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1. INTRODUCTION

1.1. Définition du diabéte de type 2

Le diabéte (tous types confondus) est une maladie métabolique caractérisée par une
hyperglycémie chronique qui s’explique par une carence absolue ou relative en insuline. En
effet, il peut exister une sécrétion insuffisante d’insuline, ou une réponse cellulaire inadaptée
des organes cibles a I’action de I’insuline ou les deux a divers degrés.

Selon les critéres de 1’Organisation Mondiale de la Santé (OMS), le diabete de type 2 est défini
biologiquement par une glycémie supérieure a 1,26 g/L (7,0mmol/L) aprés 8 h de jelne et a
deux reprises ou par une glycémie supérieure ou égale a 2 g/L a n’importe quel moment de la
journée et en présence de symptdmes tels que polyurie, polydipsie et amaigrissement ou 2
heures aprés une charge orale de 75 g de glucose [1].

Le diabete de type 2 (DT2) représente 90 % des diabeétes, il est caractérisé a la fois par une
insulino-résistance et par un déficit de sécrétion d’insuline. C’est une pathologie fortement li¢e
a des facteurs comportementaux, au premier rang desquels une alimentation inadaptée, trop
riche en acides gras (AG) saturés et sucres rapides et une sédentarité.

Sa prise en charge repose donc sur le respect de regles diététiques, la pratique d’une activité
physique réguliere et le traitement médicamenteux. A un certain stade, les antidiabétiques oraux
peuvent se révéler insuffisants, le passage a des thérapeutiques injectables, notamment
I’insuline, est alors nécessaire et constitue souvent pour les patients un tournant dans 1’évolution
de leur maladie.

1.2. Epidémiologie et impact économigue

Le diabete est un important probleme de santé publique, tant par sa fréquence et I’importance
de ses complications, que par ses conséquences socio-économiques. Les hombreuses actions
engagées au niveau national et international témoignent des efforts réalisés dans le cadre de sa
prise en charge, on peut citer par exemple la semaine nationale de la prévention du diabete, les
différents plans nationaux, le programme Sophia ou encore la journée mondiale du diabéte.

1.2.1. Une pathologie de plus en plus répandue

En France, la prévalence du diabéte traité pharmacologiquement, tous types confondus, était
estimée a 5 % en 2016, soit plus de 3,3 millions de personnes [2]. Cependant, selon 1’étude
nationale nutrition santé (ENNS) 2006-2007, pres de 20 % des cas de DT2 chez I’adulte entre
18 et 74 ans n’étaient pas diagnostiqués [3], ce qui peut laisser entendre une sous-estimation de
ces chiffres.

Cette prévalence n’a cessé d’augmenter depuis plusieurs années, en moyenne de 2,1 % par an
sur la période 2010-2015 malgré un ralentissement par rapport a la période 2006-2009 durant
laquelle le taux de croissance moyen était de 5,4 % [4].
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Au niveau européen, on recensait 58 millions de patients diabétiques en 2017. Selon les
estimations de la Fédération Internationale du Diabéte (FID), ce chiffre pourrait atteindre 67
millions en 2045, soit une augmentation de 16 % [5] (Figure 1).

Au niveau mondial, on recensait 425 millions de patients diabétiques en 2017, soit 1 adulte sur
11. Le phénomene est déja qualifié de véritable pandémie par la FID, sa progression est
considérable et I’on pourrait enregistrer une augmentation drastique du nombre de diabétiques
d’ici 2045 (+48 %), soit 629 millions de malades [5] (Figure 1).

Ameérigque du Moyen-Orient et
Nord et Caraibes Afrique du Nord Europe

2045
= 67 millions

58 milions

augmentation augmentation

de 16%

sugmentation

de 84%

41 miltions augmentation Asie du

de 156% Sud-Est

16 minions
2017

2045

183 muilbons

Amérique Centrale .:ugnu:m.su?,nT
et du Sud 1 de 15% 159 milions
—_— 2017
Pacifique
629 millions Occidental
augmentation —
de 48% T 425 millions

2017

MONDE

Figure 1. Le diabete dans le monde (chiffres prévisionnels)[5]
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Les hommes sont davantage touchés que les femmes, respectivement 1,8 million d’hommes et
1,5 million de femmes. Le diabéte concerne davantage les personnes d’age miir, en effet, sa
prévalence augmente avec 1’age (Figure 2) et ’age moyen du diagnostic est de 65 ans. Ainsi,
un homme sur cing &gé de 70 a 85 ans et une femme sur sept agée de 75 a 85 ans sont traites
pharmacologiquement pour un diabéte [2].

25%

20%

Prévalence du daibéte
= o
ES &

5%

el ] el = & el ] el ] el el L2 ol ol el el = el 2
s AT ,b(\q q,b(* P o S e P P A o
MU et T A0 0 0 T 9% @ @ 0 9% &7 e @® & of
M A R AP S

=m=Hommes =#=Femmes

Champ : France entiére hors Mayotte / Source : SNOS-DCIR; exploitation Santé publique France

Figure 2: Répartition par age et sexe de la prévalence du diabéte traité pharmacologiquement, en

France, en 2016 [2]

La derniére synthese épidémiologique [2] confirme I’existence d’inégalités socio-économiques
et territoriales trés marquées en termes de fréquence du diabéte ou de survenue de
complications.
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Les inégalités territoriales sont importantes entre les départements d’outre-mer et de
métropole, en effet, la prévalence du diabéte est plus élevée a la Réunion, en
Guadeloupe, Guyane et Martinique, respectivement 2 fois, 1,8 fois et 1,5 fois plus élevée
que sur I’ensemble du territoire. En métropole, les taux de prévalence les plus élevés
sont observés dans le nord de la France. A I’inverse, on constate les taux de prévalence
les plus faibles dans les départements bretons. (Figure 3). Ces inégalités de répartition
sur le territoire concernent également les complications du diabéte. En effet, les taux
d’incidence des hospitalisations pour complications varient fortement selon les régions
et selon le type de complication (Annexe 1). Pour exemple, on retrouve des taux
beaucoup plus élevés dans les territoires d’outre-mer pour la néphropathie, les AVC et
les amputations du membre inférieur, alors que les taux sont plus faibles pour les plaies
du pied ou les infarctus du myocarde.



* Standardisation sur la structure d'dge de la population européenne 2010 : Eurostat,
population EU-27 / Champ : France entiére hors Mayotte / Sources : SNDS-DCIR ;
exploitation Santé publique France

Figure 3: Variations de la prévalence standardisée* du diabéte traité pharmacologiquement par
rapport a la prévalence nationale, par département, France entiére, 20162 [2]

- Concernant les inégalités socio-economiques, le diabéte et ses complications sont plus
fréquents chez les personnes les plus défavorisées. La derniere synthése
épidémiologique montrait que parmi les personnes de moins de 60 ans, la prévalence du
diabéte était deux fois plus élevée chez les bénéficiaires de la CMU-C, ces patients
étaient également hospitalisés plus fréquemment pour des complications liées au
diabéte. La prévalence du diabete et ses complications étaient également plus élevées
dans les communes classées comme les plus défavorisées.

1.2.2. Et qui engendre des colts importants

Le diabéte n’est pas toujours une maladie isolée, elle peut étre intriquée avec de nombreuses
autres pathologies augmentant ainsi les dépenses de santé des patients diabétiques.

Selon 1’étude ENTRED 2 [6] (Echantillon national témoin représentatif des personnes
diabétiques) réalisée entre 2007 et 2010, I’assurance maladie a remboursé plus de 12 milliards
d’euros de soins, toutes pathologies confondues, aux personnes traitées pour un diabéte en 2007.
Un rapport plus récent de la Caisse Nationale d’Assurance Maladie (CNAM) révélait une
inflation des dépenses de santé allouées aux patients diabétiques, en effet, en 2012, « la somme
de I’ensemble des dépenses remboursées a des patients diabétiques, pour le diabéte ou pour
toute autre pathologie, s’élevait a 19 milliards d’euros, soit 15 % des dépenses de I’assurance
maladie individualisables pour tous les assurés. » [7].
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Cependant, il semble aussi pertinent d’appréhender le fardeau financier li¢ au seul diabete et
ses complications. En 2012, la CNAM a estimé le codt attribuable au diabéte a 10 milliards
d’euros soit 52% des dépenses totales pour les patients diabétiques, la majorité des dépenses
étant liées aux complications du diabete (Tableau 1).

19 milliards d’euros
Autres . s
. Part attribuable au diabéte
pathologies
S rr,""IardS 10 milliards d’euros
d’euros
Dépenses spécifiques (médicaments, | Dépenses liées aux complications du
dispositifs médicaux, diabete ou aux problémes de santé
hospitalisations...) qui lui sont fréquemment associés
2,3 milliards d’euros 7,7 milliards d’euros
Dépenses spécifiques au diabéte
Médicaments Dispositifs (bandelettes, stylos, pompes...) Hospitalisations
1,1 milliard d’euros 800 millions d’euros 270 millions d’euros

Tableau 1. Répartition des dépenses chez les patients diabétiques

Les chiffres les plus récents (2016) montrent que les dépenses directes liées au diabéte, sans
inclure les complications cardio-neuro-vasculaires ni rénales, s’élevaient a 6,8 milliards
d’euros, soit 5 % des dépenses du régime geénéral.

Dans I’étude ENTRED 2 [6], les facteurs associes a des remboursements médicaux plus élevés
chez les personnes diabétiques de type 2 étaient :

e [lage,

e L’ancienneté du diabete : une autre étude basée sur le suivi d’une cohorte de patients
nouvellement traités pour diabéte de type 2 entre 2008 et 2015 a été réalisée a partir des
données de la CNAM pour évaluer I’évolution des dépenses attribuables au diabete les
huit premiéres années d’évolution de la maladie. Elle met en évidence une tendance a
I’accroissement du colt médical avec le temps, en effet, les dépenses étaient de 1500
euros par an et par patient la premicre année et s’¢élevaient a 1900 euros par an et par
patient huit ans plus tard [8].
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e Les complications : par exemple, les complications macrovasculaires (pathologies
coronariennes, accidents vasculaires cérébraux...) avaient entrainé des colts médicaux
1,7 fois plus élevés qu’en leur absence [6].

e Les comorbidités majeures,

e L’insulinothérapie.

Aux vues de la croissance du nombre de patients et de 1’apparition et la diffusion plus large de
thérapies innovantes, la facture des remboursements aux patients diabétiques pourrait s alourdir
dans les prochaines années. Un troisiéme volet de I’étude ENTRED est actuellement en cours,
il permettra notamment de constater I’évolution de ces dépenses.

1.3. Prise en charge thérapeutigue du diabéte de type 2

1.3.1. Obijectifs glycémiques

La prévention des complications du diabéte de type 2 nécessite un bon équilibre glycémique. Il
peut étre évalué par la réalisation d’une autosurveillance glycémique réguliére ou par le dosage
trimestriel de 1’hémoglobine glycosylée (HbALcC) qui en est le reflet lors des 3 derniers mois.
Cependant 1’objectif glycémique est différent pour chaque patient et peut évoluer au fil du
temps. C’est d’ailleurs dans ce sens que vont les différentes recommandations qui préconisent
un objectif d’HbA 1¢ individualisé selon le profil du patient et co-décidé avec lui. Il dépend de
différents criteres tels que 1’age, I’ancienneté du diabete, I’espérance de vie, les comorbidités.

Selon les recommandations de la Société Francophone du Diabete (SFD) [9] :

La plupart des patients diabétiques de type 2 ont une HbAlc cible inférieure ou égale a 7 %
(53 mmol/mol).

Cependant, en cas de diagnostic récent, si le patient a une espérance de vie supérieure a 15 ans
et s’il est vierge de tout antécédent cardiovasculaire, la cible d’HbA 1¢ peut étre plus ambitieuse
avec une valeur inférieure ou égale 4 6,5 %.

A D’inverse, dans certaines situations, 1’objectif d’HbA 1c recommandé est moins sévére, avec
une valeur inférieure ou égale a 8 %. C’est notamment le cas chez les patients avec une
comorbidité sévere avérée et/ou une espérance de vie limitée a moins de 5 ans, ou avec un
diabete ancien (supérieur a 10 ans) avec un objectif cible de 7 % inatteignable sans craindre
d’hypoglycémies séveres ; en cas d’insuffisance rénale chronique sévére ou terminale.

L’objectif d’HbAlc peut méme étre inférieur ou égal a 8,5 % voire 9 %, chez les personnes
agées dites « fragiles » et « dépendantes ou a la santé tres altérée » respectivement (Tableau 2).
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Profil du patient HbA__ cible

Cas général

Personnes
agées’

Patients avec insuffisance
rénale chronique (IRC)

Patientes enceintes ou
envisageant de I'étre®

La plupart des patients avec un DT2

DT2 nouvellement diagnostiqué, dont 'espérance de vie est
> 15 ans et sans antécédent cardiovasculaire, sous réserve
d’étre atteint par la mise en ceuvre ou le renforcement des
madifications thérapeutiques du mode de vie, puis, en cas
d’échec, par un ou plusieurs traitements ne provoquant pas
d’hypoglycémie.

Patients DT2 :

- avec une espérance de vie limitée (< 5 ans)

- avec une (ou plusieurs) comorbidité(s) sévére(s)

- ou ayant une longue durée d'évolution du diabéte

(> 10 ans) et pour lesquels la cible de 7 % s’avére difficile &
atteindre car l'intensification thérapeutique expose au risque
d’hypoglycémies sévéres.

Dites «en bonne santé », bien intégrées socialement et
autonomes d’un point de vue décisionnel et fonctionnel, et dont
l'espérance de vie est jugée satisfaisante.

Dites «fragiles», & 'état de santé intermédiaire et & risque de
basculer dans la catégorie des «dépendants et/ou & la santé
trés altérée».

Dites « dépendantes et/ou a la santé trés altérée », en raison
d’une polypathologie chronique évoluée génératrice de
handicaps et d’un isolement social.

IRC modérée (stades 3A et 3B)
IRC sévére et terminale (stade 4 et 5)5

Avant d’envisager la grossesse
Durant la grossesse

7%

<65%

<8%
sans aller au-dessous de 7% en cas de
traitement par SU, glinide, ou insuline

ST%=2

=85%?*
sans aller au-dessous de 7,5% ®
en cas de traitement par SU, glinide,
ou insuline*
< 9% et/ou glycémies capillaires
préprandiales entre 1 et 2g/L
sans aller au-dessous de 8% et de
glycémies préprandiales a 1,40g/L
en cas de traitement par SU, glinide,
ou insuline*
sT7%2
8%
sans aller au-dessous de 7% en cas
de traitement par glinide ou insuline
(SU contre-indiqués)
<6,5%
< 6,5% et glycémies capillaires
<0,95¢g/L a jeun et <1,20g/L en
postprandial a 2 h

'De maniére générale, chez les sujets agés, il est essentiel de minimiser le risque d’hypoglycémie, notamment d’hypoglycémie sévére, pouvant survenir sous
5U, glinide, ou insuline ; le risque hypoglycémique est plus important lorsque I'HbA, | est inférieure & 7 %, mais existe également si 'HbA,_ est plus élevée.
2Une attention particuliére sera portée au risque d’hypoglycémie en cas de traitement par SU, glinide, ou insuline.

3Ces valeurs pourront étre modulées en fonction du degré de fragilité et de dépendance.
41l est préférable d'éviter de prescrire un SU ou un glinide chez les sujets agés « fragiles » ou « dépendants et/ou a la santé trés altérée ».

SStades 3A : débit de filtration glomérulaire (DFG) entre 45 et 50 mL/min/1,73m? ; 3B : DFG entre 30 et 44mL/min/1,73m? ; stade 4 : DFG entre 15 et 20mL/
min/1,73m? ; stade 5 : DFG < 15mL/min/1,73m?.

¢ Diabéte préexistant a la grossesse.

Tableau 2. Objectifs d'HbAlc selon le type de patient (référentiel de la SFD [9])

1.3.2. Regles hygiéno-diététiques

1.3.2.1. L’activité physique

Pratiquée de fagon réguliere, I’activité physique joue un role majeur dans la prise en charge des
patients diabétiques de type 2 mais également dans la prévention de 1’apparition de cette

pathologie chez les sujets a risque.

En effet, les études montrent qu'une activité physique réguliére chez le DT2 s’accompagne
d’une amélioration significative de 1’équilibre glycémique, indépendamment des variations de
poids, avec une diminution moyenne du taux d’HbAlc de -0,6 % (IC95% -0,9 a-0,3;
p <0,05) [10]. Elle participe également a la diminution des comorbidités associees avec
notamment une amélioration du profil tensionnel,

I’insulinorésistance et la mortalité cardiovasculaire.
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La notion d’activité physique rassemble en fait trois objectifs : lutter contre la sédentarité qui
est un ensemble de comportements au cours desquels la dépense énergétique est tres faible avec
une préedominance de la position assise ou couchée ; augmenter I’activité physique (dite non
structurée) dans la vie quotidienne par exemple en privilégiant les déplacements a pieds ou a
vélo, les escaliers par rapport a 1’ascenseur ; pratiquer des activités physiques structurées, de
préférence supervisees au début.

L’objectif idéal pour un patient diabétique de type 2 est d’atteindre une durée minimale de 150
minutes d’activité physique d’intensité modérée par semaine avec une fréquence minimale de
trois séances par semaine (ou 90 minutes par semaine pour une activité d’intensité plus
importante répartie en trois seances). Ces séances devraient comporter a la fois des exercices
d’endurance et de renforcement musculaire.

1.3.2.2. L’alimentation

Un régime alimentaire adapté est fondamental chez le patient diabétique de type 2 pour obtenir
un meilleur équilibre glycémique et minimiser le risque de complications cardiovasculaires.

Chez le patient diabétique obese, il se veut hypocalorique. En effet, les études ont démontré
qu’une perte pondérale induite par restriction calorique tend a diminuer I’insulinorésistance et
donc I’hyperglycémie chronique par réduction de la néoglucogénese et I’augmentation de
I’utilisation périphérique du glucose. Ce phénomeéne est surtout vrai au début de la maladie
lorsque I’insulinorésistance prédomine par rapport a la carence insulinique sécrétoire.

Il est également nécessaire de limiter les fluctuations aigues de la glycémie qui ont une action
nocive notamment sur les endothéliums vasculaires. Les excursions glycémiques
postprandiales sont classiquement plus intenses et plus longues chez les patients diabétiques.
Elles doivent donc étre contrdlées, tout particulierement chez les patients qui ont une HbAlc
inférieure a 7,3% chez lesquels 1’hyperglycémie postprandiale contribue a plus de 70% a
I’hyperglycémie globale. Pour ce faire, il faut agir a la fois sur la quantité de glucides ingérés a
chaque repas qui doit étre en moyenne de I’ordre de 45% de 1’apport calorique total, réparti en
trois repas quotidiens et sur la nature de ces glucides en consommant de préférence des aliments
a index glycémique faible.

Enfin, pour limiter le risque de macroangiopathies qui sont fréquentes chez les patients
diabétiques de type 2, un régime ayant des propriétés antiathérogénes, anti-thrombogénes,
antistress oxydatif et antihypertensives est recommandé par 1’American Heart Association
(AHA) et I’ American Diabetes association (ADA) [11], ses caractéristiques sont les suivantes :

- Des lipides qui devraient représenter environ 30 % de I’apport calorique total dont 7 %
maximum d’AG saturés et un apport en cholestérol inférieur a 200 mg/j (recommandations
de grade A). La consommation d’AG mono-insaturés est également importante car elle a une
influence sur le profil lipidique en diminuant le LDL-cholestérol et augmentant le HDL-
cholestérol. En paralléle, il est nécessaire d’apporter des AG dits essentiels, non fabriqués
par ’organisme : AG trans et polyinsaturés de la série n-6 présents dans certaines huiles
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végétales (tournesol, mais) et de la série n-3 contenus dans 1’huile de colza, soja et chairs de
poissons gras. Si les apports en AG essentiels peuvent paraitre suffisants en globaliteé,
lorsqu’on y regarde d’un peu plus pres, le ratio n-6/n-3 est souvent bien supérieur a 4, la
valeur maximale souhaitable. Ce constat plaide donc en faveur d’une diminution des AG de
la série n-6 et d’une augmentation des apports en AG de la série n-3.

- Une consommation d’antioxydants naturels contenus dans certains fruits ou légumes et un
apport en fibres suffisant.

- Des apports protéiques autour de 15% de I’apport calorique quotidien et des apports en
chlorure de sodium aux alentours de 6 g/j.

Cependant, il n’existe pas de répartition idéale des calories entre glucides, lipides et protéines
adaptée a tous les patients. Elle devrait plut6t étre basée sur un programme individualisé selon
les habitudes alimentaires et les préférences de chacun en prenant en compte le profil

métabolique (Figure 4).
' MONO-INSATURES 10%
25%
T

40% GLUCIDES

-

|
L —— - 1 1
DIABETIQUE < A » DIABETIQUE

* avec obésité androide * en poids normal
et/ou ou avec obésité gynoide
* avec dyslipidémie * exempt de dyslipidémie

¢ avec activité physique plutét forte

Figure 4. Facteurs intervenant dans le choix des pourcentages respectifs des calories apportées par
les glucides et les graisses mono-insaturées [11]

1.3.3. Education thérapeutigue

Certaines pathologies et les thérapeutiques qui y sont liées peuvent nécessiter des
apprentissages par le patient. A plus forte raison pour la maladie chronique avec laquelle il doit
pouvoir gérer au quotidien sa santé en s’adaptant en permanence a la situation, pouvoir faire
face a des crises, savoir se traiter, prendre des initiatives sans se mettre en danger. C’est de cette
problématique que découle I’'intérét des programmes d’éducation thérapeutique du patient
(ETP) qui font partie intégrante de la prise en charge du malade.

La vocation premiere de I’ETP est la personnalisation, elle s’appuie sur une évaluation initiale
individuelle des besoins éducatifs du patient avec 1’élaboration d’objectifs personnalisés, se
présente sous forme de séances dédiées, dispensées par des professionnels formés
spécifiqguement, et comporte une évaluation finale.
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Il en existe plusieurs types qui différent selon leur durée et les moyens mis en ceuvre [12]. I
existe différents programmes d’ETP autorisés par I’ARS en Lorraine sur le théme du diabete,
la liste est consultable sur le site www.etp-grandest.org.

Les objectifs chez le patient diabétique sont I’acquisition et le maintien de compétences d’auto-
soins comme la technique d’injection de I’insuline, 1’adaptation des doses d’insuline aux
résultats de 1’autosurveillance glycémique. Mais également la gestion des hypoglycémies,
savoir les éviter et si besoin les gérer (par resucrage ou utilisation de glucagon par 1’entourage
si elle est sévere). Enfin, le patient doit apprendre comment adapter son mode de vie a sa
maladie avec notamment la mise en ceuvre d’une activité physique et d’un régime alimentaire
adaptés.

1.4. Les traitements injectables du diabéte de type 2

1.4.1. Les analogues du GLP1 (GLP1 RA)

1.4.1.1. Mécanismes d’action

Cela fait plus d’un siécle que I’existence de substances intestinales pouvant exercer un effet
hypoglycémiant est connue, il a cependant fallu attendre les années 70-80 pour qu’elles soient
identifiées.

Les incréetines sont des hormones gastro-intestinales produites lors du passage de nutriments
dans le tractus digestif, elles stimulent le métabolisme du glucose en favorisant notamment la
sécrétion d’insuline. II en existe deux : le glucose dependent insulinotropic polypeptide (GIP)
et le glucagon like peptide 1 (GLP1). Le GIP a été la lere incrétine identifiée, c’est une hormone
de 42 AA synthétisée par les cellules K au niveau du duodénum et du jéjunum. La seconde,
dont la forme synthétique est utilisée en thérapeutique, est le GLP1. 1l est sécrété par les cellules
L entéro endocrines au niveau de 1’iléon distal. Ces hormones sont responsables de 20 a 70%
de la sécrétion post-prandiale d’insuline, d’ou leur réle important dans 1’homéostasie
glycémique, notamment au moment des repas.

L’effet incrétine a été mis en évidence expérimentalement dans une étude de M. Nauck [13] qui
a montré que la concentration d’insuline est plus importante aprés une administration orale de
glucose qu’aprés une administration intra-veineuse (Figure 5). Ce phénoméne met en évidence
la contribution spécifique des incrétines a la réponse insulinique.
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M. Nauck et al.: Incretin effect in Type 2 diabetes 49
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Figure 5: Mise en évidence de I'effet incrétine dans le diabéte de type 2 [13]

Les taux plasmatiques de GLP1 augmentent rapidement apreés l’ingestion d’hydrates de
carbone, il est ensuite dégradé par deux enzymes dont la DPP4 (demi-vie d’environ 2 min). Il
stimule la sécrétion d’insuline de manicre glucose-dépendante, a partir d’un seuil de glucose de
4.5 mmol/L ; pour des valeurs inféricures, 1’effet insulinotrope est perdu. Son action se fait par
I’intermédiaire de récepteurs au niveau des cellules pancréatiques (amplification de la sécrétion
d’insuline, inhibition de la sécrétion de glucagon) mais a également un effet pléiotrope qui lui
confere ses autres propriétes telles que le ralentissement de la vidange gastrique qui diminue
I’absorption du glucose au niveau de I’épithélium intestinal, et I’augmentation de la satiété. De
plus, les modeéles animaux ont également montré un effet anti-apoptotique et trophique sur les
cellules béta pancréatiques.

Chez les patients diabétiques de type 2, la sécrétion de GLP1 et I’effet incrétine sont réduits
(Figure 5). Plusieurs stratégies thérapeutiques ont alors été élaborées pour palier a cette
diminution de I’effet incrétine. D’une part, le développement d’inhibiteurs de la DPP-4 actifs
par voie orale, connus plus communément sous le nom de gliptines, qui vont ralentir la
dégradation du GLP1 endogéne. D’autre part, la production de mimétiques du GLP1 qui
résistent a 1’action de la DPP-4.

1.4.1.2. Les différentes molécules disponibles en France (Tableau 3)

- L’exénatide, une version synthétique de I’hormone exentine-4 trouvée dans la
salive du Monstre de Gila, un reptile originaire d’Amérique, présente 53 %
d’homologie avec le GLP1 humain, c’est la premic¢re molécule de cette classe a avoir été
approuvee par la Food and Drug Administration (FDA) et les agences européennes. On la
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retrouve sous deux formes, le BYETTA® (5 ou 10 microgrammes), exénatide a libération
immédiate, administré en deux injections sous cutanées quotidiennes, 30 a 45 minutes avant
le repas et le BYDUREON®, exénatide a libération prolongée, en une seule injection sous-
cutanée hebdomadaire de 2 mg d’exénatide.

Le liraglutide est une molécule qui présente 97 % d'homologie avec le GLP1 humain. 1l est
commercialisé en France sous le nom VICTOZA® et se présente sous la forme d’une
solution injectable en sous-cutané dosée a 6 mg/ml. Son profil pharmacocinétique et
pharmacodynamique permet une administration en une seule fois par jour. Le liraglutide est
initié & la dose de 0,6 mg par jour pour améliorer sa tolérance digestive. Apres au moins une
semaine de traitement, la dose peut étre augmentée a 1,2 mg. En cas de contrdle glycémique
insuffisant chez certains patients, la dose peut étre augmentée a 1,8 mg (dose qui a démontré
un effet cardioprotecteur).

Depuis septembre 2016, le liraglutide est également commercialisé en association a ratio
fixe avec ’insuline dégludec sous le nom XULTOPHY®, Le dosage des stylos préremplis
est de 100 unités/ml d’insuline dégludec et 3,6 mg/ml de liraglutide. Il est administré en une
injection sous-cutanée par jour, a heure fixe. L ajustement de la dose se fait en fonction de
la glycémie a jeun, la dose maximum étant de 50 unités.

Le dulaglutide, connu sous le nom de TRULICITY® est un analogue du GLP1 qui présente
une homologie d’environ 90 % avec le GLP1 humain. Il est disponible en 2 dosages (0,75 et
1,5 mg), c’est la posologie de 1,5 mg qui est utilisée pour 1’association aux autres
hypoglycémiants, le dosage a 0,75 mg est indiqué essentiellement en monothérapie en cas
d’intolérance a la metformine, mais non remboursé en France dans ce cas. Son
administration se fait par voie sous-cutanée, a un rythme hebdomadaire.

Le sémaglutide est le dernier analogue du GLP1 commercialisé en France depuis le
printemps 2019, sous la dénomination OZEMPIC®. Des essais de phase I11 (pionner 4 et 7)
ont montré sa supériorité par rapport a un placebo, au Januvia et au Victoza dans le controle
glycémique et la perte de poids. Il se présente sous forme injectable, en stylo de 0,25 mg,
0,5 mg et 1 mg. La dose initiale est de 0,25 mg de sémaglutide, en sous-cutané, une fois par
semaine. Apres 4 semaines de traitement, elle est augmentée a 0,5 mg une fois par semaine.
La dose peut étre augmentée a 1 mg une fois par semaine en cas de contrble glycémique
insuffisant. A noter qu’une version orale du sémaglutide est actuellement a I’étude.

Les effets indésirables les plus fréquents de ces différentes molécules sont principalement
gastro-intestinaux (nausées, vomissements et diarrhée), ils diminuent généralement avec le
temps.
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Tableau 3: Conditions de remboursements des différents analogues du GLP1 en France

[14,15,16,17,18,19]

Molécule et
date de — .
o Indications remboursees
commercialisation en
France
BYETTA -en association avec la metformine et/ou les sulfamides hypoglycémiants*.
(2008) -en association avec une insuline basale et la metformine*.
BYDUREON -en association avec la metformine et/ou avec les sulfamides hypoglycémiants*.
(2015)
-en association avec la metformine et/ou un sulfamide hypoglycémiant (SU)*, et en
cas d’écart a I’objectif glycémique supérieur a 1 % et un IMC=30 ou assorti d’un

VICTOZA risque de prise de poids sous insuline ou d’hypoglycémies préoccupant.

(mars 2010) -en trithérapie en association avec I’insuline basale et la metformine*, et intolérants
ou possédant une contre-indication a 1’utilisation de SU, ou en échec d’une
trithérapie insuline/metformine/SU.

-chez les patients dont le traitement par metformine + insuline basale + liraglutide
XULTOPHY sous forme d’association libre est optimisé, pour améliorer le controle glycémique.
(septembre 2016) -chez les patients pour lesquels la metformine associée a une insuline basale, ne
permettent pas d’obtenir un contréle glycémique adéquat.
TRULICITY —bllthe,rapl_e avec la metforml_ne.
L -trithérapie avec la metformine et un SU.
(janvier 2016) S . L
-trithérapie avec la metformine et une insuline basale.
OZEMPIC -bithérapie avec la metformine.
(2019) -trithérapie avec la metformine et un SU.

*chez des adultes n’ayant pas obtenu un contréle glycémique adéquat aux doses maximales tolérées

de ces traitements.

1.4.1.3. La place des analogues du GLP1 dans la stratégie thérapeutigue

Les derniéres recommandations de la Haute Autorité de Santé (HAS) sur la prise en charge du
diabete de type 2 datent de 2013, elles ne prennent pas en compte les études de sécurité
cardiovasculaire [20]. Depuis, il y a eu plusieurs publications de grandes études de sécurité
cardiovasculaires des antidiabétiques qui ont donné lieu a des recommandations internationales.
Les recommandations de la HAS devraient étre mise a jour en 2020.

