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Objectifs

1.- Connaitre les nouvelles données canadiennes d’atteinte

des cibles chez les patients diabétiques a partir d’études
récentes aupres des médecins généralistes et spécialistes

2.- Découvrir les causes principales de l'inertie
thérapeutique au Canada

3.- Adopter une approche optimale de traitement du
diabete de type 2 en 2019
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1.- Connaitre les nouvelles données canadiennes d’atteinte
des cibles chez les patients diabétiques a partir d’études
récentes aupres des médecins généralistes et spécialistes



Le diabete est une épidemie mondiale
importante et en croissance

est atteint du diabete
globalement
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i | | | ‘ | | IDF Diabetes Atlas, 8th Edition (2017 update); Disponible sur http://www.idf.org/diabetesatlas.




nry Y

Le diabete continue d’étre associé a une
morbidité importante

.. Augmentation de 2 a 4 fois de
¢ la mortalité cardiovasculaire
et des accidents vasculaires
cérébraux3

,;_p

Principale cause de cécité chez @i
les adultes en age de travailler

8 patients diabétiques
sur 10 meurent des
suites d’'un événement
cardiovasculaire?

Principale cause d'insuffisance
rénale terminale?

, Principale cause d'amputation
/' des membres inférieurs non
X traumatique®

1. Fong DS, et al. Diabetes Care. 2003; 26 [Suppl. 11:S99-S102. 2. Molitch ME, et al. Diabefes Care. 2003; 26 [Suppl.1]:S94-S98.
3. Kannel WB, et al. Am Heart J. 1990; 120:672—-676. 4. Gray RP & Yudkin JS. In 7extbook of Diabetes. 1997.
5. Mayfield JA, et al. Diabetes Care. 2003;26 [Suppl. 1]:S78-S79.



Le controle préecoce du glucose est important
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Les differences entre les
groupes en terme d'HbA1C
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premiére année
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observées Pourcentage de réduction des risques - 1997 - 2007

I I I I I I I UKPDS. Lancet. 1998;352:837-853;Stratton IM et al. BMJ. 2000;321:405-412.; Holman RR et al. N Engl J Med. 2008;359(15):1577-1589.



La gestion de la glycemie au Canada s'est-elle améliorée
au fil du temps?

DICE .~ DRIVE gcmgﬁgUCE%DM-SCAN% VISTADN

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017. 2018

CANREDUCE-CMR DM-SCAN VISTA-DM
N=1304 N=5123 N=1311

Femme (%) 46 41 48 46 42
Age a I'audit (années)* 63 64 63 64 63
Temp's eioule depuis le diagnostic 78 6.0 NG 99 9.6
(années)

Indice de masse corporelle (kg/m?)* 31 30 31 K| KX |
HbA1C(%)* 7.3 6.9 6.9 7.4 7.4
Proportion de patient avec HbA1c 27.0%! ou >7.0%* 49+ 47t 42* 501 531

Les données sont présentées en tant que “moyenne (DICE, DM-SCAN et VISTA-DM) ou médiane (DRIVE et CANREDUCE-CMR); HLes cibles étaient
différentes

INC = Non collecté.
Harris SB et al. Diabetes Res Clin Pract 2005;70:90-97; Braga MFB et al. Can J Cardiol 2010;26:297-302; Teoh H et al. Diabetes Obes Metab. 2013 ;15:1093-100; Leiter LA et al. Can J

Diabetes. 2013;37:82-9.
VISTA DM - Données en fichier CHRC




Programmes DM-ACTION et DM-IMPACT

DM
ACTION Imi
maragemenT o ONtans .
Leiter, L.A. et coll., Canadian Journal of Diabetes, accessible en ligne, le 2 novembre 2018.




Programmes DM-ACTION et DM-IMPACT

Evaluation clinique dans la pratique menée auprés de 102
médecins de soins primaires (MSP) en Ontario et de 56 spécialistes
communautaires [24 en Ontario, 16 au Québec et 16 dans le reste du
Canadal.

