie PO : destruction par les enzymes protéolytiques des sucs digestifs 

Ø Voie IV : action hypoglycémiante en 5 min, durée de l'effet < 1 heure 

u seules les insulines humaines rapides (Insuman® Rapid) ou les insulines 
analogues ultrarapides (Novorapid® , Insuline ultrarapide HUG, Humalog® , 
Apidra® ) sont injectables en IV 

u Voie SC : action entre 5 min et 2 h, effet variable selon la galénique toutes 
les insulines sont injectables par voie sous-cutanée



La cinétique de l’insuline rapide: 
les analogues (les très rapides)



Revue médicale Suisse Le point sur les nouvelles insulines
Jean-Christophe Philips Régis Radermecker2005

https://www.revmed.ch/auteurs/philips-jean-christophe
https://www.revmed.ch/auteurs/radermecker-regis


Le schéma le plus physiologique



Une nouvelle insuline analogue rapide  

la concentration maximale (Cmax) est plus élevée avec la préparation d’insuline ultrarapide ;

– le temps du pic insulinique (tmax) est plus précoce ;

– l’exposition insulinique exprimée par la surface sous la courbe de réponse insulinique (AUC) 
pendant les 30 premières minutes après l’injection est multipliée par un facteur 3,2 par rapport 
à l’exposition obtenue avec la lispro classique ;

– l’exposition insulinique tardive entre la 3e et la 5e heure est à l’inverse plus faible avec la lispro
ultra-rapide qu’avec la préparation classique.



L’insuline ultra rapide aura un rôle dans l’assimilation des glucides alimentaires et si besoin sur les 
excursions hyperglycémiques.

L’efficacité des doses d’insuline rapide s’évalue sur les glycémies postprandiales (2 heures après un 
repas) et la fin de son action est estimée 4 heures après l’injection. 

Les doses sont variables pour chaque patient et en fonction de la quantité de glucides ingérés à 
chaque repas et de la glycémie à jeun (avant les repas).



Les insulines intermédiaires , ET très 
lentes

Moins utilisé







La surface du dépôt sous cutané influence la diffusion de l’insuline
(contact vasculaire)

La surface de dépôt d’U300 est réduite et son absorption est prolongée

Glargine U300: 3 fois plus concentré pour une surface de 
diffusion diminuée par 2

Steinstraesser A et al. Diabetes Obes Metab. 2014;16:873-6; Becker RHA et al. Diabetes Care. 2014 Aug 22. pii: DC_140006. [Epub ahead of print]



Profil glycémique (CGMS)

Average glucose profiles, mean (SE), mmol/L

Average 24-h glucose profiles during the last 2 weeks of each treatment period (CGM population; pooled data period A + B)
Bergenstal RM et al. Poster presentation at EASD 2014; Abstract 949 Available at: 
http://www.easdvirtualmeeting.org/resources/18574 Accessed September 2014
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Hypoglycémies confirmées (≤3,9 mmol/L [≤70 mg/dl])
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Degludec (Tresiba®): un nouvel analogue d’insuline basale à action ultra-longue

Michel P. Hermans, Vanessa Preumont (1) Publié dans la revue de Louvain medical : Mai 2019

https://www.louvainmedical.be/fr/revue/mai-2019


Insuline basale idéale Insuline dégludec

COUVERTURE DES 24H ✔ ½ vie = 25h et durée d’action > 42h

ÉVITER LE PHÉNOMENE DE L’AUBE ✔ Profil parfaitement plat sur les 24H 

ÉVITER LES HYPOGLYCÉMIES 
NOCTURNES ✔

BEGIN DT1 -25% / DT2 -43%
SWITCH DT1 -36% / DT2 -42%
DEVOTE DT2 -53%

MOINDRE VARIABILITÉ ✔ 4 fois moins variable que IGlar U100 et U300 

CONFIANCE PRATICIEN ET PATIENT
✔ Couverture 24h, profil plat ,moindre variabilité 

et risque moindre d’hypoglycémies, sécurité CV



Profil glycémique 
plus plat

Faible variabilité 
intra-individuelle

Longue durée d’action 
(> 24h)

