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Définition et types 
Maladie chronique avec augmentation de la glycémie qui conduit à des 
complications affectant plusieurs organes (en particulier les vaisseaux et les nerfs)

• Type 1 et LADA - 5-10% des patients
• Type 2 - 90-95% des patients
• Diabète gestationnel - 14% des femmes enceintes
• Autres:

• Monogéniques - MODY (Maturity Onset Diabetes in the Young)
• Secondaires à d’autres maladies pancréatiques, endocriniennes ou hépatiques
• Hémochromatose 
• Mitochondrial
• Lipodystrophie 
• Induit par des traitements médicamenteux (ex : corticoïdes, neuroleptiques, certains 

immunosuppresseurs...) 



Diagnostic 

Fiche 1.1 Diabète Vaud



Mécanismes subjacents le diabète

• Insuffisance génétique ou acquise de la production d’insuline par le 

pancréas

• Insulinorésistance

Lehninger Principles of Biochemistry 5th edition



Diabète de type 2 – Facteurs prédisposants

Facteurs prédisposants
• Surcharge pondérale et Obésité
• Age
• Sédentarité 
• Prédiabète ou antécédent de diabète gestationnel 
• Familiarité 
• Ethnies sont plus touchées : Afrique, Moyen-Orient, Inde



Insulinorésistance et syndrome métabolique 

• Hypertriglycéridémie 
• Taux bas de HDL-cholestérol 
• Hypertension artérielle 
• Prédiabète ou diabète

Impliquée également: 
• Syndrome des ovaires polykystiques (PCOS) 
• Syndrome des apnées du sommeil
• Athérosclérose
• Facteur de risque cancer 

Facteurs de risque cardiovasculaire





Insulinorésistance

Réponse diminuée à l’action de l’insuline sur ses tissus cibles (foie et muscles 
squelettiques)

Surproduction de glucose par le foie
(gluconéogenèse) 

Le diabète de type 2 n’apparaît tant que les cellules β sont capables de 
compenser l’insulinorésistance par une sécrétion accrue d’insuline 
(hyperinsulinisme, prédiabète)

Réduction de l’utilisation du 
glucose par les muscles



Sain Diabète de type 2 

Organes ne répondent 
pas à l’insuline, moins 

de glucose 
stocké/utilisé

Hyperglycémie

Glucose 
stocké/utilisé

Glycémie normale

Source: imagé modifié de 
https://www.dreamstime.com/

Diabète de type 2 – Physiopathologie



Glucotoxicité & Lipotoxicité

Hyperglycémie elle-même peut aggraver la résistance à l’insuline et 
réduire sa sécrétion 

Insulinopénie/Insulinorésistance augmentent la lipolyse (acides gras 
libres) avec réduction de l’insulinosécrétion, stimulation de  la 
production hépatique de glucose et inhibition de la captation de 
glucose par les muscles

 Réversible par un contrôle glycémique correcte



• Inflammation chronique (tissu adipeux) 
• Stéatose hépatique 
• Tissu adipeux viscérale et ectopique 

(muscles)

Insulinorésistance hépatique et périphérique



Insulinorésistance & tissu adipeux

Choe SS et al. Front. Endocrinol, 2016. 
DOI:10.3389/fendo.2016.00030

http://dx.doi.org/10.3389/fendo.2016.00030


Histoire naturelle du diabète de type 2

Tobin et al. Int J Clin Pract, 2012. 
doi: 10.1111/ijcp.12032



Mesure de l’insulinorésistance

• Glycémie et insuline (HOMA-IR)

• (Test HGPO)

• Clamp euglycémique hyperinsulinémique (recherche)



Glucagon & Diabète

• Hormone de la contre-régulation (hypoglycémie) 

• Rôle dans l’hyperglycémie diabétique

• Cross-talk avec cellules β pancréatiques 

Hypersécrétion des cellules alpha  Hyperglycémie postprandiale et 

gluconéogenèse 



Incrétines & Diabète

• Hormones sécrétés par le tractus digestif en réponse à l’absorption 
des aliments qui stimulent la sécrétion d’insuline 

• GLP-1 (glucagon like peptide-1) et le GIP (glucose-dependent
insulinotropic polypeptide) agissent au niveau des cellules β 
pancréatiques 

• Effet incrétine est réduit dans le diabète de type 2



Ussher et al. Endocrine Reviews, 2012. 
doi: 10.1210/er.2011-1052



L’insulinorésistance est réversible?

OUI! 

• Perte de poids (5-10% du poids initial est déjà bénéfique)

• Activité physique (150 min par semaine)

• Alimentation équilibrée (fibres, réduction du sucre/aliments transformés)

• Chirurgie bariatrique  



Cibles thérapeutiques 

Source : illustration de Carle Fumat
https://www.sfendocrino.org/diabete-de-type-2/

Eviction 
insulinothérapie si 
forte 
insulinorésistance

Double agonistes 
GLP-1/GIP



Merci de votre attention!


	Résistance à l’insuline: que se passe t’il avant le diabète?
	Définition et types 
	Diagnostic 
	Mécanismes subjacents le diabète
	Diabète de type 2 – Facteurs prédisposants
	Insulinorésistance et syndrome métabolique 
	Foliennummer 7
	Insulinorésistance
	Foliennummer 9
	Glucotoxicité & Lipotoxicité
	Foliennummer 11
	Insulinorésistance & tissu adipeux
	Histoire naturelle du diabète de type 2
	Mesure de l’insulinorésistance
	Glucagon & Diabète
	Incrétines & Diabète
	Foliennummer 17
	L’insulinorésistance est réversible?
	Cibles thérapeutiques 
	Foliennummer 20

