
Vignette clinique 

Quelles sont les options disponibles pour réduire l’  HbA1c?

Situation du patient :
Un patient de 60 ans avec un diabète de type 2 ainsi que du «binge 
eating» en soirée consulte son médecin de famille pour une glycé-
mie à jeun entre 9 et 10 mmol / l et de l’  obésité. Il mange 300 g de 
pain, 100-200 g de chocolat, 500-1000 ml de glace et une bonne por-
tion de noix en plus de son menu journalier. Il est toutefois actif phy-
siquement : 10 000 pas / jour et 2 heures de marche par semaine.

Anamnèse personnelle : 
Depuis 2000, diabète de type 2 sans albuminurie, hypertension 
depuis 2012, maladie coronarienne (PCI/Stent RIVA) en 2014, 
ancien fumeur, 10 PY, sevrage tabagique en 1990.

Médicaments actuels :
Metformine 1 g  1-0-1
Atorvastatine 40 mg  0-0-1 
Coveram Plus 10 / 10 / 2,5  1-0-0 

flASh point : diAbÈte

pr Roger lehmann
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Status du patient : 
Examen physique : 
91 kg pour 1.83 m, IMC de 27, TAH 123 / 82 mm Hg, pouls 
58 / min, réflexes achilléen et patellaire symétriques, test 
au monofilament 10 / 10 bilatéral, diapason à 7 / 8 bilatéral. 

laboratoire : 
Les examens de sang révèlent : glycémie à jeun (9.6 mmol / l), HbA1c 
(7,8%), bonne glycémie pendant la journée, eGFR (69 ml / min cor-
respondant à un stade IRC G2 A1 selon le KDIGO), LDL-choles-
térol (1.8 mmol / l).

Quelles sont les options thérapeutiques disponibles pour réduire l’  hbA1c  
à la valeur cible de < 7% et pourquoi ?

il existe 2 options : 
1. Metformine plus inhibiteur de SGlt2
Empagliflozine ou Jardiance®, meilleur quand combiné avec du Jardiance Met®
Le patient a été informé sur les effets secondaires possibles et leur prévention, 2 jours après balanite, traitement topique empirique avec 
clotrimazole, seulement brièvement appliqué. 
Le patient montre une polyurie sous inhibiteur de SGLT2; il s’  est donné de la peine pour réduire ses portions du soir; il n’  a cependant 
remarqué aucun effet sur sa glycémie à jeun sous inhibiteur de SGLT-2. HbA1c 8 %, poids pondéral maintenant 94 kg, IMC 28 kg / m2. Le 
patient souhaite un traitement alternatif.

2. insulinothérapie
Compte tenu de l’ hyperglycémie à jeun et de l’ HbA1c de 8%, la recommandation suisse de 2016 s’ applique:

Bilol 5 mg  0-0-1
Aspirine Cardio 100mg  1-0-0

Xultophy® 22 EU/ jour (22 U dégludec et 0.8mg liraglutide) - avec peu d’ effets secondaires, lentement titré et a néanmoins un bon effet sur 
la glycémie à jeun - en plus de la metformine (2 g). Après 3 mois HbA1c à 6.8 %, pas d’ effets secondaires, augmentation du poids à 96.6 kg, 
patient toujours satisfait. Ensuite le poids augmente à 98 kg, l’ HbA1c à 6,4 %.