Contrôle de la glycémie à jeun
avec une seule injection par jour

Risque hypoglycémique moindre

Reproductibilité des résultats glycémiques

Sécurité cardiovasculaire 

Adaptation au quotidien des patients  Bonne flexibilité des 
horaires d’administration

Sécurité d’emploi 

Faible prise de poids Faciliter l’observance

S. Halimi. Perspectives pour améliorer la prise en charge des patients diabétiques de type 2 sous insulineMMM 
2015 ; sup n°3 vol. 9, P39-49

Nouvelles insulines basales : 
Quelles améliorations possibles ?
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EN RESUME SUR LES PROFILS D INSULINE 





En pratique comment utiliser l’insuline

u La conservation?

u En voyage?

u Et lorsqu’on change les insulines sont elles toutes équivalentes dans leur 
catégorie respective?



La conservation

u Les réserves d'insuline, c'est à dire les flacons, cartouches, ou stylo préremplis non 
entamés, doivent se garder dans le réfrigérateur entre 4 et 8 °C. 

u Il ne faut surtout pas les congeler

u L'insuline entamée doit se conserver à température ambiante. 

u Dans la limite d'un mois, il n' y a pas d'effet sur l'efficacité. 

u Si vous sortez votre insuline du réfrigérateur, il faut attendre environ une heure 
avant qu'elle retrouve sa pleine efficacité.



En voyage

u Certificat médical pour transporter l’insuline en stylo avec aiguille et lecteur 
de glycémie avec lancettes

u Avoir une pochette isotherme pour mettre son insuline



Les insulines de différents labo sont 
elles toutes équivalentes

u Document ci-joint version papier



SFD Paramédical-Surveillance glycémique et technique d’injection d’insuline et des analogues du GLP1. Mars 2017

L’ INJECTION  SC Jamais au même endroit



• 4/5 mm : injection perpendiculaire
• Pli cutané si aiguille 8 mm
• Repérage des lipodystrophies
• Changer d’aiguilles
• Purger pour éviter les bulles
• Pas d’ID ni d’IM
• Pas de site différent pour la rapidité d’action 
• Attendre 5-10 sec à la fin de l’injection



Frid A, Kreugel G, Grassi G, Halimi S, Hicks D and al. New insulin delivery recommandations. Mayo Clin Proc. 2016;91(9):1231-1255



u Les bénéfices liés aux bonnes pratiques d’injection

u En appliquant les bonnes pratiques (éducation a ̀ la technique d’injection, 

prévention et traitement des lipodystrophies, non réutilisation de l’aiguille, 

utilisation d’aiguille de 4 mm BD), l’e ́quilibre glyce ́mique est ame ́liore ́, de ̀s 3 

mois, avec une re ́duction de l’he ́moglobine glyque ́e de 0,58 %, de la glyce ́mie a ̀

jeun, de la dose quotidienne d’insuline de 2 unite ́s et de l’IMC (indice de masse 

corporelle) de 0,5 kg/m

Grassi G, Scuntero P, et al. Optimizing insulin injection technique and its effect on blood glucose control. 
Journal of Clinical & Translational Endocrinology. 2014. 1: p145-150. Evaluation de l’impact d’une intervention multifactorielle sur la technique d’injection (e ́ducation personnalise ́e, optimisation de la 
rotation des sites d’injection, non-re ́utilisation des aiguilles, aiguille BD MicroFine Ultra 4mm) sur le contro ̂le glyce ́mique (HbA1c, glyce ́mie a ̀ jeun) et la consommation journalie ̀re d’insuline. 
Etude observationnelle, prospective, suivi 3 mois, re ́alise ́e en Italie sur 18 centres de soins ambulatoires. 346 patients diabe ́tiques de type 1 et type 2 traite ́s par insuline depuis plus de 4 ans.



