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LE MEDICAMENT DU MOIS

ERTUGLIFLOZINE SEULE ET EN COMBINAISONS FIXES :
«LA PASSE DE TROIS» POUR CE NOUVEL INHIBITEUR
DES SGLT2

ScHeen AJ (1)

Resume : L'ertugliflozine est un nouvel inhibiteur des cotrans-
porteurs sodium-glucose de type 2 (iISGLT2) indiqué dans
le traitement du diabéte de type 2. Il a été investigué dans
un vaste programme de développement de phase 3 appelé
VERTIS, en monothérapie et en association avec divers
autres médicaments antidiabétiques, y compris l'insuline.
L'association de I'ertuglifiozine a la metformine (VERTIS
MET) et I'association ertugliflozine-sitagliptine (VERTIS
SITA, VERTIS FACTORIAL, VERTIS SITA2) ont montré
une réduction significative du taux d’hémoglobine gly-
quée, sans hypoglycémie, avec une perte de poids et une
diminution de la pression artérielle. Comme attendu, il y a
eu davantage d’infections génitales mycotiques, la seule
manifestation indésirable systématiquement rapportée. La
sécurité cardiovasculaire de I'ertugliflozine a été démon-
trée dans VERTIS CV. Lertugliflozine est commercialisée
aux deux dosages de 5 mg et 15 mg. Elle est également
disponible en combinaisons fixes, ertugliflozine-metformine
et ertugliflozine-sitagliptine. Les trois présentations offrent
une plus grande flexibilité au praticien dans ses choix the-
rapeutiques pour une maladie complexe ou le traitement
doit étre individualisé selon le profil du patient.

Mots-cLEs : Diabéte de type 2 - Ertugliflozine -
Inhibiteur DPP-4 - Inhibiteur SGLT2 - Metformine -
Sitagliptine - VERTIS

INTRODUCTION

Les inhibiteurs des cotransporteurs sodium-
glucose de type 2 (iISGLT2, encore appelés
gliflozines) occupent une place de plus en plus
importante dans la prise en charge des patients
avec un diabéte de type 2 (DT2) (1). En effet, en
plus de leur activité anti-hyperglycémiante, sans
entrainer d’hypoglycémie compte tenu de leur
mécanisme d’action spécifique, ils ont apporté
la preuve de leur capacité a réduire le risque
de complications cardiovasculaires, en particu-
lier 'insuffisance cardiaque, et la progression de
la maladie rénale (2). Par ailleurs, les iSGLT2
peuvent étre combinés a n'importe quel autre
médicament antidiabétique et peuvent donc étre
utilisés a toutes les étapes de I'histoire naturelle
du DT2 (3).

(1) Professeur ordinaire Honoraire, Liege Université,
Service de Diabétologie, Nutrition et Maladies méta-
boliques et Unité de Pharmacologie clinique, CHU
Liége, Belgique.

ERTUGLIFLOZIN ALONE AND IN FIXED-DOSE COMBINATIONS :
«PASS OF THREE»

Summary : Ertugliflozin is a new sodium-glucose cotrans-
porter type 2 inhibitor (SGLT2i) that is indicated in the
treatment of type 2 diabetes. It has been investigated in
the large phase 3 development programme VERTIS, in
monotherapy and in association with different antidiabetic
medications, including insulin. The add-on of ertugliflozin to
metformin (VERTIS MET) and the association ertugliflozin-
sitagliptin (VERTIS-SITA, VERTIS FACTORIAL, VERTIS
SITA2) showed a significant reduction in glycated haemo-
globin, without hypoglycaemia, together with a diminution
of body weight and arterial blood pressure. As expected,
more genital mycotic infections were observed, the only
adverse event consistently reported. The cardiovascular
safety of ertuglifiozin has been demonstrated in VERTIS
CV. Ertugliflozin is commercialized with two doses 5 mg
and 15 mg. This SGLT2i is also available in fixed-dose
combinations, ertugliflozin-metformin and ertugliflozin-sita-
gliptin. The three presentations offer a greater flexibility to
the practitioner to optimize therapeutic choices for a com-
plex disease where the treatment should be individualized
according to the patient profile.

