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Développement d’'un médicament

typically a 10-17 year process to get to market
<10% overall probability of success

Pre-clinical ($300m) >Clinical ($500m)>

2-3 years 0.5-1 year 1-3 years 1-2 years 5-6 years 1-2 years

Target Discovery Lead Optimisation Registration

e disease models e Phasel
e targetidentification e medicinal chemistry e Phasell
e target validation e rational drug design e Phaselll

e USA
e assay development e FEurope
e screening e bioavailability e Japan
e drug design e systemic exposure e Rest of World



Développement d’'un médicament

Investigational New Drug (IND) program is the means by which a
pharmaceutical company obtains permission to start human clinical trials

& Phases of clinical trial
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Indexed Growth (1993 = 100)

Développement d’'un médicament
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Problématiques du remboursement

Argent public Investissements privés
Etre en accord avec Retour sur

I'EBM investissement
Evaluer le co(t réel du Faire des bénéfices

meédicament

Prix le plus haut possible
Réduire les colts

Prix le plus bas possible

Risques de désaccord (pas de remboursement)
Principe de lI'enveloppe fermeée
Modele KIWI?




ICER
The incremental cost-effectiveness ratio (ICER) is a statistic
used in cost-effectiveness analysis to summarise the cost-

effectiveness of a health care intervention

[cost of treatment A) — (cost of treatment B)
(clinical success treatment A) — [clinical success treatment B)

Costs

v

Less effeclive
More expensive

WTP

More effeclive
More expensive

Effects

Less effective
Less expensive

4

More effective
Less expensive
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NNT



Trois grands objectifs pour la politique des
soins de santé

Figure |: Competing health care policy objectives
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Figure 4: Pharmaceutical policy tools
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Commission de Remboursement des Médicament
(CRM)

Quelle est la mission de [a CRM ?

Elle propose des modifications de [a liste des spécialités pharmaceutiques remboursables.
Par exemple ;

¢ admission de nouvelles specialités pharmaceutiques
« modification des conditions de remhoursement de specialités pharmaceutiues existantes
¢ suppression de a liste de spécialités pharmaceutiques existantes.

Elle donne des avis a la demande du ministre des Affaires sociales sur les aspects politiques en matiere
de remboursement de specialites pharmaceutiques.

Elle propose au Comité de [assurance des regles interprétatives concernant le remboursement de
spécialités pharmaceutiques.



Le colt du traitement pharmacologique du diabete augmente
fortement en Belgique

1) Le nombre de patients diabétiques (DT2) augmente de fagon importante
- vieillissement de la population, réduction de la mortalité prématurée, meilleur
dépistage

1) Les objectifs de controle glycémique sont devenus plus stricts
- « treat-to-target » : HbAlc < 7 % d’ou combinaisons thérapeutiques, doses plus
élevées

1) Les nouveaux médicaments antidiabétiques sont plus onéreux
- Oraux : gliptines / gliflozines >>> metformine / sulfamides
- Insuline : analogues >>> insuline humaine

- AR GLP-1: les plus chers (comparativement)



Comment limiter 'impact budgétaire des
médicaments ?

Ne pas accorder le remboursement : médicament non commercialisé ou peu
utilise

Faire diminuer le prix facial du médicament (accord maison mere,
comparaison autres pays)

Inscrire le médicament dans un article 81 si incertitudes (plafond, ristourne
« occulte »)

Limiter la population cible (ex diabete : traitement de base imposé, HbAlc,
IMC)

Restreindre les conditions de prolongation (uniguement si objectifs atteints :
HbAlc)

Restreindre la liste des prescripteurs (spécialistes a I'initiation du traitement
uniguement)

Introduire un systeme de co-payment (participation du patient au lieu de
gratuite)



Conditions antérieures de remboursement en Belgique
: quelques limitations importantes pour les cliniciens

1) Obligation de commencer par une insuline NPH a lI'instauration d’une
insulinothérapie basale

2) Pas possible de prescrire un iDPP-4 ou un iSGLT2i si HbAlc < 7% ou >9
%

3) Prolongation des iSGLT2 nécessite un effet positif sur ’HbAlc et sur le
poids

4) Pas possible d’ajouter un iDPP-4i ou un iSGLT2i a un schéma basal-
bolus / insulines prémixées

5) Pas possible d’ajouter un AR GLP-1 RA si HbA1lc<7.5%

6) Restriction de combiner certains AR GLP-1 avec une insuline basale (ex
: liraglutide)

