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Update on the French position statement about closed-loop automated

Avant-propos

La mise a disposition des premiers systémes de délivrance
automatisée de l'insuline en 2020 a constitué un bouleverse-
ment dans la stratégie thérapeutique du diabete de type 1 et
augurait une formidable avancée pour les enfants et adultes
vivant avec cette maladie chronique. Dans cette perspective, les
acteurs du diabete en France avaient alors élaboré une prise de
position consensuelle sur l'usage de cette innovation thérapeu-
tique qui, dans les faits rapportés cette année dans un obser-
vatoire national de la boucle fermée (OB2F), a été utilisée
conformément aux avis exprimés. La prise de position franco-
phone a en outre été largement reprise dans un consensus
international publié en 2023. En 2024, ces mémes acteurs,
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s'appuyant a la fois sur la trés large expérience accumulée en
4 ans et sur le foisonnement d'études contrélées et d'analyses
en vie courante dans le monde, ont souhaité actualiser leur
position pour optimiser le bénéfice des personnes vivant avec
un diabeéte. Tel est I'objet du présent document, dont les prin-
cipaux messages se résument ainsi :

* I'engouement des patients et des professionnels de santé est
considérable, puisque plusieurs milliers de patients ont été
équipés d'une boucle fermée en France (pour la seule année
2022, I'observatoire OB2F recense prés de 3000 patients adul-
tes et enfants inscrits dans ce registre) ;

le bénéfice sur le contréle glycémique est au rendez-vous,
0B2F montrant un gain de temps passé dans la cible glycé-
mique dépassant 12 points, une baisse d'HbA1c de 0,6 point,
avec au terme d'un an de suivi, un temps dans la cible moyen
(71 %) et une HbA1c (7 %) correspondant aux objectifs
internationaux ;

la sécurité du traitement est confirmée, puisque le taux d'acci-
dents métaboliques aigus (céto-acidose et hypoglycémie
sévere) est trés faible ;

sur le plan qualitatif, OB2F rapporte un faible taux d'abandon des
systemes (1,8 % a 1 an) tandis que d'autres études rapportent
une diminution de la détresse liée au diabéte, une réduction de
la peur des hypoglycémies, et une amélioration du sommeil des
patients et parents d'enfants vivant avec un diabete.

Le groupe de travail insiste sur |'utilité de réviser certaines
restrictions réglementaires devenues obsolétes a la lumiére

Glossaire

BF boucle fermée

BO boucle ouverte

BFH boucle fermée hybride

DAI délivrance automatisée de I'insuline

DAIH délivrance automatisée de l'insuline hybride

DT1 diabete de type 1

DT2 diabete de type 2

MCG mesure continue du glucose intersticiel

TIR time in range : temps dans la cible

TBR time below range : temps en hypoglycémie

TAR time above range : temps en hyperglycémie

PDS professionnels de santé

PSAD prestataire de santé a domicile

SFD Société francophone du diabéte

T Groupe de travail télémédecine et technologies
innovantes de la SFD

SFE Société francaise d'endocrinologie

FFD Fédération francaise des diabétiques

AJD Aide aux jeunes diabétiques

SFEDP Société francaise d'endocrinologie et diabétologie

pédiatrique

FENAREDIAM Fédération nationale des associations régionales

d'endocrinologie-diabétologie et métabolisme

CNP-EDMM  Conseil national professionnel d'endocrinologie,
diabete et maladies métaboliques

CODEHG College des diabétologues et endocrinologues des
hopitaux généraux

ETP éducation thérapeutique du patient

de I'expérience acquise et des données publiées, il s'agit

notamment :

* du seuil d'HbA1c (> 8%) pré-thérapeutique conditionnant

actuellement le remboursement assurantiel de plusieurs dis-

positifs. Le niveau de preuve est tres fort pour affirmer que la
boucle fermée est largement bénéfique pour les patients en
dessous de ce seuil ;

de la nécessité d'un traitement préalable de 6 mois par pompe

ainsuline avant de pouvoir recourir a une boucle fermée. Cette

restriction n'a plus lieu d'étre car les études publiées montrent
que les patients initiés a la pompe a insuline bénéficient de

I'activation de la boucle fermée aprés 1 a 2 semaines de

recours a la pompe, selon les mémes indicateurs de bénéfice

et de sécurité. Cette restriction établit de surcroit des contrain-
tes organisationnelles et financiéres qui n'ont plus lieu d'étre.

Cette prise de position actualisée introduit également des pistes

pour un élargissement des indications de la boucle fermée,

justifié par des études controlées fournissant un haut niveau
de preuve :

« en pédiatrie, la boucle fermée devrait désormais pouvoir étre
proposée deés l'age de 2 ans et ce, avec les 4 principaux
dispositifs présents sur le marché en 2024 ;

* la grossesse constitue également une indication hautement
pertinente sur la base des résultats glycémiques observés,
validée dans les recommandations du NICE au Royaume-Uni ;

* le diabete de type 2, des lors qu'il fait déja I'objet d'une
intensification thérapeutique par l'indication d'une pompe
a insuline, répond de facon tres positive a la mise sous dis-
positif automatisé d'insulinothérapie.

Le groupe de travail souhaite également soumettre deux pré-

conisations aux industriels impliqués dans la conception des

boucles fermées :

« d'une part, un travail d'ergonomie doit étre effectué visant
a réduire la fréquence des alarmes et alertes sonores et
vibratoires sans préjudice sur la sécurité car souvent rappor-
tées comme déléteres a la qualité de vie des utilisateurs sans
bénéfice identifié ;

« d'autre part, l'interopérabilité doit étre recherchée tant pour la
combinaison validée des modeles de pompe et de dispositifs
de mesure du glucose dans les systémes de boucle fermée
(comme le promeut la FDA aux Etats-Unis) que pour les
plateformes utilisées pour le téléchargement des données
glycémiques et des données des systémes.

La formation des professionnels de santé a la boucle fermée
reste essentielle au succes de cette thérapeutique et doit étre
incontournable pour permettre sa prescription. L'organisation
des soins vers une prise en charge ambulatoire a fait la preuve
de sa bonne adaptation a I'évolution de la technologie et aux
attentes des patients.

Cette prise de position actualisée est guidée par I'objectif

conjoint d'une plus grande efficacité, d'une meilleure qualité

et d'un gain en coGt-efficacité des soins au service des patients
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vivant avec un diabéte en France, dont le poids des complica-
tions témoigne des limites de la thérapeutique précédant I'insu-
linothérapie automatisée.

Professeur Pierre Yves Benhamou (responsable du groupe Télé-
médecine et Technologies Innovantes de la SFD) et le Professeur
Eric Renard (Président de la Société francophone du Diabéte).
12 mars 2024.

Chapitre 1. Etat de la question

Evolution du concept

Depuis la mise a disposition de plusieurs systemes de délivrance
automatisée d'insuline (DAI) pour le traitement du diabete de
type 1 (DT1), leur déploiement en soins courants est allé gran-
dissant en France, comme l'illustre I'observatoire de la boucle
fermée en France (OB2F) [1]. Cet observatoire a recueilli par une
participation volontaire |'expérience sur I'année 2022 de 79 éta-
blissements ou cabinets publics ou privés consacrés a la prise en
charge des adultes ou des enfants et adolescents et cumule les
données de 2758 personnes vivant avec un DT1. Les modalités
d'initiation et de suivi de la DAI ont suivi la prise de position des
experts francais publiée en 2020 [2,3]. Les résultats rapportés
dans cet observatoire, résumés plus loin, montrent des résultats
similaires a ceux des publications des essais cliniques et des
données en vie courante [4,5].

Les données sur les résultats des différents DAI en vie cou-
rante concourent a faire envisager leur mise en place chez la
plupart des personnes vivant avec un DT1 [6]. Le consensus
publié par I'EASD et I'ADA sur la gestion de I'hyperglycémie
dans le DT1 de I'adulte adopte une position trés ouverte sur le
sujet compte tenu du bénéfice attendu en termes de flexi-
bilité d'ajustement de I'apport d'insuline et de réduction du
risque d'hypoglycémie, moyennant cependant un codt plus
important [7,8]. Le National Institute for Health and Care
Excellence britannique ouvre également la voie au recours
large aux DAI chez les personnes adultes vivant avec un
DT1 dont I'HbA1c égale ou dépasse 7,5 % ou présentant
des hypoglycémies invalidantes, chez tous les enfants et
adolescents quel que soit leur niveau d'HbA1c, et chez les
personnes préparant une grossesse ou enceintes en raison
d'un bénéfice codt-efficacité probable [9]. Les personnes
disposant déja d'un DAI avant décembre 2023 sont en droit
de le conserver méme si les conditions de mise en place
énoncées n'étaient pas présentes. La capacité d'apprentis-
sage des personnes avec un DT1 ou de leurs aidants, la
formation par une équipe soignante experte et la couverture
des colts par une assurance de santé sont mentionnées
comme des conditions nécessaires pour la mise en place
d'un traitement par un DAL

Principaux systemes disponibles en 2024
Depuis la prise de position de 2020, un systeme de DAI sup-
plémentaire est devenu disponible : CamAPS FX, un second
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devrait I'étre dans quelques mois : OmniPod 5, et un troisiéme
a obtenu le marquage CE : Diabeloop DBLHU. Les caractéristiques
des systemes de DAI sont résumées dans le tableau |I.

Une question actuelle est celle du choix du DAI le plus adapté
a chaque personne en fonction du profil de ses besoins en
insuline (variabilité diurne et nocturne, sensibilité a I'insu-
line), de son mode de vie (alimentation, horaires de travail,
activités physiques) et de ses capacités d'apprentissage qui
dépendent aussi de son investissement dans la prise en
charge de sa maladie. Seules les conditions de prise en charge
liges a I'age sont actuellement discriminatives mais devraient
évoluer au vu des études réalisées chez les trés jeunes
enfants (voir 1-4). En dehors des conditions d'age, I'expé-
rience rapportée actuelle ne permet pas de définir des indi-
cations formelles de tel DAl ou de tel autre pour une personne
donnée en I'absence de différence significative entre les DAI
évalués simultanément de facon prospective ou rétrospective
chez des adultes, adolescents ou enfants [10-15]. Une cer-
taine flexibilité dans I'orientation s'avere nécessaire avec une
possibilité de changement de DAI en fonction des résultats
obtenus avec un DAl initialement sélectionné. La disponibilité
de nouveaux DAI peut également intervenir dans le choix
partagé avec la personne. L'implication des personnes dans la
gestion du DAI apparait en vie courante comme un facteur
déterminant des résultats obtenus sur le controle glycémique
[16].

Le systéme CamAPS FX a été pour sa part évalué par des études
pendant la grossesse [17-19] mais des expériences avec le
systéme MiniMed 780G et le systeme DBLHU ont été aussi
rapportées [20,21].

Résultats des études chez I'adulte

Les études d'évaluation des différents DAI en essais cliniques ou
en vie courante ont été nombreuses au cours de ces dernieres
années [10-59]. Les principales sont présentées pour les diffé-
rents systémes de DAI dans le tableau I, reprenant les études
publiées depuis 2021. Les données concernant les principales
études antérieures ont été citées dans notre prise de position
initiale de 2020 [2,3].

Le systéme Medtronic 780 a été peu évalué par des études
randomisées contrdlées mais les études en vie courante sur de
grands effectifs ont montré un bénéfice durable. Le systeme
Tandem control-1Q a été a l'inverse I'objet de nombreuses
études randomisées controlées et le maintien du bénéfice a
été confirmé en vie courante, similaire a celui obtenu dans les
essais cliniques. Le systeme CAmMAPS a été le plus précocement
évalué, le plus souvent dans des études randomisées contro-
lées, en crossover pour la plupart. Le systéme Diabeloop
DBLG1 a fait 'objet de peu d'études, en général sur de petits
effectifs. Les données avec le systeme OmniPod 5 ont été pour
l'instant issues d'études observationnelles.
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TaBLEAU |
Différents systémes de délivrance automatisée d'insuline approuvés par la HAS en France en 2024

Algorithme SmartGuard Control-1Q 1.0 CamAPS FX DBLG1 DBLHU SmartAdjust
Minimed 780G
Advanced
Hybrid

Closed-loop
Interface utilisateur Pompe a insuline Pompe a insuline Smartphone AndroidTerminal spécifiqueTerminal spécifiqueControleur spécifique
CGM compatibles Gardian Link 3 ou 4  Dexcom G6 Dexcom G6 Dexcom G6 Dexcom G6 Dexcom G6

FreeStyle Libre 3
Pompes a insulines compatibles Medtronic 780G Tandem t:slim X2 Ypsopump Kaleido Kaleido OmniPod 5
Plateforme CareLink MyDiabby Glooko-XT YourLoops YourLoops GlookoXT
téléchargement Glooko-XT
Marquage CE Age > 7 ans Age > 6 ans Age >1an Age > 18 ans Age > 18 ans Age >2 ans
Approbation HAS Age > 7 ans Age > 6 ans Age > 2 ans Age > 18 ans Non Age >2 ans
Age > 4 ans

TasLeau I

Données des principales études cliniques et en vie courante sur la délivrance automatisée de l'insuline (DAI) dans le diabéte de type
1 publiées depuis 2021 (d'apres [4])

a. Ftude Criteres d'inclusion Méthodes Résultats (HbA1c, TIR, Limitations

b. Durée hypoglycémies)

c. Nombre de participants

d. Pays

e. Type d'étude

a. Collyns et al. [22] DT1, age 7-80 ans, 2 centres, randomisée, Inclusion : HbA1c 7,6 £ 0,9 % Durée courte. Bon
b. 4 semaines pompe > 6mois, doses crossover Suivi : GMI 6,8 % contréle glycémique
¢ 59 d'insuline > 8 AHCL vs SAP + PLGS TIR : 3 l'inclusion

d. Nouvelle zélande AHCL : 70,4 + 8,1 %

e. Essai clinique SAP + PLGS : 57,9 + 11,7 %

Différence : 12,5 + 8,5 %

(p < 0,001) différence sur la nuit :
18,8 + 12,9 %, (p < 0,001)
Bénéfice sur les 3 groupes d'age :
[7-13], [14-21], [> 22] ; plus
grand chez les [14-21] : 14,4
+8,4 %
Hypoglycémies :
Inclusion :
<70mg/dL :3,1+2,1 %
<54mg/dL : 0,5+ 0,6 %

AHCL :
<70 mg/dL : 2,14 1,4 %
(p =0,034)
<54mg/dL:0,540,5 %
(p =0,025)
Médecine
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TaBieau Il (Suite).

. Etude

. Durée

Nombre de participants
. Pays

. Type d'étude

. Bergenstal et al. [31]
. 12 semaines

113

d. Etats-Unis, Allemagne,
Israel, Slovénie

e. Essai clinique FLAIR
Study

N Pan To

Criteres d'inclusion

DT1 adolescents et adultes
14-29 ans,
Pompe ou MDI,
HbA1c 7-11 %

Méthodes

Prospective randomisée
crossover, 7 centres
780G vs 670G
Criteres de jugement :
Time above range
(TAR > 180 mg/dL) le jour
(supériorité) + Time below
range (TBR < 54 mg/dL)
sur 24 h (non-infériorité)

Résultats (HbA1c, TIR,
hypoglycémies)

HbA1C 7,9 £ 0,7 %
(randomisation)

TAR : supériorité démontrée
Baseline : 42 £ 13 %
780G : 349 %
670G : 379 %

TBR : non-infériorité démontrée
Baseline : 0,46 £ 0,42 %
780G : 0,46 + 0,33 %
670G : 0,50 = 0,35 %
TIR : critere secondaire
Baseline : 57 £ 12 %
780G : 67 =8 %
670G : 63 =8 %

Limitations

Critere de jugement
inhabituel

a. Beato-Vibora et al.
[23]

b. 4 semaines

c. 52

d. Espagne

e. Vie courante

DT1 adultes

Prospective, 2 semaines
de pompe et (GM et
questionnaires de
satisfaction vs. apres
3 mois avec AHCL

HbA1C :

Inclusion : 7,23 = 0,86 %
AHCL : 6,67 = 0,61 % (p < 0,001)
TIR :

Inclusion : 67,3 = 13,6 %
AHCL : 80,1 =75 %

TAR > 180 mg/dL :
Inclusion : 29,4 = 15,1 %
AHCL : 16,8 £8,4 % (p <0,001)
TAR > 250 mg/dL :
Inclusion : 6,9 = 7,8 %
AHCL : 2,7 % 3,0 % (p < 0,001)
Hypoglycémies :
pas de changement

Effectif limité

a. Pintaudi et al. [24]
b. 6 mois

c. 58

d. Italie

e. Analyse rétrospective

DT1>1 an, age > 18 ans,
comptage des glucides,
suivi ambulatoire

Observationnelle,
rétrospective, 2 semaines
avec SAP+ PLGS puis
6 mois avec Medtronic
780G (Guardian 3 sensor)

HbA1C :
Inclusion : 7,5+ 0,8 %

3 mois : 6,9 % 0,5 % (p = 0,001)
6 mois : 6,7 + 0,5 % (p = 0,001)
TIR :

Inclusion : 64,8 % (56,2-74,5)
6 mois : 80,3 % (74,1-85,0)
(p < 0,001)

TAR > 250 mg/dL :
Inclusion : 6,1 % (3,1-10,3)

6 mois : 1,7 % (0,8-4,5)

(p <0,001). TBR < 70 mg/dL :
Inclusion : 1,7 % (0,7-4,4)

6 mois : 1,8 % (1,2-3,2)

Monocentrique,
rétrospectif, biais de
sélection possible,
prédominance féminine,
effectif limité

Medtronic 780G : 70,5 vs 65,7 %

(p=0,301)
a. Schiaffini et al. [11] Enfants < 18 ans, Observationnelle, vie HbA1C : Monocentrique, petit
b. 8 semaines DT1> 1 an, sous SAP+ courante. Comparaison de Idem 3 l'inclusion pour les effectif
c 31 PLGS 2 types d'AHCL : 2 AHCL ;
d. Italie Medtronic 780G et Pas de suivi
e. Vie courante Tandem control-1Q TIR :
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TaBieau Il (Suite).

TIR 3 mois :
HCL : 75,57 = 1,2 % vs
49,8 = 1,76 % (inclusion)
(p < 0,0007).

TIR > 70 % : 14/85 (16,5 %) SAP

vs. 30/36 (83 %) HCL.
TAR > 250 mg/dL 3 mois :

HCL : 14,5 £ 1,74 % (inclusion)

vs. 4 = 0,49 % (3 mois)
(p <0,001)
TBR 3 mois :
HCL : 2,08 £ 0,26 %

SAP : 3,36 = 0,28 % (p < 0,001)

a. Etude Criteres d'inclusion Méthodes Résultats (HbA1c, TIR, Limitations
b. Durée hypoglycémies)
c. Nombre de participants
d. Pays
e. Type d'étude
4 semaines avec PLGS vs (p<0,01)
4 semaines avec AHCL Control-1Q : 70,1 vs 64,8 %
(p<0,01)
Pas de différence entre les
2 AHCL
a. Thivolet et al. [25] DT1, enfants et adultes Observationnelle apres HbA1C : Monocentrique, petit
b. France mise sous pompe Idem & l'inclusion effectif sous HCL
c 121 Pompe + CGM ou PLGS 3 mois :
d. 3 mois (SAP) vs HCL SAP : 7,66 £ 0,11 %
e. Essai clinique HCL : 6,84 £ 0,05 % (p <0,001)

a. Da Silva et al. [26]
b. Belgique, Pays Bas,
Finlande, Italie, Qatar,
Royaume-Uni

c. 4120

d. 8 semaines

e. Vie courante

DT1, données Carelink

Données Carelink

HbA1c : pas de données
GMI<7 % :79 %
TIR :

34,6 % pre-AHCL vs 74,9 % post-

AHCL (p < 0,0001)
77,3 % avec TIR > 70 %

Observationnel, données
téléchargées agrégées

a. Carlson et al. [27]
b. 157

¢. 3 mois

d. Etats-Unis

e. Essai clinique

DT1, adolescents et
adultes (14-75ans)

Observationnelle

HbA1C :
7,0%£0,5% vs 7,5+ 0,8 %
(p<0,001)
>94 % en AHCL
TIR :
+10,3 % (p < 0,001)

Non randomisé, cible
modifiée pendant 50 %
de I'étude, petit nombre
par catégories d'age, bon

controle glycémique initial

a. Choudhary et al. [28]
b. 6 mois

c 82

d. France, Allemagne,
Royaume-Uni

e. Essai clinique

ADAPT Study

DT1 > 2 ans,
age > 18 ans,
HbA1c > 8 % sous multi-
injections quotidiennes
plus isCGM (cohorte A) ou
rtCGM (cohort B) > 3 mois

Randomisée 1:1 AHCL vs
multi-injections + CGM.

HbA1C :
AHCL : 7,32 % vs 9,00 %
(1,54 % [SD 0,73])

MIQ +isCGM : 8,91 % vs 9,07 %
Model-based difference : 1,42 %

(95 % C1-1,74 31,10 ;
p <0,0001)

a. Lablanche et al. [29]
b. 1an

c. 220

d. France

e. Vie courante

DT1, adultes

Observationnelle,
rétrospective,
multicentrique, 20 centres
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TaBieau Il (Suite).

a. Etude

b. Durée

c. Nombre de participants
d. Pays

e. Type d'étude

a. Etude

b. Durée

¢. Nombre de participants
d. Pays

e. Type d'étude

Criteres d'inclusion

Criteres d'inclusion

Méthodes

Méthodes

Résultats (HbA1c, TIR,
hypoglycémies)

Inclusion : 63,4 = 13,5 %
1an:+9,1%[7,6;10,5];
p <0,001
TBR < 70 mg/dL :
Inclusion : 2,0 % [1,0 ; 5,0]
1an:0,0 % [20;0,0];

Résultats (HbA1c, TIR,
hypoglycémies)

Limitations

i < 0|001

Limitations

initialement

SAP-HCL cohorte : 55 % + 13 %

(SAP) vs 65 % 4 10 % avec CLC

(p<0,001), TIR>70 % : 36 %
(CLC) vs 14 % (SAP)

HCL-HCL cohort : 53 % =+ 17 %

pre-RCT vs 67 % =+ 10 % RCT vs.

66 % + 10 % extension
Time <70 mg/dL :
1,80 % (SAP) vs 1,34 % (HCL)
(p <0,001)
Pas d'acidocétose ni d'hypo
sévere

a. Bisio et al. [32] DT1, 6-10 ans, 4 semaines avec pompe HbA1c : pas de données Petite population, étude
b. 2 x 4 semaines insuline > 1 an, sous + (GM puis 4 semaines TIR : HCL > SAP (p < 0,001) non randomisée, courte
c 13 pompe avec/sans avec HCL TAR : SAP >HCL (p = 0,001) durée, tranche d'age
d. Etats-Unis PLGS > 6 mois ; limitée
e. Essai clinique HbA1c <10 % ; pas
d'acidocétose ni

hyposévere récentes ;

dose insuline > 10 u/j
a. Kanapka et al. [33] Enfants DT1 6-13 ans sous  Ftude initiale randomisée HbATC : Haut niveau
b. 28 semaines pompe sur 16 semaines HCL vs Inclusion : 7,6 £0,9 % socioéconomique, patients
c. 100 SAP Fin de RCT: 7,0 £ 0,8 % inclus sous pompe, bon
d. Etats-Unis Extension sur 12 semaines Fin d'extension : 7,3 4+ 0,7 % contréle glycémique
e. Extension étude avec HCL pour les (p=0,41) initial, extension de
clinique 2 groupes randomisés TIR : courte durée

a. Pinsker et al. [34]

DT1, 4ge > 14ans, control-

Questionnaires

HbA1c : 6,9+0,9 %

Pas de groupe controle,

b. 7 semaines 1Q > 21 jours psychosociaux, PROs et a l'inclusion ; pas de suivi biais de selection, tres
c. 1435 données TIR > 3 sem : 78,2 % (70,2~ bon contréle glycémique
d. Etats-Unis (GM > 3 semaines et 85,1 %) initial
e. Vie courante 3 7 semaines sous TIR 7 sem : 79,2 % (70,3-86,2 %)
control-1Q (p <0,001)
TAR (> 180 et > 250 mg/dL) :
réduits 3 7 sem (p < 0,001)
TBR : pas de changement
Médecine
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TaBieau Il (Suite).

a. Etude

b. Durée

c. Nombre de participants
d. Pays

e. Type d'étude

a. Breton et Kovatchev
[35]

b. 1 an

c. 9010

d. Etats-Unis

e. Vie courante

Criteres d'inclusion

Age > 6 ans, > 12 mois
consécutifs sous control-
1Q, et > 2 semaines
avec > 75 % CGM avant
control-1Q

Méthodes

Analyse rétrospective de
données téléchargées sur
plateforme t :connect

Résultats (HbA1c, TIR,
hypoglycémies)

HbA1C :

Inclusion : 7,3 %
Control-1Q vs. SAP : -0,3 %
Glycémie moyenne (mg/dL) :
Inclusion vs control-1Q : 163 vs
151 (p < 0,001)

TBR < 54 mg/dL [%] : 0,01 vs
0,02 (p < 0,001)

TBR 54-70 mg/dL [%] : 0,9 vs 0,9
(p=0,123)

TIR [%] : 63,2 vs 73,5 (p < 0,001)
TAR 180-250 mg/dL [%] : 25,2 vs
19,7 (p < 0,001)

TAR > 250 mg/dL [%] : 8,3 vs 4,7
(p<0,001)

Limitations

Pas de groupe controle,
99 % inclus sous Basal-1Q,
étude rétrospective

a. Akturk et al. [36]
b. 12 mois

c. 30

d. Etats-Unis

e. Vie courante

DT1, avec initiation
tandem control-1Q sans
bolus (auto > 90 %) vs
peu de bolus (auto 50-

90 %) vs bolus fréquents
(auto 10-49 %)

TIR évalué a 3, 6 et
12 mois, appariement sur
I'age, le sexe et la durée

du diabete

HbA1C :
Auto > 90 % : 1,6 £ 0,8 %
(p <0,001)
TIR :
Auto > 90 % : + 19,3 £ 6,4 %
(p <0,001)
TBR : pas de changement

Monocentrique, petit
effectif

. Bisio et al. [37]

. 2 X 4 semaines
15

. Etats-Unis

. Etude pilote

oD an oo

DT1, > 65 ans, insuline
> 1 an, sous pompe
avec/sans (GM > 6 mois ;
HbA1c < 10 % ; pas
d'acidocétose ni
hyposévere récentes ;
dose insuline > 10 u/j

4 semaines avec pompe
+ CGM puis 4 semaines
avec HCL

HbA1C :
Pas de différence :7,0 £ 0,8 % vs
6,7+ 0,5 %, (p=0,122)
TIR sous HCL : +10 %, p = 0,002
TAR sous HCL : -6,9 %, p = 0,005
TBR sous HCL : 0,4 %, p = 0,053

Petite population, étude
non randomisée, courte
durée

. Renard et al. [38]
. 36 semaines

122

France

. Essai clinique

Panoo

DT1, prépubeéres, 6-
12 ans, sous pompe

Prospective,
multicentrique,
randomisée 24/7 vs. soir
et nuit (E/N) control-1Q
sur 18 semaines, puis 24/
7 sur 18 semaines

HbA1C :
Inclusion : 7,7 £ 0,7 %
18 semaines : 7,2 % (p < 0,001)
TIR :

Inclusion vs 24/7 : 52,9 9,5 %
Vs 67,3 £ 5,6 %
Inclusion vs E/N : 55,1+ 10,8 %
vs. 64,7 7,0 % (24/7 vs E/N :
p=0,001).

