Diabete de type 2 :

ACMT

Que vient apres la metformine?

Le diabéte de type 2 est une maladie métabol

Canada. Un mauvais contrdle de la glycémie peut conduire a des complications comme
la cécité, une insuffisance rénale au stade ultime ou I'amputation d'un membre inférieur’.

ique dont la prévalence s’accroit au

Lorsque des modifications au mode de vie ne suffisent pas a controler la glycémie,
la metformine est normalement utilisée comme traitement antidiabétique oral de

premiére ligne. Mais le diabéte est une mala

die évolutive, la plupart des patients

auront donc éventuellement besoin de plusieurs médicaments qui agissent a travers

des mécanismes différents. Avec le grand nombre de traitements disponibles, choisir

un traitement de deuxieme et de troisieme lignes peut représenter un défi.

Examen réalisé par 'ACMTS en 2013

En 2013, 'ACMTS a réalisé un examen systématique et une métaanalyse en réseaux des preuves cliniques,
ainsi qu’'une analyse cout-efficacité des traitements de deuxieme et de troisieme ligne du diabete de type 222,
Un comité d'expert a émis des recommandations sur I'utilisation optimale de ces médicaments*.

Médicaments inclus dans I'examen
Classe de médicaments

Biguanides

‘ Noms génériques

Metformine

Preuves
a l'appui.

Sulfonylurées

Gliclazide, glimépiride, glyburide, chlorpropamide,
tolbutamide

Thiazolidinediones

Pioglitazone, rosiglitazone

Méglitinides

Natéglinide?, répaglinide

Inhibiteurs DPP-4

Sitagliptine, saxagliptine, linagliptine

GLP-1 analogues

Exénatide, liraglutide

Inhibiteurs AG

Acarbose

Insulines basales

Insuline NPH, insuline detemir, insuline glargine

Insulines biphasiques

Insuline prémélangée NPH, insuline biphasique
asparte, insuline biphasique lispro

Insulines bolus

Insuline humaine, insuline asparte, insuline lispro,
insuline glulisine

AG = alpha-glucosidase; DPP-4 = dipeptidyl peptidase-4; GLP-1 = peptide-1 de type glucagon; NPH = Hagedorn protamine neutre.

2N'est plus offert au Canada.
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ACMTS

Principales conclusions de I'examen de 2013

Chez la plupart des patients adultes souffrant de diabéte de type 2, lorsqu’une alimentation
saine et le régime d’exercice approprié ne sont pas suffisants pour controler I'hyperglycémie :

+ Commencer le traitement oral par la metformine.

+ Ajouter une sulfonylurée a la metformine lorsque la metformine seule n'est pas suffusiante pour
controler efficacement I'hyperglycémie.

+ Ajouter de I'insuline Hagedorn protamine neutre (NPH) lorsque la metformine et une sulfonylurée ne
sont pas suffisantes pour controler efficacement I'hyperglycémie.*

ou

+ Ajouter l'inhibiteur de la dipeptidyl peptidase-4 (DPP-4) a la metformine et une sulfonylurée dans les
rares cas ou l'insuline ne peut étre administrée.

Optimiser la dose de médicament a chaque étape du traitement avant de passer a la suivante. Une
alimentation adéquate et de I'exercice régulier devraient étre encouragés a chacune des étapes.

“Les patients qui souffrent d'une hypoglycémie importante pendant que I'hémoglobine glyquée (A1C) combinée a l'insuline NPH agit
pour atteindre I'objectif pourraient bénéficier d'un changement pour un traitement d'insuline a action prolongée analogue (c.-a.-d.
I'insuline glargine ou I'insuline detemir).

Quelques faits

Combinaison de Efficacité a abaisser | Changement de Risque annuel Cout additionnel par
traitements de -A1C poids d’hypoglycémie jour
deuxiéme et de nécessitant l'aide

troisieme ligne de tiers

Sulfonylurée ajoutée | | de 0,8 % ® 1 de 2 kg? 1 sur 175 patients® 0,11a40,39°$
a la metformine
Insuline NPH ajoutée | | de 1,2 %@ 1 de 2 kg? 1 sur 85 patients? 1,148

a la metformine et
une sulfonylurée

A1C = hémoglobine glyquée; NPH = Hagedorn protamine neutre.
2 En moyenne.
b Estimation basée sur les données tirées de Home PD, et coll. Diabet Med. 2007; 24 (6) : 626-34°.

° Couts de gros (exclut la marge des pharmacies et les frais d'ordonnance). Données tirées de la liste du Programme de médicaments
de I'Ontario® et des programmes de prestations pharmaceutiques du Québec’.