1. Manque d’ insuline ? insuline basale

1 x Bolus + basale

insuline prémélangée
(Ryzodeg)

insuline basale + AR Glp-1

ou Basal-bolus
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Quelles sont les autres alternatives disponibles ? 
1. Monothérapie avec un Glp1-RA
Liraglutide (Victoza®) jusqu’ à présent 0.8 mg, commencé avec 0.6 mg et augmenté lentement jusqu’ à 1.8 mg avec des clics intermédiaires. 
Le patient réduit son poids de 98 kg à 92 kg en 3 mois ; dose > 1.2 mg / j non tolérée ; HbA1c 6.6 % ; patient réellement satisfait.
Plus tard, le l’ HbA1c augmente à 7.5%, le poids est stable autour des 92 kg, mais «continue à ressentir la faim le soir, continue à manger, 
bien que Victoza® (1.5 mg) le rend constamment malade», réduction à 1.2 mg. Le patient souffre de maux de tête. Malgré cela, il aimerait 
essayer d’ augmenter la dose à 1.5 mg / j.
Par la suite, le patient developpe un « burn out », arrête le liraglutide et n’ effectue plus de contrôle de glycémie. Sous la metformine en 
monothérapie, son poids augmente de 2.5 kg, HbA1c à 8 %.
Le patient choisit maintenant l’ insuline basale.

2. Monothérapie à l’ insuline
«Il aimerait se laisser intimider par sa prise de poids pour réussir à changer ses habitudes alimentaires.» Sous Levemir® 12 U glycémie à 
jeun 7.0-9.5 mmol/l (non plus 10-11 mmol/l), «mange maintenant principalement des légumes», poids pondéral stable.

Que pouvons-nous apprendre ?
u La consommation excessive d’ aliments rend le contrôle de la glycémie encore plus difficile.
u Le GLP1-RA est efficace lorsque l’ adhérence du traitement à long terme est garantie.
u Thématiser à plusieurs reprises une approche psychothérapeutique en cas de «binge eating ». 
u Un sérieux changement de mode de vie avec une perte de poids simplifieraient le traitement de cette maladie chronique progressive.

Résumé de la procédure de décision thérapeutique 
Comment pouvons-nous procéder ?
Étape 1 : Evaluation de l’ HbA1c cible individuelle.
Étape 2 : Soupeser les options thérapeutiques en fonction des priorités du patient concerné.
Étape 3 : Penser en classes de médicaments et choisir la substance ayant les meilleures preuves.

1. Manque d’ insuline ? 

env. 25 % de tous les patients 

2.4 % de tous les patients

Recommandations thérapeutiques de la SSED

non

ou

ou

ou

ou

2. eGfR  
< 30ml/min ?

Dpp - 4i

env. 25 % e - GfR < 60 + > 30

6.1%:   CKD 3b
13.9%: CKD 3a

néphroprotection
SGlt2i

AR Glp - 1

1 x Bolus + insuline basale

insuline prémélangée

insuline basale + AR Glp-1

Basal-bolus

+ Dpp- 4i ou
Gliclazide ou

insuline basale

+ Gliclazide ou
insuline basale

+ Gliclazide ou
insuline basale

Metformine +
Dpp-4i

Metformine +
AR Glp-1

Metformin+
SGlt2i

insuline basale

env. 20-25% de tous les patients  
(env. 50 % asymptomatiques)

4. insuffisance cardiaque ?

insuline basale

3. Maladie cardiovasculaire ?

oui

Metformine +
SGlt2i

Metformine +
AR Gltp-1

env. 10 % de tous les patients
(env. 25 % asymptomatiques)

