SVT – 1re Spécialité  •  Corps humain et santé
  TP – Le diabète de type 2 : quand la régulation de la glycémie déraille  
Durée : 1h30  |  Niveau : 1re Spécialité SVT

		🎯 Objectifs
1. Comprendre ce qu'est la glycémie et sa régulation
1. Identifier les mécanismes à l'origine du diabète de type 2
1. Relier comportements alimentaires et risques pour la santé



	


	🔬 Compétences évaluées
1. Réaliser un protocole expérimental
1. Observer, noter et interpréter des résultats
1. Communiquer : rédiger une conclusion argumentée
1. Adopter une démarche critique face aux données



  📰Situation d'accroche  
	« Maman vient d'apprendre qu'elle est diabétique »
Lucas, 16 ans, rentre du collège et trouve sa mère, Marie, 47 ans, qui pleure dans le salon. Elle vient de recevoir les résultats d'analyses de sang prescrites par son médecin traitant : sa glycémie à jeun est de 1,45 g/L, ce qui dépasse le seuil de 1,26 g/L à deux reprises.

Le médecin a diagnostiqué un diabète de type 2. Marie est en surpoids depuis quelques années, elle a peu d'activité physique et mange beaucoup de produits sucrés et ultra-transformés. Le médecin lui explique que sa maladie est encore à un stade précoce et qu'elle est réversible si elle change son hygiène de vie.

Lucas, intrigué, décide d'en apprendre plus : « Mais c'est quoi exactement le diabète de type 2 ? Pourquoi ça se développe ? Peut-on vraiment guérir ? »

💡 Problématique : Quels sont les mécanismes biologiques à l'origine du diabète de type 2 et comment peut-on le détecter ?



	📋 Organisation du TP
1. Partie 1 (20 min) : Analyse de documents – comprendre la régulation de la glycémie
1. Partie 2 (35 min) : Manipulation – détecter le glucose dans différentes solutions
1. Partie 3 (20 min) : Analyse de documents – comprendre l'insulinorésistance
1. Bilan (15 min) : Répondre à la problématique

Matériel par paillasse : 5 tubes à essais numérotés · solution de Fehling A et B · bain-marie (60°C) · bécher · pipettes Pasteur · solutions glucose (1 g/L et 2 g/L) · urines simulées A et B · eau distillée · lunettes de protection · pince à tube







  Partie 1 – La régulation de la glycémie (20 min)  
Étude de documents
	  Document 1 – Valeurs de référence de la glycémie

		Situation
	Glycémie (g/L)
	Interprétation

	À jeun, sujet sain
	0,70 – 1,10
	Valeur normale

	Après un repas riche en glucides (sujet sain)
	< 1,40
	Normale (pic transitoire)

	À jeun, sujet en prédiabète
	1,10 – 1,25
	Intolérance au glucose

	À jeun, sujet diabétique (deux mesures)
	≥ 1,26
	Diabète avéré

	Hypoglycémie
	< 0,60
	Dangereuse – risque neurologique



Source : HAS – Haute Autorité de Santé, 2021



	  Document 2 – Le pancréas, organe régulateur de la glycémie

	Le pancréas contient des amas de cellules endocrines appelés îlots de Langerhans. On y distingue deux types cellulaires :
1. Les cellules β (bêta) : elles sécrètent l'insuline en réponse à une hausse de la glycémie. L'insuline est une hormone hypoglycémiante : elle permet aux cellules du foie, des muscles et du tissu adipeux de capter et de stocker le glucose.
1. Les cellules α (alpha) : elles sécrètent le glucagon en réponse à une baisse de la glycémie. Le glucagon est une hormone hyperglycémiante : elle stimule la libération de glucose par le foie (dégradation du glycogène en glucose = glycogénolyse).

L'ensemble forme un système de régulation en boucle : la glycémie est un paramètre régulé, maintenu autour d'une valeur de consigne d'environ 1 g/L.
https://tube.reseau-canope.fr/w/qQFzxpNrXERjNA5F9PonMm




	  Document 3 – Courbe de glycémie après ingestion de glucose (HGPO)

	L'hyperglycémie provoquée par voie orale (HGPO) est un test standardisé. Le patient ingère 75 g de glucose après 12 heures de jeûne, puis la glycémie est mesurée toutes les 30 min pendant 2 heures.
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❓ Questions – Partie 1
1. À partir du document 1, indique la valeur normale de la glycémie à jeun et le seuil à partir duquel on parle de diabète.
1. À partir du document 2, explique le rôle de l'insuline. Précise quel organe la produit et quelle est son action sur le foie.
1. À partir du document 3, compare l'évolution de la glycémie chez le sujet sain et le diabétique de type 2 après ingestion de glucose. Que peut-on en déduire sur l'efficacité de l'insuline ?
  Partie 2 – Manipulation : détecter le glucose (35 min)  
Réaction de Fehling – Principe
	Principe chimique : La liqueur de Fehling est un réactif de couleur bleue. En présence de glucose (sucre réducteur), et après chauffage, elle se colore en orange brique. L'intensité de la coloration est proportionnelle à la concentration en glucose.

