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Abréviations

OMS : Organisation Mondiale de la Santé
CGM : Continuous Glucose Monitoring

BGM : Blood Glucose Monitoring

IA : Intelligence Atrtificielle

GAJ : Glycémie a Jeun

DT1 : Diabéte de type 1

DT2 : Diabéte de type 2

LADA : Latent Autoimmune Diabetes of Adults
HGPO : Hyperglycémie provoquée par voie orale
ADO : Antidiabétiques Oraux

MODY : Maturity onset diabetes of the young
INVS : Institut de Veille Sanitaire

ENTRED : Echantillon National Témoin Représentatif des personnes Diabétiques
HLA : Human Leucocyte Antigens

CMH : Complexe Majeur d’Histocompatibilité
CTLA-4 : Cytotoxic T-Lymphocyte Antigen 4
HbA1c : Hémoglobine glyquée

AVC : Accident Vasculaire Cérébral

IDM : Infarctus du Myocarde

AOMI : Artériopathie des membres inférieurs
DFG : Débit de Filtration Glomérulaire

ECG : ElectroCardioGramme

IEC : Inhibiteur de 'Enzyme de Conversion
OMS : Organisation Mondiale de la Santé

ADA : American Diabetes Association



EMA : European Medicine Agency

SFE : Société Francaise d’Endocrinologie

AGE : Advanced Glycation Endproducts

HAS : Haute Autorité de Santé

ARS : Agence Régionale de Santé

R&D : Recherche et Développement

AMM : Autorisation de Mise sur le Marcheé

UE : Union Européenne

FDA : Food and Drug Administration

SUR : Sulfonyl Urea Receptor

MCG : Mesure en Continu du Glucose

BGM : Blood Glucose Meter

TIR : Time In Range

DM : Dispositif Médical

FSL2 : FreeStyleLibre 2

ASG : AutoSurveillance Glycémique

CHU : Centre Hospitalier Universitaire

CNOM : Conseil National de I'Ordre des Médecins
MICI : Maladie Inflammatoire Chronique de I'Intestin

BPCO : BronchoPneumopathie Chronique Obstructive
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Introduction

Le diabéte est une maladie métabolique chronique qui se caractérise par une élévation
persistante de la glycémie causée par un trouble de la sécrétion de I'insuline et/ou par

un trouble de I'action de l'insuline.

Considérée comme une véritable épidémie aujourd’hui, cette pathologie ne fait que

progresser et touche de plus en plus de population aux 4 coins du monde.

En effet, en France, c’est une pathologie extrémement répandue avec plus de 4,1
millions de patients diagnostiqués diabétiques en France en 2021, ce qui représente
plus de 6,3% de la population [1]! Cette situation inquiétante ne se cantonne
malheureusement pas uniquement a la France et s’avere étre un probléme au niveau

mondial.

L’OMS (Organisation Mondiale de la Santé) a indiqué en 2014 qu’environ 422 millions
d’adultes dans le monde étaient atteints de diabéte, soit environ 8,5% de la population
mondiale [2]. Cette méme organisation projette une augmentation de plus de 48% du
nombre de cas de patients atteints de diabéte d’ici 2045, principalement attribuable a
des changements de style de vie, notamment la sédentarisation, une alimentation de

mauvaise qualité ainsi que le manque d’activité physique [2].

Malgré ce constat, de nombreuses avancées ont été réalisées pour la prise en charge
des patients diabétiques, que c¢a soit au niveau des traitements médicamenteux,
'amélioration de I'éducation thérapeutique ou encore, sujet de cette thése, l'arrivée
des nouvelles technologies. Et pourtant, la prise en charge des patients diabétiques
reste un défi majeur pour nos pays, avec une incidence de plus en plus forte, des
systémes de santé (notamment en France) qui manquent cruellement de temps pour
accompagner ces patients qui nécessitent de les former a leur pathologie, a leur prise
en charge. A cela vont s’ajouter les risques de complications afférents au diabéte tels
que les maladies cardiovasculaires, l'insuffisance rénale, la cécité, voir méme en cas

d’atteintes graves, I'amputation d’'un membre [3].

Au cours des derniéres années, une lueur d’espoir nouvelle est apparue pour les

patients diabétiques avec I'essor des nouvelles technologies pour améliorer la prise
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en charge ainsi que le quotidien de ces patients, qui trop souvent, subissent une forte
charge mentale.

Ces innovations technologiques englobent un grand nombre d’outils et de solutions
tels que les « CGM » ou aussi appelé capteur de glycémie en continu permettant au
patient de suivre en temps réel sa glycémie et ne plus devoir se piquer sur le bout des
doigts comme avec les traditionnels BGM.

En complément de cette innovation, d’autres choses viennent compléter comme la
pompe a insuline, qui si elle est couplée a ce fameux lecteur de glycémie en continu
et a un algorithme, peut se transformer en « pancréas artificiel » aussi appelé boucle
fermée, qui va simuler le fonctionnement normal du pancréas en calculant en temps

réel les doses d’insuline a injecter pour maintenir une glycémie stable.

Viennent également les applications mobiles, les solutions de télémédecine, les outils

connectés, I'arrivée récente de I'lA...

Toutes ces technologies ont le potentiel d’améliorer grandement la prise en charge
des patients diabétiques, autant sur le volet de la surveillance de leur glycémie, celui
de I'adhésion au traitement (notamment lors de la mise sous injectable) mais peut
également permettre une meilleure éducation des patients, une assistance a la prise
de décision pour les professionnels de santé et une meilleure communication avec

leurs patients [4].

Dans ce contexte d’incidence croissante du diabéte et de sur-sollication de notre
systéme de santé, I'intégration de ces solutions devient cruciale mais va mettre en
lumiére de nouveaux défis, tant en termes d’accés, de colt, de sécurisation des

données...
L’objet de cette thése est de faire le point sur la prise en charge des patients, les

innovations disponibles et a venir, et de se projeter sur I'avenir pour les patients atteints
de diabéte.
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. Diabéte : Maladie et prise en charge

1. Définition
Le diabéte est une maladie métabolique qui survient lorsque le pancréas ne produit
pas suffisamment d’insuline ou lorsque le corps ne peut pas utiliser efficacement
l'insuline qu’il produit [5]. Cette insuline, hormone produite par le pancréas, permet de

réguler a la baisse le taux de glucose dans le sang pour maintenir ’homéostasie

glycémique (avec en miroir le glucagon qui a pour réle d’augmenter la glycémie).

Sans régulation de la part de ces hormones, et notamment de l'insuline, le taux de
glucose dans le sang peut augmenter a des niveaux éleveés, ce qui peut entrainer un

grand nombre de complications a moyens et a long termes.

Pour poser ce diagnostic, il faudra réaliser une prise de sang dosant la glycémie dans
le sang avec les résultats suivants :
- Pas de symptémes mais GAJ est supérieure ou égale a 1,26g/L, contrblée a
deux reprises
- Symptémes et que la glycémie a n'importe quel moment de la journée est

supérieure a 2g/L
Différents types de diabéte existent :

o Le diabéte de type 1 (DT1)
Ce diabéte dit diabete « insulino-dépendant » résulte de trouble de la sécrétion de
l'insuline, souvent diagnostiqué pendant 'adolescence ou I'enfance.
C’est une maladie auto-immune ou le systéme immunitaire attaque les cellules du
pancréas produisant I'insuline (cellules béta des ilots de Langerhans), ce qui entraine
une destruction progressive de ces cellules jusqu’a un stade ou le patient ne produira
quasiment plus d’'insuline et par conséquent un besoin immédiat de prise d'insulines
(basale et rapide) pour reproduire le schéma physiologique. [6]
Cependant, des innovations de rupture (Tzield (teplizumab)) pourraient profondément
changer la prise en charge des patients vivants avec un diabéte de type 1 en retardant
I'apparition de ce dernier en cas de diagnostic précoce.
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Si I'on va plus loin dans la classification du diabéte de type 1, on peut le distinguer

sous 2 formes :

v' Diabéte de type 1A, le plus fréquent (5 a 10% des diabétes), il s’agit d'une
maladie auto-immune conduisant a une carence totale en insuline résultant de
la destruction des cellules beta des ilots de Langerhans. Ce dernier va toucher
frequemment les enfants et adolescents, mais peut survenir chez I'adulte

jusqu’a 90 ans (aussi appelé LADA quand il arrive tardivement)

v' Diabéte de type 1B, moins connu, dit « idiopathique ». Les patients vont
présenter une insulinopénie mais aucun auto-anticorps n’est détecté, la cause
est donc inconnue. Ce diabéte, bien que rare, touche d’avantage les patients
d’origine africaine ou asiatiques que les Caucasiens. On observe chez ces
patients des besoins en insuline qui varient dans le temps avec un traitement

par insuline qui n'est pas toujours continu

e e diabéte de type 2 (DT2)

Le diabete de type 2 est une maladie métabolique chronique qui se caractérise par
une hyperglycémie résultant d’'une insulino-résistance et/ou d’'une insuffisance de
sécretion d’insuline. Du fait de la résistance et/ou de I'insuffisance de sécrétion, il va
en découler un grand nombre de traitements et de mesures hygiéno-diététiques qui
seront possibles pour les patients vivants avec un diabéte de type 2.

Contrairement au diabete de type 1 ou la carence en insuline est liée a la destruction
auto-immune des cellules beta des ilots de Langerhans, le diabéte de type 2 se
développe principalement en raison de facteurs environnementaux (malbouffe,

manque d’'activité physique...) et génétiques [7].

Ce diabéte représente environ 90% des cas de diabéte et, comme évoqué
précédemment, est fortement associé a des facteurs de risques tels que I'obésite, le
manque d’activité physique et une alimentation déséquilibrée [8].

Un grand nombre de complications sont associées a cette pathologie, avec notamment

la neuropathie, la néphropathie, les risques de maladies cardiovasculaires...[9].
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Une prise en charge adéquate et précoce est essentielle pour éviter toutes ces
complications et permettre d’améliorer la qualité de vie des patients. Pour cela il existe
un grand nombre de mesure non médicamenteuse (principalement hygiéno-
diététiques) ainsi qu’'un grand nombre de thérapeutiques pour permettre d’améliorer
I'insulino-sensibilité pour les cas les plus précoces, voir le passage sous insuline en

cas d’insuffisance de sécrétion [10].

e Le diabéte gestationnel :

Le diabéte gestationnel est un diabéte découvert pendant le 2°™¢ ou 3°™® trimestre de
la grossesse, chez une femme initialement non diabétique [7]. Il est favorisé par une
insulinorésistance physiologique qui s’installe a partir du 2°™e trimestre, principalement
lié aux sécrétions placentaires et va disparaitre post accouchement.

Le diagnostic va se faire grace a un test de dépistage entre le 24°™e et 28°™ semaine
de grossesse [7] de 2 fagons :

- HGPO classique (dosage GAJ, 1H et 2H apres ingestion de 75g de glucose)

- HGPO en 2 temps : d’abord ingestion de 50g de glucose et dosage glycémie

1H aprés, puis si la glycémie est élevée, HGPO classique demandée

Les criteres diagnostiques du diabéte gestationnel sont plus stricts que pour les autres
patients car le glucose passe la barriere placentaire et une hyperglycémie, méme
modérée, est néfaste pour le foetus.
On retrouve donc un diagnostic de diabéte gestationnel si une des valeurs suivantes
est retrouvée a 'HGPO :

- GAJ supérieure ou égale a 92 mg/dL

- Glycémie 1h aprés 75 de glucose supérieure ou égale a 180 mg/dL

- Glycémie a 2h supérieure ou égale a 153 mg/dL

Mais pourquoi porter une attention si particuliere a ce cas de figure ?

Car les risques pour le feetus / nouveau-né sont trés importants (macrosomie foetale,
prématurité, hypoglycémies a la naissance...) et de plus, a long terme, une femme
ayant eu un diabéte gestationnel devient dans 30 a 50% des cas diabétique de type 2

dans les 10 ans, et I'enfant sera exposé a un risque plus grand de le devenir aussi.
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Pour traiter cela, les ADO étant contre-indiqués, le traitement de référence se fera

donc sur des mesures hygiéno-diététiques associées ou non a une prise d’insuline.

o Autres diabétes : diabéte monogéniques

Ces diabetes monogéniques sont rares (<5% des diabétes) et sont dus a une anomalie
sur un géne influant sur la fonction de la cellule beta des ilots de Langerhans ou sur

I'action de l'insuline.