Des nouvelles recommandations européennes et internationales concernant la prise en charge
thérapeutique du diabéte de type 2 ont été publiées en 2018, elles émanent de 1’American
Diabetes Association (ADA) et I’European Association for the Study of Diabetes (EASD) [21]
(Figure 6). Elles proposent une approche davantage centrée sur le patient avec la prise en
compte de 1’age du patient, son terrain, son poids, son style de vie, ses préférences et son
contexte socio-economique. Dans la nouvelle approche proposée, 1’'une des étapes préliminaires
clés est de considérer la présence ou I’absence de facteurs de risques ou maladies
cardiovasculaires, d’insuffisance cardiaque ou d’une maladie rénale chronique.
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Ces recommandations integrent également les inhibiteurs du sodium-glucose co-transporteur 2
(SGLT2) du stade de la bithérapie jusqu’a I’association a I’insuline, le premier est disponible
en France depuis peu. La place des GLP1 RA reste importante, ils sont souvent positionnés
comme alternative ou en association aux inhibiteurs de SGLT2.

La metformine en association avec des régles hygiéno-diététiques reste toujours le traitement
de premiére intention lorsqu’il n’existe pas de contre-indications. Les analogues de GLP1
apparaissent en deuxieme et troisieme intention dans la stratégie thérapeutique.

En deuxiéme intention, la premicre étape consiste a différencier les situations selon qu’il existe
ou non une pathologie cardiovasculaire ou une maladie rénale chronique.

Les patients avec pathologie cardiovasculaire ou rénale :

En cas de prédominance de facteurs de risque cardiovasculaires, le choix d’un analogue du
GLP1 ou d’un anti SGLT2 avec un effet cardioprotecteur prouvé est recommandé. Les
molécules ayant fait la preuve de leur bénéfice cardiovasculaire sont le liraglutide, le
sémaglutide, I’albiglutide et I’empagliflozine. A noter qu’a ce jour, seuls le liraglutide et le
sémaglutide sont disponibles en France.

Les anti-SGLT2, permettent de réduire I’incidence des insuffisances cardiaques et/ou la
progression de I’insuffisance rénale chronique. Ils doivent donc étre privilégiés dans ces deux
cadres pathologiques si la fonction rénale le permet. Un analogue du GLP1 (GLP1 RA) avec
bénéfice cardiovasculaire prouvé peut étre prescrit en alternative en cas d’intolérance, de
contre-indication (notamment une fonction rénale trop altérée).

Les patients sans pathologie cardiovasculaire ou rénale :

Dans ce cas de figure, les critéres de choix sont le risque hypoglycémique, la nécessité d’une
perte pondérale ou tout du moins d’une stabilisation du poids, et enfin le prix.

Lorsque le risque d’hypoglycémie doit étre minimisé, les analogues du GLP1 trouvent la encore
une place de choix, ce risque étant trés faible avec cette classe médicamenteuse. Les autres
classes possibles sont les inhibiteurs de la DPP-4, les inhibiteurs de SGLT2.

Chez le patient en surpoids, les analogues du GLP1 sont encore recommandés (alternative :
inhibiteurs de SGLT2), avec une préférence selon leur efficacité sur la perte pondérale
(semaglutide > liraglutide > dulaglutide > exénatide).

Les SU sont indiqueés principalement dans une stratégie de limitation des codts.
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Figure 2. Orientation du choix thérapeutique, aprés échec de la metformine en monothérapie, en fonction de la présence ou non d'une
comorbidité cardiovasculaire ou rénale [adapté du consensus ADA-EASD 2018 ; rél. 7 & 8].

AR GLP-1 : agoniste des récepteurs du glucagon-fke peptide-1 ; CV : cardiovasculaire ; DFG | débit de filtration glomérulaire ; IDPP-4 ; inhibiteur de
la dipeptidyl peptidase-4 ; ISGLT2 : inhibiteur des cotransporteurs sodium-glucoss de type 2 ; TZD : thiazolidinedione (gitazone).

Figure 1. {extraite de [B]). Orientation du choix thérapeutique... (adapté du consansus ADA-EASD 2018 ; réf [1]).

Figure 6: Stratégie thérapeutique médicamenteuse du diabéte de type 2 selon les recommandations
EASD/ADA [9]

Dans sa prise de position [9], la SFD place également les modifications du mode de vie au
centre de la prise en charge. En effet, la lutte contre la sédentarité, I’amélioration de
I’alimentation et la pratique d’une activité physique adaptée sont le premier traitement
classiquement proposé au patient a la découverte de son diabete. Ces changements de I’hygi¢ne
de vie doivent durer dans le temps, ils sont donc évolutifs et reposent sur la détermination
d’objectifs spécifiques et réalisables, toujours en concertation avec le patient. En cas
d’inefficacité de ces modifications du mode de vie apres 3 a 6 mois, la metformine est indiquée
en premiére intention, sauf intolérance ou contre-indication, a doses progressivement
croissantes jusqu’a la dose maximale tolérée (2-3 g/j idéalement).

Classiquement, chez les patients indemnes de pathologies cardiovasculaire ou rénale, lorsque
les régles hygiéno-diététiques associées a la metformine sont insuffisantes, la bithérapie initiale
préconisée est I’association metformine/inhibiteur de la DPP4 : en effet avec cette molécule, le
risque hypoglycémique est faible, I’effet neutre sur le poids et la sécurité cardiovasculaire a été
démontrée. Les SU sont envisageables, moins onéreux, ils exposent toutefois a un risque
d’hypoglycémie et de prise de poids, ils peuvent étre proposés en cas de faible risque
hypoglycémique (Figure 7).

Les analogues du GLP1 peuvent étre introduits en bithérapie initiale avec la metformine chez
les patients dont I’indice de masse corporelle est > a 30 kg/m? ou chez les patients présentant
une maladie cardiovasculaire avérée, une insuffisance cardiaque (a éviter si insuffisance
cardiaque a fraction d’¢jection < 40 %) et/ou une maladie rénale chronique, en choisissant une
molécule qui a fait preuve de son bénéfice dans ces différentes situations.
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Situation commune
(age < 75 ans, IMC < 35 kg/m?, absence de maladie cardiovasculaire avérée, d'insuffisance cardiaque et/ou maladie rénale chronique/insuffisance rénale chronique )

Monothérapie METFORMINE
Bithérapie initiale
METFORMINE METFORMINE METFORMINE METFORMINE
+ Inhibiteur de la DPP4 + sulfamide + agoniste des + inhibiteur de SGLT2*
(iDPP4) hypoglycémiant (SU) récepteurs du GLP-1 (iSGLT2)

(GLP-1 RA)
- Metformine : dose maximale tolérée.
- Réévaluer les modifications thérzpeutiques du mode de vie, 'adhésion et la participation thérapeutique du patient avant toute intensification thérapeutique.
- Toute intensification thérapeutique doit étre co-décidée avec le patient, et couplée a une éducation thérapeuti et a un accor

pag| it.

- iDPP4 : choix préférentiel en prévention primaire (excellente tolérance, absence d’hypoglycémie, neutralité pondérale, sécurité cardiovasculaire [CV],
« combos » avec metformine).
- SU envisageable, en particulier chez les patients a faible risque hypoglycémique (sécurité CV du glimépiride, faible colt).

-iSGLT2 ou GLP-1 RA envisageable, en particulier si IMC 2 30 kg/m? (absence d’hypoglycémie, perte de poids, sécurité CV, colt élevé GLP-1 RA > iSGLT2).

* A ce jour, les iSGLT2 ne sont pas commercialisés en France : les stratégies proposées ici devront étre ajustées lorsque les ditions d'utilisation et de remboursement des
iSGLT2 seront connues.

Figure 7: Stratégie thérapeutique si HbAlc supérieur a I'objectif personnalisé malgré modifications
du mode de vie et monothérapie par metformine a dose maximale tolérée (recommandations SFD)

Lorsque la bithérapie metformine/inhibiteur de la DPP4 est insuffisante, on peut prescrire un

GLP1 RA plus efficace sur ’'HbA1C et la perte de poids, tout en prenant soin d’arréter
I’inhibiteur de la DPP-4 (Figure 8).

Autres possibilités : trithérapie metformine + inhibiteur de la DPP-4 + SU/ trithérapie
metformine + inhibiteur de la DPP-4 + iSGLT2 / metformine + insuline basale.

Bithérapie initiale METFORMINE . METEORMINE
METFORMINE +iDPP4 + |DPP4 + SU ou iSGLT2*
* e B #
Bi- ou trithérapie - TR
METFORMINE METFORMINE + iDPP4 ————————— mhlnsEJflg?:)\':iLe
+GLP-1RA +SU ou iSGLT2*
- Réévaluer les modificati hérapeutiques du mode de vie, I'adhésion et la participation thérapeutique du patient avant toute intensification thérapeutique.

- Toute intensification thérapeutique doit étre co-décidée avec le patient, et couplée a une éducation thérapeutique et a un accompagnement du patient.

- * Regle d'arrét pour les iDPP4 : baisse d'HbAic < 0,5 % et HbAic > objectif 3 a 6 mois apres I'initiation du traitement
(a condition que |'adhésion au traitement soit jugée satisfaisante et en I'absence de facteur bien identifié de déséquilibre glycémique).

- "En cas d'initiation d’une insulinothérapie basale, préférer un analogue basal de I'insuline.
Se référer au chapitre spécifique pour la gestion des autres anti-hyperglycémiants aprés initiation de I'insulinothérapie basale.

- Le choix d’une stratégie incluant un iSGLT2* ou un GLP-1 RA est intéressant chez le patient obése (IMC 2 30 kg/m?) et s'impose en cas de maladie cardiovasculaire
avérée, d'insuffisance cardiaque** et/ou de maladie rénale chronique, en choisissant alors une molécule ayant démontré son bénéfice.

* A ce jour, les iSGLT2 ne sont pas commercialisés en France : les stratégies proposées ici devront étre ajustées lorsque les conditions d'utilisation et de remboursement des
ISGLT2 seront connues.

** Dans l'attente de nouvelles données, les GLP-1 RA doivent étre évités en cas d'insuffisance cardiaque a fraction d'éjection diminuée diminuée (< 40%).

Figure 8: Stratégie thérapeutique si HbAlc supérieur a I'objectif personnalisé malgré modifications
du mode de vie + bithérapie metformine + iDPP-4 (recommandations SFD)
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Si la bithérapie choisie initialement était 1’association metformine + SU (patients a faible risque
hypoglycémique), en cas d’inefficacité il est possible d’introduire un GLP1 RA, d’autant plus
si 'IMC est supérieur 30 kg/m? ou en cas de maladie cardiovasculaire avérée. Il est alors
possible soit de maintenir le SU en diminuant sa posologie, soit de 1’arréter sachant qu’il pourra
étre réintroduit plus tard (Figure 9).

Autres possibilités : trithérapie metformine + SU + inhibiteur de la DPP-4 / trithérapie
metformine + SU + iSGLT2 / metformine + insuline basale.

Bithérapie initiale [ meTzoRmINE | * METFORMINE
METFORMINE + SU +5U [ +iDDP4 ouisSGLT2*
e e
B e AT 4
Bi- ou trithérapie ,/-""_— s
METFORMINE METFORMINE + SU METFORMINE
+GLP-1RA£SU +iDPP4 ou iSGLT2* + INSULINE BASALE

- Réévaluer les modifications thérapeutiques du mode de vie, I'adhésion et la participation thérapeutique du patient avant toute intensification thérapeutique,

Toute intensification thérapeutique doit étre co-décidée avec le patient, et couplée a une éducation thér i et a un acc du patient.
- * Régle d'arrét pour les sulfamides hypoglycémiants (SU) : baisse d'HbA1c< 0,5 % et HbA;. > objectif 3 3 6 mois aprés l'initiation du trai (a dition que I'adhésion au trai soit
jugée satisfaisante et en I'absence de facteur bien i ifié de déséquilibre glycémi ou 5i hypoglycémies répétées ou sévéres.
- *En cas d'initiation d’une i érapie basale, préférer un analogue basal de I'insuline.

Se référer au chapitre spécifique pour la gestion des autres anti-hyperglycémiants aprés initiation de l'insulinothérapie basale,
- Le choix d'une stratégie incluant un iSGLT2* ou un GLP-1 RA est intéressant chez le patient obese (IMC 2 30 kg/m?) et s'impose en cas de maladie cardiovasculaire
avérée, d'insuffisance cardiaque** et/ou de maladie rénale chronigue, en choisissant alors une molécule ayant démontré son bénéfice,
* A ce jour, les iSGLT2 ne sont pas commercialisés en France : les stratégies proposées ici devront étre ajustées lorsque les o et de des
iSGLT2 seront connues.
** Dans l'attente de nouvelles données, les GLP-1 RA doivent étre évités en cas d'Insuffisance cardiaque & fraction d’éjection diminuée diminuée (< 40%).

Figure 9: Stratégie thérapeutique si HbAlc supérieure a I'objectif personnalisé malgré modifications
du mode de vie + bithérapie metformine + sulfamide (recommandations SFD)

Enfin, on peut également prescrire un GLP1 RA lorsque 1’objectif d’HbAlc n’est pas atteint
sous trithérapie metformine + SU + iDPP4. On prendra alors soin d’arréter I'iDPP4 et le plus
souvent le sulfamide qui pourra étre réintroduit secondairement si nécessaire.

En cas d’échec d’une association metformine + insuline basale, un GLP1-RA devrait étre
proposé de préférence a une intensification de I’insulinothérapie chez le patient obese avec IMC
> 30 kg/m2 et en cas de maladie CV avérée, insuffisance cardiaque (Sauf FE < 40%) et/ou
maladie rénale chronique.

A noter que comme tout traitement, 1’efficacité du GLP1 RA doit étre réévaluée réguliérement,
d’autant que son coft est ¢levé. Il sera arrété si la baisse de ’'HbAlc est inférieure a 0,5 % et
I’HbAlc supérieure a I’objectif 3 a 6 mois apres 1’initiation du traitement, sous couvert de la
vérification d’une bonne adhésion au traitement et de 1’absence d’une cause externe de
désequilibre.
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1.4.2. L’insulinothérapie

1.4.2.1. Indications

Indispensable chez le patient diabétique de type 1, l’insuline est également utilisée
fréquemment dans le diabete de type 2 quand les objectifs glycémiques ne sont pas atteints avec
les autres traitements anti-hyperglycémiants. Si son efficacité est majeure (HbAlc-1,5a 3,5 %
en moyenne), elle n’est pas dénuée d’effets secondaires tels que prise de poids ou survenue
d’hypoglycémies. De plus, le caractére injectable de ce traitement et sa complexité peuvent étre
a I’origine d’une réticence du patient. Lorsqu’une insulinothérapie devient nécessaire, elle doit
donc étre instaurée en accord avec le patient et précédee d’une phase de préparation. L’objectif
¢tant d’autonomiser rapidement le malade, son introduction sera accompagnée d une démarche
d’éducation thérapeutique (technique d’injection, automesure, interprétation des glycémies et
ajustement des doses, prévention/gestion des hypoglycémies...) et d’un suivi régulier.

Les indications d’insulinothérapie sont multiples, elle peut parfois étre prescrite d’emblée au
diagnostic en cas de déséquilibre majeur du diabete (HbAlc > 10%), en particulier en cas de
syndrome polyuro-polydipsique et/ou de perte de poids involontaire. Elle se révele
indispensable en cas d’hyperglycémie majeure avec hyperosmolarité ou présence de corps
cétoniques. La prescription d’insuline est également indiquée en cas d’inefficacité d’une
bithérapie metformine et iDPP4 ou d’une bithérapie metformine et SU, ou d’une bithérapie
metformine et GLP1 RA. Elle peut également prendre le relais en cas d’échec d’une trithérapie
metformine, SU et iDPP4 ou metformine, GLP1 RA et SU.

1.4.2.2. Les différentes insulines

Les insulines peuvent étre séparées en plusieurs catégories selon leur profil pharmacocinétique
(Figure 10) :

- les insulines conventionnelles humaines, d’action rapide ou intermédiaire comme la NPH
pour neutral protamine Hagedorn

- les mélanges dits « premix » composés d’insuline humaine rapide ou d’un analogue rapide
et d’insuline intermédiaire NPH

- les analogues de I’insuline divisés en analogues rapides (insuline lispro, aspart...) et en
analogues lents classiques (glargine, détémir) ou insulines lentes, dites de nouvelle
génération, a action trés prolongée (glargine U300, dégludec)
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Figure 10: Profils pharmacocinétiques des différentes insulines (tiré de etudiant-
hospitalier.com)

La glargine 100 a une pharmacocinétique adaptée a une majorité de patients, son action plus
prolongée permet une seule injection par jour par rapport a une NPH et la variabilité glycémique
est moindre avec une réduction du taux d’hypoglycémies, notamment nocturnes et séveres.

Les insulines lentes de nouvelle génération (dégludec, glargine 300) ont un profil d’action plus
plat et une durée d’action plus longue (supérieure a 24 h). Elles permettent d’obtenir un contrdle
glycémique similaire a celui obtenu avec la glargine 100 et une réduction du nombre
d’hypoglycémies notamment nocturnes et/ou séveres [22,23,24,25,26,27], avec en plus une
diminution des hypoglycémies a la phase de titration pour la glargine 300 [28]. Ces insulines
présentent donc un intérét chez les patients susceptibles de présenter des hypoglycémies ou les
patients fragiles chez lesquels les conséquences d’une éventuelle hypoglycémie pourraient étre
graves.

La lévémir, qui a une durée d’action plus courte que la glargine 100, peut avoir un avantage
pour les patients qui présentent plutdt des hyperglycémies dans la journée mais peu la nuit,
profil qui se rencontre notamment sous corticoides ou chez certains patients &gés.
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1.4.2.3. Mise en place et intensification

Lorsqu’une insulinothérapie est nécessaire, il est recommandé de commencer le traitement par
un analogue lent d’insuline (plutot qu’une NPH), type glargine U100, a petites doses.

Lors de I’instauration d’insuline, il est souhaitable de maintenir la metformine et d’arréter le
sulfamide/répaglinide/ iDPP4 d’emblée ou aprés titration efficace de I’insuline basale en
renforcant ’autosurveillance glycémique, avec toutefois la possibilit¢ de les réintroduire
secondairement si besoin. Concernant les analogues du GLPL1, ils sont maintenus en association
avec I’insuline seulement en cas de perte pondérale significative (5 % du poids initial au moins)
ou d’un bénéfice en prévention cardiovasculaire secondaire.

Apres introduction d’une insulinothérapie basale associée a la metformine, on considerera le
résultat insuffisant si 'HbAlc reste supérieure a I’objectif malgré des glycémies a jeun
correctes ou parfois méme des glycémies a jeun au-dessus de la cible malgré de fortes doses
d’insuline. Dans ce cas, I’avis d’un endocrinologue-diabétologue est souhaitable. Il y a alors
plusieurs possibilités d’intensification thérapeutique, soit la réintroduction d’un antidiabétique
oral qui sera toutefois moins efficace que les traitements injectables, soit I’ajout d’un GLP1 RA
plutdt choisi pour sa simplicité d’utilisation et la limitation des hypoglycémies ou de la prise de
poids, soit la mise en place d’une insulinothérapie par multi-injections. Si 1’on choisit cette
derniére option, il est conseillé de privilégier un schéma associant une insuline lente et un
analogue rapide de I’insuline, une a trois injections aux repas plutét que des injections de type
«premix» qui sont moins flexibles et souvent pourvoyeuses d’hypoglycémies.
Secondairement, la mise en place d’'une pompe a insuline peut étre envisagée dans certaines
situations (dans un centre référent).

1.4.2.4. L’insulinorésistance psychologique

Le phénomeéne d’« insulinorésistance psychologique » a été décrit pour la premiére fois en 1994
dans une publication de Leslie CA et al. , il s’agit de la résistance de la part des patients et des
médecins, a I’idée d’initier un traitement par I’insuline, pouvant conduire a retarder une
insulinothérapie qui semble nécessaire [29].

En pratique elle se manifeste par une prescription d’insuline tardive chez des patients dont le
niveau d’HbA 1¢ est élevé. Dans I’observatoire L&vous, une étude en vraie vie chez des patients
DT2 sous insuline basale en France, la durée moyenne entre le diagnostic de la maladie et
I’instauration de I’insuline était de 11,4 ans [30]. La méme tendance est retrouvée dans diverses
études avec des durées moyennes d’évolution du diabéte avant insulinothérapie de 10 ans dans
I’étude ADHOC [31] et 12.7 ans dans INSTIGATE [32] (Tableau 4). Certaines études ont
évalué ce phénomene en termes de retard a I’intensification du traitement, il a été évalué a 9
mois en moyenne dans 1’étude LIGHT [33] et au moins 6 a 12 mois dans 1’enquéte DIAttitude
[34]. Concernant le taux d’HbAlc lors de I’initiation de I’insuline, dans les études francgaises
ADHOC, LIGHT et INSTIGATE France, il s’éléve respectivement a 9,2, 8,9 et 9,5% [35].
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Etudes [Réf) Patients  Taux initial d'HBA,,  Sulvl  Patlents  Diminution  Patlents avec

(m) %) (moks) [1] du taux HbA < T %
d'HbA_ (%) {2)
Etude InsuStar [10] Belgique
— Patlents insuline-naifa 174 0,08 + 1,41 & 174 -1,64 @1
Btudes frangalses
- ADHOE [11] France 1874 82:14 a0 1874 137+ ND 215
— LIGHT [12] France 2541 8,90 + 129 3 13mM -1,3+ ND 19,0
- LIGHT [18] Francea
= T0ans 1283 BE=212 3 1283 12+ ND 210
=T0ans 518 BE=x12 3 518 -1,3 = ND 130
- INSTHIATE Framce [13, 14] France 177 85219 [ 152 17T +1,99 263
Etudes internationales
- PREDICTIVE [20] Europe 1263 B,82 + 1,50 3 1263 -125+1325 300
—Achleve study [21] 'E'm“"'““:““ﬂmmb] 44872 85217 & 30360 -22:17 8
- UK Health improvement Royaume-Uni 4045 86220 =6 2881  -127T+202 173
Metwork database [23]
—GOLD [27] Allemagne 1262 8,50 = 0,98 5 1210 -1.15+091 3.5
— CREDIT [24] Irtesmationals 2 ooy 8520 48 2272 -20x22 3400
— INSTHIATE [14] Européenne 1051 BE=x18 & 1051 -203 +187 32
— [Kim ot al, 2015 [25] Corée 8635 82:14 & BG3E  -1,8:ND 44,5
— Lawin at al_ 2015 [32] Etats-Unls
1 ADO 450 83223 12 450 -1 751 B2
2 ADOs 738 82220 12 T38 -10+30 267
=3 AD0s G432 81218 12 642 -09+32 19,6
- Bhattacharya et al. 2015 [30]  Etats-Unis
1.4D0 1075 B7220 12 1075  -09+37 64,2 ()
2 AD0s 2 020 BE=17 12 2020 -0.7+24 62,2 ()
=3 ADOs 833 BEx15 12 33 -05+36 50,4 ™)

Dionndes présenbass snus fonme de moyenne = déviation-standand.

[} sous insuline basale,

[} = B % au lieu de < 7 % comple tenu d'une population Spée.

ADO(E) : agent antidiabatioua oral © WD : non dispanible.

INSTIGATE : INSuiin Titration,; GAining an undersianding of ihe burden of Type 2 diabedes in Eurape | FREDICTIVE : Predicfable Resulls and Expariance in
Diabetes hrough intensification and Control fo Targel: an nternational Variabdily Evalustion | CREDIT : Cadiovasculr Rizk Fuaisalion in people wilfh fype 2
Diatwelas an Insin Tharapy.

Tableau 4. Comparaison des résultats d’hémoglobine glyquée (HbAx) de I’étude InsuStar avec ceux
d’autres études observationnelles frangaises et internationales du méme type, avant et apres le
passage a !’insuline [35].

Les obstacles a la prescription de ’insuline peuvent émaner aussi bien du patient que de son
médecin. Dans 1’étude DAWN réalisée en 2001, un patient sur deux se sentait préoccupé a
I’idée de devoir commencer un traitement par insuline et la moitié¢ des soignants reconnaissaient
prescrire I’insuline « lorsqu’elle devient absolument nécessaire » [36,37].

Coté patients les possibles causes d’insulinorésistance psychologique sont :

- La peur ou I’anxiété de I’injection elle-méme, qui peut aller de la crainte de la douleur a une
réelle phobie des aiguilles.

- La crainte de ne pas maitriser 1’aspect technique de I’injection ou encore de ne pas savoir
comment adapter les doses d’insuline aux différentes situations.

- Une vision globale négative de 1’insuline qui est considérée par certains patients comme
inefficace (seulement 20% des patients pensaient que I’insuline les aiderait a contrdler leur
diabete dans I’étude DAWN) voire néfaste. Cette derniére fausse croyance est souvent forgee
sur des expériences négatives dans 1’entourage, avec des proches diabétiques qui ont par
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exemple été amputés ou sont devenus aveugles alors qu’ils étaient traités par insuline, cela
étant évidemment dd a 1’état d’avancement de la maladie et non au traitement. De plus,
I’insuline a parfois pu étre utilisée par certains médecins comme une menace pour tenter
d’obtenir une amélioration de 1’observance du patient, ce qui a entrainé une association
négative a la premiere évocation de ce traitement. Enfin, I’insuline est classiquement
associee a une aggravation de la maladie.

Le traitement par insuline est également percu comme plus complexe par rapport aux
antidiabétiques oraux avec en outre un certain nombre de contraintes. L’administration du
traitement nécessite plus de temps, il est nécessaire de transporter du matériel, une
organisation du planning des repas est également requise. Tout cela entraine une perte de
flexibilité dans la vie quotidienne.

Sur le plan psychologique, le passage a I’insuline peut étre vécu comme un échec du
traitement avec comme conséquence un fort sentiment de culpabilité. La réalisation des
injections apparaissant alors comme une « punition » pour ne pas avoir fait ce qu’il fallait.
D’autre part, ’injection en elle-méme, correspond au franchissement de la barriere cutanée
et peut étre ressentie comme une « agression du moi ».

Sur le plan social, la prescription d’insuline peut également étre vecue comme délétére avec
la crainte de perdre son permis de conduire ou son emploi. La crainte du regard d’autrui est
également prégnante, avec la problématique de la réalisation des injections en public.

Le médecin est également parfois amené a rencontrer des patients dans le déni qui attribuent
le désequilibre de leur diabete a des évenements récents tels que la mauvaise observance du
traitement ou des écarts alimentaires. Ces derniers estiment donc que I’introduction de
I’insuline n’est pas nécessaire dans la mesure ou ils comptent corriger ces erreurs d’ici la
consultation suivante. D’autre fois, certains patients estiment aller bien et ne voient tout
simplement pas 1’utilité d’un renforcement thérapeutique.

On peut également citer la peur de devenir dépendant de I’insuline au sens d’une addiction.

L’hypoglycémie est I’évenement le plus redouté par les patients, ainsi dans I’étude DAWN?2,
47% des patients DT2 traités par insuline considérent que ce traitement augmente le risque
d’hypoglycémie.

- La prise de poids constitue également un frein majeur a la mise en place de I’insulinothérapie
(57% considerent que I’insuline fait prendre du poids).
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1.5. Justification du travail et objectif de I’étude

Comme nous 1’avons constaté, les barri¢res a 1’instauration de 1’insuline sont nombreuses, cette
étape reste un événement marquant dans I’histoire de la maladie du patient DT2. Cependant,
avec I’avénement des analogues du GLP1, elle n’est plus le seul traitement injectable disponible
sur le marché. Si globalement le traitement injectable par GLP1 RA semble étre plus séduisant
et avoir les caractéristiques pour pouvoir étre mieux accepté par les patients, il existe peu
d’études qui s’y intéressent. EXiste-t ’il une réelle différence dans le vécu entre ces deux types
de traitement ?

L’objectif principal de mon étude est de comparer le vécu de 1’introduction d’un traitement
injectable chez le patient DT2, par insuline d’une part et par GLP1 RA d’autre part. L’un des
objectifs secondaires est de savoir si un traitement antérieur par GLP1 RA peut servir de levier
et lever un certain nombre de barrieres lors de 1’introduction de I’insuline.

2. MATERIEL ET METHODES

2.1. Population étudiée

L’échantillon regroupe des patients DT2 chez lesquels un nouveau traitement injectable a été
introduit pour leur diabéte, il peut s’agir d’insuline ou d’un GLP1 RA. Le recrutement a eu lieu
au sein du service de diabétologie (hospitalisation complete) du CH de Saint-Avold sur une
période de 6 mois.

2.2. Obijectifs de 1’étude

Le but de cette étude est d’étudier le ressenti de patients diabétiques actuellement sous ADO
vis-a-vis des différents traitements injectables lors de leur introduction et d’effectuer une
comparaison entre les patients traités par insuline et ceux traités par GLP1 RA.

Un des objectifs secondaires est de vérifier si I’existence d’un traitement par GLP1 RA antérieur
a I’introduction d’insuline change la perception des patients vis-a-vis de 1’insuline.

2.3. Type d’étude

Etude épidemiologique observationnelle quantitative, transversale, monocentrique réalisée sur
la base de questionnaires anonymes distribués en main propre aux patients correspondant aux
criteres d’inclusion et d’exclusion.

2.4. Critéres d’inclusion et d’exclusion de 1’étude

Les critéres d’inclusion dans 1’étude sont les suivants :

- Etre diabétique de type 2
- Se voir proposer un traitement injectable
- Savoir lire et écrire en frangais
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Les critéres d’exclusion sont les suivants :

- Etre atteint de troubles cognitifs

- Etre atteint de toute autre pathologie empéchant de remplir le questionnaire

- Autre type de diabete (DT1, diabéte gestationnel) : le but étant de comparer les différents
traitements injectables, si les GLP1 RA ne sont pas indiqués les données sont peu pertinentes

- Introduction d’un traitement combiné par GLP1 RA et insuline en premiere intention, afin
d’étre certain que les patients différencient bien les deux types de traitement

- Patients connus pour avoir une pathologie psychiatrique, un traitement psychotrope ou ayant
manifesté tout signe de détresse psychologique en dehors du contexte de 1’étude.

2.5. Les caractéristiques et 1’élaboration du questionnaire

Les questionnaires sont distribués dans le service de diabétologie par le promoteur aux patients
qui remplissent tous les critéres d’inclusion et ne présentent aucun critére d’exclusion. Les
questionnaires sont ensuite auto-administrés par le patient, la durée est d’environ 15 minutes.