Les différentes formes:
Le stylo la plus fréquente 



Le conditionnement FLACON OU 
CARTOUCHE



Les pompes à insuline

Système de diffusion continue en sous cutané

Indications dans le diabète de type 2 (cf cours suivant)

Parfois couplée à la lecture de glycémie continue

Avec depuis cette année la boucle fermée permettant des arrêts de pompe lors du risque d hypoglycémie
Ou au contraire augmentation lors de l hyperglycémie: pancréas artificiel 



Et l’insuline inhalée?



L’insulinothérapie dans le diabète de 
type deux



PLUS NOMBREUX PLUS DE FEMMES PLUS JEUNES

DONNÉES ENTRED

Prévalence du diabète traité 
pharmacologiquement par 

département et région en 2013, 
France (hors Mayotte)

9.3%

4,7%



LE DIABÈTE DE TYPE 2. CONTEXTE.



Survol de la pathogénie

Inzucchi SE, Sherwin RS in: Cecil Medicine 2011 

peripheral
glucose 
uptake 

pancreaBc 
insulin
secreBon

pancreatic 
glucagon
secretion

incretin
effect 

HYPERGLYCÉMIE

hepatic 
glucose 
production

LE DIABÈTE DE TYPE 2. CONTEXTE.



�Théorie « lipidique » du diabète de type 2
� Masse adipeuse excessive

� Lipolyse accrue

� Taux circulants d’acides gras libres (FFA) élevés

� Accumulation intracellulaire d’acides gras :
- intramyocytaires
- intra hépatique
- intra pancréatique (lipo toxicité cellule ß)

LE DIABÈTE DE TYPE 2. CONTEXTE



LE DIABÈTE DE TYPE 2. CONTEXTE

Fonction 
béta-
cellulaire

Année d’évolution du Diabète

Evolution naturelle de la sécrétion en Insuline

Diagnostic de la 
maladie

Evénements 
métaboliques aigus

Insulinodépendance

U.K.P.D.S 16. Diabetes 1995;44:1249–1258

Insulinodépendance

✮



u Maladie évolutive.

u Détérioration de l’insulinosécrétion (fonction de la cellule β) au fil du temps.

u Dégradation de l’équilibre métabolique.

u Escalade thérapeutique.

u Insulinoréquérance.

Se Rapprocher d’un équilibre glycémique optimal.

LE DIABÈTE DE TYPE 2. CONTEXTE



Moyens du traitement

u DIÉTÉTIQUE

u Lipides

u Poly-insaturés

u Perte de poids ensuite – 5%

u ACTIVITÉ PHYSIQUE

u 30mn à 45mn / j

u Pas plus de 7h sans bouger

u En endurance et en résistance

+



Sedentary Obese Exercise Without  
Weight Loss

Exercise With  
Weight Loss

IAF IAFIAF

Exercise without weight loss is associated with reduction in intra-abdominal fat (10-20%) and a 
consequent reduction in waist circumference. However, exercise-induced weight loss leads to greater 
reductions in both intra-abdominal fat (30%) and waist circumference.

TRAITEMENT DE L’HYPERGLYCÉMIE DU DT2
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HYPOGLYCEMIES

Reco France

TRAITEMENT DE L’HYPERGLYCÉMIE DU DT2



§ Thérapie Initiale

§ Puis bi Thérapie

§ Puis triple Thérapie

§ Transition vers et titration de l’insuline

STRATEGIES

TRAITEMENT DE L’HYPERGLYCÉMIE DU DT2
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L’insulinothérapie dans le Diabète de type 2. 

u Insulinothérapie « BASALE ».
u Insulinothérapie « PREMIX » de 1 à 3 injections.
u Insulinothérapie « BASALE-Plus ».
u Insulinothérapie « OPTIMISEE ». Insuline Basale 

+ Insuline rapide aux repas ou 
INSULINOTHERAPIE à la POMPE EXTERNE.

u Dans tous les cas, savoir se coller au profil glycémique des patients et au stade de la 
maladie.

u Toujours en association avec l’équilibre alimentaire, l’activité physique et certains 
antidiabétiques oraux.



