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AG : Acide Gras. 

AGL : Acide Gras Libre. 

Apo : Apo lipoprotéine. 

A TP : Adénosine Triphosphate. 

C0 
: Degré Celsus. 

CE : Cholestérol Estérifié. 

\' 

CETP : Cholestérol Estérifié Trans-Phosphatase. 

CH : Cholestérol. 

CHt : Cholestérol total. 

CL · Choie térol libre. 

CM : Chylomicrons. 

CML : Cellule Musculaire Lisse. 

Cs : Cellule spumeuse. 

DID : Diabète Insulino Dépendant. 

DNID : Diabète Non Insuline Dépendant. 

L DO : Densité Op~ique 

L 

L 

HDL : : Hight Density Lipoprotein. 

HDL-c : Hight Density Lipoprotein cholésterol 

IDL : Intermediar Density Lipoprotein. 

LCA T : Lécithine Cholestérol Acyl Trasférase 

LDL: Low Density Lipoprotein . 

LDL-c : Low Density Lipoprotein cholésterol. 

LDL-ox: Low Density Lipoprotein oxidy. 

LP : LipoProteine. 

LP L : LipoProteine Lipase. 

NEFA : Acide Gras Non Estérifiés 

P : phosphore. 

PL : PhosphoLipide. 

REL : Réticulum Endoplasmique Lisse. 

TAG: Tri Acyl Glycérol. 

TG: TriGlvcérides. 

VLDL : Very Low De~sity Lipoprtein. 
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-G!ycor~dafüm : régulation du métabolisme des glucide~ destin~e à maintenir un tamc 
. • 1. . • . .... ••• 

constant dans le sang. 
\' 

-Hyperglycémie: élévation anormale du taux de sucres dans le sang .le diabète est définit par 

une glycémie supérieure à 1,26 g/l à deux reprises. 

-Hypoglycémie: chute du taux de sucre dans le sang en dessus de 0,60g/l. le diabétique est 

exposé d'hypoglycémie si sa dose d'insuline est trop forte. 

-Hémoglobine glyquée : pourcentage d'hémoglobine des globules rouges liée au glucose. Il 

est normalement comprise entre 4 et 6%. plus le taux de glucose a été élevé dans les deux 

dernier mois, plus l'HbAlc est élevée .il est indispensable pour surveiller le contrôle du 

diabète et les risques des complication. 

-Ilôts de langerhans : amas de cellules dans le pancréas qui contiennent les cellules bêta qui 

sécrètent l'insuline et les cellules alpha qui sécrètent le glucagon. 

-Insulinopénie : une carence relative ou absolue en insuline. 

-Lipoprotéine lipase : est une glycoprotéine responsable de l'hydrolyse des triglycérides des 

lipoprotéines : chylomicrons et les VLDL, en petites particules« ramenant>> riches en 

cholestérol. 

-Nocturne: pendant la nuit. 

-Pancréas: glande abdominale, endocrine, située derrière l'estomac qui sécrète d'une part les 

enzymes digestives, d'autre part des hormones (insuline). 

-Post prandial : qui se produit après les repas. 

-Polyurie: augmentation (au dessus du seuil de3litre) de la quantité des urines émises 

pendant 24heures. 
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l'organisme, soit d'une incapacité de l'organisme à utiliser adéquatement des quantités normales de 
' 

cette hormone. Deux types de diabète sont identifiés; le Diabète Insuline Dépendant (Type I) et le 

Diabète Non Insulino Dépendant (Type Il). Le Diabète dt'. Type II est une maladie caractérisée par 

deux anomalies : des altérations de l'insulinosécretion et des anomalies des effets de l'insuline sur 

des tissus cibles (insulino-sensibilité) (Guillausseau et al., 1997) conduisant à une hyperglycémie 

prononcée. Le type II apparaît habituellement plus .tard dans la Vie et affecte 90%, des diabétiques. 

La prévalence du diabète de type II dans le monde est passé de 115 millions en 1995 à 14 7 millions 

en 2000 et pourrait passer à 2)5 millions en l'an 2010 (O'Rahilly, 1997). 