+  Dpp-4i

Metformine +
SGlt2i
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Jardiance®: inhibiteur de la SGLT-2. Composition: Empagliflozin 10 mg et 25 mg, contient du lactose. Indication: Diabète de type 2, en plus de mesures diététiques et de l’exercice physique. En monothérapie chez les patients pour lesquels la metformine est contre indiquée ou chez 
des sujets souffrant d’une intolérance à la metformine. En association avec la metformine (seule ou en association avec une sulfonylurée ou avec un inhibiteur de la DPP4) ou avec de l’insuline (seule ou en association avec la metformine et/ou une sulfonylurée). Pour la prévention des 
événements cardio-vasculaires chez les patients atteints de diabète de type 2 et en cas de pathologie cardio-vasculaire déjà manifeste. Dosage: 1 x 10 mg resp. 1 x 25 mg / jour. Contre-indications: hypersensibilité au principe actif ou à l’un des excipients. Précautions: Diabète de type-1 
(utilisation déconseillée), acidocétose diabétique ainsi qu’en cas de situations cliniques prédisposant à une acidocétose. En cas de suspicion d’acidocétose, Jardiance doit être arrêté, l’état du patient évalué et un traitement immédiat instauré. Des mesures de précautions doivent être 
prises lors de l’association avec des sulfonylurées ou de l’insuline. En raison de risque d’hypoglycémie il faudra éventuellement réduire le dosage de ces derniers. Déconseillé en cas de DFGe < 45 ml/min/1.73 m2. Durant une thérapie avec Jardiance un contrôle régulier de la fonction 
rénale est nécessaire. L’utilisation d’Empagliflozin n’est pas recommandée chez des sujets atteint d’une affectation de la fonction hépatique grave ou présentant une augmentation des transaminases significative (élévation de plus d’un facteur trois). Par un effet de diurèse osmotique, 
l’Empagliflozin peut potentiellement provoquer une hypotension orthostatique : des mesures de précautions spécifiques sont à prendre chez des patients ayant déjà présenté des symptômes d’hypotension orthostatique, chez des patients sous thérapie avec un antihypertenseur, chez 
des patients âgés, en cas de pathologies accompagnées d’une perte de liquide ainsi que chez des patients avec un antécédent de maladie cardio-vasculaire et/ou cérébro-vasculaire. Il existe une tendance non significative de risque supérieur d’accidents vasculaires cérébraux fatals/
non fatals sous Jardiance. Un rapport de cause à effet entre Jardiance et l’accident vasculaire cérébral n’est pas prouvé, cependant la prudence est de mise chez les patients à haut risque d’événements cérébro-vasculaires. Eviter l’utilisation pendant la grossesse et l’allaitement. Non 
recommandé chez les personnes âgées de ≥85 ans. Chez les patients ayant des antécédents connus d’infections urinaires chroniques ou récidivantes, ainsi que chez les femmes, les infections des voies urinaires peuvent survenir plus fréquemment. Envisager une interruption temporaire 
du traitement en cas d’infections des voies urinaires avec complications. Interactions: l’Empagliflozin ne provoque pas, in vitro, d’inhibition, d’inactivation ou d’induction de l’isoenzyme CYP450-A4. L’Empagliflozin est un substrat de la P-glycoprotéine (P-gp). L’utilisation concomitante 
avec de la digoxine, un substrat de la P-gp, provoque une augmentation de la AUC de la digoxine. Les patients traités avec de la digoxine doivent être observés. L’Empagliflozin peut intensifier l’effet de diurèse des thiazidiques et des diurétiques de l’anse et ainsi augmenter le risque de 
déshydratation ou d’une hypotension artérielle. Effets indésirables: candidoses vaginales, vulvovaginites, balanites et autres infections génitales, infections des voies urinaires (y compris pyélonéphrite et urosepticémie), Hypoglycémies (en thérapie combinée avec des sulfonylurées 
ou de l’insuline), Prurit, réactions cutanées allergiques (p.ex. éruption cutanée, urticaire) ; cas isolés d’angio-œdème. Hypovolémie, miction plus fréquente, soif, augmentation des lipides sériques, augmentation de l’hématocrite, baisse du débit de filtration glomérulaire, augmentation 
de la créatinine sanguine. Cas d’acidocétose diabétique. Autres : voir la version complète de l’information professionnelle. Présentation: comprimés pelliculés à 10 mg et 25mg : 30 et 90. Liste B. Admis par les caisses-maladie dès le 1er janvier 2015. Mise à jour de l’information : avril 2018; 
l’information professionnelle complète est publiée sur le site internet de Swissmedic (www.swissmedicinfo.ch). Boehringer Ingelheim (Schweiz) GmbH, Hochbergerstrasse 60B, Postfach, 4002 Basel.