TAR :

Inclusion vs 24/7 : 41,9 vs
30,0 % inclusion vs. E/N : 39,8 %
vs.32,6 % (24/7 vs E/N :

p =0,007).

TBR :

Inclusion vs. 24/7 : 4,2 vs 2,7 %
inclusion vs E/N : 4,6 vs 2,7 %.
Pas d'acidocétose ni d'hyposévere

Pas de groupe controle
sans HCL, sous pompe
a l'inclusion

a. Ekhlaspour et al. [39]
b. 6 mois

Prospective,
multicentrique,

HbA1C :
Pompe + CGM vs control-IQ :

Médecine
des maladies
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a
b.
c
d. Pays
e
c
d
e

TaBieau Il (Suite).

. Ftude
. Durée
. Nombre de participants

. Type d'étude

. 168

. Etats-Unis

. Sous-analyse de

I'étude RCT-iDCL

Criteres d'inclusion

DT1 adultes ayant
participé 3 I'étude
randomisée iDCL

Méthodes

168 participants
randomisés control-1Q vs
SAP ; groupes analysés
selon traitement initial :
pompe (18 %), pompe

+CGM (61 %), MIQ
(11 %) ou MIQ + (GM
(10 %)

Résultats (HbA1c, TIR,
hypoglycémies)

Limitations

73+1,0 % vs.7,0 £ 0,7 %
Pompe + CGM vs SAP :
7,2+0,7 % vs 7,3 % 0,8 (NS)
TIR :
Pompe + CGM vs control-IQ :
62 vs73 Y%.
Pompe vs control-IQ :
61 vs 70 %.
MIQ + CGM vs control-IQ :
54 vs 68 %.
MIQ vs control-IQ :
61 vs 69 %.
TBR : pas de changement

Manque de puissance
pour comparaison
significative

a

d
e

. Renard et al. [40]

b. 12 semaines
.72

. France
. Essai clinique

DT1 adultes sous pompe
avec Clarke score >3 et/
ou hypos
séveres < 6 mois,
TBR>5 %

Prospective, randomisée
2:1 control-1Q vs pompe
et (GM

Control-1Q vs pompe et (GM :
TBR :
—3,7 % (95 % 1C-4,8, -2,6),
p <0,001
TIR :
+8,6 % (95 % 1C 5,2, 12,1),
p <0,001
TAR :
—5,3 % (95 % IC-87,7, -1,8),
p=0,004

Durée courte, diabéte
bien controlé au départ
(HbA1C 7,1 %)

2 hiiosévéres S0us control-lii

a. Etude Criteres d'inclusion Méthodes Résultats (HbA1c, TIR, Limitations
b. Durée hypoglycémies)
c. Nombre de participants
d. Pays
e. Type d'étude
a. Boughton et al. [47] DT1, 4ge > 18 ans, Multicentrique, HbA1C : Petit effectif, bon controle
b. 2 x 8 semaines pompe > 6 mois (avec/ multinational, Inclusion : 7,4 4 0,8 %. Pas de glycémique initial
25 sans (GM), HbA1c <10 % randomisée, crossover, Ssuivi.
d. Autriche, Suisse, double aveugle (aspart vs TIR :
Royaume-Uni fast aspart) 75 % =+ 8 % (Fiasp) vs 75 %
e. Essai clinique + 8 % (aspart) ; différence
—0,6 % [95 % IC —1,8 % to
0,7 %] ; p < 0,001 pour non-
infériorité
TBR < 70 mg/dL :
2,4 % [1,2-3,2 %] (Fiasp) vs
2,9 % [1,7-4,0 %] (aspart) ;
p=0,01
TIR <54 mg/dL :
0,4 % [0,2-0,7 %] (Fiasp) vs
0,7 % [0,2-0,9 %] (aspart) ;
p=0,03
Pas d'hyposévere, ni acidocétose
Médecine
tome 18 > n°4 > juin 2024 des maladies
Métaboliques

351

Recommandations et référentiels



E Renard, N. Tubiana-Rufi, L. Chaillous, E Bonnemaison, H. Hanaire, E Bismuth, et al.

TaBieau Il (Suite).

a. Etude Criteres d'inclusion

b. Durée

c. Nombre de participants

d. Pays

e. Type d'étude

a. Ware et al. [48] DT1 > 1an, age 6-18 ans,
b. 6 mois souUs pompe > 3 mois,
c. 133 HbA1c 7,0-10,0 %

d. Royaume-Uni

e. Essai clinique

Méthodes Résultats (HbA1c, TIR,
hypoglycémies)
Randomisée, HCL vs HbA1C :
pompe. Algorithme sur Inclusion :

pompe modifiée
Medtronic 640G, avec
Medtronic Guardian 6 mois HCL : -0,32 %, 95 %Cl
3 sensor, et prototype ([—0,59 to —0,04] ; p = 0,023)
phone (Florence M. TIR :
configuration), ou pompe HCL : +6,7 % (95 % 1C 2,2 a
Sooil Dana RS avec 11,3 ; p=0,0043)
Dexcom G6 et app sur 4 hyposéveres (HCL) et 3
smartphone (CamAPS FX (pompe) 2 acidocétoses dans
configuration) chaque groupe

HCL : 8,2 % (SD 0,7)
Pompe : 8,3 % (0,7)

Limitations

2 (GM différents, %HCL
inférieur avec Florence M.

a. Ng et al. [49] > 3 mois pompe avant
b. 3 mois GM

¢ 39

d. Royaume-Uni

e. Vie courante

Prospective,
observationnelle

HbA1c (mmol/mol) :
Avant HCL : 63 =12
3 mois HCL : 56,6 £ 9,3
(p=0,03)

TIR :

Avant HCL : 50,5 = 17,4 %
3 mois HCL : 67,0 £ 14 %
(p=0,001)

TBR :

Avant HCL : 4,3 £ 1,6 %
3 mois HCL : 2,8 £ 1,4 %

Pas de groupe controle,

petit effectif,
monocentrique, effet
étude

a. Etude

b. Durée

c. Nombre de participants
d. Pays

e. Type d'étude

a. Amadou et al. [52]
b. 6 mois

c. 25

d. France

e. Vie courante

Criteres d'inclusion

DT1 sous pompe et
CGM > 1 an

Méthodes Résultats (HbA1c, TIR,
hypoglycémies)
Observationnelle HbA1C :
Inclusion : 7,9 % (0,93 ; 5,6-
8,5 %)
6 mois : 7,1 % (p < 0,001)
TIR :

Inclusion : 53 % (16,4 ; 21-85 %)
6 mois : 69,7 % (p < 0,0001)
TBR < 70 mg/dL :

Baisse de 2,4 a 1,3 % (p =0,03)
TIR < 54 mg/dL :

Baisse de 0,32 to 0,24 %

(p=0,42)

(p = 0,004)
a. Boughton et al. [50] DT1, 4ge > 60 ans, sous Multicentique, TIR : Haut niveau social
b. 2 x 16 semaines pompe multinational, crossover, 79,9 % (HCL) vs 71,4 % (SAP),
¢ 37 HCL vs SAP p <0,0001
d. Royaume-Uni et 2 hyposéveres sous SAP
Autriche

e. Essai cliniiue

Limitations

Petit effectif, biais de

sélection, données de
(GM non optimales pour

tous les participants

Médecine
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a. Ftude

b. Durée

c. Nombre de participants
d. Pays

e. Type d'étude

a. Benhamou et al. [53]
b. 2 x 4 semaines

c¢.5

d. France

e. Essai clinique

Criteres d'inclusion

DT1 > 5 ans ou peptide ¢

indosable, age > 22 ans,
pompe > 6 mois,
instabilité glycémique
sévere, indication de
greffe d'ilots

Méthodes

Interventionnelle,
randomisée, 2 essais en
1. 2 essais de
2 x 4 semaines en
crossover avec DBLHU ou
PLGS randomisés pour
I'ordre

Résultats (HbA1c, TIR,
hypoglycémies)

HbA1C :
8,3+ 1,2 % vs 8,013 % (NS)
TIR :

DBLHU (73,3 % = 1,7 %) vs PLGS
(43,5 % £ 1,7 % ; p <0,0001)
TBR :

DBLHU (0,9 % 0,4 %) versus PLGS
(3,7£0,4 % ; p<0,0001)

Limitations

Effectif limité, cas peu
fréquents, effet période
possible

a. Kariyawasam et al.
[54]

b. 13 semaines

c 21

d. France

e. Essai clinique

DT1 > 1 an, age : 6-
12 ans,
HbA1c < 75 mmol/mol,
pompe > 3 mois

HCL vs SAP randomisée
1 :1, crossover, non-
infériorité

HbA1c : pas de données
TBR : 2,04 % avec HCL vs 7,06 %
avec SAP (p < 0,0001)
Pas d'acidocétose, ni hyposévere

Petit effectif, durée courte

a. Benhamou et al. [55]
b. 13 mois

c. 3706

d. Allemagne

DT1, age > 18 ans,
> 14 jours de HCL

Observationnelle, analyse
rétrospective de données
collectées sur
131 £ 85 jours

GM!I : 7,0 (6,8-7,3)
TIR : 72,1 % (IQR 65,0-78,9)
TBR :
<70 mg/dL : 0,9 % (0,5-1,7)

Rétrospectif, pas de
données cliniques,
DBLG1 utilisé avec pompe
non validée par HAS

e. Vie courante < 54 miidL : 0,1 % |0 1—0|3|

a. Ftude Criteres d'inclusion Méthodes Résultats (HbA1c, TIR, Limitations
b. Durée hypoglycémies)
c. Nombre de participants
d. Pays
e. Type d'étude
a. Brown et al. [56] DT1 > 6 mois, age 6- 2 semaines de traitement HbA1C : Pas de groupe contréle, période
b. 3 mois 70 ans, HbA1c < 10 %, standard suivies de Enfants : de traitement standard courte,
c. 235 Score de Clarke > 4 3 mois HCL 7,67 £+ 0,95 % vs.6,99 + 0,63 %  bon contrdle glycémique initial
d. Etats-Unis (HCL). Différence de 0,71 %
e. Essai clinique (p <0,0001)
Adultes :
7,16 £ 0,86 % vs 6,78 £ 0,68 %
(HCL) Différence de 0,38 %
(p < 0,0001)
TIR :
Enfants :
+15,6 + 11,5 % (p < 0,0001)
Adultes :
+9,3 4+ 11,8 % (p < 0,0001)
TBR :
Enfants :
Pas de différence
Adultes :
2,00 % [0,63, 4,06] vs 1,09 %
[0,46, 1,75] (HCL), (p < 0,0001)
3 hyposéveres et 1 acidocétose
a. Sherr et al. [57] DT1, age 2,0-5,9 ans HbA1C : Monocentrique, pas de groupe
b. 13 semaines -0,55 % (p < 0,0001) controle
Médecine
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TaBLEAU |I (Suite).

E. Etudes avec le systéme OmniPod 5

a. Etude Criteres d'inclusion Méthodes Résultats (HbA1c, TIR, Limitations
b. Durée hypoglycémies)

c. Nombre de participants

d. Pays

e. Type d'étude

c. 80 14 jours de traitement TIR :

d. Etats-Unis standard suivis de +10,9 % (p < 0,0001)

e. Essai clinique 13 semaines avec HCL TBR :

-0,27 % (p = 0,0204)

Pas d'acidocétose, ni hyposévere

. Etats-Unis
. Vie courante

(inclusion dans essai
clinique initial)

mPanr oo

. Criego AB et al. [58] DT1 > 6 mois, age 6- Observationnelle (suivi
2 ans 70 ans, HbA1c <10 %,  d'essai clinique initial de
224 score de Clarke > 4 3 mois)

HbA1c 15 mois :
Enfants :

7,2 40,7 % vs 7,7+ 0,9 %
(inclusion) (p < 0,0001)
Adultes/adolescents :
6,9+0,6%vs72+09 %
(inclusion) (p < 0,0001)

TIR :

Enfants :

65,9 £8,9 % vs.52,4 £ 15,6 %
(inclusion) (p < 0,0001)
Adultes/adolescents :
72,9 + 11,3 % vs 63,6 + 16,5 %
(inclusion) (p < 0,0001)

7 hyposéveres et 1 acidocétose

Observationnel, pas de groupe
contréle

Résultats des études chez I'enfant et I'adolescent
Depuis 2020, de nombreuses publications viennent enrichir
considérablement les connaissances sur la boucle semi-fermée
chez I'enfant et I'adolescent porteurs d'un diabete de type 1. Les
études pivot des différents systemes de DAI évalués dans dif-
férents groupes d'age pédiatrique ont confirmé les premiéres
études pour montrer, avec un haut niveau de preuve, I'amélio-
ration remarquable du contréle glycémique avec la boucle fer-
mée hybride, tout en améliorant la qualité de vie en réduisant le
fardeau lié au DT1 pour les enfants et leurs parents. Les der-
nieres études ont porté sur les tres jeunes enfants permettant
de faire entrer en 2023 cette population particulierement vul-
nérable dans les indications des recommandations internatio-
nales de la DAI [6].

Les études pivot et les méta-analyses chez I'enfant et
I'adolescent DT1 : preuves d'efficacité sur le contréle
glycémique

a. Depuis la derniere prise de position, de nouveaux systémes
de DAI ont été évalués chez les enfants agés de plus de 6 ans. |l
s'agit des systemes Omnipod 5 Insulet (essai avant/aprés mixte
adultes et pédiatrie, [56]), DBLG1 Diabeloop (essai randomisé
contr6lé RCT 6-12 ans, [54]), et Bionic Pancreas (RCT 6-17 ans,
[59]). Ainsi a ce jour, les études pivot ont été menées chez des

enfants et adolescents avec 6 systémes de DAI, dont 5 évalués
dans des essais RCT de 3 mois (vs pompe ou multi-injections
associés a la mesure continue du glucose en temps réel).

En France, une étude RCT d'un design différent a été menée chez
119 enfants DT1 prépubéres comparant la boucle fermée Tan-
dem control-1Q portée la soirée et la nuit vs 24/24 [38]. Ces
études randomisées controlées pédiatriques sont intégrées
dans les méta-analyses récentes.

b. Les méta-analyses les plus récentes portant sur les essais RCT
incluant des enfants et des adolescents DT1 sont présentées
dans le tableau Ill. La méta-analyse de Michou et al. en 2023
[60] présente l'analyse des RCTs uniquement pédiatriques
(26 études chez 950 enfants et adolescents DT1 agés de 5 a
16 ans) publiées jusqu'a aolt 2022. La méta-analyse de Godoi
etal. [61] présente I'analyse des RCTs de plus de 3 mois portant
sur des enfants de 6 ans ou plus (sauf une seule moins de 6 ans),
des adolescents et des adultes DT1 en les analysant tous
ensemble et séparément (22 études chez 2371 patients DT1,
dont 7 études mixtes et 6 études pédiatriques), publiées jusqu'a
avril 2023. Une autre méta-analyse par Beck et al. en
2023 compare les résultats de |'utilisation du systeme t:slim
X2 avec la technologie control-1Q dans 4 études RCT pivot pour
chaque population de patients DT1 selon I'dge : adultes, ado-
lescents, enfants 6-12 ans, et jeunes enfants de 2-5 ans [62].
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TasLeau 1l

adolescents DT1

Méta-analyses récentes des essais randomisés controlés de délivrance semi-automatisée de l'insuline incluant des enfants et des

Caractéristiques RCTs Michou et al., pédiatrique Godoi et al.
Toutes études Etudes mixtes Adultes Pédiatrie
Ages 5-16 ans jusqu'a Durée > 3 mois jusqu'a
ao(t 2022 avril 2023
Nombre d'études 26 22 7 9 6
Nombre de patients 915 (7 pays) 2376 1034 721 621
Alc m@ inclusion > 8 %
dans 14 études

Contréle glycémique
différences moyennes BF
vs BO

%TIR 70-180 +12,9 9% +10,87 %" +11,2 %° +11,69 %" +9,97 % (NS vs adu)

%T hypo < 70 -0,82 %° -0,65 %°? -1,39" -0,82 %° NS

9%CV variabilité gly -1,09 %" -1,81° -1,74° NS

HbA1c % -0,31 %° -0,37 %° -0,43 %° 0,38 %" -0,32 %°

ACD-HS Non augmentés Non augmentés Non augmentés

Psychosocial - PRO
différence BF vs BO

Détresse liée au Améliorée adultes et en 3 RCT 4 R(CT®
diabéte pédiatrie (7 RCT)

Peur de I'hypo NS NS

Satisfaction du NS NS

traitement

Les résultats sont exprimés en différence moyenne entre résultats des groupes utilisant la DAI et ceux des groupes controles utilisant pompe ou Ml et la mesure continue du glucose
en temps réel. DAI : délivrance automatisée de I'insuline ; MI : multi-injections ; RCTs : randomised controlled trials ; essais randomisés controlés ; %TIR : time in range 70-180 mg/

dL; %temps passé dans la cible 70-180 mg/dL ; %TBR : time below range < 70 mg/dL ; %temps passé en dessous de la cible 70 mg/dL ; VG : variabilité glycémique (CV coefficient

de variation %) ; m : moyenne ; ACD : acidocétose ; HS : hypoglycémie sévere.

€Cobry, Abraham, Kudva, Hood.

¢. les résultats des études pivot et des méta-analyses
(tableau Iy portant sur les enfants de plus de 6 ans et les
adolescents DT1 confirment sur un grand nombre de patients,
avec le plus haut niveau de preuves apporté par les essais
randomisés controlés, les améliorations du contréle glycémique
avec les systemes de boucle fermée hybride par comparaison
avec la boucle ouverte.

Le gain moyen de temps dans la cible 70-180 mg/dL varie de
10 a 13 % (2 a 3 h/jour), ne différant pas entre populations
d'adultes et de pédiatrie, avec une réduction significative du
taux d'HbA1c de -0,31 3 -0,43 % en moyenne. Les taux de TIR
obtenus avoisinent (65-68 %) ou atteignent le taux cible de
70 %. Les TIR la nuit (80 a 90 %) sont supérieurs a ceux observés

lajournée. Les bénéfices sont obtenus avec la BF quel que soit le
contréle antérieur de TIR et d'HbA1c, méme chez les patients
déja bien équilibrés qui améliorent encore leur TIR et leur HbA1c
[62]. Le gain de TIR est d'autant plus élevé avec la DAI que
I'HbATC est plus élevée avant. Le port jour et nuit du systeme
continu par les enfants permet d'obtenir de meilleurs TIR que le
port soirée et nuit.

Ces améliorations grace a la DAI permettent d'atteindre la cible
des recommandations internationales d'HbA1c chez pres de
50 % des patients pédiatriques en moyenne (vs < 10 % en
boucle ouverte).

Le temps passé en hypoglycémie est soit diminué (-0,82 %,
[60]) soit non augmenté en pédiatrie de méme que la variabilité
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TaLEAU IV

Caractéristiques et résultats des études pivot de DAl menées chez de trés jeunes enfants DT1 agés de 2 a 6 ans

Etude Ware J., 2022 Wawda P, 2023 Sherr )., 2022 Pulkkinen M.A., 2023

Design RCT crossover RCT paralleles 2 :1 Un seul bras prospectif Un seul bras, prospectif

Systeme DAI CamAPS FX Control-1Q Omnipod 5 MiniMed 780G

Dispositifs (n) 3 2 3 2

N sujets 74 (sélection SES) 68/34 (sélection SES) 80 35

Age (ans) (m, extrémes) 56(2,3a7,9) 3,9 (2-6) 4,7 (2,035,9) 4,3 (2-6)
23<5:36% 23<4:46% 2a<4:20%

Durée étude (sem) 16 13 13 12

Pump/MDI % 100 % 65/35 % 85/15 % 91/9 %

Moyenne HbA1c inclusion 7,3 % 7,6 (36 % ont <7 %) 7,4 % 7,4 %

Résultats

DAI vs Gr control SAP

DAI vs Gr control pompe/MDI CGM

Fin étude vs incl.

Fin étude vs incl.

TIR % ; différence

71,6 vs 62,9
+8,7 %, p < 0,001

69 vs 56
+12,4 % (3 h/j), p <0,0001

68,1 vs 57,2
+10,9 %, p < 0,0001

66,6 vs 58,3
+8,3 %, p < 0,001

TBR % ; différence 4,9 vs 4,5 2,6 vs 2,7 % 2,13 vs 3,14 % 3,2 vs 3,0 %
+0,1 %, NS -0,2, NS -0,27 %, p=0,020
HbA1c % ; différence 6,6 vs 7 % 7vs 7,5 % 6,9 Vs 7,4 % -0,46 %, p = 0,001
-0,4 %, p < 0,001 -0,42 %, p < 0,001 -0,55 %, p < 0,0001
Hypoglycémies séveres 1vs 0 2 vs 1vs 0 0
Acidocétoses 0vs 0 1vs 0 0 0

SES : niveau socioéconomique.

glycémique [61]. Le pourcentage de temps en hypoglycémie en

boucle fermée en fonction de I'dge a été analysé. Dans les

études RCT avec CamAPS dans 4 groupes d'age [63], il est plus

élevé surtout le jour, chez les enfants et adolescents (de 2 a

17 ans) que chez les adultes DT1. Ceci n'est pas retrouvé dans les

RCT avec control-1Q [62]. Dans les méta-analyses, le taux d'aci-

docétose et d'hypoglycémie sévere n'est pas augmenté avec la

DAI vs les groupes controles.

d. En 2022 et 2023, les études de la DAI dans une nouvelle

population, celle des tres jeunes enfants DT1 agés de 2 a 6 ans,

ont été publiées (tableau 1V) :

« les études : il s'agit de 4 études pivot portant sur 4 systemes,
avec 2 études randomisées controlées : CamAPS FX ([64], age
moyen 5,6 ans) et Tandem control-1Q ([65], 4ge moyen
3,9 ans), et deux études observationnelles prospectives (un
bras) : Omnipod 5 Insulet [57] et Minimed 780G Medtronic
[66] ;

* les résultats sont tres significativement améliorés avec la BF
dans les 4 études pour le TIR et I'HbA1c (tableau IV). Dans ces
populations d'enfants DT1 de 2 a 6 ans, I'amélioration du
temps dans la cible glycémique sur 12 a 16 semaines atteint
+8,3 3 +12,4 % (soit 3 h/j) vs le groupe controle, amenant ces
taux a des valeurs de TIR de 66,6 a 71,6 % avec les BF. Le temps
en hypoglycémie n'est pas amélioré significativement dans

3 études sur 4, restant un peu supérieur au taux recommandé
dans I'étude de Ware et al. dans les 2 groupes a la fois avec
CamAPS et avec la BO [64]. La variabilité glycémique n'est pas
améliorée (CV = 41 vs 41, [64]). L'HbA1c est réduite de -0,4 a
-0,55 % avec les BF. Une hypoglycémie sévere (vs 0) est
survenue dans l'essai CamAPS et 2 (vs 1) dans I'essai
control-1Q, liées a des doses excessives administrées par
I'entourage, soulignant la vulnérabilité au risque hypoglycé-
mique a ces ages.

Notons qu'avec le systeme de Cambridge une dilution de I'insu-

line peut étre nécessaire pour des doses totales inférieures

a10U/j [64].

Les niveaux des recommandations internationales a la fois

d'HbA1c (< 7 %) et de temps sous la cible 70 mg/dL (< 4 %)

sont atteint chez 5 fois plus d'enfants avec control-1Q (31 %)
qu'avec la boucle ouverte (6 %) :

* les limitations. Comme indiqué par les auteurs des 2 essais
randomisés, les populations d'études sont sélectionnés a la
fois sur le controle glycémique a l'inclusion (TIR 61 % dans
I'étude de Ware et al. ; 36 % dans la cible A1c <7 % dans
I'étude de Wadwa et al.), et sur le plan socioéconomique
(minorités ethniques sous-représentées), ce qui limite la
généralisation des résultats et devra faire I'objet de vigilance
en population générale dans cette population vulnérable des
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tres jeunes enfants DT1 en attendant des résultats de cohortes

b. La méta-analyse de Francesci portant exclusivement sur les

et données en vie réelle. aspects psychosociaux associés a la DAI chez les enfants DT1 et

Les études pivot et les méta-analyses chez I'enfant et

leurs parents dans 31 études pédiatriques RCT et observation-
nelles montre des résultats améliorés ou pas selon les études,

I'adolescent DT1 : aspects psychosociaux, satisfaction et soulignant la difficulté de comparer les résultats du fait de la

qualité de vie
a. Lors d'essais randomisés controlés, en critéres secondaires, les

multiplicité des outils de mesure des facteurs humains [72].

aspects du vécu de la DAI rapportés par les parents (Patient-  Les études dans des situations particuliéres permettant
Reported Outcomes [PROs], et user expériences, PREMs) ont été  d'améliorer les connaissances sur la DAI chez I'enfant et
mesurés par des outils validés : I'adolescent porteur d'un DT1

« dans la population pédiatrique d'age supérieur a 6 ans : la
méta-analyse de Godoi en rapporte les résultats dans 4 RCT
pédiatriques ([61], tableau IIl). La détresse liée au diabete est
significativement améliorée. Ceci est retrouvé également
dans 3 RCT menés chez les adultes. La peur de I'hypoglycémie
et |a satisfaction du traitement ne différent pas entre BF et BO
aussi bien chez I'enfant que chez I'adulte DT1.