Le diabète de type II est une maladie lourde de conséquences par ces complications, c'est 

pourquoi elle constitue un problème de santé publique dont le poids humain et économique va 

croissant (O'Rahilly, 1997). Chez les malades de ce type de diabète, des anomalies du métabolisme 

lipidique sont décelées. Des hyperlipidémies au cours du diabète sont fréquentes et s'observent plus 

souvent dans le diabète de type II que dans le diabète de type I, au cours du quelle le bilan lipidique 

est volontiers normal (Belhadj -Mostefa, 2002). 

La présente investigation vise a établir le profil lipidique chez une population de diabétique 

de type II hospitalisé, aü niveau du serVice de médecine interne de fhôpital de Jijel dont le but 

d'identifié des cas de dyslipidérnie se traduisant par des anomalies des paramètres biochimiques du 

bilan lipidique (les triglycérides, le cholestéroL LDL-c et HDL-c ). 

Le syndrome métabolique est il une des formes de complication de diabète de type II ? la 

détermination du profil lipidique pourrait être une des approches biochimique pour expliquer cette 

corrélation. 

Les complications de la dyslipidémie chez le diabétique de type II pouvant s'articuler autour 

des maladies athéromateuses (périphérique, coronariennes et cérébrales) l'appréciation des risques 

de développés ce type d'infection est relié au calcul de certains rapports entre les paramètres 

lipidiques tel que TG/CHt, CHt/HDL-c, LDL-c/HDL-c. 
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Cliapim I: f/E <D,_<J1Efl!E 

1 ... Le O!ABÈTE : 

1-1- Rappel sur le Métabolisme des Hydrares de Carbones 

Les glucides sont largement répondus chez l'être humain où ils remplissent à la fois des 

rôles structuraux et métaboliques. L'organisme peut synthétiser certains glucides à partir des 

graisses et des protéines, mais la majeure partie des glucides animaux provient en définitive de 

l'alimentation. Le glucose est le sucre le plus important. C'est sous forme de glucose que la 

majeure partie des glucides alimentaires sont absorbés dans le courant sanguins ou convertis 

dans le foie, et c'est à partir du glucose que tous les autres glucides de l'organisme peuvent être 

formés et exercer des fonctions hautement spécifiques (Murray et al., 1999). 

Le glucose est le principal support énergétique du métabolisme chez l'homme. La 

glycémie se trouve au centre du métabolisme énergétique. Elle est fixée, d'une part, par la 

consommation du glucose et, d'autre part, par la synthèse du glucose et son absorption 

alimentaire (Silbemagl & Despopoulos, 1993) (figure: 1). 

Le foie occupe des fonctions centrales dans le métabolisme des hydrates de carbone. Une 

des fonctions fondamentale de la cellule hépatique est de stocker le glucose en excès sous forme 

de glycogène et de le libérer en ca-s de besoin à partir de ce glycogène (fonction tampon). Si les 

réserves de glycogène sont épuisées, le foie est capable de fournir du glucose par néosynthèse 

(néoglucogenèse) (figure; 1). par ailleurs, il peut dégrader, comme tous tissus, le glucose via la 

glycolyse. 

Le foie est le site le plus important de synthèse d'acides gras, de triglycérides (graisses), 

de corps cétoniques et de cholestérol. Le métabolisme de lipides est étroitement associé à celui 

des glucides. Lorsqu'il est approvisionné de façon satisfaisante par des substances alimentaires, 

le foie transforme le glucose en acides gras via l'acetyl-coA, puis les transformS en lipides et 

transportés vers le tissu adipeux et musculaire sous forme de lipoprotéines. 

Lors d'un jeûne, d'une faim, ou d'un diabète, le métabolisme des lipides est inversé. 