Jardiance Met®: inhibiteur du SGLT-2. Composition: comprimés pelliculés de 5 mg ou 12,5 mg d’empagliflozine et, respectivement, de 500 mg, 850 mg ou 1000 mg de chlorhydrate de metformine. Indication: amélioration du contrôle de la glycémie chez les adultes présentant un 
diabète de type 2 en plus des mesures diététiques et de l’activité physique, lorsque la dose maximale tolérée de metformine ne permet pas d’obtenir un contrôle adéquat de la glycémie, ou lorsqu’à la dose maximale tolérée de metformine en plus d’un traitement par une sulfonylurée et/
ou d’insuline, un contrôle adéquat de la glycémie n’est pas obtenu, ou en cas de traitement par comprimés séparés d’empagliflozine et de metformine. Pour la prévention des événements cardiovasculaires chez les patients atteints de diabète de type 2 et d’une maladie cardiovasculaire 
déjà manifeste. Posologie: 2x par jour avec un repas. Au début du traitement, il est recommandé de poursuivre la dose de metformine conformément à la thérapie antérieure et de commencer par une dose journalière initiale d’empagliflozine 10 mg. La posologie devrait se baser 
individuellement sur le traitement actuel du patient, l’efficacité et la tolérance. Les doses journalières maximales de 25 mg d’empagliflozine et de 2000 mg de metformine ne doivent pas être dépassées. Contre-indications: hypersensibilité aux principes actifs ou aux excipients. Tout 
type d’acidose métabolique aiguë (p. ex. acidocétose lactique ou diabétique), coma et précoma diabétiques, insuffisance rénale ou troubles de la fonction rénale (DFGe <60 ml/min/1,73 m2), pathologies aiguës risquant d’altérer la fonction rénale (comme déshydratation, infections sévères 
ou états hypoxiques, produits de contraste iodés intravasculaires), pathologies aiguës ou aggravation d’une affection chronique pouvant causer hypoxie tissulaire (p. ex. insuffisance cardiaque décompensée ou insuffisance respiratoire, infarctus du myocarde), insuffisance hépatique, 
intoxication alcoolique aiguë, alcoolisme. Précautions: diabète de type 1 (utilisation non recommandée), acidocétose diabétique et situations cliniques prédisposant à une acidocétose. En cas de suspicion d’acidocétose, la prise de Jardiance Met doit être interrompue, l’état du patient 
doit être évalué et un traitement doit être immédiatement instauré.  Acidose lactique comme complication métabolique sévère; la prudence est recommandée en cas de facteurs de risque prédisposants (p. ex. cétose, jeune prolongé, consommation excessive d’alcool, septicémie, états 
hypoxiques) et de médicaments (p. ex. inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse). Le risque d’acidose lactique augmente avec le degré de dysfonction rénale et l’âge. Une acidose lactique peut apparaître à la suite d’une accumulation de metformine ; la prudence est donc 
recommandée dans les situations où la fonction rénale peut se dégrader de manière aiguë (p. ex. déshydratation, traitement par inhibiteurs de l’ECA, AR angiotensine II, diurétiques, notamment diurétiques de l’anse, anti-inflammatoires non stéroïdiens y compris inhibiteurs COX2).  Il 
faut informer les patients sur les signes potentiels d’une acidose lactique et interruption de la prise de Jardiance Met en cas de suspicion d’acidose lactique et hospitalisation immédiate. Contrôle de la fonction rénale avant le début du traitement, puis régulièrement, en particulier chez 
les patients âgés et dans les situations pouvant mener à une dégradation rapide de la fonction rénale. Les fonctions cardiaque et rénale doivent être régulièrement contrôlées chez les patients présentant une insuffisance cardiaque. Des infections des voies urinaires peuvent être plus 
fréquentes chez les patients avec anamnèse connue d’infections des voies urinaires chroniques ou récidivantes ainsi que chez des femmes. Envisager une interruption provisoire du traitement en cas d’infections des voies urinaires compliquées. L’administration de Jardiance Met 
