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Introduction

Le diabete sucré (DS) est une maladie métabolique caractérisée par une hyperglycémie
chronique résultant d'une perturbation de la sécrétion ou de la fonction de l'insuline ou les

deux (Darenskaya, 2021).

Le diabete sucré constitue un probléme majeur de santé publique mondial. Sa prévalence a
été estimée en 2021 a I’échelle mondiale a 10,5% (soit 536,6 millions de personnes) chez les
sujets de 20 a 79 ans avec une projection pour 2045 al12,2% (soit 783,2 millions de
personnes). Les dépenses mondiales de santé liées au diabéte étaient estimées a 966 milliards

USD en 2021 et devraient atteindre 1 054 milliards USD en 2045 (David, 2021).

La prévalence du DS est en augmentation continue a cause de 1'adoption d'un mode de vie
malsain, caractérisé par une alimentation hypercalorique non équilibrée et une sédentarité
accrue. En 2021, selon la Fédération Internationale du diabéte (FID), un adulte sur dix, dans
le monde, est diabétique, soit un nombre total de 537 millions. Le DS était responsable de
6,7 millions de déces (un déces chaque cinq secondes). Les diabétiques méconnus sont
estimés a 50% de tous les diabétiques. Les complications aigués et chroniques du diabéte
sucré le rendent une maladie non seulement invalidante et handicapante du patient et tout

son environnement, mais aussi une cause importante de mortalité (Mbarki, 2022) .

Les seuils de diagnostic du diabéte reposent actuellement sur les niveaux glycémiques au-
dessus desquels montrer principalement les complications microvasculaires liées au diabete.
La classification étiologique du diabéte a été décrite par 1'organisation mondiale de la santé
(OMS) et également approuvée par 1'American Diabetes Association (ADA). L'OMS a
publié plusieurs lignes directrices pour le diagnostic du diabéte depuis 1965. La
classification du diabéte de type 2 est largement caractérisée par 'exclusion. Les progres
réalisés au cours des deux dernieres décennies dans les méthodologies de diagnostic et de
recherche pour identifier les composants physiopathologiques de divers types de diabéte ont
apporté une clarté significative dans la classification et le diagnostic du diabete. Néanmoins,
la classification du diabéte continue d’évoluer a mesure que les facteurs génétiques et autres

sous-jacents sont identifiés avec une précision croissante (Ramachandran et al ., 2024).

Les différents types de diabéte se manifestent tous cliniquement par une hyperglycémie,
mais vont différer dans leurs manifestations aigué€s ou chroniques, par leur sévérité et leur
age d'apparition. Ils ont été classés en quatre grands groupes, dont les deux principaux sont

les diabetes de type 1 et de type 2. Ce dernier constitue un probléme majeur de santé
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Introduction

publique, et il contribuait a la morbidité et a la mortalité observée dans les pays développés

(Mohammed, 2007 ; Abdelkebir, 2014).

Le but de notre travail consiste a identifier les dysfonctionnements métaboliques au cours
de la pathologie diabétique et ceci en analysant des biomarqueurs du métabolisme
glucidique, rénal et lipidique. Pour répondre a notre objectif, nous avons réalis¢ cette étude
sur des personnes diabétiques provenant de I’Hopital EPH de Ghazaouet et EPH de Remchi

et les résultats obtenus sont comparés avec ceux des adultes témoins non diabétiques.

Ce travail est organis¢ comme suit :
e Introduction
e Synthese bibliographique
e Matériels et méthodes
e Résultats et interprétations
¢ Discussion

e Conclusion globale sur le travail.
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Chapitre I : Le diabete
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1. Définition du diabéte sucré :

Le diabéte est une maladie chronique définie par un taux élevé de glucose dans le sang ou
une hyperglycémie, qui se déclare lorsque le pancréas ne produit pas suffisamment
d’insuline, ou lorsque 1’organisme n’est pas capable d’utiliser efficacement 1’insuline qu’il
produit (Lovic et al., 2020).

Une hyperglycémie chronique provoque des changements pathologiques et fonctionnels
pouvant entrainer des complications dégénératives du diabete (Lui et al., 2022).

L’'insuline est la seule hormone hypoglycémiante, elle stocke le glucose dans le foie et le
muscle sous forme de glycogéne. Toute altération de sécrétion ou d’utilisation de cette
hormone peut entrainer un diabéte (Lebreton et al., 2020).

2. Prévalence du diabéte sucré :

Des ¢études récentes indiquent que le fardeau du diabete a augmenté de fagcon spectaculaire
et alarmante au cours de la derni¢re décennie, a mesure qu'il est devenu une épidémie
croissante. 8,8 % de la population mondiale a re¢u un diagnostic de diabéte et on s'attend a
ce que d'ici 2040, environ 693 millions de personnes agées de 18 a 99 ans, soit 9,9 % de la

population mondiale totale, souffriront de diabete (Lovic et al., 2020).

La prévalence du diabete varie selon les régions du monde en fonction de plusieurs
facteurs, notamment de l'urbanisation (le nombre total des patients adultes dans les
centres urbains étant deux fois supérieur qu’au nombre des patients dans les zones

rurales), des revenus globaux, du niveau d'éducation, du mode de vie..(Lovic et al., 2020).

Selon les dernieres estimations, les taux les plus élevés ont été enregistrés en Amérique
du Nord et dans la région des Caraibes, soit 13 % de la population totale. Aux Etats-Unis
d'Amérique, le nombre de personnes souffrant de diabete est d’environ 30,2 millions de
personnes agées de 20 a 79 ans. Des taux €levés ont également été observés dans les pays
du Moyen-Orient, ou le nombre de personnes en 2017 a atteint environ 39 millions. Le
diabéte a été diagnostiqué en Chine et en Inde chez 144,4 et 72,9 millions d'adultes. En
ce qui concerne 1'Europe, les études indiquent que les taux de prévalence sont inférieurs
a ceux enregistrés dans les pays mentionnés précédemment, ou environ 8,8% de la
population adulte est atteinte par la maladie (Figure 1). Par ailleurs, la plus faible

prévalence du diabéte a été enregistrée en Afrique avec une estimation de 4,4% en
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Figure 1 : Prévalence du diabéte sucré (Lovic et al., 2020).
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2017, en raison de la diminution du taux d'urbanisation, de la mauvaise alimentation, en

plus de la diminution de I'indice de masse corporelle (Lovic et al., 2020).

3. Les facteurs de risque :

On distingue plusieurs facteurs de risque qui sont souvent associés au diabéte et qui

doivent ¢galement étre pris en charge (Slama,2000) (figure 2). Ces facteurs sont :

3.1.L'obésité abdominale :L’obésité est considérée comme un probléme majeur de santé
publique et est classée au cinquiéme rang des causes de déces dans le monde
(Mahmoud Safaei et al.,2021).La prévalence de 1’obésité est en augmentation
préoccupante dans le monde. Elle est de plus en plus constatée chez les patients
diabétiques de type 1 (DT1) souvent considérés comme normo-pondéraux ce qui

pourrait majorer leur risque cardiovasculaire (Hasbi, 2023).

3.2.Le manque d’activité physique: I’exercice joue un roéle important dans
I’amélioration de la glycémie chez les sujets diabétiques et non diabétiques.
L'intégration de I'AP chez les diabétiques peut prévenir ou retarder les complications
du diabéte(Wake, 2020).

3.3.Facteurs génétiques : Sont hérités dans quelques familles dans un modele
autosomique dominant,ils entrainent 1’incapacit¢ de convertir la pro insuline en
insuline et provoquent des anomalies métaboliques associées aux mutations du
récepteur de [D’insuline: hyper insulinémie et hyperglycémie(American
diabéte,2013).

3.4.Les autres facteurs :

- L’age avancé.

-Antécédents familiaux de diabéte.

-Le mode de vie sédentaire.

-La dyslipidémie.

-Le tabagisme et les boissons alcooliques.

-Une alimentation déséquilibrée riche en sucre et en graisse (Alam et al ., 2021; Xia et
al ., 2021).

-Hypertension artérielle (Davide et al ., 2023).
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Figure 2. Facteurs de risque du diabéte (Makhlouf et Kacimi, 2019).
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4. Laclassification du diabéte sucré :

Le diabéte est classé par L'OMS selon deux grandes catégories : le diabéte non
insulinodépendant (DNID) et le diabéte insulinodépendant (IDD) (Figure 3) (Ouled
Jaafri et al., 2023) .