Sondages d'évaluation de  Formulaires d'examen des
la pratique soumis dossiers de patients soumis

Médecins de soins primaires (DM-ACTION) 88 1,173

Spécialistes (DM-IMPACT) 56 135

Décrire les antécédents cliniques et la prise en charge
des adultes atteints d’un diabéte de type 2 qui n’atteignaient pas leur taux
d’hémoglobine glycosylée (HbA,.) cible et déterminer les obstacles
s’opposant a I'atteinte des objectifs thérapeutiques.

ACTION G
oW Dot |
Leiter, L.A. et coll., Canadian Journal of Diabetes, accessible en ligne, le 2 novembre 2018.




Programmes DM-ACTION et DM-IMPACT

Obstacles percus pour optimiser les soins
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Leiter, L.A. et coll., Canadian Journal of Diabetes, accessible en ligne, le 2 novembre 2018.




Programmes DM-ACTION et DM-IMPACT

Obstacles percus liés aux patients

Spécialistes (n=56)
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Leiter, L.A. et coll., Canadian Journal of Diabetes, accessible en ligne, le 2 novembre 2018.

50% 50%
43%

27%




Programmes DM-ACTION et DM-IMPACT

HRAIC

—8-NISPs (N=4673)ISPs (NSpEtdylistes (N=135)

10

9

8 %
3 7 1.7 78
@ 6
g 5
g 4 L o . oo
o 3 Lors de leur derniere visite, les patients étaient en moyenne a 0,8%
g ) (MSPs) et 1,3% (Spécialistes) au-dessus de leur cible d’HbA1c
n =

1

0 , :
DM Deuxiéme visite |a plus récente Visite la plus récente

ACTION 1R

I I I I I I I Leiter, L.A. et coll., Canadian Journal of Diabetes, accessible en ligne, le 2 novembre 2018.



Programmes DM-ACTION et DM-IMPACT

Metformin Préparation de pilule unigus

Metformin/iDPP-4 COF

Metformin /iSGLT2 COF

Inhibiteur d'alpha-glucosidase

iDPP-4 Préparation de pilule unigue
Agoniste du récepteur GLP-1
Meglitinide

iISGLT2 Préparation de pilule unique
Sulfonylurée

Thiazolidinedione

Aucun traitement

DM
ACTION

CDF: combinaison a dose fixe

48%

39%
‘ [ JRIA

\ oL 30%

| ' 48%
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365 lates173)1 35 AR EETE)
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Leiter, L.A. et coll., Canadian Journal of Diabetes, accessible en ligne, le 2 novembre 2018.
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Programmes DM-ACTION et DM-IMPACT

. 6%
Pas d'action prise - .

Chiangemenis de mode de vie recommandés / renforcés 40

| mitfich 11m Ml moant nhammacnlnainna _ 31%

PAS D'INTENSIFICATION DE LA PHARMACOTHERAPIE
CHEZ 44% (MSPs) & 32% DES PATIENTS (SPECIALISTES)

I 25

™ um agymtt

Augmentation de la dose dagent pharmacologique actuel o
Dimimuion die la dose d'agent phamacologique acluel - "
0% 10% 20% 0% 40% 50% &0% 0% 630078

®MSPs (n=1173) m Spécialistes (n=135)

AssesTent of CiES
managemenT In ONtano

Basé sur la question: « En ce qui concerne la gestion glycémique de ce patient, quelles actions avez-vous entreprises lors de la visite d’aujourd’hui (ou, si pas
vue aujourd’hui, a la derniére visite)? (Cochez toutes les réponses qui s'appliquent ou sélectionnez pas d’action prise) »

I I I I I I I Leiter, L.A. et coll., Canadian Journal of Diabetes, accessible en ligne, le 2 novembre 2018.



Programmes DM-ACTION et DM-IMPACT

Intensification de la pharmacothérapie

PERCEPTION @ REALITE

Dans

44%
des patients

LR ELCIY ont indiqué qu'ils intensifieraient traités par _ .