Comme aucun glucose ni lipide n'est plus apporté par l'alimentation, l'organisme puise dans ces 

propres réserves. Dans ces conditions le tissu libère des acides gras qui seront dégradés en 

Acétyl-coA de façon oxydative pour.avoir de l'énergie. Le métabolisme des hydrates de carbone 

est soumis à des mécanismes de régulation complexes faisant intervenir des hormones, des 

métabolites et des coenzymes. Parmi les hormones les plus connues on trouve les hormones 

P".tidique" · Îil" :ine rt ~ucag n, le en ·sol .t l'adr'.nalin~ (Koolma 8r R "h OQ4) 
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Figure 1 : Métabolisme du glucose (Silbemagl & Despopoulos, 1993). 
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1-2-1- Les Facteurs Hypoglycémiants: 

CUpitn I: llE <Dl.fl.</1E/J!E 

\ 
.. ' 

• L'insuline: 

L'insuline est la seule hormone hypoglycémiant('. actuellement connue, sécrétée par le pancréas 

(Allain, 2005), elle renferme environ 6 à 10 mg d'insuline dont 2 mg sont excrétés par jour 

(Silbernagl et Despopoulos, 1993). Une diminution de sa sécrétion est évoquée et le plus souvent 

provoquée à l'origine de l'hyperglycémie en cas de diabète (Lubtzki et al. , 1978). 

a- Structure : . 

L'insuline est une hormone polypeptidique de poids moléculaire c3Ï:... Da, formée après 

élimination du peptide C (C pour connecting) par hydrolyse de deux chaînes A et B de 21 et 30 

acides aminés respectivement, reliées par deux ponts disulfures (figure 2) (Allain, 2005). 

Peptide C 

l 

-- s 

1 

Figure 2: Structure de l'insuline. 

b- Biosynthèse : 

L'insuline est synthétisée par les cellules ~ des îlots de Langerhans du pancréas sous 

forme d'une chaîne polypeptidique unique: la préproinsuline qui se transforme en proinsuline est 

déposée au niveau du réticulum endoplasmique. Sous l'influence de protéases appelées furines, la 

proinsuline donne l'insuline et le peptide C, par clivage du peptide signal et formation des ponts 

disulfure. Liée à deux atomes de Zinc, l'insuline est stockée dans des granules sous forme d'un 

polymère, probablement un hexamère (Allain, 2005). 

c- Sécrétion : 

Le principal stimulus de la sécrétion de l'insuline est une augmentation de la glycémie . 

.Les étapes ae sa sécrétion sont decrites dans 1a figure sutvanèe : (ttgure 3) . 
.... , 
' 
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C~lttle pancréatique bêta et sécrétion dïnsuline 

\ 

Glucose - GluQ --~- ,..~ Glycolyse 
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Métaiolisme 
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1.)u,1e rture des 
canaux calciques 
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Libération 
d'i n suii ne 

Figure 3 : Mécanisme de la sécrétion de l'Insuline (Allain, 2005). 

Une augmentation de concentration de glucose dans la cellulef3 langerhantienne due à une 

élévation du glucose plasmatique, présentant un approvisionnement important de l'énergie, de 

ce fait une élévation de l' ATP cellulaire ce qui résulte une fermeture des canaux potassiques 

(K+) et donc une dépolarisation, puis une ouverture dc5 canaux calciques (Ca2+) ce qui 

accélère le flux de calcium provoquant une sécrétion d'insuline (Silbemagl & Despopoulos, 

1993). 

1-2-2- Les facteurs hyperglycémiants: 

Pendant le jeûne ou le travail, en situation de stress ... etc apparaît le rôle des facteurs 

hyperglycémiants parmi les quels on trouve le cortisol une hormone glucocorticoide, l'adrénaline qui 

appartient au chatécholamine et le glucagon l'hormone hyperglycémiante la plus connue, sécrété par 

les cellules a du pancréas, son effet principal consiste à augmenter la glycémie par : 

a- Une augmentation de la glycogénolyse. 

c- Une dimin~ion de glycolyse (Koolman & Rëhm, 1994 ; Silbemagl & dispopoulos, 1993). 
' 
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La classification actuellement utilisée est celle de l'OMS de 1985 elle inclut trois classes 

cliniques : 
\.· 

1,.3,.1. Le Diabète Sucré: 

Le diabète sucré (ou diabète mellitus) est un groupe de maladies métaboliques 

caractérisées par une hyperglycémie chronique résultant d'un défaut de la sécrétion de l'insuline, 

de l' action de l'insuline ou de ces deux anomalies et associées. 