Pour illustration, nous résumons les données du sommeil et des

mesures psychosociales rapportées par Cobry et al. [67], issues

de I'étude pivot avec control-1Q chez 103 enfants DT1 agés de 6-

12 ans [68]. Les questionnaires validés utilisés ont permis

d'identifier que 50 % des parents ont un sommeil altéré (Pitts-

burg Sleep Quality Index) qui s'améliore significativement chez
la moitié d'entre eux apres l'utilisation de C-1Q. La peur de

I'hypoglycémie (Hypoglycemia Fear Survey) est réduite signi-

ficativement chez les parents et chez les enfants. La détresse

liée au diabete (Problem Areas in Diabetes) s'améliore égale-
ment avec la boucle fermée :

* chez le trés jeune enfant de 2 a 6 ans, dont les études ne
sont pas toutes incluses dans les méta-analyses, on dispose
des données psychosociales des études pivot RCT avec
CamAPS FX [64,69] et avec Control-1Q [65,70]. Dans ces
RCT, les données des questionnaires validées ont été
complétées par des entretiens afin d'explorer I'expérience
des parents. Avec CamAPS FX, les questionnaires validés
remplis par les parents montrent une amélioration de leur
bien-étre (OMS) et de la peur des hypoglycémies (HFS) sans
différence significative sur leur sommeil (Epworth Sleepi-
ness Scale) [69]. L'expérience des parents rapporte que ce
systéeme facilite, pour eux et leur enfant, plus de normalité

dans leur vie, un meilleur sommeil, moins d'inquiétudes et  d.

de charge, et plus d'autonomie par rapport a I'équipe soi-
gnante [71]. Des améliorations sont souhaitées notamment
sur la taille des dispositifs pour un jeune enfant. Avec
control-1Q, I'évaluation a été faite aupres des parents jus-
qu'a 6 mois d'utilisation avec 5 questionnaires validés mon-
trant une amélioration significative des 5 domaines qui
concernent les hypoglycémies, la qualité de vie, le stress
parental et le sommeil [70]. Les parents rapportent dans les
entretiens une nette amélioration du contrdle glycémique
et une réduction du fardeau lié au diabete avec une charge
mentale diminuée.

Les études dans des situations particulieres permettant d'amé-
liorer les connaissances sur la DAI chez I'enfant et |'adolescent
porteur d'un DT1 :

3. Au diagnostic de DT1 pédiatrique : 2 études RCT chez des

enfants gés en moyenne de 12 ans, suivis 1an [73] et 2 ans
(avec CamAPS FX, [74]) ont été publiées. Le critere principal,
I'aire sous courbe du taux de C peptide, n'est pas différent du
groupe en boucle ouverte a 1 an dans les 2 études et a 2 ans
dans I'étude de Boughton et al. Les résultats sont nettement
améliorés en critéeres secondaires sur le TIR et I'HbA1c dans
les 2 études, non significatifs sur le temps en hypoglycémie
supérieur a 4 % dans I'étude avec CamAPS (11 %) et avec la
boucle ouverte (7,5 %) ;

. Selon le traitement pompe et multi-injection (MI). Contrai-

rement 3 l'adulte DT1 (étude RCT ADAPT 2023, [28]), il
n'existe pas d'étude RCT chez les enfants DT1 traités par
MI. Néanmoins, dans les études pivot pédiatriques, les cri-
teres d'inclusion comprennent le traitement par pompe ou
par M, aboutissant a l'inclusion d'un tiers environ d'enfants
sous MI. Les recommandations internationales mentionnent
I'indication de DAI chez ces patients qu'ils soient traités par
pompe ou par Ml [6] ;

. Gestion par la DAI des bolus oubliés ou non optimaux en

pédiatrie. Une étude ancillaire de |'étude pédiatrique fran-
caise Free Life Kid AP précitée [38] a posé la question de la
gestion par le systeme t:slim control-1Q des bolus oubliés ou
non optimaux en pédiatrie et montre que l'algorithme
compense ces situations. Ainsi, en cas de bolus
oubliés > 2/jour, le TIR se maintient significativement mieux
avec C-1Q (62 %) qu'avec la boucle ouverte (45 %) [75].

Adolescents en grand déséquilibre. La question se pose car
ces patients ont été souvent, mais pas toujours, exclus des
criteres d'inclusion dans les essais thérapeutiques. Or, ayant
un risque élevé de complications du diabete a I'age jeune
adulte, ils pourraient bénéficier d'une réduction importante
de ce risque avec la DAL Une étude prospective non RCT
menée en Nouvelle Zélande chez 20 adolescents DT1 traités
par MI dont I'HbA1c a l'inclusion était en moyenne de 10,5 %
(TIR 27,6 %) a été publiée apres 3 mois d'utilisation du
systeme 780G [76], puis apres 1 an de suivi [77]. Sur les
20 adolescents entrés dans I'étude, 19 ont été suivis pendant
un an. L'HbA1c a diminué drastiquement de 10,6 % (TIR
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27,6 %) a 7,6 % (TIR 66,5 %) a 3 mois et 8 % (TIR 62,5 %)
a 1 an. Le taux d'acidocétose de 0,15 épisode par patient-
année n'est pas supérieur a la période antérieure. Une réduc-
tion du fardeau lié au diabete est montrée avec amélioration
de la qualité du sommeil, de la peur de I'hypoglycémie et de
la satisfaction du traitement. Ces résultats méritent d'étre
confirmés dans une étude portant sur une population plus
large dans un essai avec groupe contrdle pour éviter les biais
de sélection. Ils sont source d'un grand espoir pour relever un
défi important dans une population vulnérable a haut risque
de complications ;

e. Adolescents porteurs de mucoviscidose et d'un diabéte. La
conduite d'une étude controlée par C. Boughton avec
CAMAPS FX chez 114 patients de sept centres est en cours.
Les autres données sont rapportées dans le chapitre 2.1.10.

Les résultats pédiatriques en vraie vie

Les résultats pédiatriques en vraie vie :

* les données d'utilisateurs issues des bases de données des
industriels pour les systemes commercialisés donnent des
informations sur les résultats en vraie vie en pédiatrie sur
des durées de 12 mois, avec C-1Q [35] et avec 780G [78]. Ces
données de MCG montrent a 1 an d'utilisation des résultats de
TIR, TBR, GMI trés proches des résultats des études chez plus de
2500 enfants et adolescents DT1. Néanmoins, ces données ne
permettent pas d'évaluer le nombre d'abandons de la DA, ni
I'incidence des accidents métaboliques d'acidocétoses ou
d'hypoglycémies séveres en vie réelle ;

d'ou l'intérét d'une publication récente, celle de I'étude pros-
pective CLIO [79], qui évalue sur un an chez les utilisateurs de
control-1Q la fréquence des hypoglycémies séveres (HS) et des
acidocétoses (ACD) en vraie vie, par comparaison aux données
historiques du registre T1D Exchange. Les résultats sont mon-
trés chez 2130 adultes de plus de 18 ans et chez 931 enfants
de 6 a 17 ans. Chez les enfants et adolescents, le taux d'HS est
de 9,31 épisodes/100 patients-année avec control-1Q vs
19,31 dans T1D Exchange (p < 0,01). Ainsi la diminution des
hypoglycémies séveéres est tres significative avec la DAI, mais
les HS n'ont pas encore totalement disparu, ce qui sera un défi
pour les futurs algorithmes. La réduction des acidocétoses est
nettement significative également avec control-1Q ;

il sera important de disposer de données de qualité de vie des
enfants, adolescents et de leurs parents en vraie vie avec la
boucle fermée hybride (associations de patients auprés de
leurs adhérents, cohorte 0B2F). Concernant les adolescents,
les résultats de I'étude Implique viennent d'étre publiés [80].
C'est une étude multicentrique francaise prospective de la
qualité de vie et de la détresse liée au diabete (criteres
principaux) et de parametres psychosociaux (critéres secon-
daires), jusqu'a 6 mois aprés la mise en route du systéme
control-1Q chez 55 adolescents (4gés de 15 ans, HbA1c 7,4 %)
et 202 adultes DT1. Des améliorations des critéres principaux
sont montrées chez les adultes, mais ne different pas chez les

adolescents malgré I'amélioration de leur contréle glycé-
mique. Chez ces derniers, les scores de peur des hypoglycé-
mies et d'activité physique sont améliorés a 6 mois vs avant la
BF ;

enfin, il est rassurant de voir, dans les registres pédiatriques
internationaux, le début d'une amélioration de I'équilibre
métabolique avec les nouvelles technologies et plus récem-
ment avec la boucle fermée, ce qui donne I'espoir d'améliorer
enfin le controle glycémique des enfants et adolescents
DT1 avec |'adoption a une grande échelle de cette révolution
thérapeutique [1,81-83].

Toutes ces données ont permis de faire évoluer les indications
de la boucle fermée chez I'enfant et I'adolescent DT1 dans les
recommandations internationales [6] et nationales (voir chapi-
tre 2 indications).

Données de I'observatoire OB2F

Un observatoire national de la boucle fermée en France (OB2F) a
été mis en place sous I'égide de la SFD et nous en livrons
quelques résultats préliminaires [1]. Cette initiative a rencontré
un vif succes puisque 79 centres (55 adultes et 24 pédiatriques)
s'y sont impliqués. En recrutant tous les patients équipés d'une
BF entre le 1°" janvier et le 31 décembre 2022, OB2F a constitué
une base de données de vraie vie exceptionnelle, ayant inclus
2109 patients adultes agés de 43 ans ayant une durée de
diabete de 23 ans, et 460 enfants agés de 12 ans avec 6 ans
d'ancienneté de diabete.

Chez I'adulte, apres 6 mois, I'HbA1c est passé de 7,6 % [7-8,2]
a 7 % [6,6-7,4], le temps dans la cible de 59,2 % [49,3-70]
3 72 % [64,2-78], le coefficient de variation de 36,6 % [32,8-
40,4] a 34 % [30,9-37,5], le pourcentage des patients avec
hypoglycémie sévere de 4,9 a 1,4 % et celui des patients avec
acidocétose de 2 % a 0,7 %. Ces résultats se sont maintenus
312 mois, avecune HbA1ca 7 %, un TIRa 71 %, un CV a 34 %, et
1,4 % de patients avec hypoglycémie sévere et 0,5 % avec
acidocétose. Le taux d'arrét de la BF a été trés faible (1,8 % des
patients a 1 an) [1].

Chez I'enfant, entre l'initiation et I'évaluation a 6 mois puis
12 mois, I'HbA1c a diminué de 7,5 a 7,0 3 6 et 12 mois, le
pourcentage de temps dans la cible 70-180 mg/dL a augmenté
de 54 3 66,6 %. Le temps passé en hypoglycémie < 70 mg/dL
est resté stable a 2,0 % de l'inclusion a 12 mois. On observe donc
une amélioration rapide sans attrition a 1 an. Pour ce qui est des
accidents métaboliques, le taux de participants pédiatriques
avec hypoglycémie sévere a linitiation, 6 et 12 mois passe
de 2,7 31,9 puis 0 %, et celui avec acidocétose de 3,13 0,6 puis
1,3 %. La télésurveillance a concerné 74 % des enfants. Enfin le
taux d'arrét de la BF a été tres faible (0,8 % a 6 mois et 1 % entre
6 et 12 mois) [1].

Ces excellents résultats métaboliques obtenus en vraie vie
confirment les données issues d'études contrdlées. De facon
intéressante, la trés grande majorité des centres OB2F ont mis
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en place un circuit patient structuré conforme a la prise de
position publiée en 2020 [2,3] comportant 3 étapes : la pré-
paration a la BF, l'initiation en hopital de jour (85 %) ou en
hospitalisation conventionnelle (15 %) par une équipe pluri-
professionelle et un suivi réqulier des patients incluant la
télésurveillance.

Conclusion

L'insulinothérapie automatisée sous saforme de boucle fermée
hybride s'est largement installée en soins courants chez les
personnes vivant avec un DT1. Les données recueillies en vie
courante et publiées ont confirmé les résultats des essais
cliniques portant sur les différents systemes de DAL En
moyenne, I'HbA1c s'améliore de 0,3 a 0,5 %, le gain en temps
passé dans la cible 70-180 mg/dL est de I'ordre de 10 % et le
temps passé sous 70 mg/dL est réduit d'environ 50 %. Les
personnes dont le controle glycémique est le plus éloigné de |a
cible a l'initiation présentent les gains les plus importants. Des
améliorations ont été obtenues quel que soit I'age, avec des
études récentes chez les enfants de 2 a 6 ans initialement peu
investigués dans les essais cliniques. Certaines catégories de
personnes comme les femmes enceintes ou celles présentant
un haut risque d'hypoglycémie ont montré aussi des bénéfices
sur le contréle glycémique, qui doivent étre consolidés par
d'autres études. La sécurité d'utilisation des DAl initiés et suivis
selon |a prise de position francaise de 2020, reprise dans les
recommandations internationales, a été vérifiée en soins cou-
rants. L'ampleur du bénéfice dépend cependant des compor-
tements dans la gestion du DAI surtout pour sa composante non
automatisée (bolus lors des repas en particulier). L'extension
du recours aux DAI dans d'autres situations de diabete insuli-
nopénique (pancréatectomie, mucoviscidose, hémochroma-
tose) et dans le diabéte de type 2 sous multi-injections
quotidiennes sera soumise a la pratique d'essais cliniques
spécifiques, justifiés par les résultats obtenus jusqu'a présent
dans des cas isolés lorsque I'insulinothérapie non automatisée
ne permettaient pas d'atteindre les cibles du controle
glycémique.

Chapitre 2. A qui proposer une boucle
fermée en 2024 ?

L'expérience accumulée et les études de plus en plus larges en
termes de criteres d'inclusion et de nombre de patients suivis
ont confirmé les résultats métaboliques trés positifs et la bonne
adhésion de la majorité des patients aux dispositifs d'insulino-
thérapie automatisés. Ces données confortent la prise de posi-
tion de 2020, rappelée dans le tableau V, en faveur d'indications
larges prenant en compte non seulement les criteres métabo-
liques mais aussi la qualité de vie liée au diabete [2,3]. Ils
incitent méme a assouplir certains prérequis, en particulier la
nécessité de maitriser le comptage précis des glucides et d'avoir
une expérience d'au moins 6 mois du traitement par pompe
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sous-cutanée, et a élargir les indications a des populations
particulieres qui étaient écartées des études initiales. C'est le
cas notamment de situations physiologiques extrémes telles
que le tres jeune enfant, la grossesse, le diabete instable avec
hypoglycémies séveres répétées, la gastroparésie, la chirurgie
bariatrique, l'insulinorésistance ou le sport de haut niveau. Il est
également légitime de se poser la question de I'indication pour
les diabétes insulinoprives autres que le diabéte de type 1.
Par ailleurs, les enjeux liés a I'appropriation d'outils technolo-
giques sophistiqués ne doivent pas étre sous-estimés. La capa-
cité a utiliser les dispositifs reste un facteur limitant, en
particulier chez les sujets 4gés peu technophiles ou ayant des
troubles cognitifs débutants, mais I'implication des aidants peut
lever certains freins. A contrario, des patients trés autonomes et
technophiles, découragés par les délais d'obtention des rem-
boursements, notamment pour les dispositifs avec pompe
patch, et par la restriction du remboursement de la plupart
des dispositifs aux patients ayant une HbA1c > 8 %, se sont
tournés vers des dispositifs Do It Yourself, qui bousculent le role
des soignants.

Dans ces situations particuliéres, il est particulierement impor-
tant que la discussion de I'indication et du choix du dispositif soit
collégiale et concertée, impliquant le patient, son diabétologue
habituel et le centre d'initiation, et que la mise en place soit
effectuée dans des centres ayant déja acquis une bonne expé-
rience des dispositifs.

Au total, I'évolution entre 2020 et 2024 des préconisations pour
['utilisation de la BF, chez I'adulte et I'enfant, est résumée dans
le tableau V.

Situations particuliéres chez le patient adulte

Personnes ne maitrisant pas le comptage des glucides
Avec les systemes DAI actuels, le gold standard reste le comp-
tage des glucides. Néanmoins, il est désormais établi qu'une
annonce semi-quantitative des quantités de glucides des repas
est possible, avec des résultats tout a fait satisfaisants sur le
contréle métabolique, bien que légérement inférieurs par rap-
port a un comptage précis. Dans I'étude de Petrovski et al.
menée chez 34 adolescents, le TIR était de 73 % chez les
patients déclarant les repas sous forme de 3 quantités prédé-
finies de glucides et de 80 % chez les patients comptant pré-
cisément les glucides [84]. Certains algorithmes permettent
d'ailleurs de paramétrer des repas-types pour simplifier
I'annonce des repas (DBLG1, CamAPS). L'équipe soignante doit
donc rassurer les patients qui sont réticents a aller vers la DAI par
crainte de contraintes et difficultés supplémentaires liées a I'es-
timation et I'annonce des glucides. Un enjeu important de
I'éducation diététique en amont du passage a la boucle fermée
va étre d'analyser les habitudes de ces patients, pour aboutir
a des annonces de repas fixes ou de repas-types, qui soient
faciles a appliquer au quotidien.
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TaBLEAU V

Indications en 2020

Synthése des préconisations pour I'utilisation de la boucle fermée chez I'adulte et I'enfant en 2024

Indications en 2024

Prérequis
Type de diabéte Type 1 Autres diabetes insulinoprives :
A discuter (voir texte)
Age > 6 ans > 2 ans
Ancienneté > 6 mMois Possible dés le diagnostic

chez I'adulte (voir texte pour I'enfant)

Traitement préalable Pompe depuis 6 mois

- Pompe sans nécessité d'une durée préalable de 6 mois
- Multi-injections possible

Formation Comptage des glucides Comptage préférable
mais non indispensable
Engagement Respect d'un parcours de soin spécifique idem
HbA1c Limitations réglementaires Pas de limites, possible avec prudence et conditions si A1c trés
élevée (voir texte)
Contexte Grossesse
Diabéte instable
Critéres

et/ou qualité de vie non atteints

Objectifs métaboliques (criteres internationaux ADA/ISPAD) Idem

Patients sous multi-injections

Actuellement en France, un des critéres de remboursement des
dispositifs est d'étre équipé d'une pompe sous-cutanée depuis
au moins 6 mois. S'il est bien sar indispensable de maitriser
I'utilisation de la pompe sous-cutanée pour pouvoir bénéficier
d'un systeme DAI, plusieurs études cliniques ont montré que la
durée d'utilisation préalable d'une pompe peut étre raccourcie
a quelques semaines (2 a 8 semaines dans I'étude pivot avec le
systeme control-1Q) [85], voire qu'il est possible de passer
directement d'un schéma d'insulinothérapie multi-injections
vers un traitement par boucle fermée que ce soit chez des
adultes [28] ou chez des adolescents et des enfants, apres
une phase d'apprentissage de seulement 10 jours [86,87]. Cela
nécessite une vigilance particuliere sur I'éducation aux bonnes
pratiques de sécurité, qui doivent de toute facon étre rappelées
régulierement a toute personne traitée par pompe sous-cuta-
née, quelle que soit I'ancienneté du traitement par pompe, et
qui incluent notamment la mise en place d'une astreinte 24/
24 et I'aptitude a gérer les urgences métaboliques, selon les
textes officiels (voir chapitre 3).

Déséquilibre glycémique majeur

Les premieres études cliniques excluaient les patients avec un
DT1 hautement et chroniquement déséquilibré, compte tenu de
leurs difficultés d'observance et des risques de mésusage.

Néanmoins, une récente étude francaise observationnelle
monocentrique a montré que le traitement par BF peut étre
proposé sans crainte a ces patients a I'dge adulte (> 18 ans, age
moyen 28 ans), sans a priori, y compris chez les jeunes adultes
et les plus déséquilibrés [88]. Plus de la moitié d'entre eux
acceptent d'en faire I'essai, immédiatement ou aprés un délai
de réflexion et ils seront plus nombreux lors de la disponibilité
des BF incluant une pompe patch. Tous ceux qui en font I'essai
en tirent un bénéfice... des lors qu'ils portent un capteur ! Le
taux moyen d'HbA1c était en moyenne a 9,4 % aprés un an
d'utilisation de la BF, alors que qu'il était de 12,5 % avant la BF.
L'expérience accumulée montre que ces systemes ne doivent
surtout pas étre présentés comme une « baguette magique »
mais comme une modalité de traitement « susceptible de
pouvoir aider a la gestion et a I'équilibre du diabete » ; il s'agit
de proposer de faire un essai pour que les patients puissent faire
leur propre expérience.

En matiére de céto-acidose, ce n'est pas plus dangereux que la
boucle ouverte ! Les céto-acidoses surviennent quand les
patients ne sont pas en BF (pas de port du capteur). Une
attention particuliere doit étre portée, vis-a-vis de ce risque,
chez les patients auparavant sous multi-injections.

Chez ces patients, dont la gestion du diabete se limite souvent
3 éviter la céto-acidose (injection quotidienne de l'insuline
basale ou administration sous-cutanée du seul débit de base,
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avecinjection d'insuline rapide ou d'un bolus ponctuellement en
cas de symptomes francs d'hyperglycémie ou de cétose), ces
systemes peuvent augmenter la charge mentale liée a la ges-
tion quotidienne du diabete.

Les causes d'abandon ou d'utilisation « parcimonieuse » sont
liées aux alarmes trop fréquentes et mal vécues chez ces
patients « cachant » tres souvent leur diabete (alarmes « hyper-
glycémies » ou en lien avec |'utilisation chaotique du systeme -
« réservoir vide », pompe non chargée, déconnexions...),
a l'augmentation de la charge mentale, a un déni trop important
de la maladie, a des pathologies psychiatriques, a la prise de
poids engendrée par I'amélioration de I'équilibre. .. ; ces sys-
témes ne « réglent » pas les troubles du comportement
alimentaire. ..

Les patients doivent étre prévenus du risque initial de pseudo-
hypoglycémies pour des valeurs aussi élevées que 200 mg/dL
et d'une sensation de grande fatigue les premieres semaines du
traitement, en cas d'amélioration de I'équilibre du diabete.

Le risque d'apparition ou, surtout, d'aggravation d'une rétinopa-
thie nécessitant alors un traitement par laser, impose une sur-
veillance ophtalmologique accrue (avant la mise sous BF, bien
s@r, puis tous les 3 mois la premiere année) ; bien que non
encore décrit avec ces systémes de BF, il existe également un
risque d'apparition ou d'exacerbation d'une neuropathie dou-
loureuse ou neurovégétative. La présence d'une rétinopathie
non stabilisée ou d'une neuropathie périphérique peut ainsi
contre-indiquer au moins temporairement le traitement par BF.
Ces risques nécessitent de viser, autant que faire se peut, une
amélioration tres progressive de I'équilibre du diabéte, en uti-
lisant les fonctionnalités de chaque systeme (objectif person-
nalisé au plus haut, objectif temporaire, mode activité
physique), « zen ». .. selon le systeme, sensibilité au plus haut,
augmentation de la durée d'insuline active (Smartguard). .. au
moins les 3 premiers mois, en visant une glycémie voisine de
200 mg/dL initialement en attendant le contrdle de I'état de la
rétine. Le dispositif CamAPS, permettant de programmer une
cible glycémique aussi élevée que 198 mg/dL, pourrait avoir
une indication préférentielle. La non-annonce des repas, trés
fréquente chez ces patients, « aide » a cette amélioration
progressive de |'équilibre métabolique mais on n'est pas a I'abri
de I'apparition d'un cercle vertueux chez quelques patients se
mettant a déclarer de plus en plus souvent les ingestions de
glucides, encouragés par l'efficacité du dispositif a améliorer
leurs glycémies. ..

Dans la majorité de ces situations, le maintien de ces dispositifs
de BF en toute sécurité et |'amélioration au long cours de
I'équilibre du diabete nécessitent un accompagnement rappro-
ché et individualisé et demandent une grande disponibilité et
une grande énergie de I'équipe soignante ; I'organisation doit
souvent sortir des « sentiers battus » (communication et relan-
ces fréquentes reposant sur des outils de réseaux sociaux,
sollicitation de tous les acteurs, tels que soignants des PSAD,
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éducateurs, IDE a domicile pour pose du capteur, privilégier les
systemes utilisant des capteurs ayant une durée plus
prolongée. . .).

Toutes ces spécificités doivent, a I'neure actuelle, faire réserver
la mise en place d'une BF et le suivi a des centres initiateurs
rompus au suivi de ces patients tres déséquilibrés, disposant des
ressources humaines suffisantes et de la volonté sans faille
d'accompagner ces personnes, souvent jeunes. Le jeu en vaut
alors la chandelle, a la fois sur le plan humain et sur le plan
médical.

Grossesse

La cible glycémique visée pendant la grossesse est comprise
entre 63 et 140 mg/dL, tres exigeante et difficile a atteindre,
avec un risque d'hypoglycémies élevé. Ceci constitue un vrai
challenge pour les dispositifs de boucle fermée. Les données les
plus solides dans cette indication proviennent de I'équipe de
Cambridge avec I'algorithme CamAPS, qui est le seul 3 pouvoir
proposer une cible aussi basse que 80 mg/dL. Deux essais
randomisés de courte durée portant sur un petit effectif ont
montré, pour |'une, une amélioration du temps dans la cible 63-
140 mq/dL la nuit (74,7 % pendant la période boucle fermée vs
59,5 % pendant la période boucle ouverte) [17], et, pour I'autre,
une réduction du temps passé en hypoglycémie, notamment la
nuit [18]. En 2023, la méme équipe a publié les résultats de
I'étude multicentrique randomisée Aidapt [19] incluant 124 fem-
mes enceintes avec un DT1 et comparant la BF au traitement
standard. Le temps passé dans la cible 63-140 mg/dL était de
68,2 % dans le groupe intervention vs 55,6 % dans le groupe
contréle, avec peu d'hypoglycémies. Il n'y avait pas de diffé-
rence significative dans les issues maternelles et néonatales de
grossesse, |'effectif de I'étude n'était pas suffisant pour cela.
Des études observationnelles de petite taille ont montré des
résultats encourageants avec les systémes Tandem control-IQ
[89,90], Minimed 780G [20] et Diabeloop DBLHU [21], méme si
ces dispositifs ne permettent pas de viser une cible plus basse
que 112 mg/dL pour le premier et 100 mg/dL pour les deux
autres. Une étude randomisée incluant 92 femmes enceintes
avec un DT1 et comparant le systeme Minimed 780G au trai-
tement standard est en cours [91].