4.1.Diabéte de type 1 :

Egalement connu sous le nom de diabéte auto-immun. 11 résulte de la destruction auto-
immune des cellules B sécrétrices de I’insuline dans le pancréas, entrainant une sécrétion
d’insuline réduite ou absente. Ce type de diabéte est associé a la présence des auto-
anticorps sécrétés par le systéme immunitaire, notamment des auto-anticorps dirigés
contre les cellules des ilots et des auto anticorps antiacide glutamique décarboxylase
(GAD), insuline, tyrosine phosphatases IA-2 . Les symptomes classiques de la pathologie
sont la polydipsie, les troubles de la déglutition et la polyurie, en plus de sa principale
caractéristique étant une glycémie élevée. Les personnes atteintes de ce type de diabéte
subissent un traitement a vie par injection d’insuline. Le diabete de type 1 survient a un
taux ¢levé chez les enfants et les adolescents et peut apparaitre dans différents groupes
d'age (Egan et Dinneen, 2019; Poznyak et al., 2020). Des facteurs génétiques,
immunologiques et environnementaux sont responsables de 1’apparition du diabéte de

type 1 dii a un processus auto-immun ou idiopathique (Figure 4). (Ilonine et al., 2019).

4.2.Le diabéte de type 2:

Le diabete sucré de type 2 est I’un des troubles métaboliques les plus courants, qui résulte
par une combinaison de deux facteurs principaux : Une sécrétion d’insuline minime par
les cellules B pancréatiques et une insulinorésistance (Figure 5) (Galicia- Garcia et al.,
2020). Ce type de diabete apparait généralement apres 1'age de 40 ans. Il touche les
personnes jeunes et adultes, qui ont des antécédents familiaux de la maladie ou qui sont
obeses. Les premiers stades de la maladie sont souvent asymptomatiques, les symptomes
n’apparaissent qu’apres une période d’installation de la maladie. Les signes indicatifs du
diabete du type 2 comprennent une fatigue persistante, une soif immense et des mictions

fréquentes(Ouled Jaafri et al., 2023).
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Figure 3 : Classification du diabéte selon I’OMS (Ouled Jaafri et al., 2023).
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Figure 4 : Physiopathologie du diabéte de type 1(Ouled Jaafri et al., 2023).
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Figure S : Fonctionnement aux cours de diabéte de type 2 (Bachelor Noémie, 2017).
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4.3.Diabéte gestationnel :

Le diabéte sucré gestationnel est défini comme une intolérance au glucose a divers degré

qui est détectée pour la premiére fois pendant la grossesse. C’est le résultat d'une
perturbation de la fonction d'insuline due aux hormones libérées par le placenta a partir
du sixiéme mois. Le diabéte gestationnel semble résulter du large spectre d'anomalies
physiologiques et génétiques tel que 1'obésité maternelle, 1'age tardif a la procréation et
aux antécédents familiaux (Sweeting et al., 2022). Le diabéte gestationnel est associé a
des complications qui peuvent €tre a court ou a long terme, telles que des complications
obstétricales, une grande taille du feetus par rapport a I'age gestationnel et un diabete de
type 2 chez la mére et I'enfant (Rasmussen et al., 2020).

4.4. Diabéte expérimental :

Le diabéte expérimental est un mode de diabéte qui est induit chez les animaux dans les
laboratoires dans le but de comprendre la pathologie ou de trouver des nouveaux
traitements. Il est provoqué par différents méthodes comme par exemple ['utilisation des
substances chimiques ayant une action diabétogéne telle que la streptozotocine ou par la
modification génétique ou encore un régime riche en sucre (fructose) (Martins et al.,

2022).

4.5. D’autres types de diabéte :

Il existe d’autres types de diabéte moins connus tels que :

4.5.1. Diabéte MODY (Maturity Onset Diabetes of the Young):

Le diabéte de type MODY est une forme familiale de diabéte hérité de manicre
autosomique dominante et associ¢ a des mutations dans certains genes des cellules
B(Egan et Dinneen, 2019).

4.5.2. Diabéte secondaire a certaines maladies :*Les anomalies du pancréas (la fibrose
kystique, le cancer .... ).

*Les troubles du systéme endocrinien (I’acromégalie, I’hyperthyroidie) (Ouled Jaafri et
al., 2023).

4.5.3.Diabéte secondaire de la prise de médicaments :

La prise de certains médicaments peut entrainer un diabete, par exemple les
glucocorticoides

, ainsi que certains médicaments utilisés pour traiter I’hypertension artérielle (Ouled

Jaafri et al., 2023).
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5. Le diagnostic du diabete :

Le diagnostic de diabéte est établi par :

-La mesure de la glycémie veineuse : La présence de la pathologie de diabéte est indiquée
lorsque le taux de glucose a jeun est supérieur ou égal a 126 mg/dL (soit 7 mmole/L).

- Une hyperglycémie provoquée par voie orale (HGPO) : Si la glycémie, 2 heures apres
la charge orale est supérieure ou ¢gale a 200 mg/dL ( soit 11, mmole/L).

- Mesure du taux de I’hémoglobine glyquée (HbAlc) : Un taux égal ou supérieur a 6,5%
indique la présence de diabéte (Patersmann et al., 2019).

6. Les complications du diabete :

Le diabete de type 1 et de type 2 constituent un véritable fardeau sur lasanté publique. La
gravité de cette pathologie est due aux complications associées surtout micro vasculaires
et macro vasculaires. Il est essentiel de prévenir le diabéte et les complications associées
chez les sujets a risque (Figure 6) (Harnois, 2023).

6.1. Complicationsmacrovasculaires:

6.1.1. Insuffisance cardiaque : Est une complication cardiovasculaire majeure du
diabéte sucré . Le DS entraine une augmentation des acides gras libres myocardiques et
une réduction du métabolisme du glucose. L’hyperglycémie augmente les taux de glucose
des cardiomyocytes qui génerent des produits finaux de glycosylation avancés (AGE) et
une toxicité du glucose et causant I’hypertrophie myocardique et la fibrose myocardique.
(Bahtiyar et al ., 2021).

6.1.2. Les amputations : Les amputations des membres inférieurs sont souvent
pratiquées sur les patients pour soigner le pied diabétique infecté (Idam, 2023).

6.1.3. Les accidents vasculaires cérébraux (AVC) : La prévalence de I’AVC chez le
diabétique est d’environ 10% et le diabéte constitue avec I’hypertension artérielle, I'un
des facteurs de risque les plus important de ces AVCqui augmente la mortalité (Bonnet
etal ., 2018 ; Ba et al ., 2023).

6.2.Complications micro vasculaires :

6.2.1. La rétinopathie diabétique (RD) : Est une complication majeure du diabete sucré.
L'hyperglycémie joue un role important dans la pathogenése des 1ésions micro vasculaires
rétiniennes (Tan et al ., 2023). Les premieres réponses des vaisseaux sanguins rétiniens a
I’hyperglycémie sont une dilatation des vaisseaux sanguins et des modifications du flux

sanguin. Ces changements sont considérés comme une autorégulation métabolique pour

augmenter le métabolisme rétinien chez le sujet diabétique(Bek, 2017).
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6.2.2. Le pied diabétique : Est une pathologie complexe et grave du diabete. Cette
maladie est définie par I’ensemble des anomalies cliniques du pied chez une personne
diabétique qui sont la conséquence du développement de complications chroniques du

diabete constituées de la triade neuropathie (Martini et al ., 2019).

6.2.3. L’acidocétose diabétique:Est une forme d'urgence hyper glycémique
principalement caractérisée par une perte sévere en eau et électrolytes. L'ACD est
retrouvée chez environ 25 a 40 % des patients atteints de diabete de type 1 et chez au

moins 34 % des patients atteints de diabete de type 2 (Calimag et al ., 2023).

Le mécanisme physiopathologique de ACD provient d’un manque partiel ou complet en
insuline, associ¢ a une ¢lévation des hormones de contre-régulation (catécholamines,
glucagon, cortisol et hormone de croissance). Les conséquences de cette association sont
une accélération du catabolisme avec une stimulation de la glycogénolyse et de la
néoglucogenese, amenant a une production accrue de glucose par le foie et le rein, et une

induction de la lipolyse avec production de corps cétoniques (Rousseau et al ., 2017).