7) Pas possible d’ajouter un iSGLT2 a un iDPP-4

8) Pas possible de combiner un iSGLT2 et un AR GLP-1



Nouvelles conditions de remboursement en
Belgique : quelques améliorations importante
obtenues

2) Pas possible de prescrire un iDPP-4 ou un iSGLT2i si HbAlc < 7% ou>9 %

4) Pas possible d’ajouter un iDPP-4i ou un iSGLT2i a un schéma basal-bolus / insulines prémixées
5) Pas possible d’ajouter un AR GLP-1 RA si HbAlc < 7.5 %

7)
8) Pas possible de combiner un iSGLT2 et un AR GLP-1

Mais ajout d’'une nouvelle limitation : plus possible de
débuter un traitement par AR GLP-1 si IMC < 30 kg/m?



‘ Insuline et analogues a action basale

Insuline Analogues
NPH

- Insuline détémir :
- Insulatard®

Levemir® (non

- Humuline® remboursée dans DT2)
NPH - Insulin glargine U100 :
- Insuman® Lantus®, Abasaglar®
basal - Insuline glargine U300 :
Toujeo®

- Insuline dégludec:
Tresiba®



Extension du remboursement des analogues de l’insuline a
action basale

Transfert du chapitre 4 au chapitre 1

Pourquoi ?

De plus en plus de données publiées avec les analogues d’insuline a
action basale

Exigence de débuter avec une insuline NPH peut exposer a un risque
accru d’hypoglycémie

La peur des hypos peut freiner une titration optimale et induire une
perte d’efficacité

Le passage d’une NPH a un analogue est souvent retardé, malgré un
mauvais controle

Exigence de débuter avec une NPH peu respectée en pratique, et pas de
sanction

Réduction du prix des analogues de lI'insuline a action basale au cours
des dernieres années



Agonistes des récepteurs du GLP-1

Injection Injection
quotidienne hebdomadaire
- Exénatide : - Exénatide retard :
Byetta® (2x/j) Bvdureop®
- Liraglutide : - Dulaglutide :
Victoza® Trulicity®
- Lixisénatide : - Sémaglutide :

Lyxumia® Ozempic®

Combinaison a dose fixe

- Insuline dégludec + liraglutide :
Xultophy®

- Insuline glargine + lixisénatide :
Suliqua®




Criteres pour les AR GLP1

- Type 2
- HbA1lc >7.5% apres au moins 3 moins de traitement
avec au moins 1 ADO dont |la metformine
- BMI =230 kg/m2 au moment de la premiere
initiation
- En association avec:
Metformine
Metformine et sulfamidés
Metformine et glinide (Novonorm®)

Metformine et glitazone
Metformin et une insuline basale

- Remboursement simultané avec gliptine, gliflozine ou
un autre incretino mimmeétique n’est jamais autorisée.

Note: Switch autorisé. Pas de critere de BMI pour
prolongation



C}itéres pour les associations AR GLPl/insuIirIe

Type 2

HbA1lc >7.5% apres au moins 3 mois de traitement
avec au moins 1 ADO dont la metformine

En association avec:

 Une insuline basale basal insulin and with a BMI
=30 kg/m?

« Un AR GLP1

 Une combinaison d’AR GLP1 et d’une insuline basale

« Remboursement simultané avec gliptine (+
metformine), gliflozine (+ metformine), un autre
incretino mimmeétique, une insuline humaine a
longue durée d’action et/ou avec des analogues
rapides, n‘est jamais autorisee.

« Toujours en association avec Metformine



Agonistes des récepteurs du GLP-1

Anciennes conditions Nouvelles conditions

* Ajout uniguement .
apres échec
combinaison
metformine + sulfamide

Ajout apres tout
traitement par ADO
(sauf gliptine ou

gliflozine)

* Ajout a insuline basale « Ajout a insuline basale
(limité a Byetta®, (tous les AR GLP-1)
Lyxumia®)  SiHbAlc>7,5%

* SiHbAlc>7,5% e Nouveau critére d’IMC

e Pas de criteres d’'IMC > 30 kg/m?

* Prolongation si baisse .

Prolongation si baisse
HbAlc 2 1,0 % oussi HbAlc = 1,0 % ou si

HbAlc <7 % HbAlc <7 %




‘ Nouvelle limitation dans l'utilisation des AR GLP-1 en Belgique

Plus de remboursement pour les nouveaux patients avec IMC <

30 kg/m? !