Les indications de la mise à 
l’insuline chez le diabétique de 

type deux, ou lors de la 
découverte



Quand doit on insuliner le patient diabetique de 
type deux

§ En cas de complications aigues: cetose; coma hyperosmolaire; atteinte coronarienne ou avc 

§ En phase aigue d’une infection aigue

§ En cas de pathologies intercurrentes sévères responsable d’une defaillance d’organe

§ En cas de désequilibre important 

§ En cas de non atteinte des objectifs sous anti diabétiques oraux (cf plus loin)



Devant un déséquilibre glycémique, il faut rechercher 
une acétonurie et des facteurs favorisants comme la 
survenue d’une infection, d’un cancer… 

AVIS SPECIALISE



En cas de non atteinte des objectifs



Les indications de la mise à l’insuline chez le 
diabétique de type deux, ou lors de la 
découverte

u La mise à l’insuline est souvent une période compliquée dans la vie du patient 
diabétique de type deux

u Elle est souvent mal vécue, car assimilée à un diabète « plus grave », une 
détérioration de la qualité de vie, l’injection est souvent difficile a accepté..

u Il est important de bien préparer le patient dès la découverte et ne pas hésiter à 
lui expliquer l’évolution possible de son diabète et les possibilités tout au cours de 
sa vie de la mise à l’insuline

u Le patient qui a été informé et prévenu de la possibilité de la mise à l’insuline et 
des indications de cette introduction sera souvent plus dans l’acceptation et la 
non culpabilité



La mise sus insuline chez le patient diabétique de 
type 2 n’est pas un évènement rare



Mise en place parfois difficile



Les étapes de la mise à l’insuline



Madiou JP. Place de l’insulinothérapie intensifiée : l’avis d’experts sur les pratiques. 
Métabolisme Hormones Diabètes et Nutrition n°6, novembre-décembre 2008



* Stratégie médicamenteuse chez le DT2 1
(d’après les recommandations HAS 2013)

Prise en charge



Stratégie à la découverte cf séquence 1
2e partie)

- si HBA1C>9 % une bithérapie pourra être introduite

- une insulinothérapie pourra être utilisée d’emblée si HBA1C>10 % et/ou

hyperglycémie majeure avec hyperosmolarité ou corps cétonique et surtout

s’il y a des symptômes évocateurs tels que le syndrome polyuro

polydipsique



Les objectifs glycémiques un point 
important de la prise en charge



Une stratégie centrée  sur le patient et une 
stratégie de réduction de risque 
multifactorielle   



Les objectifs et les thérapeutiques doivent se définir en fonction 

De l’âge et des facteurs de morbidites associés

Du poids

Du mode de vie

Du choix du patient



Les objectifs et les thérapeutiques doivent se définir en fonction 

De l’âge et des facteurs de morbidites associés

Du poids

Du mode de vie

Du choix du patient



Approche centrée sur le patientAvis n°2 - Médecine fondée sur les preuves et décision médicale 
partagée –La médecine fondée sur les preuves vise à prendre les 
meilleures décisions médicales personnalisées pour chaque patient 
et repose sur les connaissances scientifiques établies, mais aussi sur 
l’expertise et l’expérience du clinicien, le profil du patient, ses 
préférences et ses choix. –
L’approche centrée sur le patient implique une décision médicale 
partagée, fondée sur l’échange d’informations détaillées autour de 
toutes les options possibles et conclue par une prise de décision 
éclairée, acceptée mutuellement par le patient et le soignant.
encore plus vrai en milieu tropical!



