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Résumé

La prise en charge du diabète de type 2 a considérablement évolué au cours des dernières décennies. Cet article résume trois étapes clé successives : la cible glucocentrique, l’approche «multi-risques» et la stratégie protection d’organes. 
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New paradigm in the management of type 2 diabetes
Summary
Type 2 diabetes management evolved considerably over the past few decades. The present article summarizes three successive key steps : the glucocentric target, the multirisk approach and the organ protection strategy.
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Le diabète de type 2 (DT2) représente un problème majeur de santé publique au vu de sa prévalence, en constante augmentation, et des multiples complications qui lui sont associées, touchant quasi tous les organes, en particulier le système cardiovasculaire et les reins (1). Au cours des dernières décennies, on a assisté à une révolution dans les principes de prise en charge du DT2 (2, 3). La Revue Médicale de Liège a contribué à suivre et documenter cette évolution par de nombreux articles (voir la bibliographie). Cette évolution peut être schématisée en trois grandes étapes (Figure 1).
La première étape a consisté à contrôler au mieux l’hyperglycémie chronique après la démonstration que cette dernière contribuait à la survenue de complications dans la population vivant avec un DT2. La «United Kingdom Prospective Diabetes Study» (UKPDS) avait bien montré, en 1998, qu’une réduction du taux d’hémoglobine glyquée (HbA1c) de 8 % à 7 % permettait de réduire le risque complications de microangiopathie (rétinopathie et néphropathie) de l’ordre de 25 % chez des patients avec un DT2 nouvellement diagnostiqué, confirmant les données déjà rapportées dans le diabète de type 1 avec le «Diabetes Control and Complications Trial» (DCCT) (4, 5).  Cependant, les effets protecteurs sur la macroangiopathie s’étaient révélés relativement décevants. Ainsi, à titre d’exemple, la réduction des infarctus du myocarde n’atteignait pas la signification statistique à la fin des 15 années de l’étude et la différence entre le groupe intensif et le groupe contrôle ne devenait significative qu’après un délai supplémentaire de 10 années (6).  Quoi qu’il en soit, à partir de ce moment, l’objectif en diabétologie a été de ramener et maintenir le taux d’HbA1c si possible en dessous de 7 % (53 mmol/mol). Cette approche peut être qualifiée de glucocentrique, une approche à l’évidence trop restrictive en ce qui concerne le DT2.
La deuxième étape a plébiscité une approche «multi-risques» dans le but de mieux contrôler les facteurs de risque cardiovasculaire très souvent rencontrés dans la population avec DT2 où prédomine ce qu’il était convenu d’appeler un syndrome métabolique (7). L’UKPDS, à nouveau, avait montré en 1998 le rôle délétère majeur joué par l’hypertension artérielle et la dyslipidémie, en particulier l’hypercholestérolémie (cholestérol LDL), dans les complications survenant dans le décours d’un DT2. Le DT2 ne doit pas se résumer à une hyperglycémie chronique, mais est une maladie bien plus complexe (8). Une étude prospective danoise a confirmé qu’une approche «multirisques» chez le patient vivant avec un DT2 permettait de réduire les complications cardiovasculaires et, à terme, la mortalité. Depuis, cette stratégie «multi-risques» s’est imposée dans la prise en charge du DT2 (9, 10). En plus du contrôle de la glycémie, le traitement de la dyslipidémie est devenu un objectif majeur dans la prise en charge du DT2 (11). La plupart des patients vivant avec un DT2 sont traités par un inhibiteur du système rénine angiotensine, a fortiori s’ils ont une albuminurie positive (12), et par une statine, même si le cholestérol LDL pourrait être considéré, à première vue, comme «normal», avec des seuils de bon contrôle revus à la baisse par rapport avec une population témoin sans DT2 (13, 14).

La troisième étape consiste à favoriser les classes pharmacologiques qui ont démontré une protection d’organes, que ce soit le cœur ou le rein, en sus du bon contrôle de la glycémie (première étape) et des facteurs de risque cardiovasculaire (deuxième étape). C’est le cas des inhibiteurs des cotransporteurs sodium-glucose de type 2 (SGLT2, gliflozines) et des agonistes des récepteurs du glucagon-like peptide-1 (GLP-1) (15-17). Dorénavant, ces classes pharmacologiques doivent être privilégiées chez les patients vivant avec un DT2 et qui présentent déjà une maladie cardiovasculaire athéromateuse, une insuffisance cardiaque et/ou une maladie rénale chronique (attestée par une diminution du débit de filtration glomérulaire et/ou une albuminurie) (18, 19). Le fait le plus remarquable, et qui constitue une véritable révolution conceptuelle, est que ces médicaments, initialement développés comme agents anti-hyperglycémiants, améliorent le pronostic cardiovasculaire et rénal, indépendamment du niveau initial de l’HbA1c et de sa baisse enregistrée sous traitement (20).
 
En conclusion, les trois étapes, décrites succinctement ci-dessus et illustrées dans la figure 1, ne sont bien évidemment pas antinomiques, mais au contraire complémentaires. Il en résulte que la prise en charge d’un DT2 doit s’intégrer dans une approche holistique, personnalisée et centrée sur le patient (19).

Figure 1 : Illustration des trois étapes de prise en charge du diabète de type 2.
AVC : accident vasculaire cérébral. HbA1c : hémoglobine glyquée. IC : insuffisance cardiaque. MRC : maladie rénale chronique. MCVA : maladie cardiovasculaire athéromateuse. 
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