Le questionnaire (Annexe 2) est rattaché a une notice d’information a destination du patient
(Annexe 3). Il est constituée de 3 feuilles recto-verso et une feuille recto, soit 7 pages. Il est
composé de 3 grandes parties avec un total de 21 grandes questions concernant le profil du
patient, ses connaissances sur les traitements injectables du diabéte et son expérience
personnelle du traitement. Ces questions sont essentiellement des questions fermées a choix
binaire (oui/non), des questions a choix multiples et des échelles numériques. Elles sont
réparties comme suit :

- « Votre profil » : cette premiére partie regroupe 10 questions ayant pour but de récolter des
informations générales sur le patient telles que le sexe, 1’age, le niveau d’étude, I’ancienneté
du diabete, le type de suivi. Ces informations nous permettront de réaliser une analyse
descriptive du type de population étudiée et de rechercher des facteurs influencant
I’acceptation d’un traitement injectable et les différentes peurs. Des questions concernent
particuliérement 1’existence d’une activité¢ professionnelle et d’un entourage de bonne
qualité dans la mesure ou ces éléments pourraient étre respectivement soit un frein (crainte
de perdre son emploi, horaire des injections), soit un facteur facilitant 1’introduction du
traitement. Enfin, dans cette rubrique, le ressenti de 1’état de santé actuel et la considération
du diabete comme maladie potentiellement grave sont deux éléments également évalués,
afin de savoir si le fait d’avoir conscience du caractére sérieux de la maladie influence
¢galement I’acceptation des thérapeutiques injectables.

- « Vos connaissances sur les traitements injectables du diabéte » : cet ensemble de questions
a pour objectif d’évaluer 1’état des connaissances du patient sur les traitements injectables.
En effet, plusieurs études suggerent que 1’information précoce des patients sur 1’évolution
naturelle de la maladie vers I’insulinopénie et donc 1’éventualité d’une insulinothérapie dans
I’avenir, pourrait faciliter son introduction future [35,37]. Le but est donc de vérifier dans
quelle mesure ces connaissances sont acquises en pratique selon le type de traitement, par
quel biais, et de savoir comment 1’injection est pergue par les patients.
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- « Votre expérience personnelle du traitement » : les trois premieres questions ont pour but
d’évaluer les connaissances du patient sur son traitement passé, actuel et les raisons qui ont
induit la prescription d’un traitement injectable. En effet, ’acceptation d’un traitement ne
peut étre totale que si le patient estime qu’il est justifié et sait pourquoi ce traitement lui a
été prescrit. Une attention particuliére est portée a 1’existence éventuelle d’un traitement
antérieur par GLP1 RA lors de I’introduction de I’insuline, afin de vérifier si elle est facilitée
par ce dernier. Une question évalue également le mode d’acquisition des connaissances
nécessaires a une gestion autonome du traitement et la capacité ressentie par le patient a
utiliser ce dernier. La question 18 a pour but de mettre en évidence les différentes émotions
ressenties chez les patients selon le type de traitement injectable, les connaitre permettrait
au médecin de pouvoir désamorcer certaines situations. La question 19 s’intéresse aux
différentes représentations du traitement injectable, les connaitre permettrait de les
rechercher et d’avoir ensuite les bons arguments. Enfin, la derniere question reprend les
différentes craintes, responsables d’insulinorésistance psychologique chez les patients,
évoquées dans de multiples études. L’objectif est de vérifier si certains de ces éléments sont
également retrouveés chez les patients traités par GLP1 RA.

2.6. Confidentialité et consentement a la participation

L’étude repose sur un questionnaire anonyme qui ne renferme donc aucun élément
permettant I’identification du patient. Le consentement du patient est recueilli par voie orale au
moment de la distribution du questionnaire et par écrit a la fin du formulaire d’information
(consentement anonyme reli¢ a chaque questionnaire). Les patients sont informés qu’une fois
le questionnaire retourné, il est impossible de détruire les données puisqu’aucune information
permettant d’identifier la personne répondante n’a été recueillie.

2.7. Aspects réglementaires de 1’étude

L’¢tude est menée en conformité avec le Réglement (UE) n° 2016/679 et la Délibération de la
CNIL n° 2018-154 du 3 mai 2018 dite Méthodologie de référence 003 et conforme aux
dispositions législatives et réglementaires relatives aux recherches impliquant la personne
humaine et définies aux articles L1121-1 et suivants du Code de la Santé Publique.

2.8. Analyse statistique

Cette étude consiste en une analyse statistique quantitative basée sur les données recueillies a
I’aide du questionnaire décrit dans la rubrique « les caractéristiques et 1’élaboration du
guestionnaire » (chapitre 2.5, page 39)

Dans un premier temps, ces données ont été informatisées avec la création d’une base de
données sur Excel.

Ensuite, nous avons réalise des analyses univariées* sous la forme de statistiques descriptives
(moyennes, distributions, proportions) pour établir le profil des personnes interrogées avec
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¢galement une analyse d’un point de vue graphique (graphiques en secteurs, boite & moustache,
histogrammes). Des statistiques descriptives ont également été réalisées pour décrire les
craintes et émotions vis-a-vis des traitements injectables du diabete chez les patients traités par
insuline et GLP1 RA. Nous avons également étudié les craintes dans chaque sous-groupe en
dissociant I’existence ou non d’un traitement antérieur par GLP1 RA chez les patients sous
insuline et la forme journaliere ou hebdomadaire de 1’analogue du GLP1.

Nous avons ensuite réalisé des analyses bivariées*. Les données ont été comparées entre les
différents groupes en utilisant des tests exacts de Fisher, tests T de Student et tests de Mann-
Whitney pour rechercher une éventuelle influence du type de traitement injectable sur les
émotions rencontrées, 1’acceptabilité de ce traitement, le sentiment d’avoir la capacité a
I’utiliser et sur les différentes peurs liées a ce dernier. Le seuil de significativité choisi pour ces
tests statistiques était de 5 %. Certaines analyses reposent sur des tests bilatéraux, ne présumant
pas d’un effet plus important d’un traitement ou de 1’autre. Pour ces tests, la valeur de p est
notée « p » dans le manuscrit. Des tests unilatéraux de supériorité ont été réalisés lorsqu’il
existait une forte présomption basée sur I’analyse monovariée et sur un raisonnement logique,
la valeur de p était alors notée « py». Dans ce dernier cas de figure, nous acceptions une
majoration du risque d’erreur sur la conclusion de supériorité par rapport a un test bilatéral (5%
Vs 2,5%).

Concernant la partie sur les émotions, les réponses aux items non binaires ont été dichotomisées
en « oui » et « non ». Les réponses « je ne sais pas » ne pouvant étre classées, elles ont été
considérées comme des non-reponses.

Enfin, les résultats ont été comparés aux données de la littérature lorsque cela était possible.

* Les effectifs utilisés pour les analyses statistiques sont disponibles dans les Annexes 6 a 8.
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3. RESULTATS DE L’ENQUETE

3.1. Les caractéristiques de 1’échantillon

3.1.1. Age

La moyenne d’age des patients de cette étude est de 58,0 ans. On peut observer leur répartition
dans la Figure 11.

Au sein de cette population, la moyenne d’age des patients chez lesquels on introduit de
I’insuline est de 55,9 ans, elle est de 60,9 ans pour les patients chez lesquels on introduit un
GLP1 RA (Tableau 5). Nous n’avons pas mis en évidence de différence significative entre les
moyennes d’age des deux groupes (p > 0,05) (Annexe 4).

Total de I'échantillon Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Effectif n=>51 n=29 n=22
Age moyen (en années) + ¢ 58,0+ 125 55,9+12,3 60,9 +125 ns

ns = non significatif
p = significativité au test t de Student

Tableau 5. Eléments statistiques de I'age de la population

w

Effectif

[y

28 36 38 39 40 41 44 46 47 50 51 52 55 56 57 58 59 60 61 62 63 65 66 67 68 69 71 72 73 76 81 83 88
Age (années)

Figure 11. Répartition des ages de la population étudiée
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3.1.2. Sexe

La proportion de femmes est de 37,3 % (19 femmes) pour 62,7 % d’hommes (32 hommes) pour
I’ensemble de la population étudiée (Figure 12).

35

30

Effectif
G S

10

w

femme homme
Sexe

Figure 12. Répartition hommes/femmes de la population

3.1.3. Niveau d’étude et activité professionnelle

Dans la population étudiée, 45,1 % des répondants n’ont pas de diplome (23 personnes), 23,5 %
ont un niveau brevet des colléges (12 personnes), 21,6 % un niveau baccalauréat (11 personnes)
et 7,8 % ont fait des études supérieures (4 personnes). Une personne n’a pas répondu a cette
question. (Figure 13).

sansréponse
2,0%

supérieur
7,8%

Figure 13. Niveau d'études de I'échantillon étudié

Concernant la vie active, 41,2 % de la population étudiée (21 patients) exerce une activité
professionnelle ou est en recherche d’emploi.
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3.1.4. Entourage

Dans notre étude, 84,3 % des personnes vivent en famille et 15,7 % vivent seules.

La part des patients qui s’estiment bien entourés sur le plan personnel (famille, amis) est de
96,1 %.

3.2. Les caractéristiques du diabéte

3.2.1. Ancienneté
La durée moyenne d’évolution du diabete au sein de I’échantillon est de 8,6 ans (Tableau 6).

La durée moyenne séparant la découverte du diabéte et la mise en route d’une insulinothérapie
est de 8,2 années. Cette derniére est de 9,0 années au moment de la mise sous GLP1 RA
(Tableau 6).

Aucune différence significative n’a été mise en évidence entre la durée moyenne d’évolution
du diabéte avant I’introduction d’insuline et de GLP1 RA (p > 0,05) (Annexe 5).

Total de I'échantillon Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Effectif n=>51 n=29 n=22
Ancienneté moyenne du 8,646, 82+78 90454 ns
diabéte (en années) + ¢

ns = non significatif
p = significativité au test de Mann-Whitney

Tableau 6. Ancienneté du diabéte dans les différentes populations (moyenne et écart-type)

L’effectif maximum est retrouvé pour une ancienneté du diabéte de 10 ans au moment de I’étude
(Figure 14).

10

Effectif

N W BN

0II|IIIIIII|IIIIIIIII
o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 14 15 16 20 25 26 30

Années

Figure 14. Répartition des valeurs d'ancienneté de la maladie
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3.2.2. Type de traitement injectable introduit lors de 1’hospitalisation

Dans notre échantillon, 22 patients sont traités par GLP1 RA (43,1 %) et 29 patients sont traités
par une insuline basale (56,9 %). Parmi ces patients insulinés, 11 étaient traités par GLP1 RA
antérieurement, soit 37,9 % des patients mis sous insuline (Figure 15).

Figure 15. Répartition des différents types de traitements (actuels et traitement
injectable antérieur)

Parmi les patients traités par GLP1 RA, 12 sont traités par une forme hebdomadaire
(OZEMPIC et TRULICITY) et 10 sont traités par une forme quotidienne (VICTOZA) (Figure
16).

Figure 16. Différents traitements par GLP1 RA
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3.2.3. Type de suivi

Le suivi médical est réalisé dans 47 % des cas par le médecin généraliste uniquement, de
maniére conjointe par le médecin généraliste et le diabétologue dans 39 % des cas et, dans 4 %
des cas par le diabétologue seulement.

Dix pour cent des personnes interrogées n’avaient aucun suivi pour leur diabéte jusqu’a leur
hospitalisation.

3.2.4. Ressentis autour de la maladie (Q9 et Q10)

Le diabete est considéré comme une maladie potentiellement grave par 86,3 % du panel.
Aucune différence significative entre les patients traités par insuline et GLP1 RA n’a été
démontrée (p > 0,05) (Tableau 7).

Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Effectif n=29 n=22
o R . Oui: 93,1% Oui: 77,3%
Considérez-vous le diabéte comme une maladie ns
potentiellement grave?
Non: 6,9% Non: 22,7%

ns = non significatif
p = significativité au test exact de Fisher

Tableau 7. Perception de la gravité du diabéte chez les patients traités par insuline et par GLP1 RA

Concernant leur état de santé actuel, la valeur moyenne sur I’échelle numérique est de 5,8 + 2,6
(pour rappel a 0 le patient vit tres mal son diabéte, 10 le patient vit trés bien son diabete).

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11
Ressentide |'étatde santé (EN)

Figure 17. Répartition des valeurs sélectionnées sur I'échelle numérique du ressenti de I'état de santé

La moitié des patients ont répondu un chiffre inférieur a 6 (médiane), pour I’autre moitié, le
chiffre choisi était supérieur a 6. La réponse minimale sur I’échelle a été de 0 et la réponse
maximale de 10 (Figure 17).
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3.3. La découverte des traitements injectables

Sur la totalité de 1’échantillon, 51 % des patients ont déja entendu parler du traitement injectable
qui vient de leur étre prescrit (26 patients). Dans les sous-groupes, 31,8 % des patients ont déja
entendu parler des GLP1 RA et 65,5 % ont déja entendu parler de I’insuline.

Les tests statistiques montrent qu’au moment de la mise sous traitement injectable la probabilité

d’avoir déja entendu parler de I’insuline est statistiquement supéricure a celle d’avoir entendu
parler du GLP1 RA (p =0,0245 ; OR > 1) (Tableau 7).

Sources des informations :

Parmi les patients qui ont déja entendu parler de leur traitement, 65,4 % ont obtenu ces
renseignements auprés d’un médecin, 57,7 % auprés de leur entourage, 15,4 % dans les médias
et 7,7 % dans une association de diabétiques.

Dans le sous-groupe « GLP1 RA », 85,7 % des personnes ont obtenu ces renseignements aupres
d’un médecin, 42,9 % aupres de leur entourage et 14,3 % dans les médias. Aucun de ces patients
n’a obtenu d’informations sur le traitement dans une association de diabétiques (Tableau 7).

Dans le sous-groupe « Insuline », 57,9 % des personnes ont obtenu ces renseignements aupres
d’un médecin, 63,2 % aupres de leur entourage, 15,8 % dans les médias et 10,5 % dans une
association de diabétiques (Tableau 7).

Les sources d’information ne sont pas statistiquement différentes entre les groupes « Insuline »
et « GLP1 RA » (p > 0,05) (Tableau 7).

Calendrier de I’information :

Une proportion de 50,0 % des patients informés sur le traitement du diabéte par voie injectable
I’ont été avant la découverte de leur diabéte, 30,8 % au moment de la découverte et 19,2 % lors
de I’introduction de ce traitement.

Une proportion de 28,6 % des patients informés sur le traitement par GLP1 RA I’ont été avant
la découverte de leur diabéte, 28,6 % au moment de la découverte et 42,9 % au moment de
débuter ce traitement (Figure 18).

Une proportion de 57,9 % des patients informés sur le traitement par insuline 1’ont été avant la
découverte de leur diabéte, 31,6 % au moment de la découverte et 10,5 % au moment de débuter
ce traitement (Figure 19).
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® avant la découverte du diabéte

= au moment de la découverte

= au début du traitement

Figure 19. Calendrier de découverte du Figure 18. Calendrier de découverte du
traitement par GLP1 RA traitement par insuline

Aucune différence significative n'a été relevée entre les groupes « GLP1 RA » et « Insuline »
pour les différentes variables temporelles de I’information (p > 0,05) (Tableau 8).

Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Effectif n=29 n=22
. Oui: 65,5% Oui: 31,8%
Avez-vous déja entendu parler du traitement
L oo N - <0,05
injectable qui vient de vous étre prescrit?
Non: 34,5% Non: 68,2%
Avez-vous recu ces informations... n=19 n=7
Par votre médecin? 57,9% 85,7% ns
Par une association de diabétique ? 10,5% 0,0% ns
Dans les médias ? 15,8% 14,3% ns
Dans votre entourage? 63,2% 42,9% ns
Avez-vous recu ces informations... n=19 n=7
Avant la découverte de votre diabéte? 57,9% 28,6% ns
Au moment de la découverte de votre diabéte? 31,6% 28,6% ns
Au moment de débuter le traitement, c'est-a-dire 10,5% 42.9% ns
récemment?

ns = non significatif
p = significativité au test exact de Fisher

Tableau 8. Connaissance du traitement, source et moment de I'information dans les groupes insuline
et GLP1RA
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Avis a priori sur le traitement :

Au sein de la population qui a déja entendu parler du traitement injectable du diabéte, 34,6 %
des personnes en ont une vision plutdt négative, 30,8 % une vision plut6t positive, 19,2% ont
un avis neutre et 15,4 % ont répondu « je ne sais pas ».

On constate une proportion plus élevée d’avis négatifs dans le groupe « insuline » par rapport
au groupe « GLP1 RA », cette différence n’est pas significative (36,8 % vs 28,6 % ; p > 0,05).
A I’inverse, la proportion d’avis positifs ou neutres sur le traitement est plus importante dans le
groupe « GPL1 RA » que le groupe « insuline », ici encore la différence n’est pas significative
(respectivement 42,9 % vs 26,3 % et 28,6 % vs 15,8 % ; p > 0,05). Dans le groupe « insuline »,
21 % des personnes ont répondu « je ne sais pas » (Tableau 9).

Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Avis sur le traitement injectable n=19 n=7
positif 26,3% 42,9% ns
neutre 15,8% 28,6% ns
négatif 36,8% 28,6% ns
je ne sais pas 21,1% 0,0% ns

ns = non significatif
p = significativité au test de Fisher

Tableau 9. Avis a priori sur le traitement chez les patients traités par insuline et GLP1 RA

3.4. Ressenti des patients vis-a-vis de leur traitement

3.4.1. Lasituation : connaissance, acceptabilité, capacité

3.4.1.1. Connaissance de la raison de prescription du traitement injectable

Sur la totalité de 1’échantillon, 84,3 % des patients connaissent la raison de la prescription d’un
traitement injectable par le diabétologue (Figure 20).

® raison de prescription connue %

¥ raison de prescription inconnue %

Figure 20. Connaissance de la raison de la prescription
du traitement injectable (proportions)
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Au sein de I’échantillon, les patients auxquels on prescrit un traitement injectable relatent
comme raison de prescription : un diabéte non équilibré dans 95,3 % des cas et une ou des
complications dans 25,6 % des cas. Parmi ces personnes, 23,8 % sont concernées a la fois par
un déséquilibre et une complication du diabéte (Figure 21).

De plus, 9,3 % des patients évoquent d’autres raisons de prescription du traitement injectable,
telles que : « simplification du traitement », « triglycérides élevés », « surpoids », « fatigue et
vertiges ».

Complications 25,6

Diabéte non équilibré

o 23,8
+ complications

Autres 9,3

0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0 70,0 80,0 90,0 100,0

Proportions (%)

Figure 21. Motifs de prescription du traitement injectable

3.4.1.2. Acceptation de la prescription du traitement injectable

Sur I’ensemble de 1’échantillon, 3 patients n’ont pas répondu a la question « Vous sentez-vous
prét a accepter facilement ce nouveau traitement ? ». Sur les 48 répondants, 45 ont répondu
« oui » soit 93,8 %.

Dans le groupe « GLP1 RA » 95,0% des patients se disent prét a 1’accepter contre 92,9 % dans
le groupe « Insuline ». L’acceptabilité du traitement n’est pas significativement différente entre
les groupes « Insuline » et « GLP1 RA » (p > 0,05) (Tableau 10).

Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Effectif n=28 n=20
N . Oui : 92,9% Oui : 95,0%
Vous sentez-vous prét a accepter facilement ce ns
nouveau traitement?
Non : 7,1% Non : 5,0%

ns = non significatif
p = significativité au test exact de Fisher

Tableau 10. Acceptabilité du traitement chez les patients traités par insuline et GLP1 RA
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3.4.1.3. Capacité a utiliser le nouveau traitement

A la question « vous sentez-vous capable d’utiliser ce traitement injectable ? » 66,7 % des
patients de I’¢chantillon ont répondu « oui, parfaitement », 21,6 % ont répondu « oui, mais avec
quelques difficultés » et 3,9 % ont répondu « non » (Figure 22).

Dans le groupe « GLP1 RA », 68,2 % des patients ont répondu « oui, parfaitement » contre
65,5 % dans le groupe « Insuline ».

Dans le groupe « GLP1 RA », 13,6 % des patients ont répondu « oui, mais avec quelques
difficultés » contre 27,6 % dans le groupe « Insuline ».

Dans le groupe « GLP1 RA », 9,1 % des patients ont répondu « non », alors qu’aucun patient
du groupe insuline n’a répondu « non ».

66,7%
21,6% . .
Total général oui parfaitement
3,9% oui avec difficulté
7,8% non
je ne sais pas
65,5%
27,6%
INSULINE
0,0%
6,9%
68,2%
13,6%
GLP1 RA
9,1%
9,1%
0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0% 60,0% 70,0% 80,0%

Figure 22. Capacité a utiliser le nouveau traitement (proportions selon les différents groupes)

Aucun lien significatif n’a ét€é mis en évidence entre type de traitement et sentiment d’avoir la
capacité a le gérer (p > 0,05) (Tableau 11).

Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Vogs sentez_-v_ous capable d'utiliser ce n=29 =22
traitement injectable?
Oui, parfaitement 65,5% 68,2% ns
Oui, avec quelques difficultés 27,6% 13,6% ns
Non 0,0% 9,1% ns
Je ne sais pas 6,9% 9,1% ns

ns = non significatif
p = significativité au test exact de Fisher

Tableau 11. Capaciteé a geérer le traitement chez les patients traités par insuline et GLP1 RA
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3.4.2. Emotions ressenties lors de [’annonce

Les patients interrogés ont indiqué avoir ressenti au moins une émotion negative pour 90,2 %
d’entre eux et au moins une émotion positive pour 86,3 % d’entre eux. Une ou plusieurs
émotions négatives ont été ressenties par 86,4 % des personnes traitées par GLP1 RA contre
93,1 % des répondants sous insuline. Alors qu’une ou plusieurs émotions positives ont été
ressenties par 86,4 % des patients sous GLP1 RA contre 86,2 % des patients sous
insulinothérapie. Ces différences ne sont pas significatives (p > 0,05) (Tableau 12).

Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Patients ayant ressenti au moins... n=29 n=22
Une émotion négative 93,1% 86,4% ns
Une émotion positive 86,2% 86,4% ns

ns = non significatif
p = significativité au test exact de Fisher

Tableau 12. Emotions négatives et positives ressenties par les patients traités par insuline et GLP1 RA

Les types d’émotions :

L’analyse graphique permet de mettre en évidence une différence de proportion > 10% entre
les patients insulinés et ceux traités par GLP1 RA dans les catégories suivantes : « colére »
dans la rubrique d’intensité « un peu » (A = 11,6 % en faveur de I’insuline), « tristesse » dans
la rubrique « beaucoup » (A =12,7% en faveur de I’insuline), « soulagement» dans les
rubriques « un peu » et « beaucoup » (respectivement A = 14,5 % en faveur du GLP1 RA et
A =19,7% en faveur de 1’insuline) et enfin la catégorie « culpabilité » (Figure 23).

Dans cette derniére, on retrouve des différences de proportions entre les 3 catégories (hors « je
ne sais pas »). Dans le groupe « insuline », 34,5 % des patients ont répondu « pas du tout »
contre 72,7 % des patients traités par GLP1 RA soit un delta de 38,2 %. Concernant la rubrique
« un peu », 44,8 % des patients sous insuline 1’ont sélectionnée contre 9,1 % des patients sous
GLP1 RA soit un delta de 35,7 %. Enfin, 20,7 % des patients du groupe « insuline » ont répondu
« beaucoup » contre 9,1 % des patients du groupe « GLP1 RA » soit un delta a 11,6 %.
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Figure 23. Importance des émotions selon le type de traitement (insuline vs GLP1 RA)

La dispersion des effectifs dans les différentes rubriques évaluant I’intensité de chaque émotion
ne permettait pas de réaliser des tests statistiques dans de bonnes conditions (khi 2). Pour les
besoins de I’analyse statistique, nous avons donc regroupé les effectifs : dans la catégorie
« oui » ont été regroupés les effectifs des rubriques « un peu » et « beaucoup », la catégorie «
pas du tout » est devenue « non ». Les réponses « je ne sais pas » ont été considérées comme
des non-réponses (Figure 24).

Aprés cet ajustement, on constate que 56,0 % des patients sont étonnés de devoir passer a un
traitement injectable pour leur diabete.

S’ils expriment un sentiment de crainte vis-a-vis de ce nouveau traitement (84,3 %), ils
ressentent également un soulagement dans 73,9 % des cas, voire de 1’optimisme (80,4 %).
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Proportions de patients

Le sentiment de culpabilité est également fréquent avec 46,9 % du panel concerné. 1l semble
cependant exister une différence selon le type de traitement avec 65,5 % de patients traités par
insuline concernés contre seulement 20,0 % pour les patients traités par GLP1 RA.

Le sentiment de colere concerne 20,4 % des patients et la tristesse en compte 30,0 %.

Des sentiments d’échec et d’injustice sont respectivement rencontrés chez 36,0 % et 21,6 % des
personnes interrogees.

Plus de vingt-six pour cent des patients ressentent un certain degré d’indifférence (26,7%).

100,0%

90,0%
84,3%
80,4%
80,0%
73,9%

70,0%

60,0% 56,00%

50,0% 46,9%

40,0% 36,0%

30,0%
30,0% 26,7%

20,4% 21.6%
200%

10,0%

0,0%
Colere Injustice Indifférence Tristesse Echec Culpabilité Etonnement  Soulagement  Optimisme Inquiétude

Figure 24. Différentes émotions ressenties dans [’ensemble de l'échantillon
On constate alors que certaines émotions sont ressenties de maniére commune par les patients

traités par insuline ou par GLP1 RA. Certaines sont ressenties par plus de 50 % des patients, a
savoir |I’étonnement, 1’inquiétude, le soulagement et I’optimisme.
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La différence de proportions pour chaque catégorie d’émotion n’excede pas 10 % entre les deux
groupes a ’exception de la catégorie « culpabilité » comme le confirme 1’analyse graphique
(Figure 25).

Nous avons mis en évidence une différence statistiquement significative entre les deux groupes

Inquiétude

>
Iy
X

Optimisme

Soulagement

§

curasnee [ s
Injustice _ 6,0% " GLP1RA%
INSULINE %
0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0% 60,0% 70,0% 80,0% 90,0%

Proportions %
Figure 25. Comparatif des proportions du ressenti de chaque émotion (Insuline vs GLP1 RA)
pour la catégorie « culpabilité ». Ainsi dans 1’échantillon, la probabilité de ressentir de la

culpabilité lorsqu’on est traité par insuline est supérieure par rapport au GLP1 RA (p < 0,05;
OR >1) (Tableau 13).
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Aucune différence significative n’a été retrouvée pour les autres catégories (p < 0,05).

Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Effectif n=28 n=21
Patients ayant ressenti de la colére 21,4% 19,0% ns
Effectif n=29 n=22
Patients ayant ressenti de I'injustice 24.1% 18,2% ns
Patients ayant ressenti de l'inquiétude 86,2% 81,8% ns
Effectif n=26 n=19
Patients ayant ressenti de l'indifférence 26,9% 26,3% ns
Effectif n=29 n=21
Patients ayant ressenti de la tristesse 31,0% 28,6% ns
Patients ayant ressenti de I'étonnement 55,2% 57,1% ns
Effectif n=28 n=22
Patients ayant ressenti un sentiment d'échec 39,3% 31,8% ns
Effectif n=29 n=20
Patients ayant ressenti de la culpabilité 65,5% 20,0% <0,01
Effectif n=26 n=20
Patients ayant ressenti du soulagement 76,9% 70,0% ns
Patients ayant ressenti de l'optimisme 76,9% 85,0% ns

ns = non significatif
p = significativité au test exact de Fisher

Tableau 13. Emotions ressenties dans les groupes insuline et GLP1 RA

Ensuite, nous avons voulu savoir dans quelle mesure les parametres d’intensité ont influencé
cette différence entre les deux groupes. Nous avons donc réalisé une nouvelle série de tests
statistiques pour chaque émotion et chaque rubrique d’intensité.

A la question « Avez-vous ressenti de la culpabilité ? », les patients traités par insuline
répondent statistiquement plus souvent « un peu » que ceux traités par GLP1 RA (p = 0,0063 ;
OR > 1). A Iinverse, les patients traités par insuline répondent moins souvent « pas du tout »
que ceux traités par GLP1 RA (p = 0,0107 ; OR < 1). Dans les catégories « beaucoup » et « je
ne sais pas » aucune différence significative n’a été mise en évidence (p > 0,05) (Tableaux 14).
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Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Effectif n=29 n=22

Avez-vous ressenti de la colére?
Pas du tout 75,9% 77,3% ns
Un peu 20,7% 9,1% ns
Beaucoup 0,0% 9,1% ns
Je ne sais pas 3,4% 4,5% ns
Avez-vous ressenti de I'injustice?
Pas du tout 75,9% 81,8% ns
Un peu 17,2% 9,1% ns
Beaucoup 5,9% 9,1% ns
Je ne sais pas 0,0% 0,0% ns
Avez-vous ressenti de I'inquiétude?
Pas du tout 13,8% 18,2% ns
Un peu 51,7% 50,0% ns
Beaucoup 34,5% 31,8% ns
Je ne sais pas 0,0% 0,0% ns
Avez-vous ressenti de I'indifférence?
Pas du tout 65,5% 63,6% ns
Un peu 20,7% 18,2% ns
Beaucoup 3,4% 4,5% ns
Je ne sais pas 10,3% 13,6% ns
Avez-vous ressenti de la tristesse?
Pas du tout 69,0% 68,2% ns
Un peu 13,8% 22,7% ns
Beaucoup 17,2% 4,5% ns
Je ne sais pas 0,0% 4,5% ns
Avez-vous ressenti de I'étonnement?
Pas du tout 44,8% 40,9% ns
Un peu 41,4% 40,9% ns
Beaucoup 13,8% 13,6% ns
Je ne sais pas 0,0% 4,5% ns

ns = non significatif
p = significativité au test exact de Fisher
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Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Effectif n=29 n=22

Avez-vous ressenti un sentiment d'échec?
Pas du tout 58,6% 68,2% ns
Un peu 20,7% 22,7% ns
Beaucoup 17,2% 9,1% ns
Je ne sais pas 3,4% 0,0% ns
Avez-vous ressenti de la culpabilité?
Pas du tout 34,5% 72,7% <0,01
Un peu 44,8% 9,1% <0,01
Beaucoup 20,7% 9,1% ns
Je ne sais pas 0,0% 9,1% ns
Avez-vous ressenti du soulagement?
Pas du tout 20,7% 27,3% ns
Un peu 31,0% 45,5% ns
Beaucoup 37,9% 18,2% ns
Je ne sais pas 10,3% 9,1% ns
Avez-vous ressenti de I'optimisme?
Pas du tout 20,7% 13,6% ns
Un peu 34,5% 40,9% ns
Beaucoup 34,5% 36,4% ns
Je ne sais pas 10,3% 9,1% ns

ns = non significatif
p = significativité au test exact de Fisher

Tableau 14. Intensité des émotions ressenties dans les groupes insuline et GLP1 RA
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3.4.3. Comparaison des craintes des groupes « Insuline » et « GLP1 RA »

3.4.3.1. Totalité de I’échantillon (Figure 26)

L’¢étude montre que 1’aspect technique, avec notamment la crainte de mal faire 1’injection, est
le principal motif d’inquiétude vis-a-vis du traitement injectable avec 51,0 % des patients
concernés.

La crainte des hypoglycémies se trouve au deuxieme rang, elle est mentionnée par 45,1 % des
patients.

Le troisieme élément pourvoyeur de crainte, a égalité avec la peur d’avoir des troubles digestifs,
est la nécessité de I’adaptation de I’alimentation, il est relevé par 37,3 % des patients.