2 exemples peuvent étre cités :
v' Diabéte MODY qui est basé sur une anomalie de la sécrétion avec (ou non)
insulinorésistance. C’est un type de diabéte de type 2 dont on ne connait pas le

géne causal.

v' Diabéte néonatal qui survient avant 'age de 6 mois, ce diabéte peut étre
transitoire ou permanent. Pour ce diabéte, il est trés important de connaitre

I'origine du géne muté pour orienter au mieux le choix du traitement

Pour la suite de ce travail, nous ferons volontairement le choix de ne traiter que le
diabéte de type 1 dit « 1A » qui est le plus commun des diabétes de type 1 ainsi que

le diabéte de type 2 classique.
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2. Epidémiologie en France

Bien que le diabéte soit un véritable fléau au niveau mondial (on le qualifiera méme de
pandémie au vu des projections qui sont alarmantes), nous étudierons dans cette
partie I'épidémiologie de la pathologie sur le territoire frangais, ce qui nous permettra
de tirer des conclusions en lien avec I'aspect géographique de cette pathologie.

Tout d’abord, d’ou nous viennent les données épidémiologiques en France ?

Principalement de 2 sources :
e Institut de Veille Sanitaire (INVS)
e Des études ENTRED (Echantillon National Témoin Représentatif des
personnes Diabétiques) qui regroupent les données d’une population de 10 000
patients adultes et enfants traités par antidiabétiques oraux ou insuline, tirés au

sort parmi les assurés bénéficiaires ou du RSI

D’un point de vue global en France, selon les estimations de ’Assurance Maladie, en
2019, pres de 3,7 millions de personnes étaient traitées pour un diabéte, ce qui
représente une prévalence d’environ 5,6% de la population [11]. La majorité de ces
patients (+ de 90%) sont atteints d’'un diabéte de type 2.

Il est intéressant (ou plutdt inquiétant) de constater que l'incidence du diabéte a connu
une croissance réguliére au fil des décennies, en partie di a I'augmentation de la
prévalence des facteurs de risques tels que I'obésité et le vieillissement de la
population [12]. En 2019, environ 200 000 nouveaux cas ont été diagnostiqués, chiffre

qui a doublé par rapport aux années 2000 [13].

Malgré cette régularité dans l'augmentation des cas, des disparités régionales
persistent. En effet, des régions comme le Nord et I'Outre-Mer, montrent une
prévalence plus importante que dans d’autres régions. Ces différences sont souvent

liees a des facteurs socio-économiques et a I'acces aux soins [14].

Tout cela a un impact important pour le systtme de santé frangais, qui subit les
conséquences des complications liées au diabéte (telles que les maladies
cardiovasculaires, la rétinopathie ou encore la néphropathie) tant sur le plan financier
qu’humain, soulignant I'importance de la prévention et de la prise en charge du diabete
[15].
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Maintenant, il est intéressant d’aller plus en détail dans I'épidémiologie dans le diabéte

de type 1 et 2 en France

e Diabete de type 1 :

Selon I'INVS, la prévalence du diabéte de type 1 sur le territoire est de 13,5 pour
100 000 enfants et adolescents de moins de 15 ans, avec une augmentation réguliére
depuis 20 ans (+3,7% par an)(malgré des recherches sur le sujet, aucune explication

n’est identifiée pour justifier cette progression importante) [16].

Ce diabete de type 1 représente plus de la moitié (54%) des diabétes découverts chez
les patients de moins de 45 ans (il devient extrémement marginal au-dessus de cet
age) avec une moyenne d’age (a ne pas confondre avec I'age du diagnostic qui lui va
se situer en majorité avant 20 ans) des patients vivant avec un diabéte de type 1 de
42 ans [16].

e Diabete de type 2 :

Cette forme de diabéte est la plus fréquente en France avec plus de 90% des patients
traités [17] avec une prévalence maximale qui est observée chez les patients entre 75
et 79 ans [18] et plus élevée chez 'homme que chez la femme.

L’age moyen des patients vivant avec un diabéte de type 2 est de 66 ans et plus d'un
quart des patients sont agés de 75 ans ou plus [17].

Pour compléter cette partie, une donnée est tout aussi intéressante a prendre en
compte qu’inquiétante : environ 20% des patients diabétiques de type 2 seraient non
diagnostiqués [19] en France ! (en sachant qu’une maijorité des cas, la découverte se

fait lors d’'un dépistage commun comme un bilan, analyse de sang...)
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3. Physiopathologie

Malgré des complications chroniques communes, le diabéte de type 1 et de type 2
n’ont pas les mémes physiopathologies.

En effet, quand le DT1 sera uniquement lié a un défaut de production de l'insuline, le
DT2 peut étre lié a la fois au trouble de I'action de I'insuline (insulinorésistance) mais

également a un trouble de la sécrétion d’insuline (insulinodépendance).

C’est pourquoi, il est intéressant d’étudier la physiopathologie de chacun de ces
diabétes pour mieux en comprendre les traitements par la suite.

e Diabete de type 1 :

Nous I'avons déja vu précédemment, le DT1 est caractérisé par une carence absolue
en insuline due a la destruction des cellules béta pancréatiques (le DT1 se déclare
lorsque 80 a 90% des cellules béta sont détruites) dont le mécanisme le plus plausible
est un mécanisme auto-immun avec plusieurs facteurs possibles [20] :

- Prédisposition génétique

- Facteurs environnementaux

- Des processus auto-immuns avec production d’auto-anticorps

Maintenant, si I'on va plus loin sur la partie génétique, on observe une prédisposition
geénetique (méme si dans 85% des cas, il nexiste pas d’antécédents familiaux de
diabéte de type 1), en d’autres termes, la maladie est peu héréditaire, mais des génes
de susceptibilité au DT1 sont bien identifiés, leur présence est nécessaire mais pas

suffisante pour déclencher un DT1 [20].

Les principaux génes de prédisposition sont les genes HLA-DR3 et HLA-DR4 qui
appartiennent au CMH et qui codent pour des protéines directement impliquées dans
la reconnaissance des antigénes par le systtme immunitaire. On observe également
une implication des génes DQB1*0201 et DQB1*0302.

De nombreux autres génes de prédisposition sont identifiés, tels quel des génes a

proximité du gene de l'insuline ou encore le géne codant pour CTLA-4.
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Concernant la partie facteurs environnementaux, rien n'est tres défini, et différentes
hypothéses ont été avanceées [20] :
- Des virus ont été incriminés sans preuve formelle
- L’introduction trop précoce du lait de vache dans 'alimentation infantile, mais la
encore, aucune preuve formelle
- Lathéorie hygiéniste qui voudrait qu'un environnement trop propre, trop protége
empéche un développement normal du systéeme immunitaire et favorise

I'’émergence de I'atopie et des maladies auto-immunes

Enfin, sur la partie processus auto-immun / production d’anticorps, on observe que
dans 97% des cas, au moins 'un de ces auto-anticorps est retrouvé au moment du
diagnostic [20] :

- Anticorps anti-ICA

- Anticorps anti-GAD

- Anticorps anti-lA-2

- Anticorps anti-insuline (observé avant 15 ans)

- Anticorps anti-ZnT8

Cependant, tous ces auto-anticorps paraissent étre des témoins de la réponse
immunitaire et non pas les agents responsables de la destruction des cellules beta.

Il semblerait que le réle des lymphocytes T cytotoxiques, et vraisemblablement des
macrophages, soit prédominant.

Dans certains cas (10 a 15%) [20], le diabéte de type 1 est associé a d’autres maladies
auto-immunes qu’il faut savoir rechercher, par exemple :

- Maladie de Basedow

- Maladie coeliaque

- Maladie de Biermer

Méme si tout cela nous laisserait penser qu'un diagnostic précoce soit judicieux, les
options thérapeutiques jusqu’a cette année ne permettait pas un quelconque
traitement permettant de retarder I'apparition de la maladie. Mais I'actualité dans les
traitements de cette année 2023 (rachat de la biotech ProventionBio par Sanofi)
pourrait changer la donne dans la prise en charge des patients et nécessiter un
diagnostic le plus t6t possible.

23



e Diabete de type 2 :

Le diabéte (peu importe le type) est toujours lié a une déficience de l'insuline. La
physiopathologie du diabéte de type 2 est associée a 2 mécanismes intriqués : des
anomalies de linsulinosécrétion et des anomalies de Il'action de linsuline ou

insulinorésistance.

L’altération de la sécrétion de l'insuline chez le patient atteint de diabéete de type 2 est
due a un dysfonctionnement de la cellule beta qui survient plus généralement chez
des individus génétiquement prédisposés. Cette altération est caractérisée par une
diminution progressive de la sécrétion d’insuline jusqu’a devenir insuffisante pour

normaliser la glycémie.

Cette altération est a la fois qualitative avec une perte du pic précoce qui inhibe la
production hépatique de glucose (et qui par conséquent provoquera une
hyperglycémie postprandiale) mais également quantitative, avec une perte de la
masse des cellules béta qui va conduire a une diminution progressive et inexorable de

la masse des cellules et finira donc par provoquer une insulinopénie progressive.

L’autre mécanisme qu’est 'insulinorésistance (certainement d’origine génétique mais
surtout lié a I'obésité et au mode de vie sédentaire), se caractérise par I'incapacité de
l'insuline a obtenir une réponde maximale au niveau de ses organes cibles.

Contrairement a l'altération, I'insulinorésistance n’est pas un défaut de « sécrétion »
ou de « fonctionnement » des cellules béta, mais est responsable d’'une diminution de

I'action de l'insuline sur les tissus cibles.

Si 'on observe les effets sur les organes / tissus cibles :

- Au niveau du tissu adipeux, I'adipocyte sera moins sensible a I'activité antilipolytique
de l'insuline et conduire donc a une augmentation de la lipolyse adipocytaire et des
acides gras libres circulants

- Au niveau du muscle, les acides gras libres circulants provenant d’'un excés de
graisse viscérale vont empécher la translocation des récepteurs GLUT4 et la captation
du glucose par le muscle

- Au niveau du foie, cela va se traduire par une incapacité de l'insuline a inhiber la

production hépatique de glucose a jeun et en postprandial
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En compensation de tout cela, 'organisme va augmenter la sécrétion d’insuline par
les cellules béta (aussi appelé hyperinsulinisme) et provoquera a long terme
I'épuisement des cellules béta.

4. Diagnostic et dépistage

Il est crucial de pouvoir diagnostiquer rapidement le diabéete pour limiter au maximum
la survenue de complications potentielles. En effet, la prise en charge précoce
associée a une éducation sur la pathologie, permettra d’améliorer la qualité de vie des
patients et de limiter les impacts a long terme.

e Diabete de type 1 :

Bien qu’il puisse survenir a tout agé, le diabéte de type 1 est généralement

diagnostiqué chez des individus plus jeunes [21].

Les symptébmes typiques qui vont orienter le diagnostic sont appelé la « triade
diabétique » :

- Polyurie : augmentation de la miction

- Polydipsie : soif excessive

- Perte de poids inexpliquée

Tous ces symptdbmes (on peut aussi ajouter parfois une acidocétose diabétique [22])
orientent le diagnostic et dans le cas d’une suspicion de DT1 doivent conduire a la
réalisation d'une GAJ.

Un résultat supérieur ou égal a 7,0 mmol/L lors de la prise de sang ainsi qu’'une HbA1c
supérieure a 6,5% sont indicatifs d’'un diabéte [23].

Il existe également des tests complémentaires comme la recherche des anticorps anti-
cellule des ilots de Langerhans (anti-GAD65 ou anti-insuline) peuvent renforcer le

diagnostic en montrant une origine auto-immune [24].

Comme évoqué précédemment, l'arrivée de nouvelles thérapies telles que Tzield
(Teplizumab) permettant de retarder l'apparition du diabéte de type 1 vont
obligatoirement conduire a revoir la politique de dépistage du diabéte de type 1 qui

aujourd’hui n’est clairement pas la priorité des autorités de santé.
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e Diabete de type 2 :

Contrairement au diabete de type 1, le DT2 se développe le plus souvent chez les
adultes, bien qu’en raison de I'épidémie d’obésité [25] le diagnostic se fait de plus en

plus chez les jeunes.

Toujours en opposition au diabéte de type 1, les symptébmes peuvent étre beaucoup
plus subtiles, voir absent au début de la pathologie, ce qui complexifie parfois la prise
en charge des patients qui ne se rendent pas forcément compte de la gravité de la
pathologie ainsi que des risques de complications associés.

Le dépistage du DT2 est recommandé pour les individus a risques, tels que ceux ayant
une surcharge pondérale, une histoire familiale de diabéte ou encore une origine

ethnique a risque [26].

Tout comme pour le DT1, une glycémie a jeun supérieure ou égale a 7,0 mmol/L ou
une HbA1c supérieure a 6,5% confirment le diagnostic [23]. Pour cela un test
d’hyperglycémie provoquée par voie orale peut également étre utilisé (aprés ingestion
de 75g de glucose, une glycémie supérieure a 11,1 mmol/L a 2 heures confirme le
diagnostic) [23].
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5. Complications

Quel que soit le type de diabéte, I'hyperglycémie chronique provoquée par ce dernier
entrainera au long cours des complications de différents types (notamment
chroniques, aigues...).