94%

pharmacologique dans les trois |a_ pharmacothérgpie n'a .été
mois pour les patients qui ne faite chez les pa?nents,qm ne
sont pas a leur cible d’HbA1c sont pas a leur cible d’HbA1c

ACTION =

maragemenT o ONtans
DM-ACTION (MSP) : Médecins interrogés : N = 88, Patients : N =1 173
DM-IMPACT (Médecins spécialistes [MS]) : Médecins interrogés : N = 56, Patients : N = 135
D’aprés les questions : « En moyenne, a quel moment ajoutez-vous un traitement pharmacologique dans le cas de vos patients atteints de diabete de type 2 qui n’atteignent pas leur taux cible d’'HbA+;? » et « En ce qui a trait a la maitrise de la glycémie chez ce

patient, quelle(s) mesure(s) avez-vous prise(s) durant sa visite d’aujourd’hui (ou lors de sa plus récente visite)? » (Cochez toutes les réponses qui s'appliquent ou sélectionnez « Je n’ai pris aucune mesure »)
Leiter, L.A. et coll., Canadian Journal of Diabetes, accessible en ligne, le 2 novembre 2018.




Programmes DM-ACTION et DM-IMPACT

.. I
Croyanes que Ia gestion actuslie est appropriée s =

4C%
31%

Les facteus R a4 paient Amitsni ma 6apactc & hanger

LES FACTEURS ASSOCIES AU PATIENT ET LA PERCEPTION QUE LE
TRAITEMENT ACTUEL EST ADEQUAT ETAIENT LES RAISONS LES PLUS
FREQUEMMENT INVOQUEES POUR NE PAS MODIFIER LE TRAITEMENT

ANTIHYPERGLYCEMIQUE DANS LES DEUX GROUPES

Eentraintes médieales

0%

0%

0% 20% 49% 0% % 1R
MSPs Spécialistes
Aucune action prise (n=72) Aucune action prise (n=13)
AC[%J}/(I)N I Changements de mode de vie recommandés ou renforcés Changements de mode de vie recommandes ou =D
et SEULEMENT (n=440) renforcés SEULEMENT (n=25) i i

D'apres les questions : « En ce qui a trait & la maitrise de la glycémie chez ce patient, quelle(s) mesure(s) avez-vous prise(s) durant sa visite d'aujourd’hui (ou lors de sa plus récente visite)? » (Cochez toutes les réponses qui
I I I I I I I s'appliquent ou sélectionnez « Je n'ai pris aucune mesure ») et « Veuillez choisir 'explication la PLUS pertinente pour ne pas modifier le plan de prise en charge de la glycémie a la visite d’aujourd’hui (ou lors de la plus récente visite). »

Note: les valeurs de p n'ont pas été calculées

Leiter, L.A. et coll., Canadian Journal of Diabetes, accessible en ligne, le 2 novembre 2018.



Objectifs

2.- Découvrir les causes principales de l'inertie
thérapeutique au Canada



Definir I'inertie clinique

L'inertie clinique se manifeste a chaque
fois que le prestataire de soins de santé
n'initie pas ou n'intensifie pas le
traitement de maniére appropriée dans un
delai adequat lorsque les objectifs
thérapeutiques ne sont pas atteints

Adapté & partir de Lebeau et al. BMC Family Prac 2014 15:130

Phillips et al. Ann Int Med 2001;135:825-834




Plusieurs facteurs contribuent a I'inertie clinique’

Contributions i , ]
Relatives Lié au medecin

Echec dans I'établissement et / ou la

0
50% Sous-estimation du besoin de traitement  Contraintes de . -
surveillance des progrés vers les

du patient temps et de objectifs de traitement
ressources
Incertitude quant a la réalité de la maitrise insuffisante Préoccupations relatives a la prévention
de la maladie et a la nécessité d'intervenir des effets secondaires du traitement