Pourquoi ?

Limitation comparable dans d’autres pays (Pays-Bas, Grande-Bretagne,

)

- Tirer un bénéfice maximal d’une perte de poids

- Limiter I'enveloppe budgétaire des AR GLP-1 (réduction de la population
cible de moitié environ !)

- Suivi de la réunion de consensus relative aux AR GLP-1 (INAMI Novembre

2015)



Nouvelle limitation dans l'utilisation des AR GLP-1 en Belgique

MAIS!!!!

- Patients avec IMC < 30 kg/m? inclus dans les grands essais
cardiovasculaires

- Protection comparable chez les patients avec IMC < 30 versus > 30 kg/m?

- Cette limitation va priver un certain nombre de patients d’un bénéfice
clinique potentiel

- Pas de restriction de ce type dans le ADA-EASD 2018 consensus report



‘ Inhibiteurs de |la DPP-4 (gliptines) ‘

Inhibiteurs de [aDPP-4 | Dosages disponibles | Combinaisons fixes
(gliptines) avec la metformine
Sitagliptine (Januvia) | 100,50 et 25 mg Janumet
Vildagliptine (Galvus) |50 mg Eucreas

Saxagliptine (Onglyza) | 5,2,5mg Komboglyze
Linagliptine (Trajenta) |5 mg Jentadueto
Alogliptine (Vipidia) 25,12,5¢t 6,25 mg Vipdomet




Inhibiteurs de la DPP-4 (gliptines) ‘

Anciennes conditions Nouvelles conditions
Ajout uniquement aprés Idem + ajout apres échec
échec metformine ou d’un traitement par
combinaison metformine metformine + glitazone
+ sulfamide (pioglitazone, Actos®)
Ajout a insuline basale Ajout a insuline basale
uniquement uniquement
Si HbA1lc > 7,0 % mais < Si HbAlc > 7,0 % mais < 9,0
9,0 % %

Prolongation Si HbAlc < Pr0|ongation Si HbAlC <9 %
9 % et inférieure a la et inférieure a la valeur
valeur initiale initiale




Limitations dans le remboursement des iDPP-4 (gliptines) e
Belgique

Pas de remboursement si ajouté a un iSGLT2

(mais séquence inverse OK : iSGLT2 remboursé si ajouté a un
iDPP-4)

Pourquoi ?

- Réduction moindre de ’HbA1c ( 0,3-0,4 % versus 0,6-0,8 % avec
séquence inverse)

- Pas de valeur ajoutée concernant le poids corporel et la pression
artérielle (neutralité)

- Aucune protection CV ou rénale attendue (non-infériorité sans
supériorité versus placebo dans les essais cardiovasculaires démontrée
avec les gliptines)

- Réduction de la population cible d’'un combinaison plus colteuse
(controle budgétaire)




Limitations dans le remboursement des iDPP-4 (gliptines) en

Belgique

MAIS!!!!

- Séquence gliflozine avec ajout d’une gliptine dans le ADA-EASD 2018

consensus report

-

COMPELLING NEED TO MINIMISE HYPOGLYCAEMIA

CPP-4i GLP-1RA SGLT TZ0
If HbA, If HbA,_ If HbA,_ If HbA,_
above target | | abovetarget | || above target above target
GLP-1RA SGLTZI
SGLI2I SGLT2I OR OR
OR OR OPP-&i DPP-&i
Tin Tid OR OR
| 10 GLP-1 RA
w b _— | w




Inhibiteurs des SGLT2

(gliflozines)
Inhibiteurs des SGLT2 | Dosages disponibles | Combinaisons fixes
(gliflozines) avec la metformine
Canagliflozine (Invokana) | 100, 300 mg Invokamet
Dapagliflozine (Forxiga) | 10 mg Xigduo
Empagliflozine (Jardiance) | 10, 25 mg Synjardy
NB :

« Etugliflozine (Steglatro) en attente de remboursement
(négociation en cours)

« Ertugliflozine + metformine (Segluromet) et ertugliflozine +
sitagliptine (Steglujan)



Inhibiteurs des SGLT2
(gliflozines)

Anciennes conditions

Nouvelles conditions

Ajout uniguement apres
échec metformine ou
combinaison metformine +
sulfamide

Ajout a insuline basale

Si HbAlc > 7,0 % mais < 9,0
%

Si eGFR 2 60 ml/min/1,73
mZ

Prolongation si baisse
HbAlc 2 0,5% ou si HbAlc
< 7 % plus perte de poids

Idem + ajout apres échec d’un
traitement par metformine +
gliptine ou metformine + SU +
gliptine

Ajout a insuline basale

Si HbAlc > 7,0 % mais < 9,0 %
Si eGFR 2 60 ml/min/1,73 m?
Prolongation si baisse HbAlc >
0,5% ou si HbAlc <7 % (plus
de notion de poids)




Limitations dans le remboursement des
iISGLT2 en Belgique

Pas de remboursement si HbAlc >9 %

Pourquoi ?