L'ensemble de ces données encourage a élargir I'indication de la
boucle fermée a la grossesse, période au cours de laquelle les
objectifs glycémiques sont particulierement exigeants et diffi-
ciles a atteindre. Une souplesse dans I'ajustement de la cible
glycémique est souhaitable pour y parvenir au mieux [92].

Diabéte instable avec hypoglycémies séveéres répétées

Les patients présentant un diabete instable défini cliniquement
par des hypoglycémies répétées et surtout mal ressenties sont
souvent exclus des études a grande échelle. Le critere principal
chez eux n'est pas tant I'HbA1c ou le temps dans la cible qui
peuvent étre excellents ou, au contraire, trés péjoratifs par
hyperglycémie de sécurité, mais plutot le temps passé en
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hypoglycémie, le nombre d’hypoglycémies séveres, le ressenti
et la crainte des hypoglycémies, et la satisfaction du traitement
du diabéte. Une étude pilote chez 17 patients ressentant mal les
hypoglycémies (score Gold > 4) a étudié en crossover pendant
8 semaines l'effet du systeme 670G. Les temps passés en
hypoglycémie (< 54 et 70 mg/dL) étaient réduits avec la BF,
le score Gold était plus faible (4 vs 5,5) et correspondait bien
a un meilleur ressenti de I'hypoglycémie lors d'un clamp hypo-
glycémique hyperinsulinémique, méme si les taux d'adrénaline
lors de I'hypoglycémie restaient identiques. L'étude restait
cependant probablement trop courte pour montrer une diffé-
rence sur la peur des hypoglycémies et la satisfaction du trai-
tement du diabete [93].

Une étude similaire réalisée chez 10 patients a pu évaluer ces
criteres jusqu'a 18 mois. Le temps en hypoglycémie était réduit
deés l'utilisation du systeme, de méme que les hypoglycémies
séveres (0 [0-1] vs 3 [3-10] au départ) et la variabilité, en
particulier pendant le sommeil. Les patients ont amélioré leur
ressenti des hypoglycémies y compris lors du test d'hypoglycé-
mie hyperinsulinémique, avec, ici, une amélioration du pic
d'adrénaline aprés 6 mois méme si la production hépatique
de glucose n'était pas améliorée [94].

Une étude francaise controlée bicentrique a randomisé 72 adul-
tes a haut risque hypoglycémique, sélectionnés en raison d'un
passé récent d'hypoglycémies séveres, d'un score de Clarke
supérieur a 3 ou d'un temps passé sous la barre des 70 mg/
dL supérieur a 5 % [40]. Sous systeme Tandem C-1Q, le temps
passé sous 70 mg/dL (critére principal de jugement) est passé
de 9,4 (SD 4,2) a 2,8 % (SD 1,4) pendant les 12 semaines de
I'étude, tandis que le groupe contréle resté sous pompe et C(GM
en boucle ouverte a vu ce temps passer de 10,3 a 6,8 %. Dans le
méme temps, le TIR 70-180 mg/dL s'améliorait de 10 points en
BF sans étre modifié dans le groupe témoin [40].

Le systeme Diabeloop DBLHU a également montré un bénéfice
chez 7 patients a tres haut risque hypoglycémique car présen-
tant un diabete trés instable, candidats a la greffe d'ilots de
Langerhans déja équipés d'un systeme d'arrét avant hypogly-
cémie, qui avaient plutot adopté la stratégie de I'hyperglycémie
de sécurité (TIR de référence a 36 %). Le critere principal était ici
le TIR 70-180 mg/dL, amélioré a 71 % apres la premiere phase
d'étude (8 semaines en 2 blocs de 4 semaines). La phase
d'extension a 6 mois montre un maintien de I'efficacité (TIR
66,8 %). De facon trés intéressante, la correction de I'hyper-
glycémie de sécurité chez ces patients s'est méme accompa-
gnée d'une légere réduction du temps passé en hypoglycémie,
pourtant déja bas en début d'étude avec un score de satisfaction
trés amélioré et qui s'est maintenu a 6 mois [53].

Les systéemes de BF semblent donc trés pertinents et tres bien
acceptés chez ces patients souvent trés demandeurs d'une
solution. Une vigilance particuliere doit cependant étre mise
en place dans le choix du systéme et lors de I'initiation du fait de
physiologies parfois atypiques (trés faibles doses d'insuline,

ratio basal/bolus trés atypique, variabilité importante des
besoins insuliniques au cours de la journée, de la semaine),
de la crainte importante des hypoglycémies parfois a partir de
glycémies « normales » pour |'algorithme (décision d'objectifs
plus élevés, choix délicat du seuil des alarmes) et du besoin de
certains patients d'intervenir beaucoup sur le systeme du fait de
la nécessité passée de garder une vigilance permanente sur leur
diabete. L'expérience montre cependant que le lacher-prise est
assez rapide, a condition de faire une transition douce, car
I'extréme contrdle était finalement rendu nécessaire plus par
l'instabilité du diabéte que par le besoin de controle intrinseque
des patients.

Gastroparésie

La prévalence de la gastroparésie chez les personnes atteintes
de DT1 est estimée a environ 5 %. Le retard de vidange gas-
trique est responsable d'une inadéquation entre I'arrivée des
nutriments dans le tube digestif et la cinétique d'action de
l'insuline prandiale. Cela se traduit par une forte variabilité
glycémique avec une fréquence plus élevée d'hypoglycémies
notamment en période postprandiale et d'hypoglycémies séve-
res que chez des patients DT1 sans gastroparésie [95]. Ainsi ces
patients ne parviennent pas a atteindre les objectifs glycémi-
ques avec les thérapies conventionnelles, d'ou le besoin de
nouvelles approches. La BF pourrait étre une option pour dimi-
nuer la variabilité glycémique de ces patients.

Daly et al. ont comparé le contréle glycémique chez 7 patients
DT1 atteints de gastroparésie, avant et pendant les 12 premiers
mois de thérapie par BF, avec données de TIR disponibles chez
5/7 patients [96]. Tous les patients ont amélioré le TIR de 26
+ 15,7 % a 58,4 4 8,6 % (p = 0,004), avec une baisse signifi-
cative de I'HbA1c (83 &= 9 mmol/mol a 71 + 14 mmol/mol) et
de la glycémie moyenne de 13,0 & 1,7 mmol/L (234 + 31 mg/
dL) a 10,0 = 0,7 mmol/L (180 & 13 mg/dL), sans augmenta-
tion du temps passé en hypoglycémie. Kaur et al. ont évalué
I'efficacité et l'innocuité du systéme Medtronic 670 G a 3 et
6 mois entre 5 adultes DT1 avec gastroparésie et 9 DT1 sans
gastroparésie, appariés selon I'age, le sexe et la durée du
diabete [97]. L'évolution des parametres glycémiques (HbA1c,
TIR, TBR, TAR) entre le début de I'étude et 6 mois n'était pas
différente entre les deux groupes.

Méme si les preuves de leur utilisation dans la gastroparésie
diabétique sont limitées, les systemes de BF semblent avoir une
efficacité similaire dans le contrdle de la glycémie sans aug-
mentation du risque hypoglycémique chez les patients avec et
sans gastroparésie.

Se pose la question de savoir si certaines stratégies (choix de
l'insuline, choix du dispositif) seraient a privilégier dans cette
population pour gérer au mieux |'arrivée imprévisible du glucose
provenant des repas.
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Insulines a action ultra-rapide [98]

Les analogues ultra-rapides (insuline Aspart ultra-rapide
[Fiasp®] et insuline Lispro ultra-rapide [Lyumjev®]) ont une
absorption accélérée aprés administration sous-cutanée par
rapport aux analogues rapides standards, ce qui pourrait étre
bénéfique pour gérer les montées glycémiques imprévisibles. A
l'inverse, une cinétique rapide pourrait en théorie majorer le
risque d'hypoglycémie postprandiale précoce, en particulier s'il
n'y a pas la possibilité d'effectuer de bolus prolongé. Il n'y a pas
d'étude évaluant les avantages potentiels de I'insuline a action
plus rapide par rapport a I'insuline standard chez les personnes
atteintes de gastroparésie.

Systemes en boucle fermée permettant un bolus prolongé
Le systeme CamAPS dispose d'une option Repas a absorption
lente, concu pour s'adapter plus étroitement aux excursions de
glucose retardées et prolongées avec I'administration d'insuline
sur une période de 3 a 4 heures en réponse a I'augmentation du
glucose. Dans le méme esprit, le systeme DBLG1 dispose d'une
option repas gras qui peut étre utile en cas de gastroparésie. Le
systeme control-IQ offre également la possibilité d'administrer
un bolus prolongé sur une période de 2 heures.

Les systémes de pancréas artificiel bi-hormonaux

Des essais controlés randomisés ont montré un meilleur
contréle de la glycémie et une incidence plus faible d'hypo-
glycémie avec un systeme bi-hormonal insuline et glucagon par
rapport aux systemes a une seule hormone, ce qui suggére un
avantage particulier en cas d'hypoglycémies fréquentes. Les
facteurs limitants de ces systemes bi-hormonaux sont I'insta-
bilit¢ du glucagon sous forme liquide, I'obligation de porter
2 pompes ou réservoirs et les effets secondaires gastro-intesti-
naux de I'hormone. En revanche, un traitement adjuvant par
analogues du GLP-1, s'il réduit les excursions postprandiales et
améliore le controle de la glycémie en ralentissant I'apparition
des glucides, ne parait pas pertinent chez les patients atteints de
gastroparésie en raison du retard de vidange gatrique qu'il
induit.

En résumé, les systémes de BF ont la capacité chez I'adulte de
gérer une variabilité glycémique élevée sans augmenter le
risque d'événements hypoglycémiques, ce qui en fait une
option intéressante pour simplifier la gestion de la glycémie
dans la gastroparésie diabétique.

Chirurgie bariatrique

Le DT1 a longtemps été considéré comme le diabete du sujet
mince. Néanmoins, au cours des derniéres années, la préva-
lence du surpoids et de I'obésité chez les personnes vivant avec
un DT1 est en nette augmentation. L'étude ENTRED 3 indique
20,7 % de personnes en situation d'obésité parmi les DT1 contre
9 % dans I'étude ENTRED 1 réalisée 20 ans auparavant [99].
L'obésité, a travers l'insulinorésistance, peut avoir des consé-
quences néfastes sur I'équilibre glycémique. Les données sont
encore éparses mais le recours a la chirurgie bariatrique chez ces
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patients diminue l'indice de masse corporelle ainsi que les
besoins quotidiens en insuline mais avec des résultats beaucoup
plus nuancés concernant I'équilibre glycémique [100]. Il n'y a
pas encore de données dans la littérature permettant d'évaluer
I'efficacité et la sécurité de I'insulinothérapie automatisée uti-
lisée autour de la prise en charge par chirurgie bariatrique.
Cependant, son usage en postopératoire immédiat pose plu-
sieurs questions liées a la restriction calorique majeure en
périopératoire, a l'origine de variations glycémiques rapides,
ainsi que les modifications anatomiques, fonctionnelles et hor-
monales intestinales jouant un réle dans les fluctuations gly-
cémiques postprandiales. Seuls quelques cas rapportés sont
décrits dans la littérature [101,102] mettant en avant une bonne
adaptation du systeme Medtronic (670G pour I'un et 780G pour
l'autre) en postopératoire immédiat, malgré une baisse dras-
tique des besoins en insuline et le peu d'apport calorique.
Cependant des épisodes d'acidocétose euglycémique ont été
rapportés par une équipe canadienne, chez deux patients,
quelques jours apres la réalisation d'une sleeve gastrectomy
sans facteur déclenchant particulier [103]. L'utilisation des sys-
témes DAI autour d'un geste de chirurgie bariatrique pourrait
faciliter la gestion des variations glycémiques qui en découlent
mais nécessite une surveillance attentive de la glycémie ainsi
que du risque de cétose.

Il a été rapporté que la chirurgie bariatrique chez le DT1 peut
s'associer a une grande variabilité glycémique postprandiale,
avec un pic hyperglycémique précoce pouvant étre suivi d'une
hypoglycémie tardive, en général trois heures aprés le repas. La
physiopathologie de ces phénoménes n'est pas encore claire-
ment élucidée mais cette variabilité serait liée en partie, a |'ab-
sorption accélérée du glucose au niveau intestinal. La réaction
des algorithmes d'insulinothérapie automatisée dans ce
contexte peut poser question, notamment quant au risque
d'hypoglycémie tardive par I'envoi de bolus automatiques pour
corriger le pic hyperglycémique postprandial précoce. Bien qu'il
n'y ait pas encore de données dans la littérature, il convient
d'envisager les adaptations suivantes :

adaptation diététique avec le choix d'aliments a index glycé-
miques bas ;

réglage des parametres de I'algorithme, permettant de limiter
le risque d'hypoglycémie tardive, avec en fonction des diffé-
rents systemes, I'augmentation de la sensibilité a I'insuline, la
suppression des bolus de correction automatiques, |'activation
en postprandial du mode activité physique, « zen » ou « ease
off » ;

utilisation d'insuline ultra-rapide (a noter que I'usage de I'insu-
line ultra-rapide aspart n'est pas recommandé dans les pom-
pes T-slimx2).

Insulinorésistance majeure
Une des conséquences de I'augmentation de la prévalence de
l'obésité chez les patients DT1 est l'insulinorésistance et le
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recours a de fortes doses quotidiennes d'insuline. Les systemes
DAI actuellement disponibles ont des capacités de délivrance
d'insuline limitées mais qui tendent a augmenter (avec I'algo-
rithme CamAPS FX, la DTQ maximale est de 350 u et le bolus
maximal de 30 p). Les premiéres données concernant les per-
sonnes présentant un DT2 indiquent de trés bons résultats et
seront abordés dans un chapitre dédié. L'insulinorésistance ne
semble donc pas constituer de frein majeur a I'efficacité des
systemes DAI. Malgré I'absence de recommandations, certains
patients tres insulinorésistants, présentant principalement un
DT2, sont traités par pompe a insuline contenant de l'insuline
lispro U-200, voire de I'humulin R U-500. Pour ce qui concerne les
systemes d'insulinothérapie automatisée, il n'y a actuellement
aucune donnée concernant I'utilisation de ces insulines concen-
trées, dont la particularité n'est pas prise en compte par I'algo-
rithme. Leur usage n'est pas recommandé.

Sport de haut niveau

Trés peu d'études se sont focalisées sur le sport de haut niveau
et le DT1 car il est difficile de trouver une homogénéité de
pratique sportive qui permette des études a assez grande
échelle. La question cependant de la pertinence d'un systéeme
de BF chez un patient qualifié de « sportif », c'est-a-dire pra-
tiquant de facon pluri-hebdomadaire, est fréquente dans notre
pratique clinique. Ces patients sont souvent déja équipés d'une
pompe couplée a une M(G et ont souvent déja développé des
stratégies d'adaptation qu'il convient donc d'évaluer avec eux
avant d'envisager un systéeme de BF : quelle activité, quelle
intensité, quelle durée, quels horaires, quelle gestion des repas
avant et apres, quelle gestion insulinique, quelle gestion de
resucrages, quels problemes sont rencontrés ?... Il faut avoir
a l'esprit qu'un systéme de BF va modifier nécessairement les
habitudes du patient par le fait que la gestion de la quantité
d'insuline active ne dépend plus que de lui, mais également de
I'algorithme. Celui-ci peut étre contre-productif en corrigeant
trés tot une hyperglycémie de sécurité avant le démarrage de
I'activité ou une hyperglycémie liée a un resucrage en cours
d'activité, aboutissant a un risque majoré d'hypoglycémie ou
des resucrages importants et répétés. Le maitre mot reste ici
I'anticipation d'au minimum 2 h afin d'avoir le temps de réduire
la quantité d'insuline active [6,104]. Il y a cependant un intérét
majeur a la DAI sur le reste de la journée, en particulier la nuit,
chez ces patients surexposés au risque d'hypoglycémie nocturne
secondaire. La gestion de I'activité physique sous BF reste le
point délicat de ces systemes et de nombreuses études ont été
récemment publiées pour tenter de faciliter cette gestion. Une
grande partie sont expérimentales et testent différents types de
protocoles sur une période d'activité trés standardisée, en géné-
ral en laboratoire d'exploration. Les recommandations de |'uti-
lisation de la BF ont précisé qu'il restait tres important de réduire
le bolus du repas précédent si I'activité était prévue dans les 4 h
suivantes, qu'il était capital d'activer les modes « exercices » des

systemes de BF au minimum 2 h (ou plus si possible) avant afin
de réduire la quantité d'insuline active [6]. La gestion des
resucrages est également modifiée : il est conseillé de réaliser
le resucrage pré-activité juste au moment du démarrage et pas
30 min avant afin d'éviter I'hyperglycémie et donc une correc-
tion excessive. De méme, les autres resucrages doivent étre
réduits (< 10 g) afin de limiter toute hyperglycémie, quitte a les
répéter plus souvent pour maintenir la glycémie stable. Les
modes « activité » sont différents en fonction des systémes
mais la majorité augmentent I'objectif glycémique autour de
150 mg/dL en réduisant l'insuline. Pour des activités d'endu-
rance prolongée, ces modes peuvent s'avérer insuffisants et
justifier I'arrét de la réqulation automatique ou le choix d'un
systeme avec possibilité d'un objectif plus élevé.

Une étude a évalué a grande échelle I'effet de 3 types d'activité
physique réalisées a domicile pendant 4 semaines chez
497 adultes porteurs d'un DT1 dont 45 % étaient porteurs
d'un systeme de BF (84 % C-1Q, 16 % Medtronic) [105]. La
baisse de la glycémie lors des séances d'activité de 30 min
n'était pas différente entre les patients sous BF et les patients
sous pompe ou multi-injections (<18 4= 39 mg/dL pour l'activité
aérobie), 28 % des patients sous BF avaient choisi de suspendre
l'insuline avant de démarrer, 51 % au cours de I'activité. Cepen-
dant, le TIR global des patients sous BF était de 80 % les jours
d'activité et de 76 % les jours sans activité contre 72 et 65 %
chez les patients sous pompe en BO (p < 0,001). Cette étude
illustre bien l'intérét, chez les patients sportifs, d'une BF qui lui
permet d'obtenir un meilleur équilibre global de leur diabéte,
surtout sur les périodes hors activité. La gestion de l'activité
devra étre réévaluée individuellement : gestion identique a la
boucle ouverte ou adaptation possible au mode activité en BF.

Autres diabétes insulinoprives

Le diabéte secondaire a une pancréatectomie totale se carac-
térise par une insulinopénie absolue, mais également un déficit
en glucagon, compliquant I'équilibration du diabéte et exposant
les patients a un risque élevé d'hypoglycémie sévere. L'expé-
rience clinique dans cette indication, bien qu'encore limitée, est
en faveur de bénéfices superposables a ceux observés dans le
DT1 [106]. Méme s'il n'y a a ce jour aucun signal vis-a-vis des
hypoglycémies séveres sous BF chez ces patients, il va étre
important de confirmer qu'il n'y ait pas de surrisque avec I'uti-
lisation des algorithmes actuels qui ont été concus pour les
patients DT1. En I'absence de données spécifiques, le choix des
paramétrages initiaux doit viser a minimiser le risque d'hypo-
glycémies, surtout chez les patients qui ont une variabilité
glycémique importante avant la BF.

La boucle fermée bi-hormonale avec insuline et glucagon (cf.
chapitre 6) pourrait en théorie apporter des bénéfices supplé-
mentaires, comme le suggére une étude randomisée de court
terme avec une boucle fermée bi-hormonale sans annonce des
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repas et de |'activité physique chez des patients ayant subi une
pancréatectomie totale [107].

On peut également s'attendre a des résultats positifs dans les
autres situations de diabéte pancréatoprive (aprés pancréatec-
tomie partielle ou traumatisme, aprés pancréatite aigué ou
chronique, cancer du pancréas, mucoviscidose, hémochroma-
tose). Ainsi, une étude rétropective chez 13 patients présentant
un diabéte secondaire a la mucoviscidose a montré une aug-
mentation de 15 % du TIR et une diminution du coefficient de
variation, sans modification du temps en hypoglycémie [108].
Chez ces patients, I'évaluation devra porter non seulement sur
I'équilibre glycémique, mais également sur la fonction pulmo-
naire et I'état nutritionnel. Concernant la sécurité, il faudra étre
attentif au risque hypoglycémique, chez ces patients qui ont
généralement une insulinosécrétion résiduelle supérieure
a celle des DT1. L'évaluation de la qualité de vie et de I'accepta-
tion des dispositifs est également un enjeu important dans le
contexte de la mucoviscidose ou la charge mentale liée aux
soins est trés élevée. A cet éqgard, la perspective de boucle
totalement fermée sans annonce de repas est séduisante
[109]. Au total, I'indication de BF dans les diabetes pancréato-
prives et notamment au cours de la mucoviscidose doit étre
posée au cas par cas, par des centres initiateurs de BF expéri-
mentés, et ce dans |'attente des résultats des études controlées
en cours (voir chapitre 1).

Dispositifs Do It Yourself (DIY)

En 2013, un collectif international de patients vivant avec un DT1
(#WeAreNotWaiting) s'est donné pour objectif de mettre a dis-
position gratuitement et rapidement des algorithmes de boucle
fermée, sans attendre les étapes de validation des systemes
commerciaux développés par les industriels. Ainsi, avec l'aide
d'ingénieurs, souvent parents de patients vivant avec un DT1, ce
collectif a développé 3 systemes : Open APS, Android APS et
Loop. Le premier systeme est peu utilisé car n'est pas adapté aux
smartphones. Les deux derniers systemes sont embarqués sur
un smartphone Android et 10S (respectivement) et ont la parti-
cularité d'étre trés interopérables, plusieurs modeles de pompe
et de CGM pouvant étre connectés avec |'algorithme, selon les
besoins et les souhaits des patients [110]. Ces systemes sont
accessibles a tous mais la complexité de leur mise en ceuvre et
I'absence de support fiable a limité leur diffusion aux patients
les plus connectés, technophiles et motivés. Malgré ces diffi-
cultés, plusieurs centaines de patients DT1 se sont équipés
partout dans le monde, grace aux communautés de pairs
conseillant les nouveaux utilisateurs. Du fait de I'absence de
processus de validation des évolutions, ces systemes s'enrichis-
sent trés rapidement de nouvelles fonctionnalités : mode « sans
annonce des repas » modules de détection automatisé de
I'activité physique ou encore intégration des données contex-
tuelles du smartphone (agenda, géolocalisation) dans I'algo-
rithme adaptatif du systéeme [111]. Toutes ces nouveautés qui
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visent a réduire le fardeau du diabete sont bien sr séduisantes
pour les patients, bien que non validées par des études cliniques
et non approuvées par les autorités de santé. En France, I'ANSM
s'est positionnée contre I'utilisation des BF DIY en juillet 2020,
rappelant que ces dispositifs ne disposent pas du marquage CE,
qui garantit la sécurité des patients et des utilisateurs [112].
Depuis peu, quelques études ont apporté des éléments scien-
tifiques d'évaluation de ces systemes. Les études observation-
nelles comme les études prospectives randomisées montrent
que ces systemes sont efficaces et sars, avec une augmentation
du TIR, une diminution du TBR, et peu d'événements métabo-
liques aigus [113-116]. De plus, un groupe international
d'experts a récemment publié un consensus détaillant les solu-
tions DIY disponibles, leurs avantages, leurs limites, et les pré-
cautions que doivent prendre les professionnels de santé
acceptant d'accompagner leurs patients dans I'utilisation de
ces systemes [117].

L'arrivée progressive de différents systemes commerciaux et
validés de BF, élargissant ainsi les perspectives de choix des
patients et réduisant les besoins non couverts, va probablement
limiter l'intérét des systémes DIY a quelques patients particu-
lierement technophiles et autonomes.

Les indications de la BF chez les enfants et les
adolescents DT1 en 2024

Une indication qui reste prioritaire et urgente pour tous
ces patients

Les objectifs glycémiques dans le diabéte de type 1 de I'enfant
sont le plus souvent non atteints avec un équilibre du diabéte
insuffisant chez les enfants, voire catastrophique chez les ado-
lescents [118]. Le diabete de I'enfant est caractérisé par son
extréme instabilité, avec un risque élevé d'hypoglycémie et cela
d'autant plus que l'enfant est jeune, comme en témoigne la
variabilité des besoins en insuline en BF [119]. Face 3 cette
situation, une peur des hypoglycémies, notamment la nuit, est
tres fréquente chez les parents [120]. La diminution des risques
d'hypo- et d'hyperglycémies sous boucle fermée est un arqu-
ment en faveur de son utilisation. Sur le plan psychosocial, le
DT1 est un véritable fardeau pour I'enfant comme pour les
parents, a l'origine de conséquences psychologiques chez
I'enfant et de burn-out chez les adolescents, les parents et
méme au sein de la fratrie [120,121].

Notre expérience cumulée a travers les premiéres études clini-
ques en France depuis 2014 et depuis la mise a disposition des
premiers dispositifs en 2020 a confirmé la sécurité d'utilisation
de ces systemes chez I'enfant 3gé de 6 ans et plus, les bons
résultats métaboliques et la satisfaction des patients et des
familles avec une amélioration franche de leur qualité de vie
(voir chapitre 1.4).

Ainsi notre expérience et les données d'études récentes pédia-
triques confortent la prise de position des pédiatres en 2020 et
nous incite en 2024 a avoir des indications plus larges
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d'utilisation de ces dispositifs : les jeunes enfants de moins de
6 ans, les enfants sous multi-injections sans expérience de
pompe, les enfants ne comptant pas les glucides, les enfants
avec moins de 6 mois de traitement par pompe.

Seront également évoquées les situations difficiles, telles que
les adolescents dgés de 12 a 18 ans trés déséquilibrés, néces-
sitant des précautions d'emploi et conditions notamment en
termes de ressources humaines et disponibilité d'équipe,
comme évoqué chez les adultes.

Sont mis en perspectives, la BF dans le diabéte de la mucovis-
cidose et la BF au diagnostic avec des études randomisées
controlées en cours.