En effet, cette hyperglycémie va entrainer une altération des vaisseaux sanguins, a
I'origine de nombreuses complications (cela est fonction du degré d’hyperglycémie et
de la durée d’exposition, d’ou I'importance de la prise en charge précoce !)

Nous allons donc dans cette partie étudier les complications, qui peuvent se définir de
la fagon suivante :
- Les complications chroniques : qui comprennent les complications micro et
macrovasculaires
- Les complications aigues : comprenant celles liées au diabete (acidocétose,
coma..) et celles liées au traitement (hypoglycémies...)
- Les autres complications : pathologies associées, cancer, démence...

e Les complications chroniques du diabéte :

Selon la taille des vaisseaux atteints, il existe 2 types de complications :

- Les complications dites « microvasculaires » (ou microangiopathie diabétique)
qui vont toucher les petits vaisseaux et les capillaires de nhombreux organes,
mais plus particuliérement la rétine, le rein et le systeme nerveux périphérique

- Les complications dites « macrovasculaires » (ou macroangiopathie
diabétique) qui vont toucher les gros vaisseaux et qui sont de nature
athéromateuse ('hyperglycémie est un facteur de risque d’athérome)(vont
provoquer des AVC, IMD, AOMI...)

- Une complication particuliére, le « pied diabétique », est au croisement des
complications microvasculaires et macrovasculaires et peut aboutir jusqu’a

'amputation du pied du patient

Il est important d’avoir en téte que toutes ces complications chroniques du diabete sont
séveres et fortement invalidantes pour le patient, voir fatales. Il est donc nécessaire
de sensibiliser le patient et de 'accompagner au mieux pour limiter au maximum la

survenue.
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v' Complications microvasculaires :
Contrairement a la macroangiopathie, I'atteinte des tout petits vaisseaux est spécifique
du diabete, quel qu’en soit le type. En d’autres termes, le facteur principal dans la

survenue des lésions est le taux élevé de glucose.

La physiopathologie de la microangiopathie est complexe, I'excés de glycose dans les
artérioles et les capillaires artériels vont entrainer une accumulation de composés
ayant fixé du glucose de facon irréversible. Ces composés vont ralentir le flux sanguin

et perturber les échanges entre le sang et les tissus.

La survenue des lésions est fonction du temps et de I'équilibre glycémique, en général,
il faut au moins 5 ans d’hyperglycémie chronique pour voir apparaitre les premiéres
lésions cliniquement significatives. Comme nous I'avons évoqué, méme si cela touche
tous les petits vaisseaux, les conséquences sont plus importantes au niveau de la

rétine, des glomérules rénaux et des nerfs périphériques.

Ce qui va nous conduire a I'apparition des complications suivantes :

La rétinopathie diabétique, qui évolue silencieusement pendant de nombreuses
années et peut conduire a la cécité (5™ cause de cécité et de malvoyance en Europe
de I'Ouest [27]). Cette complication provient de 2 processus, I'augmentation de la
permeéabilité des vaisseaux ainsi qu'une occlusion pouvant conduire a un cedéme ainsi
gu’une ischémie.

Il est donc tres important de sensibiliser le patient a étre rigoureux notamment sur le
suivi ophtalmologique, malgré une complication qui peut étre totalement sans

symptémes pendant un certain temps.

La néphropathie diabétique, qui est liee a I'atteinte des capillaires glomérulaires, et
qui peut évoluer vers une insuffisance rénale chronique (risque d’autant plus élevé que
le sujet est 4gé ou avec une hypertension artérielle [28]). La physiopathologie de cette
complication est complexe, elle va entrainer une augmentation de la pression dans les
capillaires glomérulaires (entrainant d’abord une augmentation du DFG), puis la
membrane basale des glomérules va s’épaissir au fil du temps, laissant passer de plus

en plus d’albumine, enfin, petit a petit, les glomérules se sclérosent et la filtration
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glomérulaire s’abaisse jusqu’au stade d’insuffisance rénale terminale nécessitant la
mise sous dyalise ou la transplantation.

Cette complication était en 2011 la 2°™¢ cause de mise en dialyse en France [29] et |a
1¢¢ cause d’insuffisance rénale terminale dans les pays occidentaux avec 25 a 50%
des patients diabétiques qui arrivent au stade d’insuffisance rénale terminale.

Une fois de plus, il est donc important de sensibiliser sur 'importance de la prévention
(avec notamment un dépistage obligatoire 1 fois par an via dosage de la créatininémie

et de I'albuminurie).

La neuropathie diabétique, complication trés fréquente, dont les manifestations
cliniques sont tardives, avec une prévalence assez variable, on peut retenir qu’elle
concerne 50% des patients diabétiques apres 20 ans d’évolution de la maladie.
On en distingue deux grands types :
- Neuropathie périphérique : liee a [l'atteinte des nerfs périphériques qui
commandent la motricité volontaire et la sensibilité
- Neuropathie autonome : liée a I'atteinte des nerfs du systéme nerveux végétatif
qui commandent le fonctionnement des différents organes dont il est impossible

d’intervenir volontairement
Le dépistage se fait par un examen neurologique systématique tous les 3-4 mois par

le médecin généraliste ou le diabétologue en réalisant un interrogatoire ainsi qu’un test

au monofilament.
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v' Complications macrovasculaires :

Avant de détailler les complications macrovasculaires du diabéte, il est important
d’avoir en téte que le diabéte est un facteur de risque cardiovasculaire parmi d’autres.
Ces facteurs de risque cardiovasculaires augmentent le risque d’avoir une maladie

cardiovasculaire liée a la formation de plaques d’athérome sur les parois des artéres.

La plaque d’athérome est le résultat d’'une réaction inflammatoire, conséquence de
l'infiltration du cholestérol dans la paroi artérielle. L’hyperglycémie chronique fragilise
la paroi interne des artéres (endothélium) et favorise le développement de la plaque
d’athérome, de plus, des protéines enrichies en sucres se déposent sur les parois
artérielles et participent au dépot athéromateux.

Les différentes complications qui vont découler de cela sont :

L’ischémie myocardique, atteinte coronaire qui est plus fréquente chez le patient
diabétique, son pronostic est également plus mauvais chez le patient diabétique.
L’ischémie est souvent silencieuse, ce qui implique de faire preuve d’'une grande
prudence en cas de symptomes tels que la géne digestive, douleurs dorsales, dyspnée
d’effort...

Les accidents vasculaires cérébraux sont également plus fréquents chez les
patients diabétiques, en 2013, prés de 17 200 patients diabétiques ont été hospitalisés
pour un AVC, soit 1,6 fois plus que dans la population non diabétique [30].

L’artériopathie oblitérante des membres inférieurs, correspond quant a elle a
I'obstruction plus ou moins totale des artéres des membres inférieures (classiquement
révélée par des douleurs a type de crampes survenant a I'effort et cédant au repos).
Une fois de plus, les patients diabétiques sont plus sujets a ce type de complications
avec environ 4 a 6 fois plus d’artérites des membres inférieurs chez les patients
diabétiques [31]. Cette complication peut également conduire a une amputation
(souvent lié a une gangréne due a une nécrose ischémique), il faut donc faire preuve

d’'une grande prudence et sensibiliser les patients sur le sujet.
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En résumé, toutes ces complications cardiovasculaires doivent étre recherchées a
chaque consultation (tous les 3-4 mois), 'examen d'un patient diabétique doit
comporter systématiquement [32] :
- Interrogatoire, a la recherche d’angor, de dyspnée, d'une claudication
intermittente, d’'un accident cérébral ischémique
- La palpation des pouls pédieux et tibiaux postérieurs a la recherche d’'une AOMI
- L’auscultation vasculaire
- La prise de tension artérielle, a la recherche d’'une hypo ou hypertension
artérielle

Un ECG de repos doit étre également réalisé une fois par an, a la recherche d’'une
ischémie myocardique [32].

Un bilan lipidique doit étre également réalisé une fois par an chez le sujet diabétique
de type 2 [32] :

- Mesure du cholestérol total

- Mesure du HDL et LDL cholestérol

- Triglycérides

Pour prévenir ou ralentir la progression de ces complications (en plus des mesures
hygiéno-diététiques), le traitement pourra comporter (en plus des traitements pour la
glycémie) :

- Un antihypertenseur en cas d’hypertension artérielle

- Une statine pour le cholestérol

- De I'aspirine en prévention du risque thromboembolique

- Un IEC si microalbuminurie

31



v Le pied diabétique :

Cette complication, particulierement sévére sur la qualité et la durée de vie du patient,
est a la croisée des complications micro et macrovasculaire. En effet, le pied
diabétique est considéré comme la conséquence de l'association « neuropathie —

artériopathie » et +/- une infection.

La perte de sensibilité liee a la neuropathie va entrainer une insensibilité, et la moindre
ampoule, le moindre durillon, ongle mal coupé peuvent devenir des plaies chroniques,
porte d’entrée aux infections et dont la cicatrisation est retardée en raison de
I'artériopathie, ce qui est particulierement grave puisque cela peut engendrer la
gangréne et des amputations.

En France, en 2013, prés de 20 500 patients diabétiques ont été hospitalisés pour
plaie du pied, et prés de 8000 pour amputation du membre inférieur (ce qui correspond
respectivement a 5 et 7 fois plus que la population non diabétique) [33].

Pour pallier a cela, il est tres important de sensibiliser le patient a I'auto-surveillance
quotidienne et la surveillance médicale réguliére des pieds doivent faire partie du suivi

du patient diabétique.

On identifie 4 grands facteurs de risque de lésion du pied chez le patient diabétique :

L’existence d’une neuropathie périphérique

L’artériopathie oblitérante des membres inférieurs

La présence de déformation(s) du pied

Les antécédents d’ulcération et/ou d’amputation

La recherche de ces différents facteurs permet de déterminer la classe de risque
auquel appartient le patient pour prendre des mesures de prévention adaptées.
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e Les complications aigues du diabete :

Les complications aigues du diabéte sont des complications métaboliques,
considérées comme aigues car pouvant s’installer rapidement, en quelques heures ou
quelques jours (contrairement aux complications chroniques qui s’installent sur

plusieurs années) et constituant une urgence thérapeutique.

Nous verrons dans cette partie que les complications aigues peuvent étre :
- Liées au diabéte : I'acidocétose diabétique chez le DT1 et le DT2, le coma
hyperosmolaire chez le DT2
- Liées au traitement du diabéte : 'hypoglycémie chez le patient DT1 et DT2,
I'acidose lactique chez le patient DT2 traité par biguanide

v' Complications liées au diabéte :

L’acidocétose est un désordre métabolique qui traduit la carence en insuline (absolue

ou relative), cette complication met en jeu le pronostic vital.

Cette carence en insuline va favoriser :
- D’une part, la production hépatique de glucose, donc I'augmentation de la
glycémie
- D’autre part, la lipolyse et la libération d’acides gras libres dans le sang, dont le
meétabolisme dans le foie produit des corps cétoniques

Ce qui, in fine, provoquera I'augmentation de la glycémie (qui au-dela de 1,8g/L sera
responsable d’'une glycosurie et entrainera elle-méme une polyurie qui conduira a une
déshydratation du patient) et entrainera également 'accumulation de corps cétoniques
qui favorisera l'apparition d’'une acidose (qui est responsable des troubles de la

conscience).

Si le début de I'acidocétose est en général brutal chez I'enfant, la femme enceinte, la
personne agée ou lors de l'arrét du fonctionnement d’'une pompe a insuline, elle
apparait classiquement en quelques jours, précédée d’'une phase de cétose simple

(caractérisée par une haleine avec une odeur de pomme).
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En I'absence de prise en charge, I'évolution se fait inexorablement vers la phase
d’acidocétose qui se caractérisent par les signes suivants :

- Dyspnée dite de Kussmaul, ample et bruyante associée a une polypnée

- Troubles de la conscience d’intensité variable

- Deéshydratation importante avec risque de collapsus cardiovasculaire

Cette complication justifie une hospitalisation urgente (parfois en service de
réanimation si acidose majeure) et demande une réhydratation et une correction de la
carence en insuline et de la glycémie (insulinothérapie en perfusion intra-veineuse a

la seringue électrique).

Le coma hyperosmolaire est une complication aigue a mortalité élevée car touche
majoritairement des patients agés diabétiques de type 2, contrairement a la
précédente complication, la carence en insuline n’est pas au premier plan, il s’agit ici
d’'une déshydratation majeure extra et intra cellulaire. Cela est lié a I'hyperglycémie qui
entraine une glycosurie qui, par son pouvoir osmotique, entraine avec elle de I'eau
provenant du sang, cela provoque donc une hypovolémie et une déshydratation
extracellulaire. Si cette perte d’eau n’est pas compensée par des apports hydriques,
'osmolarité sanguine augmente et attire 'eau des cellules entrainant donc cette
déshydratation intracellulaire qui est responsable des troubles de la conscience, et
parfois de troubles neurologiques.