Kevyworbs : DPP-4 inhibitor - Ertugliflozin - Metformin -

SGLT2 inhibitor - Sitagliptin -Type 2 diabetes - VERTIS

Trois iISGLT2 ont été commercialisés et
remboursés en Belgique depuis 2014 : suc-
cessivement, la canagliflozine (Invokana®) (4),
’empagliflozine (Jardiance®) (5) et la dapagli-
flozine (Forxiga®) (6). Ces médicaments ont été
présentés dans la rubrique «Le médicament du
mois» au moment de leur mise sur le marché.
Tous les trois sont également disponibles en
combinaison fixe avec la metformine. L'expé-
rience belge de l'utilisation des iISGLT2 a été
rapportée dans un article récent (7).

Cet article présente un nouvel iISGLT2, I'er-
tugliflozine, commercialisé par Merck Sharp &
Dohme. Il a la particularité d’étre mis a la dis-
position du corps médical sous trois formes :
ertugliflozine seule aux doses de 5 et 15 mg
(Steglatro®), I'ertugliflozine en combinaison fixe
avec la metformine (Segluromet®) et, plus ori-
ginal, l'ertugliflozine en combinaison fixe avec
la sitagliptine (Steglujan®). L'ertugliflozine, seule
ou en association, a été évaluée dans le vaste
programme de développement VERTIS («Valua-
tion of ERtugliflozin efflcacy and Safety») (8).
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ERTUGLIFLOZINE

L'ertugliflozine est désormais disponible
dans de nombreux pays a travers le monde.
Ses caractéristiques pharmacodynamiques et
pharmacocinétiques ont été résumées dans
un article de revue récent (9). Elles sont fort
comparables a celles déja rapportées avec les
autres iISGLT2 (10).

L’ertugliflozine est un inhibiteur puissant,
sélectif et réversible des SGLT2. Du point de vue
pharmacodynamique, par le biais de I'inhibition
des SGLT2, elle réduit la réabsorption rénale du
glucose filtré et diminue le seuil rénal pour le
glucose, augmentant ainsi I'excrétion urinaire du
glucose. La modélisation dose-réponse indique
que l'ertugliflozine 5 mg et 15 mg entraine une
excrétion urinaire du glucose quasi maximale
chez les patients DT2, atteignant respective-
ment 87 % et 96 % de l'inhibition maximale. La
glucosurie conduit a une réduction de I'hyper-
glycémie et, donc, atténue la glucotoxicité. Elle
correspond également a une perte calorique
dans les urines, ce qui contribue a une cer-
taine perte pondérale. Enfin, comme pour les
autres iISGLT2, le mécanisme d’action entraine
une augmentation de la natriurése, au moins de
facon transitoire, et une perte d’eau libre, avec
une légére réduction du volume plasmatique et
une augmentation modérée de I’hématocrite. I
en résulte une diminution de la pression arté-
rielle, plus marquée sur la systolique que sur la
diastolique et d’autant plus nette que le patient
DT2 est hypertendu, et un effet positif sur les
parameétres cliniques et les marqueurs biolo-
giques de l'insuffisance cardiaque.

La pharmacocinétique de I'ertugliflozine est
comparable chez les sujets sains et les patients
atteints de DT2 (9). La biodisponibilité orale
absolue suite a I'administration d’une dose
de 15 mg est d’environ 100 % et n’est guére
influencée par la prise d’'un repas. La demi-vie
d’élimination est de 17 heures, ce qui autorise
une seule prise par jour. L’état d’équilibre est
atteint au bout de 4 a 6 jours d’administration
quotidienne. La transformation meétabolique
par glucurono-conjugaison constitue le princi-
pal mécanisme de clairance de I'ertugliflozine.
Seulement 1,5 % de la dose d’ertugliflozine
administrée sont excrétés sous forme inchan-
gée dans l'urine, et 34 % le sont dans les féces,
ce qui est probablement lié a I'excrétion biliaire
des métabolites glucuronides. Le métabolisme
(oxydatif) médié par le cytochrome (CYP) est
minimal (12 %) et I'ertugliflozine n’est pas un
substrat des transporteurs d’anions ou cations

organiques (9), ce qui limite le risque d’interac-
tions médicamenteuses (11).

Steglatro® est présenté sous forme de com-
primés pelliculés dosés a 5 mg et 15 mg. La
posologie ne doit pas étre adaptée chez les
patients agés, ceux avec une insuffisance rénale
(avec un débit de filtration glomérulaire = 60 ml/
min/1,73 m?: voir plus loin «Indications») et chez
ceux avec une insuffisance hépatique légére a
modérée (pas de données disponibles chez les
patients avec insuffisance hépatique sévere).

