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Quel traitement antidiabétique pendant
et apres le syndrome coronaire aigu ?

RESUME: En raison de la trés grande prévalence du diabéte et des troubles du métabolisme gluci-
dique chez les patients hospitalisés pour un syndrome coronaire aigu (SCA), la question de la prise en
charge du diabéte pendant et aprés un SCA est importante et a motivé la rédaction d’un consensus
commun sur ce théme par la Société Francophone du Diabéte et la Société Francaise de cardiologie.
Lors de la prise en charge initiale en unité de soins intensifs cardiologiques (USIC), une insulinothé-
rapie sera mise en place en cas de glycémie a I’admission 2 1,80 g/L (10 mmol/L). Au décours de
I’hospitalisation en USIC, la poursuite du traitement par insuline n’est pas obligatoire et il sera pos-
sible d’avoir recours a d’autres traitements antidiabétiques. Le choix du traitement antidiabétique
sera guidé, chez chaque patient, principalement par le profil physiopathologique de son diabéte.
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cativement élevé des patients dia-

bétiques de type 2 fait qu’environ
un tiers des patients hospitalisés pour
syndrome coronaire aigu (SCA) sont dia-
bétiques. Par ailleurs, un autre tiers des
patients présentant un SCA souffrent
d’anomalies du métabolisme glucidique
atype d’hyperglycémie a jeun non diabé-
tique ou d’intolérance au glucose [1]. En
outre, plusieurs travaux ont clairement
indiqué que les anomalies du métabo-
lisme glucidique étaient associées & une
augmentation de la morbi-mortalité au
décours d'un syndrome coronaire aigu [2].

I e risque cardiovasculaire signifi-

Ainsi, la question de la prise en charge
du patient hyperglycémique/diabé-
tique au cours et au décours immédiat
d’un SCA est importante. C’est laraison
pourlaquelle la Société Francophone du
Diabete (SFD) et la Société Francaise de
Cardiologie (SFC) ont rédigé un consen-
susabordant les questions diagnostiques
et thérapeutiques concernant le patient
hyperglycémique/diabétique au cours
et au décours immédiat d’un syndrome
coronaire aigu [3].

Nous n’aborderons pas ici la question
diagnostique et nous nous intéresserons
plus spécifiquement a la prise en charge
thérapeutique de I’hyperglycémie ou
du diabéte au cours et au décours immé-
diat du SCA.

Prise en charge de

I I’hyperglycémie ou du diabéte
en USIC

Plusieurs questions thérapeutiques se

posent pour traiter une hyperglycémie

ou un diabete en USIC.

1. Quand est-il nécessaire de mettre en
route un traitement par insuline ?

o Chez un patient non diabétique connu:
il est conseillé de mettre en place un trai-
tement par insuline lorsque la glycémie a
l’admission est= 1,80 g/L (10 mmol/L) [3].

o Chez un patient diabétique connu :

—1il est conseillé de mettre en place
un traitement par insuline lorsque la
glycémie a ’admission est = 1,80 g/L
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(10 mmol/L) ou lorsque la glycémie
préprandiale, au cours du suivi, est
=1,40g/L (7,8 mmol/L);

—tous les autres traitements antidiabé-
tiques seront arrétés;

—si le patient diabétique était traité par
insuline avant son hospitalisation, son
protocole d’insulinothérapie pourra étre
maintenu si la glycémie a I’admission
est <1,8 g/L (10 mmol/L) et/ou la glycé-
mie préprandiale, au cours du suivi, est
<1,40g/L (7,8 mmol/L).

2. Quelles sont les modalités de
I'insulinothérapie en USIC?

Il estrecommandé d’utiliser 'adminis-
tration continue intraveineuse (IV) d’in-
suline avec des bolus préprandiaux. Les
doses d’insuline (débit de base et bolus)
seront adaptées en fonction des glycé-
mies capillaires.

Un objectif glycémique entre 140 et
180 mg/dL (7,7-10 mmol/L) est recom-
mandé pour la majorité des patients plu-
t6t qu'un objectif plus strict entre 110 et
140 mg/dL (6,1-7,7 mmol/L).

Un objectif glycémique < 110 mg/dL
(6,1 mmol/L) n’est pas recommandé.

3. Quelle surveillance glycémique est
recommandée en USIC?

En cas d’insulinothérapie continue IV, la
surveillance des glycémies capillaires sera
réalisée 1 heure apres 'initiation de I'in-
sulinothérapie, puis toutes les 2 heures.

Chez les patients hyperglycémiques
ou diabétiques non traités par insulino-
thérapie continue IV, la surveillance des
glycémies capillaires seraréalisée avant
chaque repas, 2 heures aprés chaque
repas et le soir au coucher.

4. Que faire si le patient est traité par
metformine ?

Lametformine doit étre arrétée des’ar-
rivée du patient en raison des examens
d’imagerie avec produit de contraste

(coronarographie) jusqu’a 48 heures
apres I’examen d’imagerie.