On note aussi I’existence d’inquiétudes concernant les autres effets secondaires, a savoir peur
de prendre du poids (25,5 %) et peur des effets néfastes sur les organes (25,5 %). D’autres
problématiques dans la thématique de la vie quotidienne émergent tels que la poursuite des
activités habituelles sous traitement injectable (restaurant, loisirs...) (27,5 %) ou encore la
réorganisation de 1I’emploi du temps en fonction des horaires des injections (19,6 %).

D’autres craintes sont moins représentées au sein de I’échantillon, comme la peur des douleurs
lors de I’injection (13,7 %), la peur du regard des autres (13,7 %), la peur des aiguilles (5,9 %),
la peur du passage d’une infirmiére a domicile (3,9 %). L’hématophobie n’a été évoquée par
aucun patient de 1’échantillon.

La peur de perdre son emploi concerne 23,8 % des patients en activité.

Totalité de I'échantillon

Mal faire l'injection

Hypoglycémies

Adaptation de l'alimentation
Troubles digestifs

Poursuite des activités habituelles
Effets néfastes sur les organes
Prendre du poids

Réorganisation de I'emploi du temps
Regard des autres

Douleurs a l'injection

Autre (injection)

Aiguilles

Passage d'une IDE & domicile

Autre (effets secondaires)

Autre (changemements vie quotidienne)
Vue du sang

0,0

Figure 26. Proportions des différentes craintes chez les patients de I'échantillon
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3.4.3.2. Groupe « Insuline » (Figure 27)

Chez les patients traités par insuline, la principale crainte est celle des hypoglycémies avec
62,1 % des patients concernes.

Au deuxieme rang se place I’aspect technique avec la crainte de mal faire I’injection qui touche
51,7 % des patients.

Le troisieme élément inquiétant pour les patients est la nécessité de I’adaptation de
I’alimentation, il est rapporté dans 44,8 % des cas.

On note aussi ’existence d’autres peurs assez représentées dans la sous-population traitée par
insuline, elles concernent les changements dans la vie quotidienne (inquiétudes vis-a-vis de la
poursuite des activités habituelles (37,9 %) et des conséquences du traitement injectable sur
I’emploi du temps (31,0 %)) et les effets secondaires (peur d’avoir des troubles digestifs
(31,0 %), d’effets négatifs sur les organes (27,6 %) et de prendre du poids (24,1 %)).

D’autres craintes sont moins présentes au sein de 1’échantillon, comme la peur du regard des
autres (17,2 %), la peur des douleurs lors de I’injection (13,8 %).

Enfin les peurs les moins représentées sont le passage d’une IDE a domicile (3,4 %) et les
aiguilles (3,4 %).

L’hématophobie n’a été évoquée par aucun patient du groupe.
La peur de perdre son emploi concerne 21,4 % des patients sous insuline en activite.

INSULINE
Hypoglycémies 62,1
Mal faire l'injection 51,7

Adaptation de |'alimentation 44,8

Poursuite des activités habituelles 37,9
Réorganisation de I'emploi du temps 31,0
Troubles digestifs 31,0
Effets néfastes sur les organes 27,6
Prendre du poids 24,1
Regard des autres 17,2
Douleurs a l'injection 13,8

Autre (injection) 6,9

Passage d'une IDE a domicile 3,4 INSULINE en activité

Autre (effet ndair )
utre (effets secondaires) 3,4 Perte d'emploi 21.4%

Aiguilles 3,4 0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0%

Autre (changemements vie quotidienne) 0,0 Proportions (%)

50,0%

Vue dusang 0,0

0,0 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0 30,0 35,0 40,0 45,0 50,0 55,0 60,0
Proportions (%)

Figure 27. Proportions des différentes craintes chez les patients traités par insuline
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3.4.3.3. Groupe « GLP1 RA » (Figure 28)

Cinguante pour cent des patients traités par GLP1 RA ont peur de I’aspect technique de
I’injection (peur de mal faire).

La crainte des effets secondaires a type de troubles digestifs se place au deuxiéme rang avec
45,5 % de réponses positives.

Au troisiéme rang a égalité, on retrouve la peur de prendre du poids et de devoir adapter son
alimentation (27,3 %).

Les inquiétudes vis-a-vis d’autres effets secondaires comme les hypoglycémies ou les effets
néfastes sur les organes ne sont pas negligeables (22,7 %).

On retrouve également d’autres craintes au sein du groupe comme la peur de ne pas pouvoir
poursuivre ses activités habituelles (13,6 %), la peur de ressentir des douleurs a 1’injection
(13,6 %), la peur du regard des autres (9,1 %) et la peur des aiguilles (9,1 %).

Enfin, les inquiétudes moins représentées au sein du groupe sont le passage d’une IDE a
domicile (4,5 %), la réorganisation de 1’emploi du temps en fonction des injections (4,5 %).

L’hématophobie n’a été évoquée par aucun patient traité¢ par GLP1 RA.

La peur de perdre son emploi concerne 28,6 % des patients sous GLP1 RA en activité.

GLP1 RA

Mal faire l'injection 50,0
Troubles digestifs 45,5
Adaptation de I'alimentation 27,3
Prendre du poids 27,3
Effets néfastes sur les organes 22,7
Hypoglycémies 22,7
Poursuite des activités habituelles 13,6
Douleurs a l'injection 13,6
Regard des autres 9,1
Aiguilles 9,1

Passage d'une IDE a domicile 4,5

Réorganisation de I'emploi du temps 4,5 GLP1RA en activité

Autre (effets secondaires) 4,5 Perte demploi 28,6%

Autre (injection) 74,5 0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0%

Autre (changemements vie quotidienne) 0,0 Proportions (%)

Vuedusang 0,0

0,0 5,0 10,0 150 200 250 300 350 40,0 450 500 55,0 60,0 650
Proportions (%)

Figure 28. Proportions des différentes craintes chez les patients traités par GLP1 RA
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3.4.3.4. Comparaison entre les deux groupes

Une proportion plus importante de patients traités par insuline craint les hypoglycémies,
I’aspect technique avec les difficultés a faire 1’injection, I’adaptation de I’alimentation, la
poursuite des activités habituelles, la réorganisation de I’emploi du temps, le regard des autres
et les douleurs a I’injection.

A T’inverse, une proportion plus importante de patients traités par GLP1 RA craint les troubles
digestifs, la prise de poids, le passage d’une IDE a domicile, les aiguilles. Parmi les patients en
activité la peur de perdre son emploi est supérieure dans le groupe GLP1 RA par rapport au
groupe INSULINE.

Les différences de proportions les plus marquées entre les deux groupes concernent la crainte
des hypoglycémies (39,3 %), de la réorganisation de I’emploi du temps (26,5 %) et de la
poursuite des activités habituelles (24,3 %) (Figure 29).

Hypoglycémies 39,3

Réorganisation de I'emploi du temps
Poursuite des activités habituelles

Adaptation de I'alimentation

26,5

24,3

17,6

Autre (changemements vie quotidienne) 0,0

Troubles digestifs 14,4

Regard des autres 8,2
Aiguilles 5,6
Effets néfastes sur les organes 4,9
Prendre du poids 3,1
Autre (injection) 2,4

Mal faire I'injection 1,7

Passage d'une IDE a domicile 1,1

Autre (effets secondaires) 1,1

Douleurs a l'injection 0,2 GLP1RA %

INSULINE %
Vuedusang 0,0
0,0 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0 30,0 35,0 40,0 45,0 50,0 55,0 60,0

Proportions %

GLP1RA %

Perte d'emploi* 7,1%

INSULINE %

0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0%

Proportions %

* sur la totalité de la population active

Figure 29. Comparaison des différentes peurs entre le groupe "insuline" et le groupe "GLP1 RA"

Les tests statistiques ont mis en évidence une différence significative entre les groupes « GLP1
RA » et « Insuline » pour les catégories « hypoglycémies » et « réorganisation de 1’emploi du
temps ». Le fait d’étre traité par insuline augmente le risque de craindre les hypoglycémies (p
=0,0098 ; OR > 1) et la réorganisation de I’emploi du temps (p = 0,0302 ; OR > 1) (Tableau
15).
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Nous n’avons pas démontré de différences significatives entre le groupe « GLP1 RA » et
« Insuline » pour les catégories « douleur a I’injection », « aiguilles », « mal faire I’injection »,
« prendre du poids », «troubles digestifs », « effets néfastes sur les organes », «IDE a
domicile », « poursuite des activités habituelles », « adaptation de I’alimentation », « regard des

autres » et « perdre son emploi » avec un risque de premiére espéce o de 5 % (Tableau 15).

Traités par insuline Traités par GLP1 RA p
Question posée / Peurs n=29 n=22
Douleurs a l'injection 13,8% 13,6% ns
2 Aiguilles 3,4% 9,1% ns
o
5 Vue du sang 0,0% 0,0% B
w
z Mal faire l'injection 51,7% 50,0% ns
Autre (injection) 6,9% 4,5% ns
@ Hypoglycémies 62,1% 22,7% <0,01
x
g Prendre du poids 24,1% 27,3% ns
4
(]
8 Troubles digestifs 31,0% 45,5% ns
w
E Effets néfastes sur les organes 27,6% 22,7% ns
(i
[T
w Autre (effets secondaires) 3,4% 4,5% ns
W Réorganisation de I'emploi du temps 31,0% 4,5% <0,05
> R
('Q zZ Passage d'une IDE a domicile 3,4% 4,5% ns
z &
Sa Poursuite des activités habituelles 37,9% 13,6% ns
w
66
<Z( 8 Adaptation de I'alimentation 44,8% 27,3% ns
T
8}
Autre (changemements vie quotidienne) 0,0% 0,0% _
AUTRE Regard des autres 17,2% 9,1% ns
Question posée / Peur n=14 n=7
AUTRE Perdre son emploi 21,4% 28,6% ns

_ =données non exploitables
ns = non significatif
p = significativité au test de Fisher

Tableau 15. Peurs rencontrées chez les patients traités par insuline et GLP1 RA
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3.4.3.5. Evaluation des craintes sur I’échelle numérique

Sur la globalité de I’échantillon, les moyennes des valeurs de I’échelle numérique sont de la
plus élevée a la moins élevée : crainte des effets secondaires (3,5/10), crainte des changements
dans la vie quotidienne (3,1/10), crainte de I’injection (2,9/10) et enfin crainte du regard des
autres (0,6/10).

Dans le sous-groupe « GLP1 RA », les moyennes des valeurs de 1’échelle numérique sont de la
plus élevée a la moins élevée : crainte des effets secondaires (3,0/10), crainte de 1’injection
(2,7/10), crainte des changements dans la vie quotidienne (2,0/10) et enfin crainte du regard des
autres (0,4/10) (Tableau 16).

Dans le sous-groupe « INSULINE », les moyennes des valeurs de I’échelle numérique sont de
la plus élevée a la moins élevée : crainte des effets secondaires et des changements dans la vie
quotidienne (3,9/10), crainte de 1’injection (3,1/10) et enfin crainte du regard des autres (0,7/10)
(Tableau 16).

Dans la population active la moyenne des valeurs de 1’échelle numérique pour la crainte de
perdre son emploi est supérieure pour le groupe GLP1 RA (2,9/10) par rapport au groupe
Insuline (1,5/10).

Statistiques

TRAITEMENT
Variable codé M Moyenne Minimum Q1 Médiane Q3 Maximum
Injection GLP1 RA 22 2727 0,000 0,000 3,000 5,000 10,000

INSULIME 29 3,069 0,000 0,000 2,000 5,500 10,000

Effets secondaires GLP1 RA 21 3,000 0,000 0,000 2,000 5,000 9.000
INSULIME 29 3,931 0,000 2,000 4,000 6,000 9.000
Vie quotidienne  GLP1RA 22 2,000 0,000 0,000 0,000 5,000 8,000

INSULIME 29 3,931 0,000 0,000 3,000 8,000 10,000

Regard des autres GLP1 RA 22
INSULIME 29

0,000 0,000 0,000 0,000 5,000
0,000 0,000 0,000 0,000 8,000

= L
[ay]

P e

Tableau 16. Statistiques élémentaires : valeurs de I'échelle numérique pour les différentes
catégories de peur.
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Les tests statistiques ont montré que les valeurs d’intensité de la variable « peur des
changements dans la vie quotidienne » sont significativement supérieures dans le groupe
« insuline » par rapport au groupe « GLP1 RA » (p = 0,033). Aucune différence significative
d’intensité n’a été mise en évidence entre les deux groupes pour les autres catégories de peur.
Le test statistique n’a pu étre réalisé pour la catégorie « peur de perdre son emploi » du fait de

valeurs strictement identiques dans I’un des groupes ne permettant pas le classement par rangs
(Figure 30).

p = 0743 p = 0.033*
101 ]
p =028 r=0418

B - R

5 *
z
b
(P ]
S
m E 4 R
o
] GLP1 RA
@D g = = o
=
i P insuuime
-.E A1 *: 4+ Moyenne
=
ar
= 3 = =

2 -

1 3

*
*
ﬂ 4 — —
Injection Effets secondaires Wle quotidienne Regard d;es autras

Figure 30. Intensité des peurs sur l'échelle numérique de la totalité des patients de [ 'échantillon

3.4.4. Etude des craintes au sein du groupe « Insuline »

3.4.4.1. Totalité du groupe « Insuline »

Les différentes craintes ont été décrites de maniere précise dans le chapitre 3.4.3.2 (p.60)
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3.4.4.2. Sous-groupe « traitement antérieur par GLP1 RA » (Figure 31)

L’étude montre que ce sont les hypoglycémies qui préoccupent le plus les patients sous insuline
traités antérieurement par GLP1 RA avec 81,8 % des personnes concernées.

Le second motif d’inquiétude est I’adaptation de 1’alimentation qui est mentionnée par 63,6 %
des patients.

Le troisieme élément pourvoyeur de crainte est I’apparition de troubles digestifs avec 36,4 %
des sujets concernés.

L’aspect technique de I’injection (mal faire) est également inquiétant pour 27,3 % des patients.

D’autres effets secondaires sont également sources d’inquiétude, notamment les effets néfastes
sur les organes (27,3 %) et la prise de poids (27,3 %).

Les autres aspects de la vie quotidienne sont également pourvoyeurs de craintes avec 27,3 %
des patients qui s’inquiétent de la poursuite des activités habituelles et 27,3 % de la
réorganisation de 1’emploi du temps.

Certaines craintes sont moins représentées comme le regard des autres (9,1 %), les douleurs a
I’injection (9,1 %) et les aiguilles (9,1 %). D’autres ne sont pas du tout représentées comme
I’hématophobie, la peur de perdre son emploi et la crainte du passage d’une IDE a domicile.

GLP1 RA antérieur

Hypoglycémies 81,8
Adaptation de l'alimentation 63,6
Troubles digestifs 36,4
Mal faire l'injection 27,3
Poursuite des activités habituelles 27,3
Réorganisation de I'emploi du temps 27,3
Effets néfastes sur les organes U3
Prendre du poids 27,3
Regard des autres 9,1
Douleurs a l'injection 9,1
Aiguilles 9,1

Autre (injection) 0,0 GLP1 RA antérieur en activité

Passage d'une IDE a domicile 0,0 )
Perte d'emploi*  0,0%

Autre (effets secondaires) 0,0

0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0%
Autre (changemements vie quotidienne) 0,0 * sur la totalité de la population active
Vue dusang 0,0
0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0 70,0 80,0

Proportions (%)

Figure 31. Proportions des différentes craintes chez les patients traités par insuline avec un traitement
par GLP1 RA antérieur
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3.4.4.3. Sous-groupe « absence de traitement antérieur par GLP1 RA » (Figure 32)

Dans le groupe des patients traités par insuline naifs de traitement injectable jusqu’a présent
(pas de GLP1 RA antérieur), on retrouve au premier rang des craintes, celle de mal faire
I’injection avec 66,7 % de personnes concernées.

La crainte des hypoglycémies se place au deuxiéme rang avec 50,0 % de réponses positives.

Au troisiéme rang, on retrouve les craintes concernant la poursuite des activités habituelles
(44,4 %).

Les inquiétudes vis-a-vis d’autres effets secondaires comme les effets néfastes sur les organes
(27,8 %), les troubles digestifs (27,8 %) et la prise de poids (22,2 %) ne sont pas négligeables.
Tout comme les craintes concernant les changements dans la vie quotidienne, a savoir
I’adaptation de I’alimentation (33,3 %) et la réorganisation de I’emploi du temps (33,3 %). A
noter aussi le regard des autres (22,2 %).

Certaines peurs sont moins représentées comme les douleurs lors de I’injection (16,7 %) et le
passage d’une IDE a domicile (5,6 %). D’autres ne sont pas représentées du tout comme
I’hématophobie et la peur des aiguilles.

La peur de perdre son emploi concerne 33,3 % des patients naifs de traitement injectable en
activité.

Pas de GLP1 RA antérieur

Mal faire l'injection 66,7
Hypoglycémies 50,0
Poursuite des activités habituelles 44,4
Adaptation de l'alimentation 33,3
Réorganisation de I'emploi du temps 33,3
Effets néfastes sur les organes 27,8
Troubles digestifs 27,8
Regard des autres 22,2
Prendre du poids 22,2
Douleurs a l'injection 16,7
Autre (injection) 11,1

Passage d'une IDE a domicile 5,6

Autre (effets secondaires) 5.6 pas de GLP1 RA antérieur en activité

Autre (changemements vie quotidienne) 0,0 Perte d'emploi* 33,3%
Vuedusang 0,0 0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0%
* surlatotalité de la population active
Aiguilles 0,0
0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0 70,0 80,0

Proportions (%)

Figure 32. Proportions des différentes craintes chez les patients traites par insuline sans traitement
antérieur nar GLP1 RA
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Autre (changemements vie quotidienne) 0,0

3.4.4.4. Comparaison entre les deux groupes

Une proportion plus importante de patients déja traités par GLP1 RA avant la prescription
d’insuline craignent les hypoglycémies, I’adaptation de 1’alimentation, les troubles digestifs, la
prise de poids et les aiguilles. A I’inverse, une proportion plus importante de patients naifs de
traitement injectable avant la prescription d’insuline craignent de mal faire I’injection,
I’impossibilité de la poursuite des activités habituelles, la réorganisation de I’emploi du temps,
les effets néfastes sur les organes, la perte d’emploi, le regard des autres, les douleurs a
I’injection et le passage d’une IDE a domicile. Les différences de proportions les plus marquées
entre les deux groupes concernent la crainte de mal faire 1’injection (39,4 %), la peur de perdre
son emploi (33,3 %), des hypoglycémies (31,8 %) et de I’adaptation de I’alimentation (30,3 %)
(Figure 33).

Mal faire l'injection 39,4

Hypoglycémies 31,8

Adaptation de I'alimentation 30,3

Poursuite des activités habituelles 17,2

Regard des autres 13,1
Autre (injection) 11,1
Aiguilles 9,1
Troubles digestifs 8,6

Douleurs a l'injection 7,6

Réorganisation de I'emploi du temps 6,1

Passage d'une IDE a domicile 5,6

Autre (effets secondaires) 5,6

Prendre du poids 51

Effets néfastes sur les organes 0,5

GLP1 RA antérieur %

Vuedusang 0,0
0,0 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0 30,0 35,0 40,0 45,0 50,0 55,0 60,0 65,0 70,0 75,0 80,0

Proportions %

pas de GLP1 RA antérieur %
Perte d'emploi* 33,3 GLP1 RA antérieur %

0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0%

i o
* sur la totalité de la population active Proportions %

Figure 33. Comparaison des différentes peurs entre le groupe "GLP1 RA antérieur" et "pas de GLP1

RA antérieur"

Les tests statistiques ont montré que la probabilité d’avoir peur de mal faire 1’injection est
supérieure chez les patients naifs de traitement injectable par rapport a ceux qui avaient
antérieurement un traitement par GLP1 RA (pu = 0,0460 ; OR > 1) (Tableau 17).

Nous n’avons pas démontré de différences significatives entre les groupes « patients avec un
traitement par GLP1 RA antérieur » et « patients sans traitement par GLP1 RA antérieur » pour

les autres catégories avec un risque de premiére espece o de 5 % (Tableau 17).
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Pas de GLP1 RA antérieur GLP1 RA antérieur p
Question posée / Peurs n=18 n=11
Douleurs a I'injection 16,7% 9,1% ns
2 Aiguilles 0,0% 9,1% ns
o
5 Vue du sang 0,0% 0,0% B
L
]
z Mal faire l'injection 66,7% 27,3% p=0,0604 p,<0,05*
Autre (injection) 11,1% 0,0% ns
@ Hypoglycémies 50,0% 81,8% ns
o
g Prendre du poids 22,2% 27,3% ns
z
o
8 Troubles digestifs 27,8% 36,4% ns
w
E Effets néfaste sur les organes 27,8% 27,3% ns
('R
L
w Autre (effets secondaires) 5,6% 0,0% ns
" Réorganisation de I'emploi du temps 33,3% 27,3% ns
>y R
0z Passage d'une IDE a domicile 5,6% 0,0% ns
= &
S Aa Poursuite des activités habituelles 44,4% 27,3% ns
w
66
% 8, Adaptation de I'alimentation 33,3% 63,6% ns
8}
Autre (changemements vie quotidienne) 0,0% 0,0% _
AUTRE Regard des autres 22,2% 9,1% ns
Question posée / Peur n=9 n=5
AUTRE Perdre son emploi 33,3% 0,0% ns

_ =données non exploitables

ns = non significatif

p = significativité au test exact de Fisher

* = résultats du test unilatéral de supériorité (p )

Tableau 17. Peurs rencontrées chez les patients du groupe "Insuline” avec ou sans traitement
antérieur par GLP1RA

3.4.4.5. Evaluation des craintes sur I’échelle numérigue

Les moyennes des valeurs de 1’échelle numérique de la totalité du groupe « insuline » sont
disponibles dans le chapitre 3.4.3.5. (p.64)

Dans le sous-groupe de patients traités antérieurement par GLP1 RA, les moyennes des valeurs
de I’échelle numérique sont de la plus élevée a la moins élevée : crainte des effets secondaires
et des changements dans la vie quotidienne (4,0/10), crainte de I’injection (1,7/10) et crainte du
regard des autres (0,3/10).

Dans le sous-groupe de patients totalement naifs de traitement injectable (« pas de GLP1 RA
antérieur »), les moyennes des valeurs de 1’échelle numérique sont de la plus élevée a la moins
élevée : a égalité crainte de I’injection, crainte des effets secondaires et crainte des changements
dans la vie quotidienne (3,9/10) et enfin crainte du regard des autres (1,0/10) (Tableau 18).
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La moyenne est nulle pour la variable peur de perdre son emploi chez les patients traités
antérieurement par GLP1 RA, elle est supérieure chez les patients naifs de tout traitement

injectab

le (2,3/10) (Tableau 18).

Statistiques

Variahle traitement N Moyenne Minimum Q1 Médiane Q3 Maximum
Injection GLP1 RA 1 1,727 0,000 0,000 0,000 3,000 10,000
PAS DE GLP1 RA 18 3,889 0,000 0,000 4500 7,000 9,000
Effets secondaires GLP1 RA 11 4000 0,000 2,000 3,000 6,000 8,000
PAS DE GLP1 RA 18 3,889 0,000 1,730 4500 5,250 9,000
Vie quotidienne  GLP1 RA 1 400 0,00 200 300 800 10,00
PAS DE GLP1 RA 18 3,889 0,000 0,000 4500 8,000 9,000
Regard des autres GLP1 RA 1 0,273 0,000 0,000 0,000 0,000 3,000
PAS DE GLP1 RA 18 1,000 0,000 0,000 0,000 0,250 8,000

Tableau 18. Statistiques élémentaires : valeurs de I'échelle numérique pour les différentes catégories
de peur (GLP1 RA/pas de GLP1 RA)

Les tests statistiques ont montré que les valeurs d’intensité de la variable « peur de I’injection »
sont supérieures dans le groupe « pas de GLP1 RA antérieur » par rapport au groupe « GLP1
RA antérieur » (pu = 0,031). Aucune différence significative d’intensité n’a été mise en
évidence entre les deux groupes pour les autres catégories de peur (p > 0,05). Le test statistique
n’a pu étre réalisé pour la catégorie « peur de perdre son emploi » du fait de valeurs strictement
identiques dans 1’un des groupes ne permettant pas le classement par rangs (Figure 34).

10

g

I

B

T

1

5

4

Intensité de la peur (EN)

3

2

a

pu = 0,037*
LV

P = 0.856

Injection

Effets secondaires

p = 0,856

b= 0357
e
ES
L
* =

Regard des autres

¥

¥

Wle quaotidienne

- GLP1 RA antérieur
- pas de GLP1RA
antérieur

# Moyenne

Figure 34. Intensité des peurs sur I'échelle numérique selon I'existence ou non d'un traitement
antérieur par GLP1 RA
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3.4.5. Etude des craintes au sein du groupe « GLP1 RA »

3.4.5.1. Totalité du groupe GLP1 RA

Les différentes craintes ont été deécrites de maniere précise dans le chapitre 3.4.3.3. (p.61)

3.4.5.2. Sous-groupe « forme journaliére » (Figure 35)

On constate que ce sont les troubles digestifs qui préoccupent le plus les patients traités par un
GLP1 RA a administration quotidienne avec 50,0 % des personnes concernees.

Au deuxieéme rang on retrouve a égalité la peur d’effets néfastes sur les organes ou de mal faire
I’injection (40,0 %).

Le troisiéme motif d’inqui¢tude est I’adaptation de 1’alimentation qui est mentionné par 30,0 %
des patients.

D’autres craintes sont évoquées comme celle de ne pas pouvoir poursuivre les activités
habituelles ou encore les hypoglycémies avec pour ces deux catégories 20,0 % des personnes
concernées.

Certains motifs d’inquiétude sont moins représentés comme le regard des autres, les douleurs a
I’injection ou la réorganisation de I’emploi du temps (10,0 %). D’autres ne sont pas représentés
comme le passage d’une IDE a domicile, la prise de poids, I’hématophobie ou les aiguilles.

La peur de perdre son emploi concerne deux patients en activité sur trois traités par un GLP1
RA a administration quotidienne.

Traitement journalier
Troubles digestifs 50,0
Effets néfastes sur les organes 40,0
Mal faire l'injection 40,0
Adaptation de I'alimentation 30,0
Poursuite des activités habituelles 20,0
Hypoglycémies 20,0
Regard des autres 10,0
Réorganisation de I'emploi du temps 10,0
Douleurs a l'injection 10,0
Autre (changemements vie quotidienne) - 0,0

Passage d'une IDE a domicile 0,0

Autre (effets secondaires) 0,0
Traitement journalier en activité
Prendre du poids 0,0
L Perte d'emploi* 66,7
Autre (injection) 0,0
0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0% 60,0% 70,0%

* surlatotalité dela populationactive

Vue dusang 0,0

Aiguilles 0,0

0,0 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0 30,0 35,0 40,0 45,0 50,0 55,0 60,0 65,0 70,0
Proportions (%)

Figure 35. Proportions des différentes craintes chez les patients traités par une forme journaliére de
GLP1RA
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3.4.5.3. Sous-groupe « forme hebdomadaire » (Figure 34)

Chez les patients traités par une forme hebdomadaire de GLP1 RA, le premier motif
d’inquiétude est 1’aspect technique avec la peur de mal faire I’injection rencontrée par 58,3 %
des personnes.

Au deuxiéme rang on retrouve la peur de prendre du poids qui préoccupe 50,0 % des patients.

Le troisiéme élément pourvoyeur de crainte est 1’apparition de troubles digestifs avec 41,7 %
des sujets concernés.

L’adaptation de I’alimentation et les hypoglycémies sont également sources d’inquiétude
(25,0 %), tout comme les aiguilles et les douleurs a I’injection (16,7 %).

Certaines craintes sont moins représentées comme le regard des autres, la poursuite des activités
habituelles, le passage d’une IDE a domicile, les effets néfastes sur les organes (8,3 %).

L’hématophobie, la crainte de perdre son emploi ou de la réorganisation de 1’emploi du temps
n’ont été évoquées par aucun patient traité par un GLP1 RA hebdomadaire.

Traitement hebdomadaire

Mal faire l'injection 58,3
Prendre du poids

Troubles digestifs 41,7

Adaptation de I'alimentation
Hypoglycémies

Aiguilles

Douleurs a l'injection

Regard des autres

Poursuite des activités habituelles
Passage d'une IDE a domicile

Autre (effets secondaires)

Effets néfastes sur les organes
Autre (injection)

Autre (changemements vie quotidienne)
Réorganisation de I'emploi du temps

Vue du sang

25,0

25,0

16,7
8,3
8,3
8,3

8,3

8,3

8,3
Perte d'emploi*
0,0
0,0% 10,0%

0,0 * surla totalité de 1 population active

20,0% 30,0% 40,0%

Traitement hebdomadaire en activité

50,0%

60,0%

70,0%

0,0

20,0 25,0 30,0 35,0

Proportions (%)

40,0 45,0 50,0

55,0

60,0

65,0

Figure 36. Proportions des différentes craintes chez les patients traités par une forme hebdomadaire de
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3.4.5.4. Comparaison entre les deux groupes

Une proportion plus importante de patients traités par une forme hebdomadaire de GLP1 RA
craint de mal faire I’injection, de prendre du poids, les hypoglycémies, les douleurs a I’injection,
les aiguilles et le passage d’une IDE a domicile. A 1’inverse, une proportion plus importante de
patients traités par une forme journaliére de GLP1 RA craint les effets néfastes sur les organes,
la poursuite des activités habituelles, la perte d’emploi et la réorganisation de I’emploi du temps.
La différence de proportions la plus marquee entre les deux groupes concernent la crainte de
prendre du poids (50,0%) (Figure 35).

Prendre du poids 50,0
Effets néfastes sur les organes 31,7
Mal faire I'injection 18,3
Aiguilles 16,7
Poursuite des activités habituelles 11,7
Réorganisation de I'emploi du temps 10,0
Passage d'une IDE & domicile 8,3
Autre (effets secondaires) 8,3
Autre (injection) 8,3
Troubles digestifs 8,3
Douleurs a I'injection 6,7
Hypoglycémies 5,0
Adaptation de I'alimentation 5,0
Regard des autres 1,7

Forme hebdomadaire %

Autre (changemements vie quotidienne) 0,0 orme journaliere %
Fi %
Vuedusang 0,0

0,0 5,0 10,0 15,0 20,0 25,0 30,0 35,0 40,0 45,0 50,0 55,0 60,0 65,0
Proportions %

Traitement Hebdomadaire %

Perte d'emploi* 66,7
Traitement Journalier %

0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0% 60,0% 70,0% 80,0% 90,0% 100,0%

* surlatotalité de la population active

Figure 37. Comparaison des différentes peurs entre les groupes forme hebdomadaire et forme
journaliere de GLP1 RA
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Les tests statistiques ont montré que la probabilité d’avoir peur de prendre du poids est
statistiquement supérieure chez les patients utilisant un GLP1 RA sous forme hebdomadaire
par rapport a la forme quotidienne (p = 0,0152 ; OR > 1) (Tableau 21).