ERTUGLIFLOZINE PLUS METFORMINE

La metformine reste le premier traitement
pharmacologique du DT2 dans les recom-
mandations internationales (1). Cette position
s’explique par sa bonne activité anti-hypergly-
cémiante, sans entrainer d’hypoglycémie ni de
prise de poids, par un profil de tolérance et de
sécurité acceptable si elle est correctement uti-
lisée (ce qui permet de limiter drastiquement le
risque d’acidose lactique), par une longue expé-
rience clinique et par son faible codt.

Tout comme il existe un rationnel pour com-
biner un inhibiteur de la dipeptidyl peptidase-4
(iDPP-4) avec la metformine (12), il existe éga-
lement des arguments scientifiques bien établis
pour justifier une bithérapie metformine-iSGLT2.
Cette association exerce des effets anti-hyper-
glycémiants complémentaires, tout en étant
bien tolérée (13). La metformine agit principa-
lement au niveau du foie et de l'intestin, tandis
que I'iSGLT2 reduit les effets de la glucotoxicité
en augmentant la glucosurie (Figure 1).

Figure 1. Mécanismes d’action complémentaires de
I’ertugliflozine et de la metformine.
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L'association ertugliflozine-metformine a éte
testée dans l'essai VERTIS MET (14). L’ajout
de l'ertugliflozine chez des patients DT2 insuf-
fisamment équilibrés sous metformine entraine
une diminution significative du taux d’'HbA, , de
la glycémie a jeun, du poids corporel et de la
pression artérielle aprés 28 semaines, effets
confirmés a 52 semaines et maintenus a 104
semaines (15). Davantage de patients atteignent
la cible d’'HbA, < 7 % avec la bithérapie, sans
augmenter le risque d’hypoglycémie. Les effets
se sont avérés un peu plus marqués avec la
dose de 15 mg qu’avec celle de 5 mg : ainsi,
apres 28 semaines, la différence en HbA,  ver-
sus placebo est de -0,7 % avec 5 mg et -0,9 %
avec 15 mg d’ertugliflozine (les deux avec un
p < 0,001), partant d’'une valeur moyenne de
8,1 % (14).

Le Segluromet® est une combinaison fixe
d’ertugliflozine et de metformine (16). Il est
présenté sous forme de comprimés pellicu-
lés avec 2,5 mg/850 mg, 2,5 mg/1.000 mg,
7,5 mg/850 mg et 7,5 mg/1.000 mg d’ertugliflo-
zine et de metformine, respectivement, a admi-
nistrer en deux prises par jour.

ERTUGLIFLOZINE PLUS SITAGLIPTINE

Il existe également un rationnel pour combiner
uniSGLT2 etun iDPP-4 (17, 18). L'iSGLT2 réduit
la glucotoxicité suite a la glucosurie augmentee,
mais cette derniére induit deux mécanismes de
compensation, d’'une part, une certaine aug-
mentation des ingesta caloriques, d’autre part,
une augmentation de la sécrétion de glucagon,
elle-méme associée a un accroissement de la
production hépatique de glucose. L'iDPP-4, en
inhibant la dégradation du glucagon-like pep-
tide-1 (GLP-1) et, donc, en augmentant les
concentrations circulantes de cette hormone,
potentialise la sécrétion de I'insuline (effet incre-
tine), mais diminue également la sécrétion de
glucagon. Par ailleurs, le GLP-1 exerce un cer-
tain effet satiétogéne. Ainsi, la combinaison a
une gliptine tempére certains effets possible-
ment contre-productifs de I'i'SGLT2 (Figure 2).

La sitagliptine a fait 'objet d’'un article dans
la rubrique «Le Médicament du mois» lors de
sa commercialisation en 2008 (19), puis d’'une
actualisation cinq années plus tard (20). Elle a
démontré sa bonne sécurité cardiovasculaire
dans I'essai prospectif TECOS versus placebo
chez des patients DT2 a haut risque (21). La
sitagliptine est actuellement le leader du mar-
ché des iSGLT2, en Belgique comme dans le
monde. Rappelons qu’elle est également dispo-

nible dans une combinaison fixe avec la metfor-
mine (Janumet®) (12).

Lefficacité et la sécurité de la combinaison
ertugliflozine-sitagliptine ont été évaluées dans
trois grands essais cliniques controlés : VERTIS
SITA (22), VERTIS FACTORIAL (23) et VERTIS
SITA2 (24). Ces essais ont, chaque fois, testé
deux doses d’ertugliflozine, 5 mg et 15 mg, sans
montrer de grandes différences entre les deux
posologies, que ce soit en termes d’efficacité
ou de tolérance. Les études ont été réalisées
chez des patients DT2 dont le traitement de
base consistait en simples mesures hygiéno-
diététiques, la metformine en monothérapie
ou déja une bithérapie metformine-sitagliptine
(Tableau I).