Adapter la prise en charge des diabétiques

Le malade dépendantLe malade fragileLe sujet qui a bien vieilli





OBJECTIFS  HBA1C EN FONCTION DU PATIENT

PERSONNES DE PLUS DE 75 ANS :

NECESSITE DE PRENDRE EN COMPTE LE RISQUE D HYPOGLYCEMIE 
- FONCTION RENALE 
- FACTEURS DE COMORBIDITES 
- LA POLYMEDICATION
- ESPERANCE DE VIE

1. PERSONNES AUTONOMES ET ESPERANCE DE VIE >15ANS

2. PERSONNES AYANT DES FACTEURS DE MORBIDITES ASSOCIES 

3. PERSONNES GRABATAIRES

HBA1C<7%

HBA1C<8%

HBA1C<9% EVITER LES HYPOGLYCEMIES



OBJECTIFS  HBA1C EN FONCTION DU PATIENT

En fonction du risque cardio-vasculaire et des facteurs de morbidités associés

Les antécédents de complication macrovasculaire pouvant être considérée comme 
évoluée sont :

· infarctus du myocarde (IDM) avec insuffisance cardiaque ;
· atteinte coronarienne sévère (tronc commun ou atteinte tritronculaire ou atteinte 
de l’interventriculaire antérieur [IVA] proximal) ;
· atteinte polyartérielle (au moins deux territoires artériels symptomatiques) ;
· artériopathie oblitérante des membres inférieurs (AOMI) symptomatique ;
· accident vasculaire cérébral récent (< 6 mois).

OBJECTIF HBA1C < 8%



Au stade de l’insuffisance rénale chronique sévère (clairance de la créatinine < 30 
ml/min/1,73 m² ; stades 4 et 5), 
les seules classes thérapeutiques autorisées (AMM) sont l’insuline, le répaglinide, les 
inhibiteurs des alphaglucosidases jusqu’à 25 ml/min et les inhibiteurs de la DPP-4 à 
posologie adaptée

OBJECTIFS  HBA1C EN FONCTION DU PATIENT

En fonction de la fonction rénale

Pour les patients avec une insuffisance rénale chronique sévère ou terminale
(stades 4 et 5), une cible d’HbA1c inférieure ou égale à 8 % est recommandée

Concernant la metformine utilisation possible lorsque clairance entre 30 et 
60 ml/min en surveillant étroitement le patient (contrôle creat et clairance /3mois)



En Guyane ou en milieu tropical isolé, difficultés de suivre le patients

Isolement géographique, inobservance car non compréhension ou

précarité avec des priorités non centrées sur l’etat de santé

Toujours penser à la gestion du diabète par le patient lors de

l’introduction d’un traitement anti diabétique. Même si parfois un

traitement est recommandé et semble adapté ne pas le mettre en

place si en aval pas de possibilité de suivre le patient et/ou si risque

d’effet secondaire qui ne seront pas dépistés suffisamment tot



Réévaluation du traitement et règles d’arrêt du 
traitement



ON ARRÊTE LES ADO SAUF LA METFORMINE
Avis de la SFD

Lors de l’instauration de l’insulinothérapie on arrête les anti diabétiques sauf la 
metformine
-concernant les sulfamides : arrêt ou réduction de doses progressivement à la titration 
de l ‘insulinothérapie, si l’on souhaite la réintroduire le faire en réduisant les doses et en 
surveillant le risque d’hypoglycémie
-concernant iDDPPIV l’arreter ou le diminuer avec la titration quitte à le réintroduire 
ensuite
- arreter le GLP1 sauf s’il y a  eu une perte de poids significative ou dans le cas du 
liraglutide si le patient en prévention cardio vasculaire

APPEL DE L’ENDOCRINOLOGUE SI DIFFICULTES



STRATEGIE LORS D’UNE HYPERGLYCEMIE 
IMPORTANTEStratégie à la découverte 

- si HBA1C>9 % une bithérapie pourra être introduite

- une insulinothérapie pourra être utilisée d’emblée si HBA1C>10 % 
et/ou hyperglycémie majeure avec hyperosmolarité ou corps cétonique 
et surtout s’il y a des symptômes évocateurs tels que le syndrome 
polyuro polydipsique



* Stratégie médicamenteuse chez le DT2 1
(d’après les recommandations HAS 2013)

Prise en charge



* Stratégie médicamenteuse chez le DT2 1
(d’après les recommandations HAS 2013)

Mesure hygiéno-diététiques et éducation du patient

1.Stratégie médicamenteuse du contrôle glycémique du diabète de type 2 . HAS. Janvier 2013
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Analogue du 
GLP-1

