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L’effet de ’insuline glargine, prescrite par un pharmacien dans le
cadre d’un programme structuré de 6 mois, persiste-t-il apres un
an ?
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Cette analyse est a considérer dans le contexte de I’utilité d’ajout d’une injection d’insuline basale chez des patients
diabétiques de type 2, insuffisamment contrdlés par leur traitement de base (antidiabétiques oraux), probleme déja
commenté dans Minerva (1-4). En 2010, nous avions conclu que 1’ajout d’analogues d’insuline a la metformine et a
un sulfamidé hypoglycémiant en cas de contr6le insuffisant d’un diabéte de type 2 permettait de diminuer
significativement le taux d’HbAlc, mais ceci sans différence entre les schémas utilisés. Nous avions également fait
remarquer qu’un schéma insulinique basal provoque moins d’hypoglycémies et de prise de poids (5,6).

La question clinique abordée dans cette étude comporte 2 volets : la prescription d’insuline est faite (et suivie
pendant 6 mois) par le pharmacien (1’intervention), et c’est la persistance a 1 an de I’effet de cette intervention qui
est examinée ici (7).

L’intervention est décrite dans un premier article (8), qui doit étre attentivement résumé pour comprendre la portée
et les limites de I’article analysé ici. Il s’agit d’une étude dite pragmatique (9), non-randomisée, sans groupe
contrdle ou groupe avec comparaison : 100 patients, choisis par les pharmaciens, diabétiques de type 2 (&ge moyen
de 64 ans (ET 10,4) ; 58% d’hommes) ont été inclus dans une série de pharmacies canadiennes (Alberta). Le
diagnostic de diabete de type 2 était posé depuis au moins 6 mois, un traitement oral était en cours mais I’HbAlc
était comprise entre 7,5 et 11%. Les patients acceptant dés lors de s’injecter de I’insuline pouvaient étre
sélectionnés et suivis. Les facteurs d’exclusion étaient classiques. L’HbAlc était mesurée a la pharmacie. 10 unités
d’insuline glargine étaient injectées au coucher, la dose étant ajustée selon un schéma lié a la glycémie a jeun. Le
patient était revu systématiqguement a 7 reprises en 26 semaines (6 mois). Durant ce suivi, de nombreuses
médications hypoglycémiantes ont été soit arrétées, soit initiées, a I’initiative du pharmacien, qui en informait le
médecin traitant. Les résultats montrent que I’HbAlc a diminué de maniére statistiquement significative a 6 mois,
de 9,1% a 7,3%, soit une diminution de 1,8% en moyenne (avec IC a 95% de 1,4 a 2,0% ; p < 0,001).

C’est ’effet a moyen terme de cette intervention des pharmaciens qui est analysé dans 1’article actuel (7). 83
patients de la cohorte initiale ont pu étre analysés un an aprés la fin de I’intervention (soit a 18 mois de la
prescription). 73 patients étaient encore sous insuline glargine (a raison de 37,4 unités en moyenne, mais avec 30,8
d’ET, ce qui implique une dispersion considérable dans la répartition). L’HbAlc a augmenté de maniere
statistiquement significative de 7,3% a 8,1%, soit une différence de 0,8% en moyenne (p < 0,001). L’analyse
statistique est critiquable, puisqu’il n’y a pas d’ajustement de I’erreur a ; le test correct eut été une analyse de
variance (ANOVA).

De plus, les auteurs calculent qu’a 18 mois, soit 12 mois apres la fin de I'intervention, le risque de présenter un
événement cardiovasculaire au cours des 10 prochaines années est passé de 26,7% (ET 14,5) a la fin de
I'intervention a 30,75% (ET 15,5). Il n’y a pas mention de 1’évolution du poids ni de la fréquence des
hypoglycémies ni du mode d’administration (seringues ou stylos). Les auteurs concluent que, compte tenu du fait
qu’ils ont prouvé I’efficacité de I’intervention a 6 mois, 1’observation d’une dégradation des résultats de I’HbAlc a
18 mois suggere I’intérét d’un suivi systématique de ce type de patients par les pharmaciens.

Conclusions critiques
Ce travail semble ne rien apporter de neuf pour nos praticiens :
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I’insuline glargine répond au choix de vouloir diminuer I’'HbAlc. Le choix d’une molécule pour laquelle
un long recul d’utilisation est disponible et avec un profil d’effets indésirables peu fréquent, est 1’idéal.
L’insuline glargine n’est pas le médicament qui correspond au mieux a ces critéres car son recul
d’utilisation est plus faible (10). Elle améliore néanmoins la glycémie moyenne, méme a long terme (11),
chez des patients diabétiques de type 2.

la difficulté de trouver, au-dela d’interventions ponctuelles, des mod¢les de soins capables de maintenir des
résultats a long terme dans le traitement de maladies chroniques comme le diabete de type 2 est
considérable. Une excellente synthése méthodique récente insiste sur I’'importance de la prise en compte
des facteurs organisationnels et humains, la qualité de la communication de I’information, 1’acceptabilité
de I’intervention tant pour le patient que pour le clinicien et sur la formation des cliniciens aux
changements pratiques induits par les suivis de maladies chroniques (12).

les pharmaciens devraient bien entendu étre inclus dans de pareils programmes, en premiere ligne de soins
(13). Dans cette étude, les pharmaciens sont CDE (Certified Diabetes Educators), ce qui implique 800
heures de formation de terrain en 3 ans, et un examen de (re)certification tous les 5 ans (14) ; ce n’est donc
pas uniquement le statut de pharmacien qui importe ici. De plus, le partage des réles entre le pharmacien et
le médecin généraliste n’est pas clair dans cette étude.

mais attention : ’article analysé est construit sur I’affirmation qu’améliorer la glycémie moyenne mesurée
par ’HbAlc (un critére de jugement intermédiaire) modifie le risque cardiovasculaire. Ce risque est évalué
par une diminution du UK Prospective Diabetes Study (UKPS) calculator. Ce qui importe pour le patient et
le clinicien, ce sont des résultats en termes de diminution de mortalité globale et de diminution de
macroangiopathie. Aucune étude d’intervention n’a montré cela, sauf peut-étre pour la metformine (15), et
le gain sur la microangiopathie, réel, est faible (16). Il faut donc replacer cela dans la perspective plus large
de la prévention des maladies cardiovasculaires (17,18) : de larges programmes de prévention seront peut-
étre plus efficaces et moins coliteux que I’utilisation a tout va de nouveaux médicaments, encore faudra-t-il
le prouver sur le long terme, sur des critéres de jugement cliniques forts, et accessibles a I’ensemble de la
population concernée.

Notons que les auteurs ne déclarent aucun conflit d’intéréts. Un auteur (S.L.) est membre de Sanofi-Canada.

Conclusion

Cette étude présentant de réelles limites méthodologiques n’apporte pas d’élément neuf renforcant 1’indication ou
la prescription banalisée d’une insuline glargine, ni d’argument nous aidant & mieux impliquer le pharmacien dans
notre contexte de soins. La difficulté de trouver, au-dela d’interventions ponctuelles, des modéles de soins capables
de maintenir des résultats a long terme avec des bénéfices cliniques réels pour les patients (critéres de jugement
forts), dans le traitement de maladies chroniques comme le diabete de type 2 reste considérable.
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