Ensuite, la metformine peut étre réin-
troduite. Elle n’est pas contre-indiquée
au décours immédiat d’'un SCA, en I’ab-
sence d’insuffisance rénale. Notons que
plusieurs études ont mis en évidence
une réduction de la mortalité cardio-
vasculaire chez les patients diabétiques
traités par metformine [3].

1. Que faire du traitement par
insuline mis en place au cours de
I'hospitalisation en USIC ?

Au décours de I’hospitalisation en
USIC, la poursuite du traitement par
insuline n’est pas obligatoire et il sera
possible d’avoir recours a d’autres trai-
tements antidiabétiques.

Dans de nombreux cas, le traitement par
insuline peut étre arrété et remplacé par
un traitement antidiabétique approprié.

2. Quel traitement antidiabétique
choisir en post-SCA immeédiat ?

Le choix du traitement antidiabétique
le plus approprié dépend essentielle-
ment du profil métabolique du patient
(insulinorésistance, insulinopénie).

Devant les différentes classes thérapeu-
tiques d’agents antidiabétiques, il appa-
rait important de choisir le traitement le
plus approprié ala physiopathologie du
diabete de chaque patient.

Laréduction pondérale, I’activité phy-
sique et la metformine sont efficaces en
situation d’insulinorésistance.

Les sulfamides hypoglycémiants, les
glinides et I'insuline sont indiqués en
cas de déficit d’insulinosécrétion.

Les inhibiteurs de la DDP4 augmen-
tent la sécrétion d’insuline et réduisent
la sécrétion de glucagon.

Les agonistes du GLP-1 augmentent la
sécrétion d’insuline, réduisent la sécré-
tion de glucagon et diminuent la résis-
tance al’insuline (en partie favorisée par
une réduction pondérale).

Les inhibiteurs de SGLT2, non encore
disponibles en France, ont une action
hypoglycémiante en réduisant la réab-
sorption tubulaire rénale du glucose. Ils
diminuent, par ailleurs, la résistance a
I'insuline car ils entrainent une réduc-
tion pondérale.

Le choix du traitement antidiabétique
le mieux adapté n’est pas toujours aisé
et il peut étre utile de prendre un avis
spécialisé auprés d’un endocrino-
logue-diabétologue.

3. Tous les agents hypoglycémiants
sont-ils siirs aprés un SCA ? Certains
ont-ils des effets cardiovasculaires
bénéfiques ?

La metformine n’est pas contre-indi-
quée apreés un SCA, en I’absence d’in-
suffisance rénale. Certaines données
laissent penser qu’elle pourrait avoir des
effets cardiovasculaires bénéfiques. En
effet, dans I’étude prospective UKPDS
(UK Prospective Diabetes Study), le trai-
tement par metformine en monothérapie
était associé a une réduction significa-
tive du risque d’infarctus du myocarde
de 39 %, d’accident vasculaire cérébral
de 41 % et de mortalité globale de 36 %
comparé au traitement par sulfamides
hypoglycémiants ou insuline [4]. 1 a été
montré, dans une méta-analyse, que le
traitement par metformine était asso-
cié a une réduction significative de la
mortalité cardiovasculaire (OR = 0,74 ;
1C95 % :0,62-0,89), en comparaison aux
autres traitements antidiabétiques [5].
Parmi les 19699 patients diabétiques de
type 2 du registre REACH, il était noté
une diminution significative de la mor-
talité a 2 ans chezles patients traités par



metformine (HR ajusté =0,76; p <0,001)
[6]. Dans une étude danoise, réalisée
chez 10 920 patients hospitalisés pour
insuffisance cardiaque, le traitement par
metformine était associé a une mortalité
plus faible, comparé aux traitements par
sulfamides ou insuline [7].

L'utilisation des sulfamides hypogly-
cémiants sera plus prudente. En effet,
enraison d’'une augmentation durisque
d’événements cardiovasculaires dans
plusieurs études observationnelles
avec les sulfamides de 1% génération et
leglibenclamide, il est déconseillé de les
utiliser. Ainsi, une large étude observa-
tionnelle amis en évidence une augmen-
tation delamortalité cardiovasculaire et
de la survenue d’insuffisance cardiaque
chez les patients traités par sulfamides,
comparés a ceux traités par metformine
[8]. Les données du registre danois font
apparaitre une augmentation significa-
tive du risque cardiovasculaire chez les
patients sous sulfamides, a ’'exception
du gliclazide [9]. Par ailleurs, le registre
FAST-MI a objectivé une mortalité
intra-hospitaliere significativement plus
faible chezles diabétiques traités par les
sulfamides plus spécifiques des cellules
pancréatiques (gliclazide, glimépiride)
que chez ceux traités par glibenclamide,
ce qui semble confirmer des distinctions
entre les différents sulfamides hypogly-
cémiants. C’est pourquoi, si un traite-
ment par sulfamides hypoglycémiants
doit étre initié, on utilisera de préférence
le gliclazide ou le glimépiride.