L'hyperglycémie chronique est associée avec des complications organiques spécifiques touchant 

particulièrement les yeux, les reins, les nerfs le cœur et les vaisseaux (Drouin et ai. , 1999). 
-

Une nouvelle classification du diabète a été proposée par l' AD.A (American Diabetic 

Association). La modification la plus notable a été proposée en juin 1997 concernant 

l'abaissement du seuil de la glycémie à jeun pour le diagnostic du diabète, de l ,40g/l à l ,26g/l 

(soit de 7,8 à 7,0 mmol/l), qui est approuvées par l'OMS pour la dernière fois en 1999 

(Drouin et ai., 1999). 

Ce type de diabète comprend : · 

A - Diabète lnsulino-Dépendant (DID) ou Diabète de type 1. 

B - Diabète Non lnsulino-Dépendant (DNID) ou le Diabète de-type II. 

1-3-2- L'intolérance au GIÙcose (J;G): 

C'est une anomalie caractérisée par un~émie à jeun et après ingestion de glucose, 

intermédiaire à celle du sujet normale et du diabétique. 10 à 15% des patients porteurs d'une (IG) 

auront un DNID dans les 10 ans suivants sa mise en évidence (Moline, 1992). 

Chez les sujets dont la tolérance au glucose est peu altérée, la relation entre l' insulino­

sécrétion et la glycémie à jeun ou après une charge orale de glucose suit une courbe ascendante, 

puis descendante appelée« courbe de starling »(figure; 4 et 5) (Cah.Nutr.Diét., 2001). 
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1-3-3- Le Diabète Gestationnel: 
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Figure 5: èourbe de starling du et 
pancréas p'Qur la sécrétion de avec 
l'insuline 

Le diabète gestationnelle est défini comme un diabète décelé pendant la grossesse. Il 

survient au cours d'environ 2% de toutes les grossesses (Moline, 1992), généralement au 

troisième trimestre et justifie la prescription d'un régime hypocalorique, de l'activité physique, 

parfois de l'injections d'insuline. Habituellement, la glycémie redevient normale après 

l'accouchement. En cas de nouvelle grossesse, la réapparition du diabète est très probable ; à 

long terme, il existe un risque élevé de diabète définitif. 

L'objectif du présent travail étant centré sur le diabète de type II nous avons consacré le 

prochain paragraphe à l'étude de ce type et ses causes. 

1-4- Physiopathologie du Diabète de Type II : 

Le Diabète de Type II, appelé également diabète de maturité ou encore diabète gras, il 

représente la forme la plus fréquente de diabète: 80 à 85%. Il survient chez des sujets de plus de 

40 ans, en générale obèses, et est le plus souvent cliniquement latent, souvent découvert 

fortuitement lors d'un bilan (Khalfa, 2001), ces malades sont souvent hyperinsuliniques 

présentant une insulino-résistance qui se transforme à long terme en un déficit relatif à 

l' insulino-sécrétion, puis un épuisement de celle-ci (Association des enseignant de 

, pharmacologie, 1987). 
\ 

Généralement le diabète de type II est la conséquence d'une double anomalie: une insulino-

t::i::tance ~ . un défaut d' r · .. sll::no ·sé: rét10n. 
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Le diabète de type II ~t l'aboutissement d'un long processus expliquant au départ une 

baisse de la sensibilité des ti~sùs cible (foie, muscles, tissus adipeux) à l' action de l' insuline ou 

insulino-résistance, d'où la diminution de l'utilisation du glucose par ces tissus et de son 

stockage hépatique (Khalfa, 2001). Cette anomalie est la conséquence de: 

- La diminution du nombre de récepteurs spécifiques de l'insuline. 