7. Dysfonctionnement métabolique au cours de la pathologie diabétique sur la
santé :
Le syndrome métabolique comme le diabete de type 2 sont des pathologies chroniques
souvent étroitement liées. Le syndrome métabolique via des dysfonctionnements
physiologiques qui s'auto-entretiennent et s'amplifient conduira au diabéte de type 2. Les
dysfonctionnements majeurs sont l'obésité abdominale, l'inflammation et le stress
oxydant tissulaire et enfin l'insulino-résistance des tissus sensibles a 'insuline. Il convient
donc de lutter efficacement contre ces dysfonctionnements afin de lutter contre ces

pathologies chroniques (Awwad, 2018).

7.1.Les anomalies lipidiques :Les anomalies du métabolisme lipidique sont trés
fréquentes aux cours du diabete sucré. Les dyslipidémies sont trés remarquables
surtout chez les personnes diabétiques de type2.

13
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Figure 6: Les complications du diabéte sucré (Manjone , 2023).
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la résistance a l'insuline joue un role majeur dans les altérations lipidiques, conduisant a
une hypertriglycéridémie et une augmentation des lipoprotéines de trés basse densité
(VLDL), trés riches en triglycérides (TG). La production hépatique de VLDL est stimulée
par un apport accru d'acides gras libres (AGL). Lorsqu’une résistance a I’insuline existe,
des taux d’insuline chroniquement ¢élevés rendent le foie résistant aux effets inhibiteurs
de I’insuline sur la sécrétion de VLDL, de sorte que la sécrétion de VLDL reste élevée
méme lorsque les taux d’insuline sont élevés. En plus d'un défaut dans la clairance du
cholestérol VLDL,principalement di a une diminution de l'activité de la lipase dans les

tissus (Bahiru et al., 2021).

La lipoprotéine lipase (LPL) est I'une des enzymes lipases tissulaires les plus importantes
qui régulent les niveaux de lipoprotéines, car sa diminution entraine une diminution du
catabolisme des VLDL. Lorsque les niveaux de VLDL dans le plasma augmentent, la
protéine de transfert des esters de cholestérol (CETP) facilite le remplacement de ces TG
dans les VLDL avec le cholestérol dans les HDL (Figure 7), ce qui entraine une
modification des graisses : les VLDL, riches en cholestérol sont tres athérogenes, et les
HDL, riches en TG sont appauvries en cholestérol et donc moins protectrices (Bahiru et
al., 2021). La particule HDL riche en TG peut subir une hydrolyse de la fraction TG et
une dissociation de son composant protéique Apo Al, entrainant une diminution de I'Apo
Al et une diminution conséquente du nombre de particules HDL. Dans la résistance a
l'insuline, le niveau de LDL est généralement normal ou 1égérement €levé, cependant, il
s'agit souvent de particules de LDL qui ont une composition anormale, car une
augmentation des triglycérides dans les VLDL en présence de CETP conduit au transfert
de TG vers les LDL en échange d'un ester de cholestérol. Cette molécule LDL riche en
TG subit une hydrolyse ce qui conduit a des particules LDL plus petites et plus denses
(Figure 8). Cela permet de pénétrer plus rapidement dans les parois des vaisseaux
sanguins que les particules LDL plus grosses, augmentant ainsi leur susceptibilité a
I’oxydation et a 1’absorption par les macrophages. Tous ces éléments constituent des
facteurs de risque majeurs pour le développement et I’évolution de I’athérosclérose et des

maladies coronariennes (Bahiru et al., 2021).
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Figure 7 : Physiopathologie de la dyslipidémie du diabéte (Feingold et Grunfeld,
2023).
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Figure 8: Les lipoprotéines de la dyslipidémie diabétique (Bahiru et al., 2021).
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7.2.Le stress oxydatif :

plusieurs études indiquent que les anomalies métaboliques dans le diabéte jouent un role
central dans I’induction du stress oxydatif (Zhang et al., 2020). Le stress oxydatif est
défini comme une perturbation de 1’équilibre entre la formation d’oxydants et I’action
altérée des enzymes antioxydantes. Dans des conditions normales, 1'équilibre redox est
maintenu grace a la génération de radicaux libres par le métabolisme cellulaire et a leur
¢limination par le systeme antioxydant (Giri et al., 2018). L'hyperglycémie chronique
entraine un groupe de troubles métaboliques, qui incluent les principales voies : Voie des
polyols, voie de biosynthése de I'hexosamine, activation de la voie de la protéine kinase
C (PKC) et formation de produits finaux de glycation avancée (AGEs). Ces troubles
conduisent a une production excessive de ROS et a I’émergence d’un stress oxydatif
(Figure 9), qui contribue de maniére significative au développement de complications du

diabéte (Kang et Yang, 2020).

» Lavoie des polyols :

L'hyperglycémie entraine l'activation de la voie des polyols pour le métabolisme du
glucose. L'enzyme aldose réductase (AR) transfére le glucose au sorbitol en utilisant le
NADPH comme donneur d'électron. Le sorbitol est ensuite oxydé en fructose par la
sorbitol déshydrogénase, le cofacteur NAD+ étant converti en NADH(Kang et Yang,
2020). L'hyperglycémie provoque une saturation de I'hexokinase dans la mesure ou plus
de 30 % du glucose est transféré vers la voie des polyols(Oguntibeju, 2019). Le sorbitol
est un alcool hydrophile puissant qui n'a pas la capacité¢ de diffuser a travers les
membranes lipidiques, provoquant une hypertonie cellulaire et une augmentation de la
pression osmotique, ce qui conduit a des dommages aux capillaires sanguins de la rétine
et a la mort cellulaire. La voie des polyols entraine une carence en NADPH en raison de
son utilisation excessive dans l'activité compensatoire de conversion du glucose mono
phosphate, ce qui entraine une diminution du cofacteur de synthése du glutathion (GSH)
et une capacité¢ affaiblie a lutter contre le stress oxydatif, détruisant ainsi I’équilibre redox
cellulaire. De plus, la consommation de NAD+ par la sorbitol déshydrogénase provoque
un déplacement anormal du rapport NAD+/NADH. L'excés de NADH est utilisé comme
substrat pour la NADH oxydase, qui contribue a la génération de ROS (Figure 10) (Kang
et Yang, 2020).
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» Lavoie de biosynthése de I'hexosamine :

Dans la voie de I’hexosamine, le glucose est phosphorylé en glucose 6-phosphate, qui est
ensuite transformé en glucosamine 6 phosphate par le fructose 6 phosphate
aminotranférase (GFAT). La glucosamine 6 phosphate peut étre convertie en N
actylglucosamine 6 phosphate, et finalement former le produit final ; le diphosphate
uracile -N-acetylglucosamine (UDP- Glc NAc). Ce produit est utilis¢ dans les

modifications post-traditionnelles des protéines et des lipides.

Un taux ¢levé de glucosamine par l'activation de la voie de I'hexosamine stimule la
surproduction de ROS dans les mitochondries et endommage la respiration
mitochondriale ce qui peut encore aggraver le stress oxydatif et augmente la perméabilité

vasculaire (Kang et Yang, 2020).

» Lavoie de la protéine kinase C (PKC) :

L’hyperglycémie chronique augmente le flux de glucose a travers la voie de la glycolyse
ce qui entraine I'augmentation de la synthese du diacylglycérol. Le DAG est 'activateur
essentiel de la PKC dans les cellules (Kang et Yang, 2020). La PKC stimule 'activité de
la NADPH oxydase qui favorise la production de ROS dans de nombreuses cellules
notamment les cellules endothéliales, les cellules musculaires lisses et les cellules
mésangiales rénales. Cela peut contribuer au développement des complications liées au

diabéte comme la néphropathie et la rétinopathie diabétique (Oguntibeju, 2019).

» Lavoie de la formation de produits finaux de glycation avancée(AGEsS) :

Dans le contexte du diabete, ou les niveaux de glucose sanguin sont élevés sur une période
prolongée, le glucose peut réagir spontanément avec les groupes aminés libres des
protéines pour former des bases de schiff. Ces bases de schiff, grace a des réactions
complexes peuvent former des produits de glycation avancées contribuant a des Iésions
tissulaires via la formation de liaisons croisées qui modifient la structure et la fonction
des protéines. L'interaction des AGE avec les récepteurs de surface des cellules
endothéliales et des macrophages induit un stress oxydatif et I'inflammation et contribue

a diverses complications liées au diabete (Oguntibéju, 2019).
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7.3.Hypertension artérielle (HTA):

Dans le diabéte de type 1, I’hypertension est souvent la conséquence d’une néphropathie
sous-jacente ; dans le diabete de type 2, elle est plus souvent essentielle et s’inscrit dans
un contexte pluri métabolique et d’insulinorésistance. Dans tous les cas, I’HTA aggrave
le pronostic du malade diabétique en augmentant le risque cardiovasculaire et en

accélérant la survenue des complications dégénératives (Bah et al ., 2018).