Les glinides ne sont pas contre-indi-
qués apres un SCA [3].

L’acarbose, qui agit en réduisant
principalement la glycémie postpran-
diale, n’est pas contre-indiquée apres
un SCA. Certaines études ont montré un
effetbénéfique de’acarbose avecréduc-
tion du risque d’événements cardio-
vasculaires [3].

Les inhibiteurs de la DPP4 ne sont pas
contre-indiqués aprés un SCA. Leur
innocuité cardiovasculaire a été montrée
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Lors de la prise en charge initiale en USIC, une insulinothérapie
sera mise en place en cas de glycémie a l'admission = 1,80 g/L

(10 mmol/L).

Au décours de l'hospitalisation en USIC, la poursuite du traitement
par insuline n'est pas obligatoire et il sera possible d'avoir recours
a d'autres traitements antidiabétiques. Le choix du traitement
antidiabétique sera guidé, chez chaque patient, principalement par
le profil physiopathologique de son diabete.

La metformine, l'acarbose, les glinides, les inhibiteurs de la
DPP4 et les agonistes du GLP-1 sont dénués d'effets secondaires

cardiovasculaires.

Un des agonistes du GLP-1, le liraglutide, a récemment fait la
preuve de son efficacité pour réduire le risque d'événements
cardiovasculaires majeurs. En revanche, l'utilisation des
sulfamides de 1™ génération et du glibenclamide est déconseillée

apres un SCA.

Un avis thérapeutique auprés d'un endocrinologue-diabétologue
est recommandé en cas de mauvais contréle glycémique (HbA1c
> 8 %), en cas d’introduction d'une insulinothérapie au long cours
et en cas d’hypoglycémies séveres ou répétées.

dans plusieurs études prospectives [10-
12]. Ainsi, le traitement par saxagliptine
dansI’étude SAVOR [11], par alogliptine
dans I’étude EXAMINE [12] et par sita-
gliptine dans I’étude TECOS [10] était
associé a un risque de survenue d’acci-
dents cardiovasculaires majeurs iden-
tique a celui du groupe controle.

Les agonistes du GLP-1 ne sont pas
contre-indiqués apres un SCA. Certains
agonistes du GLP-1 ont méme fait la
preuve d’un bénéfice cardiovasculaire.
Ainsi, I’étude prospective LEADER,
réalisée chez des patients diabétiques
de type 2 a haut risque cardiovascu-
laire (82 % en prévention secondaire),
amis en évidence, sous liraglutide, une
réduction significative des événements
cardiovasculaires majeurs (-13 %), des
infarctus du myocarde (-14 %), de la
mortalité cardiovasculaire (-22 %) et de
lamortalité globale (-15 %) [13].

Un inhibiteur de SGLT2, I’empagli-
flozine, a fait la preuve d’une réduction
significative de la mortalité cardiovas-
culaire chez des patients diabétiques de
type 2 a haut risque cardiovasculaire,
liée essentiellement a une diminution
de I'insuffisance cardiaque [14]. Notons
que ’empagliflozine n’est pas encore
disponible en France.

La survenue d’hypoglycémies chez les
patients diabétiques est associée a une
augmentation tres significative de la
morbidité et de la mortalité cardiovas-
culaires. Une analyse d"une large base de
données de 10422 patients diabétiques
de type 2 traités par insuline a mis en
évidence, chez les patients présentant
des hypoglycémies, une augmentation
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du risque d’accident cardiovasculaire
majeur de 49 % chezles patients dénués
d’antécédents cardiovasculaires et de
60 % chez ceux ayant des antécédents
cardiovasculaires [15]. Il est observé,
chez les patients diabétiques de type 2
traités par insuline et ayant des antécé-
dents cardiovasculaires, une augmenta-
tion de la mortalité globale de 74 % en
cas d’hypoglycémies [15]. Ainsi, chez
tout patient coronarien, il apparait indis-
pensable de limiter le risque d’hypogly-
cémies induites par les traitements. C’est
la raison pour laquelle I'insuline et les
agents insulinosécréteurs (sulfamides,
glinides) ne devront étre utilisés qu’en
cas d’impérative nécessité.

Quand prendre un avis
spécialisé auprés d’un
endocrinologue-diabétologue ?

Comme nous’avons vu précédemment,
la prise en charge thérapeutique du dia-
bete de type 2 n’est pas simple chez tous
les patients et le choix du traitement
antidiabétique le plus approprié n’est
pas toujours aisé. Ainsi, dans certaines
situations cliniques, I’avis spécialisé
aupres d’un endocrinologue-diabéto-
logue seranécessaire. Il estrecommandé
de prendre un tel avis spécialisé dansles
situations suivantes [3]:

—en cas de découverte d'un diabete lors
de ’hospitalisation pour syndrome coro-
naire aigu;

—en cas de mauvais controle glycémique
(HbAlc=8 %);

—en cas d’introduction d’une insulino-
thérapie au long cours;

—en cas d’hypoglycémies séveres ou
répétées.
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