La boucle fermée chez les tres jeunes enfants

Le risque de complications a long terme est accru et plus
particulierement chez les jeunes enfants. La survenue d'un
DT1 avant I'dge de 10 ans entraine une perte de 17,7 années
de vie chez les femmes et de 14,2 chez les hommes et un risque
30 ois plus élevé de maladies coronariennes ou d'infarctus du
myocarde a I'age jeune adulte pour les hommes et 60 a 90 ois
pour les femmes [122]. Le diabéte du tres jeune enfant est
particulierement instable : le risque hypoglycémique est donc
élevé. Il existe un risque cérébral des hypoglycémies, mais aussi
de I'hyperglycémie chronique et de la variabilité glycémique
[123,124]. Le meilleur traitement actuel par pompe a insuline
couplée 3 une M(G avec arrét avant hypoglycémie (PLGS) peut
réduire les hypoglycémies mais n'améliore pas la moyenne
glycémique et le temps passé dans la cible.

Quatre dispositifs de BF ont montré leur efficacité chez les moins
de 6 ans a travers des études cliniques ciblées sur cette tranche
d'age (cf. chapitre 1.4 et tableau 1V). Un systeme de BF est
approuvé en Europe chez les enfants a partir de I'age de 1 an,
mais les études ne sont menées que chez des enfants a partir de
I'age de 2 ans (tableau 1V).

Actuellement en France, un seul systéme est pris en charge
a partir de I'age de 2 ans depuis octobre 2023, avec la nécessité
d'avoir au minimum une consommation journaliére d'insuline
de 8 Ul/) et parfois la nécessité de diluer l'insuline pour les
besoins inférieurs a 10 Ul/]. Il est évident que la mise en place
d'un systéme de BF dans cette population vulnérable des tres
jeunes enfants doit se faire avec beaucoup de précautions dans
un centre spécialisé afin de garantir I'éducation, la formation des
familles et surtout la sécurité de I'enfant. En effet, les enfants de
moins de 5 ans représentent 22 % des nouveaux cas de diabete
avant 15 ans, mais moins de 10 % de la prévalence avant 15 ans
(http://invs.santepubliquefrance.fr).

Des guides seront nécessaires (éventuelles dilutions, ajuste-
ment des paramétres pour éviter les hypoglycémies...) par
ces centres ayant déja une expertise du trés jeune enfant et
de la BF (spécificités des soins et parcours, voir chapitre 3 ;
spécificités de I'ETP, voir chapitre 4, et de I'accompagnement
psychologique de leurs parents).

Compte tenu de la rareté du DT1 avant 6 ans, des organisations
régionales sont a encourager.

La boucle fermée chez les enfants/parents ne maitrisant
pas le comptage des glucides

Les systéemes actuels disponibles sont des systéemes de boucle
fermée HYBRIDE qui requierent une annonce des glucides avec
comptage précis pour des résultats optimaux. Il est donc actuel-
lement nécessaire de programmer un calculateur de bolus et
que le patient annonce ses repas par un comptage de glucides
afin d'obtenir les meilleures performances possibles du sys-
teme. Cependant, la non-maitrise du comptage de glucides
ne doit pas étre un frein a la mise en place de la BF chez
des patients qui le souhaitent et en bénéficieront.

Une étude a montré que I'annonce semi-quantitative, a glucides
fixes peut néanmoins permettre de bons résultats glycémiques
[84]. Certes, ces résultats sont inférieurs a I'utilisation d'une BF
avec annonce précise de glucides a chaque repas (le TIR étant
meilleur avec comptage précis 80,3 vs 73,5 %). Une autre étude
chez des enfants prépubéres montre que la boucle control-1Q
compense les oublis de bolus et les bolus sous-optimaux, per-
mettant |'obtention d'un TIR supérieur a une boucle ouverte
avec une pratique de I'lF [75]. Certains systemes de BF donnent
la possibilité au patient d'utiliser une fonction repas-type afin de
faciliter I'administration sur certains repas (CamAPS FX pour
I'enfant). Les repas des jeunes enfants en dehors du milieu
familial (godter a I'école par ex.) peuvent ainsi étre facilités et
cela donne aussi la possibilité aux adolescents de ne pas tou-
jours devoir compter sans pour autant ne pas annoncer. Cepen-
dant, quand le comptage est semi-quantitatif, une annonce
avant le repas et une éducation diététique sont nécessaires
avec un entrainement dans la pratique au quotidien.

La boucle fermée chez les enfants et adolescents traités par
pompe depuis moins de 6 mois ou traités par multi-injections.
Jusqu' a ce jour, il est recommandé d'initier une BF uniquement
apres 6 mois de thérapie par pompe et cela correspond a un des
criteres de remboursement quel que soit I'dge. Dans notre
expérience, la nécessité de 6 mois de traitement par pompe
ne parait pas justifiée (avis d'experts) ce qui est concordant avec
les recommandations internationales (6). Il faut bien sar s'étre
assuré de la bonne manipulation de la pompe et de la bonne
connaissance des situations a risque, notamment de I'hyper-
glycémie/cétonémie secondaire a un cathéter non fonctionnel.
Ce temps d'apprentissage pour maitriser la pompe est
individuel.

Concernant les patients traités par multi-injections, les données
issues des études sont indiquées dans le chapitre 1. Elles ont
montré |'efficacité et la sécurité de passer d'un schéma multi-
injections a une BF soit directement, soit apres seulement
quelques semaines, y compris dans des populations a risque
comme des adolescents jeunes adultes déséquilibrés
[17,45,47,76,77]. La possibilité de passer « rapidement » sous
boucle fermée les adolescents déséquilibrés sous multi-
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injections est une option bénéfique a discuter en équipe spé-
cialisée pluriprofessionnelle. Le délai de 6 mois est extréme-
ment long pour eux, ce qui les place en situation
d'augmentation de leur charge mentale (port d'une pompe,
changement de cathéter...) sans bénéfice. Cela représente
un risque d'échec au passage en boucle fermée ou d'abandon.
La boucle fermée chez les adolescents a risque avec une
HbA1c a plus de 10 % de facon chronique

En raison du controle sous-optimal, voire du déséquilibre majeur
et chronique que nous pouvons observer chez certains adoles-
cents atteints de DT1 et des conséquences, les adolescents tres
déséquilibrés sont les patients pour lesquels on voudrait pouvoir
améliorer rapidement ['état métabolique grace aux systémes
automatisés d'administration d'insuline (voir chapitre 1).

Les données d'une étude non contrélée avec peu de patients, et
I'expérience de certains centres experts donnent de I'espoir en
rapportant une utilisation de systémes de BF sans risque, et un
bénéfice sous réserve qu'ils adherent au port d'un capteur [77].
Un essai peut donc étre discuté au cas par cas puis proposé a ces
adolescents pour qu'ils se fassent leur propre expérience, mais
cela ne doit se faire qu'aprés une évaluation des besoins,
attentes et représentations du jeune par une équipe multidisci-
plinaire, capable ensuite de mobiliser les ressources que va
demander cet essai.

0n connait dans ce groupe les conséquences de I'hyperglycémie
chronique et de la variabilité glycémique [123,124]. Une étude a
mis en évidence des anomalies a I'IRM cérébrale fonctionnelle
avec des scores cognitifs significativement différents chez les
adolescents diabétiques par rapport au groupe controle apparié,
avec une correction de ces anomalies au bout de 6 mois de
traitement par boucle fermée [125].

Sans présenter un systéme miracle qui fera tout a leur place,
certains arguments de qualité de vie, d'équilibre glycémique
amélioré plus « facilement » notamment la nuit sont des
arguments parlants a un stade de leur vie ou ils passent des
examens et ont besoin d'une meilleure concentration et de
capacités de mémorisation. Les nouvelles contraintes qui vont
accompagner ces bénéfices doivent aussi étre discutées avec
I'adolescent de facon transparente, en prenant en compte des
besoins psychosociaux.

Bien sar, la prise en charge et la mise en place chez ces
adolescents avec un diabéte tres déséquilibré ancien va néces-
siter des précautions particulieres déja évoquées dans le para-
graphe 2.1.3 (pseudo-hypoglycémie, aggravation d'une
rétinopathie ou d'une neuropathie préalables). Le dépistage
préalable d'une rétinopathie ou d'une neuropathie est donc
indispensable. La présence d'une rétinopathie ou d'une neuro-
pathie périphérique peut contre-indiquer temporairement ou
définitivement le traitement par BF.

Afin d'éviter ces situations, il est important de préparer le
patient et de débuter si possible une prise en charge multidisci-
plinaire permettant d'amorcer un ré-investissement de la
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maladie et de son traitement et une amélioration de I'équilibre
glycémique avant la mise en place du systeme, ou d'utiliser les
fonctions de chaque systéme de BF (objectif temporaire, objectif
personnalisé au plus haut, mode exercice physique, insuline
active et sensibilité au plus haut. . .). La cible glycémique devra
aussi étre réaliste, souvent plus haute que les recommandations
et progressivement diminuée.

Les causes d'abandons ou d'utilisation en pointillé sont liées aux
difficultés de porter un capteur en continu, a la gestion des
alarmes trop nombreuses, aux sollicitations du systeme afin de
maintenir une boucle fermée. .. Il est donc tres important de
bien choisir le systéme de BF en fonction du patient et de limiter
les alertes a celles qui sont non modifiables. L'inadéquation
entre les représentations d'une vie avec un diabete bien équi-
libré et la réalité, peut aussi étre un facteur d'abandon et cela
devra étre travaillé en amont et en aval de l'amélioration
glycémique.

Par ailleurs, la sécurité, le maintien de ces systéemes, leur bonne
utilisation et I'amélioration de I'équilibre glycémique sur le long
terme de ces patients nécessitent un accompagnement tres
rapproché, individualisé, dans une équipe spécialisée. La prise
en charge de ces patients aussi bien pour la mise en place que
pour le suivi va étre extrémement chronophage et bien souvent
en dehors des parcours habituels de soin. Il est indispensable
d'avoir des points de contacts téléphoniques ou en visiorapides,
un partenariat rapproché avec l'infirmier du PSAD, voire un
réseau d'IDE libéral qui puisse intervenir si besoin (par exemple
passage hebdomadaire pour s'assurer que le capteur est bien
remis). Dans cette population vulnérable, la mobilisation de tous
les acteurs est indispensable, y compris psychologues et assis-
tantes sociales, le suivi doit étre pluridisciplinaire, rapproché et
prolongé dans un centre de haute expertise en diabétologie
pédiatrique et en médecine de I'adolescent, et une expertise
dans le traitement par la BF.

La boucle fermée en période proche du diagnostic

Deux études seulement ont évalué la mise en place d'une
boucle fermée proche de la découverte de diabéte dans une
population 4gée en moyenne de 12 ans ([73,74], voir chapitre
1.2) dans le but d'évaluer I'hypothése d'une préservation de
l'insulinosécrétion résiduelle par un systeme de BF utilisé des la
découverte du DT1, ce qui n'a pas été confirmé. Les résultats sur
le controle glycémique en critere secondaire sont bons sur le TIR
et I'HbA1c mais pas sur le temps en hypoglycémie (voir chapitre
1.4).

Une étude contrdlée va démarrer tres prochainement en France
dans le cadre d'un PHRC pédiatrique multicentrique qui propo-
sera de facon randomisée un systeme de BF chez des patients
DT1 agés de plus de 2 ans avec moins de 6 mois d'insulino-
thérapie. Cela permettra de répondre a la question posée de
l'indication pédiatrique en période proche du diagnostic de DT1.
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Les prérequis a partir des études publiées a ce jour (voir
chapitre 1)

Les prérequis pour proposer une BF chez un enfant ou un
adolescent sont les suivants :

* DT1;

age de I'enfant : 2-18 ans ;

traitement du DT1 : maitrise de la thérapie par pompe par
I'enfant et/ou ses parents ;

formations nécessaires : comptage des glucides et éducation
3 la pratique de l'insulinothérapie fonctionnelle (quantitative
et/ou semi-quantitative selon le choix du dispositif), mesure

continue du glucose en temps réel ;

information éclairée, accord et choix du patient et des parents,
engagement a respecter les bonnes pratiques des dispositifs du
systeme de BF, y compris engagement a toutes les formations

initiales et au suivi.

Il est indispensable d'insister des le départ sur I'engagement du
suivi apres activation, notamment chez les adolescents a risque.

Les indications chez les enfants et les adolescents en

2024

Ces indications de la BF, résumées dans le tableau V, reposent

sur

« les conditions de prérequis réunies ;

* des objectifs non atteints par rapport aux recommandations
([126] et tableau 1V page S13 de la référence 2) malgré une
prise en charge optimale et une éducation intensifiée ;

« des objectifs métaboliques : hypoglycémies séveres et/ou
hyperglycémies et/ou variabilité glycémique et/ou HbA1c ;

* des objectifs psychosociaux : amélioration de la qualité de vie

de I'enfant et de ses parents, facilitation de l'insertion sociale

(mode de garde petite enfance, scolarité, études) et profes-

sionnelle des parents (interruption d'emploi ou réduction du

travail d'un parent) ;

une période d'essai de 3 mois comme chez I'adulte (chapitre

3).

Chapitre 3. Comment initier une boucle
fermée en 2024 ?

L'initiation repose sur une organisation des soins adaptée, qui
n'est pas I'apanage d'un statut hospitalier ou libéral mais d'équi-
pes multiprofessionnelles expérimentées, et sur la mise en
place d'un environnement garantissant la sécurité du traite-
ment. L'initiation passe par une phase d'essai de 3 mois.

Evolution de I'organisation de I'accés au traitement par systéme
d'administration automatisée de l'insuline en boucle fermée
chez les adultes et les enfants porteurs d'un diabeéte de type 1.

Le remboursement de différents dispositifs d'insulinothérapie
automatisée en boucle fermée a permis aux acteurs de santé
d'étendre leur expérience depuis la précédente prise de position
de la SFD. Les enquétes et observatoires réalisés dans cette
période enrichissent également nos connaissances sur I'adop-
tion de ce traitement. Dans ce contexte, le groupe de travail
propose une adaptation de sa prise de position.

L'objectif est de pouvoir proposer ce traitement au plus grand
nombre et d'éviter les disparités d'acces sur le territoire. La
boucle fermée devient en effet un traitement de référence pour
les personnes vivant avec un DT1, et tous les professionnels de
santé qui les prennent en charge doivent acquérir les compé-
tences pour le maitriser au quotidien. Cela suppose :

+ une formation de tous les acteurs : médecins spécialistes en
endocrinologie-diabétologie, pédiatres expérimentés en
diabétologie, infirmiers de pratique avancée, infirmiers et
diététiciens expérimentés en diabétologie, infirmiers de PSAD,
en coopération avec les fabricants ;

une organisation garantissant la qualité et la sécurité du
traitement.

Il convient de rappeler que la boucle fermée est avant tout une
pompe a insuline, dont l'initiation est régie depuis I'arrété du
17 juillet 2006 par un cahier des charges répartissant clairement
les taches des quatre intervenants que sont le diabétologue
traitant, le centre initiateur, le prestataire de santé a domicile et
l'industriel.

Le parcours

Préparation a la BF
L'information du patient sur la boucle fermée est une étape
primordiale de sa préparation. Elle revient au professionnel de
proximité. Le patient devra, a l'issue de cette information, avoir
compris que les dispositifs de boucle fermée sont des systéemes
hybrides qui nécessitent une contribution active de sa part sur
certains éléments-clés tels que :

* la pose et le maintien en fonctionnement des composants
(pompe, cathéter de pompe, capteur de glucose
et algorithme) ;

« I'annonce anticipée des repas (impliquant pour la plupart des
systemes une estimation de la charge glucidique des repas) ;

+ I'annonce de l'activité physique ;

* la réponse aux alertes du dispositif de boucle fermée ;

* la gestion des épisodes métaboliques aigus que I'algorithme
ne sera pas parvenu a prévenir et/ou corriger (hypoglycémie,
hyperglycémie avec cétose, pathologies intercurrentes) ;

+ une confiance dans le dispositif et une acceptation « de prin-
cipe » a confier la gestion de son équilibre glycémique a « un
autre que soi ».

Une fois que le soignant et le patient ont validé, en décision

partagée, l'indication de boucle fermée, vient alors le temps du

choix du dispositif qui peut étre discuté entre diabétologue de
suivi et centre initiateur, par exemple a I'occasion d'une RCP.
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Mise en place de la BF et suivi initial

En fonction des contraintes organisationnelles de chaque centre
initiateur et des besoins spécifiques de chaque patient, I'initia-
tion de la boucle fermée peut étre réalisée en hospitalisation, au
cours d'une ou plusieurs HDJ, ou complétement en ambulatoire.
L'intensité du suivi initial doit étre personnalisée en fonction des
besoins individuels. La télésurveillance, désormais dans le droit
public, prend la toute sa place. En fonction des compétences
d'apprentissage du patient et de l'intensité du déséquilibre
initial, le suivi, en téléconsultation, en face/face, appuyé par
la télésurveillance, sera le plus souvent réalisé a J7 et J15, puis
adapté en fonction de la réponse initiale. A titre d'exemple, pour
un patient rapidement a I'aise, dont le déséquilibre initial n'est
pas majeur, les points de contact pourront étre espacés jusqu'a
la fin des 3 premiers mois, en gardant la sécurité de la télé-
surveillance. A l'inverse, un suivi intensifié avec télésurveillance
initiale rapprochée et suivi mensuel peut étre proposé a des
patients qui débutent la boucle fermée avec un controle méta-
bolique trés précaire ou des « carences éducatives » fortes.

Suivi au long cours

Au terme de la période initiale de 3 mois, le suivi au long cours
peut étre réalisé dans un centre initiateur ou par un diabéto-
logue de suivi, en fonction des souhaits du patient et de |'offre
locale (voir chapitre 4 surveillance de la BF). Une réévaluation
a un an doit étre réalisée.

L'organisation des centres

Les équipes

Dans la continuité des organisations de soins actuelles, la prise
en charge de l'initiation et du suivi du traitement par boucle
fermée est réalisée par une équipe pluriprofessionnelle au sens
large du terme associant médecin spécialiste en endocrinologie-
diabétologie ou pédiatre expérimenté en diabétologie, infir-
miers, IPA et diététiciens formés en diabétologie, centre initia-
teur de pompe, PSAD et fabricants de dispositifs. Cette
organisation concerne I'ensemble des diabétologues, hospita-
liers et libéraux, qui souhaitent accompagner leurs patients dans
cette évolution, et évoluer eux-mémes dans leur pratique. Pour
participer a la mise en place et au suivi du traitement par boucle
fermée, le cahier des charges comporte, au-dela des connais-
sances et compétences pour la gestion de ce traitement, une
mise en place structurée et organisée, un accompagnement du
patient et une capacité de réponse aux situations d'urgence. La
notion de centre initiateur repose sur la possibilité de déployer
une équipe multiprofessionnelle formée a I'éducation théra-
peutique (médecin spécialiste en endocrinologie-diabétologie
ou pédiatre expérimenté en diabétologie, IDE d'éducation, IPA,
diététicienne) avec au minimum deux médecins spécialistes en
endocrinologie-diabétologie formés a la boucle fermée aptes
a assurer une astreinte médicale 24 h/24 et 7 j/7. Cette notion
de centre initiateur peut s'appliquer aussi bien a des équipes
hospitalieres qu'a des équipes libérales ou des organisations
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public/privé, éventuellement multi-sites coordonnées et struc-
turées, et doit prendre en compte les spécificités et organisa-
tions régionales. Ces organisations doivent permettre une
accessibilité au traitement pour les patients sur I'ensemble
du territoire.

Les centres initiateurs et les PSAD impliqués dans la mise en
place du systeme de boucle fermée doivent étre formés et
certifiés par les fabricants de dispositifs de boucle fermée.
Une validation de la compétence pour I'utilisation de chaque
dispositif doit étre obtenue pour chaque acteur, garantissant
ainsi leur niveau de formation au dispositif et leur capacité
a assurer un suivi optimal des patients sous ce dispositif.
Cette compétence technique n'est qu'une partie des prérequis
attendus des acteurs pour qu'ils garantissent un suivi optimal
des patients. En fonction des conditions d'exercice, isolé, en
équipe ou en réseau, deux niveaux de formation validante sont
retenus comme pertinents : une formation de type MOOC et une
formation de type DIU (voir chapitre 4 formation des profes-
sionnels de santé et tableau VI).

Les missions de centres

Le terme centre de suivi de la BF s'applique a tous les médecins

spécialistes en endocrinologie-diabétologie et les pédiatres

expérimentés en diabétologie, exercant seuls ou en groupe,

qui souhaitent proposer aux patients qu'ils prennent en charge

une BF. Ils doivent pouvaoir :

« poser l'indication de boucle fermée ;

« assurer le suivi du patient sous boucle fermée au-dela de la
période d'initiation de 3 mois ;

« renouveler la prescription des patients équipés d'une boucle
fermée.

Un diabétologue de suivi doit avoir bénéficié d'une formation de

type MOOC ainsi qu'une formation technique aux dispositifs.

Un centre initiateur de la BF est composé d'une équipe multi-

professionnelle hospitaliere, libérale ou mixte, composée d'au

moins deux médecins spécialistes en endocrinologie-diabéto-

logie ou pédiatres expérimentés en diabétologie (PED), une

infirmiére et une diététicienne expérimentées en diabétologie,

formées a I'éducation thérapeutique, et disposant d'un socle de

compétences techniques, éducatives, de vigilance et d'évalua-

tion pour :

+ sur demande du diabétologue de suivi, valider l'indication de

boucle fermée en RCP ou en consultation ;

accompagner le patient dans le choix du dispositif de boucle

fermée le plus adapté a ses besoins ;

initier le traitement par boucle fermée ;

assurer la formation technique initiale du patient et de son

entourage en collaboration avec le PSAD ;

assurer |'éducation thérapeutique du patient a la gestion de

son diabete avec un dispositif de boucle fermée (estimation

des glucides, resucrage, gestion des situations d'urgence. . .) ;
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TasLeau VI
Ressources de formation a la boucle fermée disponibles en Fran

Promoteur Nom

Universités 1. Diplome Inter-Universitaire

« Gestion de la DAI » (5 jours) puis

al.

ce

Nature Cible

Formation théorique
stage pratique en centre initiateur

Endocrinologues et pédiatres
Internes DES endocrinologie ou pédiatrie

Prise de position 2024

2. DIU diabétologie Formation théorique (bases de la BF en niveau IDE - IPA - Diét.
pédiatrique 1 - initiation et suivi des patients en niveau 2) Pédiatres,
Niveau 1 et 2 Stage pratique (pour niveau 1) en centre DES pédiatrie, IPA (niveau 2)
universitaire de diabétologie pédiatrique
SFD MOO0C e-learning Membres SFD médical et SFD
paramédical
AJD Formations locorégionales Formation présentielle Tous PDS
d'équipes
Centres initiateurs 1. Formations locorégionales Formation présentielle Tous PDS
2. RCP Formation présentielle ou & distance Centres de suivi
Industriel 1. Formation certifiante Formation présentielle ou & distance Tous PDS
2. Formation continue Webinars
Acteurs institutionnels Prise de position 2020 Référentiel Tous PDS

SFD : Société francophone du diabéte ; AJD : Aide aux jeunes diabétiques ; RCP : réunion
de santé ; IDE : infirmiére diplomée d'état ; IPA : infirmiere de pratique avancée.

initier si nécessaire la télésurveillance du patient pour la
période initiale ;

assurer la réévaluation précoce du patient aprés mise sous
boucle fermée et le suivi initial de 3 mois. Ce suivi permettra
de s'assurer de l|'acquisition des compétences techniques
nécessaires a la gestion du dispositif, de s'assurer du temps
d'usage effectif du dispositif, d'affiner le paramétrage du
dispositif pour garantir un équilibre glycémique optimal, de
compléter I'éducation thérapeutique du patient et enfin de
s'assurer de I'absence d'exposition du patient a un risque accru
lié a I'utilisation du dispositif et du bénéfice acquis, validant la
poursuite du mode de traitement. La réévaluation rapprochée
et répétée dans les premieres semaines post-équipement est
un élément fondamental pour la réussite et la sécurité du
traitement ;

contribuer, en collaboration avec les fabricants de dispositifs
de boucle fermée, a la formation des acteurs (médecins,
paramédicaux, PSAD des centres initiateurs, de suivi et des
professionnels de santé de proximité ou associations assurant
I'ETP des patients vivant avec un diabéte) ;

donner un avis d'expert en cas de persistance d'un déséqui-
libre glycémique malgré le traitement par boucle fermée,
d'accident métabolique aigu ou de sous-utilisation du systéme
par le patient, en privilégiant I'organisation de RCP, de staffs
régionaux ou de télé-expertise ;

« dans I'hypothése ou un changement de modéle de boucle
fermée serait envisagé, celui-ci nécessitera a nouveau une

de concertation pluridisciplinaire ; MOOC : massive online open course ; PDS : professionnels

validation, une formation et un suivi initial par un centre
initiateur.
Au moins 2 personnes (dont au moins un médecin) de I'équipe
du centre initiateur doivent avoir validé une formation de type
DIU d'insulinothérapie automatisée.

La formation des équipes
Centre de suivi pour adultes :
endocrinologie-diabétologie :
ayant suivi la formation du fabricant du dispositif de boucle
fermée ;

ayant suivi une formation type MOOC a la boucle fermée ;
assurant un suivi minimal de 20 patients sous pompe
a insuline ;

assurant (ou prévoyant pour la premiére année de fonction-
nement) un suivi minimal de 5 patients sous boucle fermée
par an ;

justifiant d'une formation continue au dispositif (formation
annuelle : congres, réunions régionales) ;

travaillant en partenariat avec une équipe multiprofession-
nelle de centre initiateur a laquelle il pourra avoir recours en
cas de besoin d'avis d'expert (accés a une RCP) ou pour l'accés
3 une astreinte 24 h/24.

Centre d'initiation pour adultes : équipes multiprofessionnelles
dont les compétences permettent d'assurer les missions de
formation initiale technique et a la gestion du traitement, de
vigilance dans le suivi rapproché a court et moyen terme,

tout médecin spécialiste en
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d'évaluation, et de recours pour les praticiens de centre de suivi,
notamment pour les RCP et I'astreinte.