Le coma hyperosmolaire est caractérisé par :
- Une déshydratation majeure
- Une hyperglycémie majeure supérieure a 6g/L et pouvant dépasser les 15g/L
- Une glycosurie importante

- Une cétonurie trés modérée, voire absente

Le traitement est donc extrémement urgent avec la mise en place d'une voie veineuse
sure pour rehydrater (car plusieurs litres de solutés doivent étre apportés dans les 24
heures) et transfert en réanimation. L’insulinothérapie est importante mais doit étre

secondaire a la réhydratation qui est la priorité premiére.
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v' Complications liées au traitement du diabéte :

L’hypoglycémie est la complication la plus fréquente chez le patient diabétique traité
notamment par insuline, qui rappelons-le, est la seule hormone hypoglycémiante.
Des traitements peuvent donc provoquer des hypoglycémies :
- L’insuline apportée par voie exogéne (toujours présente dans le traitement du
diabéte de type 1 mais aussi a un certain stade du traitement du diabéte de type
2)
- Les traitements dits « insulinosécréteurs » qui augmente la sécrétion d’insuline
par les cellules béta, utilisés dans le traitement du patient diabétique de type 2

dont les cellules béta sont encore fonctionnelles

Il nexiste pas de définition consensuelle quant au seuil de glycémie en deg¢a duquel
on parle d’hypoglycémie :
- Pour 'OMS : le seuil définissant ’hypoglycémie est une glycémie inférieure ou
égale a 0,54 g/L
- Pour 'ADA : le seuil est défini si la glycémie est inférieure ou égale a 0,7 g/L
- Pour 'EMA : méme seuil que pour ’ADA pour définir I'hypoglycémie, et qui est
utilisé comme seuil dans les essais cliniques [34]
- Pourla SFE en France : le seuil est déterminé si glycémie de 0,6g/L

Les manifestations cliniques de I'hypoglycémie sont de 2 types :
- Adrénergiques : tachycardie, palpitations, paleurs, sueurs, nausée, anxiéte,
tremblements...
- Neuroglucopéniques : correspond a la carence cérébrale en glucose, se

caractérisent par une dysfonction focale ou généralisée du systéme nerveux

SiI'on revient a la définition du seuil des hypoglycémies, 'TEMA recommande d’utiliser
les définitions suivantes [34] :

- Hypoglycémie sévére : tout événement ayant nécessité l'intervention d’'une
tierce personne pour administrer au patient du sucre ou tout autre mesure
corrective

- Hypoglycémie symptomatique, documentée : symptdmes mesurés avec une
glycémie inférieure ou égale a 0,7g/L

- Hypoglycémie asymptomatique : glycémie inférieure ou égale a 0,7g/L non

accompagnée de symptdmes ou signes cliniques
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L’ADA ajoute a ces 3 définitions [35] :

- L’hypoglycémie symptomatique probable : absence de mesure de glycémie
mais présence de symptdmes présumeés étre causés par une glycémie
inférieure ou égale a 0,7g/L

- La pseudo hypoglycémie: personne qui décrit les symptomes de
I'hypoglycémie alors que sa glycémie mesurée reste supérieure a 0,7g/L mais
proche de ce seulil.

Il est donc important de bien connaitre les origines de ces hypoglycémies et de
sensibiliser le patient et son entourage sur la conduite a tenir pour y remédier, c’est-a-
dire de pratique le resucrage, arréter I'activité en cause et en cas de trouble de la
conscience, injection sous cutanée de glucagon voire perfusion intraveineuse de

glucose.

v Autres complications du diabéte :

Les patients diabétiques présentent trés souvent des pathologiques autres que
'hypertension artérielle et les dyslipidémies, venant s’ajouter aux complications
chroniques, perturber le contréle du diabéte, voire aggraver son pronostic.

Dans ses recommandations de 2014, I'ADA a identifié 9 pathologies fréequemment
associées au diabéte et auxquelles il faut étre particuliérement vigilant :

- Cancer

- Troubles cognitifs

- Dépression

- Stéatose hépatique

- Fractures

- Testostéronémie basse chez 'lhomme

- Apnée du sommeil

- Parodontite

Les infections bucco-dentaires sont fréequentes chez les sujets diabétiques [36],
avec 3 principales types de lésions :

- La carie dentaire

- La gingivite
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- La parodontite : qui peut influer sur I'équilibre glycémique en induisant une
insulinorésistance (via la production de cytokines et I'amplification de la
capacité des macrophages a répondre aux AGE)

Les fractures osseuses sont des complications fréquentes du diabéte, en particulier
du diabéte de type 1.

En effet, chez le patient DT1, le risque de fracture de hanche est 6 fois plus important
gu’en I'absence de diabéte.

Chez le patient DT2, le risque de fracture de hanche est 1,7 fois plus important qu’en
I'absence de diabéte.

Ce risque est par ailleurs parfois lié au traitement, di au fait du risque hypoglycémique
de certains médicaments pouvant provoquer des chutes, notamment chez les

personnes agées.

Les cancers sont également plus a risque de se développer chez les patients atteints
de diabéte, notamment I'association diabéte de type 2 et cancer est sans doute en
grande partie liée a la présence de nombreux facteurs de risques communs tels que
I'age, I'obésité, les habitudes alimentaires, la sédentarité [37].

Néanmoins, un lien direct entre diabete et cancer n’est pas exclu, méme si les

mécanismes de genése de la tumeur sont hypothétiques.

La démence est également une complication qui peut étre associée au diabéte et qui
augmente avec I'age : elle touche 8% des patients entre 65 et 74 ans et 18,3% des
plus de 75 ans.

En conclusion pour cette partie, il faut donc avoir en téte que I'enjeu principal face a
un patient diabétique est de réussir a prévenir au maximum l'apparition de ces
complications, car un diabéte mal géré nuit progressivement a tous les organes vitaux

du patient.
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Il. Prise en charge de la pathologie

Nous avons pu le voir au cours des précédentes parties, le diabéte est une pathologie
complexe avec un nombre important de paramétres a prendre en compte pour le traiter

de facon efficace et pour réduire au maximum la survenue des complications.

Pour cela, les sociétés savantes et les autorités ont mis en place des stratégies
thérapeutiques avec des arbres décisionnels permettant aux professionnels de santé
de s’y retrouver parmi le volume important de traitements possibles et également sur

le suivi et le dépistage des patients.

Cependant, en France, les recommandations de la HAS datent de 2013 (malgré un
projet de refonte de ces derniéres) et ne sont plus forcément d’actualités a la vue de
I'évolution des traitements existants (insulines de nouvelles générations, nouvelles
classes thérapeutiques...). C’est pourquoi il est important de prendre en considération
les recommandations européennes et internationales, notamment provenant de

'EASD et de 'ADA qui vont faire des mises a jour plus réguliéres.

La majorité des recommandations se font sur le diabéte de type 2, sur lequel on
observe plus de diversité sur les traitements, que pour le diabéte de type 1 qui lui est

directement traité par la mise sous insuline.

1. Traitements non médicamenteux

Avant tout traitement médicamenteux (hors patients diabétiques de type 1 qui doivent
étre mis sous insuline dés le diagnostic), il est impératif de mettre en place des
mesures hygiéno-diététiques avant tout traitement médicamenteux du contrble
glycémique et leur application doit étre poursuivie tout au long de la prise en

charge méme lorsqu’un traitement médicamenteux est indiqué.

Ces mesures reposent principalement sur trois piliers :
- L’activité physique (trés importante chez le patient sédentaire)
- Lerégime alimentaire

- L’éducation thérapeutique
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L’activité physique doit étre réguliére, d’'une intensité suffisante et adaptée au mode
de vie du patient. Elle contribue a diminuer la glycémie car le muscle consomme du
glucose au cours de I'effort, mais également aprés I'effort, pour reconstituer le stock
de glycogéne musculaire [38].

Pour tous les patients diabétiques, une activité physique de 3 heures par semaine au

moins (au mieux 45 minutes par jour) est recommandée.

Le régime alimentaire dit étre équilibré pour tous les patients diabétiques :

- Pour favoriser un meilleur équilibre nutritionnel, les apports caloriques et
notamment glucidiques doivent étre répartis en 3 repas et/ou collations par jour

- Les glucides doivent représenter 50 a 55% de I'apport calorique total, tout en
favorisant les glucides complexes et les fibres (Iéegumes), et en diminuant la
consommation de sucres dits «raffinés» qui provoquent des pics
hyperglycémiques

- Les lipides doivent représenter 30 a 35% de I'apport calorique, avec réduction
des apports en acides gras saturés athérogénes

- La ration protidique doit étre normale (10 a 20% de I'apport calorique), sauf en
cas d’insuffisance rénale ou elle doit étre diminuée

- Enfin, les erreurs alimentaires qualitatives doivent étre corrigées (suppression
des sodas et jus de fruits, diminution consommation alcool) et suppression du
grignotage entre les repas

- Le régime doit étre expliqué au patient et non distribué sous forme de feuille
standardisée, il doit étre adapté aux habitudes alimentaires du patient

- Importance également de faire le choix d’aliments avec I'index glycémique le
plus bas possible pour limiter 'ampleur des épisodes hyperglycémiques post-

prandiaux

L’éducation thérapeutique est également un volet fondamental de la prise en charge
de tout patient diabétique. Elle doit &tre mise en ceuvre dés la découverte du diabete
par des professionnels de santé (médecins ou paramédicaux formés a cette activité).
Elle s’inscrit dans le parcours du patient, avec une prise en charge possible dans le
cadre des programmes autorisés par les ARS [39]. L’objectif de I'éducation
thérapeutique est de permettre au malade chronique de gérer de maniere optimale sa

vie avec la maladie.
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2. Traitements médicamenteux

Il existe un grand nombre de traitements médicamenteux pour le diabéte, avec
notamment ceux administrés par voie orale (réservés a la prise en charge du diabéte
de type 2 ou injectable (pour la prise en charge du diabéte de type 1 et de type 2

nécessitant une insulinothérapie).

e Les antidiabétiques oraux :

Les antidiabétiques oraux différent par leur mode d’action, leurs contre-indications et
leurs effets indésirables. Ces différents facteurs seront déterminants dans le choix de

la classe thérapeutique pour normaliser la glycémie.

A ce jour il y a 6 classes thérapeutiques d’antidiabétiques oraux :

v Biguanides (Metformine) :

La metformine permet de réduire la glycémie basale et la glycémie post-prandiale
par I'intermédiaire de 3 mécanismes :
- Au niveau hépatique : la metformine diminue la production de glucose en
inhibant la néoglucogenése et la glycogénolyse
- Au niveau musculaire : la metformine augmente la sensibilité a I'insuline en
favorisant la captation et 'utilisation du glucose
- Au niveau intestinal : la metformine retarde I'absorption du glucose

Cette molécule ne stimulant pas la sécrétion d’insuline par le pancréas, elle

n’entraine donc pas de risque d’hypoglycémie.

2 médicaments sont trés représentés :

- Glucophage® : indiqué chez I'adulte en monothérapie ou en association avec
d’autres ADO ou avec l'insuline (traitement du diabéte de type 2 en particulier
en cas de surcharge pondérale)

- Stagid® : indiqué chez I'adulte en monothérapie ou en association avec

I'insuline
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v Sulfamides hypoglycémiants :

Les sulfamides hypoglycémiants agissent en se liant a un récepteur spécifique sur la
membrane des cellules béta (sans entrer dans la cellule) et ont provoquer une
augmentation de la sécrétion de I'insuline par les cellules béta du pancréas.

lIs stimulent la sécrétion basale d’insuline (a jeun) et potentialisent I'insulinosécrétion
induite par le glucose (en période post-prandiale). Du fait de leur mécanisme

d’action, un risque hypoglycémique existe.

Les principaux sulfamides hypoglycémiants sur le marché sont :
- Glibenclamide (Daonil®)
- Glipizide (Glibenese®,Minidiab®)
- Glimépiride (Amarel®)
- Gliclazide (Diamicron® LM)
- Glipizide LP (Ozidia®)

v Glinides :

Les glinides sont des antidiabétiques oraux apparentées aux sulfamides
hypoglycémiants, ils représentent une classe thérapeutique a part

d’insulinosécréteurs n’appartenant pas a la classe des sulfamides.

lls agissent directement sur la cellule béta, en se liant au récepteur SUR (méme
récepteur que celui des sulfamides hypoglycémiants, mais au niveau d’un site
différent). La particularité des glinides par rapport aux sulfamides est leur action
rapide et de courte durée adapté au contréle des glycémies post-prandiales.