- La diminution de l'affinité des récepteurs à l'insuline (fonctionnement anormale) (Darnell et 

al., 1989). 

- La présence d'antagonistes circulants (exp: glucagon) (Lubetzki et al., 1978). 

- Certains diabétiques produisent des anticorps anti-insuline (Damell et al., 1989). 

1-4-2- Défaut d'lnsulino-Sécrétion: 

En valeur absolue, l' insulinémie basale à jeun dans le DNID peut être basse, normale ou 

élevée, elle est due à différentes anomalies qui sont les suivantes : 

- Des anomalies de sécrétion par les cellules ~ s'associent à un défaut touchant un des allèles du 

gène codant pour le peptide C de l'insuline. (Haneda, et al., 1984; Iwamoto, et al., 1986). 

- Certaines 'mutations ont pour conséquence un empêchement du clivage de la proinsuline en 

insuline et peptide C, ce qui entraîne une hyperproinsulinémie donc une hypoinsulinémie. 

(Pierre, et al. , 1990). 

- La diminution de la capacité des cellùles ~ pancréatiques à être stimulées par le taux élevé de 

glucose dans le sang 

- La transmission du défaut génétique est autosomique llominante. ce qui pourrait se confondre 

avec le diabète juvénile appelé encore MODY (Maturity Onseil Diabéte of the Young (Moline, 

1992). 

- L'alimentation trop riche en glucide, entraîne en quelque sorte un« surmenage» du pancréas 

qui s'épuise au bout de quelques dizaines d'années de sécrétion trop importante. 

- L'obésité chez ces sujets, conduit au développement du diabète suite à une fatigue pancréatique 

se manifestant par une incapacité à assurer les besoins en insuline. · 

- Certains cas psychologiques, tels que le stress et l'hygiène de vie, provoquent des troubles de 

sécrétion de l'insuline. 
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Le diagnostic du diabète peut être établi de différentes manières, en \~bsence d 'une 

hyperglycémie évidente, il peut être confirmé. Une deuxième mesure est rarement demandée. 

Les démarches suivies sont souvent les mêmes à savoir les symptômes observés, 

l' analyse de la glycémie à jeun et dans certains cas, il y a une provocation de l' hyperglycémie à 

jeun. (Drouin et al, 1999), 

1-5-1- Symptômes du Diabète : 

Des symptômes sont observés chez les sujets diabétiques; nous en citons: 

Une polyurie, une polydipsie, un amaigrissement inexpliqué, l'asthénie et la polyphagie sont des 

signes courants chez ces patients. Le dosage de la glycémie quelque soit l'heure révèle un taux 

supérieur ou égal à 2 g Il (soit 11, 1 m mol). 

1-5-2-La Glycémie à Jeun: 

Une glycémie à jeun est considérée comme un des marqueurs du contrôle métabolique. 

Mesurée _avec la méthode à la glucose oxydase dans le plasma du sang veineux ou capillaire, 

avec des valeurs supérieures ou égales à l,26g/l (soit 7 m mol/l) à deux dosages successifs, elle 

permet de poser avec certitude le diagnostic du diabète sucré (Khalfa, 2001 ). 

1-5-3- L'Hyperglycémie Provoquée par Voie Ùrale (HGPO): 

Chez les sujets ayant une glycémie à jeun inférieure à 1,40g/l mais supérieure aux valeurs 

normales, on ne peut exclure formellement un diabète qu'après avoir réalisé une preuve de 

charge glucosée (HGPO); cet examen consiste à faire ingérer au patient du glucose par voie 

orale (75g de glucose diluée dans 300ml d'eau pour !'adultes 1,75 g/kg pour l'enfant sans 

dépasser 75g et lOOg pour la femme enceinte) et à doser sa glycémie; 0, 30, 90 et 120 minutes 

après l'ingestion. Les interprétations sont mentionnées dans le tableau I suivants : 

Tableau 1 : Diagnostic du diabète sucré de type II selon les résultats de HGPO. 
(Yudkin et aL, 1990; Khalfa, 2001). 