- Limitation proposée en 2014 (avant les résultats positifs des grands
essais cardiovasculaires)

- Pour éviter tout délai supplémentaire avant de passer aux injectables
(insuline), notamment en médecine générale

- Pour réduire la population cible (incertitudes sur le profil de sécurité :
infections uro-génitales)

- Pour limiter 'impact budgétaire (médicaments plus colteux)



Limitations dans le remboursement des
iISGLT2 en Belgique

MAIS!!!

- Plus I'hyperglycémie est élevée, plus la glucosurie est forte, plus la baisse
d’HbA1c est marquée

- Patients avec HbAlc > 9% ont été inclus dans les grands essais
cardiovasculaires

- Protection CV et rénale (y compris insuffisance cardiaque) identique si HbAlc
>9 % versus<9 %

- Cette limitation prive d’un bénéfice potentiel des patients DT2 a haut risque

- Cette limitation n’est pas mentionnée dans le ADA-EASD 2018 consensus

report



Essais récents ou en cours

Inhibiteurs des SGLT2 (gliflozines)

Extensions possibles des indications et des conditions de
remboursement dans le futur ?

Patients avec un eGFR plus bas (30- 60 ml/min/1,73 m?) : étude
CREDENCE

- Patients DT2 avec insuffisance cardiaque (rEF, pEF ?) : DAPA-HF,
EMPEROR (juin 2020)

- Patients diabétiques de type 1 ? (dapagliflozine : négociation en
cours)

- Patients non diabétiques
- Avec insuffisance cardiaque : DAPA-HF (+), EMPEROR (?)
- Avec insuffisance rénale : DAPA-CKD, EMPA-KIDNEY (en

attente)



Limitations dans le remboursement d’un SGLT2i avec un AR
GLP-1 RA en Belgique

Pas de remboursement d’une thérapie combinée

Pourquoi ?
- Deux classes de médicaments plus coliteuses
- Peu d’essais controlés avec cette combinaison (DURATION-8)

- Pas d’essais CV démontrant une meilleure protection cardio-rénale




Limitations dans le remboursement d’un SGLT2i avec un AR
GLP-1 RA en Belgique

MAIS

Certains patients inclus dans les grands essais ont
recu une combinaison (ajout d’un iSGLT2i a un AR
GLP-1) avec effet + : sous-analyse EXSCEL
Meilleur controle de facteurs de risque (HbAlc,
poids, PA) : DURATION-8

Combinaison autorisée (et méme recommandée)
dans le ADA-EASD 2018 consensus report chez les

patients a tres haut risque

l

J

ASCVD PREDOMINATES
HF OR CKD PREDOMINATES
- ITHER/
Ok PREFERABLY
SGLTZi with evidence of reducing
SELTZi with HF andlor CKD progression in
GLP-1 RA roven CVD CVOTs if eGFR adequate’
with proven benefit, | p=======-- L
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Criteres actuels de remboursement en Belgique
fondés sur des considérations gluco-métaboliques

- Pour initiation :
- niveau d’HbA1c
- niveau d’IMC
- Pour prolongation : diminution du taux d’HbAlc sous
traitement

‘Sans tenir compte des comorbidités et des protections
démontrées

- Maladie cardiovasculaire athéromateuse
- Insuffisance cardiaque
- Insuffisance rénale progressive (albuminurie)

Contrairement aux recommandations internationales récentes
(ADA-EASD)



|Cas clinique 1 |

A man, aged 63 years, with type 2 diabetes presented a anterior myocardial
infarction, with reduced left ventricular injection. eGFR averages 65ml/min/1.73
m?, with a microalbuminuria of 60 mg/g creatinine.