chez les patients souffrant d’une insuffisance hépatique sévère ou d’une élévation sensible des transaminases (ayant plus que triplé) n’est pas recommandée. Du fait de la diurèse osmotique, l’empagliflozine est susceptible de provoquer une hypotension orthostatique: prudence en 
cas d’hypotension orthostatique connue, sous traitement antihypertenseur, en cas de déshydratation ou d’administration de diurétiques ou d’antirhumatismaux non stéroïdiens, chez les patients âgés (non recommandé à partir de 85 ans), en cas de pathologies s’accompagnant de 
déshydratation ainsi que chez les patients atteints de maladies cardiovasculaires et/ou cérébrovasculaires connues. Il existe une tendance non significative de risque supérieur d’accidents vasculaires cérébraux fatals/non fatals sous l’empagliflozine. Un  lien causal entre l’empagliflozine 
et l’accident vasculaire cérébral n’est pas prouvé, cependant la prudence est de mise chez les patients à haut risque d’événements cérébrovasculaires. Interruption du traitement par Jardiance Met en cas d’administration intravasculaire de produits de contraste iodés ainsi qu’en cas 
d’interventions chirurgicales. Prudence en cas de consommation excessive d’alcool. Baisse possible du taux de vitamine B12. Grossesse et allaitement: Jardiance Met ne doit pas être utilisé pendant la grossesse, sauf en cas de nécessité absolue. Contre-indiqué pendant l’allaitement. 
Interactions: Empagliflozine: en association avec l’empagliflozine le cas échéant réduction de la dose d’insuline ou de sulfonylurée afin de réduire le risque d’hypoglycémie. L’empagliflozine n’entraîne, in vitro, aucune inhibition, inactivation ou induction d’isoenzymes CYP450. 
L’empagliflozine est un substrat de la P-glycoprotéine (P-gp). L’administration concomitante d’empagliflozine et de digoxine (substrat de la P-gp) a entraîné l’augmentation de l’ASC de la digoxine. Observation minutieuse en cas de traitement par digoxine. Renforcement de l’effet 
diurétique des diurétiques thiazidiques et de l’anse, et donc augmentation du risque de déshydratation et de baisse de pression artérielle. Metformine: réduction de l’effet hypoglycémiant avec les glucocorticoïdes, les sympathicomimétiques, les diurétiques, les phénothiazines, les 
hormones thyroïdiennes, les œstrogènes, les contraceptifs oraux, les préparations de substitution hormonale, la phénytoïne, l’acide nicotinique, les antagonistes calciques, l’isoniazide et le tétracosactide. Renforcement de l’effet hypoglycémiant avec le furosémide, la nifédipine, la 
cimétidine, les inhibiteurs de l’ECA, les bêtabloquants, les inhibiteurs MAO, l’alcool. Les diurétiques peuvent renforcer les effets secondaires de la metformine. Modification de l’efficacité de la metformine en cas de prise simultanée de substrats/inhibiteurs ou d’inducteurs d’OCT1 ou OCT2. 
Effets indésirables: candidoses vaginales, vulvovaginites, balanites et autres infections génitales, infections des voies urinaires (y compris pyélonéphrite et urosepticémie), hypovolémie, miction plus fréquente, dysurie, soif, diminution du débit de filtration glomérulaire, augmentation 
des taux de créatinine, troubles du goût, diminution de l’appétit, diarrhée, nausées, vomissements, réactions cutanées allergiques (p. ex. érythème, prurit, éruption cutanée, urticaire), cas isolés d’angio-œdème, augmentation des lipides sériques, augmentation de l’hématocrite. 
Hypoglycémie (en association avec sulfonylurées/insuline). Cas d’acidocétose ou d’acidose lactique. Autres voir information professionnelle complète. Présentation: 60 et 180 comprimés pelliculés. Liste B. Mise à jour de l’information : mai 2018; l’information professionnelle complète 
est publiée sur www.swissmedicinfo.ch. Boehringer Ingelheim (Schweiz) GmbH, Hochbergerstrasse 60B, Case postale, 4002 Bâle. Admis aux caisses dès le 1.1.2016