Il nexiste en France qu’un seul glinide commercialisé : le repaglinide (Novonorm®).

v Inhibiteurs des alpha-glucosidases :

Les inhibiteurs des alpha-glucosidases agissent en inhibant de maniére compétitive

les alpha-glucosidases intestinales au niveau de la bordure de la brosse de l'intestin.
Cela permet donc de retarder I'absorption des glucides et de diminuer les glycémies
post-prandiales (pas d’action sur la sécrétion d’insuline donc pas de risque

hypoglycémique et n’entraine pas de prise de poids)
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Seules deux molécules sont commercialisées en France :
- Acarbose (Glucor®)
- Miglitol (Diastabol®)

v Gliptines (inhibiteurs de la DPP4) :

Les gliptines font partie des incrétinomimétiques qui, comme le nom de la classe
l'indique, miment I'effet des incrétines. lIs vont se lier a la DPP-4 et empécher son
action de dégradation des incrétines, de ce fait, les concentrations circulantes des
incrétines actives augmentent ce qui permet de maintenir leur activité sur la

stimulation de la sécrétion d’insuline.

Trois molécules sont commercialisées en France :
- Sitagliptine (Januvia®, Xelevia®)
- Vildagliptine (Galvus®,Jalra®)
- Saxagliptine (Onglyza®)

v Inhibiteurs du co-transporteur SGLT2 :

Les « gliflozines » agissent en inhibant le co-transporteur SGLT2, co-transporteur de
réabsorption du glucose et du sodium (Na+) dans le tube contourné proximal.
Il s’agit d’'une classe thérapeutique assez récente en France (moins de 2 ans).

Les patients diabétiques de type 2 exprimant un nombre plus important de SGLT2
que les sujets non diabétiques, la réabsorption du glucose au niveau rénal est
augmentée chez les diabétiques de type 2, ce qui contribue a auto-aggraver
I'hyperglycémie.

L’inhibition sélective des SGLT2 entraine donc une inhibition de la réabsorption
rénale du glucose. Le glucose est donc davantage éliminé dans les urines et la

glycémie baisse.
A date, deux molécules sont commercialisées en France :

- Dapagliflozine (Forxiga®)
- Empagliflozine (Jardiance
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e Les antidiabétiques injectables :

Les antidiabétiques injectables comprennent les analogues du GLP-1 (famille des

incrétinomimétiques) ainsi que les insulines.

Les analogues du GLP-1 agissent en augmentant la sécrétion d’'insuline et en
inhibant la sécrétion de glucagon de fagon glucodépendante (mécanisme d’action
similaire aux inhibiteurs de la DPP-4) et n’entraineront donc pas d’hypoglycémies
lorsqu’ils sont utilisés seuls. De plus, ils ont des actions extra-pancréatiques ayant un
effet favorable sur le poids.

Il existe actuellement de nombreux analogues de GLP-1 sur le marché, pouvant étre
injecté une fois par semaine (Ozempic ® / Trulicity ®) ou une fois par jour (Victoza®).
De nouvelles molécules dans cette classe thérapeutique sont en cours de

développement, nous les verrons dans la prochaine partie.

Les insulines ont un effet important sur la réduction de 'HbA1c, puisque l'insuline
est une hormone hypoglycémiante. Selon 'ADA, leur effet hypoglycémiant est le plus
important, néanmoins a mettre en lumiére avec la survenue d’hypoglycémie et une
potentielle prise de poids, effet secondaire le plus fréquent et redouté des insulines.
Il existe difféerents types d’insulines, les insulines a action rapide (principalement a
administrer au moment des repas) et les insulines a action lente que I'on peut
coupler dans le cadre d’un traitement de type basal bolus pour un patient diabétique
de type 2 (obligatoire pour le patient diabétique de type 1 ne sécrétant plus du tout
d’insuline).

Au sein de ces insulines, notamment les insulines a action lente, il existe de
nouvelles insulines dites de « derniére génération » permettant une libération plus
longue et prolongée de I'insuline au cours de la journée (notamment l'insuline
degludec Tresiba® commercialisée par NovoNordisk ou encore l'insuline glargine

Toujeo® commercialisée par Sanofi)

Pour « simplifier » le choix dans tous ces traitements, il existe depuis 2013 une
stratégie médicamenteuse sur le contrdle glycémique du diabéte de type 2 mis en
place par la HAS qui permet de mieux appréhender I'étendue des traitements et
comment les associer pour une prise en charge efficace du patient diabétique de
type 2 [38].
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Figure : Algorithme de décision pour la prise en charge médicamenteuse du patient diabétique de type 2

3. Et demain ?

Malgré un grand nombre de molécules et de classes thérapeutiques disponibles, il

existe de nombreuses molécules en cours de développement, voir quasiment sur le

marché pouvant contribuer a améliorer la qualité de vie des patients, voire de changer

le paradigme de la prise en charge des patients diabétiques, autant de type 1 que de

type 2.

Nous allons voir dans cette partie comment ces molécules peuvent provoquer un

tournant dans la prise en charge des patients diabétiques.
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e [’insuline hebdomadaire :

Le traitement actuel consistant a s’injecter de I'insuline est considéré par les patients
comme une contrainte, en effet, pour un schéma basal-bolus, un patient diabétique
peut se faire jusqu’a 4 injections par jour (1 injection d’insuline a action lente et 3

injections d’'insuline rapide au moment des repas).

C’est pourquoi des entreprises pharmaceutiques ont lancés divers programmes de
R&D pour palier a cette problématique et proposer une insuline pouvant s’administrer
une fois par semaine (a I'image de ce qui est fait pour les analogues de GLP-1 a

injection hebdomadaire).

A I'neure actuelle, seul NovoNordisk a annoncé des résultats probants [40] concernant
son insuline dite « weekly » lcodec® pour laquelle une demande d’enregistrement
aupres des autorités de santé européennes devrait étre faite dans les mois a venir.

Il s’aqit ici clairement d’'une probable révolution dans le monde des patients traités
sous insuline de fagon quotidienne, qui pourraient voir leur nombre d’injections

diminuer de fagon considérable.

e Double agoniste des récepteurs GLP-1/GIP :

Une nouvelle classe thérapeutique basée sur un mécanisme d’action double est en
train de voir le jour et devrait arriver sur le marché frangais sous peu.

En effet, le tirzepatide (nom commercial Mounjaro®) développé par le laboratoire
ameéricain Eli Lilly va également prendre une place importante dans le traitement des

patients diabétiques de type 2.

Son mécanisme d’action double [41], agissant a la fois comme agoniste des
récepteurs du peptide-1 glucagon like (GLP-1) et du glucagon permet d’augmenter la
seécretion d’insuline, de diminuer la sécrétion du glucagon postprandial et ralentit la
vidange gastrique. Ces effets combinés permettent de réguler la glycémie chez les
patients diabétiques mais pas que.

En effet, en plus d’avoir démontré une efficacité supérieure sur la réduction de 'HbA1c
dans le diabéte de type 2 par rapport a des analogues du GLP-1, le tirzepatide a
démontré une perte de poids significativement plus importante avec des effets
indésirables similaires [42].
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Déja commercialisé aux Etats Unis, le tirzepatide a obtenu le 15 septembre 2022 son
AMM européenne, dans l'attente de sa commercialisation dans I'UE.

Cette nouvelle molécule représente une avancée prometteuse dans le diabéte de type
2 de par son mécanisme d’action unique combinant les effets de deux hormones,
offrant une nouvelle approche pour le contréle glycémique et la perte de poids chez
les patients diabétiques.

e Immunothérapie et diabéte de type 1 :

Le diabéte de type 1 a longtemps été considéré comme « délaissé » au niveau de la

recherche clinique, dans la mesure ou le seul traitement possible est I'insulinothérapie.

Cependant, le 27 avril 2023, Sanofi annonce I'acquisition de la société ameéricaine
ProventionBio [43], propriétaire de la molécule teplizumab (Tzield®), premier
traitement approuvé [44] (en novembre 2022 par la FDA) permettant de retarder
I'apparition de la phase 3 (phase a laquelle les symptdmes cliniques se manifestent)
du diabéte de type 1.

Le Teplizumab est un anticorps monoclonal développé pour le traitement et la
prévention du diabéte de type 1, il va cibler spécifiquement les lymphocytes TCD3, qui
jouent un réle clé dans la destruction auto-immune des cellules béta productrices
d’insuline dans le pancréas. En se liant spécifiquement, le teplizumab va donc modérer
I'activité de ces lymphocytes, permettant de retarder la dégradation des cellules béta
[45]. Les études cliniques ont démontré un « retard » moyen d’apparition de 2 ans de
la maladie par rapport au groupe placebo, ce qui en termes de gain de qualité de vie
et de colt a la société représente un gain trés important.

Maintenant, ce nouveau paradigme amene avec lui son lot de questions notamment
sur le dépistage du diabéte de type 1, qui dépister ? quand dépister ? Ces questions
sont en train d’étre discutés, mais malgré cela 'ADA a mis a jour son « Standards of
Care in Diabétes — 2023 » en y incluant le teplizumab comme option thérapeutique
pour le patient DT1, preuve de I'’évolution des pratiques.

De plus, une étude récente (pour laquelle les résultats ne sont pas encore publiés)
évalue I'efficacité de teplizumab chez des patients diabétiques de type 1 diagnostiqués

récemment sur le maintien de la fonction des cellules béta.
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Si les résultats sont positifs, nous serions en mesure d’ajouter une nouvelle option
thérapeutique chez les patients diabétiques de type 1 avec une molécule pouvant

« inverser » le cours de la maladie.

Le teplizumab offre donc une nouvelle approche prometteuse pour retarder ou prévenir
'apparition du diabete de type 1 chez les individus a haut risque. Son mécanisme
d’action unique, axé sur la modulation de la réponse immunitaire, représente une

avancee significative dans le domaine du diabéte auto-immun.

e Autres innovations thérapeutiques :

Il existe également d’autres thérapeutiques a des stades plus précoces qui pourront

demain faire évoluer la prise en charge.

Les triple agonistes des récepteurs du GLP-1, GIP et du glucagon avec une molécule
qui a montré un profil de sécurité suffisant en phase 1b pour passer en phase 2 [46].
Au vu de l'efficacité des « simples » agonistes du GLP-1 en pratique clinique, de
I'efficacité démontrée comme étant encore meilleures du tirzepatide (double agoniste
GLP-1 / GIP), on peut imaginer qu’un triple agoniste soit encore plus performant et

ameliore la prise en charge des patients diabétiques de type 2.

Les agonistes des récepteurs du GLP-1 sous forme orale sont également une
innovation importante, pas tant sur I'évolution de la classe thérapeutique, puisqu’il

s’agit d'une molécule déja utilisée sous forme injectable.

En effet, la forme orale offre 'avantage de la commodité par rapport aux injections

permettant d’améliorer 'observance des patients (avec la méme efficacité [47]).

Il existe aujourd’hui un seul agoniste du GLP-1 par voie orale commercialisé en France

: Rybelsus® (sémaglutide) de chez NovoNordisk.
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lll. Les innovations technologiques améliorant la prise
en charge du patient

Nous I'avons vu dans les parties précédentes, la prise en charge du diabéte a connu
de nombreuses évolutions au cours des derniéres décennies, premiére en date,

I'introduction de l'insuline dans les années 1920 [48].

Toutefois, bien que des révolutions aient été opérées sur la partie médicamenteuse
et que d’autres sont a venir dans les prochaines années, la technologie du 21éme
siécle promet des avancées sans précédents pour la prise en charge des patients

diabétiques.

L’intégration des nouvelles technologies, de I'intelligence artificielle, des dispositifs
meédicaux connectés offrent désormais de nouvelles opportunités inédites pour une

prise en charge personnalisée et optimisée des patients.

Ces innovations permettent non seulement d’améliorer la surveillance glycémique
(appareil de MCG...), d’apporter des outils d’éducation thérapeutique, de suivi a
distance et d’aide a la décision pour les professionnels de santé [49].

L’utilisation des applications mobiles, par exemple, a prouveé son efficacité dans
I'auto-surveillance et la régulation de la glycémie, réduisant ainsi le risque de

complications a long terme [50].

Cependant, I'arrivée de toutes ces innovations / technologies va également générer
un grand nombre de questions sur :
- Comment assurer la mise a disposition au plus grand nombre ?
- Peut-on les coupler a des médicaments pour améliorer I'observance /
efficacité ?
- Comment accompagner les patients et professionnels de santé sur leur

utilisation ?

Nous allons donc étudier dans cette partie quelles sont ces innovations

technologiques 'apport de ces derniéres aux patients vivant avec un diabéte.
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1. Systémes de surveillance de la glycémie

La prise en charge du diabéte repose en grande partie sur la capacité des patients a
effectuer la surveillance de leur glycémie pour adapter en conséquence le traitement

ou encore 'alimentation.