7.4. L’insuffisance rénale chronique :

Est associée au diabete dans 30 a 40 % des cas (Mnif et al., 2021). Cette maladie
suggérerait que les Iésions rénales sont uniquement la conséquence des désordres
glycémiques, 1’état d’insulinorésistance caractéristique du diabete de type 2 et une
prédisposition génétique qui accélérent la progression des 1ésions rénales qui englobent
les glomérules, les tubules, ’interstitium et 1’arbre vasculaire avec, pour conséquence,
I’altération progressive de la fonction rénale qui va de I’hyper filtration glomérulaire a
I’insuffisance rénale terminale en passant par les étapes intermédiaires (la néphropathie

silencieuse, incipiens et avérée)(Monnier et al ,.2023).

8. Traitement dudiabéte sucré : Les options de traitement de I'nyperglycémie sont
variées et dépend de la pathologie sous-jacente et du patient(Uazman et al,. 2014).
8.1.Traitement naturel :

8.1.1. L’activité physique (AP) : elle a des effets bénéfiques pluri potentiels sur les
fonctionscorporelles. Ces avantages comprennent la réduction de l'incidence
des maladies cardiovasculaires (MCV), de I'nypertension, du diabéte sucré de
type 2 (DT2), de I’obésité et des decés(Chrysant, 2024).

8.1.2. Prévention nutritionnelle : un régime alimentaire équilibré comprenant des
repas et des collations, riches en fibres, légumineuses, noix, graines, herbes,
une diversité de légumes, grains entiers, le poisson et les huiles végétales

insaturées ;préviens la pathologie et les complications associées (Meg, 2023).

8.2.Pharmacothérapie du diabéte :

8.2.1. L’insulinothérapie du DT1 : est une thérapeutique qui établit un contrdle
glycémique plus proche de la physiologie, plus sdre, plus efficace et qui
améliore la qualité de vie des personnes atteintes de DT1. Cette révolution dans

la gestion du DT1 en constante évolution vise a terme une « guérison
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fonctionnelle » du DT1 grace a des systémes d’insulinothérapie (Renard,
2023).

Les médicaments : leDT2 est une pathologie chronique dont la prise en charge
nécessite une régularité dans le contrble glycémique et la prise du bon
médicament au bon moment, pour une plus grande efficacité et pour éviter le
développement de complications. La chronothérapie consiste a administrer des

médicaments a des moments précis de la journée (Dakroub, 2024)
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1. Caractéristiques de la population étudiée :

Notre travail est réalisé au service biochimie au niveau de EPH de Ghazaouet et EPH de

Remchi.

Notre étude porte sur 102 adultes des deux sexes féminins et masculins, d’age supérieur
a 60 ans, avec 50 patients diabétiques de type 1 ou de type 2, ayant d’autres pathologies
associées ou non et sur des témoins (52 personnes en bonne santé¢), de la région de
Tlemcen. Un petit questionnaire est effectu¢ pour définir 1’age, la présence des
complications associées au diabéte ou non et le traitement médicamenteux des patients.

Le consentement écrit des personnes qui ont participé a cette étude est donné en annexe.
Les caractéristiques de la population étudiée sont données dans le tableau 1.

2. Etude biochimique :

2.1.Prélévements sanguins et échantillonnage :

Le prélevement sanguin est une téchnique qui est importante pour des résultats fiables
effectués sur les patients diabétiques et les témoins. Les patients doivent jeuner pendant
8 a 12 heures. La prise de sang se fait au niveau de la veine du pli du coude sur deux

tubes :

v Le tube hépariné (vert) pour le dosage de la glycémie, 1’urée, la créatinine, le

cholestérol et les triglycérides.

v Le tube UDTA (violet) pour le dosage de HbAlc.

Les prélevements sont centrifugés 15 min a 3000 tours /minute pour séparer le plasma du

culot. Les différents dosages effectués sont réalisés sur le plasma.

3. Les méthodes utilisées :
3.1.Dosage de la glycémie a jeun :

La glucose oxydase (GOD) catalyse I’oxydation du glucose en acide gluconique. Le
peroxyde d’hydrogéne (H202) produit, se détache au moyen d’un accepteur

chromogénique d’oxygene, de phénol- ampirone en présence de peroxyde (POD).
GOD

B-D-Glucose+O2+H20 ------- >Acide gluconique +H202
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L’intensité de la couleur formée est proportionnelle a la concentration de glucose

présente dans 1’échantillon testé.
1. Condition de test
Longueur d’onde : 505 nm
Cuvette : 1cm d’éclairage
Température : 37°C/15-25°C
2. Régler le spectrophotomeétre sur zéro en fonction de I'eau distillée.

3. Pipeter dans une cuvette :

Blanc Etalon Echantillon
Réactif de
Travail (mL) 1,0 1,0 1,0
Etalon (nL) - 10 -
Echantillon(uL) |- - 110

4. Mélanger et incuber pendant exactement 10 minutes a 37°C ou 20 min a température

ambiante (15-25°C).

5. Lire 'absorbation (A) de 1'échantillon et de 1’¢talon, en comparaison avec le blanc du

réactif. La couleur reste stable pendant au moins 30 minutes.
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3.2.Le dosage de I’hémoglobine glyquée :

Le dosage de ’'HbAlc est réalisé a I’aide d’un automate D-10 de Bio-Rad. Apres le
prélevement du sang total sur des tubes EDTA. Cet automate utilise la chromatographie
liquide en haute performance pour déterminer quantitativement 1'hémoglobine. Il peut
charger jusqu'a 10 tubes par série toutes les 3 minutes pour obtenir le résultat d'un
¢chantillon.

Le processus comprend le prélévement, la dilution et le lavage des échantillons, ainsi
qu'un module chromatographique avec une pompe a double piston, une vanne et une
boucle d'injection de 25 pL, une colonne échangeuse d'ions dans un boitier thermostaté,
et un module électronique avec imprimante, écran tactile et PC équipé d'un logiciel de
connexion bidirectionnelle au logiciel du laboratoire.

Les échantillons sont automatiquement dilués et injectés dans la cartouche analytique, ou
un gradient de tampon programmeé est appliqué pour séparer les hémoglobines en fonction
de leurs interactions ioniques avec le matériau de la cartouche. Les changements
d'absorbance a 415 nm sont ensuite mesurés dans une cellule pour obtenir les résultats

(Chicha et El Kibir, 2019).

3.3.Dosage de la créatinine :

En milieu alcalin, la créatinine forme avec l'acide picrique un composé coloré, picrate
alcalin de créatinine, qui est déterminé photométriquement. La couleur produite dans la
réaction est proportionnelle a la concentration de la créatinine dans I'échantillon dans des
conditions d'essai optimales.

Mode opératoire :

1. Tempérer le réactif et 'analyseur a la température de travail

Banc (mL) | ETALON(mL) | ESSAI(mL)
ETALON / / 0,1
ECHANTLLON / 0,1 /
REACTIF DE
TRAVAIL (mL) 1 1 1

2. Me¢élanger puis mettre en marche le chronometre.

3. Transférer a la cuvette de lecture.
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Tableau 1 : Caractéristiques de la population étudiée

Matériels et méthodes

Caractéristiques

Personnes diabétiques

Témoins

Nombre

50

52

Age (ans)

60,58+6,42

61,43 £5,34

Presence de complications

-HTA , AVC

-Insuffisance cardiaque

-Insuffisance rénale

chronique

-La rétinopathie

diabétique

-Les amputations

-Pied diabétique

Non

Traitements

-Physiophormine ,glatix

-Novoformine 850mg

-Glycophage 850mg

-Insuline (basolog) pour la
nuit et (novomix) pour la

journée

Non

Chaque valeur représente la moyenne + Ecart type.

La comparaison des moyennes entre les témoins et les diabétiques est effectuée par le

test "t" de Student apres analyse de variance :
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4. Noter I'extinction au bout de 20 et 80 secondes.
5. Lire la DO contre le blanc.
3.4.Dosage de I’urée :

L'hydrolyse de 1'urée présente dans 1'échantillon est catalysée par I'uréase en produisant
des ions ammonium et le carbonate. En présence de nitroprussiate, les ions ammonium
formés réagissent avec le salicylate et I’hypochlorite en milieu basique, ce qui donne lieu
a un dérivé indo phénolique vert. L’intensité de la couleur est proportionnelle a la

concentration d'urée dans 1'échantillon.