* Patients adultes avec un diabète de type 2  et une maladie coronarienne, une artériopathie 
 oblitérante des membres inférieurs ou un antécédent d’infarctus du myocarde ou d’un AVC.1
1.  Jardiance® Information professionnelle. Mise à jour avril 2018. www.swissmedicinfo.ch. 
2. Jardiance Met® Information professionnelle. Mise à jour mai 2018. www.swissmedicinfo.ch.

LE NOUVEL  
ALLIÉ DE LA  
CARDIOPROTECTION

Pour les patients ayant un diabète de type 2  
et une maladie cardiovasculaire établie*

Le seul  
antidiabétique oral 

indiqué pour la 
prévention d’événements 

cardiovasculaires1,2
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Classes et principes actifs produit En association à metformine

Biguanides

Metformine Glucophage® ou génériques

SGlt2i

Canagliflozine invokana® Vokanamet®

dapagliflozine (fin 2018: deClARe) Forxiga® Xigduo®XR

empagliflozine Jardiance® Jardiance Met®

Dpp-4i

Alogliptine Vipidia® Vipdomet®

linagliptine trajenta® Jentadueto®

saxaglitine Onglyza® Kombiglyze®XR

sitagliptine Januvia®, Xelevia® Janumet®, -XR*, Velmetia®

Cildagliptine Galvus® Galvumet®

Sulfonylurées

Gliclazide diamicron® ou génériques

Glibenclamide daonil®/ semi-daonil® ou génériques Glucovance®/ -mite

Glimépiride Amaryl® ou génériques

En association avec

AR Glp-1

exénatide byetta® (bid)

exénatide dépot bydureon® pen (QseM)

liraglutide Victoza® (die) + insuline degludec: Xultophy®

semaglutide

duraglutide (ReWiNd) trulicity® (QseM)

Analogues de l’ insuline de longue durée

dégludec tresiba® + liraglutid: Xultophy®

detemir levemir®

Glargine lantus®

- Glargine 300 (étude bRiGHt) toujeo® solostar® (substance testée insuline lantus® mais non en 
triple concentration = toujeo®)

- biosimilaire de glargine Abasaglar®

insuline humaine de durée moyenne

NpH Huminsulin® insulatard®

Analogues de l’ insuline de courte durée

lispro Humalog®

Aspart NovoRapid®

Glulisine Apidra®

Mixtes avec analogues de l’ insulines lentes et rapides ou nph

lispro Humalog® Humalog® mix (NpH)

Aspart NovoRapid® NovoMix® (NpH)

dégludec/Aspart NovoRapid® Ryzodeg® (degludec)

tab. 1: Recommandations de la SSED par rapport des thérapeutiques antidiabétiques 

les médicaments marqués en rouge ont de meilleures preuves pour réduire la mortalité et les complications micro- et macrovasculaires. il convient 
donc de les préférer. il existe des études de critères d'évaluation cardiovasculaires sur les substances marquées en jaune.

pr Jacques philippe
HUG Genève

Jacques.philippe@hcuge.ch 

pr Roger lehmann
UsZ Zurich

Roger.lehmann@usz.ch
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B Conflit d’intérêts : 
pr J. philippe : subside de recherche de NovoNordisk et participation  
d’Advisory boards et honoraires de conférencier avec Novo Nordisk,  
sanofi, boehringer ingelheim, Astra Zeneca et Johnson & Johnson 

pr R. lehmann: participation d‘Advisory boards et honoraires de confé- 
rencier avec Novo Nordisk, sanofi, Msd, boehringer ingelheim, servier  
et Astra Zeneca
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