Insuline 
basale

Bithérapie

Monothérapie Metformine

Sulfamides 

Prise en charge

Ecart à l’objectif < 1% Ecart à l’objectif ≥ 1%

intolérance 
aux sulfamides

contre-indications 
aux sulfamides

Objectifs glycémiques non atteints

en cas d’IMC ≥ 30, prise
de poids sous insuline, 

hypoglycémies
en cas d’hypoglycémie

non recommandé 
chez le sujet âgé

Echec de la 
bithérapie orale

Inhibiteurs
α-glucosidase

I DPP4Glinides



Etudes accord, advance, vadt, et 
ukpds



GLUCOSE ARMGLUCOSE ARM

10251 Type 2 Diabetic patients

Standard Glycemic control
Target : HbA1c: 7 – 7.9%

Intensive Glycemic control
Target : HbA1c < 6% (normal)

Primary endpoint de
Ø Myocardial infarction, 
Ø Stroke, 
Ø CVD Death 

Inclusion Inclusion CriteriaCriteria
n DT2 with HbA1C ³ 7.5%
n Age 40-79 years with CVD event
n Age 55-79 years with anatomical CVD, 

albuminuria, left ventricular hypertrophy, or at
least two other CVD risk factors



POPULATIONPOPULATION

NEJM, 358 (24), 2008 

CardioCardio--vascularvascular risksrisks

NEJM, 358 (24), 2008 

DRUGSDRUGS



ARRET PREMATURE DE L’ETUDE DEVANT UNE AUGMENTATION DE LA MORTALITE
DANS LE BRAS INTENSIF 

MORTALITE MULTIFACTORIELLE               HYPOGLYCEMIES, LA COMBINAISON DE 
PLUSIEURS DROGUES ET LA RAPIDITE DE DIMINUTION DE L’HBA1C 

DIMINUTION DE L’INFARCTUS MYOACARDIQUE DANS LE BRAS INTENSIF MAIS NON
SIGNIFICATIVE AU MOMENT DE L ARRET DE L’ETUDE

PrimaryPrimary outcomeoutcome

Differences in mortality emerged 1 year to 2 years after randomization. It is noticeable that
after about 3 years, a nonsignificant decrease in the rate of the primary outcome emerged in 
the intensive-therapy group

Causes of Causes of deathdeath



11140 Type 2 Diabetic patients

Standard Glycemic control
Target : HbA1c: 7.3 %

Intensive Glycemic control
Target : HbA1c < 6.5% (normal)

Primary endpoint 
Myocardial infarction, 
Stroke, 
CVD Death
New or worsening nephropathy
Retinopathy

The ADVANCE The ADVANCE studystudy

Intensive 
glycemic control

Standard 
glycemic control

HbA1c target
£6.5%

•Glicazide MR
•All other OADs (except for SUs)
• Insulin
•Home glucose monitoring, more 
frequent follow-up, dietician review…

® ®

® Local 
targets

•All OADs (except for gliclazide)
•Insulin
•Standard care

®

Blood glucose-lowering arm

In the intensive arm, glicazide MR was systematically prescribed as:
• 1st line in untreated patients
• Switch from other sulfonylureas 
• Add-on to metformin

The ADVANCE collaborative group. N Engl J Med 2008;358:2560-2572



ConclusionsConclusions

nn The intensive The intensive glycemicglycemic control control reducedreduced the the 
primaryprimary end point due to a end point due to a significantsignificant reductionreduction in in 
the the microvascularmicrovascular outcomeoutcome

nn There There waswas no no increaseincrease in in overalloverall or or cardiovascularcardiovascular
mortalitymortality in the intensive in the intensive glycemicglycemic control group control group 
compare to standard groupcompare to standard group



VeteransVeterans Administration Administration DiabetesDiabetes
Trials : VADTTrials : VADT

DoesDoes intensive control on type 2 intensive control on type 2 diabetesdiabetes patientspatients
have an have an effecteffect on on cardiocardio vascularvascular eventsevents??