Forme journaliére de GLP1 Forme hebdomadaire de
RA GLP1RA P
Question posée / Peurs n=10 n=12
Douleurs a l'injection 10,0% 16,7% ns
UZ? Aiguilles 0,0% 16,7% ns
o
5 Vue du sang 0,0% 0,0% B
u
z Mal faire I'injection 40,0% 58,3% ns
Autre (injection) 0,0% 8,3% ns
@ Hypoglycémies 20,0% 25,0% ns
o4
g Prendre du poids 0,0% 50,0% <0,05
z
(]
EJ) Troubles digestifs 50,0% 41,7% ns
%]
E Effets néfastes sur les organes 40,0% 8,3% ns
(VR
L
w Autre (effets secondaires) 0,0% 8,3% ns
" Réorganisation de I'emploi du temps 10,0% 0,0% ns
> R
0z Passage d'une IDE a domicile 0,0% 8,3% ns
z
s Aa Poursuite des activités habituelles 20,0% 8,3% ns
L
66
% 8, Adaptation de I'alimentation 30,0% 25,0% ns
(@)
Autre (changemements vie quotidienne) 0,0% 0,0% _
AUTRE Regard des autres 10,0% 8,3% ns
Question posée / Peurs n=3 n=4
AUTRE Perdre son emploi 66,7% 0,0% ns

_ =données non exploitables
ns = non significatif
p = significativité au test exact de Fisher

Tableau 19. Peurs rencontrées chez les patients du groupe "GLP1 RA" traités par forme
hebdomadaire ou journaliére
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3.4.5.5. Evaluation des craintes sur I’échelle numérique

Les moyennes des valeurs de 1’échelle numérique de la totalité du groupe « GLP1 RA » sont
disponibles dans le chapitre 3.4.3.5. (p.64).

Dans le sous-groupe de patients traités par une forme hebdomadaire de GLP1 RA, les
moyennes des valeurs sur 1’échelle numérique sont de la plus élevée a la moins élevée : crainte
des effets secondaires (3,5/10), crainte des injections (3,7/10), crainte des changements dans la
vie quotidienne (1,9/10) et regard des autres (0,4/10). La valeur est nulle pour la variable peur
de perdre son emploi (Tableau 20).

Dans le sous-groupe de patients traités par une forme quotidienne de GLP1 RA, les moyennes
des valeurs de 1’échelle numérique sont de la plus élevée a la moins €levée : crainte des effets
secondaires (2,5/10), crainte des changements dans la vie quotidienne (2,1/10), crainte des
injections (1,6/10), crainte de perdre son emploi (2,0/10) et pour finir crainte du regard des
autres (0,3/10) (Tableau 20).

Statistiques

Variahle Traitement N Moyenne Minimum Q1 Médiane Q3 Maximum
Injection Hebdomadaire 12 3,867 0,000 0,000 4 500 5,000 10,000
Journaliére 10 1,600 0,000 0,000 0,000 4,250 5,000
Effets secondaires Hebdomadaire 11 3455 0,000 0,000 2000 6,000 9000
Journaliére 10 2,500 0,000 0,000 2,500 4,250 7.000
Vie quotidienne  Hebdomadaire 12 1,917 0,000 0,000 0,000 4,500 8,000
Journaliére 10 2,100 0,000 0,000 1,500 5,000 5,000
Regard des autres Hebdomadaire 12 0417 0,000 0,000 0,000 0,000 5,000
Journaliére 10 0,300 0,000 0,000 0,000 0,000 3,000

Tableau 20. Statistiques élémentaires : valeurs de I'échelle numérique pour les différentes catégories
de peur (forme hebdomadaire vs journaliere de GLP1 RA)
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Les tests statistiques n’ont mis en évidence aucune différence significative d’intensité pour
I’ensemble des catégories de peur entre les deux groupes (p > 0,05). Le test statistique n’a pu
étre réalise pour la catégorie « peur de perdre son emploi » du fait de valeurs strictement
identiques dans I’un des groupes ne permettant pas le classement par rangs (Figure 38).
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Figure 38. Intensité des peurs sur I'échelle numérique selon la fréquence d'injection du GLP1 RA
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3.5. Les croyances entourant les traitements injectables du diabéte
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un moyen efficace de soigner un traitement & vie, pas de retour une étape nécessaire un signe de gravité une contrainte une signe de dépendance
mon diabete en arriere possible

Figure 39. Représentations du traitement injectable (échantillon)

Les représentations négatives du traitement injectable rapportées par les patients sont de la
plus fréquente & la moins fréquente :

C’est un traitement a vie, sans retour en arriére possible pour 41,2 % des patients
C’est synonyme de gravité pour 37,3 % des patients

C’est une contrainte pour 23,5 % des patients

C’est un signe de dépendance (au sens addiction) pour 15,7 % des patients

Dans notre échantillon, 64,7 % des personnes considerent le traitement injectable comme un
moyen efficace de soigner leur diabéte et 43,1 % comme une étape nécessaire.

4. DISCUSSION

Ce travail a pour but de comparer le ressenti vis-a-vis du traitement injectable chez les patients
traités par insuline et par GLP1 RA. Nous allons analyser point par point les différents résultats
obtenus lors de 1’analyse statistique et les comparer a la littérature lorsque cela est possible.

Nous rappelons que cette étude est basée sur de petits effectifs ce qui n’a pas permis de réaliser
des analyses statistiques optimales (tests non paramétriques). Cela peut s’expliquer par des
criteres d’inclusion tres restrictifs, I’aspect monocentrique de 1’étude qui plus est dans une petite
structure (12 lits) et une durée relativement courte de six mois.
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4.1. Les biais de 1’étude

Il existe un biais de sélection. En effet notre échantillon n’est pas représentatif de la population
générale des patients diabétiques de type 2 dans la mesure ou le recrutement a été réalisé
exclusivement en milieu hospitalier, dans un seul centre, a fortiori un service spécialisé en
diabétologie. Notre travail peut toutefois servir de préambule a des modeles d’études plus
robustes qui vérifieraient nos hypotheses sur un échantillon représentatif de la population.

La totalité des questionnaires distribués ont été retournés. La compliance des patients a répondre
aux guestions était bonne avec seulement 3,9 % de questionnaires non complets.

Le guestionnaire est composé essentiellement de questions fermées, ce qui évite les écueils des
questions ouvertes tels que la lassitude et les comportements d’évitement des personnes
interrogées. En revanche, on accepte de ce fait une certaine perte d’information sur les détails
et les nuances.

L’¢élaboration des questions est basée sur les données de la littérature concernant
I’insulinorésistance psychologique et les craintes qui entourent le traitement injectable. Peu de
données concernant les GLP1 RA ont été retrouvées. De ce fait, certaines variables influencant
le ressenti des patients ont pu ne pas étre prise en compte dans notre étude. Une recherche
qualitative préliminaire basée sur des entretiens semi-dirigés aurait pu étre réalisée afin de
préciser les informations a intégrer au questionnaire.

Afin de limiter les réponses inadaptées et donc inexploitables, nous avons créé un questionnaire
court, lisible, aéré et organisé par blocs logiques avec des termes utilisés accessibles a toutes
les catégories de répondants. Bien sdr, le fait que le questionnaire soit auto-administré a pu
entrainer des erreurs d’interprétation de certaines questions, cet écueil aurait pu étre limité par
une enguéte en face-a-face.

Enfin, le fait d’administrer le questionnaire dans les 48 heures suivant la mise en place du
traitement injectable a pour but de limiter le biais de mémorisation.

4.2. Les caractéristiques de I’échantillon

4.2.1. L’age

Dans I’échantillon étudié, I’Age moyen des patients DT2 est de 58 ans alors qu’il s’¢levait a
66 ans dans I’étude ENTRED2 (2007-2010). Dans notre étude, 7,8 % des patients ont 75 ans
ou plus contre un quart dans 1’étude ENTRED?2 [38].

Notre moyenne d’age pour les hommes est Iégerement supérieure a celle des femmes (58,8
Vs 56,7 ans) contrairement a la population de I’étude ENTRED?2 dans laquelle les hommes sont
plus jeunes [38].
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La population de notre échantillon est donc en moyenne plus jeune que celle de I’étude
ENTRED2 considérée comme représentative des personnes diabétiques au niveau national.
Notre échantillon n’est donc pas représentatif de la population diabétique nationale en termes
d’age.

Ainsi, si dans 1’hexagone la population est plus dgée que dans notre échantillon, certaines
craintes dépendantes de 1’age ont donc pu étre sur- OU sous-estimées dans notre étude. Par
exemple, nous avons pu sous-estimer la crainte des hypoglycémies qui sont plus fréquentes et
plus préoccupantes chez les personnes agées. Cela peut s’expliquer par une fragilité plus
marquée et une augmentation réguliere de la proportion de personnes traitées par insuline avec
I’age (de 10 % chez les 45-54 ans a 33 % chez les 85 ans et plus) [39].

4.2.2. Le sexe

Les études montrent une prédominance du sexe masculin chez les patients diabétiques. La
proportion d’hommes dans ENTRED?2 était de 54 % ce qui est cohérent avec notre étude dans
laquelle elle est de 62,7 %.

Selon une étude épidémiologique francaise de Mandereau B. et Fosse-Edorh S., le pic de
prévalence du diabete se situe entre 80 et 84 ans chez les femmes et entre 70 et 79 ans chez les
hommes. Le différentiel maximal entre hommes et femmes concerne la tranche d’age 70-79 ans
[4]. Cet élément n’a pas pu étre vérifié dans notre étude du fait d’un faible effectif.

4.2.3. Niveau d’étude et activité professionnelle de 1’échantillon

Le niveau d’étude de I’échantillon semble inférieur a celui de la population francaise de
25 ans et plus. En effet, selon les données de 1’Insee, en 2017, 54 % de la population francaise
détenaient au maximum le brevet d’enseignement professionnel (BEP, CAP, Brevet des
Colleges, aucun dipléme), dans notre échantillon cette proportion atteint 68,8 %. La part
de la population sans diplome semble jouer un réle important avec 45 % de I’échantillon
concerné contre seulement 24 % au niveau national. De plus, les diplomes d’études
supérieures (> BAC) sont moins fréquents dans le panel avec 7,8 % contre 30 % dans la
population francaise. Une proportion légérement supérieure de personnes a le BAC dans
I’échantillon (21,6 %) par rapport a la population nationale (16 %) [40] (Annexe 12).

Selon une étude réalisée en 2004 par 1’équipe de L. Ben Salem Hachmi, les patients les plus
instruits accepteraient plus difficilement leur maladie [41]. Si ces patients acceptent mal leur
maladie, le fait qu’ils soient plus « instruits » devrait laisser une marge de manceuvre aux
processus d’éducation thérapeutique afin d’améliorer leur qualité de vie en permettant
éventuellement de désamorcer un certain nombre de représentations négatives sur la maladie et
ses traitements. En effet, dans la littérature, on retrouve une insulinorésistance moins importante
chez les patients ayant un niveau d’étude supérieur, on peut donc émettre 1’hypothése que cela
est d0 a une meilleure appréhension des enjeux et de 1’efficacité du traitement [42],[43].
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Dans notre échantillon, 41,2 % des personnes ont une vie active (activité professionnelle
et recherche d’emploi), c’est inférieur a la proportion d’actifs dans la population générale
(55,8%) (Insee 2017) [44]. Il semble donc y avoir un impact négatif du DT2 sur la participation
au marché de ’emploi. C’est ce que confirme une étude réalisée en 2011, qui montrait que
proportionnellement, les personnes diabétiques étaient plus nombreuses a ne pas avoir
d’emploi, a perdre leur place de travail ainsi qu’a prendre une retraite anticipée par rapport a la
population genérale [45].

Certaines conséquences de I’insulinothérapie comme le risque d’hypoglycémies, les contraintes
thérapeutiques liees aux horaires sont considérées comme des freins dans le monde du travail.
Le fait de faire partie de la population active aurait alors pu influencer 1’acceptation du
traitement injectable et notamment de 1’insuline, notre étude ne met pas cet aspect en évidence.

4.2.4. Le mode de vie et ’entourage des patients

La majorité des patients interrogés vivent en famille (84,3 %o).

On constate que la plupart des patients s’estiment bien entourés sur le plan personnel que
ce soit par leurs familles ou leurs amis (96,1 %o).

Ces observations sont importantes car la prise en charge du diabete peut nécessiter le concours
des proches. Elle pourrait probablement étre optimisée s’ils étaient suffisamment formés mais
selon I’étude DAWN2 ce n’est malheureusement pas le cas [46].

En effet, parmi les proches vivant avec une personne diabétique traitée par insuline ou non,
respectivement 26 % et 19 % d’entre eux se sentent coupables de ne pouvoir I’aider
suffisamment dans son traitement. Et pour cause, respectivement 85 % et 89 % des membres
de la famille de diabétiques insulinotraités ou non n’ont jamais eu acces a I’ETP.

4.3. Les caractéristigues du diabéte

4.3.1. L’ancienneté du diabéte et le délai d’introduction des différents traitements
injectables

L’age moyen du diagnostic du diabete de type 2 dans notre échantillon est de 49,5 ans
alors qu’il est de 55 ans dans la population de 1’étude DIABASIS [47] considerée comme
représentative de la population francaise DT2 et de 50,4 ans dans 1’étude L&vous [30].

La durée moyenne séparant la découverte du diabéte et la mise en place d’une
insulinothérapie est de 8,2 années dans notre échantillon ce qui est inférieur aux valeurs
retrouvees dans différentes études francaises dans lesquelles elle se situe autour de 11 ans
en moyenne [30,31,32]. La différence constatée entre notre échantillon et les populations
des études précitées peut étre expliquée par le fait que notre étude a été réalisée dans un
service spécialisé, plus rompu a P’introduction de ce traitement. Dans ce contexte, la
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tendance a retarder I’introduction de I’insuline est donc moindre, ce phénomeéne a éte
constate dans la premiere étude DAWN [36].

L’étude ENTRED confirme la persistance de ce phénoméne d’insulinorésistance psychologique
en France. En effet, bien qu’une amélioration ait été constatée entre 2001 et 2007 avec la baisse
de la proportion de patients non équilibrés de 25 a 15%, ce pourcentage suggere que
I’intensification proposée dans les recommandations n’est pas toujours mise en ceuvre alors
qu’elle s’applique au cas du patient et que le médecin a les connaissances et les ressources
nécessaires pour 1’appliquer [48].

Dans notre échantillon, la durée moyenne d’évolution du diabete au moment de
P’introduction d’un traitement par GLP1 RA est de 9,0 = 54 ans. Elle n’est pas
significativement différente par rapport a la durée moyenne avant introduction
d’insuline. Ceci est cohérent avec plusieurs autres études sur les GLP1 RA dans lesquelles
I’ancienneté du diabéte au moment de leur introduction était du méme ordre [49,50].

4.3.2. Type de traitement injectable introduit

Notre échantillon est composé de vingt-deux patients traités par GLP1 RA, parmi eux
douze patients utilisent une forme hebdomadaire et dix une forme journaliére. Dans notre
étude, vingt-neuf patients sont traités par une insulinothérapie basale. Parmi ces patients,
onze ont déja été traités par un GLP1 RA antérieurement soit 37,9 %.

Une revue de la littérature de T. Thieu et al. réalisée en 2019 [51] a montré que les
caractéristiques les plus importantes pour les patients dans le choix du traitement étaient la
fréquence d’injection, le type de stylo, I’efficacité sur ’'HbAlc et les effets secondaires. Une
préférence des patients pour les GLP1 RA avec les fréquences d’injection les moins importantes
a été constatée (forme hebdomadaire préférée a journaliére, elle-méme préférée a la forme
biquotidienne). Une des études suggérait méme une diminution de I’importance des autres
caractéristiques du traitement aux yeux des patients lorsqu’ils étaient traités par forme
hebdomadaire par rapport a une forme journaliere. L’étude a également montré que les patients
préféraient les GLP1 RA a I’insuline.

Les caractéristiques du traitement par GLP1 RA ne sont donc pas anodines pour les patients et
leurs préférences devraient étre prise en compte systématiquement dans le cadre de I’approche
centrée sur le patient. En effet, le choix pourrait influencer I’adhérence et la persistance vis-a-
vis du traitement et donc affecter 1’efficacité de la prise en charge.

4.3.3. Type de suivi médical du diabéte

Dans notre étude, le suivi médical du diabéte est réalisé uniquement par le médecin
géneraliste dans 47 % des cas. Parmi les patients de I’échantillon, 39 % bénéficient d’un
suivi conjoint par le médecin genéraliste et le diabétologue et 4 % par le diabétologue
uniguement.
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Bien qu’ils soient moins marqués, ces résultats sont cohérents avec les différentes études
francgaises. En effet, si historiquement la prise en charge du diabéte était organisée par les
structures hospitaliéres, actuellement les patients DT2 bénéficient plutot d’une prise en charge
ambulatoire en soins primaires [52,53,54]. Seuls 18 % des patients de 1’étude ENTRED ont
bénéficié d’au moins une consultation ou acte par un endocrinologue (libéral ou hospitalisation)
sur deux années de consommation de soins, les 82 % restant étaient suivis par leur médecin
traitant uniquement [38]. On comprend donc la nécessité de permettre aux médecins
géneralistes une bonne prise en charge de leurs patients DT2.

On remarque que dans 1’observatoire « L&Vous » I’initiation de I’insulinothérapie se faisait le
plus souvent sous I’impulsion d’un diabétologue (> 50 %) que celle d’un médecin généraliste
(41%) [30]. Cela laisse entendre que les médecins généralistes libéraux ne se sentent pas
forcément a I’aise dans cette situation, ce qui participe peut-&tre davantage a 1’inertie
thérapeutique évoquée précédemment.

Parmi les freins a I’instauration de I’insuline du c6té soignant, on peut évoquer la nécessité
d’une éducation thérapeutique parfois chronophage et d’un suivi rapproché dans les premiers
temps avec la crainte que le patient ne soit pas capable de faire les injections ou de gérer
I’adaptation des doses. De ces constatations découle 1’intérét d’une collaboration étroite avec
les équipes paramédicales et I’entourage. Parfois, le médecin généraliste peut considérer qu’il
posséde une maitrise technique insuffisante des aspects de I’insulinothérapie (choix de
I’insuline, titration...), on prend alors conscience de I’importance d’une formation particuliére,
éventuellement en collaboration avec des diabétologues. Enfin, il arrive que le médecin et le
patient partagent certaines craintes (altération de la qualité de vie, hypoglycémies, prise de
poids...) mais il ne faut pas oublier que certaines des craintes du soignant sont fondées sur ses
propres croyances Vis-a-vis des croyances du patient (idée que le patient est réticent a
I’injection, que I’observance sera médiocre...) [55].

4.3.4. Ressenti autour de la maladie

Dans notre étude, le diabéte est considéré comme une maladie potentiellement grave par
86 % du panel. Aucune différence significative n’a été mise en évidence entre les patients
traités par insuline et GLP1 RA. Bien que la proportion de patients conscients de la gravité
de leur maladie et de ses complications soit plus faible dans notre échantillon que dans certaines
études, le résultat reste cohérent.

Il a été démontré que les médecins ont tendance a sous-estimer la perception de la gravité de la
maladie par les patients [56]. En effet, une étude a montré que ’ensemble des patients DT2
interrogés et 96 % des personnes interrogées en population générale estimaient que le diabéte
est une maladie pouvant générer de graves complications [57]. Pour autant, seuls 64 % et 48 %
des patients DT2 s’estimaient trés bien informés sur les risques de complications liées au
diabete et les moyens de prévenir le diabete respectivement. De plus, la majorité des patients
DT2 (96 %) pensaient que le diabéte pouvait étre contr6lé pour éviter la survenue de
complications.
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Dans D’observatoire national « L&Vous», seuls 56 % des patients traités par insuline
connaissaient leurs objectifs glycémiques et 58 % leur dernier résultat d’HbAlc [30]. Cela
semble témoigner a la fois d’un manque de connaissance pour équilibrer son diabéte et d’un
laxisme de la part de certains patients.

Cette derniére constatation est source d’inquiétude. En effet, en dépit de cette conviction de
pouvoir agir sur la maladie, il semble exister certaines carences dans 1’éducation thérapeutique
et I’implication personnelle des patients qui leur est délétere.

Concernant la perception de I’état de santé global de notre échantillon, elle est notée en
moyenne a 5,8 + 2,6 sur une échelle de 1 a 10. Ce résultat est Iégerement inférieur a celui
rapporté par les patients de 1’observatoire « L&Vous » (6,6 = 1,9/10 en moyenne) [30]. Cette
différence peut s’expliquer par le fait que notre étude inclut exclusivement des patients
hospitalisés, ce qui a pu influencer le ressenti sur leur état de santé de maniére négative.

4.4. Ladécouverte des traitements injectables

Dans notre échantillon, 65,5 % des patients chez lesquels on introduit de I’insuline en ont
déja entendu parler auparavant. Mais seulement 31,8 % des patients auxquels on a
prescrit un GLP1 RA ont recu préalablement des informations sur ce traitement. Nous
avons montré gue cette différence de connaissance entre les deux types de traitements est
significative. Le traitement par insuline est donc plus familier pour les patients que les
GLP1 RA.

Cette différence peut s’expliquer en partie par le fait que la classe des GLP1 RA est plus
« récente », avec I’arrivée sur le marché en 2005 de 1’exénatide en deux injections quotidiennes,
le premier approuvé par la FDA. L’insuline n’est pas seulement plus ancienne, elle a également
encore trop souvent mauvaise presse ce qui amplifie le phénomene.

Sur la totalité du panel, seuls 51 % des personnes ont recu des informations préalables
sur le traitement introduit lors de I’hospitalisation, les points abordés dans la partie qui suit
ne concernent que cette proportion de patients. De plus, les résultats ébauchent des tendances,
cependant nous n’avons retrouvé aucune différence significative entre insuline et GLP1 RA
pour la source et le calendrier de I’information.

Dans notre étude, le médecin est la principale source d’information sur le traitement
injectable avec 65,4 % des patients qui le sollicitent. A noter que cette proportion est plus
élevée chez les patients traités par GLP1 RA que par insuline (85,7 % vs 57,9 %) aux
dépens des informations récoltées dans I’entourage qui est la seconde source
d’information pour les patients (42,9 % vs 63,2 %). Cette constatation est logique a la
lumiére d’une connaissance de I’insuline plus démocratisée dans la population. Certains
patients ont recueilli des informations sur leur traitement via les médias (15,4 %) avec des
proportions comparables dans les deux groupes ; ce support est un générateur d’information
important pour les membres de leur famille. Ainsi dans 1’étude DAWN?2, 45 % des proches
vont chercher des informations sur des documents imprimés (journaux, brochures...) ou sur des
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sites internet (44 %), ils sont deux fois plus nombreux a le faire que les personnes diabétiques
elles-mémes [46]. Seuls les patients traités par insuline ont fait appel a des associations de
diabétiques dans leur quéte d’informations.

Ce résultat est cohérent avec celui de I’étude ENTRED dans laquelle 80 % des patients se disent
bien informés sur leur maladie avec comme principale source d’information leur médecin

géneraliste (83 %) [58].

Concernant le moment auquel les premiéres informations sur le traitement injectable sont
recues, une majorité des patients de I’échantillon traités par insuline ont recu des
informations sur le traitement avant méme la découverte de leur diabete. A ’inverse, les
patients traités par GLP1 RA recoivent en majorité ’information au moment de débuter
leur traitement. Cette différence peut s’expliquer par le fait que la connaissance de I’insuline
est plus répandue comme nous I’avons montré précédemment. L’information est parfois
délivrée au moment de la découverte du diabete dans des proportions a peu pres similaires entre
les deux groupes.

La qualité de I’information n’a pas été évaluée dans notre étude, elle est pourtant un parametre
important.

Plusieurs études nous confortent dans 1’idée d’encourager une information précoce et de bonne
qualité des patients sur leur maladie et les différents traitements disponibles. En effet, la
confiance du patient en son médecin est fortement dépendante d’une bonne communication
entre eux [59], cette confiance est elle-méme déterminante pour une meilleure acceptation et
observance du traitement [60]. Ainsi le médecin devrait entreprendre une démarche d’éducation
thérapeutique des la découverte du diabete quelle qu’en soit la forme. Certaines études ont
évoqué I’intérét potentiel d’une « consultation d’annonce du diabéte » sur le modele déja
préconisé par la Société francaise d’hypertension artérielle (SFHTA), elle permettrait
d’expliquer précocement 1’évolution naturelle de la maladie et donc de distancer le sentiment
d’inefficacité personnelle du patient [29,61]. Une attention toute particuliére doit alors étre
apportée a la formation des médecins généralistes, car méme si des efforts sont faits, la
formation initiale en ETP est encore insuffisante et on constate que peu de soignants bénéficient
par la suite d’une formation officielle a ’ETP [62]. De plus, il y a une demande clairement
exprimée par les soignants dans ce domaine [46].

Cette approche est intéressante tout particulierement pour les traitements qui sont alors
présentés comme faisant partie d’un arsenal thérapeutique, 1’insuline n’étant qu’une option
parmi d’autres. Le patient ne sera alors pas mis au pied du mur le jour ou il faudra y avoir
recours et disposera de toutes les informations nécessaires lors de sa mise en place.

Dans notre étude nous avons recueilli I’avis a priori des patients sur les traitements
injectables lorsqu’ils en avaient déja entendu parler. Parmi les patients traités par GLP1
RA, 42,9 % en avaient une vision plut6t positive, 28,6 % une vision plutét negative et
28,6 % une vision neutre. Parmi les patients traités par insuline, 26,3 % en avaient une
vision plutdt positive, 36,8 % une vision plutdt négative et 15,8 % un avis neutre. Méme
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si ces différences ne sont pas significatives, on note une tendance de I’insuline a laisser
moins indifférent, a susciter plus d’a priori négatifs et moins d’avis positifs que les GLP1
RA.

Dans la littérature, on retrouve essentiellement des données sur 1’insuline. On constate de
nombreux a priori négatifs mais également des croyances en 1’efficacité et les bénéfices de ce
traitement : amélioration du pronostic, amélioration de 1’état de santé, maintien d’un bon
controle glycémique, meilleur niveau d’énergie, prévention des complications, etc. [63,64].
Dans 1’étude DAWN, seulement 20 % des patients pensaient que I’insuline les aiderait a
contréler leur diabete [37], les plus réceptifs a cette efficacite étaient les patients présentant un
niveau plus élevé de détresse, un plus mauvais contréle du diabéte et plus de complications. A
mesure que leur situation s’aggrave, les patients semblent donc devenir plus réceptifs a un
traitement qu’ils avaient parfois refusé précédemment [36].

Toutes ces croyances et idées précongues sur les différents traitements injectables influencent
donc leur acceptation. Les soignants ont donc tout intérét a les présenter de maniere précoce et
a favoriser les échanges entre diabétiques, par exemple par le biais des associations de patients.
En effet, avec un peu de recul, les individus rapportent souvent que leur expérience était bien
moins traumatique que ce a quoi ils s’attendaient [64].

4.5. Le ressenti des patients vis-a-vis de leur traitement injectable

45.1. Acceptation du traitement

Dans notre étude, les motifs de prescription du traitement injectable sont la plupart du
temps connus par les patients (84,3 %) : 95,3 % d’entre eux évoquent un déséquilibre du
diabéte et 25,6 % des complications. Parmi ces patients 23,8 % invoquent a la fois un
déséquilibre et des complications du diabéte. De plus, 9,3 % des patients de 1’échantillon
évoquent d’autres raisons de prescription du traitement injectable, telles que : « simplification
du traitement », « triglycérides élevés », « surpoids », « fatigue et vertiges ».

Quel que soit le type de traitement injectable, les patients sont plutot enclins a ’accepter.
En effet, 93,8 % des patients de I’échantillon se disent préts a consentir a I’injection. Sous
réserve d’une étude a faible puissance, nous n’avons pas mis en évidence de différence
significative d’acceptation du traitement injectable entre I’insuline et le GLP1 RA
(p > 0,05). Cette absence de différence peut aussi s’expliquer par le fait que malgré les
représentations négatives qui persistent, I’insuline tend a étre plus facilement acceptée par les
patients actuellement. Pour preuve, dans I’étude DAWN2, 72 % des patients diabétiques
indiquaient qu’ils accepteraient 1’injection d’insuline si leur médecin le leur recommandait et
66 % des DT2 non insulinés accepteraient un traitement injectable autre que 1’insuline s’il leur
était recommandé [65]. Dans notre étude la proportion de patients préts a accepter
facilement le nouveau traitement est plus élevée mais il faut tenir compte d’un éventuel
biais de désirabilité sociale dans la mesure ou ’enquéteur est aussi leur médecin.
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Dans la littérature, on retrouve un certain nombre de facteurs susceptibles d’influencer
I’acceptation du traitement autres que le traitement lui-méme. Les facteurs ayant une influence
positive sur I’acceptation de 1’insuline mis en évidence sont : le sexe masculin, les études
supérieures, la présence de personnes utilisant de I’insuline dans I’entourage, 1’existence de
complications liées au diabéte ou I’inquiétude & leur propos, un sentiment d’efficacité
personnelle important, une meilleure relation avec les soignants, une conscience des bénéfices
du traitement (elle-méme plus importante en cas de situations négatives : plus grande détresse
liece au diabéete, mauvais controle du diabéte, etc.) [64,66]. A I’inverse, on peut citer
I’appréhension d’un traitement a vie comme facteur associé a I’insulinorésistance
psychologique [42]. Le fait d’appartenir a une minorité ethnique a également été associé a une
attitude négative envers I’insuline [66].

4.5.2. Capacité a utiliser le nouveau traitement

Dans notre échantillon, une majorité de patients se sentent capables d’utiliser leur
nouveau traitement (88,3 %). En effet, 66,7 % pensent pouvoir le gérer parfaitement,
21,6 % avec quelques difficultés et 3,9 % des patients pensent ne pas en étre capable. A
noter que plus de 7 % des patients n’ont pas su définir leur capacité a gérer le traitement.
Nous n’avons pas mis en évidence de difficulté supplémentaire significative pour I’insuline
par rapport aux GLP1 RA.

Nous rappelons que I’initiation du traitement injectable était systématiquement débutée lors de
I’hospitalisation et que les patients de 1’échantillon (ou leurs proches si nécessaire) ont tous
bénéfici¢ d’une ETP. Cependant, les différentes études tendent a penser qu’une proportion plus
importante de patients peut se sentir en difficulté lors de I’instauration d’un traitement
injectable, a fortiori I’insuline.

Le traitement injectable nécessite une acquisition de compétences telles que 1’autosurveillance
glycémique et son interprétation, les techniques d’injection et 1’adaptation de doses le cas
échéant. Idéalement il faudrait que le patient effectue lui-méme ces gestes. Cependant dans
certaines situations, notamment chez les personnes agées, cela n’est pas possible et ¢’est sur le
bon sens du clinicien que repose 1’évaluation des capacités du malade a se prendre en charge.
Dans les situations qui le nécessitent, il faut alors définir qui effectuera ces gestes (famille,
IDE...). L’aide d’une tierce personne peut €tre transitoire ou définitive chez les patients les
moins autonomes.

Les premiéres semaines ont donc une importance capitale pour forger une autonomie chez le
patient lorsqu’elle est envisageable. Malheureusement force est de constater qu’il n’est pas
toujours possible de fournir un accompagnement adapté, en particulier pendant cette période
cruciale.