Ces équipes multiprofessionnelles hospitalieres, libérales ou
mixtes, sont composées d'au moins deux médecins spécialistes
en endocrinologie-diabétologie, d'une infirmiére et d'une dié-
téticienne expérimentées en diabétologie, formés a I'éducation
thérapeutique :

» ayant suivi et validé la formation du fabricant du dispositif de
boucle fermée ;

ayant suivi et validé la formation au DIU d'insulinothérapie
automatisée (au moins 2 membres de I'équipe, dont au moins
un médecin) ;

disposant d'une formation a I'éducation thérapeutique ;
assurant un suivi minimal de 80 patients sous pompe
a insuline ;

assurant (ou prévoyant pour la premiére année de fonction-
nement) un suivi minimal de 20 patients sous BF par an ;
justifiant d'une formation continue annuelle au systeme de BF
(congres, réunions régionales et nationales) ;

pouvant développer une prise en charge pluriprofessionnelle
lors de l'initiation du dispositif de boucle fermée au sein d'une
équipe associant 2 médecins spécialistes en endocrinologie-
diabétologie, une IDE et une diététicienne formés ;

pouvant assurer (pour les services hospitaliers) ou participer
(pour les diabétologues libéraux) a une astreinte 24 h/24 et
7 j/7 pour les gestions des situations d'urgence métaboliques ;
organisant ou participant a des RCP ou télé-expertise a la
demande des diabétologues de suivi ;

pouvant initier et assurer une télésurveillance des patients
sous boucle fermée pendant la période initiale d'initiation de
3 mois pour tous les patients ou au-dela des 3 mois pour les
patients dont I'équilibre glycémique ou I'autonomisation sous
boucle fermée le nécessiterait.

L'organisation des soins autour de l'initiation de la boucle fer-
mée est laissée a I'appréciation du centre initiateur, en hospi-
talisation ou en ambulatoire, avec une coordination rigoureuse
entre les acteurs de soins et le recours le cas échéant a la
télésurveillance. Des protocoles de coopération entre soignants
peuvent étre établis pour encadrer la prise en charge des
patients et le réle respectif du médecin et de l'infirmiére du
centre. L'intervention d'infirmiers de pratique avancée peut
contribuer a l'organisation de cette prise en charge.

Les centres initiateurs maintiennent une collaboration rappro-
chée avec les fabricants de boucle fermée pour participer au sein
d'études de recherche clinique a I'évaluation et a I'amélioration
des dispositifs de boucle fermée.

En pédiatrie
L'organisation
Suite a la prise de position de 2020, une étude a été menée
auprés des centres pédiatriques par le groupe de travail pédia-
trique Ti diab (thérapies innovantes en diabétologie
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pédiatrique) et I'AJD en 2021 afin d'établir une cartographie

des centres pédiatriques en lien avec les possibilités d'implé-

mentation de la BF sur le territoire. Le taux de réponse impres-
sionnant a cette enquéte (189 centres répondants représentant
une file active de plus de 21 000 patients soit 76 % des enfants

et adolescents de moins de 20 ans vivant avec un diabéte) n'a

fait que confirmer la motivation des équipes pédiatriques a par-

ticiper a la dynamique nationale de structuration de cette offre
de soins. Dans cette étude, les principales forces déclarées par
les équipes étaient justement leur motivation a organiser cette
offre au sein de leur territoire ainsi que la pratique large de la
pratique de l'insulinothérapie fonctionnelle dans leur centre. Les
principales limites concernaient le sous-dimensionnement de
nombreuses équipes par manque de personnels dédiés et la
mise en place effective d'une astreinte de diabétologie pédia-

trique 24 h/24.

Cette enquéte a montré que l'implémentation des systemes

de BF se structurait progressivement sur le territoire selon ce

qui avait été proposé dans la prise de position 2020 et le
découpage en centres initiateurs et centres de suivi pédia-
triques. Des organisations en régions se sont également mises
en place pour permettre I'acces large mais également sécurisé
a3 la BF. Certaines articulations originales entre centres hospi-
taliers d'une méme région pour rassembler les forces de
chacun et pallier les éventuelles faiblesses (notamment la
présence d'une astreinte spécialisée en diabétologie pédia-
trique) sont des modeles intéressants pour d'autres régions. En
ce qui concerne l'articulation avec les professionnels de la
prestation de santé a domicile, des initiatives de documents
structurant le réle de chacun et les attentes des centres
initiateurs en amont de la mise en place, ont permis une
organisation fluide des mises sous boucle fermée et sont

a encourager (figures 1 et 2). Les formations en région a la

BF coordonnées par I'AJD permettent, entre autres, le partage

de ces initiatives.

Les résultats récents de I'observatoire OB2F, brievement exposés

dans le chapitre 1, apportent également des éléments précieux

sur les modalités de mise en place effective de la BF parmi la
population pédiatrique et font l'objet d'une autre publication

[1].

Dans cette révision de la prise de position, les missions des

centres initiateurs et des centres de suivi pédiatriques restent

donc similaires a celles des centres adultes décrites plus haut.

Les critéres sur la file active restent également inchangés depuis

ceux de 2020, fort des travaux initiaux menés sur les centres de

ressources et de compétences de diabétologie pédiatriques

(CRCDP) dans le cadre du livre blanc adressé au ministére en

2019 :

« centres initiateurs pédiatriques de boucle fermée : file active
de patients suivis > 150 dont au moins 75 d'enfants et ado-
lescents sous pompe a insuline et assurant (ou prévoyant pour
la premiere année) linitiation minimale de 10 boucles
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Cher partenaire,

L’enfant... va étre hospitalisé en Hépital de Jour le...dans le cadre de la mise en place du systéme de
délivrance automatisée de I'insuline Control 1Q.

Afin de préparer la mise en place effective du Control IQ dans notre service, nous vous remercions par
avance de prendre contact avec la famille afin de planifier en amont :

. la mise a jour du logiciel de la pompe Tandem la veille de I’'HDJ.
. le téléchargement des données de la pompe sur My Diabby® la veille de I’'HDJ

Merci de bien confirmer avec la famille que la date de I'HDJ est le lendemain de la mise a jour effective
de la pompe car, suite a cette mise a jour, la technologie basal IQ (arrét avant hypoglycémie) ne sera
plus disponible pour la famille dans I'attente de I'activation du control IQ en milieu hospitalier.

Par ailleurs, pouvez-vous vous assurer que les parents ont bien eu les consignes suivantes (nous leur
avons envoyé par mail) :

. télécharger les données de la pompe sur leur plateforme My Diabby et adapter au mieux les
parameétres de traitement (débit basaux, ratio glucides etc ...) dans la semaine qui précéde I’HDJ

. procéder au changement du capteur Dexcom G6 dans les 2-3 jours avant I’HDJ et s’assurer de
sa fiabilité.

Si vous choisissez de fournir au patient une pompe directement chargée avec Control 1Q ou la mise a
jour en amont sur la pompe de secours du patient au lieu de la pompe principale, merci de la paramétrer

a l'identique de la pompe principale et dire au patient de faire le switch de pompe la veille de la visite.

Dans tous les cas, ne pas paramétrer la fonction Control IQ et ne pas procéder a I’activation du Control

1Q au domicile.

Nous vous remercions par avance de votre aide pour ce patient.

FIGURE 1

Exemple de courrier utilisé en pédiatrie destiné aux PSAD et visant a optimiser le parcours de soin (source Equipe de diabétologie

pédiatrique, hopital Robert Debré, Paris)

fermées ; disposant d'une astreinte de diabétologie pédia-
trique 24h/24h et 7j/7 et dun service d'urgence
pédiatrique ;

« centre de suivi pédiatrique de boucle fermée : file active de
patients porteurs d'un diabéte de type 1 suivis entre 50-150,
dontau moins 35 enfants et adolescents sous pompe a insuline
et assurant (ou prévoyant d'assurer la premiére année) le suivi
de 5 boucles fermées ; disposant d'une organisation locale ou
régionale permettant d'assurer une astreinte de diabétologie
pédiatrique 24 h/24h et 7j/7 et d'un service d'urgence
pédiatrique.

La formation des professionnels pédiatriques des centres initia-

teurs et de suivi integre les formations de type MOOC ; le DUI

d'insulinothérapie automatisée, ainsi que les DUI de diabétolo-

gie pédiatrique niveau 1 et niveau 2 (voir chapitre 5).

Le parcours de soins

Le parcours de soins décrit dans la prise de position de 2020 sert
de modéle a la majorité des centres pédiatriques avec ses
3 phases que sont la préparation/la mise en route/et le suivi.

L'arrivée des systémes de BF avec toutes leurs potentialités a
encouragé les équipes a faire acquérir les prérequis aux patients
le plus tot possible : mise sous pompe et comptage de glucides
deés le diagnostic du diabéte ; utilisation de I'assistant bolus ;
mise en place d'emblée d'un capteur couplé selon les indica-
tions reconnues par l'assurance maladie, etc. Ces nouveaux
patients passeront probablement finalement tres peu de temps
de leur diabéte sans BF avec I'impact espéré bien sar, que ce soit
sur leur qualité de vie ou sur leur santé au long cours en lien avec
le diabete. Pour les enfants vivant avec un diabete depuis plus
longtemps, l'acquisition de ces prérequis : acceptation de la
pompe pour les patients au stylo ; comptage de glucides pour
ceux qui pratiquaient des doses fixes depuis le diagnostic ;
acceptation du capteur du systeme envisagé si différent de
celui utilisé, prendra un temps variable et reste un socle indis-
pensable a une bonne réussite du traitement par BF.

L'arrivée de nouveaux systémes de BF dans le soin courant
(4 systemes désormais autorisés en pédiatrie) est bien sar
une chance énorme pour les familles qui pourront choisir avec
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FIGURE 2

Cheres Familles,

Toute I'équipe de diabétologie est ravie de pouvoir vous accueillir en Hopital de Jour dans le cadre de
la mise en place du systeme de délivrance automatisée de I'insuline Control 1Q.

Vous allez trés prochainement recevoir la convocation avec I'horaire de I'hopital de jour qui se
déroulera sur une demi-journée un mardi le matin ou I'aprés-midi.
Sauf cas de force majeure, la présence des 2 parents est souhaitée.

Afin que cette mise en place se passe dans les meilleures conditions, nous vous demandons
de lire attentivement les consignes suivantes :

L’infirmiere de votre prestataire vous fixera un rendez-vous juste la veille de I'hépital de jour afin de
mettre a jour la pompe de votre enfant avec la fonctionnalité Control 1Q.

Attention : dés lors que cette mise d jour est faite sur la pompe de votre enfant, la technologie basal IQ
que vous utilisez actuellement appelé aussi « arrét avant hypoglycémie » ne sera plus disponible. Les
valeurs de capteurs resteront disponibles sur la pompe et les alertes fonctionnelles mais sans
modulation du basal pour limiter les hypoglycémies jusqu’au moment de I'activation du control 1Q lors
de I’HDJ.

Il ne faut donc pas procéder a la mise a jour trop en avance et le faire au mieux la veille de I’HDJ.

Il vous sera peut étre proposé par votre prestataire une pompe avec la technologie control 1Q déja
intégrée. Dans ce cas, la paramétrer a I'identique et faire le relai entre les 2 pompes la veille de I’'HDJ.

e Dans la semaine qui précéde ’HDJ de télécharger les données de la pompe sur votre
plateforme My diabby et adapter au mieux les paramétres de traitement (débit basaux, ratio
glucides etc, ...)

e Pendant la semaine qui précéde ’HDJ : compléter le semainier alimentaire ci joint de la
maniere la plus précise possible

e 2 23 jours avec la date de ’HDJ, de procéder au changement du capteur Dexcom G6
(méme si avant les 10 jours d’utilisation) et de vous assurer de sa fiabilité.

e La veille du RDV. de procéder avec votre prestataire a la mise a jour du logiciel de la
pompe a insuline de votre enfant ou le passage sur la pompe équipée du Control IQ.

e La veille du RDV, de télécharger la pompe Tandem (celle ayant été utilisée les 15 derniers
jours) sur votre compte My Diabby. En cas de difficulté, veuillez contacter votre prestataire
pompe.

En I’absence de ces pré-réquis indispensables, 1’activation de la technologie peut ne pas étre
possible et devra étre reporté a une date ultérieure.
Merci de n’activer en aucun cas la technologie Control IQ avant la venue a I’hopital.

Merci également d’apporter avec vous tout le matériel nécessaire au cas ou, notamment flacon
d’insuline, sets d’infusions et réservoir, capteur G6 de rechange.

Exemple de courrier utilisé en pédiatrie destiné aux familles et visant a optimiser le parcours de soin (source Equipe de diabétologie

pédiatrique, hopital Robert Debré, Paris)

leur équipe, le systéme qui convient le mieux a leurs attentes. A

noter que si les besoins du patient sont compatibles avec

plusieurs systemes de BF, I'équipe aura tout intérét a choisir

celui qu'elle « maitrise » le mieux.

Pour les équipes, cela signifie dans tous les cas de devoir/

pouvoir adapter son parcours de soins « type » (principalement

la phase d'initiation) selon :

* |le type de systeme envisagé : en lien avec |'équipement actuel
du patient. Faut-il changer de type de capteur ? Faut-il changer
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de type de pompe ? Quand opérer ces changements en amont
de l'initiation (jours ; semaines ; mois) selon I'acceptabilité du
systeme d'attente. A titre d'exemple : un patient sous systéme
basal-1Q pourra attendre « tranquillement » son passage au (-
IQ avec un systeme d'utilisation confortable et sécuritaire pour
la pédiatrie (arrét avant hypoglycémie notamment, report
automatique des glycémies dans I'assistant bolus) ; La période
d'initialisation nécessaire au systeme 780G nécessite, elle,
d'anticiper un peu les choses mais le patient aura
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probablement hate de fermer sa boucle pour ne plus avoir
a reporter sa glycémie dans son assistant bolus par exemple.
En ce qui concerne le systeme CamAPS FX, |'absence d'arrét
avant hypoglycémie en boucle ouverte, compte tenu d'autant
plus d'une population cible incluant les tres jeunes enfants,
nécessitera d'opérer le changement de matériel au plus pres
de la mise en route effective ;

Une bonne connaissance des caractéristiques des systémes
permettra donc a chaque équipe d'adapter les visites de son
parcours de soins de maniére optimale afin d'éviter de poten-
tielles frustrations ou une lassitude du matériel avant méme
d'utiliser le systeme en BF proprement dit.

les caractéristiques du patient : dans la prise de position de
2020, nous décrivions la possibilité d'une organisation 100 %
ambulatoire du parcours pédiatrique pouvant s'adapter a la
majorité des patients, mais modulable bien sar en fonction de
facteurs liés a la famille (barriere de langue ; situation socio-
familiale complexe ; nécessité de renforcer certains pré-
requis. ..) ou al'équipe soignante (faisabilité de I'ambulatoire ;
disponibilité du personnel, etc.).

Depuis, I'expérience de I'arrivée d'un premier systeme a desti-
nation des enfants de moins de 6 ans (CamAPS Fx) nous incite
a réfléchir au parcours de soins des trés jeunes enfants vivant
avec un diabete. En effet, les caractéristiques spécifiques de la
population des tres jeunes enfants les rendent particulierement
vulnérables : variabilité glycémique importante ; forte sensibi-
lité a l'insuline nécessitant souvent de tres faibles débits, voire
une dilution de l'insuline (a envisager au-dessous de 10 Ul/j
avec le systeme CamAPS FX) afin de limiter les phénomenes de
variabilité glycémique ; risque hypoglycémique et temps en
hypoglycémie non forcement diminué sous BF dans cette popu-
lation (voir chapitre 1) ; ergonomie des systemes non forcement
adaptée a cette tranche d'age ; et la totale dépendance
a I'entourage.

Pour toutes ces raisons, il semble indispensable que les équipes
initiant des BF dans cette tranche d'age aient une forte expé-
rience préalable de la prise en charge du diabéte chez les trés
jeunes enfants, ainsi qu'un nombre suffisant de trés jeunes
patients équipés leur permettant d'acquérir rapidement et de
conserver I'expertise nécessaire a l'initiation et au suivi d'une BF
dans cette population plus vulnérable. Ces patients agés de
moins de 6 ans ne représentant qu'environ 1500 patients en
France (derniéres données épidémiologiques de Santé Publique
France), toute organisation régionale afin de centraliser leur
prise en charge dans des centres de référence est a favoriser.

Role des prestataires de santé a domicile

Le role des prestataires de santé a domicile comporte la pré-
sentation et la fourniture du matériel a domicile, la contribution
a la formation technique et I'astreinte technique (figure 3). Les
PSAD doivent étre en mesure de présenter tous les dispositifs de
BF prescrits par le diabétologue de suivi ou du centre initiateur,

et assurer la formation technique correspondante du patient.
Comme dans le cadre du traitement par pompe a insuline
simple, ils doivent pouvoir intervenir, en cas de panne, au
domicile du patient et remplacer si nécessaire le matériel dans
les 24 heures. La formation technique (initiale et continue) du
patient, ainsi que l'astreinte technique, doivent étre réalisées
par un intervenant infirmier formé a I'insulinothérapie (forma-
tion validée par des experts cliniciens) et a la technique des
systemes automatisés de délivrance de l'insuline (formation
validée par chacun des fabricants).

Les prestataires contribuent au suivi du patient en BF en veillant
réqulierement aux bonnes pratiques du traitement par pompe
et capteur qui conditionnent I'efficacité et la sécurité du systeme
de boucle fermée, et au téléchargement adéquat des données
sur les plateformes correspondantes. Ils s'assurent lors des
visites semestrielles a domicile de l'intégrité des dispositifs.
lls vérifient périodiquement que le patient et le cas échéant
son entourage maintiennent une bonne connaissance des pro-
cédures d'urgence (conduite a tenir en cas d'urgence métabo-
lique [hyperglycémie avec cétose, hypoglycémie sévere]) et de
la procédure d'astreinte, astreinte technique assurée par le PSAD
et astreinte médicale assurée par le diabétologue et le centre. Ils
participent a la matériovigilance. Ces missions sont menées en
lien étroit avec les centres initiateurs et de suivi de BF et ne se
substituent pas aux missions dévolues aux centres initiateurs et
aux centres de suivi.

Chapitre 4. Comment former a la boucle
fermée en 2024

La formation des professionnels de santé a la
boucle fermée

L'expérience acquise depuis 2020 confirme a quel point la
formation de tous les intervenants et |'actualisation réguliere
des connaissances est importante pour proposer aux patients un
accompagnement pluriprofessionnel adapté. La prescription des
systemes impose aux équipes d'en maitriser les prérequis et la
mise en place, au niveau de leur centre, d'un parcours dédié
pour leur acquisition par I'ensemble des intervenants. L'arrivée
de nouveaux systemes et I'expérience acquise par les équipes et
les patients vont faire apparaitre de nouveaux besoins et de
nouvelles pratiques. La formation aux systemes DAI est donc
une formation continue.

Qui former

La formation des professionnels de santé a la BF est indispen-

sable en amont du développement de I'activité. Cette formation

s'adresse a :

a. Tous les professionnels de santé (PDS) des centres initiateurs,
accompagnant la mise en place du systeme.
La formation des praticiens doit étre complétée d'une forma-
tion d'équipe. L'acces a ces formations doit étre encouragé
par les cadres médicaux et paramédicaux des équipes
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1- Tout ce qui reléve de I'éducation thérapeutique initiale et de suivi au long cours des
personnes nécessitant le recours aux pompes a insuline engage la responsabilité médicale
et ne peut aucunement étre délégué au Prestataire de Santé 3 Domicile sur prescription.
Cela inclut le choix du modéle de pompe a insuline et des consommables, la prescription des
doses d'insuline et de leurs modalités d'adaptation, I'éducation au comptage des glucides et
la définition ou I'adaptation des ratios insuline/glucides, la gestion de |'activité physique et
de tous les événements intercurrents qui modifient les besoins en insuline, y compris en
urgence.

2- Peuvent faire I'objet de prescriptions ciblées, au cas par cas, non renouvelables, par les
mmmmwhmdummwmnmm

g d'une se scours, de fagon temporaire ou permanente, par
exemple contrdle impossibledehdyctmicencasderupmu du traitement par pompe
(jeune enfant, dlabéte trés lnstabie). isolement géographique; changements fréquents de

par exemple aupres de l’inﬁrmiére lre. auprés d’ une IDE
intervenant dans le suivi du patient, auprés d'un aidant participant 3 la thérapeutique du
patient (grand-parent, conjoint...)

FIGURE 3

Recommandations du comité
de travail SFD/SFEDP/AJD sur
I'intervention des prestataires
de santé a domicile dans la
prise en charge des pompes
a insuline

3- Le prestataire doit assurer une astreinte technique 24h/24, 7j/7, a disposition des
patients et des médecins assurant le suivi du patient. Cette astreinte doit étre assurée par
une IDE du prestataire qui pourra faire la part de ce qui revient & une réponse technique a
assurer par le prestataire pour défaillance ou carence du matériel fourni ou 3 un probléme
médical qui devra étre réglé par I'astreinte médicale du prescripteur du traitement qui sera
contactée,

soignantes et organisé par les sociétés savantes car elles sont
indispensables a un déploiement efficace et sécuritaire de
ces technologies. En fonction des habitudes du centre,
I'accompagnement initial du patient pourra étre pluriprofes-
sionnel mais la formation de chaque PDS impliqué est de la
responsabilité de |'équipe soignante afin de s'assurer d'une
harmonisation des pratiques, des messages et de la connais-
sance des circuits d'urgence en particulier aupres des délé-
gués IDE/IPA pratiquant la télésurveillance aprés initiation.

. Les praticiens et professionnels de santé des centres de suivi.
Tous les diabétologues, pédiatres et personnels paramédi-
caux assurant le suivi des patients doivent avoir acces a un
niveau de formation équivalent a celui des praticiens des
centres initiateurs et I'actualiser au minimum annuellement.
L'organisation de formations en région permet une formation
homogene des équipes initiatrices et de suivi puis I'organisa-
tion locale de la formation continue.

. Les IPA hospitalieres et libérales, de par leurs missions spé-
cifiques, doivent avoir accés a une formation équivalente
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a celles des praticiens. Il faut donc encourager I'ouverture des
formations universitaires a ce corps de métier et leur forma-
tion continue doit s'organiser en lien avec celle des médecins
avec lesquels elles travaillent. Les IPA peuvent elles-mémes
jouer un role dans la formation des PDS des centres hospi-
taliers mais aussi des PDS libéraux.

Les internes EDN doivent au cours de leur cursus étre formés
a cette prise en charge, en particulier lors de leur stage en
centre initiateur, et les colleges universitaires en charge de
I'enseignement des internes doivent intégrer cette nécessité
dans la maquette de la discipline, au méme titre que I'ETP. On
rappelle que, réglementairement, un diplome universitaire
n'a pas de caractére obligatoire pour se former sur une
pratique.

. Les PSAD sont un relais important auxquels une partie de la

formation technique des patients peut étre déléguée.
L'accompagnement de patients avec une BF impose des
missions propres au PSAD (support technique du patient,
accompagnement a domicile en lien avec le centre
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initiateur), rappelées en figure 3. La diffusion des systemes a
fait apparaitre de nouvelles missions pour le prestataire
comme I'évaluation des capacités de connectiques du patient
en amont de la mise en place, I'accompagnement du patient
a I'autonomisation pour le partage de données avec I'équipe
référente ou I'apprentissage a la gestion des alarmes et des
applications connectées. Il n'est pas dans les missions des
infirmiéres ou diététiciennes des PSAD d'adapter le traite-
ment ou d'ajuster les paramétres de la BF, ni d'interférer dans
le choix du traitement.

e. Les équipes pluridisciplinaires peuvent s'appuyer sur le savoir
expérientiel des patients partenaires (experts) dans I'appren-
tissage des compétences a tous les niveaux.

Pourquoi former

La formation permet aux PDS d'organiser la prise en charge des

premiers patients dans leur centre puis de prendre du recul dans

son approche des patients pour :

* permettre a chaque patient qui le souhaite d'accéder a une BF
puis de |'utiliser de facon appropriée et adaptée a ses besoins ;

* accompagner le patient dans I'acquisition des prérequis puis
dans les modifications de comportements que va nécessiter la
collaboration avec le systéme ;

« fixer avec le patient des objectifs réalistes et réalisables en
fonction de ses besoins et des possibilités et limites des
systéemes actuels.

D'autre part, la formation des PDS des centres initiateurs et/ou

de suivi donne la possibilité de :

structurer |'activité avant de la mettre en place et, par la suite,

de faire évoluer I'organisation ;

accompagner le changement dans les pratiques des équipes

et dans l'interaction avec les patients ;

suivre les évolutions techniques liées a I'outil mais aussi les

évolutions des conseils et des pratiques liées aux retours

d'expérience. Certains prérequis théoriques (comme le comp-
tage des glucides par ex.) peuvent en effet étre adaptés aux
besoins des patients. Il faut aussi savoir proposer le systeme le
plus adapté au profil du patient, savoir en repérer les
mésusages et s'adapter a la diversité des modes de vie ;
former a la gestion de certaines situations comme la chirurgie,
un traitement par corticoides, la grossesse et/ou des patho-
logies intercurrentes ;

savoir évaluer dans quelle mesure on peut accompagner un

patient autonome qui s'est équipé d'un systeme DIY (do-it-

yourself), la condition minimale étant d'avoir accés a ses
données (voir paragraphe 2.1.11) ;

construire et animer son réseau de soin local, intégrant les

centres d'initiation et de suivi notamment pour la mise en

place de télé-expertises ou de RCP.