Ce test est historiquement utilisé pour détecter la présence de glucose dans les urines des diabétiques (glucosurie). Normalement, le rein filtre le sang mais ne laisse pas passer le glucose dans les urines. En cas d'hyperglycémie importante (> 1,80 g/L), les reins sont « débordés » et du glucose passe dans les urines.



Protocole expérimental
	⚠️ Sécurité : Portez vos lunettes de protection. La liqueur de Fehling est corrosive. Ne pas faire bouillir le bain-marie à plus de 70°C. Utiliser la pince à tube pour manipuler les tubes chauds.



Prépare 5 tubes à essais en suivant le tableau ci-dessous :

	Tube
	Contenu
	Volume
	Fehling 

	1
	Eau distillée (témoin négatif)
	2 mL
	qq mL

	2
	Solution glucose 1 g/L (glycémie normale)
	2 mL
	qq mL

	3
	Solution glucose 2 g/L (glycémie diabétique)
	2 mL
	qq mL

	4
	Urine simulée A (sujet sain)
	2 mL
	qq mL

	5
	Urine simulée B (sujet diabétique)
	1 mL
	qq mL



Étapes :
1. Numéroter les 5 tubes et préparer les solutions comme indiqué dans le tableau.
2. Ajouter dans chaque quelques ml de liqueur de Fehling. Mélanger doucement.
3. Noter la couleur initiale de chaque tube dans le tableau de résultats.
4. Placer les 5 tubes dans le bain-marie à 60°C pendant 5/10 minutes.
5. Observer et noter la couleur finale de chaque tube.
6. Remplir le tableau de résultats.






Résultats – À compléter
	Tube / Solution testée
	Couleur avant chauffe
	Couleur après chauffe
	Présence de glucose (oui / non / incertain)

	Tube 1 – Solution témoin eau distillée
	
	
	

	Tube 2 – Solution glucose 1 g/L (glycémie normale)
	
	
	

	Tube 3 – Solution glucose 2 g/L (diabète)
	
	
	

	Tube 4 – Urine simulée A (sujet sain)
	
	
	

	Tube 5 – Urine simulée B (sujet diabétique)
	
	
	



❓ Questions – Partie 2
1. Pourquoi le tube 1 (eau distillée) est-il indispensable dans ce protocole ? Quel rôle joue-t-il ?
1. Compare les résultats des tubes 4 et 5 (urines simulées). Quel tube correspond au sujet diabétique ? Justifie à partir de tes observations.
1. En utilisant tes résultats, explique pourquoi un excès de glucose dans le sang finit par se retrouver dans les urines chez un diabétique (utilise le mot « glucosurie »).
  Partie 3 – L'insulinorésistance, mécanisme du DT2 (20 min)  
	  Document 4 – Évolution de l'insulinémie et de la glycémie au cours du développement du DT2

	Le diabète de type 2 se développe sur plusieurs années selon trois phases :

	Phase
	Glycémie
	Insulinémie
	Ce qui se passe

	1 – Insulinorésistance (prédiabète)
	Normale (~1 g/L)
	Très élevée (2 à 3× normale)
	Les cellules cibles (foie, muscles) répondent moins bien à l'insuline. Le pancréas compense en produisant davantage d'insuline.

	2 – Décompensation
	Élevée (1,10-1,25 g/L)
	Élevée mais insuffisante
	Le pancréas est épuisé. Il ne peut plus compenser l'insulinorésistance. La glycémie monte.

	3 – Diabète avéré
	Très élevée (> 1,26 g/L)
	Basse ou normale
	Les cellules β sont épuisées voire endommagées. La production d'insuline chute malgré une glycémie chroniquement élevée.



















	  Document 5 – Facteurs de risque et mécanismes de l'insulinorésistance

	L'insulinorésistance est le mécanisme central du diabète de type 2. Plusieurs facteurs contribuent à son installation :

1. L'excès de tissu adipeux (surtout viscéral) libère des acides gras et des cytokines pro-inflammatoires qui perturbent la signalisation de l'insuline dans les cellules cibles.
1. La sédentarité diminue la sensibilité des muscles à l'insuline : les muscles utilisent moins de glucose et expriment moins de récepteurs à l'insuline.
1. Une alimentation trop riche en sucres rapides et graisses saturées génère des pics glycémiques fréquents, épuisant progressivement les cellules β.
1. Des facteurs génétiques peuvent prédisposer à une sensibilité réduite à l'insuline.

À noter : contrairement au diabète de type 1, les récepteurs à l'insuline sont toujours présents dans le DT2, mais leur efficacité est réduite. C'est pourquoi les médicaments hypoglycémiants oraux (comme la metformine) peuvent améliorer la sensibilité à l'insuline sans en injecter.