Si I’on prend 1’exemple des patients traités par insuline, 1’observatoire L& Vous a montré que
32 % des patients déclarent n’avoir regu aucune éducation centrée sur la mise en route de
I’insuline, en particulier la technique d’injection, 33 % n’auraient recu aucune information sur
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I’adaptation des doses, 17 % disent n’avoir recu aucune explication sur la réalisation de
I’autosurveillance glycémique et 28 % aucun élément quant a ’interprétation des résultats des
glycémies capillaires. Ces chiffres sont fortement majorés chez les personnes agées [30].

Les conséquences d’une carence d’information sont donc sans appel, sur la totalité des
personnes de 1’étude L& Vous, un patient sur deux n’ajustait pas ses doses d’insuline ou pas lui-
méme [30]. De surcroit, une autre étude a montré qu’une plus grande fréquence de I’ASG n’était
corrélée a un meilleur contréle glycémique que chez des sujets capables d’ajuster correctement
leurs doses d’insuline [67].

Une étude de T. Skinner, a mis en évidence un oubli systématique par le patient ou le médecin
d’environ un tiers des questions abordées en consultation [68]. La nécessité de répéter les
informations est donc confortée, tout comme celle de repenser réguliérement la fagon de les
délivrer de maniére a ce que le patient se sente concerné et intégré a la démarche de soin. Pour
rendre cela possible, une collaboration construite entre les différents acteurs de la prise en
charge (médecin traitant, diabétologue, paramédicaux, associations, familles...) est donc
indispensable.

45.3. Emotions ressenties lors de 1’annonce et de 1’introduction d’un traitement

injectable

Les émotions ressenties par les patients lors de I’introduction d’un traitement injectable
sont ambivalentes et assez similaires pour ’insuline et les GLP1 RA. Dans I’échantillon,
90,2 % des patients interrogés indiquent avoir ressenti au moins une émotion négative et
86,3 % au moins une émotion positive. Les patients de I’échantillon qui sont sous insuline
ne ressentent pas plus d’émotions négatives que les personnes traitées par GLP1 RA
(p > 0,05).

Ces sentiments négatifs sont familiers aux patients DT2, en effet, dans 1’étude DIABASIS,
30 % d’entre eux affirmaient avoir ressenti de I’inquiétude, 13 % de la peur, 4 % de la colere et
12 % de I’injustice au moment de I’annonce de leur maladie [69].

L’introduction d’un traitement injectable semble étre un tournant dans leur maladie et leurs
émotions négatives semblent atteindre un paroxysme a I’idée de I’imminence de ce
changement. En effet on constate dans notre étude qu’a ce moment le nombre de patients
qui ressentent ces différentes émotions sont plus nombreux : 84,3 % ressentent de
Iinquiétude ou de la peur, 20,4 % ressentent de la colére et 21,6 % de ’injustice. Ici
encore, nous n’avons pas mis en évidence de différences significatives entre patients traités
par insuline et GLP1 RA.

Dans 1’¢tude DAWN, 58 % des patients diabétiques pensaient que 1’injection d’insuline
constituait un échec de leur traitement [36], cette proportion atteint 39,3 % dans notre
échantillon. Cette différence peut s’expliquer par le contexte hospitalier ou les patients sont
systématiquement informés sur le fait que le passage a 1’insuline est une évolution normale de
leur maladie et qu’elle ne remet absolument pas en cause les résultats obtenus auparavant. Une
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étude a montré que cette croyance qui assimile 1’insuline a un échec personnel dans la gestion
du diabéte est plus fortement associée a une réticence a débuter ce traitement que par exemple
la crainte d’étre stigmatis¢, la lourdeur et la complexité du traitement, les inquiétudes
concernant les douleurs lors de 1’injection, les hypoglycémies ou la prise de poids [70].

Dans notre échantillon, un sentiment de culpabilité est ressenti chez 65,5 % des personnes
traitées par insuline et seulement 20 % des personnes traitées par GLP1 RA. Les patients
traités par insuline ont significativement plus de chance de ressentir de la culpabilité que
les patients sous GLP1 RA (p < 0,01). Dans I’étude L& Vous on retrouve un sentiment de « ne
pas avoir suffisamment suivi le traitement auparavant » chez 31 % des patients lors de
I’annonce du passage a I’insuline [30]. Cependant, le sentiment de culpabilité n’est pas lié
exclusivement au traitement injectable : en effet, certains patients de 1’étude DAWN?2
évoquaient un niveau grave de culpabilité quel que soit le type de diabéte et qu’il soit traité par
insuline ou non [46]. Or il a ét¢ montré qu’un sentiment d’auto-efficacité est 1’une des
composantes indispensables a I’investissement personnel dans la prise en charge de la maladie
[56].

Bien qu’il ait été démontreé que les médecins ont tendance a surestimer la détresse émotionnelle
ressentie par leurs patients [56], il faut tout de méme porter une attention particuliere au
sentiment de tristesse et plus globalement de mal-&tre ressenti par ces derniers, a fortiori lors de
I’intensification thérapeutique par un traitement injectable.

Dans notre étude, le sentiment de tristesse concerne 30 % des patients de 1’échantillon, il
n’y a pas de différence significative entre les patients traités par insuline et par GLP1 RA.
Nous n’avons pas utilisé d’échelles validées de mesures de I’aspect psychologique comme le
WHO-5 ou de la notion de « détresse liée au diabéte » comme le PAID, cela aurait pu étre
intéressant mais aurait sans doute alourdi le questionnaire.

Plusieurs études ont mis en évidence un bien-étre insuffisant ou une tendance dépressive chez
les patients diabétiques. L une d’entre elles a montré que 41 % des patients avaient un niveau
de bien-étre psychologique assez faible [71], une autre que 25 % des patients indiquaient qu’ils
pourraient bénéficier d’un soutien psychologique [56]. Plus récemment 1’étude DAWN?2 a
également confirmé ces constatations avec 36 a 40 % (selon le type de diabéte et le traitement)
des patients atteints de diabete qui présentaient une tendance dépressive voire une dépression
probable sans différence significative entre les différents groupes. Le sexe féminin semblait étre
un facteur de risque de dépression. D’autre part, 35 & 50 % des patients présentaient plus
largement une détresse liée au diabéte, avec les patients DT2 non insulinés qui semblaient
moins affectés que les autres groupes (DT2 sous insuline, DT2 non traités) [65].

Les liens entre bien-étre psychologique et contréle du diabete ont été mis en évidence dans de
nombreuses études, un soutien psychologique devrait donc faire partie de 1’offre de soin dans
la prise en charge du diabéte. Malheureusement, 1’é¢tude DAWN [71] et plus récemment une
étude britannique [72], ont montré qu’encore trop de soignants n’étaient pas en mesure
d’identifier, d’évaluer et d’apporter une réponse aux problémes d’ordre psychologique.
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On remarque toutefois une certaine ambivalence dans les émotions ressenties chez les patients
DT2. En effet, ce vecu émotionnel négatif n’empéche pas les patients de 1’échantillon
d’exprimer parallélement des émotions positives avec 86,3 % des personnes qui ont
ressenti au moins une émotion positive a la perspective de bénéficier d’un traitement
injectable. Plus précisément, environ huit patients sur dix ont ressenti de I’optimisme et
environ sept sur dix du soulagement. Cet aspect est retrouvé dans d’autres études également
[30,57].

Certains patients éprouvent un certain degré d’indifférence vis-a-vis de I’introduction
d’un traitement injectable, c’est le cas de 26,7 % de notre panel et cela concerne autant
les patients sous insuline que sous GLP1 RA. Cette notion d’indifférence est retrouvée dans
une étude qui était basée sur une analyse multivariée de type canonique et qui avait dégagé
plusieurs profils homogénes de patients dont celui des « insouciants » qui représentait alors
23 % de D’effectif total, ce groupe se sentait peu concerné par la maladie. Ces patients avaient
tendance a considérer que la gestion de la maladie repose surtout sur le médicament, ce qui
expliquait que la compliance était bonne et les effets secondaires moins fréquemment rapportés.
En conséquence, ils faisaient peu d’efforts pour corriger leur style de vie (habitudes
alimentaires, exercice) [47].

D’autres ressentent de I’étonnement lorsqu’ils apprennent la nécessité d’un traitement
injectable, cela concerne plus d’un patient sur deux dans notre échantillon (56,0 %6). Cela
peut s’expliquer soit par le fait que les patients n’ont pas conscience du déséquilibre de leur
diabéte, soit par une certaine forme de déni. En effet, dans une étude sur 2855 DT2, 38 %
déclaraient ne jamais réaliser d’ASG [67]. Dans la méme idée, certains patients sont
susceptibles de ne pas avoir de connaissances suffisantes sur 1’interprétation de I’HbAlc.
D’autre part, certains patients se consideérent en bonne santé et ont tendance a minimiser les
probléemes tout en en ayant parfaitement conscience de la situation, on rejoint alors le profil des
patients « insouciants » de 1’étude DIABASIS.

Le fait de repérer a quel type de profil appartient le patient peut aider le clinicien a mieux le
prendre en charge selon ses besoins.

45.4. Les principales craintes du traitement injectable chez les patients traités par
insuline et GLP1 RA

Dans notre étude, les peurs du traitement injectable les plus prégnantes sont : mal faire
I’injection (technique ou adaptation des doses), les hypoglycémies, les troubles digestifs et
I’adaptation de I’alimentation.

Nous allons etudier de maniére approfondie les trois principales peurs chez les patients traités
par insuline d’une part et par GLP1 RA d’autre part. Les craintes secondaires seront abordées
dans un second temps. Tout au long, en filigrane, nous comparerons les deux groupes.
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Chez les patients traités par insuline, les peurs les plus fréquemment rapportées sont les
hypoglycémies, mal faire I’injection et ’adaptation de I’alimentation.

Chez les patients traités par GLP1 RA, les craintes les plus communes sont de mal faire
P’injection, les troubles digestifs et de prendre du poids.

45.4.1. La crainte des hypoglycémies

Les hypoglycémies sont particulierement redoutées par les patients en raison de leurs
conséquences a court terme telles que les troubles de la vue, les tremblements, les difficultés de
compréhension et d’élocution, les sensations de malaise voire les pertes de connaissance. Ces
risques, associés a leur impact a long terme lorsqu’elles sont répétitives, doivent également
attirer toute I’attention des soignants. D’autre part, les hypoglycémies peuvent rendre le diabéte
visible aux yeux des autres, ce sont 42 % des patients de 1’étude L& Vous qui redoutaient la
survenue d’une hypoglycémie en public [30]. Elles peuvent également faire ressentir au patient
qu’il perd le controle. Elles contribuent donc a rendre le patient vulnérable et a altérer sa
confiance en lui.

Dans notre étude, la peur des hypoglycémies concerne 51,0 % des patients de I’échantillon
ce qui est concordant avec les résultats de 1’étude DAWN?2 dans laquelle 50 % des patients DT2
étaient trés inquiets a 1’idée de faire une hypoglycémie et 42 % une hypoglycémie nocturne
[73].

Parmi nos patients traités par insuline, 62,1 % les craignent, ¢’est bien davantage que
dans le groupe de patients traités par GLP1 RA ou elles constituent plutdt une crainte
secondaire (22,7 %). Cette différence entre les deux groupes est significative (p < 0,01).
Elle peut s’expliquer en partie par 1’'une des propriétés du traitement par GLP1 RA qui présente
un risque hypoglycémique plus faible que celui de I’insuline (sous réserve que le patient soit
bien informé sur les caractéristiques de son traitement). En effet, I’incidence des hypoglycémies
est faible, elles se produisent dans moins de 5 % des cas chez les patients traités par un GLP1
RA en association a la metformine [74]. La fréquence des hypoglycémies augmente toutefois
lorsque le GLP1 RA est associé a un SU [75,76,77] (Annexel3), il convient donc d’éviter cette
configuration. Dans les autres cas, il est licite de rassurer les patients lors de I’introduction d’un
traitement par GLP1RA.

D’autres études confirment que le risque d’hypoglycémie est classiquement associé a 1’insuline
par les patients, toujours dans 1’étude DAWN2, 47 % des patients DT2 traités par insuline et
28 % des patients DT2 non insulinés considérent que I’insuline augmente le risque
d’hypoglycémie [73]. Cela & juste titre, en effets plusieurs études ont mis en évidence ce risque
plus élevé sous insuline. A noter qu’il augmente avec I’existence éventuelle d’injections
prandiales et I’association a des SU [78] (Annexe 13).

Cette crainte de I’hypoglycémie induit potentiellement des comportements susceptibles
d’altérer I’observance du traitement et consécutivement 1’équilibre du diabéte. En effet, dans
I’observatoire L&Vous, parmi les patients sous insuline, 28 % diminuaient leur dose, 21 %
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renoncaient a titrer I’insuline et 10 % suspendaient 1’injection pendant un certain temps du fait
d’une crainte de I’hypoglycémie [30].

Nous n’avons pas étudié le ressenti de I’introduction d’un traitement injectable chez les
proches de nos patients, cette approche aurait toutefois pu étre intéressante car plusieurs
études tendent a montrer que ces inquiétudes concernent non seulement les patients diabétiques
mais également leur entourage. Dans 1’étude DAWN2, elles touchent respectivement 73 % et
50 % des proches de patients sous insuline et sans insuline. Et respectivement 21 % et 33 % des
membres de la famille ne sont pas sirs de pouvoir gérer un tel événement, il existe donc
clairement un manque d’éducation de 1’entourage [46].

Chez les patients traités par insuline, le fait d’avoir déja bénéficié d’un traitement
injectable par GLP1 RA antérieurement ne modifie pas la crainte des hypoglycémies par
rapport a des patients totalement naifs de traitement injectable (p > 0,05). Ce résultat est
cohérent puisque les GLP1 RA ne sont pas réputés pour leur risque hypoglycémique, ils
n’apportent donc pas beaucoup d’expérience dans ce domaine. De ce point de vue I’insuline et
son risque d’hypoglycémies restent donc une nouveauté pour le patient.

En revanche, il aurait été intéressant de verifier si le temps et une bonne éducation thérapeutique
sont susceptible d’amoindrir ces inquiétudes en rétrogradant I’hypoglycémie d’une image
inquiétante a un risque contrdlable.

Il'y a donc tout intérét a limiter ces épisodes hypoglycémiques en pratiquant une intensification
thérapeutique mesurée et progressive, a fortiori lors de 1’introduction de I’insuline. L autre axe
d’amélioration concerne la capacité des patients a détecter ces épisodes et a les prendre en
charge de maniére adaptée avec I’aide de leur entourage le cas échéant. En ce sens, I’ASG est
un outil essentiel. Associée a une éducation thérapeutique de qualité, elle permet de procurer
au patient un sentiment de sécurité tout en lui permettant de constater I’efficacité de son
traitement.

45.4.2. La crainte de mal faire I’injection

La crainte de ne pas réussir a réaliser correctement 1’injection a ét¢ souvent évoquée par les
patients au travers de différentes études [79]. La croyance, parfois entretenue par le clinicien,
que I’injection est trop compliquée a gérer pour le patient est répandue, a fortiori lorsqu’il s’agit
d’insuline.

En effet, les traitements injectables peuvent étre source de difficultés techniques et nécessitent
I’acquisition de compétences aussi bien techniques (manipulation du stylo, injection) que
théoriques (sites d’injection, adaptation des doses le cas échéant).

Cependant, comme nous I’avons déja évoqué, un tiers des patients sous insuline de 1’étude
L&Vous déclaraient n’avoir recu aucune « éducation » sur les bases requises pour bien instaurer
et géerer ’insulinothérapie [30].
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L’existence d’incertitudes sur la maniére d’utiliser ces dispositifs est problématique dans le sens
ou elle est pourvoyeuse de craintes.

En effet, dans notre étude la peur de mal faire I’injection (technique et adaptation des
doses) concerne 50,0 % des patients traités par GLP1 RA, c’est d’ailleurs leur principale
crainte. Elle concerne 51,7 % des patients sous insulinothérapie. Nous n’avons pas mis en
évidence de différence significative entre les deux groupes.

Parmi les patients traités par insuline, ceux qui avaient déja été traités par GLP1 RA
antérieurement ont statistiquement moins peur de mal faire I’injection que les patients
totalement naifs de traitement injectable (27,3 % vs 66,7 %) (p <0,05). Ce résultat
suggere que la crainte de mal faire ’injection a tendance a s’atténuer avec I’expérience.

La littérature confirme cette intuition avec une étude de 2007 qui montrait que 40 % des patients
naifs d’insuline considéraient qu’il était « difficile de toujours réaliser I’injection
correctement » alors que seulement 26 % des patients traités par insuline, donc avec une
expérience de I’injection, étaient concernés [63].

Fait rassurant, la plupart des patients se disent en mesure de surmonter ces peurs et inquiétudes
dés lors qu’ils regoivent les bonnes informations et a mesure qu’ils gagnent en expérience [79].
Cet aspect se vérifie en pratique, en effet, dans 1’étude L& Vous, prés de la moitié des patients
sous insuline ont fait appel initialement a un(e) infirmier(e) mais seuls 13 % continuent a y
recourir sur le long terme [30].

D’importants efforts sont faits par les laboratoires en termes de maniabilité des stylos qui
permettent une injection facile, rapide et un choix intuitif et précis du dosage.

Il est donc essentiel pour le soignant de prendre le temps de s’asseoir avec le patient, de lui
montrer comment utiliser le dispositif injectable et le faire manipuler pour évaluer ses capacités
a le gérer. Le médecin peut alors le rassurer et si besoin lui proposer le soutien d’un auxiliaire
médical. Pour le cas particulier de I’insuline, un support écrit de type protocole d’adaptation
des doses pourra lui permettre de gérer son traitement de maniére plus autonome.

45.4.3. Les craintes liées a 1’adaptation de 1’alimentation

Le respect des regles hygiéno-diététiques constitue la démarche initiale et incontournable de la
prise en charge du diabéte. Pourtant dans 1’étude ENTRED I’adhésion des patients aux
recommandations concernant 1’alimentation était la principale difficulté rencontrée par les
médecins, suivie de prés par 1’adhésion a une activité physique adaptée [58]. En effet, dans
I’étude DIABASIS, seuls 50 % des patients mentionnaient avoir modifié leurs habitudes
alimentaires a la suite du diagnostic de diabéte [69]. Néanmoins les patients semblent avoir
conscience de devoir les modifier, en effet dans 1I’étude DAWN2, respectivement 70 % et 75 %
des patients insulinés ou non souhaitaient s’améliorer et avoir une alimentation plus équilibrée

[46].
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Dans notre étude, 37,3 % des patients de I’échantillon ont des craintes concernant
I’adaptation de I’alimentation. Cela concerne 44,8 % des patients traités par insuline et
27,3 % des patients traités par GLP1 RA, cette différence n’est pas significative entre les
deux groupes (p > 0,05).

Les raisons de ces craintes sont multiples, il est important de les comprendre pour mieux les
appréhender.

Tout d’abord, il semble exister un certain nombre d’idées recues sur l’alimentation des
personnes diabétiques et tout particulierement sur la place du sucre. Contrairement aux
croyances populaires, il n’existe pas de «régime diabétique », les recommandations
alimentaires sont semblables a celle de la population générale. La consommation du sucre a
évolué au fil des siecles jusqu’a faire de lui un des principaux composant de I’alimentation, sa
place a été largement favorisée par le développement des produits industriels. Selon 1’ Anses, la
consommation de sucre des frangais reste encore trop élevée, en 2016 un rapport confirmait que
20 % des adultes avaient des apports en sucres totaux (hors lactose et galactose) supérieur a la
limite fixée de 100 g/j, il y avait de larges variations inter-individuelles [80]. Chez les patients
diabétiques, le sucre a le statut d’aliment a bannir absolument de 1’alimentation : dans une étude
40 % des DT2 pensaient que les diabétiques ne peuvent pas manger de sucre [57]. Cette traque
du sucre dans tous les aliments, accentuée par les messages de santé diffusés dans les médias,
peut parfois tourner a 1’obsession et rendre le choix des aliments trés restreint. Pourtant,
contrairement aux idées recues, il n’est pas nécessaire de I’exclure totalement. En effet,
plusieurs travaux ont montré que des quantités modérées de saccharose (30-50 g/j) n’altérent
pas 1’équilibre glycémique, on peut donc autoriser la consommation d’aliments « Sucrés » chez
les patients diabétiques a condition que cela ne constitue pas un apport calorique supplémentaire
et de les prendre au moment d’un repas mixte glucido-lipido-protéique [81]. A noter que
I’adaptation de I’alimentation du diabétique ne doit pas se borner uniquement a la régulation
des apports en sucres mais qu’elle doit prendre en compte également le profil métabolique du
patient et ses habitudes alimentaires.

On constate que 1’existence de ces idées regues et de cette peur des changements dans le champ
de I’alimentation est bien souvent liée a un manque d’information. En effets plusieurs études
ont mis en évidence le souhait des patients de recevoir en priorité des informations sur les
modifications de I’hygiéne de vie et en particulier de I’alimentation [58,69]. En revanche, il
semblerait que les patients soient beaucoup moins sensibilisés, inquiets et intéresses vis-a-vis
I’importance de ’activité physique [47,58]. Les médecins libéraux généralistes ou spécialistes,
évoquaient également le probléme de la disponibilité d’un(e) diététicien(ne) pour prendre en
charge leur patient, cette difficulté était moins importante en milieu hospitalier [58]. Ce manque
d’information peut amplifier 1’idée que 1’adaptation de 1’alimentation est un casse-téte
lorsqu’on est diabétique : quels aliments sont autorisés ? En quelle quantité ?

Le modéle alimentaire frangais accorde beaucoup d’importance au plaisir et au partage, le
diabete et ses contraintes sont donc souvent vécus comme un frein a ces traditions.

93



La nécessité d’adapter son alimentation peut entrainer un sentiment de frustration, ainsi dans
I’étude DAWN?2, 65 % des DT2 disaient que leur maladie les empéchait de manger comme ils
voulaient, cela concernait également 31 % de leurs proches [46]. Une autre étude a montré que
les frustrations au niveau alimentaire étaient plus importantes chez les patients naifs d’insuline
(53 %) que chez les patients sous insulinothérapie (39 %), cette différence était significative
[57]. Cet affect est étroitement lié a la culpabilité lorsque les patients cedent a la tentation, ils
se sentent perpétuellement tiraillés entre culpabilité et frustration. Une restriction qualitative et
quantitative trop drastique des ingestas est souvent impossible sur le long terme, elle crée
¢galement une certaine monotonie de 1’alimentation qui a d’autant plus de chance de mener a
une lassitude et un découragement. L’idée de la perte du plaisir de cuisiner et de manger, du
moins dans la conception que s’en fait le patient, est également angoissante. Pourtant, il s’agirait
plutdt de réinventer sa fagon de cuisiner et d’apprécier ses repas mais les changements ne sont
pas chose aisée.

Les conséquences alimentaires du diabéte peuvent méme étre a 1’origine d’un authentique
sentiment d’exclusion que ce soit dans la sphére familiale ou plus largement (amis, travail). Les
patients peuvent avoir des difficultés a trouver un plat cohérent avec leur maladie ou résister
aux tentations, se sentir différents du fait de ne pas pouvoir manger comme les autres, rencontrer
des difficultés pour accorder alimentation et activité professionnelle (manque de temps pour
manger, horaires décalés des repas, facilités de consommation). La peur du jugement et du
regard des autres renforce ce sentiment d’exclusion, parfois au point de ne plus sortir pour
manger en groupe.

Les étres humains présentent un fonctionnement fonciérement homéostatique, ¢’est-a-dire en
recherche permanente d’équilibre. Tout changement entraine donc un déséquilibre, c’est
pourquoi une modification comportementale est compliquée dans la mesure ou elle correspond
a une rupture dans la trajectoire de vie, on peut alors voir émerger des mécanismes de défense
[82]. Ce changement est d’autant plus difficile qu’il est suggéré ou ordonné de I’extérieur. 11
faut donc bien garder a 1’esprit que toutes les solutions rapides risquent d’étre infructueuses.
Engager un changement des régles diététiques dans le cadre d’une ETP est donc un travail de
longue haleine qui nécessite une formation des professionnels de sante, il doit se faire avec
I’adhésion du patient et dans une atmosphére de confiance mutuelle et de coopération. Il s’ agit
de faire prendre conscience au patient les écarts entre son comportement alimentaire et ses
objectifs de santé, de lui fournir les connaissances nécessaires en diététique mais également de
lui permettre de percevoir ses ressentis et de comprendre les facteurs qui régissent ses choix en
tenant compte de son environnement (personnel, familial, professionnel...).

L’approche du soignant doit donc étre prudente, il faut contourner le piege qui consiste a donner
des explications trop vagues, non personnalisées et ne pas se limiter a donner une liste
d’interdictions mais plutdt des clés permettant la correction des principales erreurs commises
par le patient dans le choix de son alimentation. Par exemple en fournissant des informations
concretes sur la fagon de choisir les aliments en fonction de leur constitution, de substituer un
aliment a un autre, de conserver une alimentation plaisir, etc. La désacralisation du régime
alimentaire est une étape primordiale qui passe en premier lieu par la dédiabolisation du sucre.
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Tout comportement qui va a I’encontre de ces principes peut accentuer les peurs et les
mécanismes de défense du patient au risque de conduire a un échec de la modification
comportementale. Il faut également rester attentif a prévoir des changements réalistes et
progressifs pour placer le patient dans une position de réussite plus propice au maintien d’un
équilibre alimentaire (méthode SMART). L’entourage du patient peut également contribuer a
la mise en place de ces changements, par son statut de conseil et de soutien.

45.4.4. Les craintes liées aux effets secondaires digestifs

Cette crainte est la seconde évoquée par les patients traités par GLP1 RA apres celle de
mal faire I’injection, elle concerne 45,5 % d’entre eux. Elle touche également 31 % des
patients sous insuline. La différence entre les deux groupes n’est pas significative dans
notre étude.

Comme 1I’ont montré plusieurs des études AWARD (2, 4, 8 et 9), les effets secondaires gastro-
intestinaux (nausees, vomissements, diarrhées) sont communs chez les patients traités par GLP1
RA contrairement a ceux traités par insuline [83]. Cela peut constituer une raison d’interruption
de traitement, en effet, une étude a montré que ces effets digestifs étaient rapportés comme un
obstacle a la poursuite du traitement chez 6 a 8 % des patients sous GLP1 RA contre seulement
au maximum 2 % des patients sous insuline [84]. Les patients traités par GLP1 RA avait
davantage tendance a arréter le traitement sur leur propre initiative que les patients sous
insuline, le plus souvent cette rupture thérapeutique se faisait dans les six premiers mois [84].
Dans une étude asiatique, le plus souvent les nausées et vomissements étaient faibles ou
modérés et ils devenaient moins fréquents avec le temps [85].

Dans plusieurs études, les nausees et vomissements étaient moins fréquents avec les formes a
longue durée d’action (dulaglutide, exénatide hebdomadaire, liraglutide) par rapport aux formes
a courte durée d’action (exénatide 2 fois/j), en effet les propriétés pharmacocinétiques de la
premiére forme de traitements permet une augmentation graduelle de la concentration
plasmatique de la molécule, ce qui diminue la fréquence des effets secondaires gastro-
intestinaux [74,83,85,86]. Cela peut expliquer la nécessité d’une titration pour certaines
molécules comme le liraglutide et le sémaglutide. Ces deux effets secondaires digestifs étaient
dose dépendant, le sexe féminin et I’4ge supérieur a 65 ans associé a un IMC normal étaient des
facteurs de risque [83].

Dans une étude publiée en 2007, les patients assimilaient la survenue de nausées dues a un
traitement conjectural a un désavantage par rapport a leur état de santé. Lorsqu’une perte de
poids de 5% vy était associée, la différence entre 1’état de santé actuel et futur avec ce
« traitement » n’était plus significative. Cette étude montrait donc non seulement que les
nausees ont un impact conséquent sur les préférences du patient en termes de traitement mais
¢galement que 1’éventualité d’une perte de poids de 5 % venait atténuer ce ressenti négatif des
nausées. En d’autres termes elles devenaient plus acceptables et n’apportaient pas plus
d’inconvénients que ceux qui existaient déja [87].
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Les effets secondaires digestifs sont donc une des caracteristiques du traitement par GLP1 RA,
ce qui explique qu’ils constituent une des principales craintes des patients a son introduction.
IIs constituent également un facteur influencant 1’adhésion et la persistance au traitement. S’il
convient d’en avertir le patient, il faut aussi savoir le rassurer en lui expliquant que les nausées
et les vomissements finissent souvent par s’atténuer et disparaitre. On note qu’il peut étre
intéressant de mettre en balance les bénéfices de ce type de traitement sur 1’équilibre du diabéte,
le poids et la protection cardiovasculaire pour favoriser son acceptation. Bien sdr il faut garder
a Desprit D’existence d’authentiques intolérances qui nécessitent une modification
thérapeutique, il est donc important d’y rester attentif pour pouvoir accompagner le patient le
cas échéant.

45.45. La crainte de prendre du poids

La gestion du poids est une partie essentielle du traitement du diabéte pour plusieurs raisons.
D’une part, la perte de poids améliore le contr6le glycémique et réduit les risques a long terme
pour la santé, elle constitue donc un facteur de risque modifiable majeur du diabéte de type 2.
D’autre part, la plupart des patients sont déja en surpoids avec un IMC moyen qui est plus élevé
dans la population DT2 (28,7 kg/m?) que dans la population générale, & savoir 25,6 kg/m2 dans
I’étude ENNS (2007) et 25,8 kg/m? dans 1I’étude ESTEBAN (2015) chez les adultes de 18 a
74 ans [88]. De plus, dans la cohorte ENTRED, 39 % des patients DT2 présentaient un surpoids
(25> IMC < 30 kg/m2) et 41 % présentaient une obésité (IMC > 30 kg/m2) [38].

La crainte de prendre du poids concerne 25,5 % de la totalité de notre échantillon, 24,1 %
des patients sous insuline et 27,3 % des personnes traitées par GLP1 RA. Nous n’avons
pas démontré de différence significative entre les deux groupes.

Ce résultat est cohérent avec 1I’étude DAWN dans laquelle 25,1 % des patients étaient
substantiellement inquiets a propos de leur poids [84].

Tout traitement entrainant la moindre inflation de leur poids est susceptible d’éveiller un
sentiment d’hostilité chez les patients. Il est donc difficile de le leur faire accepter méme s’il
est nécessaire sur le plan de 1’équilibre du diabéte. En effet, a leurs yeux, il est alors synonyme
de désavantage pour leur état de santé [87]. Une revue de la littérature a montré que le contréle
ou la perte de poids étaient des caractéristiques clés dans le choix du traitement. De plus, on
constatait que I’IMC du patient avait une influence significative sur le choix d’un traitement
ayant un effet bénéfique sur le poids. En effet, les patients avec un
IMC > 30 kg/m? accepteraient de payer davantage pour une molécule permettant de perdre du
poids que ceux ayant un IMC < 30 kg/m? [89].