Lié au patient

0
30 /° Faible niveau de connaissance = Absence de reconnaissance Effets secondaires
en matiere de santé de la gravité de la maladie des médicaments

Mauvaise communication Réticence a l'intensification ~ Incapacité de suivre des schémas
médecin-patient des traitements thérapeutiques complexes
Pas de directives Pas de planification de Pas d'aide a la Pas de registre de
cliniques la visite décision maladie
Mauvaise communication entre le Pas de sensibilisation Aucune approche
médecin et le personnel active auprés des patients d'équipe dans les soins

Adapté avec permission a partir de Reach G et al.

1. Reach G et al. Diabetes Metab. 2017;43:501-511.




Causes potentielles d'inertie clinique dans le DT2

Incapacité des cliniciens a considérer pleinement la nature progressive
du diabéte de type 2 conséecutive a une défaillance des cellules f

Incompréhension du clinicien sur I’échec fréquent de la monothérapie et
sur le fait que la plupart des patients nécessiteront un traitement
d'association

Crainte de I'nypoglycémie et de la prise de poids chez le clinicien et/ ou le
patient

Manque de confiance du clinicien lorsqu’il utilise de I'insuline, en
particulier lorsqu’il travaille dans un contexte de soins primaires

Mauvaise prise en compte, par les cliniciens, des preuves démontrant les
avantages d'un contréle glycémique précoce

Réticence genérale du clinicien a utiliser la thérapie combinée tot apres le
diagnostic

Lovshin & Zinman Nature Reviews 2013; (9):635-6




Approche par etapes (traitement par echec)

Commencez les changements Ciblez une HbA1C augmente et que le traitement

de style de vie +/- traitement approprié échoue, renforcez le style de

médicamenteux (généralement <7,0%) vie et I'adherence, faites des
ententes, procrastinez

t;—

Intensifiez le traitement en
augmentant la dose, en
remplagant ou en ajoutant
d'autres médicaments

Suivez jusqu’a un nouvel échec



Objectifs

3.- Adopter une approche optimale de traitement du
diabete de type 2 en 2019



Le diabete de type 2 est une maladie progressive

Etapes du diabéte de type 2 en relation

100 avec la fonction des cellules béta (UKPDS)

* 50% de la fonction des
cellules héta est déja
perdue au moment du
diagnostique

* Une glycémie
postprandiale élevée
survient avant le
diagnostique

* Une grande partie de la
fonction des cellules

~
o

Patients traités par
insuline, metformine,
sulfonylurées

(8]
o

25

Fonction des cellules béta (%)

béta a été perdue dans T s e .
0 ase ase
les 10 ans suivant le 0 S
diagnostique de DT2. 12 10 8 2 0 2 6 10 14

Années suite au diagnostic

i | | l ‘ ‘ | Le DT2 est caractérisé par une résistance a l'insuline et une défaillance progressive des cellules béta

Lebovitz HE. Diabetes Rev. 1999;7:139-153.




Le diabete est difficile a traiter

Augmentation de la lipolyse
~ Diminution de la sécrétion
d'insuline

Diminution de
la sécrétion
d'insuline

= SU = iDPP-4

Y .  iDPP4 ‘ arGLP-1
iDPP-4

Hyperglycémle

,a’f '\

= TZD

Augmentation de
la réabsorption
du glucose

= iSGLT2

Augmentation de la sécrétionde

glucagon
.- Dysfonctionnementdes
) MET * & neurotransmetteurs
- IoFe Réduction de I'’entreposage du glucose
= arGLP1 = arGLP-1
= TZD = TZD

Augmentation de la production
de glucose hépatique

i | | l ‘ ‘ | DeFronzo R. Diabetes. 2009;58:773-85.