La co-initiation de la combinaison ertugliflo-
zine-sitagliptine chez des patients DT2 traités
uniquement par mesures hygiéno-diététiques
a été évaluée dans I'étude VERTIS SITA (22).
Par rapport au placebo (-0,4 %), les combi-
naisons ertugliflozine 5 mg-sitagliptine 100 mg
(-1,6 %) et ertuglifiozine 15 mg-sitagliptine 100
mg (-1,7 %) provoquent une réduction significa-
tivement plus marquée du taux d’HbA,_, avec
un tres faible risque d’hypoglycémie. La combi-
naison entraine également une perte de poids
et une diminution de la pression artérielle (22).

Dans VERTIS FACTORIAL, des patients
DT2 traités par metformine seule ont été répar-
tis dans cinq bras : ajout d’ertugliflozine 5 mg
ou 15 mg, de la sitagliptine 100 mg, ou de la
combinaison de I'iSGLT2 (aux deux doses) et
de I'iDPP-4.

Figure 2. Mécanismes d’action complémentaires de
I’ertugliflozine et de la sitagliptine.
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Tableau |. Etudes ayant investigué les effets de I'association ertugliflozine-sitagliptine chez des patients DT2
avec un traitement de base différent.

Traitement de

Etudes .

Traitement testé

Delta HbA,

(%)

Infections génitales
(% patients)
Homme/Femme

Delta PAS
(mm Hg)

HbA, <7 % | Delta poids
(% patients) (kg)

Placebo 0/5,0
- Ertugliflozine 5 mg +
Régime Lo 1,7 35,7 -2,9 -2,0 5,3/4,9
VERTIS SITA (22) + exercice Sitagliptine 100 mg
Ertugliflozine 15 mg
+ Sitagliptine 100 mg -1,7 31,3 -2,1 -6,4 1,9/7,0
Sitagliptine 100 mg -1,1 32,8 -0,7 -0,7 01,1
Ertugliflozine 5 mg -1,0 26,4 2,7 -3,9 47/49
VERTIS FACTORIAL Metformine Ertugliflozine 15 mg -1,1 31,9 -3,7 -3,7 3,7/7,0
(23) seule Ertuglifiozine 5 mg +
Sitagliptine 100 mg 1.5 523 25 3.4 4.1/5,0
Ertuglifiozine 15 mg
+ Sitagliptine 100 mg | ~*° 49,2 29 37 24176
Metformine Placebo -0,2 17,0 -1,3 -0,9 0(H+F)
VERTIS SITA2 (24) + Sitagliptine Ertuglifiozine 5 mg -0,8 32,1 -3,4 -3,8 49 (H+F)
1
00 mg Ertuglifiozine 15 mg 0,9 39,9 3,0 48 3,7 (H+F)
DT2 : diabete de type 2. HbA, : hémoglobine glyquée. PAS : pression artérielle systolique. F : femme. H : homme.

L’ajout de la bithérapie entraine une réduction
plus nette du taux d’'HbA,_ que I'ajout de I'une
ou l'autre molécule (-1,5 % versus -1,0-1,1 %).
On note dans tous les bras contenant 'ertugli-
flozine, seule ou en combinaison, une perte de
poids et une diminution de la pression artérielle
par rapport au bras sitagliptine seule (23).

Dans VERTIS SITA2, des patients traités par
metformine plus sitagliptine ont recu, de fagon
aléatoire, de l'ertuglifiozine 5 mg ou 15 mg ou
un placebo. L'ajout de l'ertugliflozine entraine
une réduction significative du taux d’HbA,_
(-0,7-0,8 %) par rapport au placebo, avec davan-
tage de patients atteignant la cible <7 %, avec,
en plus, comme dans les autres études, une
perte de poids et une diminution de la pression
artérielle (24).

Dans les trois études, I'ertugliflozine, seule ou
combinée a la sitagliptine, a été bien tolérée,
avec comme seule manifestation indésirable,
une augmentation de I'incidence des infections
génitales d’origine mycotique, mais sans aug-
mentation significative des infections urinaires
(Tableau I).