	  Document 6 – Effets des changements de mode de vie sur la glycémie (étude DIRECT, 2018)

	Une étude clinique menée au Royaume-Uni sur 306 patients diabétiques de type 2 a montré que :
1. 46 % des patients ayant suivi un programme de perte de poids (régime hypocalorique + activité physique) ont obtenu une rémission complète du diabète après 1 an (glycémie revenue < 1,10 g/L sans traitement).
1. La perte de poids moyenne du groupe en rémission était de 15 kg.
1. 0 % des patients du groupe contrôle (traitement médicamenteux seul, sans changement de mode de vie) ont obtenu une rémission complète.

Source : Lean et al., The Lancet, 2018



❓ Questions – Partie 3
1. À partir du document 4, décris l'évolution de l'insulinémie entre la phase 1 et la phase 3 du DT2. Explique ce paradoxe : pourquoi l'insulinémie est-elle d'abord très élevée alors que la maladie progresse ?
1. À partir du document 5, identifie deux facteurs de risque présents chez Marie (la mère de Lucas dans la situation d'accroche). Pour chacun, explique le mécanisme par lequel il contribue à l'insulinorésistance.
1. À partir du document 6, que peut-on conseiller à Marie pour soigner son diabète ? Ce conseil est-il en accord avec ce que le médecin lui a dit dans la situation d'accroche ? Justifie.
  Partie 4 — Bio-informatique avec GénieGen2
	Dans la Partie 3, tu as vu que les cellules cibles (foie, muscles) répondent moins bien à l’insuline chez un diabétique de type 2 : c’est l’insulinorésistance.
Une cause moléculaire directe peut être une mutation du gène INSR, qui code le récepteur à l’insuline. Ce récepteur, présent à la surface des cellules du foie et des muscles, détecte l’insuline et déclenche la réponse cellulaire (captation du glucose).
La mutation étudiée ici est la mutation réelle R1174Q dans l’exon 20 du gène INSR Cette mutation a été identifiée chez des patients présentant une insulinorésistance de type A.





Objectif
Comparer les séquences d’ADN et de protéine du récepteur INSR normal et muté pour expliquer, à l’échelle moléculaire, l’origine de l’insulinorésistance.
Fichiers à utiliser
	Fichier
	Type de séquence
	Contenu

	INSR_diabete_adn.edi
	ADN
	Séquences normale et mutée (150 nt)

	INSR_diabete_prot.edi
	Protéine
	Séquences normale et mutée (50 aa)


Protocole GénieGen2 (15 min)
Étape 1 — Comparer les séquences ADN
1. Ouvrir GénieGen2 : https://www.pedagogie.ac-nice.fr/svt/productions/geniegen2/
1. Menu Fichier → Ouvrir → charger le fichier INSR_diabete_adn.edi
1. Les deux séquences ADN (normale et mutée) apparaissent dans la fenêtre d’affichage
1. Sélectionner les deux séquences → Menu Action → Comparer
1. Relever les positions où les nucléotides diffèrent et noter dans le tableau de résultats ci-dessous
Étape 2 — Comparer les séquences protéiques
1. Menu Fichier → Ouvrir → charger le fichier INSR_diabete_prot.edi
1. Les deux séquences protéiques (normale et mutée) apparaissent
1. Menu Action → Comparer
1. Identifier l’acide aminé qui diffère entre les deux séquences
Tableau de résultats — À compléter
	
	Séquence normale
	Séquence mutée (R1174Q)

	ADN (150 nt)
	Nucléotide(s) différent(s) :
Position(s) :
	Nucléotide(s) différent(s) :
Position(s) :

	Protéine (50 aa)
	Acide aminé différent :
Position :
	Acide aminé différent :
Position :


Question 16. Combien de différences observes-tu entre les séquences d’ADN normale et mutée ? Précise la position et les nucléotides concernés.
Question 17. Quelle est la conséquence de cette modification sur la séquence protéique ? Quel acide aminé est remplacé par quel autre ? À quelle position ?
Question 18. Sachant que le récepteur à l’insuline muté (avec Gln à la place de Arg) ne peut plus s’autophosphoryler et donc ne peut plus transmettre le signal de l’insuline, explique comment cette mutation contribue à l’insulinorésistance.
Question 19. Rédige un bilan en chaîne causale reliant : mutation → protéine non fonctionnelle → insulinorésistance → diabète de type 2.
 Bilan – Répondre à la problématique (15 min)  
	Consigne : En utilisant les résultats de vos manipulations et les informations des documents, répondez à la problématique en rédigeant un texte structuré d'environ 10 lignes. Votre réponse devra obligatoirement utiliser les mots suivants :

Mots-clés obligatoires : glycémie · insuline · cellules β · insulinorésistance · hyperglycémie · glucosurie · réaction de Fehling · mode de vie
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