PRIMARY OUTCOME : cardiovascular death, stroke, 
myocardial infarction, new or worsening congestive heart
failure, surgical intervention for cardiac, cerebrovascular,
or peripheral vascular disease, inoperable coronary artery
disease, and amputation for ischemic gangrene.

1791 (80.0%) Type 2 Diabetic patients

899 Standard Glycemic control
Target : HbA1c: 7 – 7.9%

892 Intensive Glycemic control
Target :reduction of 1.5 percentage

points

PRIMARY OUTCOMES: cardiovascular death, stroke, myacardial infarction,
congestive heart failure, surgical intervention for cardiac, cerebrovascular,or peripheral vascular
disease, inoperable coronary artery disease, and amputation for ischemic gangrene





PRIMARY OUTCOMEPRIMARY OUTCOME

ConclusionsConclusions

nn Intensive Intensive glycemicglycemic control control hadhad nonsignificantnonsignificant
effecteffect on the rates of major on the rates of major cardiovascularcardiovascular
eventsevents, , deathdeath, or , or microvascularmicrovascular complicationcomplication

nn The The majoritymajority of the patients of the patients werewere ,,atat 97%, men 97%, men 
and and soso itit wouldwould bebe difficultdifficult doingdoing an an 
extrapolation of extrapolation of thesethese resultsresults for for womenwomen



SEVERES



UKPDS AFTER 10 YEARSUKPDS AFTER 10 YEARS

n 10 years after UKPDS, a post trial was
conducted to determine whether an improved
control of glycaemia persisted and whether such
therapy had an long term effect on 
macrovascular outcome

Glucose Interventional TrialGlucose Interventional Trial

Intensive

Conventional

Intensive

2,729
Intensive

with sulfonylurea/insulin

1,138 (411 overweight)
Conventional

with diet

342 (all overweight)
Intensive

with metformin

P

Trial end
1997

P

5,102
Newly-diagnosed
type 2 diabetes

744
Diet failure

FPG >15  mmol/l

149
Diet satisfactory

FPG <6  mmol/l

Dietary
Run-in

4209

Randomisation
1977-1991

Mean age 54 years
(IQR 48–60)

N ENG J MED, 2008, 359

Réduction sur le long terme du risque d’infarctus du myocarde dans le groupe
Intensif sulfamide/insuline de 15% et de 33% dans le groupe metformine
Réduction des complications microvasculaires de 24% tous groupes confondus



Pour les patients diabétiques de type 2 :
· dont le diabète est nouvellement diagnostiqué,
· ET dont l’espérance de vie est supérieure à 15 ans,
· ET sans antécédent cardio-vasculaire,

un objectif inférieur ou égal à 6,5 % est recommandé, sous réserve d’être 
atteint par la mise en œuvre ou le renforcement des mesures hygiéno-
diététiques puis, en cas d’échec, par une monothérapie orale

Pour les patients diabétiques de type 2 :
· avec une comorbidité grave avérée et/ou une espérance de vie limitée (< 5 
ans),
· OU avec des complications macrovasculaires évoluées,
· OU ayant une longue durée d’évolution du diabète (> 10 ans) et pour 
lesquels la cible de 7 % s’avère difficile à atteindre car l’intensification 
médicamenteuse provoque des hypoglycémies sévères,
Une cible d’HbA1c inférieure ou égale à 8 % est recommandée



Motivation du patient

Risque d’hypoglycémie
et autres effets indésirables

Durée du diabète

Espérance de vie

Comorbidités

Complications CV ABSENTES

TRES MOTIVE PEU MOTIVE

FAIBLE ELEVE

RECENT ANCIEN

ELEVEE COURTE

ABSENTES SEVERES

SEVERES

Société française de Diabétologie: prise en charge de l’hyperglycémie chez le 
Diabétique de type 2



Nouveaux traitements du diabète et probable 
évolution des recommandations

u Arrivée des SGLT2 avec un intérêt majeur pour les patients ayant un risque 
cardio-vasculaire important et ceux qui ont une altération de leur FEVG

u Insuline hebdomadaire…