La combinaison fixe Steglujan® est présen-
tée sous forme de comprimés pelliculés a deux
dosages, 5/100 mg et 15/100 mg d’ertugliflozine
et de sitagliptine, respectivement, a administrer
en une prise par jour.

ETtupe VERTIS CV

Comme demandé par la Food and Drug Admi-
nistration américaine, la sécurité cardiovas-
culaire de l'ertugliflozine a été testée dans un
grand essai clinique contrélé dont le but princi-
pal est de démontrer une non-infériorité par rap-
port au placebo. Le critere d’évaluation primaire
est la survenue d’'un premier événement car-
diovasculaire majeur, soit un critere composite
combinant le décés d’origine cardiovasculaire,
'infarctus non mortel et 'accident vasculaire
cérébral non mortel. Le protocole de I'étude
comprend trois bras en paralléle (ertugliflozine
5 mg [n = 2.752], ertugliflozine 15 mg [n = 2.747]
et placebo [n = 2.747]), avec un suivi médian
estimé de 3-4 années. Les caractéristiques de
la population étudiée ont été présentées dans
un article en 2018 : il s’agit d’'une population
DT2 avec maladie cardiovasculaire établie (pré-
vention secondaire), traitée par n’importe quel
médicament antidiabétique (HbA, moyenne de
8,2 %) et dont la trés grande majorité bénéficie
déja des traitements protecteurs recomman-
dés a visée cardiovasculaire (25). Les résultats
viennent d’étre présentés au congres de 'Ame-
rican Diabetes Association en juin 2020 (26).
Le critere de non-infériorité versus placebo est
atteint (p < 0,001), mais sans montrer de supé-
riorité (hasard ratio 0,97; intervalle de confiance
a 95 % 0,85-1,11). L’étude montre, par ailleurs,
une réduction de 30 % (p = 0,006) des hospi-
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talisations pour insuffisance cardiaque et une
tendance a la réduction de 19 % (p = 0,08)
du critéere composite de la progression de la
maladie rénale au terme d’un suivi médian de
3,5 années. L’article complet est soumis pour
publication. Il est a noter que la réduction de
la mortalité cardiovasculaire observée dans
EMPA-REG OUTCOME avec I'empagliflozine
n’a pas été retrouvée avec l'ertugliflozine dans
VERTIS CV, tout comme cela avait déja éte le
cas avec la dapagliflozine dans DECLARE-TIMI
58 (27). Les raisons de ces différences ne sont
pas connues.

SECURITE

La sécurité de l'ertugliflozine a été analy-
sée dans une analyse «poolée» de 7 études
de phase 3, comprenant 4.849 patients suivis
jusqu’a un maximum de 104 semaines (28). Les
effets indésirables rapportés dans le cadre du
programme clinique VERTIS correspondaient
a ceux déja rapportés avec les iISGLT2 (29).
Les plus fréquemment rencontrés étaient les
mycoses génitales, notamment les vulvo-vagi-
nites, sans augmentation des infections uri-
naires. Les épisodes de déplétion volémique
ont été plus fréequemment observés chez les
patients agés de 65 ans et plus, traités par diu-
rétiques ou avec une insuffisance rénale modé-
rée. Quelques cas d’amputation des membres
inférieurs ont été rapportés (0,2 % avec 5 mg,
0,5 % avec 15 mg versus 0,1 % dans le groupe
contréle). Trois cas d’acidocétose ont été signa-
lés, tous avec 15 mg d’ertugliflozine. Aucun cas
de gangréne de Fournier n’a été relevé (28).
Globalement, ces données de bonne tolérance
ont été confirmées dans VERTIS CV sur un
total de 5.499 patients DT2 suivis pendant 3,5
années (26).

INDICATIONS

Les trois spécialités a base d’ertugliflozine
sont indiguées chez les adultes (= 18 ans) avec
DT2 pour améliorer le contréle glycémique,
en complément du régime alimentaire et de
I’exercice physique. Steglatro® est indiqué en
monothérapie chez les patients pour lesquels
I'utilisation de la metformine est considérée
comme inappropriée en raison d’une intolé-
rance ou d’'une contre-indication ainsi qu’en
association a d’autres médicaments pour le
traitement du diabéte. Segluromet® est indiqué
chez les patients contr6lés de maniere inadé-
quate par la metformine seule a la dose maxi-
male tolérée, recevant de la metformine a la

Figure 3. Exemple de schéma de progression dans
le traitement du diabéte de type 2, combinant la
metformine, la sitagliptine et I’ertugliflozine.
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dose maximale tolérée en association a d’autres
meédicaments ou encore déja traités par 'asso-
ciation d’ertugliflozine et de metformine sous
forme de comprimés séparés. Enfin, Steglujan®
est indiqué lorsque la metformine et/ou un sulfa-
mide hypoglycémiant et 'un des composants de
Steglujan® (donc, soit la sitagliptine, soit I'ertu-
gliflozine) ne permettent pas un contréle glycé-
mique adéquat ou encore chez les patients déja
traités par l'association d’ertugliflozine et de
sitagliptine sous forme de comprimeés sépares.