Historiquement, cette surveillance de la glycémie était basée sur des méthodes
invasives, nécessitant des prélévements sanguins fréquents.

Cependant, au fil du temps, les évolutions technologiques ont permis de faire évoluer
radicalement la maniére dont les patients diabétiques suivent leur glycémie.

Dans les années 1970 et 1980, une premiere révolution fut I'apparition des
glucometres traditionnels, qui nécessitaient une goutte de sang prélevée par une
piqure au bout du doigt [51].

Ces appareils aussi appelés « BGM » ont progressivement évolué avec de plus en
plus de fonctionnalités intégrées, pour aller jusqu’a étre associé a des applications
mobiles. Mais malgré ces évolutions, le besoin régulier en mesure de glycémie
obligeait les patients a se piquer le bout des doigts régulierement, ce qui est

douloureux et a terme peut provoquer des insensibilités sur le bout des doigts.

Il existe un grand nombre d’acteurs commercialisant des modeles de lecteur de
glycémie avec notamment :

- Gamme OneTouch® commercialisée par LifeScan

- Gamme MyStar® commercialisée par Sanofi

- Gamme AccuCheck® commercialisée par Roche Diagnostics

Dans les années 2000 ont été introduits de nouveaux appareils dits de « Mesure en
continu de la glycémie » permettant au patient (et pas que) de suivre en temps réel

I'évolution de sa glycémie.

Cette technologie est basée sur des capteurs insérés sous la peau qui mesurent la

glycémie interstitielle toutes les quelques minutes [52].

En plus de réduire la nécessité de faire des prélevements réguliers, ces dispositifs
ont permis d’avoir une meilleure vision des variations glycémique tout au long de la

journée (ce qui a d’'ailleurs permis I'émergence de nouveaux parameétres de suivi de
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la glycémie avec I'apparition du TIR, aussi appelé temps passé dans la cible suivant
I'évolution de la glycémie sur une période dans un intervalle de glycémie cible).

De plus, ces dispositifs vont permettre aux patients de diminuer leurs épisodes
d’hypo et d’hyperglycémie. En effet, grace a la lecture en temps réel (disponible par
exemple sur I'application FreeStyle Libre, leader du marché), les patients peuvent
intervenir rapidement pour corriger des valeurs anormales, réduisant ainsi le risque

d’événements hypoglycémiques séveres [53].

Les CGM fournissent également des informations sur la maniére dont les facteurs
tels que I'alimentation, I'activité physique ou le stress affectent la glycémie,
permettant ainsi une meilleure gestion et planification [54].

La qualité de vie du patient est impactée trés positivement par ces outils qui
nécessitent moins de piqures (le lecteur se change environ tous les 10-12 jours avec
un systeme d’applicateur indolore) mais qui sont également dotés de fonctions

d’alerte informant les patients des écarts glycémiques.

Enfin, si 'on prend 'exemple du capteur FreeStyle® commercialisé par Abbott
(leader sur le marché), il existe 3 applications mobiles associées :

- FreeStyle LibreLink : pour le patient

- FreeStyle LibreView : pour le médecin

- FreeStyle LibreLinkUp : pour les proches

Cet écosystéme permet au médecin de mieux connaitre les fluctuations de glycémie
du patient et ainsi adapter le traitement et les conseils en conséquence, aux proches
de mieux comprendre les fluctuations et d’étre informés en cas d’hypoglycémie

nécessitant une intervention.

L’évolution rapide de cette technologie et surtout I'intégration avec d’autres
dispositifs tels que les pompes a insuline promettent encore de futures améliorations
vers une prise en charge automatisée du diabéte chez ces patients DT1 sous pompe
[55].
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Mais cet intérét n’est pas réservé que pour les patients diabétiques de type 1,
puisque les autorités de santé francaises ont décidé d’étendre le remboursement
FreeStyle Libre 2 aux patients diabétiques de type 2 traités par insulinothérapie non

intensifiée en 2023.

En conclusion, I'évolution des systémes de surveillance de la glycémie a eu un
impact profond sur la prise en charge du diabéte.
Les patients bénéficient désormais d’outils plus précis, moins invasifs et plus intégrés

pour gérer leur condition, conduisant a une meilleure qualité de vie.

2. Dispositifs et stylos connectés

e Pourquoi développer des dispositifs connectés ?

Lorsqu’on s’intéresse a la prise en charge du diabete, et plus précisément a
I'insulinothérapie, on se rend rapidement compte de la complexité pour les patients a

suivre correctement leur traitement.

SiI'on dresse I'état des lieux des patients sous insuline, le constat n’est pas trés bon,
seul une faible proportion de patients atteint la cible d’HbA1c [56] en raison d’'une
gestion difficile de l'insulinothérapie et d'un manque d’observance [57] des patients :

- Schémas insuliniques complexes, en multi-injections

- Risque d’hypoglycémie

- Décision d’effectuer ou non l'injection repose sur la volonté du patient

- Mauvaise adhésion au traitement

La non-adhésion a l'insuline concerne 2/3 des patients diabétiques !

C’est donc un enjeu majeur qu’il faut adresser, notamment en identifiant les profils
types de patients « non-observants » présentant les caractéristiques suivantes :

- Oubli d’injections d’insuline

- Erreur sur le type d’insuline injectée

- Peur des hypoglycémies

- Risque de surdosage

- Lassitude a la réalisation des injections
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D’autres données viennent conforter le manque d’observance évident des patients,
avec notamment 1/3 des patients qui manquent d’observance concernant les doses
et horaires d’injection des insulines [58] avec toutes les conséquences liées :
survenue de complications, hyperglycémies, augmentation de I'HbA1c, baisse du
TIR...

Un comportement intentionnel de non-observance de la posologie est associé a des
épisodes d’hypoglycémie et la diminution des doses est plus élevée chez les patients

a risque d’hypoglycémie [57].

C’est pour cela que les DMs connectés peuvent contribuer a 'amélioration du
contréle glycémique, une meilleure adhésion au traitement en :
- Enregistrant et stockant les doses injectées

- Possibilité de surveiller les injections en temps réel

e Quel intérét pour ces dispositifs dans la prise en charge du patient ?

Du point de vue du professionnel de santé, I'ajout d’un dispositif connecté peut
permettre de résoudre les problématiques suivantes :
- Fossé entre adhésion autodéclarée du patient et adhésion réelle a son
traitement
- Données incomplétes ou inexactes rapportées par le patient
- Sans données, difficulté pour I'ajustement du traitement et optimisation du

contrble glycémique

Du point de vue du patient, I'ajout d’un dispositif connecté peut étre considére si :
- Le patient se dit observant a son traitement alors que les chiffres indiquent le
contraire
- Utilisation sub-optimale de I'insuline
- Autogestion du diabéte difficile

- Besoin non satisfait concernant le soutien

Cela permettra donc d’avoir un dialogue ouvert, engagé et éclairé entre le
professionnel de santé et son patient, d'améliorer la prise en charge du patient et
permet de plus I'impliquer dans la gestion de son diabéte, ce qui, in fine, va améliorer

son observance.
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e Quels sont les dispositifs connectés sur le marché ?

Actuellement, il existe 2 principaux types de dispositif disponible pour accompagner

le patient sous insulinothérapie, les stylos connectés et capuchons connectés.

v’ Les stylos connectés :

Il s’agit ici des stylos a insuline réutilisable, avec notamment le stylo NovoPen® 6

commercialisé en France depuis avril 2022 par NovoNordisk.

Ce stylo posséde les fonctionnalités suivantes :
- Mémoires de doses (nombre d’unités injectées)
- Enregistrement du temps écoulé depuis la derniére injection
- Enregistrement de I'historique des injections des 3 derniers mois
- Transmission de I'historique a un smartphone afin de conserver un journal
d’injection personnel
- Réudtilisable
- Pas d’affichage de la quantité d’insuline a injecter

La connectivité permet également de partager les données au professionnel de

santé pour assurer le meilleur suivi pour le patient.

v Les dispositifs médicaux connectés :
Il existe plusieurs DMs connectés développés par différentes entreprises.

Le Tempo®, développé par Eli Lilly, en attente de commercialisation en France,
possede les fonctionnalités suivantes :

- Enregistrement des doses d’insuline

- Enregistrement du type d’insuline

- Enregistrement de la date/heure de chaque injection

- Transmission de la date/heure des injections a une application compatible

Tempo®
- Stockage des données dans I'application
- Non rechargeable

Ce DM n’est compatible qu’avec les stylos Tempo Pen de Eli Lilly et se connecte via

le Bluetooth.
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Le Mallya® développé par Roche et Sanofi et déja commercialisé en France,
présente les caractéristiques suivantes :

- Signal de fin d’injection

- Enregistrement de la dose sélectionnée

- Enregistrement de la date/heure de chaque injection

- Transmission de la date/heure des injections a une application mobile

- Mode autonome (sans application) pour signaler la fin des injections

- Charge complete : 2 heures

- Autonomie : 2 semaines

Ce DM n’est compatible qu’avec les stylos jetables NovoNordisk (Flexpen®), Lilly
(Kwikpen®) et Sanofi (SoloStar®) et se connecte via Bluetooth.

Le SoloSmart® développé par Sanofi, prévu pour étre commercialisé en France
durant 'année 2023, présente les caractéristiques suivantes :
- Enregistrement des informations concernant la dose d’insuline injectée
- Enregistrement de I'heure et de la date de chaque injection
- Transmission des données via Bluetooth a une application mobile compatible
- Charge complete : 2 heures

- Autonomie : 1 semaine

Ce DM est exclusif a Sanofi et compatible uniquement avec les insulines Sanofi avec
les stylos SoloStar® et DoubleStar®.

Ce qui est intéressant dans le lancement de ces nombreux dispositifs médicaux
connectés est (au-dela de la simple collecte des données d’insuline) toute la notion
de données qu'il y a autour et de la connectivité avec des applications tierces pour
les exploiter afin d’'améliorer la prise en charge du patient.

Il'y a également, en plus de la partie données, une volonté de la part des industries
pharmaceutiques de proposer plus qu’un « simple » traitement, surtout pour les
maladies chroniques, mais d’aller plus loin en proposant une offre de services
compléte accompagnant le patient dans sa prise en charge, appelé aussi stratégie
« Beyond the pill » (au-dela du traitement) [59].
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v’ Autre dispositif : les montres connectées

Et si la « vraie » révolution dans les dispositifs connectés se jouait du coté des

montres connectées ?

Initialement réservées a la pratique sportive, les montres connectées se sont
largement démocratisées avec 'avénement de I’Apple Watch qui a permis au grand
public de pouvoir porter au quotidien un appareil concentrant une technologie
extraordinaire. En effet, au cours de la derniere décennie, ces appareils sont
devenus essentiels dans la promotion de la santé et du bien-étre, avec le suivi de
paramétres basiques tels que le rythme cardiaque, la qualité du sommeil, le nombre
de pas...

Ces produits se sont développés et permettent maintenant (notamment I’Apple
Watch) la mesure de la température (qui va pouvoir informer les femmes de leur
cycle d’ovulation), la mesure du taux d’'oxygéne dans le sang voir méme de générer
un ECG ! Il s’agit pourtant d’Apple, firme internationale basée plutét sur des produits
high tech que des produits de santé.

A plusieurs reprises, les rumeurs ont mentionné la possibilité qu’Apple propose
prochainement le suivi de la glycémie sur I’Apple Watch, ce qui au vu des chiffres de
ventes actuels (a date il y aurait environ 100 millions d’Apple Watch en circulation
dans le monde) en ferait un acteur incontournable face aux fabricants « classiques »

de lecteurs de glycémie.

Tout cela pour dire que si un acteur tel qu’Apple se met dans la course au dispositif
connecté, un bouleversement pourrait avoir lieu sur la prise en charge des patients,
qui a date, doivent s’y retrouver entre les différentes marques de lecteur de glycémie,
les différentes marques de dispositifs connectés (stylos, capuchons...), les

différentes applications, qui ne communiquent pas toujours ensemble.
Ce qui, au vu des capacités d’Apple a créer des écosystémes digitaux fonctionnant

en synergie, pourrait provoquer une vraie révolution dans la prise en charge des

patients diabétiques.
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3. Applications de gestion du diabéte

Comme nous l'avons vu précédemment, la technologie a largement favorisé
I'apparition de nouvelles solutions permettant d’améliorer de fagon significative la
prise en charge des patients diabétiques.

En plus des innovations sur les dispositifs médicaux, de nombreuses applications ont
été développées par les industries pharmaceutiques, les associations de patients
(souvent en partenariat avec les industriels), les professionnels de santé... avec

toujours I'objectif de simplifier et réduire au maximum la charge mentale du patient.

Ces applications offrent une grande variété de fonctionnalités, allant de la
surveillance de la glycémie et des rappels pour prendre les médicaments, a la

planification des repas et a la formation [60].