Comment former
En fonction du type de prise en charge du patient assurée par le
PDS (initiation et/ou suivi), différents cadres et modalités de

formation sont disponibles et complémentaires. Un niveau
d'expertise préalable en diabétologie ou en diabétologie pédia-
trique est indispensable avant d'accéder a ces formations spé-
cifiques. En voici quelques-unes (tableau VI) :

* un Dipléme Inter-Universitaire (DIU) « gestion de l'insulino-
thérapie automatisée » est proposé chaque année par plu-
sieurs universités partenaires. Il permet une formation
spécifique, compléte et structurée comprenant un enseigne-
ment théorique distanciel commun a toutes les universités et
un stage en service hospitalier, dans un centre de diabétologie
d'initiation et de suivi de la boucle fermée. Cette formation est
validée par un controle des connaissances. Peuvent s'inscrire
a ce diplome les étudiants préparant le DES d'endocrinologie-
diabete-nutrition, les médecins endocrinologues-diabétolo-
gues, les pédiatres ou étudiants en DES de pédiatrie ayant
validé les deux années du DIU de diabétologie pédiatrique (a
noter que la validation du DIU de diabétologie pédiatrique est
suffisante pour étre centre initiateur pédiatrique de BF, le DIU
BF étant fortement recommandé mais non indispensable), les
titulaires d'un diplome d'Infirmier ou d'Infirmier en Pratique
Avancée-maladies chroniques et les titulaires d'un diplome de
diététique. Cette formation devrait faire partie de I'enseigne-
ment des internes du DES endocrinologie-diabéte-nutrition.
Au terme de cette formation diplomante, le professionnel aura
la capacité de participer a l'initiation et au suivi de I'insulino-
thérapie automatisée, en connaitra les indications et saura
comment contribuer a une équipe soignante pour la pratique
de l'insulinothérapie automatisée avec sécurité et efficacité ;
une formation aux bases du traitement par BF, MOOC dispo-
nible en ligne sur la plateforme de formation de la SFD,
ouverte aux membres de la SFD et de la SFD paramédical ;
des formations d'équipes pédiatriques organisées par I'Aide
aux jeunes diabétiques en région et ouvertes a tous les PDS.
Ces formations co-animées par un expert national et par le
centre initiateur référent local sont axées sur la pratique et ont
pour but d'accompagner les équipes a la mise en place du
parcours de soin et du réseau local. Elles permettent d'assurer
localement un accés a des soins de qualité pour la majorité des
enfants sur le territoire en intégrant les nouveautés ;

des formations techniques avec certification de formation aux
dispositifs directement par les fabricants ou les industriels
commercialisant les dispositifs. Une formation réguliere et
au moins annuelle est recommandée ;

des séminaires et des webinaires faisant intervenir des experts
dans le domaine pour informer, former mais également,
échanger et partager les expériences avec une supervision
médicale ;

des RCP impliquant les PDS des centres initiateurs et des
meédecins de suivi ou organisation de télé-expertises dédiées :
discussion de dossiers autour des indications et/ou prérequis
pour la BF, de situations de vie sous boucle fermée (cortico-
thérapie, accouchement, activité physique...), d'analyse de
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tracés ou d'optimisation des réglages, de mises a jour des

connaissances techniques et d'optimisation de I'utilisation du

systeme concerné.
Prendre le temps de la formation initiale et continue des PDS est
un prérequis essentiel pour assurer au patient l'accés a un
standard de soin respectant les recommandations nationales
et internationales [2,3,6,117,127-129]. Un accompagnement
réussi du patient et son adhésion a long terme a ces nouvelles
thérapeutiques ne sera possible que grace a une formation de
tous les intervenants. Plusieurs modalités et cadres de forma-
tion ont été mis en place et sont complémentaires. Une actua-
lisation réguliere est nécessaire. Cette formation a la BF doit étre
non seulement technique mais également médicale, éducative,
psychosociale et organisationnelle. Le socle en est le DIU et le
DIU de diabétologie pédiatrique et les formations d'équipe pour
la pédiatrie mais la formation doit ensuite étre déclinée au sein
des équipes par les médecins, les IPAs et les paramédicaux et
grace a des réseaux collaboratifs entre centres de suivi et centres
initiateurs.

La formation des patients a la boucle fermée
Aspects généraux

Les premiers patients équipés d'une BF ont été acteurs de la
mise en place des parcours de soin dans les services de méde-
cine adulte et pédiatrique. Leur vécu quotidien a permis des
retours utilisateurs précieux et l'interaction entre les équipes
médicales et les premiers patients équipés a été une expérience
particulierement enrichissante et productive. Elle a participé
a I'élan national de la diffusion de ces systémes. Ces patients
(et leurs familles en pédiatrie) souvent tres sélectionnés, pré-
sentaient toutes les caractéristiques de patients/accompa-
gnants « experts ». lls réunissaient les prérequis théoriques :
maitrise du comptage de glucides (voire de I'adaptation des
doses d'insuline selon les principes de I'insulinothérapie fonc-
tionnelle) et gestion attentive du traitement du diabete. La forte
alliance thérapeutique avec I'équipe médicale permettait
d'assurer des conditions de sécurité optimale face aux aléas
liés a la prescription et au suivi d'un nouveau traitement. Forts
de cette expérience, nous recommandons aux équipes de débu-
ter avec ce type de patients avant d'équiper des patients dont la
prise en charge sera plus complexe.

La prise de position de la SFD en 2020 mettait I'accent sur
I'éducation thérapeutique initiale, avant et au moment de l'ini-
tiation des systemes puis des trois premiers mois d'utilisation.
Aujourd'hui, I'expérience montre la nécessité de renforcer les
compétences des patients a I'utilisation de ces systemes 6-
12 mois aprés l'initiation. A distance, les résultats métaboliques
peuvent s'éloigner des recommandations avec un risque de
survenue d'événements indésirables en lien avec la sécurité.
Il est nécessaire de renforcer, notamment, I'éducation aux pra-
tiques sécuritaires (conduite a tenir en cas d'hyperglycémie
prolongée, réadaptation du schéma de remplacement...) et
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de réinsérer la gestion de la BF au sein des autres apprentissages
concernant la vie avec le diabete.

L'expérience acquise aujourd'hui par les équipes soignantes, le
bénéfice métabolique apporté par les systéemes DAI, mais aussi
les nouvelles indications de la BF nous imposent une prescrip-
tion plus large incluant des patients plus vulnérables dans le
respect des prérequis. En premier lieu, un bilan éducatif partagé
permet de déterminer avec le patient ses attentes et ses besoins
avant de décider avec lui d'une initiation. L'environnement
technologique du patient doit faire partie de I'évaluation initiale,
car il impacte aussi le choix du dispositif (smartphone condi-
tionnant la transmission automatique des données et le fonc-
tionnement de certains DAI). Les recommandations nationales
ont proposé des indications larges et mis en avant des bénéfices
attendus qui ne se limitent pas a atteindre la valeur de TIR fixée
par les recommandations internationales. Une augmentation
significative du TIR ou une diminution significative du temps
passé en hypoglycémie et en hyperglycémie associée a une
amélioration de la qualité de vie doit étre considérée comme un
critere de succés du traitement.

Certains objectifs de sécurité resteront incontournables tels que
la prévention de I'acidocétose ou la nécessité d'un suivi spé-
cialisé rapproché les premiers mois. Les compétences requises
a la mise en place de la BF seront individualisées et adaptées au
cours du suivi. Le soutien médical devra s'accorder aux besoins
et a l'autonomie du patient, en particulier il pourra étre
complété par un accompagnement par IPA ou, dans le cadre
d'un protocole de coopération, par celui d'un IDE. Le télé-
accompagnement permet de compléter la formation des
patients lors de l'initiation. Par ailleurs, chez les enfants et
les adolescents, I'ETP doit prendre en compte certains besoins
psychosociaux spécifiques comme I'aide a I'autonomisation, le
besoin de sécurité ou la réorganisation des soins dans la famille.
En pédiatrie, la définition du rdle de chacun est importante, pour
garantir la sécurité du traitement (éviter le lacher-prise parental
complet) tout en accompagnant |'autonomie de I'enfant (éviter
la surprotection parentale) pour permettre a I'enfant de grandir
avec son traitement. Enfin, une formation des aidants devra étre
organisée, en particulier ceux intervenant pendant le temps
scolaire (prévoir un PAI adapté basé sur les modeles de I'Aide
aux jeunes diabétiques).

Sur un plan organisationnel, les séances d'éducation thérapeu-
tique peuvent étre proposées par des équipes pluridisciplinaires
évoluant en milieu hospitalier ou libéral. Cependant les compé-
tences peuvent étre renforcées grace a une coopération centre
initiateur et structure associative de proximité telle que des
réseaux de soins éducatifs ou des péles d'ETP de Dispositifs
d'appui a la coordination (DAC). Les Parcours éducatifs ville-
hopital sont une alternative a la prise en charge en complément
de la télésurveillance. Par ailleurs, I'évaluation annuelle et
présentielle des compétences dans le centre initiateur est
une opportunité de proposer des ateliers éducatifs collectifs
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permettant aux patients de confirmer, renforcer et compléter
leurs compétences avec la BF. Des HD) thématiques pourraient
ainsi répondre aux besoins des patients identifiés par les centres
de suivi. Favoriser les partages entre pairs est essentiel pour les
patients mais également pour les équipes afin d'ajuster leur
programme éducatif.

Aspects spécifiques

Cette expérience et les résultats d'études récentes nous donnent
des orientations pour adapter la formation aux besoins des
patients :

* la maitrise du comptage des glucides est un prérequis
nécessaire a l'optimisation des résultats métaboliques de
la BF. Cette pratique reste cependant complexe pour certains
patients et peut altérer la qualité de vie. Des solutions
[84,130] peuvent étre proposées par les équipes expertes
pour aider ces patients comme des annonces personnali-
sées, fixes et/ou minorées de glucides, quel que soit le
systeme. Leur mise en place nécessite cependant un niveau
d'expertise élevé des intervenants, en particulier les diété-
ticiens. Certains algorithmes (DBLG1, CamAPS) permettent
une déclaration semi-quantitative et peuvent gérer I'impré-
cision du comptage. L'approche choisie pour I'annonce des
glucides peut étre un parametre pris en compte dans le
choix du dispositif. En revanche, I'accent doit étre mis sur la
nécessité d'une déclaration des repas et sur le moment de
I'annonce des glucides avant le repas (idéalement, 10 a
15 minutes) permettant a la fois une meilleure gestion par
les algorithmes et une prise en compte de la pharmacody-
namie des insulines actuelles. En particulier, les algorithmes
pourront mieux gérer une déclaration moins précise avant le
repas qu'une déclaration tres précise aprés le repas. La
maitrise progressive par le patient de son systeme de BF,
la réassurance induite par I'amélioration des résultats méta-
boliques peuvent motiver le patient a s'investir dans un
comptage optimal des glucides dont I'utilisation quoti-
dienne doit rester un objectif dans un terme adapté pour
lui. La télésurveillance (le cas échéant par protocole de
coopération interprofessionnelle) permet d'accompagner
les patients au long cours ;

les patients adultes et adolescents avec un DT1 hautement et
chroniquement déséquilibré méritent une attention particu-
liere. Si le niveau de preuve est encore limité, la BF peut leur
apporter un bénéfice en termes de controle métabolique [88]
et de réduction de risque de complications chroniques. Cepen-
dant, ces patients présentent un risque élevé d'abandon de ce
traitement pouvant étre vécu comme complexe et/ou trop
« présent » dans le quotidien. Ces patients ont souvent une
longue histoire de gestion difficile du diabéte, avec omissions
fréquentes d'injections ou de bolus d'insuline, et de suivi
médical chaotique. Ils ont fréquemment une représentation
négative de leur maladie qui est donc exclue de leur schéma
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de vie. La BF peut alors générer des attentes excessives qui
entreront en conflit avec la réalité du traitement. La prescrip-
tion d'une BF chez ces patients doit donc relever d'un centre
expérimenté apres discussion collégiale en RCP en incluant le
centre de suivi. Accompagner ces patients demande du temps
et beaucoup d'engagement de la part des PDS. Le contenu
théorique de leur formation n'est globalement pas différent,
mais le travail sur les compétences psychosociales doit étre
particulierement renforcé, avec proposition systématique
d'une intervention d'un psychologue et de patients experts.
Il faudra renforcer les compétences de sécurité (dépistage de
la cétonémie et changements de cathéter) et les compétences
liées au capteur (comme le port du capteur le plus souvent
possible). En revanche, les alarmes doivent étre réduites aux
seules imposées par la fonctionnalité du systeme permettant,
en théorie, une prévention des complications aigués. L'objectif
glycémique fixé dans le systeme doit étre initialement plus
élevé et 'évaluation ophtalmologique rigoureuse avec instau-
ration d'un suivi rapproché en cas de rétinopathie non stabi-
lisée. En plus du risque d'aggravation d'une rétinopathie, la
diminution rapide de la glycémie moyenne peut entrainer des
sensations d'hypoglycémie (pseudo-hypoglycémies) ou de
fatigue intense les premieres semaines de traitement. Il est
important d'en prévenir les patients et de privilégier une
amélioration progressive de I'équilibre métabolique (en utili-
sant par exemple au début, le mode propre au systéme
permettant une cible glycémique supérieure a 120 mg/dL).
La non-déclaration des repas, fréquente chez ce profil de
patients, y aide bien. Enfin, chez ces patients, il faudra parti-
culierement prendre en compte I'impact des dispositifs sur le
schéma corporel et donc les impliquer dans le choix du dis-
positif. Le suivi doit étre adapté et personnalisé, en définissant
des objectifs métaboliques atteignables avec le patient et en
s'aidant de toutes les ressources humaines et technologiques
accessibles ;

la plupart des patients hypercontrdolants (ou des enfants de
parents hypercontrolants) ont des résultats qu'ils peuvent
juger décevants avec la BF (petite majoration de I'HbA1c alors
qu'une réduction drastique des hypoglycémies est obtenue)
ou insuffisants, car ils interagissent trop avec l'algorithme ou
ne laissent pas le temps d'optimiser les réglages. Ils sont
souvent frustrés, minimisant les bénéfices (moins d'hypogly-
cémies et de variabilité au prix d'une augmentation de la
moyenne glycémique). Les systémes avec une plus grande
souplesse et davantage de parametres modifiables pourraient
étre préférés chez eux. Le temps d'élaboration du projet et du
parcours est particulierement important afin d'appréhender
les attentes du patient, de se laisser le temps d'observation et
d'ajustement du systeme utilisé une fois la compréhension du
fonctionnement de I'algorithme acquise. Dans la période de
transition actuelle, ou sont équipés des patients avec un
diabéte ancien et des habitudes de gestion bien ancrées, faire
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confiance au systeme peut étre un défi. Il s'agit d'un point
important de discussion avant d'initier le systeme ;

les patients non autonomes, parce qu'ils ont développé des
troubles cognitifs ou qu'ils ont des troubles de I'apprentissage
des techniques, peuvent parvenir a des résultats métaboliques
trés améliorés avec la BF avec le soutien d'aidants [131].
L'indication de la BF et l'organisation du parcours relevent
d'une discussion collégiale au sein de centres expérimentés.
Les aidants doivent étre formés. Les messages doivent étre
simplifiés et le parcours d'ETP (de préférence en hospitalisa-
tion) adapté, souvent prolongé et accompagné par
télésurveillance ;

les patients d'age préscolaire : I'arrivée de nouveaux systémes
dont 'AMM inclut des patients de moins de 6 ans va permettre
aux enfants d'age préscolaire d'accéder a la BF. La prise en
charge du diabete a cet age a des spécificités (grande sensi-
bilité a l'insuline, besoins faibles en insuline, grande variation
des apports alimentaires et de I'activité physique, dépendance
envers les accompagnants et la famille, modes de gardes,
contraintes liées a la taille des systemes, etc.). Les données
restent encore limitées, mais semblent montrer que cette
population peut bénéficier de ces systemes, qu'ils sont bien
vécus par les parents et les enfants, mais que ces enfants sont
plus a risque d'hypoglycémie. Le faible recul des équipes
pédiatriques dans le maniement de ces systémes chez les
plus jeunes plaide pour une prise en charge de ces patients
dans les centres de diabétologie pédiatrique ayant une forte
expérience de cette population et de la BF, grace a une équipe
pluridisciplinaire expérimentée et assez nombreuse pour assu-
rer le suivi pendant les premiers mois. Les programmes d'ETP
devront étre adaptés aux besoins de ces patients, notamment
en termes de formation des accompagnants sur le temps
scolaire et périscolaire ;

les patients avec DT1 traité par multi-injections : la restriction
des indications aux patients déja traités par pompe a insuline
depuis au moins 6 mois repose sur les premiéres études dont
les critéeres d'inclusion comprenaient cette expérience pré-
alable de la pompe. Depuis, d'autres études [28] ayant inclus
des patients naifs d'un traitement par pompe et I'expérience
de plusieurs cliniciens militent en faveur d'un élargissement
des indications aux patients traités par multi-injections. En
pratique, ces patients sont souvent équipés et formés en
2 temps, a la pompe 3 insuline d'abord puis au systeme de
BF, le temps de se familiariser avec I'utilisation de la pompe
avant d'aborder, dans un délai de quelques jours a quelques
semaines, selon les patients et les organisations des équipes,
les spécificités du systéme de BF. Chez ces patients, I'accent est
particulierement mis sur le risque de cétose et de céto-aci-
dose, sur la détection précoce d'une occlusion de cathéter et
sur la conduite a tenir (changement rapide du cathéter ou de la
pompe patch, injection provisoire d'insuline rapide au
stylo...) ;
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« la gestion des urgences : le patient doit étre formé a la gestion
des situations métaboliques nécessitant une réponse urgente,
et on rappelle ici les régles de base (« kit de secours ») :

o en cas d'hyperglycémie > 180 mg/dL au réveil malgré les
correctifs de la pompe durant la nuit, s'assurer de l'intégrité
du dispositif d'infusion (cathéter, bulles) et ne pas hésiter
a renouveler ce dispositif d'infusion,
en cas d'hyperglycémie avec acétonémie, changer le réser-
voir et le cathéter ou pompe patch et faire une injection
d'insuline rapide au stylo (fournir un protocole au patient).
Un exemple de conduite a tenir (concernant les adultes
seulement) est montré en figure 4,
en cas d'hypoglycémie avec présence d'insuline active et/ou
activité physique, prendre un resucrage selon les mémes
modalités qu'en boucle ouverte (fournir un protocole au
patient),
en cas d'alerte prédictive d'hypoglycémie, un resucrage en
quantité réduite peut étre suffisant (certains algorithmes
indiquent la quantité préconisée).

o

o

o

Chapitre 5. Comment surveiller un patient
équipé d'une boucle fermée en 2024

Télésurveillance d'un patient équipé d'une BF

La télésurveillance (TLS) est une modalité de télémédecine qui a
pour objectifs de favoriser les ajustements thérapeutiques et
I'accompagnement pour plus d'autonomie. La TLS semble tres
pertinente pour le suivi des patients équipés d'une BF, permet-
tant un suivi rapproché et un ajustement répété des parametres
de réglage du systéme.

Dans le cadre de I'efficience du travail des professionnels de
santé impliqués dans la TLS, le développement de plateformes
généralistes, intégrant les données provenant d'opérateurs dif-
férents, s'est rapidement imposé par rapport aux solutions
propres aux fabricants de dispositifs de mesure du glucose ou
de pompe. L'obtention des données reste trés consommatrice
de temps et nécessite de nouvelles compétences. Il s'agit d'un
élément essentiel devant étre pris en compte dés l'initiation
d'une activité de TLS, car potentiellement source de démotiva-
tion. Cela nécessite un temps éducatif spécifique pour définir les
objectifs dans le cadre d'une décision partagée avec le patient,
la vérification de la bonne compatibilité des systémes, notam-
ment du smartphone pour |'aide au transfert des données, la
formation a la plateforme de TLS et a la messagerie.

Aprées le programme de télésurveillance ETAPES mis en place en
France par la Direction générale de I'Organisation des soins
(DGOS) en 2018 [132], le financement des organisations s'inscrit
désormais dans le droit commun avec la mise en place d'un
forfait socle en 2023 [133], et depuis début 2024 de forfaits
majoreés.

Le financement par forfaits avec prise en charge par I'Assurance
Maladie nécessite : (1) la déclaration de cette activité auprés des
Agences régionales de santé ; (2) l'utilisation d'un dispositif
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Vérifier la glycémie
capillaire

Mesurer Acétonémie

N
Acétone < 0,5mmol/| Acétone > 0,5mmol/l
I \_ ; J
4 )
Changer le cathéter et le
réservoir
Surveiller I’évolution du - Injecter de I'insuline rapide au stylo
glucose - Changer le cathéter et le réservoir
(N J

Contréler glucose et acétone a 2 heures

Acétone < 0,5 mmol/I
ET
Glucose < 250 mg/dL

Acétone > 0,5 mmol/|

glucose < 250mg/dl

-
Acétone > 0,5 mmol/I
ET ET
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' e
Bonne évolution

Surveiller I'évolution
du glucose

N

Injecter de I'insuline rapide

Envisager une collation

Injecter de I'insuline rapide au stylo
toutes les 2 heures

Contacter I'astreinte médicale si pas
ET d’amélioration apres plusieurs
rajouts d’insuline rapide

o

FIGURE 4

Conduite a tenir chez I'adulte en cas d'hyperglycémie > 250 mg/dL pendant plus de 3 h ou au réveil, sous insulinothérapie en boucle

fermée

médical numérique (DMN) spécifique pour la collecte des don-
nées sur une plateforme interopérable accréditée par I'Agence
du numérique en santé (ANS). Depuis le 1" janvier 2024, seul
I'usage d'une des deux plateformes ayant recu un certificat de
conformité (Glooko-XT et MyDiabby Healthcare) donne lieu a la
tarification de Il'activité ; (3) une séquence de TLS de 3 mois,
apres évaluation a 1 mois de la bonne observance. L'initiation
d'une BF bénéficie d'un forfait majoré de niveau 2 (FM2) (soit
2,5 x forfait socle/mois) pour I'opérateur, soit a titre individuel
en libéral soit pour une équipe multiprofessionnelle hospita-
liere. La prise en compte de la charge en soins liée a la BF rejoint
les recommandations du référentiel spécifique de la SFD publié
en 2021 en collaboration avec la SFEDP et les associations de
patients [134] ainsi que les recommandations de la Haute

Autorité de santé [135]. Le FM2 est d'une durée de 3 mois
renouvelable une fois, pouvant donner lieu si nécessaire a un
suivi complémentaire avec un forfait de niveau inférieur pour
une durée totale de 12 mois. Il s'agit d'une opportunité pour
adapter les organisations des centres initiateurs de BF avec un
protocole de coopération entre professionnels de santé et aussi
dans le cadre de la pratique avancée infirmiére.

La TLS est déja intégrée dans les pratiques comme l'indique les
données de I'observatoire francais OB2F avec 2758 personnes
vivant avec un diabete de type 1 ayant initié une boucle fermée
dans 72 centres en 2023. Le télésuivi a été mis en place dans
71 % des centres avec dans 43 % des cas une téléconsultation
3 un mois [136]. Le centre DIAB-eCARE 3 Lyon a organisé son
activité grace a des forfaits spécifiques dans le cadre de
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I'expérimentation art 51 avec une TLS hebdomadaire dés I'ini-
tiation de la BF avec un suivi personnalisé sur 3 mois [137].

Criteres d'évaluation métabolique d'un patient
équipé d'une BF

L'évaluation métabolique d'un patient équipé d'une BF repose
principalement sur les criteres CGM (TIR, TBR, TAR, CV, glucose
moyen et GMI) définis dans un consensus international d'expert
en 2019 [138]. Un bon équilibre métabolique est défini
par l'obtention des objectifs suivants TIR>70 % ;
TBR < 70mg,/dL < 4 % ; TBR < 54mg/dL <1 % ; TAR < 25 % ;
(V <36 %. Il n'y a cependant pas d'objectif consensuel pour le
glucose moyen ni le GMI [139].

En complément de ces parametres classiques, deux autres
parametres CGM émergent depuis peu et seront probablement
utilisés a I'avenir pour I'évaluation métabolique des patients
équipés d'une BF.

Tout d'abord, le Time In Tight Range (TITR) est le temps passé
dans la cible étroite 70-140 mg/dL. Ces seuils sont justifiés par
le fait qu'un sujet n'ayant pas de diabéte y passe plus de 95 % du
temps [140]. Le TITR est en passe de devenir une cible d'intérét
pour les patients DT1 équipés d'une BF. L'objectif idéal serait
d'obtenir un TITR > 70 % [139], ce qui n'est actuellement pas le
cas méme avec une BF, comme I'ont montré deux récentes
études chez l'adulte et chez I'enfant, ou le TITR moyen était
entre 40 et 50 % alors que le TIR était > 70 %. La corrélation
entre le TTIR et le TIR est forte (autour de 0,95) bien que non
linéaire [141,142]. Les progrés des BF pour les patients
DT1 permettront probablement d'optimiser le TITR qui pourrait
devenir un critere de référence a l'avenir.

Enfin, le GRI (Glycemic Risk Index) est un nouveau parametre
composite, calculé a partir des critéres CGM classiques, et qui
évalue globalement le risque d'exposition a I'hypo- et a I'hyper-
glycémie. La méthode qui a été utilisée pour déterminer la
formule du GRI est originale, puisqu'elle repose sur I'analyse
clinique de 225 tracés CGM issus d'autant de patients traités par
insuline, analyse réalisée par 330 experts internationaux qui
avaient la mission de « classer » les tracés qui leur étaient
présentés par lots de 5, du « meilleur » au « pire » équilibre
glycémique. Chaque tracé apparaissait dans 22 lots différents de
5 tracés, de telle sorte qu'un classement général des 225 tracés
a pu étre réalisé puis ramené a un pourcentage : un GRI
a 0 représente un tracé pour lequel le clinicien estime qu'il
n'y a pas de risque hypo- ni hyperglycémique alors qu'un GRI
a 100 représente un tracé avec risque hypo- et hyperglycémique
maximal. Cette évaluation clinique est traduite par la formule
suivante, qui donne un poids supplémentaire aux hypoglycé-
mies, notamment < 54 mg/dL :

GRI = (3 x TBR < 54) + (2,4 x TBR < 70) + (1,6 x TAR > 250)
+(0,8 x TAR > 180) [143].

Le GRI, inversement corrélé au TIR, donne une information
complémentaire a ce dernier en mettant en avant le risque
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d'excursions dysglycémiques, et a été utilisé dans plusieurs
études récentes [144-147].

Chez l'enfant, les critéres d'évaluation métabolique d'une BF
sont les mémes que chez I'adulte. La maniere d'enseigner les
cibles de TTIR et de GRI dans I'apprentissage éducatif des enfants
et des familles reste a déterminer.