Urée +H20 ------- >NH4+ + CO3%

NH4+ +salicylate+Hypochlorite+nitroprussiate------- >Dérivé indophénolique
Préparation du réactif de travail :
A. Dissoudre le contenu d'une fiole d'uréase/salicylate avec le volume d'eau
désionisée indiqué sur I'étiquette. Agiter doucement jusqu'a dissolution complete.
B. Diluer 3ml de contenu de la fiole d'hypochlorite alcaline dans100 ml d'eau

Mode opératoire :

1. Amener le réactif de travail et 'analyseur a 37°C

BLANC(mL)|ESSAI(mL) |ETALON(mL)

ETALON / / 0,01
ECHANTILLON / 0,01 /
REACTIF A 1 1 1

2. Me¢élanger et incuber a nouveau soit 3 minutes a 37 °C soit 5 minutes a température
ambiante (20 - 25 °C).

REACTIF

B(mL) 1 1 1
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Matériels et méthodes

3. Me¢élanger puis incuber soit 3 minutes a 37 °C soit 5 minutes a température
ambiante (20 - 25 °C).
3.5.Le dosage de triglycérides (kit biomaghreb):

Le dosage de triglycérides est réalisé par une méthode colorimétrique enzymatique, basé
sur I’hydrolyse des TG en glycérol et en acide gras libres par la lipoprotéine lipase (LPL).
Le glycérol est phosphorylé par 1’adénosine triphosphate (ATP) en présence de
glycérolkinase (KG) pour former le glycérol 3-phosphate (G-3-P) et 1’adénosine
diphosphate (ADP). Le G-3-P est oxydé par le glycérolphosphate oxydase (GPO) pour
former le dihydroxyacétone phosphate (DHAP) et le peroxyde d’hydrogéne. Un
chromogene rouge est produit par la peroxydase (POD) catalysant la combinaison de 4-
aminoantipyrine (4-AA) et du phénol en présence du peroxyde d’hydrogene (H202),

proportionnel a la concentration de triglycérides dans 1’échantillon.

Lipases

Triglycérides +H20 Glycérol+Acides gras libres.

Glycérol kinase

Glycérol + ATP G3P + ADP
GPO
G3P+ 02 DAP +H202
POD
H202 +Amino-4-Antipyrine + chloro-4-phénol Quinone+ H202

le protocole est suivant :

-On prend 3 tubes : un pour le blanc ; le deuxiéme pour le plasma (10ul) ; le troisiéme

pour le standard (10 pl).

On ajoute 1ml de solution enzymatique dans chaque tube. Aprés une incubation de 5 min
a une température ambiante 37C. La lecture sur le spectrophotométre se fait a 500 nm. les
valeurs normales sont entre 0,40 -1,40 g/l chez les femmes et 0,60-1,65g/1 chez les

hommes.
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Matériels et méthodes

3.6.Le dosage de cholestérol (kit spinreact) :

Le dosage de cholestérol est fait par une méthode cholorimétrique enzymatique. Les
esters du cholestérol sont hydrolysés par le cholestérol estérase (CE) pour former du
cholestérol libre et des acides gras. La cholesteroloxydase (CHOD) catalyse ensuite
I’oxydation du cholestérol en cholesténe-4-one en H20O2. En présence de peroxydase
(POD). Le peroxyde d’hydrogéne formé entraine le couplage oxydatif du phénol et de la

4-amino-antipyrine (4-AAP) pour former une quinoneimine selon les réactions

suivantes :
Cholestérol estérase
Ester du cholestérol + H20. cholestérol libre + Acide gras
Cholestérol oxydase
Cholestérol libre + O2 +H20 Cholestene-4-one + H202
peroxydase
2H202 +4-AAP+phénol Quinoneimine + 4 H20

La méthode se fait selon le protocole suivant :

On prend 3 tubes : un pour le blanc ; le deuxiéme tube pour le plasma (10ul) ; le troisiéme

pour le standard (10ul).

Ensuite en ajoute ImL de la solution de travail dans chaque tube. Apres une incubation
de 5 min a 37 C. La lecture sur le spectrophotometre se fait a 505 nm. La concentration
en quinoneimie coloré est directement proportionnelle a la quantité du cholestérol

contenue dans 1’échantillon.
4. Analyse statistique

Les résultats sont présentés sous forme de moyenne + Ecart type. La comparaison
des moyennes entre les deux populations est effectuée par le test "t" de Student aprés

analyse de variance.
* p <0,05 différence significative.
** p <0,01 différence tres significative.
**% p < 0,001 différence hautement significative.
Tous les calculs sont réalisés a I’aide de 1’exel
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Résultats et interprétations

1. Caractéristiques de la population étudiée:

Notre ¢tude réalisée au service biochimie au niveau de EPH de Ghazaouet et EPH de
Remchi porte sur 102 adultes de sexe confondus féminins et masculins, d’age supérieur
a 60 ans. On a travaillé sur 50 patients diabétiques de type 1 ou de type 2, ayant d’autres
pathologies associées ou non au diabete et sur des 52 personnes témoins qui ne sont pas
diabétiques et sont en bonne santé. Les caractéristiques de la population étudiée sont
représentées sur le tableau 1. Les résultats obtenus, ne montrent aucune différence entre

I’age des diabétiques par rapport aux témoins.

2. Etude biochimique :

2.1. Teneurs plasmatiques de la glycémie chez les diabétiques et les témoins (Figure
11 et Tableau A1l en annexe) :

Les résultats obtenus montrent une augmentation hautement significative des teneurs

plasmatiques en glucose chez les diabétiques par rapport aux témoins.

2.2. Teneurs en HbAlc chez les diabétiques et les témoins ( Figure 12 et Tableau A1
en annexe ) :

Apres la comparaison des résultats des diabétiques et des témoins, on observe une
¢lévation tres significative du pourcentage en HbAlc chez les personnes diabétiques par

rapport aux témoins.

2.3. Teneurs plasmatiques en créatinine chez les diabétiques et les témoins (Figure
13 et Tableau A1 en annexe) :
Les teneurs plasmatiques de la créatinine chez les diabétiques présentent une ¢élévation

trés significative par rapport a celle des témoins.

2.4. Teneurs plasmatiques en urée chez les diabétiques et les témoins (Figure 14 et
Tableau A1 en annexe):
Les teneurs plasmatiques en urée sont ¢levés de fagon significative chez les diabétiques

par rapport aux témoins.
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3 - * %%
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W Personnes diabétiques
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Figure 11 : Teneurs plasmatiques en glycémie chez les diabétiques et les témoins
Chaque valeur représente la moyenne =+ écartype.

La comparaison des moyennes entre les témoins et les diabétiques est réalisée par le test

« t » de Student aprés analyse de variance :

**%p <0,001 différence hautement significative.
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Figure 12 : Teneurs en HbAlc chez les diabétiques et les témoins
Chaque valeur représente la moyenne =+ écartype.

La comparaison des moyennes entre les témoins et les diabétiques est réalisée par le test

« t » de Student aprés analyse de variance :

**p <0,01 différence tres significative.
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Figure 13 : Teneurs plasmatiques en créatinine chez les diabétiques et les témoins
Chaque valeur représente la moyenne + écartype.

La comparaison des moyennes entre les témoins et les diabétiques est réalisée par le test

« t» de Student apres analyse de variance :

**p <0,01 différence tres significative.
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Figure 14 : Teneurs plasmatiques de I’urée chez les diabétiques et les témoins
Chaque valeur représente la moyenne + écartype.

La comparaison des moyennes entre les témoins et les diabétiques est réalisée par le test

« t» de Student apres analyse de variance :

*p< 0,05 différence significative.
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2.5. Teneurs plasmatiques en triglycérides chez les diabétiques et les témoins (Figure
15 et Tableau A1 en annexe):
Aprés une comparaison entre les deux populations, aucune différence n’est notée entre

les diabétiques et les témoins concernant les teneurs en TG.

2.6. Teneurs plasmatiques en cholestérol chez les diabétiques et les témoins (Figure
16 et Tableau A1 en annexe):
Le cholestérol présente une élévation trés significative chez les personnes diabétiques par

rapport aux personnes non diabétiques.
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Figure 15 : Teneurs plasmatiques en triglycéride chez les diabétiques et les témoins

Chaque valeur représente la moyenne + écartype.