Current diabetes treatment : metformin 850 mg 2 x/day
sitagliptin 100 mg/day

BMI : 29.5 kg/m?.
Blood pressure : 150/85 mm Hg
HbAl1lc:9.2 %

SGLT2 inhibitor not reimbursed because HbAlc > 9.0 %
GLP-1 RA not reimbursed because BMI < 30 kg/m?

Thus not allowed to prescribe a glucose-lowering agent with proven cardiorenal
protection

Alternative : addition of basal insulin ?



|Cas clinique 2 |

A man, aged 63 years, with type 2 diabetes presented a anterior myocardial
infarction, with reduced left ventricular injection. eGFR averages
65ml/min/1.73 m?, with a microalbuminuria of 60 mg/g creatinine.

Current diabetes treatment :

metformin 850 mg 2 x/day

BMI : 30.5 kg/m?.
Blood pressure : 150/85 mm Hg
HbAlc:6.8 %

SGLT2 inhibitor and GLP-1 RA not reimbursed because HbA1lc < 7.0 %

Thus not allowed to prescribe a glucose-lowering agent
with proven cardiorenal protection despite the high-risk profile



IF HbA,, ABOVE TARGET PROCEED AS BELOW

)

\’

GLUCOSE-LOWERING MEDICATION IN TYPE 2 DIABETES: OVERALL APPROACH

FIRST-LINE THERAPY IS METFORMIN AND COMPREHENSIVE LIFESTYLE {INCLUDING WEIGHT MANAGEMENT AND PHYSICAL ACTIVITY)

T0 AVOID
CLINICAL INERTIA
REASSESS AND

MODIFY TREATMENT
REGULARLY
(3-6 MONTHS)

WITHOUT ESTABLISHED ASCVD OR CKD
HF OR CKD PREDOMINATES l' ‘L »L
> < COMPELLING NEED TO MINIMIZE WEIGHT
PREFERABLY COMPELLING NEED TO MINIMIZE HYPOGLYCEMIA GAIN OR PROMOTE WEIGHT LOSS COST IS A MAJOR ISSUE™™
SGLTZi with evidence of reducing
SGLT2i with HF and/or CKD progression in [ [ GLP-1 RA with
6LP-1RA proven CVD CVOTs if eGFR adequate’ DPP4i GLP-1RA SoLT2? ™ good efficacy SGLT2? sue m*
with proven benefit', || peeeemee-- OR =e=emmeeas for weight loss’
OVD benefit if e6FR If S6LT2i not tolerated or ¥ ¥ ¥ ¥
adequae’ contraindicated or if eGFR less Y srwmiE i, ) ¥
than adequate®add 6LP-1RA ' A 2 ] above If HbA, above
. above arget above target abave target above target HbA,, above target bA,, above target
with proven CVD benefit'
\ > \ \ > ¢ ¢ ¢ *
2 v 6LP-1RA S6UTz¢
If HbA, above target If HbA,_above target S6LT2i S6LT2R OR OR GLP-1RA with
[ = 3 [ P, ] O0R OR DPP-4i DPP-4i SBLT2R good efficacy " Sut
120 T OR OR for weight loss®
If further intensification is required or « Avoid TZD in the setting of HF 0 6LP-1RA
patient is now unable to tolerate s
6LP-1 RA andior SELTZ chaase Chasseagents demnsirating Y safly: ¥ ¥ ¥ v v v v ¥
aqentsdemonstating OV saety: » Consier atig tether clas It HbA., above target | [ e sbovetarget | If HbA, above target
« Consider adding the other class W p.m o b.en.’ﬁ? >
(6LP-1 RA or S6LT20) with * OPP-Hont smcapphin i o eting ; o
Ry proven of HF (if not on GLP-1RA) [ Continue with addition of other agents as outlined above If triple therapy required or S6LT2i * Insulin therapy basal insulin with
ene o Basal insulle® J and/or GLP-1 RA not tolerated or lowest acquisition cost
: :::al‘l if "l‘,’"““ 6LP-1RA . S contraindicated use regimen with OR
e insulin [ If HbA, above target ] lowest risk of weight gain + Consider DPP-4i OR S6LT2i with
. IRy N
g 4, PREFERABLY lowest acquisition cost!
Consider the addition of SU‘ OR basal insulin: DPP-4i (if not on GLP-1 RA)
« Choose later generation SU with lower risk of hypoglycemia based on weight neutrality
» Consider basal insulin with lower risk of hypoglycemia’ ,L
If DPP-£i not tolerated or
1. Proven CVD benefit means it has label indication of reducing CVD events. For GLP-1 RA strongest 5. Low dose may be better tolerated though less well studied for CVD effects contraindicated or patient already on
evidence for liraglutide > semaglutide > exenatide extended release. For S6LT2i evidence modestly 6. Choose later generation SU with lower risk of hypoglycemia 6LP-1 RA, cautious addition of:
stronger for empagliflozin > canaglifiozin. 7. Degludec / glargine U300 < glargine U100 / detemir < NPH insulin 0 i
2. B aware that SGLT2i vary by region and individual agent with regard to indicated level of &6FR 8. Semaglutide > liraglutide > dulaglutide > exenatide > lixisenatide * SU « T20° + Basalinsulin