Effets de ’insuline sur le poids :

Une etude a mis en évidence que seulement 23 % des patients naifs d’insuline et 54 % des
patients insulinotraités pensaient que ’insuline fait prendre du poids [63], pourtant la prise
pondérale associée a ce traitement est une réalité. Dans 1’étude UKPDS, aprés dix années, les
patients sous insuline avaient pris 4 kg de plus que ceux qui suivaient uniquement des regles
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hygiéno-diététiques. Dans 1’étude AWARD?2 I’insuline glargine avait entrainé une prise de
poids significative par rapport au dulaglutide [83,90]. Cet accroissement du poids sous insuline
peut s’expliquer par les propriétés pharmacodynamiques de la molécule, la suppression de la
glycosurie qui favorise un gain calorique, les excés alimentaires en prévention des
hypoglycémies, les écarts alimentaires plus fréquents avec le sentiment d’étre protégé par le
traitement, etc.

Méme si le médecin est plus @ méme de comprendre 1’intérét thérapeutique de I’insuline, ce
risque de gain pondéral chez des patients déja souvent en surpoids peut I’amener a hésiter et
repousser sa prescription ou lui préférer un GLP1 RA.

Plusieurs études ont montré que I’utilisation d’analogues de I’insuline (dont ceux a longue durée
d’action) plutdt que d’insuline humaine et I’association de metformine semblent réduire la prise
de poids [91,92,93,94].

Effets des GLP1 RA sur le poids :

Les GLP1 RA ont démontré qu’ils favorisent la perte de poids ou au minimum limitent la prise
de poids, notamment lorsqu’ils sont associés a I’insuline. Une revue systématique de la
littérature a montré que lorsqu’ils étaient associés a la metformine, ils permettaient une perte
de poids de 2 kg en moyenne (-1,3 a -2,7 kg) par rapport a une monothérapie par metformine
[74,95]. La faible ancienneté du diabete parait étre un des parameétres essentiels de réponse
positive au traitement par GLP1 RA sur ’efficacité et le poids [49].

Dans notre étude, les patients traités par un GLP1 RA hebdomadaire ont
significativement plus peur de prendre du poids qu’avec une forme journaliére (27,3 %
vs 0 %, p < 0,05).

On retrouve cet aspect dans la littérature. En effet, plusieurs travaux dans le champ de
1’ostéoporose ou de la dépression ont démontré qu’une forme hebdomadaire favorise I’adhésion
au traitement [96,97] mais qu’elle n’est pas pour autant synonyme d’une meilleure fiabilité aux
yeux des patients. En effet, dans une étude de W. H. Polonsky on remarque que 57 % des
patients DT2 rapportaient qu’ils étaient incertains de la capacité de ce type de traitement a
fournir un niveau satisfaisant de principe actif pendant toute une semaine, cela concernait
davantage les patients déja traités par traitement injectable. L’autre inconvénient percu par les
patients était le risque d’oublier le traitement (41 %) [98]. La perte pondérale ou la limitation
de la prise de poids étant des effets bénéfiques du traitement par GLP1 RA, on peut donc
imaginer que si les patients de notre échantillon craignent une perte d’efficacité due a la
forme hebdomadaire ils craignent alors une prise de poids. Pourtant, plusieurs études ont
montré qu’une perte de poids graduelle a été observée, qu’on utilise une forme hebdomadaire
ou journaliere. En revanche, Defficacit¢ sur I’HbAlc était meilleure pour la forme
hebdomadaire [99,100], les médecins pourraient donc présenter ces arguments a leurs patients.
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Les GLP1 RA peuvent donc constituer une option thérapeutique raisonnable dans
I’intensification thérapeutique chez les patients sous ADO aussi bien que ceux chez lesquels
une insuline basale a déja éte initiée.

Les différents traitements injectables peuvent donc jouer un role sur le poids des patients.
Néanmoins, il ne faut pas perdre de vue que des modifications durables de 1’hygiéne de vie
restent nécessaires. Parfois, lorsque tous ces changements ne sont pas suffisants, une chirurgie
de I’obésite est une option a envisager chez les patients présentant une obésité sévere.

45.5. Les craintes secondaires chez les patients traités par insuline et GLP1 RA

455.1. La crainte des changements dans la vie quotidienne

L’introduction d’un traitement injectable peut avoir des conséquences sur la vie quotidienne
des patients, que ce soit en termes d’adaptation de leur emploi du temps ou de poursuite des
activités habituelles.

Notre étude a montré a I’aide d’une échelle numérique que ces changements dans la vie
guotidienne inquietent davantage les patients sous insuline que les patients sous GLP1 RA
(p <0,05). Parmi les patients sous insulinothérapie, 37, 9 % ont des craintes concernant la
poursuite de leurs activés habituelles et 31 % concernant la réorganisation de leur emploi
du temps. Cela concerne respectivement 13,6 % et 4,5 % des patients traités par GLP1
RA. Seule la différence concernant la réorganisation de ’emploi du temps est significative
entre les deux groupes.

En effet, I’insulinothérapie est un traitement au minimum quotidien voire pluriquotidien qui
nécessite de respecter des horaires pour les injections, d’avoir le matériel avec soi lors des
déplacements, d’y consacrer plus de temps que pour un traitement oral. Ce traitement est donc
souvent a I’origine d’un sentiment de perte de liberté et de flexibilité dans la vie quotidienne
qui est retrouvé dans la littérature [37,55,79]. Dans une étude réalisée en 2007, I’insuline était
considérée comme responsable d’une perte de flexibilité dans la vie quotidienne par 70 % des
patients naifs d’insuline et 40 % des patients insulinotraités. Ce résultat suggere une tendance
a une appréhension moins négative de I’insuline par les patients qui en ont déja fait I’expérience
et évoque donc un certain degré d’adaptation [63]. Une étude a montré que pour prés d’un tiers
des patients traités par insuline, le diabéte est spontanément associé a une notion de contrainte
(34 %) [57]. Il faut toutefois rester attentif a cette conséquence du traitement par insuline car
elle n’est pas négligeable et susceptible d’entrainer une altération de la qualité de vie [53].

De plus, on ne peut nier I’impact du traitement par insuline dans les différents domaines de la
vie quotidienne. Cet impact négatif sur les loisirs ou le travail et les études est présent chez les
patients DT2 quel que soit leur traitement (respectivement 42 % et 27 %). 1l est plus important
chez les patients traités par insuline (respectivement 58 % et 36 %) par rapport aux patients
naifs d’insuline (respectivement 31 % et 18 %) [65]. Si une étude a montré qu’une petite
proportion (10 a 19 %) de patients pensaient devoir abandonner certaines activités [63], en
réalité il s’agit le plus souvent de réaliser des ajustements. En effet, I’étude L& Vous a montré
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que 61 % des patients sous insuline adaptaient leur vie sociale ou familiale et leurs loisirs ou
vacances en raison de leur diabéte [30].

Les contraintes du traitement par GLP1 RA semblent moins importantes en termes de
conséquences sur la vie quotidienne avec par exemple plus de flexibilité sur 1’horaire
d’injection. Plusieurs travaux ont montré que la préférence des patients va vers des dispositifs
nécessitant le moins de préparation (mélange, manipulation d’une aiguille...) et le moins
d’injections possible [51,101]. D’ou I’intérét des formes hebdomadaires, qui selon une étude
de W. H. Polonsky, rendaient le traitement plus « pratique » et permettaient une amélioration
de la qualité de vie pour respectivement 61,3 % et 38,1 % des patients DT2. Les patients déja
sous traitement injectable étaient plus sensibles a ces avantages (respectivement 73,6 % et
51,7 %) par rapport aux patients sous ADO (respectivement 54,2 % et 30,2 %) [98]. Il est donc
important de prendre en compte tous les parameétres des différents dispositifs de GLP1 RA afin
de choisir le traitement le plus adapté au patient.

4.5.5.2. La crainte des effets néfastes sur I’organisme

De nombreux facteurs contribuent a une adhésion sous-optimale au traitement, y compris des
croyances erronées que certains traitements, particulierement I’insuline, peuvent contribuer a
I’aggravation de I’état de santé.

Dans notre étude, la crainte d’effets néfastes sur les organes concerne 25,5 % des patients
de I’échantillon. La proportion de patients traités par insuline concernée est de 27,6 %.
Elle est de 22,7 % pour les patients traités par GLP1 RA. Il n’y a pas de différence
significative entre les deux groupes. Les croyances a I’origine de cette peur semblent donc
assez répandues, quel que soit le traitement injectable.

La peur que I’insuline elle-méme cause de sérieuses complications est une préoccupation
commune chez les patients [102]. En effet, dans une étude 43 % des patients interviewés
avaient entendu ou constaté que les personnes développent souvent de sérieux problemes de
santé lorsqu’ils commencent a prendre de I’insuline. Par exemple, 25 % de ces patients
mentionnaient que I’insuline rend aveugle. Les autres complications associées a I’insuline par
les patients et qui étaient source de peur étaient la détérioration des organes, les infarctus,
I’insuffisance rénale, la perte des dents, une perte d’énergie et de vitalité, etc. [79].

A la suite de I’expérience d’un proche, cet amalgame fait par le patient entre insuline et
complications est assez fréquent. Il est probablement lié au fait que la premiére exposition a
I’insuline se fait en général assez tard dans 1’histoire de la maladie lorsque ces complications
potentiellement séveres ont déja eu lieu du fait du déséquilibre du diabeéte.

Plusieurs études ont démontré une réduction du risque cardiovasculaire avec différents GLP1
RA, elles €taient basées sur un critere d’évaluation principal composite comprenant « survenue
d’un déces de cause CV, d’un infarctus non mortel ou d’'un AVC non mortel ». C’était le cas
du liraglutide dans 1’é¢tude LEADER avec une diminution de 22 % des déces d’origine CV par
rapport au placebo ; du sémaglutide dans 1’é¢tude SUSTAIN-6 avec une réduction significative
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de I’incidence des AVC non fatals par rapport au placebo [83]. Plus récemment, dans 1’étude
de supériorité REWIND, ce critére composite de risque cardiovasculaire était significativement
diminué dans le groupe dulaglutide par rapport au placebo et ce, quel que soit le risque
cardiovasculaire des patients (prévention primaire et secondaire), avec une réduction
significative de I’incidence des AVC non fatals [103].

Pour certaines molécules de GLP1 RA, des effets sur les complications microvasculaires ont
également été observés [83,103].

Concernant I’augmentation du risque de pancréatite aigué et de cancer du pancréas sous GLP1
RA, la FDA et ’TEMA ont conclu qu’un lien causal n’était pas avéré dans I’état actuel des
connaissances. Bien que les recherches actuelles fournissent des éléments rassurants, la
pancréatite reste toutefois considérée comme un risque associé a ce type de traitement en
attendant que davantage de données soient disponibles [74]. Une étude isolée a montré que le
sémaglutide pourrait étre associé a un risque d’aggravation d’une rétinopathie, il convient donc
de rester prudent.

Il faut donc communiquer avec le patient sur le fait que les complications sont bien plus souvent
le fait d’une maladie progressive et mal contrélée que du traitement. Au contraire, depuis 2008,
les résultats de différentes études nous donnent des informations importantes sur la facon de
gérer I’équilibre glycémique des patients de maniére a en tirer un maximum de bénéfices autant
sur le plan des complications microvasculaires que macrovasculaires. Les études de sécurité et
d’efficacité sur les différents traitements nous apportent également des informations précieuses.

Les études UKPDS et ADVANCE ont montré qu’un meilleur contréle glycémique (ce que
permet I’insuline) diminue le risque de complications microvasculaires a court et long terme.
Concernant les évenements cardiovasculaires, I’'UKPDS est la seule étude qui a démontré un
bénéfice a long terme d’un équilibre glycémique strict sur les complications
macroangiopathiques chez des patients relativement jeunes et récemment diagnostiqués. Les
autres études (VADT, ADVANCE, ACCORD) sont plutdt en faveur d’une incertitude de I’effet
d’une intensification du traitement sur les complications macrovasculaires [104]. Les
connaissances mises a notre disposition pour faire les bons choix sont :

- Existence d’une mémoire glycémique : I’incidence des complications microvasculaires
et macrovasculaires est donc fortement liée a 1’équilibre glycémique passé. Le temps
perdu ne se rattrape pas, cela justifie une prise en charge précoce et intensive.

- Au-dela de dix ans d’évolution du diabéte, pas d’effets positifs d’une prise en charge
intensive sur les complications macrovasculaires, effets sur la microangiopathie
conservés. A mettre en balance avec le point suivant.

- Un traitement « intensif » pas trop rapide en évitant les hypoglycémies au risque de
majorer les évenements et la mortalité cardiovasculaires.

- Contrdle des autres facteurs de risque cardiovasculaire.
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En conclusion, il est possible de limiter les complications micro- et macroangiopathiques du
diabéte en définissant un objectif d’HbAlc individualisé pour chaque patient en fonction de
I’histoire de sa maladie, ses complications et ses facteurs de risques cardiovasculaires. La
réduction du risque cardiovasculaire par certains GLP1 RA conforte donc leur place dans la
stratégie thérapeutique chez les patients diabétiques de type 2.

455.3. La crainte des éléments qui entourent l'injection

Dans la littérature, les préoccupations concernant les aiguilles et la douleur lors des injections
sont fréqguemment rapportées par les patients [37,51,55,64,79,84,105,106].

Dans notre étude, la crainte des douleurs lors de I’injection concerne 13,7 % des personnes
de P’échantillon et celle des aiguilles 5,9 % des patients. L’hématophobie n’est pas
représentée. Il n’y a pas de différence significative entre les patients traités par insuline et
par GLP1 RA. Chez les patients sous insuline, pour ceux qui ont déja bénéficié d’un
traitement antérieur par GLP1 RA VDintensit¢é de la peur des injections est
significativement moins importante que pour les patients naifs de tout traitement
injectable (p < 0,05). Ces résultats sont cohérents avec les données de la littérature.

En effet, les douleurs lors de I’injection sont une réalité. Dans un article publié en 2007, 38 %
des patients sous insuline s’accordaient a dire que I’injection est douloureuse [63]. Dans une
autre étude, les douleurs lors de I’injection représentaient un frein potentiel a la poursuite du
traitement pour 13 % des patients [84]. Bien sdr le seuil de tolérance de la douleur varie selon
les personnes, parfois elle peut étre ressentie comme un simple inconfort, certains estiment
méme que I’injection d’insuline est moins douloureuse que celle produite par les lancettes lors
de I’ASG [37]. Il semblerait que I’anticipation de la douleur chez les patients naifs de traitement
injectable amene & la surestimer par rapport a la réalité et a générer de 1’anxiété [105]. Une
autre constatation est que la crainte des injections diminue avec I’expérience, elle concernait
47 % des patients naifs d’insuline contre seulement 6 % des patients sous insulinothérapie dans
une analyse de J. F. Snoek [106]. Une autre étude a analysé cette différence chez des patients
recevant un traitement injectable (insuline ou autre) pour la premiére fois a ceux qui en avaient
déja fait I’expérience, la conclusion était similaire avec respectivement 49 % et 28 % des
patients qui présentaient des préoccupations concernant I’injection [84].

Toujours dans la méme étude, les autres freins a la poursuite du traitement injectable étaient la
peur des aiguilles (10 %) et la taille des aiguilles (7 %) [84]. Une phobie des aiguilles au sens
médical du terme est rare, elle concernerait seulement 1 % des patients [105]. Dans la plupart
des cas ce sont surtout les représentations qui leur sont associées qui entrainent des inquiétudes.
Le franchissement de la barriére cutanée peut étre vécu comme une violation des limites du
«moi », comme une agression. D’autres fois, I'utilisation d’aiguilles est assimilée a la
toxicomanie ou a un mode de traitement des maladies graves [55,107].
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En conclusion, I’injection peut étre douloureuse, mais pas autant que le pensaient les patients
avant de débuter le traitement injectable. Les avancées en matiére de matériel pour I’injection,
comme la réduction considérable de la taille et la lubrification des aiguilles (4 mm) ou encore
les technologies « pentapoint » [108] et « easy flow » [109] permettent une injection moins
douloureuse. Le meilleur moyen pour le praticien de limiter les douleurs liées a un mauvais
usage de ces dispositifs est de prendre le temps d’éduquer le patient a leur utilisation a la fois
sur les plans théorique et pratique.

455.4. Les craintes rencontrées par les patients sur le plan social

Dans notre étude, la crainte du regard des autres touche 13,7 % des patients, a savoir
17,2 % des patients sous insuline et 9,1 % des patients sous GLP1 RA. La différence entre
les deux catégories de patients n’est pas significative. Conformément aux données de la
littérature, cette crainte est plus marginale que ce que I’on pourrait penser.

Dans un article sur le vécu du diabete, 15 % des patients se sentaient jugés négativement du fait
de leur diabete [110]. Une étude qualitative portant sur des patients DT2 sous insuline, a fait
émerger les notions d’« embarras social » et de « stigmatisation sociale » qui permettent de
classer les différents ressentis des patients [64].

L’embarras social est le sentiment typique que peut ressentir un patient lorsqu’il est amené a
réaliser une injection en public, par exemple au restaurant, ou lorsqu’il évoque sa maladie. Un
article de Snoek FJ révélait que 23 % des patients DT2 naifs d’insuline pensaient que s’injecter
de I’insuline en public était embarrassant contre 10 % des patients déja sous insulinothérapie
[63]. Il semble donc que les patients finissent par s’habituer a 1’utilisation de 1’insuline en
trouvant leurs propres astuces pour ’intégrer a leur vie sociale et a faire abstraction du regard
des autres le cas échéant. Il a également été montré que 42 % des patients sous insuline de
I’étude L& Vous redoutaient la survenue d’hypoglycémies en public, ce qui devoilerait leur
maladie aux yeux des autres [30].

La stigmatisation sociale est le sentiment pour le patient d’étre incompris ou mal compris
associé au fait de sentir qu’il est traité différemment, cela peut étre une simple peur, une
perception ou une réalité. Les deux principales composantes de cette stigmatisation retrouvées
dans la littérature sont 1’amalgame entre injection et addiction a la drogue [37,105] et
I’association du traitement injectable a une maladie grave [105]. Ainsi, il peut étre frustrant
pour les patients de croire qu’ils doivent absolument cacher leurs injections pour éviter de
déranger les autres.

Cette crainte de la stigmatisation peut avoir un impact négatif sur 1’adhésion au traitement ou
sur son observance (injection différée ou omise) mais aussi sur la vie sociale des patients.
Néanmoins, les stylos actuels préremplis et plus discrets, les pompes a insuline, les dispositifs
de surveillance continue de la glycémie permettent de limiter cet impact surtout en cas de
schéma avec multi-injections. Dans d’autres pays, 1’utilisation de flacons et de seringues,
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souvent pour une raison de codt, peut-étre plus problématique du fait de leur connotation trés
négative.

L’autre crainte des patients avec un traitement injectable concerne 1’impact sur les relations
interpersonnelles.

Dans notre étude, seulement trois patients sur cinquante-et-un (5,9 %) pensent que les
injections sont susceptibles d’avoir des conséquences sur leurs relations avec les membres
de leur famille.

Plusieurs études ont bien souligné que le « fardeau » du diabete est partagé entre le patient et
son entourage, ainsi dans 1’étude DAWN2 environ six membres de la famille sur dix
considéraient la prise en charge du diabéte de leur proche comme un poids modéré a important
[111]. Par conséquent les relations familiales s’en trouvent souvent impactées [65,111]. En
effet, dans cette méme étude, 21 % des patients DT2 rapportaient plus globalement un impact
sur leurs relations familiales, amicales et avec leur pairs, cette proportion était plus élevee pour
les patients traités par insuline (26 %) par rapport aux autres (14 %). L’impact négatif du
diabete sur la relation avec leur proche malade était également évoqué par les membres de la
famille [65].

Parmi les DT2, 42 % ont déclaré qu’ils avaient regu au cours de 1’année écoulée un soutien
important de leur famille [46]. Une autre étude a montré que les patients avaient conscience de
I’impact négatif que pouvait avoir leur maladie sur leurs proches [63]. En effet, cela peut
entrainer pour le cercle familial des émotions négatives telles que I’inquiétude, notamment de
I’apparition de complications grave ou la culpabilité vis-a-vis de leurs difficultés a aider
suffisamment leur proche. Ces ressentis sont plus importants chez 1’entourage de patients
utilisant de I’insuline [63,65,111].

Cependant, les aidants peuvent constater aussi des effets positifs sur leur propre vie, ainsi dans
I’étude DAWN?2, un tiers d’entre eux déclaraient un impact positif dans au moins un des aspects
de leur vie qu’ils attribuaient au fait de vivre avec une personne diabétique. Par exemple cela
pouvait les aider a prendre conscience de I’importance d’une bonne hygiéne de vie [65].

Un travail étudiant les regards croisés des malades et des membres de la famille sur le diabéte
a montré que les estimations du vécu du diabéte et de la puissance des émotions sont
comparables entre patients et aidants lors de la confrontation a cette maladie. Cependant il
semblerait que 1’estimation du bien-étre général soit plus optimiste chez les aidants. Cela peut,
par un mécanisme d’entrainement, permettre au patient d’envisager la situation sous un autre
angle, I’aider a positiver et a se dépasser. Mal régulé, cet « optimisme » peut renforcer pour le
patient I’impression d’étre incompris et renforcer le sentiment de solitude face a la maladie
[110]. Il faut donc employer cet optimisme a bon escient et veiller & garder une écoute attentive
du malade lui permettant d’exprimer ses souffrances.
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Il est donc indispensable d’éduquer les aidants pour leur donner les connaissances afin d’aider
efficacement leur proche diabétique et leur permettre de surmonter ces sentiments d’inquiétude
et de culpabilité

Dans notre étude, 23,8 % des patients en activité avaient des craintes concernant la perte
de leur emploi. Cette peur concernait trois patients insulinés sur quatorze (21,4 %) et deux
patients traités par GLP1 RA sur sept (28,6 %). Cette différence n’était pas significative.
Contrairement aux données disponibles dans la litterature, I’insuline ne semblait donc pas
susciter davantage de craintes que les GLP1 RA mais nous rappelons que ce résultat a éte
observé sur un effectif trés réduit.

Dans la littérature, on retrouve que 27 % des DT2 considerent que leur diabete a un impact sur
leur travail ou leurs études, cette proportion est respectivement de 36 % et 18 % pour les
patients sous insuline ou non [65]. D’autres évoquent la peur de perdre leur permis de conduire
[37] qui leur permet parfois de se rendre au travail mais qui peut également étre leurs outil de
travail.

Notre étude n’a pas exploré ce parametre, mais il semble exister des discriminations dues
au diabete, elles seraient amplifiées lors d’un traitement par insuline. En effet, dans 1’étude
DAWNZ2, 20 % des patients francais ayant un diabéte déclaraient avoir été discriminés a cause
de leur maladie [112], dont 16 % des DT2 [65]. Les membres de la famille estimaient également
que leurs proches étaient victimes de discriminations, ce ressenti concernait davantage
I’entourage des patients traités par insuline (32 % vs 13 %, p < 0,05) [65]. Selon la Fédération
Francaise des Diabétiques, les discriminations les plus fréquentes sont liées au travail. Selon
une de leurs enquétes, prés d’une personne sur quatre atteintes de diabéte estime avoir été
victime de discrimination au travail [111].

4.6. Les croyances entourant le traitement injectable du diabéte

Les perceptions du traitement injectable ne sont pas exclusivement négatives mais plutot
panachées.

Dans notre étude, les deux croyances prédominantes sont que le traitement injectable est
un moyen efficace de soigner le diabéte (64,7 %) et a la fois un traitement qui
« condamne » avec 41,2 % qui le considére comme un traitement a vie ne permettant
aucun retour en arriere. 1l reste néanmoins percu comme une étape nécessaire par 43,1 %
des patients de I’échantillon et pour un peu plus d’un tiers des patients (37,3 %0), il est
synonyme de gravité ou d’aggravation de la maladie. On retrouve également les notions
de contrainte et de dépendance (au sens d’addiction) chez respectivement 23,5 % et
15,7 % des patients.

Il ressort de notre étude que le traitement injectable est percu de maniére ambivalente
par les patients. A la fois comme un élément négatif par son caractére restrictif et définitif,
son association a la gravité et a la dépendance, mais aussi comme un événement attendu
et positif sur le controle de la maladie et la santé.
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L’introduction d’un traitement injectable, a fortiori 1’insuline, est considérée par les patients
comme un tournant dans I’évolution de leur maladie. En effet, un article rapportait que plus de
% des patients DT2 sur le point de commencer une insulinothérapie considérait cela comme
une « crise séveére » dans leur maladie [36]. Pour certains elle était le résultat d’un échec des
thérapeutiques orales antérieures, avec un sentiment de culpabilité du fait ne pas avoir pu gérer
leur diabete [63,90], pour d’autres I’introduction d’un traitement injectable était une étape
nécessaire et normale. Malheureusement certains patients considerent toujours le passage a
I’insuline comme une sanction [46, 53], phénomeéne accentué si, par le passé, le médecin a pu
brandir I’insuline comme une menace afin de favoriser 1’observance du patient.

Lors de l’introduction de I’insuline, les patients relatent souvent un sentiment de gravité
immédiate ou d’aggravation de la maladie. D’autres fois, il s’agit de 1’appréhension d’une
éventuelle aggravation qui serait induite par 1’insuline [63,79]. Ainsi une étude a montré que
les patients naifs de tout traitement par insuline pensaient que sa prescription signifiait que leur
diabéte s’était aggraveé (73 %) ou que leur santé allait se détériorer (23 %) [63]. Ces conclusions
sont souvent basées sur une expérience dans le cercle familial, ou 1’introduction d’une
insulinothérapie coincidait avec la survenue d’une complication qui était en réalité secondaire
a un desequilibre prolongé et important de la maladie [55].

A D’inverse, certaines personnes considérent 1’insuline comme un moyen efficace de soigner
leur diabete, a noter que ces représentations positives sont plus fréqguemment évoquées en cas
de contrble glycémique satisfaisant. Ainsi, un travail de recherche a montré que les patients
DT2 naifs d’insuline pensaient que 1’insuline améliorerait le pronostic de leur maladie, leur état
de santé et aiderait au maintien d’un bon contréle glycémique dans respectivement 62 %, 53 %
et 59 % des cas [63]. On constatait également que ces représentations positives se renforcaient
chez les patients déja traités par insuline, d’autant plus lorsque les résultats du traitement étaient
bons [57,63].

La contrepartie est de devoir accepter de prendre un traitement « a vie » et ce n’est pas chose
facile dans la mesure ou I’insuline est encore associée a un certain nombre de contraintes et de
croyances. En effet, les notions de contrainte, de restriction, d’asservissement et de perte de
liberté sont fréquemment associées a I’insuline [57,68,79]. Dans une publication datant de 2009,
parmi des patients qui auraient refusé I’insuline si elle leur était proposée, 53 % déclaraient
qu’il ne pourrait jamais 1’arréter et 56 % qu’elle entrainerait des restrictions dans la vie
quotidienne [106]. Ainsi I’insuline est associée a un concept de dépendance au sens d’une
addiction. Une analogie est alors souvent faite avec les injections associées a un traitement
opiacé par morphine ou & un moyen de consommer des drogues [55,68]. D’autre part, I’insuline
est considérée comme un moyen artificiel de rester en « bonne sante », cela renforce donc
encore I’idée de dépendance mais cette fois ci au sens de besoin vital sur le plan médical [55].
A noter que dans la réalité cette association entre insuline et traitement a vie n’est pas toujours
vérifiée, en effet il arrive que I’insulinothérapie soit transitoire : levée d’un phénomene de
glucotoxicité, usage transitoire lors d’un déséquilibre di a un facteur extérieur (corticoides,
syndrome infectieux, chirurgie...), chirurgie bariatrique permettant de lever I’insulino-
requérance par diminution importante de 1’insulinorésistance. Mais bien souvent, lorsque
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I’insuline est prescrite dans un contexte de maladie évoluant depuis de nombreuses années et
que la fonction insulino-sécrétoire est clairement altérée, elle constitue effectivement un
traitement sur le long terme.

Le passage a I’insuline fait appel a un mécanisme d’acceptation assimilé a un travail de deuil
[55]. Cela nécessite d’une certaine maniére de renoncer a un fragment de la personne qu’on
était, cette partie qui était en meilleure santé. La théorie de Kahneman et Tversky, qui met en
évidence une aversion pour les pertes, nous permet de concevoir que ce processus peut étre
difficile pour les patients [113]. Il faut donc que toute démarche de prescription d’insuline soit
la moins traumatique possible en étant progressive et guidée.

5. CONCLUSION

Le DT2 est une maladie chronique responsable d’une épidémie grandissante au niveau mondial.
Des évolutions majeures sont survenues ces derniéres années avec notamment I’arrivée de
nouvelles molécules telles que les GLP1 RA ou les iISGLT2. Ces découvertes ont entrainé des
modifications des recommandations sur la prise en charge médicamenteuse du DT2 et ont
conforté la place des GLP1RA dans la stratégie thérapeutique. L insuline n’est donc plus le seul
traitement injectable disponible.

Le passage a I’insuline est un tournant dans la maladie du patient DT2. Cette étape est connue
comme étant associée a un phénomeéne d’insulinorésistance psychologique, avec une réticence
a débuter ce type de traitement aussi bien de la part du malade que du médecin. 1l est souvent
responsable d’un retard de I’intensification thérapeutique et donc d’une prévalence plus
importante de patients présentant un déséquilibre glycémique prolongé.

Notre étude avait pour but d’étudier le ressenti des patients lors de I’introduction d’un traitement
injectable et de rechercher des différences ou des similitudes entre I’insuline et les GLP1 RA.
Et ainsi de vérifier s’il existe une résistance psychologique au traitement injectable, quel qu’il
Soit.

Nous avons pu voir que les émotions ressenties par les patients lors de I’introduction d’un
traitement injectable sont trés similaires, que ce soit de I’insuline ou un GLP1 RA. On note
toutefois une exception : le sentiment de culpabilité est plus marqué chez les patients sous
insulinothérapie. L’une des caractéristiques de ces émotions est qu’elles sont ambivalentes. En
effet, a I’idée de I’imminence de ce changement, les émotions négatives, avec comme chef de
file ’inquiétude, semblent atteindre un paroxysme. Il faut particulierement étre attentif aux
sentiments de tristesse et de mal-étre, pouvant étre amplifiés par la situation et nécessiter une
prise en charge psychologique. D’autant que sérénité psychologique et controle du diabéte sont
interdépendants. 1l faut également veiller a limiter la culpabilité chez le patient afin de favoriser
un sentiment d’auto-efficacité qui a un effet bénéfique sur son investissement dans sa propre
prise en charge. Concernant les patients les plus récalcitrants, typiquement les profils
« insouciants », le défi est d’obtenir une prise de conscience en faisant preuve de pédagogie et
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en renoncgant aux discours purement moralisateurs. Néanmoins, des émotions positives comme
le soulagement et I’optimisme viennent nuancer cet aspect émotionnel négatif.

De méme, les craintes ressenties ne sont pas singuliérement différentes chez les patients
nouvellement traités par GLP1 RA et par insuline, & quelques exceptions prés. En effet, les
craintes des hypoglycémies et des changements dans I’emploi du temps sont plus fréquentes
chez les patients sous insuline. Les hypoglycémies sont un risque réel de I’insuline mais qui
peut étre contr6lé par une intensification thérapeutique mesurée et progressive, une maitrise de
I’ASG et des conduites a tenir par le patient. Les GLPI RA présentent un risque
hypoglycémique plus faible, il faut toutefois éviter de les associer aux SU, on peut alors se
permettre de rassurer les patients. Ainsi, quel que soit le traitement, ils bénéficient d’un
sentiment de sécurité et de contrdle de la situation. Cela permet de limiter les comportements
susceptibles de compromettre I’observance du traitement et 1’équilibre du diabéte.

