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Diabète sucré: définition

Maladie métabolique chronique

Hyperglycémie permanente

En suite dommage des 

- vaisseaux sanguins 

- plusieurs organes



Diabète sucré: symptômes

«débit mielleux»

Soif intense, Polydipsie

Urines abondantes, Polyurie (>3L/d)

Urines douces

Fatigue, somnolence

Perte de poids inexplicable

Vision embrouillée

Troubles de la sensibilité



Diabète sucré: symptômes

Hyperglycémie chronique: 

• sensibilité augmenté aux infections

• retard de croissance chez les enfants

Risques vitaux: Hyperglycémie avec acidocétose et 

le syndrome hyperosmolaire non cétosique

→ déshydratation, choc circulatoire, coma

→ sans thérapie: mort



Métabolisme des glucides



Métabolisme des glucides

http://www.remmedia49.fr/le-diabete-et-autres-maladies-metaboliques.php



Métabolisme des glucides
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Classification selon la WHO, 2019

Type Cause Conséquence

Diabète de 
type 1 

Destruction des cellules bêta du 
pancréas, le plus souvent à médiation 
immunologique; début souvent dans 
l'enfance et au début de l'âge adulte

Déficit absolu 
d’insuline

Diabète de 
type 2

Forme la plus fréquente, différents 
degrés de dysfonctionnement des 
cellules bêta et résistance à l’insuline; 
souvent associé à l’obésité

Manque 
d’action de 
l’insuline dans
les organes 
cibles



Diabète sucré: répartition par âge au moment du diagnostic

Scott New Zealand medical journal 2006



Classification selon la WHO, 2019: Formes hybrides

Type Cause

Diabète de l'adulte à 
médiation 
immunitaire et à 
évolution lente

Comme type 1 à évolution lente chez les adultes 
présentant des signes de syndrome métabolique, 
seulement GAD ac et maintient plus de fonction 
des cellules bêta
(avant: Diabète auto-immun latent de l'adulte 
LADA)

Diabète de type 2 
sensible à la cétose

Avec cétose et insuffisance d'insuline, n'a pas 
besoin d'insuline plus tard
Non immuno-médié



Classification selon la WHO, 2019

Type Cause

Autres types de 
diabète spécifiques

- Défauts monogéniques de la fonction des cellules 
bêta
- Défauts monogéniques de l'action de l'insuline
- Maladies du pancréas exocrine
- Endocrinopathies
- Induit par des médicaments ou des produits 
chimiques
- En fonction des infections
- Formes rares de diabète à médiation immunitaire
- autres syndromes génétiques occasionnellement 
associés au diabète

Diabète non classifié Nouveaux types, diagnostic incertain



Classification selon la WHO, 2019

Type Cause

Diabète chez la 
femme enceinte

- Diabète de type 1 ou type 2 détecté pour la 
première fois pendant la grossesse

- Hyperglycémie en dessous du seuil de diagnostic 
du diabète chez la femme enceinte

→ Risque de 35-60% dans les 10 années suivantes 
de développer un diabète sucré



Diabète sucré: Prévalence

International Diabetes Federation: 
Diabetes Atlas 2019

Suisse: 
7.7%

= 496’900



Diabète sucré: Prévalence

International Diabetes Federation: Diabetes Atlas 
2019



Diabète sucré: non diagnostiqué

International Diabetes Federation: Diabetes Atlas 2019



Diabète de type 1: Incidence

International Diabetes Federation: 
Diabetes Atlas 2019



Diabète de type 1: Incidence Europe 1989-2013

Patterson Diabetologia 2019



Diabète de type 1: Incidence Europe 1989-2013



Diabète de type 1: Incidence Europe 1989-2013

Patterson Diabetologia 2019

Infections 
virales?



Patterson Diabetologia 2019

Diabète de type 1: Incidence

Europe 1989-2013

Style de vie moderne
Prise de poids
Augmentation de la taille
Réduction des nombres 
des infections
Césarienne?



Complications à long terme

Lésions micro vasculaires: 

• Rétinopathie avec perte de la vue

• Néphropathie avec insuffisance rénale

• Neuropathie périphérique avec ulcères du pied

• Neuropathie autonome

• Symptômes gastro-intestinales, urogénitales et cardiovasculaire ainsi 

que les troubles sexuels



Complications à long terme

Complications macro vasculaires: 

• Maladies cardiovasculaires (infarctus du myocarde), 

cause de décès chez 75% des patients

• Maladies vasculaires périphériques:

troubles de la circulation sanguine, par ex. artères des jambes

• Maladies cérébrovasculaires (attaque cérébrale 4x plus fréquent); 

accélérée par l’hypertension et l’hyperlipidémie

• Démence: risque 3x plus élevé, 11x si en plus hypertension

• Dépression et M. Parkinson 2x plus fréquentes



Hypoglycémie



Diabète de type 2: thérapie



Diabète de type 1: thérapie

Remplacement de l'insuline 

manquante

Dépend de:

- Glycémie actuelle

- Quantité de glucides 

consommés

- Activité physique



Insulinothérapie

• Janvier 1922: Première dose d’insuline

Leonard Thompson 

(1908-1935)



Diabète de type 1: thérapie immunomodulatoire?