Pres de 40 nouveaux agents oraux et injectables
approuves pour le diabete de type 2 depuis 2005

40

INSULIN GLARGINE

FOLLOW-ON
INSULIN ASPART +

INSULIN INSULIN DEGLUDEC
DEGLUDEC
EMPAGLIFLOZIN + METFORMIN
INSULIN LISPRO RECOMBINANT
INSULIN GLARGINE RECOMBINANT
EMPAGLIFLOZIN + LINAGLIPTIN
DULAGLUTIDE DAPAGLIFLOZIN + METFORMIN XR
EMPAGLIFLOZIN CANAGLIFLOZIN + METFORMIN
INSULIN RECOMBINANT HUMAN
DAPAGLIFLOZIN ALBIGLUTIDE
ALOGLIPTIN + PIOGLITAZONE
ALOGLIPTIN + METFORMIN CANAGLIFLOZIN
METFORMIN + SITAGLIPTIN XR
LINAGLIPTIN + METFORMIN
SIMVASTATIN + SITAGLIPTIN ALOGLIPTIN
LINAGLIPTIN EXENATIDE
LIRAGLUTIDE METFORMIN + LONGACTING
SAXAGLIPTIN SAXAGLIPTIN XR
METFORMIN + PIOGLITAZONE XR
BROMOCRIPTINE
COLESEVELAM METFORMIN + REPAGLINIDE
SITAGLIPTIN METFORMIN + SITAGLIPTIN
GLIMEPIRIDE + PIOGLITAZONE
METFORMIN + PIOGLITAZONE
INSULIN DETEMIR
METFORMIN
EXENATIDE
PRAMLINTIDE

0
Temps
Type 2 Diabetes U.S. Drug Approvals: 2005-2015. Food and Drug Administration website. http://www.accessdata.fda.gov/scripts/
cder/drugsatfda/index.cfm.

w
o

Nombre de nouveaux produits approuvés
— N
o o




Alors, pourquoi ne voyons-nous pas des ameliorations
importantes dans les résultats des patients?

40

INSULIN GLARGINE

FOLLOW-ON
INSULIN ASPART +

INSULIN INSULIN DEGLUDEC
DEGLUDEC
EMPAGLIFLOZIN + METFORMIN
INSULIN LISPRO RECOMBINANT
INSULIN GLARGINE RECOMBINANT
EMPAGLIFLOZIN + LINAGLIPTIN
DULAGLUTIDE DAPAGLIFLOZIN + METFORMIN XR
EMPAGLIFLOZIN CANAGLIFLOZIN + METFORMIN
INSULIN RECOMBINANT HUMAN
DAPAGLIFLOZIN ALBIGLUTIDE
ALOGLIPTIN + PIOGLITAZONE
ALOGLIPTIN + METFORMIN CANAGLIFLOZIN
METFORMIN + SITAGLIPTIN XR
LINAGLIPTIN + METFORMIN
SIMVASTATIN + SITAGLIPTIN ALOGLIPTIN
LINAGLIPTIN EXENATIDE
LIRAGLUTIDE METFORMIN + LONGACTING
SAXAGLIPTIN SAXAGLIPTIN XR
METFORMIN + PIOGLITAZONE XR
BROMOCRIPTINE
COLESEVELAM METFORMIN + REPAGLINIDE

SITAGLIPTIN METFORMIN + SITAGLIPTIN

AUCUN CHANGEMENT EN % DE PATIENTS A A1C <7%?*

0 —

Time
1. Type 2 Diabetes U.S. Drug Approvals: 2005-2015. Food and Drug Administration website. http://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/
drugsatfda/index.cfm. 2. Ali MK et al. N Engl J Med. 2013;368:1613-1624. 3. National Committee for Quality Assurance. http://www.ncqa.org/

w
o

N
o

—
o

Number of New Products Approved

ReportCards/HealthPlans/StateofHealthCareQuality.aspx. 4. Carls G et al. 76th ADA Scientific Sessions; June 10-14, 2016. Poster 1515-P.