for initiation and continued use

3. Both empagliflozin and canaglifiozin have shown reduction in HF and reduction in CKD

progression in CY0Ts

4. Degludec or U100 glargine have demonstrated CVD safety

9. If no specific comorbidities (i.e, no established CVD, low risk of hypaglycemia, and lower
priority to avoid weight gain or no weight-related comorbidities)
10. Consider country- and region-specific cost of drugs. In some countries, TZDs relatively more
expensive and DPP-4i relatively cheaper




Conclusion

Malgré des avancées majeures dans les conditions de remboursement en Belgique en 2019,
les criteres actuels ne tiennent pas compte de la présence des comorbidités mises en avant
dans le ADA-EASD 2018 consensus report :

- Maladie cardiovasculaire athéromateuse

- Insuffisance cardiaque

- Insuffisance rénale chronique

Les critéeres belges actuels reposent sur des considérations gluco-metaboliques et
économiques (colt)

- Niveau d’HbA1c a l'initiation et réduction d’"HbAlc pour la prolongation

- Niveau d’indice de masse corporelle (AR GLP-1)

- Pas de remboursement de combinaisons onéreuses potentiellement bénéfiques



Conclusion

Malgré cela, les criteres de remboursement restent complexes

Ne jamais oublier qu’en cas de TDS, les criteres restent
identiques et n’autorisent pas de « dérogation »

Intérét de collaborations (FMC/GP/SP)

Responsabiliser le patient



Nouvelles conditions de remboursement: 1 juillet 2019

Mono thérapie : metformine

Bithérapie

Metformine Metformine Metformine Metformine Metformine Metformine
+ + + + . + +
< ey . . ARy . .
SU/répaglinide DPP-1Vi (ou SGLT2-i GLP-1 RAL;,&;#'/ insuline TzD

combinaison fixe) (GFR=60mI/min)

Trithérapie

SU/répaglinide SU/répaglinide SU/répaglinide

SU/répaglinide SU/répaglinide

DPP-1Vi DPP-IVi DPP-IVi ,l,""f wﬁ"f"?
Uniquementinsuline basale (NPH, M
Lantus®, Toujeo®, Tresiba®)
SGLT2-i SGLT2-i SGLT2-i
GLP-1RA GLP-1RA LAZFF7 GLP-1RA
Insuline Uniquement insuline Toutes insulines Insuline ‘{W Insuline
basale (NPH, Lantus®,
Toujeo®, Tresiba®)
TZD TZD W TZD ,32;3,7; TZD TZD

Combinaison de traitement injectables

Insuline basale 7
i agy
Insuline prandiale OU SGLT2-i OU GLP-1 RA

inférieure a la valeur
initiale

HbA1c<7,5%ou
diminution 20,5%
GFR > 60ml/min

L

DPP-IVi: SGLT2-i: GLP-1 RA:
Criteres d’initiation: Criteres d'initiation: Critéres d’initiation:
HbAlcentre 7% et 9% HbAlc entre 7% et 9% HbAlc>7,5% i:?;,
Prolongation: GFR > 60ml|/min BMI > 30kg/m*~=<
HbAlc <9% et Prolongation: Prolongation:

HbAlc< 7% ou
diminution > 1%

Combi GLP-1 RA/insuline:
Critéres d’initiation: ,,%7:5""’}
HbAlc>7,5% ‘“"{g
Sous insuline basale et avec un BMI
> 30kg/m?

Sous GLP-1 RA (pas de restriction du
BMI)

Prolongation:
HbA1lc £ 7% ou diminution > 1%

Tresiba®,
Lantus®,
Toujeo® et
Actos® e
AL
Chapitre 1:
Plus de condition de
remboursement