La comparaison des moyennes entre les témoins et les diabétiques est réalisée par le test

« t » de Student aprés analyse de variance.
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Figure 16 : Teneurs plasmatiques en cholestérol chez les diabétiques et les témoins

Chaque valeur représente la moyenne =+ écartype.

La comparaison des moyennes entre les témoins et les diabétiques est réalisée par le test

« t » de Student apres analyse de variance :

**p <0,01 différence tres significative.

38



Discussion




Discussion

Le diabéte sucré est une maladie trés répondue dans notre société, sa prévalence est en
croissance alarmante. Cette pathologie constitue un défi majeur de santé publique du
XXle siécle (Tomic et al., 2022). Le diabéte se caractérise par une glycémie élevée, due
a I’incapacité¢ de 1’organisme a produire ou a utiliser efficacement 1’insuline. Une
glycémie élevée non contrélée pendant des périodes prolongées peut entrainer toute une
série de complications liées au diabete, telles que les maladies cardiovasculaires, la
néphropathie diabétique, la rétinopathie diabétique et la neuropathie diabétique ( Alam et

et al., 2020).

Afin de confirmer, I'effet délétére du diabéte sur la santé humaine, nous avons mené cette
¢tude au niveau du service biochimie au niveau de EPH de Ghazaouet et EPH de Remchi.
Cette recherche a porté sur 102 adultes de plus de 60 ans, incluant des hommes et des
femmes. Nous avons travaillé sur 50 patients diabétique de type 1 ou de type 2, présentant
ou non d’autres pathologies concomitantes au diabéte, ainsi que 52 personnes témoins en
bonne santé et non diabétiques. Les résultats obtenus n’ont révélé aucune différence entre

I’age des diabétiques par rapport aux témoins.

Dans le but d'évaluer l'incidence du diabéte sur le métabolisme glucidique, la fonction
rénale et le métabolisme des lipides, nous avons mesuré quelques parametres liés a ces
processus. Les marqueurs examinés comprennent la glycémie, 1'HbAlc, la créatinine,

l'urée, les triglycérides et le cholestérol.

Dans notre étude, les résultats obtenus démontrent une ¢lévation hautement significative
des teneurs plasmatiques en glycémie chez les patients diabétiques par rapport aux
témoins. Ces résultats sont en accord avec ceux de ADA.(2013) qui ont confirmé que le
diabete sucré est caractéris€¢ par une hyperglycémie, résultat d’un défaut de sécrétion
d’insuline, de I’action d’insuline ou des deux. L’hyperglycémie chronique du diabéte est
associ¢ée a des dommages séveres a long terme et a un dysfonctionnement métabolique
qui aboutit & une défaillance de divers organes, notamment les yeux, les riens, les nerfs,

le cceur et les vaisseaux sanguins (Lui et al., 2022)..

En ce qui concerne le pourcentage de ’Hb1Ac, une augmentation trés significative est
notée chez les personnes diabétiques par rapport aux témoins. Selon ADA. (2013)
I’HbA1c est un marqueur largement utilisé reflétant la glycémie moyenne sur une période

de 2 a 3 mois. Le dosage de I’HbA1c joue une role essentiel dans la prise en charge du
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patient diabétique car, il est bien corrélé aux complications microvasculaires et dans une
moindre mesure macrovasculaires et est largement utilis¢é comme biomarqueur standard

pour I’adéquation de gestion glycémique (Lui et al., 2022).

Dans notre recherche, les résultats obtenus confirment un désordre métabolique rénal

chez les diabétiques par rapport aux témoins.

En effet, les teneurs plasmatiques de la créatinine chez les patients diabétiques présentent
une augmentation tres significative par rapport aux témoins. Ces données sont on accord
avec de Pathan et al.(2020), ce qui prouve ’effet délétere d hyperglycémie chronique
sur la fonction rénale. Ces désordres rénaux provoquent une néphropathie diabétique qui
peut progressivement conduire a une insuffisance rénale terminale (Makhlouf et Kacimi,
2019; Harnois, 2023).

Nous avons dosé aussi un autre parametre qui permet de détecter la fonction rénale c’est
I’urée. Dans notre étude, nous avons observé une augmentation significative des niveaux
d’urée chez les diabétiques par rapport aux témoins. Ces résultats renforcent 1’idée que le
diabéte peut entrainer des complications rénales et une néphropathie ce qui concorde avec

les travaux des autre chercheurs de Pathan et al.(2020).

Les résultats d’analyse des parameétres du bilan lipidique chez les sujets diabétiques
comparés a ceux des non diabétiques sont notés sur les figures 15 et 16. On note des taux
normaux des triglycérides chez les deux populations et donc les patients de notre étude
ne présentent pas une hypertriglycéridémie et notre résultat n’est pas en accord avec celui

de Atrous et al.(2022).

Cependant, on remarque des valeurs anormales du taux de cholestérol total chez les
patients ayant un diabete. Cette hypercholestérolémie varie de maniere trés significative
chez les personnes diabétiques par rapport aux témoins. Notre enquéte est en accord avec
I’étude de Ram et al. (2011).

L’hyperlipidémie est I'un des principaux facteurs de risque contribuant a la gravité des
maladies cardiovasculaires (Cheurfa et Allem, 2023).

Ainsi, la dyslipidémie est fréquente chez le patient diabétique. Son controle demeure
nécessaire afin d’appliquer des thérapies qui corrigent le profil lipidique dans le but est

de prévenir les risques cardiovasculaires (Atrous et al., 2022).

Au cours de son évolution, le diabéte peut engendrer de graves complications touchant le

coeur, les vaisseaux, les yeux, les reins et les nerfs. Toutefois, un bon contréle de la
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maladie peut permettre de réduire considérablement les risques de complications. Le
dépistage du diabete est réalisé a jeun par une prise de sang qui permet de mesurer la
glycémie . Une glycémie a jeun faisant suspecter un diabéte se situe a partir de 7 mmol/l

(1,26 g/1). Une valeur anormale exige la confirmation (Fagot-Campagna et al., 2010).

Dans notre enquéte, la majorit¢ de la population des diabétiques présente des
complications liées au diabete et donc notre résultat est en accord avec les travaux des
autres chercheurs qui confirment que le diabete engendre des troubles du métabolisme du
glucose et provoque une insulinorésistance, un désordre de la fonction rénale et des

dyslipidémies (Fagot-Campagna et al., 2010; David et al., 2023).
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Conclusion

Le diabéte sucré est défini par un taux élevé de sucre dans le sang et une résistance a
I’insuline. C’est le résultat d'un défaut de sécrétion ou de l'action de l'insuline. De
nombreuses évidences suggérant que cette pathologie est associée a des troubles
métaboliques qui peuvent conduire au développement de nombreuses complications
affectant les yeux , les reins, le cceur, les nerfs et les vaisseaux sanguins.

Pour comprendre le dysfonctionnement métabolique lors du diabéte sucré nous avons
mené cette ¢tude dans le cadre de notre master. Nous avons évalué¢ divers marqueurs
biochimiques chez des personnes diabétiques et des personnes en bonne santé (témoins).
Cette recherche que nous avons réalis¢ nous a permis d'identifier les conclusions
suivantes:

Nous avons remarqué une altération du métabolisme glucidique chez les diabétiques,
définie par des taux ¢€levés de glycémie a jeun et de I’HblAc. Ce résultat confirme
’association du diabéte a I’hyperglycémie chronique et a la résistance a 1'insuline.
Concernant les parameétres rénaux, la créatinine et 1'urée révelent des niveaux tres élevés.
Ce qui prouve l'impact défavorable du diabéte sucré sur 1’altération de la fonction rénale
et traduit la néphropathie et I'insuffisance rénale chez les diabétiques.

Cette pathologie entraine aussi des désordres lipidiques. On remarque, aucune différence
significative des teneurs de triglycérides n’est notée chez les personnes diabétiques par
rapport aux témoins, par contre les teneurs en cholestérol présentent des taux €levés chez
les patients diabétiques par rapport aux témoins. Ces résultats démontrant le role du
diabéte sucré dans le développement des complications cardio-vasculaires.

En conclusion, en peut dire que le diabéte sucré est une maladie chronique qu’on peut
vivre avec elle. Mais, il nécessite des soins et un bon controle de la glycémie par un
diabétologue. En plus, d'un suivi d’une alimentation saine et une activité physique afin

d’éviter les complications liées au diabéte qui peuvent étre mortelle.

42



/

.