L’introduction d’un traitement injectable, en particulier I’insuline, peut avoir des conséquences
sur la vie quotidienne des patients en termes d’adaptation de leur emploi du temps ou de
poursuite de leurs activités habituelles. Souvent I’insuline est associée a la notion de contrainte.
Si cet aspect reste un motif d’inquiétude assez fréquent, on constate cependant que les patients
sont capables de s’adapter avec le temps.

L’adaptation de 1’alimentation est un élément crucial de la prise en charge des patients DT2, a
fortiori lorsqu’ils présentent une surcharge pondérale. De I’avis des médecins, le respect des
régles diététiques est 1'une des principales difficultés rencontrées dans la prise en charge de
leurs patients. Elle éveille des affects tels que la frustration, la perte de plaisir, la culpabilité et
I’exclusion. Elle est é¢galement I’objet de nombreuses idées recues qui engendrent des craintes
parfois non fondées. L’obtention d’un équilibre dans I’alimentation passe par la désacralisation
du régime alimentaire, la dédiabolisation du sucre, des changements réalistes et progressifs dans
le cadre d’un accompagnement adapté.

La crainte de mal faire I’injection est commune aux GLP1 RA et a I’insuline mais elle semble
diminuer significativement avec 1’acquisition d’expérience. En effet, chez les patients
nouvellement traités par insuline, nous avons constaté que ’existence d’une expérience de
I’injection avec un GLP1 RA diminue la fréquence et I’intensité de cette crainte.

Les effets secondaires gastro-intestinaux sont communs chez les patients traités par GLP1 RA,
ce qui explique qu’ils soient un des principaux motifs d’inquiétude et qu’ils puissent étre une
cause d’interruption précoce du traitement. Cependant, leur atténuation voire disparition au fil
du temps et la mise en balance des multiples bénéfices sur les plans métabolique, pondéral et
cardiovasculaire sont des arguments a présenter aux patients pour les rassurer. Il faut bien sQr
rester attentif aux authentiques intolérances qui nécessitent une modification thérapeutique.

Les formes hebdomadaires de GLP1 RA qui sont une avancée en termes de qualite de vie,
d’efficacité, d’adhésion et de persistance au traitement sont parfois a 1’origine de doutes sur
leur efficacité et donc de craintes non fondees.
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Quelles que soient les préoccupations et croyances vis-a-vis des différents traitements
injectables, nous avons constaté qu’elles sont fortement influencées par les connaissances, le
niveau d’expérience et le soutien apporté aux patients. 1l est donc crucial de leur fournir les
informations répondant a leurs inquiétudes, de connaitre leurs préférences et de les
accompagner afin qu’ils puissent appréhender leur traitement de maniére plus positive et obtenir
de meilleurs résultats sur I’équilibre de leur diabéte. Cela replace la relation médecin patient et
la médecine centrée sur le patient au ceeur de la stratégie thérapeutique. Enfin, il ne faut pas
méconnaitre I’importance d’une communication de qualité avec les autres professionnels de
santé permettant ainsi une collaboration efficace.

Notre étude a été réalisée sur un échantillon de petite taille issu exclusivement d’une population
hospitaliére et d’un service spécialisé. Elle avait donc un objectif purement exploratoire afin de
mettre en évidence les différences de ressenti vis-a-vis des traitements injectables entre les
patients traités par GLP1 RA et insuline. Elle pourra servir de préambule a de futures recherches
plus robustes et étudiant un échantillon plus vaste et représentatif de la population francaise
DT2.

Nous avons supposé qu’il existe, en dehors du type de traitement, d’autres facteurs influencant
les représentations, émotions et peurs rencontrées par les patients lors de I’initiation du
traitement. Leur recherche et I’estimation de leurs poids respectifs pourraient faire 1’objet d’un
futur travail. Enfin, il pourrait étre pertinent d’étudier 1’évolution de ces parametres dans le
temps.
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Annexe 1. Disparités régionales des taux d’incidence standardisés (/100000 personnes diabétiques traitées)
des complications liées au diabéte, France entiere, 2016 [2]
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Annexe 2. Questionnaire distribué au patient

Vécu de I'introduction d’un traitement injectable pour

soigner votre diabete

Ce questionnaire vous est proposé dans le cadre de ma thése de médecine. Il s’agit d’une
étude qui a pour objectif d’évaluer votre vécu/ressenti vis-a-vis des traitements injectables, il
est strictement anonyme.

Il est composé de 3 grandes parties, avec un total de 21 grandes questions :

- Votre profil (10 questions)

- Vos connaissances sur les traitements injectables du diabéte (1 question)

- Votre expérience personnelle du traitement (10 questions)
Pour les questions proposant une réponse par OUI/NON, entourez la bonne réponse.
Pour les réponses a choix multiples, veuillez cocher la bonne réponse.
Quand une échelle avec des chiffres vous est proposée, entourez le chiffre correspondant.

VOTRE PROFIL

1. Vous étes:
[1 Unefemme
[l Un homme

2. Quel est votre dge ? (En années) I:I

3. Vous avez réalisé :
[J Des études élémentaires (Maternelle, Primaire)
[] Des études secondaires (College, Lycée, BEP, CAP)
[J Des études universitaires

4. Avez-vous une activité professionnelle ? (Recherche d’emploi inclus)
[l Oui
[1 Non

5. Vivez-vous seul ?
[1 Oui
[J] Non

6. Estimez-vous étre bien entouré sur le plan personnel (famille, amis...) ?
[] Oui
[J Non

118




7. Depuis combien d’années étes-vous diabétique ?

8. Qui assure le suivi de votre diabéte ?

(] Votre médecin généraliste

0 Votre diabétologue

(] Les deux : médecin généraliste et diabétologue

0 Je n’ai pas de suivi spécifique du diabete actuellement

9. Considérez-vous le diabéete comme une maladie potentiellement grave ?
[l Oui
] Non

10. Entourez sur I’échelle suivante la valeur qui correspond le mieux au ressenti de votre
état de santé actuel
0 : je vis tres mal mon diabete

10 : je vis trés bien mon diabéte

VOS CONNAISSANCES SUR LES TRAITEMENTS
INJECTABLES DU DIABETE

11. Avant aujourd’hui, aviez-vous déja entendu parler du traitement qui vient de vous étre

PEESCIIL & ouvitiitieete ettt ete et ettt e etesae e beb et eteebe e s besarssasebesanses st arsebessseasesarsete st nnnsensaneas OUI/NON
Si vous avez répondu « oui » a la question 11, répondez aux 3 questions suivantes (11a, 11b

et 11c), sinon passez directement a la question 12.

11a. A quel moment de votre maladie en avez-vous entendu parler ?

[J Avant la découverte de votre diabéete
7 Au moment ou peu de temps aprés la découverte de votre diabéete
[0 Au moment de débuter le traitement, c’est-a-dire récemment
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11b. OU avez-vous recu ces informations ? (Plusieurs réponses possibles)

Par un médecin
Dans une association de diabétiques
Dans les médias (tv, internet, presse...)

[ B B O

Par un membre de votre entourage
11c. Avant votre mise sous traitement injectable, diriez-vous que vous en aviez une image :

Plutot positive
Plutot négative
Neutre

O doog

Je ne sais pas

VOTRE EXPERIENCE PERSONNELLE DU
TRAITEMENT

12. Quel traitement injectable pour le diabéte vous a été prescrit ?

13. Savez-vous pourquoi ce traitement vous a été Prescrit 2......c.vveeveeceerececveeneeennnenns OUI/NON

Si vous avez répondu oui a la question 13, répondez aux questions suivantes (13a, b et ¢) :

13a. Diabéte non équilibré/ hémoglobine glyquée trop élevée...........coovevrvrerrneernenneee. OUI/NON
13b. Apparition d’une complication (yeux, reins, cceur, plaie...)...ceeeeeeeeececcececeee. OUI/NON

13c. Autre, précisez :

14. Si votre nouveau traitement est de I'insuline, avez-vous déja été traité par un autre
traitement injectable pour le diabéte auparavant (VICTOZA, BYETTA, TRULICITY,
BYDUREON) ? .ttt ettt st sbeere e esaessesaesaesbesnsansassaesbensessensestesnesassnens OUI/NON
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15. Vous sentez-vous prét a accepter facilement ce nouveau traitement ?......... OUI/NON

16. Qui vous a appris a utiliser le matériel (aiguilles, stylo...) ? (Plusieurs réponses possibles)
] le médecin

I'infirmiére

le pharmacien

une personne diabétique

un proche

O 0Oooog ™

autre, précisez :

17. Al'heure actuelle, vous sentez-vous capable d’utiliser ce traitement injectable ?
J Oui, parfaitement
] Oui mais avec quelques difficultés
] Non, j’ai du mal
] Je ne sais pas

Merci d’aller a la page suivante...
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18. Quelles émotions avez-vous ressenties lors de I'annonce de la mise en place de ce
traitement ? Cochez la case correspondante pour chaque question.
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O O 0o

a. Avez-vous été
surpris/étonné ?

Pas du tout
Un peu
Beaucoup

Je ne sais pas

b. Avez-vous ressenti de
I'indifférence ?

Pas du tout
Un peu
Beaucoup

Je ne sais pas

c. Avez-vous ressenti de la

culpabilité ?
Pas du tout

Un peu
Beaucoup
Je ne sais pas

d. Avez-vous ressenti de
I'injustice ?
Pas du tout

Un peu
Beaucoup
Je ne sais pas

e. Avez-vous ressenti de la peur
ou de I'angoisse/inquiétude ?

Pas du tout
Un peu
Beaucoup

Je ne sais pas

N I B B A N B B A O O O

T I B B A

f.

—

O O Og ™

Avez-vous ressenti de la
colére ?

Pas du tout
Un peu
Beaucoup

Je ne sais pas

Avez-vous ressenti un
soulagement ?

Pas du tout

Un peu

Beaucoup

Je ne sais pas

Avez-vous ressenti de la
tristesse ?

Pas du tout
Un peu
Beaucoup

Je ne sais pas

Avez-vous ressenti de

I"'optimisme ?
Pas du tout

Un peu
Beaucoup
Je ne sais pas

Avez —vous ressenti un
sentiment d’échec ?

Pas du tout
Un peu
Beaucoup

Je ne sais pas




Si vous

avez ressenti d’autres émotions, précisez :

19. Comment considérez-vous les injections pour le diabéte ? (Plusieurs réponses possibles)

comme un signe de gravité de la maladie

comme une étape nécessaire

comme un signe de dépendance

comme une contrainte

comme un moyen efficace de soigner mon diabete

OO o0oo0goog

comme un traitement a vie, pas de retour en arriére possible

20. Quelles craintes avez-vous ressenties par rapport a ce traitement ? entourez sur une

échelle de 0 a 10 en fonction de leur intensité :

De 0 (non ressenti) a 10 (ressenti de la maniére la plus importante possible)

Crainte des injections

(of1]2[3fa]s]6]7]8]9]10]

Si vous avez entouré un chiffre dans une case bleue (existence d’une crainte),

[]

[]
[]
[]
[]

précisez (plusieurs réponses possibles):

Vous avez peur de la douleur au moment de l'injection

Vous avez peur des aiguilles

Vous avez peur a la vue du sang

Vous avez peur de mal faire I'injection (technique et adaptation des doses)
Autre, précisez :

Crainte du médicament et ses effets

secondaires lo|1]2]3]4]s5]6][7]8]9]10]

Si vous avez entouré un chiffre dans une case bleue (existence d’une crainte), précisez

[]

(]
[
(]

J

(plusieurs réponses possibles) :

Vous avez peur des hypoglycémies

Vous avez peur de prendre du poids

Vous avez peur d’avoir des troubles digestifs

Vous pensez que le traitement va avoir des effets négatifs sur vos organes (rein,
foie)

Autre, précisez :
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Craintes des changements dans votre
vie quotidienne ‘0|1|2|3|4|5|6|7|8|9‘10‘

Si vous avez entouré un chiffre dans une case bleue (existence d’une crainte), précisez
(plusieurs réponses possibles) :

] Vous avez des craintes concernant la réorganisation de votre emploi du temps en

fonction des injections

] Vous avez des craintes concernant le passage d’une infirmiere a domicile

[J Vous avez des craintes concernant la poursuite de vos activités habituelles sous
traitement (sport, voyages, restaurant...)
Vous avez des craintes concernant I'adaptation de votre alimentation
] Vous avez d’autres craintes, précisez :

J

Crainte du regard des autres ‘0’1‘2‘3’4‘5’6‘7’8|9‘10‘

Crainte de perdre son emploi (o]a[2]3[a]s[6[7[8]9]10]

21. Pensez-vous gue ce nouveau traitement puisse avoir des conséquences sur votre vie
FAIAL 2. et e et e e e e e e e ————————aaaaaaaaraan OUI/NON
Si oui, lesquelles ? Précisez :

Merci de votre participation !
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Annexe 3. Notice d'information patient

FORMULAIRE D’INFORMATION ET DE CONSENTEMENT

Vous étes invité(e) a participer a un projet de recherche dans le cadre d’une thése de médecine. Le
présent document vous renseigne sur les modalités de ce projet de recherche. S’il y a des mots ou des

paragraphes que vous ne comprenez pas, n’hésitez pas a poser des questions.

Titre du projet : Vécu de I’introduction d’un traitement injectable chez le patient diabétique de type 2
: étude prospective au CH de Saint-Avold.

Projet : thése de médecine générale, Université de Lorraine

Lieux du projet : service de diabétologie du centre hospitalier de Saint-Avold

Responsable du projet : Mme CHARMEUX Céline, interne en médecine générale

Directeur de thése : Dr Guy SENG, chef de service

Ce projet n’a fait ’objet d’aucun financement extérieur.

Présentation du projet :

L’objectif général de 1’étude est d’explorer le ressenti des patients diabétiques de type 2 lors de la
prescription d’un traitement injectable en étudiant leurs craintes et leur intensité. Cela nous permettra
d’améliorer la prise en charge des patients et de pouvoir répondre de maniére adaptée a leurs craintes

selon le type de traitement.

Vous étes diabétique de type 2, un traitement injectable pour le diabéte vous a été prescrit dans les 6
derniers mois, vous avez donc été sollicité pour répondre a un questionnaire anonyme en autonomie.
Votre participation sera requise une seule fois, pour environ 15 minutes, a un moment qui vous convient
au cours de votre hospitalisation. VVous aurez a répondre a des questions concernant vos craintes du
traitement injectable et les émotions ressenties lors de I’annonce de la prescription. Le questionnaire est
constitué également de questions plus générales permettant d’établir votre profil (sexe, age, activité

professionnelle, ancienneté du diabete...).

IMPORTANT : votre participation a la recherche ne devrait pas comporter d’inconvénients
significatifs, si ce n’est le fait de donner de votre temps. Vous pourrez compléter le questionnaire a votre
rythme, au moment qui vous conviendra. Si la lecture de ce questionnaire éveille des questionnements
ou des inquiétudes, I’équipe médicale et paramédicale se tient a votre disposition pour y répondre. Si le

fait de lire ou compléter le questionnaire vous améne a vivre une situation difficile sur le plan
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psychologique, nous pourrons vous permettre de rencontrer rapidement un professionnel qui pourra vous
donner du support, si vous le souhaitez.

Confidentialité :

Ce projet repose sur un questionnaire anonyme, il ne renfermera donc aucun élément permettant votre
identification. Le chercheur principal de 1’étude utilisera les données a des fins statistiques dans le but

de répondre aux objectifs scientifiques du projet de recherche décrits dans ce formulaire d’information.

Vos droits de vous retirer de la recherche en tout temps :

Il est entendu que votre participation a ce projet de recherche est tout a fait volontaire et que vous restez
libre, a tout moment, de mettre fin a votre participation sans avoir a motiver votre décision ni a subir de
préjudice de quelque nature que ce soit. Toutefois, lorsque vous aurez rempli et retourné le
questionnaire, il sera impossible de détruire les données puisqu’aucune information permettant

d’identifier les répondants n’a été recueillie.

Diffusion :
Les données du projet de recherche pourront étre publiées dans des revues scientifiques ou partagées
avec d’autres personnes lors de discussions scientifiques. Aucune publication ou communication

scientifique ne renfermera d’information permettant de vous identifier.

Vos droits de poser des questions en tout temps :

Vous pouvez poser des questions ou parler de tout probléme concernant la recherche a tout moment en
communiquant avec la responsable du projet par courrier électronique ou directement dans le service :

Céline Charmeux (ccharmeux@hospitalor.com)

Consentement a la participation :

En répondant OUI a la question « J’ai lu et compris les renseignements ci-dessus et j’accepte de plein
gré de participer a cette recherche », vous certifiez que vous avez lu et compris les renseignements ci-
dessus et que I’on vous a informé que vous étiez libre d’annuler votre consentement ou de vous retirer
de cette recherche en tout temps, sans préjudice.

J’ai lu et compris les renseignements ci-dessus et j’accepte de plein gré de participer a cette recherche

RPN OUI/NON
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Annexe 4. Test de Student : comparaison des moyennes d‘age des patients traités par insuline et GLP1 RA

Test t pour deux échantillons indépendants / Test bilatéral :

Intervalle de confiance a 95% autour de la différence des moyennes :

[-12,006; 2,072 ]

Différence -4,967
t (Valeur observée) -1,418
|t] (Valeur critique) 2,010
DDL 49
p-value (bilatérale) 0,163
alpha 0,05

Test t pour deux échantillons indépendants / Test
bilatéral

0,45

t(obs)=-1,418

Densité

Interprétation du test :
HO : La différence entre les moyennes est égale a 0.
Ha : La différence entre les moyennes est différente de 0.

Etant donné que la p-value calculée est supérieure au niveau de
signification seuil alpha=0,05, on ne peut pas rejeter I'hypothése nulle
HO.

Normalité et égalité des variances vérifiées :

Interprétation du test :
HO : La variable dont provient I'échantillon suit une loi Normale

-t{crit)=-2,010 01 * t(crit)=2,010
} 0,05 i
11/2:0‘ L 8005
0
-5 -4 -3 -2 1 0 1 2 3 4

Ha : La variable dont provient I'échantillon ne suit pas une loi Normale.

La variable dont
Variable\Test Shapiro-Wilk Anderson-Darling Lilliefors Jarque-Bera provient I'échantillon
suit une loi normale
Age GLP1 RA 0,976 0,952 0,868 0,902 oui
Age INSULINE 0,991 0,870 0,679 0,995 oui
P-P plot (Age GLP1 RA) P-P plot (Age INSULINE)
1 7z 1 7
/l {»‘
09 7 0,9 U4
e ~
@ 08 /{ ‘ 038 //.
g 4 .
g o7 . > 07 S
£ - <
5 06 // 06 '//
s 3 .o
k=1 o e
g_ 05 ) 05 <
L 04 //'/ 04 ///_
8 os e " a0
E "’ ///- ’ A/
2. ///. M 02 /(/
01 S 01 PO
-4 %
A Ve
0 0 ¥
0 0,2 04 0,6 0,8 1 0,2 04 0,6 08 1

Fonction de répartition empirique

Intervalle de confiance a 95% autour du rapport des

variances :

[0,418; 2,153]

Rapport 0,972
F (Valeur observée) 0,972
|F| (Valeur critique) 2,325
DDL1 28
DDL2 21
p-value (bilatérale) 0,929
alpha 0,05

Fonction de répartition empirique

Interprétation du test F de Fisher (bilatéral) :
HO : Le rapport entre les variances est égal a 1.
Ha : Le rapport entre les variances est différent de 1.

Etant donné que la p-value calculée est supérieure au
niveau de signification seuil alpha=0,05, on ne peut pas
rejeter I'hypothese nulle HO.
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Annexe 5. Test de Mann-Whitney : comparaison des moyennes d'ancienneté du diabéte entre patients mis
sous insuline et sous GLP1 RA

La distribution pour « ancienneté du diabéte » ne suit pas une loi normale => test non paramétrique

Test de Mann-Whitney / Test bilatéral :

U 262,500
U (normalisé) -1,069
Espérance 319,000
Variance (U) 2746,152
p-value (bilate 0,285
alpha 0,05

La p-value exacte n'a pas pu étre calculée. Une approximation a été utilisée pour calculer la p-value.

Interprétation du test :

HO : La différence de position des échantillons est égale a 0.

Ha : La différence de position des échantillons est différente de 0.

Etant donné que la p-value calculée est supérieure au niveau de signification seuil alpha=0,05, on ne peut pas rejeter
I'nypothese nulle HO.

Box plots
35 1
p=0,285
[ 1
30 + [ 4
-]
25 + *
20 + e e
15 T B
10 T +
5 +
o+ J—
Ancienneté Ancienneté GLP1
INSULINE RA
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Annexe 6. Tableau des effectifs : caractéristiques générales de la population

ECHANTILLON GLP1RA INSULINE
femme 19 11 8
sexe
homme 32 11 21
sans diplome 23 12 11
brevet 12 5 7
niveau d'étude
baccalauréat 11 5 6
supérieur 4 0 4
oui 21 7 14
activité professionnelle
non 30 15 15
oui 8 3 5
vit seul
non 43 19 24
oui 49 22 27
se sent bien entouré
non 2 0 2
généraliste 24 13 11
diabétologue 2 1 1
type de suivi
les deux 20 8 12
aucun 5 0 5
diabéte considéré | OU 44 e 2
comme maladie grave o 7 5 2
connaissance antérieure | ©OUi 26 7 19
du traitement injectable o 25 15 10
médecin 17 6 11
source des informations | entourage 15 3 12
(patients ayant répondu "oui" .
a la question précédente) médias 4 1 3
associations
diabétiques 2 0 2
avant la découverte
o | dudiabéte 13 2 1
calend_ner des mformatlon_s au moment de la
(patients ayant répondu "oui" dé te du diabt 8 2 6
a la question précédente) ecoluver € du diabete
au _debut du 5 3 9
traitement
positif 8 3 5
avis a priori sur le traitment | neutre 5 2 3
(patients ayant répondu "oui"
a la question précédente) négatif 9 2 7
Je ne sais pas 4 0 4
oui 43 16 27
connait la raison de prescription
non 8 6 2
diabéte non équilibré 41 14 27
raison de prescription | complications 11 5 6
‘patients ayant répondu "oui"
a la question précédente) les deux 10 4 6
autre 4 1 3
oui 45 19 26
accepte le traitement
non 3 1 2
oui 45 18 27
capacité a gérer le traitement
non 2 2 0
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Annexe 7. Tableau des effectifs : émotions
ECHANTILLON GLP1RA INSULINE
positive 44 19 25
émotions

négative 46 19 27

pas du tout non 39 39 17 17 22 22
un peu 8 2 6

colére oui 10 4 6
beaucoup 2 2 0

je ne sais pas nr 2 2 1 1 1 1

pas du tout non 40 40 18 18 22 22
un peu 7 2 5

injustice oui 11 4 7
beaucoup 4 2 2

je ne sais pas nr 0 0 0 0 0 0

pas du tout non 8 8 4 4 4 4
un peu 26 11 15

inquiétude oui 43 18 25
beaucoup 17 7 10

je ne sais pas nr 0 0 0 0 0 0

pas du tout non &) 33 14 14 19 19
un peu 10 4 6

indifférence oui 12 5 7
beaucoup 2 1 1

Je ne sais pas nr 6 6 3 3 3 8

pas du tout non 85} 35 15 15 20 20
un peu 9 6] 4

tristesse oui 15 6 9
beaucoup 6 1 5

je ne sais pas nr 1 1 1 1 0 0

pas du tout non 22 22 9 9 13 13
un peu 21 9 12

étonnement oui 28 12 16
beaucoup 7 3 4

je ne sais pas nr 1 1 1 1 0 0

pas du tout non 32 32 15 15 17 17
un peu 11 5 6

échec oui 18 7 11
beaucoup 7 2 5

je ne sais pas nr 1 1 0 0 1 1

pas du tout non 26 26 16 16 10 10
un peu 15 2 13

culpabilité oui 23 4 19
beaucoup 8 2 6

je ne sais pas nr 2 2 2 2 0 0

pas du tout non 12 12 6 6 6 6
un peu 19 10 9

soulagement oui 34 14 20
beaucoup 15 4 11

je ne sais pas nr B 5 2 2 3 3

pas du tout non 9 9 3 3 6 6
un peu 19 9 10

optimissme oui 37 17 20
beaucoup 18 8 10

je ne sais pas nr 5 5 2 2 3 3

nr = considéré comme non réponse
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Annexe 8. Tableau des effectifs : craintes

GLP1RA INSULINE
ECHANTILLON 5 "
RIS CELBIER{SITS GLP1 RA antérieur pas de GLP1 RA antérieur
journaliere hebdomadaire
0 0
vue du sang 0
0 | 0 0 | 0
0 0
autre : changements vie quotidienne 0
0 | 0 0 | 0
3 4
douleurs a l'injection 7
1 | 2 1 | 3]
1 1
autre : effets secondaires 2
0 | 1 0 | 1
1 1
passage d'une IDE a domicile 2
0 | 1 0 | 1
11 15
mal faire l'injection 26
4 | 7 3 | 12
1 2
autre : injection 3
0 | 1 0 | 2
6 7
prendre du poids 13
0 | 6 3 | 4
5 8
effets néfastes sur les organes 13
4 | 1 3 | 5
2 1
aiguilles 3
0 | 2 1 | 0
2 5]
regard des autres 7
1 | 1 1 | 4
10 9
troubles digestifs 19
5 | 5 4 | 5
6 13
adaptation de I'alimentation 19
3 | 3 7 | 6
3 11
poursuite des activités habituelles 14
2 | 1 3 | 8
1 9
réorganisation de I'emploi du temps 10
1 | 0 3 | 6
5 18
hypoglycémies 23
2 | 3 9 | 9
2 3]
perdre son emploi 5
2 | 0 0 | 3
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Annexe 9. Niveau d'étude de la population frangaise (Insee 2017)

Niveau de diplome des Francais

Dipldme supérieur 4 bac + 2: 18,00 % \

-~ Aucun dipléme ou certificat
4 d’études: 24,00 %

Bac + 2:12,00% — —

‘ Brevet des colléges: 6,00 %

Bac, Brevet prof.: 16,00 %
CAP, BEP: 24,00 %

© Aucun dipléme ou certificat d*études ® Brevert des colléges
CAP, BEP @ Bac, Brevet prof.
® Bac + 2 @ Dipléme supérieur a bac + 2

Population de 25 ans et plus.
Source : Insee - Donnees 2017 — © Observatoire des inégalités
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Annexe 10. Prévalences des hypoglycémies suivant le traitement (GLP1 RA et insuline) [75,76,77,78]

Taux d'hypoglycémies (par patient / années d'exposition) traitement associé a des ADO hors SU

associé a la glargine

associé a insuline degludec

Hypoglycémies

(52 semaine de traitement)

o 3,38 1
confirmées
Hypoglycemles 0,01
séveres
Taux d'hypoglycémies (par patient / années d'exposition)
Insuline basale associée a insuline prandiale
TRAITEMENT TRESIBA Insuline GLARGINE

(52 semaines de traitement)

Hypoglycémies

S 11,09 13,63
confirmées
Hypoglycémies 0.06 0.05
séveres ' !

TRESIBA . TRESIBA .
TRAITEMENT | (s2semainede | MSUlNe GLARGINE | 0 o cdge | Imsuline GLARGINE | TRULICITY | \,oro74 | ozEMPIC
N (52 semaines de traitement) . (26 semaines de traitement) (1,5mg)
traitement) traitement)
Hypoglycémies 1,52 1,85 1,22 1,42 0,62 0,001 0,001
confirmées
Hypoglycémies 0 0,02 0 0 0 0 0
séveéres
Taux d'hypoglycémies (par patient / années d'exposition) traitement associé & des ADO dont SU
TRESIBA Insuline GLARGINE TRULICITY
TRAITEMENT (26 semaine de traitement) (26 semaines de traitement) (1,5mg) VICTOZA OZEMPIC
Hypoglycémies 3,63 348 1,67
confirmées
Hypoglycémies 0,02 0,02 0,01 0,02 0,03
séveéres
Taux d'hypoglycémies (par patient / années d'exposition)
GLP1 RA associé a insuline basale
TRULICITY
TRAITEMENT (15mg) VICTOZA OZEMPIC
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RESUME DE LA THESE :

Objectif : évaluer le ressenti des patients DT2 vis-a-vis de I’introduction d’un traitement injectable pour leur
diabete en comparant insuline et GLP1 RA.

Méthode : cinquante et un patients DT2 hospitalisés dans le service de diabétologie de ’hdpital de Saint-Avold
ont répondu a un questionnaire auto-administré explorant les différentes émotions et peurs ressenties lors de
I’introduction d’un traitement injectable du diabéte. Une analyse statistique quantitative basée sur les données
recueillies a alors été réalisée sur la totalité de 1I’échantillon puis dans plusieurs sous-groupes. Les résultats ont été
comparés aux données de la littérature lorsque ¢’était possible.

Résultats : les émotions et craintes ressenties par les patients DT2 lors de ’introduction d’un traitement injectable
ne sont pas singuliérement différentes entre 1’insuline et les GLP1 RA, a quelques exceptions prés. Les émotions
les plus fréquemment rencontrées dans 1’échantillon sont I’inquiétude (84, 3%), 'optimisme (80,4 %) et le
soulagement (73,9 %). La culpabilité est plus fréquente chez les patients traités par insuline que par GLP1 RA
(65,5 % vs 20,0 %, p <0,01). Les craintes les plus fréquentes chez les patients traités par insuline sont les
hypoglycémies (62,1 %), mal faire I’injection (51,7 %) et ’adaptation de 1’alimentation (44,8 %). Chez les patients
traités par GLP1 RA, les principales peurs sont de mal faire I’injection (50,0 %), les effets secondaires digestifs
(45,5 %), ’adaptation de 1’alimentation et la prise de poids (27,3 %). La crainte des hypoglycémies et de la
réorganisation de I’emploi du temps sont plus fréquentes chez les patients traités par insuline que par GLP1 RA
(respectivement 62,1 % vs 22,7 %, p < 0,01 et 31 % vs 4,5 %, p < 0,05). Chez les patients sous insuline, le fait
d’avoir été traités antérieurement par GLP1 RA diminue la fréquence de la crainte de mal faire I’injection par
rapport aux patients naifs de tout traitement injectable (27,3 % vs 66,7 %, p < 0,05). La crainte de prendre du poids
est plus fréquente chez les patients traités par une forme hebdomadaire que par une forme journaliére de GLP1 RA
(50 % vs 0 %, p < 0,05).

Conclusion : seuls des informations et un accompagnement de qualité permettent de répondre aux préoccupations
des patients quel que soit le type de traitement qui leur est prescrit. Les différences de ressenti constatées dans
notre étude nécessitent simplement de s’adapter & la situation thérapeutique, on se place alors dans la continuité
de la médecine centrée sur le patient qui se veut personnalisée. Cette approche devrait permettre aux patients
d’appréhender leur nouveau traitement de maniére plus sereine.
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