4 Estimation basée sur des données de Holman RR, et coll. N Engl J Med. 29 oct. 2009; 361 (18) : 1736-47%; et Singh SR, et coll. CMAJ.
2009 Feb 17; 180 (4) : 385-97°.

€ Sur une base de 40 unités par jour.

Linsuline comme traitement de troisieme ligne

Amorcer un traitement a I'insuline peut étre accaparant pour les prestataires de soins de santé et intimidant
pour les patients. Trouvez des conseils utiles en consultant le Guide de mise en route et d'ajustement

de l'insulinothérapie en présence de diabéte de type 2 de TACMTS'®. cadth.ca/fr/guide-mise-en-route-et-
ajustement-insulinotherapie-presence-diabete-type2
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Nouveaux médicaments antidiabétiques

Cing nouveaux médicaments ont été mis sur le marché depuis I'examen de 2013.

ACMTS

Recommandations de 'ACMTS concernant les nouveaux médicaments antidiabétiques

Médicament

Commentaires

Recommandation du CCEM aux régimes

d’assurance publics

Alogliptine (Nesina)"

Inhibiteur de la DPP-4 homologué par
Santé Canada en novembre 2013.

Ne pas inscrire. Les effets cliniques bénéfiques
comparatifs aux autres antidiabétiques oraux ne
sont pas confirmés.

Dulaglutide (Trulicity)'

Analogue du GLP-1 autorisé par Santé
Canada en novembre 2015

Inscrire avec critéres : Le cout au régime d’assurance-
médicaments ne doit pas excéder celui de la
pharmacothérapie la moins couteuse remboursée en
combinaison a la metformine et une sulfonylurée.

Canagliflozine (Invokana)™

Dapagliflozine (Forxiga)™

Empagliflozine (Jardiance)'

Nouvelle classe de médicaments connus
pour étre inhibiteurs du cotransporteur

du sodium-glucose de type 2 (SGLT2)?. La
canagliflozine a été autorisée en mai 2014
et la dapagliflozine, en décembre 2014.

La FDA (E.-U.) a émis un avertissement

a propos des inhibiteurs du SGLT2 et du
risque accru d'acidocétose. Ceci a mené

a une revue de l'innocuité par Santé
Canada qui a conclu que les inhibiteurs

du SGLT2 pourraient augmenter le

risque d’acidocétose diabétique et

a recommandé une mise a jour de
I'information sur le produit qui expliquerait
mieux les symptémes de I'acidocétose®.

Inscrire avec critéres : Ajouter de la canagliflozine
lorsque la metformine et une sulfonylurée

ne suffisent pas a controler adéquatement
I'hyperglycémie et que I'insuline ne peut étre
administrée. Ce médicament jouerait un role
similaire dans le traitement au role que jouent les
inhibiteurs de la DPP-4 dont il est fait mention
dans I'examen 2013.

Inscrire avec critéres.
Ajouter de la dapagliflozine lorsque :

1. la metformine ne suffit pas a controler
adéquatement I'hyperglycémie ET qu'une
sulfonylurée ou I'insuline ne peuvent étre
administrées;

2. la sulfonylurée ne suffit pas a controler
adéquatement I'hyperglycémie ET que la
metformine ou l'insuline ne peuvent étre
administrées;

3. La metformine et I'insuline ne suffisent pas a
controler adéquatement I'hyperglycémie;

4. linsuline ne suffit pas a controler adéquatement
I'hyperglycémie et que la metformine ne peut étre
administrée.

Ne pas inscrire en combinaison avec la metformine
et une sulfonylurée.

Inscrire avec critéres.

Ajouter de I'empagliflozine lorsque la metformine

et une sulfonylurée ne suffisent pas a controler
adéquatement I'hyperglycémie et que l'insuline ne
peut étre administrée. Ce médicament jouerait un
réle similaire dans le traitement au réle que jouent les
inhibiteurs de la DPP-4 dont il est fait mention dans
I'examen 2013. Fait actuellement l'objet d'un examen.

CCEM = Comité canadien d’expertise sur les médicaments; DPP-4 = dipeptidyl peptidase-4.

aCommunication sur la sécurité des médicaments par la FDA, 15 mai 2015'°.

bRésumé de I'examen de I'innocuité - Inhibiteurs du SGLT2, 16 mai 2016".

A la lumiére des nouveaux médicaments qui arrivent sur le marché canadien, 'ACMTS entreprend une
nouvelle analyse des traitements de deuxieme et troisieme intention pour le diabéte de type 2. Ce projet
sera terminé en 2017 et les rapports qui en découleront seront affichés sur le site de TACMTS au fur et a
mesure gu'ils seront produits a I'adresse acmts.ca/nouv-med-DT2.
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