De plus, la capacité a partager des informations en temps réel avec les
professionnels de santé a renforcé la continuité du parcours de soin des patients en

permettant une intervention plus rapide en cas de besoin [61].

Nous allons voir dans cette partie les applications de fagon « isolée » par catégorie,
mais il faut bien garder en téte que dans la réalité, les patients sont de plus en plus

connecteés et ont un grand nombre d’applications pour gérer leur diabéte.

De méme, toutes les solutions présentées dans cette partie sur les innovations
technologiques sont de maniére générale « interconnectée » et n'ont d’intérét que si
un « écosystéme » est proposé au patient, ce qui est particulierement visible chez
les patients diabétiques de type 1 pour lesquels un pancréas dit « artificiel » peut étre
recrée lorsque I'on couple ensemble les capteurs de CGM, la pompe a insuline, les
algorithmes d’intelligence artificielle ainsi que des applications de suivi (ce qui sera
I'objet d’'une partie entiére de ce travail).

Il existe un grand nombre d’applications disponibles en France que nous allons
passer en revue dans cette partie.
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e Les applications de suivi de la glycémie :

Le suivi de la glycémie est certainement un des défis les plus importants dans le
quotidien du patient diabétique. En effet, c’est de cette glycémie que vont découler
les adaptations de traitement, de mode de vie, d’alimentation...

Heureusement, avec I'essor de la technologie, des outils (a la fois dispositifs
médicaux comme vu précédemment avec le développement des capteurs en
continu) sont disponibles pour faciliter cette surveillance glycémique. Les
applications de suivi de la glycémie se sont avérées particulierement bénéfiques,
offrant aux patients une solution pratique pour enregistrer (et en finir avec le carnet
de suivi glycémique papier, sur lequel il pouvait d’ailleurs « tricher » et fausser les
résultats), analyser et partager leurs glycémies avec les professionnels de santé.

Les principales fonctionnalités de ce type d’applications vont au-dela du simple
enregistrement des niveaux de glycémie. Elles proposent généralement des
graphiques pour aider a identifier les tendances et les anomalies, des rappels pour
effectuer des tests, ainsi que la capacité d’ajouter des notes ou des contextes (repas,
activité physique...). Certaines applications peuvent également calculer des
moyennes sur plusieurs jours, ce qui peut étre utile pour les RDV médicaux ou pour

la prise de décision concernant les ajustements de traitements.

La grande force de ces applications réside dans la connectivité avec les dispositifs
meédicaux permettant le suivi de la glycémie, notamment avec les fabricants de
capteurs en continu (cela existait également avec des lecteurs BGM, notamment le
lecteur MyStar® développé par Sanofi qui a une application dédiée MyStarPlus®) qui
ont développé des applications associées avec notamment :

- FreeStyleLibre 2®, application développée par Abbott associée au capteur
FreeStyle® permettant de vérifier en temps réel sa glycémie, d’avoir une
tendance sur I'évolution de la glycémie, et (comme évoqué dans une autre
partie) d’autres applications associées pour les professionnels de santé et
entourage du patient diabétique

- Dexcom G6®, application développée par Dexcom associée au capteur
Dexcom G6®, ayant sensiblement les mémes fonctionnalités que I'application
FSL2
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- OneTouch Reveal®, application développée par OneTouche associée au
capteur OneTouch Verio Reflect®, présentant les mémes caractéristiques que
les deux précédentes applications, avec une volonté de simplification des

courbes pour une meilleure compréhension de la glycémie par le patient

e [Les applications de journal alimentaire et de comptage des glucides :

Autre défi crucial pour les patients diabétiques, (ré)apprendre a s’alimenter
correctement (notamment pour les patients diabétiques de type 2 en surpoids devant
suivre des mesures hygiéno-diététiques) mais également apprendre a compter ses
glucides (dans le cas des patients insulino-traités en schéma basal bolus) pour
adapter les doses d’insuline rapide [62].

De nombreuses applications ont été développées pour améliorer le suivi de son
alimentation (parfois spécifique pour le diabéte, parfois non) ainsi que le comptage
des glucides avec notamment, pour les plus connues d’entre elles :

- Gluci-Check, application développée par le laboratoire Roche, est
certainement une des applications les plus téléchargées en France permettant
a la fois de calculer les glucides présents dans les repas et de proposer un
journal d’ASG (bien que cela ne soit plus indispensable pour les patients sous
CGM ayant une application)

- Mon GlucoCompteur, application développée par le laboratoire Sanofi en
collaboration avec le CHU de Toulouse, permet de calculer simplement les
glucides présents dans l'assiette. Elle permet également d’estimer I'apport en
graisse, les calories, le sel et I'indice glycémique de I'assiette du patient

- EkiYou Carbs, application développée par la start-up frangaise DiappyMed,
qui se veut dans un premier temps dédié aux patients diabétiques de type 1,
permet de compter les glucides présents dans I'assiette (via une base de
données alimentaires de plus de 100 000 aliments).

L’objectif final de la start up est de proposer une fonctionnalité d’adaptation de

dose d’insuline en fonction du repas ingéré par les patients insulino-traités

e Les applications d’éducation sur le diabete :

L’éducation est un pilier essentiel dans la prise en charge du diabéte, a la fois pour le
patient diabétique, mais également pour son entourage qui ne connait pas forcément

la maladie et les conduites a tenir.
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Plusieurs applications existent pour soutenir, éduquer les patients sur leur maladie,
les traitements et la gestion quotidienne :

- Barnabé a un diabéte, application développée par Sanofi, ayant pour objectif
d’expliquer la maladie a une population jeune de diabétique de type 1 via un
dessin animé avec des personnages fictifs présentant la maladie, le
traitement...

- DiabVoyage, application développée par Sanofi, pour accompagner les
patients diabétiques lors de leurs voyages, notamment via des conseils sur les
spécificités des régimes alimentaires des différents pays, des informations
pratiques en cas d’urgence, des mots / phrases clés a connaitre pour
s’exprimer dans les langues locales

- Gluci-Check, au-dela de la partie comptage de glucides, I'application integre
également des modules éducatifs. Les patients peuvent accéder a des

conseils alimentaires, des astuces pour la gestion du stress...

Les applications de communication avec les professionnels de santé :

La prise en charge du diabéte est quelque chose de complexe et chronophage, or
I'accés aux professionnels de santé, et notamment aux spécialistes pour la prise en

charge du diabéte, est de plus en plus complexes pour un grand nombre de raisons.

C’est pourquoi des entreprises ont développées des applications que I'on peut
qualifier de « télémédecine » permettant un suivi plus important du patient sans

forcément devoir reprendre rendez-vous.

Ces derniéres permettent une circulation des informations de santé des patients
sécurisées et fluides avec pour objectif des prises de décisions plus rapides pour
changer / adapter les traitements ou méme faire évoluer les comportements du
patient.
On peut citer comme exemples, les applications suivantes :
- Diabeo, une des premieres et plus connues des applications dédiées a la
télémédecine pour le diabéte en France. Elle permet non seulement de suivre

la glycémie, mais aussi d’ajuster le traitement en temps réel grace aux
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conseils d’une équipe médicale. Les patients peuvent méme échanger
directement avec des diabétologues sur I'application

- MyDiabby, initialement développé pour le suivi du diabéte gestationnel,
I'application s’est diversifiée en proposant également des fonctionnalités pour
les diabétiques de type 1 et de type 2. La « force » de cette application est de
pouvoir regrouper le plus grand nombre de données possibles (glycémie,
journal alimentaire, activité physique, HbA1c, poids...) en étant connecté a un
certain nombre de dispositifs connectés (capteurs de CGM, capuchons
connecteés...) pour permettre le suivi le plus exhaustif possible de la part des
équipes soignants de leurs patients diabétiques

- TeleDiab, portail unique de télésurveillance mettant en relation les patients
diabétiques et spécialistes. Grace a TeleDiab, les patients peuvent obtenir des
consultations a distance, partager leurs données de santé et recevoir des

recommandations adaptées

Les applications présentées dans cette partie ne constituent pas une liste
exhaustive de ce qui est a disposition des patients, le choix a été fait de présenter les
applications les plus connues / téléchargées en France par les patients. De plus, il
s’agit ici d’applications uniquement dédiées au diabéte, il existe également tout un
panel d’applications plus « généralistes » permettant de suivre son alimentation, de
suivre son activité physique... qui peuvent étre tout autant utilisé chez les patients
diabétiques pour favoriser le suivi des mesures hygiéno-diététiques.
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4. Systémes d’administration de I’insuline

Vraie révolution dans la prise en charge des patients atteints d’'un diabéte de type 1,
les pompes a insulines ont fait leur apparition dans les années 1970 en France.
Cette technologie a rapidement été reconnue en France comme une innovation
thérapeutique de rupture pouvant changer profondément la prise en charge des
patients diabétiques de type 1, tant sur 'amélioration de la qualité de vie que de la

réduction des complications du fait d’'une meilleure gestion du diabéte.

Les pompes a insuline sont des dispositifs médicaux électroniques congus pour
délivrer une quantité précise d’insuline au patient a un moment précis. Elles se
composent d’un boitier électronique, d’un réservoir d’'insuline et d’'un ensemble de
tubulure aboutissant a un cathéter sous-cutané et permettent 'administration
d’insuline de la fagon suivante :
- Dose basale : la pompe délivre en continu une petite quantité d’insuline a un
taux préétabli tout au long de la journée. Cette insuline répliquant I'insuline
« basale » permet de remplacer les injections d’insulines a action lente qui
maintiennent le taux de glucose stable entre les repas et pendant la nuit
- Bolus : lors des repas ou en cas de besoin de correction due a un taux de
glucose élevé, le patient peut administrer une dose supplémentaire d’insuline,
appelée bolus. La quantité de bolus est généralement déterminée en fonction
de la quantité de glucides consommée ou du niveau de glycémie
- Interface utilisateur : pour régler tout cela, les pompes a insulines disposent
généralement d’'un écran et de boutons, ou d'une interface tactile, permettant
aux utilisateurs de programmer les doses, vérifier I'historique et ajuster les

parameétres

Malgré une base de fonctionnement « commune », de nombreuses pompes a
insulines ont été développées au cours de la derniére décennie, avec des
fonctionnalités de plus en plus poussées, pour aboutir au systeme de la « boucle

fermée » ou « pancréas artificiel ».

Un grand nombre d’industriels sont présents sur ce marché tels que Medtronic,

Tandem, Ypsomed, Insulet, Medtrum, ViCentra...
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Comment s’y retrouver dans toutes ces dispositifs disponibles ? On peut les classer
de la fagon suivante :

- Les pompes traditionnelles : disposent d’un réservoir d’insuline intégreé et
sont généralement portées a la ceinture ou dans une poche. Elles sont reliées
au corps par un ensemble de tubulure aboutissant a un cathéter sous-cutané.
Exemple : Medtronic Minimed

- Les pompes patch : ces pompes sont plus compactes et sont directement
appliquées sur la peau, éliminant le besoin d’'une tubulure externe. Elles sont
souvent contrélées a distance par un dispositif séparé
Exemples : OmniPod, YpsoPump

- Les pompes connectées : les modeles sont congus pour interagir avec des
systémes de surveillance en continu de la glycémie et peuvent ajuster les
doses d’insuline en fonction des données fournies par le CGM, offrant un
contréle plus automatisé et pouvant tendre vers ce qu’on appelle la « boucle
fermée »

Exemples : Medtronic 670G (systeme en boucle fermée), Tandem

L’innovation dans le systéme des pompes a insuline ne cesse de progresser, de plus
en plus, les recherches et développement de nouveaux produits / fonctionnalités
cherchent a re-créer un « pancréas artificiel » pour permettre au patient de ne plus
avoir a penser a l'insuline. Pour cela, la pompe fonctionne en tandem avec les
systémes de surveillance en continu de la glycémie, couplé avec des algorithmes,
permettant d’ajuster la dose selon les besoins du patient [63].

Cependant, les limites incluent le risque d’obstruction de la tubulure ou de défaillance
technique, qui pourrait conduire a une cétose. Certains patients trouvent le port de ce
type de dispositif inconfortable et contraignant.

De plus, malgré le remboursement, le colt des consommables et la nécessite de

formations réguliéres peuvent étre des barriéres pour certains patients [64].

Cette typologie de dispositifs médicaux ne convient donc pas a tous les patients, qui
dans tous les cas devront toujours avoir en « secours » des stylos a insuline en cas
de défaillance de la pompe. En effet, selon la HAS, environ 62 500 patients seraient
utilisateurs d’'une pompe a insuline sur I'année 2020, ce qui est a mettre en lumiere

avec le nombre de patients diabétiques de type 1 en France (autour des 200 000).
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5. L’lIA : le futur de la prise en charge des patients diabétiques ?