Evaluation des facteurs psychosociaux d'un patient
équipé d'une BF

Au cours de I'année 2023, les études randomisées ou observa-
tionnelles évaluant les effets de la BF sur différents aspects
humains se sont multipliées. Dans leur grande majorité, chez
I'adulte, les résultats sont favorables. L'un des domaines parmi
les plus étudiés est celui de la détresse liée au diabete, majo-
ritairement évaluée par les échelles Problem Areas in Diabetes
Questionnaire (PAID) et la Diabetes Distress Scale (DDS). Chez
I'adulte, une amélioration de cette détresse est retrouvée apres
une durée d'utilisation de la BF de 3 a 24 mois [61,80,148,149].
Un autre aspect trés étudié est celui de la crainte liée aux
hypoglycémies, évaluée le plus souvent pas I'échelle Hypogly-
cemia Fear Survey (HFS) : la BF est associée a une amélioration
significative de cette crainte qui participe de maniere impor-
tante a I'altération de la qualité de vie des personnes vivant avec
un diabéte de type 1[10,150]. Un autre domaine du quotidien
des patients qui s'améliore presque constamment aprés initia-
tion d'une BF est celui du sommeil, évalué par I'échelle Pitts-
burgh Sleep Quality Index [151]. De maniére intéressante, une
corrélation positive entre I'amélioration de ces facteurs humains
et l'efficacité métabolique est retrouvée [149].

Cependant, ces résultats trés favorables doivent étre nuancés.
En effet, I'anxiété, la dépression et la qualité de vie en général,
évaluées par des échelles non spécifiques du diabete comme les
échelles HADS ou SF12, ne s'améliorent pas apreés initiation
d'une BF [150]. De plus, méme si elle s'améliore, la détresse
liée au diabete reste élevée [80]. Trois causes peuvent expliquer
ce phénomene [151] : (i) la charge émotionnelle persistante
liée a la nécessité, pour I'utilisateur, d'interagir régulierement
avec le systeme, comme lors des repas, au cours d'une activité
physique ou pour répondre aux alarmes ; (ii) les conséquences
sociales de l'utilisation d'une BF, en raison de la visibilité des
outils et du son des alarmes et de I'effet que cela peut produire
sur I'entourage ; (iii) les défis pratiques inhérents a 'utilisation
des BF, en raison de I'encombrement des appareils, pompes et
capteurs, ainsi que les intolérances cutanées qui peuvent
concerner jusqu'a 30 % des utilisateurs [152].

Les études de qualité de vie chez les enfants et leurs parents ont
montré des résultats contrastés, parfois une amélioration dans
les domaines de la charge liée au diabete et a son traitement, de
la crainte des hypoglycémies, de la qualité de vie générique et/
ou spécifique, du sommeil, mais parfois aucun changement,
malgré I'amélioration métabolique [72,153]. Ces discordances
tiennent également au fait que la charge du traitement repose
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surtout chez les parents des jeunes enfants (qui priorisent
souvent les objectifs métaboliques, comme les soignants), alors
qu'elle repose sur les adolescents eux-mémes un peu plus tard
(et I'équilibre métabolique optimal est souvent en conflit avec
les besoins psychiques des jeunes). Ces résultats montrent qu'il
est important d'évaluer les besoins psychosociaux des jeunes
avec un diabéte et de leur famille lorsque I'on met en place une
BF, et d'établir des attentes réalistes sur ce qui peut étre obtenu
avec les dispositifs. Enfin, il faudra aborder et résoudre ou rendre
acceptable, lors du suivi, tout ce qui est percu comme pénible
autour de la BF (alarmes trop nombreuses, gestion de |'activité
physique, hypoglycémies rebond, capteurs défectueux, cathé-
ters obstrués, etc.).

Ces inconvénients peuvent entrainer un cycle négatif dans
lequel les réactions émotionnelles et des expériences négatives
avec les appareils peuvent contribuer a une utilisation moins
optimale de la BF, une certaine frustration voire une détresse
accrue.

Il a été noté, avec les outils de suivi et d'analyse des BF chez les
enfants et adolescents, des oublis relativement fréquents de
bolus repas [75] et des changements moins fréquents que
recommandés de cathéters de pompe, les deux ayant un impact
négatif sur I'équilibre métabolique [154]. Ces comportements
justifient une attention maintenue aux mésusages possibles des
dispositifs.

L'exploration des facteurs qualitatifs (patient-reported outcome
and patient-reported experience measures [PROMs], [PREMs])
est un enjeu important de |'évaluation de la BF, domaine encore
non stabilisé [155,156] pour lequel nous résumons les diffé-
rentes échelles proposées (tableau VIi).

Matériovigilance d'un patient équipé d'une BF
Chaque composant de la BF peut étre I'objet d'une défaillance.
Les plus fréquentes, restent, comme en boucle ouverte, les
défauts d'infusion d'insuline (fuite, occlusion) [3,157]. Ces dys-
fonctions peuvent entrainer I'arrét du mode automatique, en
particulier lors des défauts de transmission des données du
capteur a la pompe [3]. Les études cliniques ont montré que
les événements graves sont rares. Dans I'étude Clio, une étude
prospective en vie réelle, le risque d'hypoglycémie sévere a été
inférieur dans la période d'utilisation d'une BF (control-1Q), en
comparaison avec la période antérieure en boucle ouverte, aussi
bien chez les adultes (trois fois moins d'épisodes) que chez les
enfants (deux fois moins d'épisodes). Le risque d'acidocétose
était également moindre [79]. Dans 'observatoire Francais 0B2F
ayant inclus 2748 personnes, aprés 6 mois de traitement par BF,
le pourcentage de patients avec hypoglycémie séveére passe de
4,9 31,4 % et celui des patients avec acidocétose de 2 3 0,7 %
[1]. L'éducation des patients a la prévention de ces risques et a la
gestion spécifique au traitement par BF est indispensable. Une
conduite a tenir en cas d'hyperglycémie prolongée est notam-
ment indispensable (voir chapitre 4.2.2, figure 4).

L'intolérance dermatologique aux différents composants avec
adhésifs cutanés de la BF (capteur et pompe) peut conduire
a l'arrét du traitement. L'étude multicentrique francaise Cuta-
diab concernant 851 patients adultes utilisateurs de capteur et/
ou pompe a rapporté une prévalence élevée de 28 % de
réactions cutanées [152], soit une fréquence comparable a celle
d'une précédente étude [158]. Ces réactions étaient essentiel-
lement irritatives et peu séveres avec comme facteur de risque
principal un antécédent d'eczéma. Ces réactions cutanées sont
associées a un taux d'abandon du dispositif de 7 % pour la
pompe (2,1 % de tous les utilisateurs) et 12 % pour les capteurs
(3,2 % de tous les utilisateurs). Les stratégies d'évitement
reposent sur le changement de marque ou de modele du
dispositif, le changement de site d'insertion, ou l'utilisation
d'interfaces entre la peau et le dispositif. Parfois, |'utilisation
de corticoides topiques permet de soulager/contrdler la réac-
tion allergique. Devant la fréquence des réactions cutanées, les
fabricants sont encouragés a une réévaluation de la composition
des adhésifs des capteurs et des pompes.

Il persiste un risque de bug des systemes de pilotage des BF,
mais qui reste rare et limité par des superviseurs et modules de
sécurité intégrés [3,159]. Ces dispositifs sont aussi exposés a un
risque de cyberattaque notamment a partir des plateformes de
télésurveillance, et font I'objet d'une réglementation spécifique
en France [160].

Chapitre 6. Perspectives pour la boucle
fermée

La boucle fermée entiérement automatisée dans le
diabéte de type 1

Plusieurs équipes de recherche ont travaillé ces dernieres
années a la conception d'un DAI pour traiter le DT1 qui dispen-
serait son utilisateur de I'annonce des repas et de I'administra-
tion des bolus prandiaux. Pour mettre au point une telle boucle
fermée compléte (BFC), une stratégie a consisté a adjoindre a la
perfusion automatisée d'insuline une molécule a action anti-
diabétique qui permettrait de suppléer a I'absence des bolus
prandiaux d'insuline.

On dispose de données préliminaires concernant I'utilisation
d'un analogue de GLP-1 pour améliorer la qualité du contrdle
glycémique chez des patients DT1 sous boucle fermée. Une
étude randomisée en crossover proposant I'adjonction d'une
injection SC journaliere de liraglutide 1,2 mg chez 15 adultes
DT1 utilisant la boucle fermée ePID pendant 24 h a montré une
amélioration de la glycémie moyenne de 15 mg/dL et une
réduction de l'aire sous la courbe glycémique des 2 h post-
prandiales [161]. Le groupe de Yale a également évalué lors
d'une hospitalisation de 2 jours I'impact d'une injection SC jour-
naliere de liraglutide 1,8 mg chez 11 patients DT1 utilisant
I'algorithme PID de la 1 génération de boucle fermée Med-
tronic sans annonce de repas ni bolus prandial, et montré apres
I'adjonction de liraglutide une réduction du pic glycémique

Médecine
des maladies
Métaboliques

382

tome 18 > n°4 > juin 2024

Recommandations et référentiels



Med Mal Metab 2024; 18: 343-393

TasLeau VII

Différentes échelles validées de mesure des PROMs et PREMs proposées en diabétologie (d'aprés [155])

Patient-reported outcome measures PROMSs
Audit of Diabetes Dependent Quality of Life ADDQOL
Clark score for hypoglycaemia Clark score

Diabetes Distress Scale (plusieurs versions)

DDS (T1-DDS, DDS-2, DDS-17)

Diabetes Empowerment Scale (+ short form)

DES (DES-SF)

Diabetes Problem-Solving Inventory DPSI
Diabetes Quality of Life measure DQOL
Diabetes Self-Efficacy Scale DSES
Diabetes Self-Management Questionnaire DSMQ
Diabetes Social Support Questionnaire - family version DSSQ-Family

Diabetes Treatment Satisfaction Questionnaire (status/change)

DTSQs, DTSQc

EuroQol 5-Dimensions 5-Level

EQ-5D-5L

Gold score for hypoglycaemia

Gold Score

Hospital Anxiety and-Depression Scale

HADS-A ; HADS-D

Hypoglycemia Fear Survey HFS (HFS-11)
Hypoglycemia Impact Profile HIP12
Patient Assessment of Chronic Illiness Care PACIQ
Problem Areas in Diabetes scale (-5) PAID (PAID-5)
Pediatric Quality of Life Inventory PedsQL

Perceived Stress Scale (unspecified/10 items)

PSS (PSS-10)

Diabetes Self-Care Inventory Scl
Summary of Diabetes Self-Care Activities SDSCA
SF-12 Health Survey SF-12
SF-36 Health Survey SF-36
Treatment Burden Questionnaire TBQ
WHO (Five) Well-Being Index WHO-5
Patient-reported experience measures PREMs
Diabetes Impact and Device Satisfaction DIDS
Diabetes Reported Experience Measures DREMS
Insulin delivery Systems: Perceptions, Ideas, Reflections and Expectations INSPIRE
System Usability Scale SUS

postprandial et une diminution de 35 % de l'aire glycémique
sous la courbe au cours de la journée. De plus, lors de la phase
ambulatoire de I'étude d'une durée de 4 semaines, il a été
observé une réduction de 26 % des besoins journaliers d'insu-
line et une perte pondérale moyenne de 3,2 kg [162].

Mé

Le consortium animé par Thomas Danne a proposé une stratégie
similaire basée sur I'adjonction de la dapaglifozine, un inhibiteur
du co-transporteur du sodium-glucose iSGLT2, a un dispositif de
BF compléte utilisant I'algorithme Dreamed dans un essai ran-
domisé en crossover et double aveugle contre placebo. L'essai
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« preuve de concept » était limité a une durée de 24 h avec
2 repas non annoncés et sans bolus prandiaux dans chacun des
2 bras de I'étude. Quinze adolescents vivant avec un DT1 ont été
inclus, et le bras interventionnel BFC plus dapaglifozine a permis
d'obtenir un temps dans la cible [70-180 mg/dL] de 68 % contre
50 % pour le bras BFC plus placebo. La variabilité glycémique a
été réduite et aucune hypoglycémie symptomatique ni cétose
n'a été observée avec la BFC plus dapaglifozine [163].
L'équipe de Montréal a expérimenté dans une étude randomi-
sée controlée en crossover faite a I'hdpital une BF complete sans
annonce des repas, co-administrant I'analogue ultra-rapide de
I'insuline FIASP et I'analogue de I'amyline pramlintide, qui était
comparée a une BF hybride utilisant I'analogue ultra-rapide de
I'insuline FIASP avec annonce des repas et administration de
bolus prandiaux, ce pendant 2 périodes interventionnelles de
27 h. Vingt-huit adultes vivant avec un DT1 ont participé a cette
étude « preuve de concept », dont les résultats sont encoura-
geants puisqu'il a été montré que la BFCinsuline-pramlintide n'a
pas été non-inférieur a la BF hybride, mais a néanmoins permis
d'obtenir un temps dans la cible [70-180 mg/dL] de 74,3 contre
78,1 % pour la BF hybride. Le pourcentage de patients expé-
rimentant au moins une hypoglycémie a été de 33 % avec la BFC
insuline-pramlintide contre 58 % avec la BF hybride, et les
troubles digestifs étaient plus fréquents dans le bras BFC insu-
line-pramlintide [164].

Ces résultats préliminaires encourageants montrent l'intérét
potentiel des traitements adjuvants du diabéte qui peuvent
étre associés a une insulinothérapie automatisée et demande-
ront des études de confirmation.

Le groupe de Marc Breton, Université de Virginie, Etats-Unis, a
proposé une autre approche originale avec le développement
d'une boucle fermée complete appelée RocketAP, capable
d'analyser les tracés CGM en temps réel dans le but de détecter
les épisodes dysglycémiques ayant une forte probabilité de
correspondre a un repas non annoncé et non précédé d'un bolus
prandial manuel, et dans ce cas d'administrer une quantité
d'insuline en bolus automatisé qui sera proportionnelle a la
probabilité d'une ascension glycémique due a un repas. L'étude
réalisée en milieu contrélé a comporté 3 périodes de 24 h
comparant une BF hybride a la BFC sans annonce de repas avec
priming par bolus fixes et a la BFC+ dans laquelle est ajouté un
module d'anticipation des repas, c'est-a-dire |'administration
automatisée d'insuline dans les heures précédant la survenue
supposée du repas. Trente-cinq adultes vivant avec un DT1 ont
participé a I'étude et ont été successivement sous les 3 moda-
lités thérapeutiques dans un ordre aléatoire. Le temps dans la
cible [70-180 mg/dL] dans la période des 5 h suivant le petit
déjeuner a été de 75 % avec la BF hybride, et de 58 % avec la
BFC et 63 % avec la BFC avec anticipation du repas. Dans les 5 h
suivant le diner, le temps dans la cible [70-180 mg/dL] a été
respectivement de 87 % avec la BF hybride, 72 et 71 % avec la
BFC sans et avec anticipation du repas. Sur les 24 h, le temps

dans la cible [70-180 mg/dL] a été de 86 % avec la BF hybride et
77 % avec la BFC avec ou sans anticipation des repas. Le temps
en dessous de la cible était réduit par le module d'anticipation
des repas [165].

Ces travaux sont les plus avancés dans la quéte du Graal que
représente I'automatisation compléte de l'insulinothérapie, et
demandent a étre renforcés dans les prochaines étapes de
développement, notamment sur de plus longues périodes de
temps et en milieu ouvert ambulatoire. La démonstration dans
les conditions expérimentales sus-décrites de I'efficacité et de la
sécurité (notamment vis-a-vis du risque d'hypoglycémie) de tels
systemes de BFC seront des étapes indispensables dans la
marche vers l'insulinothérapie entierement automatisée. D'ores
et déja les résultats présentés suggérent une amélioration
a attendre par les bolus automatisés chez les personnes omet-
tant les bolus pré-prandiaux.

La boucle fermée pour traiter le Diabéte de type 2
Une voie de recherche clinique se développe depuis quelques
années pour élargir le champ d'utilisation des DAI au diabéte de
type 2 (DT2). Deux approches ont été proposées : d'une part,
I'utilisation de dispositifs et algorithmes de BF hybrides initia-
lement mis au point pour traiter le DT1, qui ont fait I'objet
d'expérimentations cliniques chez des personnes ayant un
DT2 ; d'autre part, la mise au point d'un algorithme dédié au
DT2 et répondant aux exigences d'une BF compléte ou « Full
Closed Loop », a savoir la gestion automatisée de la période
prandiale sans annonce de repas ni bolus manuel. Nous don-
nerons dans ce chapitre un apercu des expérimentations faites
a ce jour dans différentes situations cliniques spécifiques.

Les boucles fermées hybrides pour traiter le diabéte de
type 2

Plusieurs algorithmes modélisés a partir des données recueillies
chez des patients DT1 ont permis de développer des BF hybrides
qui nécessitent I'annonce des repas et I'administration de bolus
prandiaux. Ces systemes ont été largement expérimentés dans
la population DT1, et certains d'entre eux ont fait I'objet d'études
pilotes observationnelles ou randomisées menées chez des
personnes DT2.

C'est le groupe de Montréal qui le premier a testé la possibilité
d'utiliser un systeme de BF hybride dans une expérimentation
pilote réalisée en conditions « in hospital » pendant 24 heures
selon un plan de crossover entre une insulinothérapie multi-
injections et une BF hybride chez 15 patients DT2 déja insulinés.
L'expérience a montré avec la BF une tendance a I'amélioration
du temps dans la cible [72-180 mg/dL] sans modification du
temps en dessous de la cible [166].

Le systéme de BF hybride control-1Q (Tandem Inc, Etats-Unis) a
été testé dans une étude pilote réalisée chez 30 patients
DT2 préalablement traités par insuline basale seule ou schéma
basal-bolus. Dans cet essai non contrélé prospectif, les partici-
pants utilisaient pendant 6 semaines la BF hybride aprés une
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période de 4 semaines sous pompe et capteurs en boucle
ouverte. La BF a permis une amélioration de 15 % du temps
dans la cible [70-180 mg/dL] sans survenue d'hypoglycémies
[167]. Le méme systeme control-I1Q a été évalué chez 30 adultes
DT2 traités par une insulinothérapie multi-injections gérée par
une infirmiére a domicile du fait de leur absence d'autonomie.
Cette étude controlée, randomisée effectuée en ambulatoire
« out hospital » testait I'hypothese qu'une insulinothérapie
automatisée gérée par l'infirmiere de proximité formée par
un prestataire pouvait étre une alternative aux passages a domi-
cile pluriquotidiens de l'infirmiere. La BF hybride a permis une
amélioration de 27,4 % du temps dans la cible [70-180 mg/dL]
et de 1,3 % de I'HbA1c, sans modification du temps en dessous
de la cible qui restait <1 % [131].

Le systeme Omnipod 5 lui aussi mis au point pour traiter le
DT1 et utilisant une pompe patch non filaire a également été
évalué dans une étude observationnelle de 8 semaines réalisée
chez 24 adultes DT2 traités par insuline basale seule ou schéma
basal-bolus. La mise sous insulinothérapie en BF a permis une
amélioration de 16,9 % du temps dans la cible [70-180 mg/dL]
sans survenue d'hypoglycémies symptomatique [168]. Dans ces
études utilisant une pompe filaire ou non filaire, les patients ont
rapporté une satisfaction d'utilisation du dispositif de boucle
fermée.

La « Full Closed Loop » de Cambridge

L'équipe de Cambridge de Roman Hovorka a mené depuis une
dizaine d'années un programme de développement d'une bou-
cle fermée compléte (BFC) destinée a traiter le DT2. Cette équipe
amodélisé la délivrance d'insuline en boucle fermée pour traiter
le D12 en tenant compte des patterns d'insulinosecrétion
recueillis chez des patients successivement sous antidiabétiques
oraux puis sous insulinothérapie en boucle fermée [169]. Aprés
une étude de faisabilité d'utilisation de I'algorithme MPC en BF
complete pendant 24 h chez 12 sujets obéses ayant un DT2
[170], ces auteurs ont mené une étude randomisée aupres de
40 personnes DT2 préalablement traitées par antidiabétiques
oraux, agonistes du récepteur GLP-1 et/ou injections d'insuline,
comparant pendant une période de 72 h le traitement habituel
au systéme CamAPS HX en boucle fermée compléte, c'est-a-dire
sans annonce de repas ni administration de bolus prandiaux
manuels. La BFC a permis d'augmenter de 21,8 % le temps dans
la cible [100-180 mg/dL] [171]. Le méme groupe de Cambridge
a expérimenté ['utilisation de cette BFC chez 17 patients
DT2 insulino-requérants en situation d'hémodialyse chronique,
au cours d'une étude randomisée qui a permis de démontrer la
supériorité de la BFC avec une augmentation de 37,6 % du
temps dans la plage cible [100-180 mg/dL] apres une semaine
d'utilisation, sans augmentation du risque d'hypoglycémie
[172]. Cette étude a été étendue au cours d'un crossover de
3 semaines réalisé en ambulatoire chez 26 patients
DT2 insulino-requérants en hémodialyse, avec une amélioration
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de 15,1 % du temps dans la plage cible [100-180 mg/dL] et une
réduction du temps en dessous de la cible grace au systeme
CamAPS HX [173].

L'équipe de Cambridge a également testé la BFC CamAPS HX « in
hospital » dans le département de médecine générale de deux
hopitaux tertiaires en Suisse et en Grande Bretagne. Au cours
d'une étude randomisée incluant 136 personnes DT2 et néces-
sitant pendant leur hospitalisation d'une durée de 6 a 8 jours
une insulinothérapie sous-cutanée, le systtme CamAPS HX a
permis d'augmenter de 24,3 % le temps dans la cible [100-
180 mg/dL] en comparaison avec l'insulinothérapie conven-
tionnelle par multi-injections, sans augmenter le nombre le
nombre d'hypoglycémies séveres et non séveres [174].

Le systeme CamAPS HX a également été évalué « out hospital »
lors d'une étude pilote menée chez 26 personnes atteintes de
DT2 et préalablement traitées par multi-injections. Cette étude
ouverte menée dans des conditions ambulatoires de crossover
entre une insulinothérapie conventionnelle par basal-bolus et la
BFC pendant deux périodes de 8 semaines a démontré sous
CamAPS HX une augmentation de 35 % du temps passé dans la
cible [70-180 mg/dL], sans augmentation du temps passé en
dessous de la cible [175]. L'expérimentation ambulatoire de
CamAPS HX va étre poursuivie par 2 études ambulatoires : d'une
part, une étude européenne multicentrique randomisée, en bras
paralleles d'une durée de 6 mois qui inclura 96 personnes
atteintes de DT2 et préalablement traitées par multi-injections
d'insuline, d'autre part, une étude menée en France, randomi-
sée multicentrique en crossover d'une durée de 3 mois par
séquence, qui inclura 80 personnes atteintes de DT2 et préala-
blement traitées par pompe a insuline et Flash Glucose moni-
toring en boucle ouverte. Ces 2 études seront réalisées en
prenant en compte les traitements pharmacologiques moder-
nes du DT2 (GLP-1 Ra, iSGLT2) et la metformine que les parti-
cipants conserveront pendant les différentes phases de ces
études.

Condlusions sur le DT2

On dispose de données concordantes indiquant la faisabilité et
I'efficacité d'une insulinothérapie automatisée chez des person-
nes vivant avec un DT2. Une méta-analyse portant sur sept
études randomisées a montré une amélioration moyenne de
24 % du temps dans la cible sans modification du temps en
dessous de la cible diurne et nocturne [176]. Ces données issues
d'études pilotes observationnelles non controlées mais aussi
d'études randomisées comparant différentes boucles fermées
hybrides et la boucle fermée complete de Cambridge a une
insulinothérapie basale ou multi-injections suggerent que les
boucles fermées pourraient dans le futur intégrer I'arsenal
thérapeutique du DT2 dans des situations spécifiques dont le
cadre précis reste a définir. L'armentarium pharmacologique
a disposition pour traiter le DT2 est en constant développement
et il sera nécessaire d'évaluer a quel niveau de l'arbre
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décisionnel la boucle fermée pourrait trouver sa place lorsque
les associations de molécules antidiabétiques a I'insulinothéra-
pie conventionnelle auront échoué dans I'obtention d'un
contréle glycémique optimisé.

Conclusion

Quatre ans apres sa premiere prise de position sur I'insulino-
thérapie automatisée en boucle fermée, la SFD a souhaité
I'actualiser a la lumiere de I'augmentation des connaissances
scientifiques, de la diversification des dispositifs, et de I'expé-
rience acquise.

Les preuves d'efficacité de l'insulinothérapie automatisée en
boucle fermée sur le contréle métabolique se sont accumulées
au cours des quatre derniéres années. La diffusion de ce trai-
tement a été rapide, le développement de I'ambulatoire et de la
télémédecine a beaucoup aidé a cette mise en place. Mais il faut
se donner les moyens d'accélérer encore pour rendre la boucle
fermée accessible au plus grand nombre. Il faut pour cela que les
professionnels se forment, en ville et a I'hopital, que les patients
soient bien informés, que le choix des systemes prenne en
compte leurs besoins et leurs préférences. Il faut également
simplifier les parcours patients, tout en garantissant la qualité de
la prise en charge avec une initiation par des équipes multi-
professionnelles et en organisant le suivi pour garantir le main-
tien des résultats. Le groupe de travail propose des pistes pour
améliorer I'accessibilité et I'équité d'accés au traitement :

+ diminuer la durée de traitement par pompe 3 insuline avant la
boucle fermée : la boucle fermée doit étre considérée aujour-
d'hui comme une pompe « plus ». Un passage rapide, en
quelques jours ou quelques semaines, du traitement par
multi-injections a la boucle fermée est efficace et sir. Ceci
devrait accélérer la diffusion du traitement tout en allégeant
les contraintes organisationnelles ;

harmoniser les conditions d'acces a la boucle fermée pour
I'ensemble des systemes sans le conditionner au niveau
d'HbA1c. Ceci pénalise aujourd'hui des personnes qui pour-
raient tirer un grand bénéfice de ce traitement comme cela est
démontré dans les études ;

simplifier les contraintes, notamment d'annonce des repas,
pour permettre a davantage de personnes de bénéficier du
traitement.

Au-dela de ces adaptations qui sont espérées dans un avenir
proche, cette prise de position ouvre la voie et la réflexion a de
nouvelles indications notamment chez les trés jeunes enfants,
au cours de la grossesse, mais aussi dans les diabetes insulino-
prives liés a des maladies du pancréas, et dans le diabéte de
type 2. Les perspectives de systemes de boucles completement
fermées devraient alléger le fardeau de la prise en charge pour
les personnes vivant avec un diabete et faciliter l'acces au
traitement pour des personnes peu a l'aise avec la technologie.
Les avancées extrémement rapides de cette technologie, qui a
eu un impact décisif sur les personnes vivant avec un diabéte et

sur les professionnels de santé, vont se poursuivre et conduiront
certainement a des actualisations périodiques de cette prise de
position.
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