Approche par etapes (traitement par echec)

Commencez les changements Ciblez une HbA1C augmente et que le traitement

de style de vie +/- traitement approprié échoue, renforcez le style de

médicamenteux (généralement <7,0%) vie et I'adherence, faites des
ententes, procrastinez

t;—

Intensifiez le traitement en
augmentant la dose, en
remplagant ou en ajoutant
d'autres médicaments

Suivez jusqu’a un nouvel échec



BETES
CANADA

“DIA

‘

Au moment du diagnostic du diabéte de type 2
Commencer des interventions comportementales saines (thérapie nutritionnelle, prise en charge du
poids, activité physique) £ metformine

Taux d’Alc < 1,5 % supérieur | Taux d’Alc > 1,5 % supérieur

a la cible

a la cible

Hyperglycémie
symptomatique et/ou
décompensation métabolique

Y

Y

Si la cible en matiere de
glycémie n’est pas atteinte dans
les 3 mois, instaurer la
metformine ou en augmenter la
dose

Commencer immédiatement la
metformine
Envisager un deuxiéme agent
antihyperglycémiant concomitant

Commencer l'insuline avec
ou sans metformine

Y

X

Si les cibles glycémiques
sont pas atteintes

Y

\

Instaurer un agent
antihyperglycémiant ay
démontré un bienfait
Empagliflozine
(catégorie A, niveau 1
Liraglutide (catégorie
niveau 1A)
Canagliflozine™®
(catégorie C, niveau

4

Instaurer un agent

antihyperglycémiant ayant

démontré un bienfait CV

Empagliflozine (catégorie A,

niveau 1A)

Liraglutide (catégorie A,

niveau 1A)

niveau 2)

Si les cibles glycémiques ne
sont pas atteintes

Y

yplémentaire qui convient
n de ce qui suit :

Choix de I'agent

eur de la DPP-4, agoniste du

Canagliflozine’ (catégorie C, |Lurdu GLp-1 ou'inhibiteur du

SGLT2

Si les cibles glycémiques ne -]

sont pas atteintes

MCV clinique ou facteurs de risques
cv
Degré d’hyperglycémie
Autres comorbidités (insuffisance
cardiaque chronique, maladie
hépatique¥)
Planification de grossesse*
Co(it/assurance
Préférence du patient




Algorithme traitement révisé 2019: DM2

qére ligne C9n5|derat|ons
3 mois |mpo:1tgntes
Hypoglycémies

Optimisation de I’'observance

RAMQ thérapeutique
Assurance privée Poids
Glyburide au préalable Maladies cardiovasculaires

| |

2¢me ligne £ :
3-6 mois U LlrFeA Insuline SGLT-2"

(idéalement combo)

SU DPP4-i Insuline

*%

TZD SU
3¢me ligne
Au bout de DPP4-i DPP4-i

6 mois de
bithérapie

TZD TZD

| Insuline

~ElETTE
**Précautions SGLT2 :1 .eGFR >60; 2.Faible prédisposition aux infections urogénitales;

I I I I I I I 3. Personnes agées; 4.HBP; 5.Vessie neurogene; 6.Acidocétose dans certaines situations cliniques; 7.Maladie vasculaire périphérique;
8.Amputations

Insuline Insuline Jean-Marie Ekoé, adapté des lignes directrices Diabetes Canada 2018




Conclusions : Alc, Amélioration Harmonieuse possible et souhaitée

* Arsenal thérapeutique riche et puissant a disposition

* Les modifications du mode de vie accompagnent les personnes tout au

long leur vie. Les renforcer, certes, mais ne pas les utiliser pour ne rien faire
(mauvais alibi)

* Au-dela de 3 mois de traitement, la monothérapie n’a plus de raison d’étre
pour la majorité des patients

* Cesser le marchandage sans tyrannie en expliquant et en écoutant les
patients (inertie clinique vaincue). C’est un partenariat

* Faire les bons choix : personnaliser le traitement en fonction des co-
morbidités. Algorithme a consulter au besoin avec les Lignes Directrices

e Défirestant : 20% relié aux systemes de soins.