Depuis I'annonce début 2023 du lancement de ChatGPT, il est difficile de passer a
c6té du raz de marée qu’est en train de provoquer l'intelligence artificielle dans de

nombreux domaines, dont la médecine.

En effet, cette derniére se déploie progressivement dans le monde de la santé
auprés de tous les acteurs : algorithme pour prédire une pathologie ou aider au
diagnostic, machine learning, agents conversationnels (chatbots)...

Cette technologie apporte de nombreux bénéfices dans la prise en charge de
maladie chronique comme le diabéte, en effet, comme le souligne le CNOM « elle
doit étre utilisée pour accompagner le médecin a mieux comprendre, soigner les
maladies et épidémies, a soutenir le principe d’autonomie de la personne, a « guérir
parfois, soulager souvent, consoler toujours » les personnes malades, fragiles,

dépendants » [65]

Malgré les nombreuses évolutions technologiques de ces derniéres années, I'atteinte
de I'équilibre glycémique reste un exercice tres complexe pour le patient avec un
grand nombre de répercussions tant sur sa qualité de vie que sur les risques de

survenue de complications.

De nouvelles solutions basées sur 'intelligence artificielle émergent pour
accompagner les patients diabétiques, notamment diabétiques de type 1, dans la
prise d’insuline journaliere. Comme nous I'avons vu précédemment, les nouvelles
pompes a insuline integrent des systemes qui automatisent I'administration d’insuline
ainsi que les bolus de correction pour aider les patients a éviter plus facilement les
hypoglycémies et hyperglycémies.

Au-dela de le gestion des traitements et de l'insuline, 'intelligence artificielle apporte
de nouvelles solutions pour le suivi de la pathologie, notamment via des plateformes
de télésurveillance, basées sur des algorithmes intelligents, permettant un meilleur
suivi des patients par leurs médecins. Via ces plateformes, le patient peut renseigner
quotidiennement ses données ainsi que toute information pertinente utile aux

professionnels de santé le suivant dans son parcours de soin.
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En dehors du suivi de la maladie et du traitement, il existe d’autres formes d’'usage
de lintelligence artificielle dans le diabéte, notamment au niveau du diagnostic ou de

I'information au patient.

Des expérimentations sont menées pour simplifier le diagnostic via I'intelligence
artificielle. Pour faciliter le diagnostic précoce, des solutions d’intelligence artificielle
sont testées pour déterminer précisément le moment ainsi que la maniére dont la

pathologie pourrait €émerger chez un patient.

L’lA, et notamment le machine learning, permet alors de cartographier et d’anticiper
le développement des anticorps produits par I'organisme. |l serait alors possible de

prévenir la dégradation cellulaire.

Le machine learning, et plus précisément le deep learning (recherche profonde), est
de plus en plus utilisé dans la recherche (publique ou privée) afin de faciliter la
découverte de nouveaux traitements ou accélérer les phases de développement.

Pour permettre au patient de rester informer sur sa maladie ou de recueillir des
conseils pour mieux vivre le diabéte au quotidien, des agents conversationnels (ou
chatbots) sont déployés. |l s’agit d’'une intelligence artificielle qui permet de
communiquer a n'importe quel moment avec un patient, un aidant ou n'importe
qguelle personne intéressée par la maladie via un service de conversations
automatisées. Ces agents permettent notamment au patient d’appréhender sa

pathologie de maniére pédagogique et ludique ou de briser son isolement.

Pour illustrer tout cela, nous allons voir quelques exemples de ces applications de
I'intelligence artificielle au service de la prise en charge du patient diabétique.

e Hillo : une start-up francgaise partenaire de Sanofi

Le 14 juin 2023, le laboratoire frangais Sanofi et la start-up Hillo annonce collaborer
dans un partenariat unique consistant au développement de « jumeaux
numeériques » utilisant I'intelligence artificielle pour les patients traités avec des stylos

a insuline.
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En quoi consiste ce jumeau numeérique ? Chaque patient ayant des habitudes de vie
propres et des spécificités physiologiques, la prise en charge idéale consisterait donc
a prendre en compte tous les paramétres individuels et spécifiques de chaque

patient pour personnaliser la gestion de la pathologie et son suivi.

En partant de ce postulat, Hillo a développé une technologie, qui grace a l'lA, est
capable de générer un jumeau numerique pour chaque patient, a partir des données

fournies par les outils utilisés au quotidien (CGM, pompe...).

Cette technologie unique permet d’identifier les facteurs de déreglement chez un
patient et de comprendre 'influence de ses habitudes de vie ou thérapeutiques sur
sa glycémie. L'utilisation du jumeau numérique en temps réel permet aussi de
prédire avec précision la glycémique du patient jusqu’a 2h dans le futur pour l'aider a

mieux anticiper et prévenir les écarts et rester dans sa cible.

En plus de cela, Hillo a développé une plateforme destinée aux professionnels de
santé leur permettant lors d’'une consultation, grace a l'intelligence artificielle, de
rejouer des événements vecus par le patient, et simuler des modifications de
comportement et/ou des ajustements de traitement pour en visualiser I'impact sur la

glycémie.

Cela permettra aux professionnels de santé et aux patients d’avoir accés a un nouvel
outil de suivi inédit, intégrant le patient comme acteur de sa prise en charge tout au

long de son parcours.

o WeFight : Vik, le chatbot au service des patients

Fondée en France en 2017, I'entreprise WeFight est spécialisée dans le
développement d’assistants virtuels a destination de patient(e)s malades et de leurs
proches. L’objectif de I'entreprise est de créer des compagnons qui répondent aux
questions des patients et de leurs proches, rendant I'information simple et accessible
partout et a tout moment du parcours de soin.

Le service phare de I'entreprise est le « Vik », chatbot développé en partenariat avec
les laboratoires pharmaceutiques, permettant aux patients d’avoir un « compagnon »

accessible partout dans la poche pour répondre a ses questions sur la pathologie, le
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traitement, obtenir des conseils pour améliorer la prise en charge de la maladie,

rappeler les rendez-vous médicaux...

La force de ce chatbot repose sur 'intelligence artificielle qui y est intégrée et qui
permet de répondre au patient de fagon rapide et claire. De plus, cette |IA fait preuve
d’'une vraie « intelligence » de machine learning en proposant des réponses de plus

en plus personnalisées pour le patient selon ses demandes.

A date il existe de nombreux « Vik » pour un grand nombre de pathologies

chroniques (sclérose en plaques, dermatite atopique, dépression, MICI, BPCO...) et
un VIK spécifique pour le diabéte serait en cours de développement, ce qui pourrait
étre un plus dans 'accompagnement et la prise en charge des patients diabétiques.

e FEtdemain ?

Pour répondre a cette question, quoi de mieux que de poser la question au service

d’intelligence artificielle le plus connu du moment, ChatGPT ?

Je lui ai donc posé la question suivante : « Comment l'intelligence artificielle va
révolutionner la prise en charge des patients diabétiques dans le monde au cours

des prochaines années ? »

Voici sa réponse :
L'intelligence artificielle (IA) a déja commencé a transformer la prise en charge des
patients diabétiques, et au cours des prochaines années, nous pouvons nous

attendre a des avanceées significatives dans ce domaine :

1. Surveillance en temps réel et prédictive : Les dispositifs médicaux
connectés et les capteurs de glucose en temps réel, combinés a des
algorithmes d'lA, permettront aux patients diabétiques de surveiller leurs
niveaux de glucose en continu. L'IA analysera ces données pour détecter les
tendances et prévoir les fluctuations, aidant ainsi les patients a prendre des

mesures préventives.

2. Systémes de boucle fermée automatisés : Les systémes de boucle fermée,
également appelés "pancréas artificiels", combinent des dispositifs de mesure

en temps réel et des pompes a insuline automatisées contrdlées par des
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algorithmes d'lA. Ces systémes peuvent réguler automatiquement la dose
d'insuline pour maintenir la glycémie dans des plages saines, minimisant ainsi

les fluctuations.

Personnalisation des traitements : Les algorithmes d'lA pourront analyser
les données médicales, les habitudes de vie et les préférences individuelles
des patients pour élaborer des plans de traitement personnalisés. Cela
comprendra des recommandations spécifiques sur I'alimentation, I'exercice, la

médication et la gestion générale du diabéte.

Prévention des complications : En analysant les données médicales a long
terme de nombreux patients, I'lA peut identifier les facteurs de risque de
complications liées au diabéte, ce qui permettra aux médecins de prendre des
mesures préventives plus efficaces pour éviter les problémes de santé a long

terme.

Télésoin amélioré : L'lA facilitera la téléconsultation en permettant aux
patients de partager leurs données de santé en temps réel avec les
professionnels de la santé, qui pourront ainsi offrir des conseils et des

ajustements de traitement a distance.

Education et sensibilisation : Les applications d'lA fourniront des
informations personnalisées aux patients concernant leur condition, les
aideront a comprendre les principes de base de la gestion du diabéte et leur

offriront des ressources éducatives pour améliorer leur qualité de vie.

Accélération de la recherche : L'l|A sera utilisée pour analyser rapidement
d'énormes ensembles de données médicales, ce qui permettra de découvrir
de nouvelles tendances, d'identifier des sous-types de diabéte et de
développer de nouvelles thérapies plus ciblées.

Cependant, il est crucial de résoudre des défis tels que la confidentialité des

données, la fiabilité des algorithmes et I'accessibilité mondiale aux technologies

meédicales avancées pour s'assurer que les avantages de I'lA dans la prise en charge

du diabéte soient réellement répandus et équitables.
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Conclusion

Dans les prochaines décennies, il est clair que le fardeau que représente le diabete
fera parler de lui, tant sur la prévalence (n’oublions pas que 'OMS projette une
augmentation de 48% des cas d’ici 2045) que sur I'impact des complications qu'’il
engendre.

Malgré ce constat pouvant paraitre assez pessimiste, des avancées majeures ont eu

lieues et vont avoir lieu dans la prise en charge des patients diabétiques.

Que ca soit sur le plan des avancées thérapeutiques, avec l'arrivée de potentielles
immunothérapies pour retarder voire inverser le cours du diabéte de type 1, 'arrivée
de nouvelles molécules dans le diabete de type 2 permettant de coupler le bon
contrble de la glycémie avec une perte de poids significative ainsi qu'une protection

cardiovasculaire.

De plus, des innovations galéniques vont permettre d’améliorer la qualité de vie du
patient en lui évitant des injections, c’est notamment le cas de Rybelsus, produit
développé par NovoNordisk qui est le premier GLP-1 par voie orale.

Le bouleversement majeur semble quand méme venir des innovations
technologiques, avec des avancées majeures pour les patients qui vont avoir un

impact immédiat sur leur qualité de vie.

Pour exemple trés récent, fin aout 2023, le laboratoire américain Abbott annonce la

fin du « scan » sur ses capteurs de glycémie en continu, avec une lecture en continu
sur I'application de la glycémie (bien que le fait de devoir scanner son capteur n’était
pas trés contraignant, cela marque une nouvelle étape dans le souhait de faciliter la

vie des patients).

Tous ces éléments concordent dans le sens d’'une amélioration majeure, cependant

il reste un frein de taille : I'interopérabilité des données.
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En effet, comme nous avons pu le voir dans cette thése, un grand nombre de
dispositifs et d’applications existent, permettant de recueillir un nombre tres important
de données, mais le souci est que trés peu de ces solutions arrivent a se connecter

ensemble pour permettre le traitement le plus holistique des données.

Le plus grand défi réside donc dans cette « connexion » des éléments existants pour
permettre un pas en avant supplémentaire dans la prise en charge des patients, ce
qui peut nous laisser penser que des acteurs extérieurs a la santé aient un réle a
jouer (avec des entreprises telles qu’Apple ou Amazon), qui ont la capacité de faire

travailler les données ensemble.

Enfin, pour conclure ce travail, prenons une vision, celle d’'un patient diabétique de
type 1 diagnostiqué bien en amont grace a l'intelligence artificielle, étant éligible a

une pompe a insuline.

Et si, 'algorithme couplé a sa pompe a insuline et a son lecteur en continu lui

permettait de ne plus jamais devoir régler lui-méme sa dose ?

Et si, 'application de comptage de glucides permettait via une simple photo de définir
précisément la quantité de glucides et ainsi ajuster en direct la dose d’insuline a

injecter ?
Et si, a 'image de projets réalisés par Google, des lunettes connectées permettaient
de réaliser la méme chose sans que le patient ne soit obligé de prendre une

qguelconque photo de ses aliments ?

Et si, un jour le patient n’aurait plus besoin de lecteur de glycémie en continu car son

AppleWatch qu’il porte depuis toujours le faisait a la place ?

Et si, grace aux progres de I'immunothérapie, le diabéte de type 1 devenait une

maladie dont le cours serait réversible ?
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