Références bibliographiques

~

J




Références bibliographiques

A

Alam S, Hasan M K, Neaz S, Hussain N, Hossain M F, Rahman T (2021). Diabetes
Mellitus: insights from epidemiology, biochemistry, risk factors,

diagnosis,complications and comprehensive management. Diabetology. 2(2): 36-50.

American Diabetes Association (2013). Diagnosis and classification of diabetes
mellitus. Diabetes care. 36(1), 67-74.
American Diabetes Association (2013). Diagnosis and classification of diabetes
mellitus. Diabetes care.36(1) : 67-74.
Atrous, A, Alibouacida, A, Bellara, O, Bouhouche, M, Belkacem, L (2022).
Interprétation du bilan lipidique chez le diabétique type 2. Diabetology. 2(2): 36-50.
Awwad A (2018). Les plantes ameres et les aliments a effet" santé": potentiel de lutte
contre le syndrome métabolique des astéracées (Doctoral dissertation, Montpellier).p :11.
Abdlkebir K (2014). Les marqueurs biologiques des complications du diabéte sucré.
Université de Constantine ,96 p.

B
Ba M, Zaki S, Sall A, Djajhete R, Ba D, Coume M (2023). Particularités du diabéte
sucré en gériatrie au Sénéga.l. NPG Neurologie-Psychiatrie-Gériatrie. 23(134) : 93-103.
Bachelor Noémie H (2017). Diabete de type2 et glycémie : quelle répartition idéale des
repas en termes d'apport énergétique. 10 : 424-39.
Bah M, Barry M, Balde N, Sylla A (2018). Prévalence de I’hypertension artérielle chez
les diabétiques a I’unité de diabétologie de I’Hopital Régional de Kindia. Revue Africaine
de Médecine Interne. 5(2) : 50-54.
Bahtiyar G, Gutterman D, Lebovitz H ( 2016): a Major Cardiovascular Complication
of Diabetes Mellitus. Curr Diab Rep. 16:116.

Bahiru E, Hsiao R, Phillipson D, Watson K E (2021). Mechanisms and treatment of
dyslipidemia in diabetes. Current cardiology reports. 23, 1-6.

Bek T(2017). Diameter changes of retinal vessels in diabetic retinopathy. Curr. Diabetes.
17- 82.
Bonnet F (2018). Le risque cardiovasculaire du diabétique : les évidences. Bulletin de

I'Académie Nationale de Médecine, 202(5-6) : 887-895.

43



Références bibliographiques

C
Calimag A P P, Chlebek S, Lerma E V, Chaiban J T (2023). Diabetic
ketoacidosis. Disease-a-Month. 69 (3), 101418.
Cheurfa, M, Allem, R (2023). Evaluation de I’effet des extraits des feuilles de Thymus
vulgaris L. sur le profil lipidique des souris sous un régime riche en
cholestérol. Phytothérapie. 21(1): 55.
Chrysant SG (2024). Effects of physical activity on sleep quality and wellbeing. Hosp
Pract (1995). doi: 10.1080/21548331.2024.2320069. Epub ahead of print. PMID:
38407170.

Chicha A, El Kebir O (2019). Comparaison de deux méthodes de dosage de
I’hémoglobine glyquée (HbAlc) par technique HPLC et technique
immunoturbidimétrique. (Doctoral dissertation. Université Saad Dahlab de Blida 1).

99p.

D
Dakroub N (2024). La chronothérapie, un outil pour 1’optimisation des traitements
antidiabétiques?. Actualités Pharmaceutiques. 63 : 48-53.
Darenskaya M A, Kolesnikova L, Kolesnikov S I (2021). Pathogenetic Role in Diabetes
Mellitus and its Complications And Therapeutic Approaches Translated from Byulleten’
Eksperimental’'noi Biologii i Meditsiny.171(2):136-149.
David W S, Eric A L, Fabien B G, Bacigale C D, Fortunat C C, Marléne A Z,
Dieudonné B M (2023). Connaissances, attitudes et pratiques de la population de Panzi
sur le diabéte sucré: Etude transversale. Kivu Medical Journal,.1(1)13-19.
David, W. S., Eric, A. L., G. Fabien, B., D. Bacigale, C., Fortunat, C. C., Marléne. ,
A. Z., Parvine, B. B., B. Georges, K., & M. Dieudonné, B. (2023). Connaissances,
attitudes et pratiques de la population de Panzi sur le diabéte sucré : Etude transversale.

Kivu Medical Journa 1, 1(1) ;1-5

E
Egan A M,Dinneen S F (2019). What is diabetes? Medicine.47 (1): 1-4.

F
Fagot-CampagnaA, Romon I, FosseS, Roudier C (2010). Prévalence et incidence du
diabéte, et mortalité liée au diabete en France. Synthese épidémiologique. Institut de

veille sanitaire. Diabetology.11 (4): 41-47.

44



Références bibliographiques

Feingold K R, Grunfeld C (2023). Diabetes and dyslipidemia. In Diabetes and
Cardiovascular Disease (pp. 425-472). Cham: Springer International Publishing.

G
Galicia-Garcia U, Benito-Vicente A, Jebari S, Larrea-Sebal A, Siddiqi H, Uribe K
B, Martin C (2020). Pathophysiology of type 2 diabetes mellitus. International journal

of molecular sciences. 21(17) : 62-75.

Giri B, Dey S, Das T, Sarkar M, Banerjee J, Dash S K (2018). Chronic
hyperglycemia mediated physiological alteration and metabolic distortion leads to organ
dysfunction, infection, cancer progression and other pathophysiological consequences:

an update on glucose toxicity. Biomedicine & Pharmacotherapy, 107, 306-328.

Grossin N, Lambert M, Boulanger E (2010). Vaincre la glycation par des approches
thérapeutiques: Beating glycation with therapeutics. Médecine des maladies
métaboliques. 4(6) : 647-651.

H
Harnois-Leblanc S (2023). Développement du diabéte de type 2 et de la maladie
cardiovasculaire reliée au diabéte de type 1 chez l'enfant et roles de 1'activité physique et
des comportements sédentaires. 36(1) : 67-74.
Hasbi I, Haraj N E, El Aziz S, Chadli A (2023). Obésité chez le diabétique de type 1:
prévalence et facteurs prédisposants. In Annales d'Endocrinologie. 84(5) : 646.

|
Idam H (2023). Facteurs de risque et prévalence d’amputation dans le pied diabétique.
In Annales d'Endocrinologie. 84(1) : 199.
Ilonen J, Lempainen J, Veijola R (2019). The heterogeneous pathogenesis of type 1
diabetes mellitus. Nature Reviews Endocrinology. 15(11): 635-650.

J
JanK (2013). Diagnosis and Classification of Diabetes Mellitus ;DIABETES CARE, 36
(1):67-74.
John R, Petrie MD, PhD, Tomasz J, Guzik MD, PhD, Rhian M. Touyz MD, (2018).
Diabetes, Hypertension, and Cardiovascular Disease,Canadian Journal of

Cardiology.Pages: 575-584

45



Références bibliographiques

K

Kang Q, Yang C. (2020). Oxidative stress and diabetic retinopathy: Molecular
mechanisms, pathogenetic role and therapeutic implications. Redox Biology, 37,

101799.

L

Lebreton F, Wassmer C H, Belofatto K, Berney T, Berishvili E. (2020). Organoides
sécréteurs d’insuline-Des «super-ilots» comme premier pas vers le pancréas
bioartificiel. médecine/sciences. 36(10), 879-885.
Liu R, Li L, Shao C, Cai H, Wang Z (2022). The impact of diabetes on vascular disease:
Progress from the perspective of epidemics and treatments. Journal of Diabetes
Research. 20-22.
Lovic D, Piperidou A, Zografou I, Grassos H, Pittaras A, ManolisA (2020). The
Growing Epidemic of Diabetes Mellitus. Curr Vasc Pharmacol. 18(2):104-109.

M
Mahmoud Safaei A, Elankovan A, Sundararajan A, Maha Driss BC, Wadii Boulila
B, Azrulhizam Shapi I (2021).A systematic literature review on obesity: Understanding
the causes & consequences of obesity and reviewing various machine learning
approaches used to predict obesity,Computers in Biology and Medicin.136-139.
Makhlouf H, Kacimi N-E (2019). Apport du systéme d’information géographique dans
la répartition du diabéte dans la ville de M’Sila. Algérie. Université de M’Sila ,50p.
Manjone K (2023). Evaluation des connaissances sur le diabéte des patients diabétiques
de type 2 a Caen. Médecine humaine et pathologie.4 :4192-32.
Martini J, Boccalon H, Taubert J.P, Lefebvre D (2018). Le pied diabétique. Encycl
Méd Chir (Angiologie).p :596.
Martins M D P S C, OliveiraAS D S S, de Carvalho V B L, Rodrigues LA R L,
Arcanjo D D R, Dos Santos M A P, de Moura Rocha M (2022). Effects of zinc
supplementation on glycemic control and oxidative stress in experimental diabetes: A
systematic review. Clinical Nutrition ESPEN. 51, 28-36.
Meg G, Salvia B, Paula A, Quatromoni A (2023). Behavioral approaches to nutrition
and eating patterns for managing type 2 diabetes: American Journal of Open

Medicin.100034.