Zhang J Trace Eléments Med Biol 
2022

Anti-CD3 
(Teplizumab)



Qui tester?

Adultes asymptomatiques avec:

• IMC >25 kg/m^2

• Manque d’activité physique (<5h/semaine)

• Parents au 1er degré souffrant de diabète sucré

• Hypertension artérielle, hypertonie

• Cholestérol HDL <35 mg/dL (0.90 mmol/L)

• Triglycérides >250 mg/dL (2.82 mmol/L)

• Troubles cardiaques

American Diabetes Association



Qui tester?

• Femmes atteintes de diabète gestationnel 

→ tous les 3 ans à vie

• Femmes atteintes de syndrome des ovaires polykystiques

• Patients atteints de prédiabète (HbA1c >5.7%, 39 mmol/mol) 

→ annuel

• Tous avec 45 ans et plus

→ tous les 3 ans à vie



Qui tester?

Enfants à partir de 10 ans tous les 3 ans, si:

• Obésité (>120% poids idéal)

• Parents au 1er ou  2e degré souffrant de diabète sucré

• Symptômes de résistance à l’insuline

• Antécédents maternels de diabète 

gestationnel

En cas de symptômes!



Diabète sucré: Diagnostic

International Society for Pediatric and Adolescent Diabetes 2018



Diabète sucré: valeurs de laboratoire

Sain Prédiabète Diabète sucrés

Glucose à jeun 8h <100 mg/dL
<5.6 mmol/L

100-125 mg/dL
5.6-6.9 mmol/L

> 125 mg/dL
> 7.0 mmol/L

Test de tolérance au 
glucose

<140 mg/dL
<7.8 mmol/L

140-199 mg/dL
7.8-11.0 mmol/L

> 200 mg/dL
> 11.1 mmol/L

HbA1c <5.7% 5.7-6.3% > 6.4%
> 48 mmol/mL

Réduit par Drépanocytose,
thalassémies, carence 
de fer?

Faussement élevé par Carence de fer,
carence en vitamine 
B12, carence de acide 
folique



Diabète sucré: contrôle

AWMF 057-016 2015



Diabète de type 1: facteurs de risque

Bauer IntJMolSciences 2021
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Bauer IntJMolSciences 2021



Diabète de type 1: facteurs de risque

Bauer IntJMolSciences 2021Bauer IntJMolSciences 2021



Diabète de type 1: pathogenèse

Atkinson Lancet 2014



Diabète de type 1: pathogenèse

Zhang J Trace Eléments Med Biol 
2022



Diabète de type 1: pathogenèse

DiMeglio Lancet 2018



Diabète de type 1: auto-anticorps

https://wchh.onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1002/pdi.2123



Diabète de type 1: auto-anticorps

Antigène Association HLA À quel âge

IAA Insuline / Proinsuline
> Attention: ne pas tester en cas 
d’insulinothérapie

HLA DR4-DQ8 <10 ans, pas dans les 
adults
Souvent 1. AA

GADA Glutamat décarboxylase 65kDa HLA DR3-DQ2 >10 ans, le plus 
souvent femmes, 
persistant

IA-2 Antigène associé à l’insulinome 2
(tyrosine phosphatase)

HLA DR4-DQ8 >10 ans

ZnT8A Transporteur de zinc protéine 8 Pas connu <10 ans

ICA Céllules d’îlots IIF



Diabète de type 1: auto-anticorps

Nelson, JALM 2019



ICA IIF: auto-anticorps cellules d’îlots

• Immunofluorescence indirecte sur des coupes cryostates non fixées de 

pancréas humain (group sanguin 0)

• Détecte différents auto-antigène

• Sensibilité: 

• 89-90% enfants

• 70-80% adultes

• Sensibilité maximale au moment du diagnostic



ICA IIF: auto-anticorps cellules d’îlots

Coupe de pancréas de primate: cytoplasme des îlots de Langerhans

AR Bradwell Atlas of autoantibody patterns on tissues 1997



GAD (Glutamat décarboxylase) 65kDa

• Enzyme pour la catalyse de la synthèse de l’acid gamma-aminobutyrique

• Concentration la plus élevée dans le cerveau, y compris dans les cellules 

de Langerhans

• Détection par RIA ou dosage immunoenzymatique plus sensible que l’IIF

• Chez les personnes en bonne santé: 1-4%

• Plus jeune et plus le titre est élevé, 

plus il y a le risque de diabète type 1 



GAD (Glutamat décarboxylase) 65kDa

VanAelst JALM 2022

(n=76/70)



GAD (Glutamat décarboxylase) 65kDa

• GAD 67kDa: concentration 200x plus basse que GAD 65kDa

• Marquer pour Stiff-Person-Syndrome: GAD 67kDA et GAD 65kDa auto-

anticorps ensemble

• Titre plus haut en cas de Stiff-Person-Syndrome

• Également possible en cas d’encéphalite limbique

ataxie cérébelleuse 

épilepsie résistante aux traitements



IA-2 Antigène associé à l’insulinome 2

• Protéine tyrosine phosphatase spécifique du pancreas, pour la 

transduction du signal intracellulaire

• Protéine transmembranaire dans les granules de sécrétion des cellules 

endocrines sécrétant des peptides, comme les cellules bêta, et les granules 

neurosécrétoires des neurones du SNc

• Sensibilité:

• 50-70% enfants

• 30-50% adults



IA-2 Antigène associé à l’insulinome 2

(n=76/70)

VanAelst JALM 2022



IAA Insuline auto-anticorps 

• Souvent premier auto-anticorps dans l’enfance

• Spécifique aux cellules des îlots de Langerhans du pancréas (sans 

insulinothérapie)

• Sensibilité: >90% <5 ans, 40% 12-18 ans, <30% adults

• Seulement tester pour des enfants <10 ans

• Pour le diagnostic différentiel T1 vs T2 en cas d’obésité



IAA Insuline auto-anticorps 

(n=76/70)

VanAelst JALM 2022



Anticorps insuliniques exogènes 

en cas de traitement

• Surtout pour l’insuline des

cellules animales

• Réactions d’hypersensibilité

• Résistance à l'insuline

Hu Endocrine connections 2018



Transporteur de zinc protéine 8 auto-anticorps

• Transporteur de zinc spécifique aux vésicules

• Dernier auto-anticorps contre le diabète de type 1 découvert (2007)

• Marqueur le plus spécifique du diabète de type 1, en partie le seul auto-

anticorps

• 60-80% des patients diabète de type 1



Transporteur de zinc protéine 8 auto-anticorps

(n=76/70)

VanAelst JALM 2022



Récepteur de l’insuline auto-anticorps

• Non spécifiques des cellules bêta

• Peuvent être inhibitrices ou stimulantes

• Dans d’autres maladies auto-immunes (LED)

• Stimulant dans les syndromes paranéoplasiques (lymphomes Hodgkin) -

> hypoglycémie

• Non caractéristique du diabète sucré de type 1

• Signification diagnostique incertaine



Diabète de type 1: auto-anticorps

Nelson, JALM 2019

Diabète de type 1: 98% avec >1 auto-anticorps



Diabète de type 1: auto-anticorps

VanAelst JALM 2022

76 Patients 131 Controls



Diabète de type 1: Nombre d’auto-anticorps

Enfants à risque génétique de diabète du type 1: 

Recherche des auto-anticorps

• 8597 enfants                   2818 enfants                 1962 enfants

• 1994-2009                       1989-2006                      1993-2006                  

• Finlande                           Allemagne                       Colorado

Zieger, JAMA 2013



Diabète de type 1: Nombre d’auto-anticorps

Zieger, JAMA 2013



Diabète de type 1: Nombre d’auto-anticorps

Zieger, JAMA 2013



Diabète de type 1: Nombre d’auto-anticorps

Zieger, JAMA 2013Zieger, JAMA 2013



Diabète de type 1: Nombre d’auto-anticorps

Zieger, JAMA 2013Zieger, JAMA 2013



Diabète de type 1: auto-anticorps

Atkinson Cold Spring Harb Perspect Med 2012



Diabète de type 1: auto-anticorps

VanAelst JALM 2022



Diabète de type 1: concentration auto-anticorps au moment du 

diagnostic



Diabète de type 1: concentration auto-anticorps au moment du 

diagnostic



Diabète de type 1: concentration auto-anticorps au moment du 

diagnostic



Diabète de type 1: Stades

JDFR, Endocrine Society and American Diabetes Society, Diabetes Care 2015

Au moins 2 auto-anticorps



Diabète de type 2: auto-anticorps?

• UK: 4545 patients atteints de diabète de type 2 ont été testés pour les 

auto-anticorps au moment du diagnostic

Davis Diabetologia 2005



Diabète de type 2: auto-anticorps?

• Risque plus élevé d’avoir besoin d’insuline si des auto-anticorps ont été 

détectés

Years

Ab+ traitement avec sulphonylurea
Ab+ traitement standard

Ab- traitement avec sulphonylurea
Ab- traitement standard

Davis Diabetologia 2005



Diabète de type 1: Screening?



Diabète de type 1: Screening?



Screening des auto-anticorps

Tester en priorité les auto-anticorps suivants:

• Enfants <10 ans: IAA + GAD65

• Enfants >10 ans: IA-2 + GAD65

→En plus tester les auto-anticorps contre le transporteur de zinc 

protéine 8 pour une sensitivité optimale



Diabète et autre maladies auto-immunes

• Hyperthyroïdie auto-immune (Morbus Basedow, Hashimotothyroïdite)

• Maladie coeliaque

• Maladie d’Addison

• Syndromes auto-immuns polyglandulaires



Diabète de type 1: résumé

• Y penser et tester!

• Symptômes aigus chez les enfants

• Possible aussi chez les adultes, transition douce

• Diagnostic: déterminer les auto-anticorps

• Combinaison de tous les auto-anticorps

permet de détecter un diabète de

type 1 même dans les phases précoces



Merci de votre attention!

Diana.ciardo@viollier.ch
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