Il est recommandé de débuter par le dosage
de 5 mg d’ertugliflozine et de passer a la dose
de 15 mg en cas de contrble glycémique non
satisfaisant. Il est demandé d’évaluer la fonction
rénale avant de débuter le traitement et de le
faire régulierement par la suite. En effet, l'initia-
tion d’'une préparation contenant de I'ertugliflo-
zine n’est pas recommandée chez les patients
ayant un débit de filtration glomérulaire estimé
(DFGe) < 60 ml/min/1,73 m? et le traitement doit
étre interrompu si le DFGe reste de fagon per-
sistante < 45 ml/min/1,73 m?.

Aprés échec de la metformine en mono-
thérapie, le praticien pourra choisir de com-
biner une gliptine (et alors s’orienter vers le
Janumet®) ou opter pour I'ajout d’une gliflo-
zine (et alors s’orienter vers le Segluromet®)
(Figure 3). Il existe des arguments en faveur de
I'une ou l'autre solution, et le choix doit s’opérer
en fonction du profil du patient DT2, comme dis-
cuté dans un article précédent (30). Nous avons
déja analysé, dans la Revue, I'option d’ajouter
une gliflozine a un patient DT2 mal équilibré
sous une association metformine plus gliptine
(31).
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CONDITIONS DE REMBOURSEMENT

Steglatro® est remboursé chez les patients
agés d’au moins 18 ans et avec un DFGe =
60 ml/min/1,73 m?, présentant un DT2 insuffi-
samment contrélé (HbA,_ entre 7 et 9 %) par un
traitement préalable d’au moins trois mois avec
la metformine, seule ou associée a un autre
antidiabétique (sauf un agoniste des récepteurs
du glucagon-like peptide-1 (GLP-1) qui ne peut
étre remboursé en association a un iSGLT2). La
premiére prolongation aprés 322 jours (corres-
pondant a un conditionnement de 28 comprimés
et 3 conditionnements de 98 comprimés) est
accordée si la valeur d'HbA,_ est =< 7,5 % ou si
elle a baissé de = 0,5 % par rapport a avant I'ini-
tiation de I'ertugliflozine. Les renouvellements
ultérieurs sont accordés si le contrble glycé-
mique est jugé suffisant.

Segluromet® est remboursé aux mémes
conditions. La prolongation dés la fin de la pre-
miére période de traitement de 322 jours est
accordée si le controle glycémique est suffisant.

Steglujan® est remboursé si le patient DT2
a été prétraité pendant au moins 3 mois avec
la metformine en association avec une gliptine,
dont une association libre d’'une gliptine et d’'une
gliflozine, traitement avec lequel le taux d’HbA,
doit étre compris entre 7 et 9 %. Ici aussi, la
prolongation dés la fin de la premiére période
de traitement de 322 jours est accordée si le
contrble glycémique est suffisant.

Dans tous les cas de figure, un agoniste des
récepteurs du GLP-1 ne pourra étre remboursé
en association avec l'ertugliflozine, seule ou en
combinaisons fixes (ou inversement, I'iSGT2 ne
pourra étre ajouté a un traitement par un ago-
niste des récepteurs du GLP-1). Les raisons
sont budgétaires, car une telle association ne
présente pas de risque particulier et pourrait
étre intéressante pour protéger au mieux les
patients a haut risque cardiovasculaire ou rénal
(les mécanismes d’action étant différents et pos-
siblement complémentaires) (32).

CONCLUSION

La commercialisation de trois spécialités a
base d’ertugliflozine, un nouvel iISGLT2, en tant
que spécialité seule ou en combinaisons fixes
soit avec la metformine, soit avec la sitagliptine,
permet au praticien de mieux individualiser la
prise en charge du patient avec DT2, en fonc-
tion de son profil clinique et des objectifs princi-
paux fixés.
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