46



Références bibliographiques

Mnif F, El Arbi K, Zargni A, Boujelben K, Fehri M F, Salah D B, Abid M (2021).
Les facteurs de risque cardiovasculaire chez le diabétique en insuffisance rénale
chronique. In Annales d'Endocrinologie. 82 :509-510.

Monnier L, Halimi S, Colette C (2023). Maladie rénale chronique et diabéte de type 2.
Histologie, pathogénie et stades évolutifs. Médecine des Maladies Métaboliques. 17(8) :
627-637.

Mbarki S, Abdelaziz A B, Hassine D B, Melki S, Rejeb N B, Omezzine A, Abdelaziz
A B (2022). Epidémiologie du diabéte sucré en Tunisie. Etude Hammam Sousse Sahloul
Heart Study (HSHS 2). La Tunisie Médicale.100(3) : 229.
Mohammed A (2007). Les atteintes cutanées associé¢es au diabete sucré. These de
doctorat en Midcine , Univ de Fés, Maroc .p7.
Mbarki S, Abdelaziz A B, Hassine D B, Melki S, Rejeb N B, Omezzine A, Abdelaziz
Ramachandran A, Snehalatha C, Raghavan, A, Nanditha A (2024). Classification and
diagnosis of diabetes. Textbook of diabetes.

(0)

Oguntibeju O O (2019). Type 2 diabetes mellitus, oxidative stress and inflammation:
examining the links. International journal of physiology, pathophysiology and

pharmacology, 11(3), 45.

Ouled Jaafri F, Nizeglouf S, Foullane H, Madjidi, N E H (2023). Etude rétrospective
de diabete du type I chez les enfants dans le service de pédiatrie d'Adrar (2013
a2022) (Doctoral dissertation, UNIVERSITE AHMED DRAIA-ADRAR).55-70.
P

Pathan S. B, Jawade P, Lalla P(2020).Correlation of Serum Urea and Serum Creatinine
in Diabetics patients and normal individuals. Int J Clin Biochem Res. 7(1): 45-
48.Petersmann A, Miiller-Wieland D, Miiller U A, Landgraf R, Nauck M,
Freckmann G, Schleicher E (2019). Definition, classification and diagnosis of diabetes
mellitus. Experimental and Clinical Endocrinology & Diabetes, 127(S 01), S1-S7.
Poznyak A, Grechko AV, Poggio P, Myasoedova V A, Alfieri V, Orekhov A N (2020).
The diabetes mellitus—atherosclerosis connection: The role of lipid and glucose
metabolism and chronic inflammation. International journal of molecular sciences. 21(5):

1835.

47



Références bibliographiques

R
Ram V, Prajwal G, Pramod P, Prashant R, Khelanand P, Dipendra R , Prabin G ,
(2011). Association between glycaemic control and serum lipid profile in type 2 diabetic
patients: Glycated haemoglobin as a dual biomarker, Biomedical Research. 22 : (3) : 376.
Rasmussen L, Poulsen C W, Kampmann U, Smedegaard S B, Ovesen P G, Fuglsang
J (2020). Diet and healthy lifestyle in the management of gestational diabetes
mellitus. Nutrients.12(10) :3050.
Renard E (2023). L’insulinothérapie dans le diabéte de type 1: un paysage en constante
évolution. Médecine des Maladies Métaboliques.17(1) : 58-63.
Rousseau G, Simard G, Homedan C. Reynier P, Rougé-Maillart C (2017).
Exploration biologique des déces par acidocétose diabétique.La Revue de Médecine
Légale. 8(3) : 116-122.

S
Slama G (2000). Prise en charge du diabéte de type 2 non insulinodépendant. Montrouge
France : J. libbey Eurotext. 17-29.
Sweeting A, Wong J, Murphy H. R, Ross G P (2022). A clinical update on gestational
diabetes mellitus. Endocrine reviews. 43(5): 763-793.

T
Tan, Tien-En et Wong, Tien Yin (2023). Rétinopathie diabétique : Regard vers
2030. Frontiers in Endocrinology. 13 :1077669.
Tomic D, Shaw J.E, Magliano D J (2022). The burden and risks of emerging
complications ofdiabetes mellitus. Nat Rev Endocrinol 18 : 525-539.

U
Uazman A, Omar A, Shazli A, Rayaz A, Malik N (2014). General aspects of diabetes
mellitus, Handbook of Clinical Neurology. 126: 211-222.

W
Wake A D (2020). Antidiabetic Effects of Physical Activity: How It Helps to Control
Type 2 Diabetes. Diabetes, metabolic syndrome and obesity : targets and therapy. 13,
2909-2923. https://doi.org/10.2147/DMSO.S262289.

Z

Zhang P, Li T, Wu X, Nice E C, Huang C, Zhang Y (2020). Oxidative stress and

diabetes: antioxidative strategies. Frontiers of medicine, 14, 583-600.

48


https://doi.org/10.2147/DMSO.S262289

Annexes




Annexes

Consentement

Je soussignée,
Madame//IMONSICUL . ...t ettt et e e e e et e e e et et e e et e eae e eeenaennns Apres
avoir pris connaissance des objectifs et des méthodologies relatives a I’étude intitulée : «
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Remchi ,sous la direction du Dr. KARAOUZENE Nesrine Samira (Université de
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Annexes

Tableau A1 : Teneurs plasmatiques des paramétres biochimiques chez des patients
diabétiques et chez les témoins.

Population

Parametres

Les personnes témoins

Les personnes diabétiques

Glycémie (g /L) 0,95+ 0,09 2,83+0,4***
HbAlc (%) 5,24+0,04 7,74 +0,06**
Créatinine (mg /dL) 0,84+0,09 1,338+ 0,3**
Urée (g/L)

0,32+0,04 0,52 £0,01*
Triglycérides (g/L) 1,11+0,3 1,427+0,09
Cholestérol (g/L) 0,98+0,2 1,661+0,4**

Chaque valeur représente la moyenne + écartype.HbAlc : hémoglobine glyquée. La

comparaison des moyennes entre les t¢émoins et les diabétiques est réalisée par le test « t »

de Studentaprés analyse de variance :

*p< 0,05 différence significative.

**p <0,01 différence tres significative.

*#%*p <0,001 différence hautement significative
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Résumé :

Le diabéte est une affection grave qui est responsable d’une morbidité et d’une mortalité
considérable dans notre pays. C’est une maladie chronique qui entraine des complications comme
la neuropathie diabétique, le pied diabétique, les maladies rénales ainsi que des pathologies

cardiovasculaires.

L’objectif de notre travail est de faire une étude sur les personnes diabétiques afin de déterminer
les troubles métaboliques associés a cette pathologie en analysant des paramétres biochimiques.
Nos résultats révelent chez les diabétiques une hyperglycémie, un taux d’hémoglobine glyquée
¢levé, une augmentation de 1'urée et de la créatinine ainsi qu’une hypercholestérolémie par
rapport aux non diabétiques. Ces résultats confirment la gravité de la pathologie et son association
avec des perturbations métaboliques importantes affectant différents organes du corps.
Les mots clés : le diabéte, dysfonctionnements métaboliques, hyperglycémie, bilan biochimique
Abstract:
Diabetes is a serious condition that is responsible for considerable morbidity and mortality in our
country. It is a chronic disease that causes complications such as diabetic neuropathy, diabetic
foot, kidney disease and cardiovascular diseases.
The objective of our work is to make a study on diabetics in order to determine the metabolic
disorders associated with this pathology by analyzing biochemical parameters. Our results reveal
in diabetics hyperglycemia, high glycated hemoglobin, increased urea and creatinine and
hypercholesterolemia compared to non-diabetics. These results confirm the severity of the
pathology and its association with significant metabolic disturbances affecting different organs of
the body.
Key words: diabetes, metabolic dysfunctions, hyperglycemia, biochimic balance
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