État normal : 
Glycémie à jeun comprise entre 0,70g/l etl ,10 g/l. 

Glycémie <1,40 g/l à la 2ème heure. de l'HGPO 

Diabète sucré : 
Glycémie à jeun 2: l,26g/l. 

Glycémie 2: 2g/l à la 2ème heure. de l'HGPO. 

Intolérance au 
Glycémie à jeun comprise entre 0, lOg/l et l ,26g/l. 

lucose ~ Glycémie comprise entre 1,40g/l et 2g/1 àla2eme heure g 
j de nJG11ü. 
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Le dosage de la glycémie 2 heures après une charge de 75g 'de glucose lors d'une 

hyperglycémie provoquée par voie orale supérieur ou égale à 2g/l (soit 11, lm mol/l), considère 

le patient comme diab~tique (Moline, 1992). 

1-6- Traitement du Diabète Non-Insulino-Dépendant: 

Quel que soit le type de diabète, le but du traitement est de rétablir des conditions se 

rapprochant le plus possible de l'euglycémie du sujet normal. Et à corriger les autres facteurs de 

risques vasculaires souvent associés (Grimaldi et al., 1992). Les bases principales de la 

thérapeutique sont : 

1-L'hygiène-de vie : la diététique, l' Activité Physique. 

2- Les Anti-Diabétiques Oraux: Qui ont deux objectifs; augmenté la sécrétion de 

l'insuline et amélioré la sensibilité des tissus à l'insuline. Il existe 5 classes « d'anti-diabétiques 

oraux ». 

-les sulfamides. 

-les biguanides. 

- les inhibiteurs des alpha-glucosidases intestinales. 

-Vanadium et les peroxovanadates. 

-les thiasolidine-diones. 

3 -Insulinothérapie du diabète de type II: son effet principal consiste à diminuer la 

glycémie par : 

a- Une augmentation de la glycogénèse. 

b- Une diminution de la néoglucogenèse 

c- Une augmentation de glycolyse (Association des enseignant de pharmacologie, 1987). 

1-7-Surveillance du diabète HbAlc : 

Les éléments de surveillance de l'équilibre du diabète chez le diabétique de type II 

reposent essentiellement sur l'hémoglobine., glycosylée ou HBAlc, qui est normalement 

comprise entre 4 et 6% de l'hémoglobine total, sachant que: 

- une hémoglobine HBAlc <6,5% définit l'équilibre glycémique adéquat. 

-Lorsque l'HBAlc est comprise entre 6,5 et 8% à deux contrôles successifs, une 

modification thérapeutique peut être envisagée en tenants compte du rapport 

avantages/inconvénients du traitement envisagé. 

-Lorsoue la valeur de l'HBAlc est >8% à deux contrôles uccessifs une m d"ficatioo du 

traitement est recommandée . ... , 
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Il- BIOSYNTHESE et EXFLORATiûN r'Gi.;(."TIONNELLi.: ues 
LIPOPR~INES 

11-1 Biosynthèse et métabolisme des lipides sanguins 

Les lipides sanguins sont constitués essentiellement de cholestérol, de triglycérides et de 

phospholipides. Ce sont des particules insolubles dans l'eau, leur liaison à des protéines de 

transport fonne les lipoprotéines composées plus hydrosolubles. 

Les hyperlipoprotéinémies résultent de l'augmentation d'une ou de plusieurs fractions 

lipoprotéique~. Elles constituent un ensemble de pathologie dont le risque le plus grave est 

l'athérosclérose (khalfa, 2001 ). 

11-1-1 Le Cholestérol (CH) 

a- Définition: 

C'est un lipide simple du groupe des stéroïdes. Il existe dans la cellule sous forme libre et 

dans certains tissus, il est présent sous fonne estérifiée (la fonne de réserve du CH) (Kessous, 

1996). Il est indispensable à la vie, il occupe une place ~mportante parmi les dérivés isopréniques 

dans la mesure où d'une part il est l'objet d'une biosynthèse active dans les organismes humains 

(lg/jour) et d'autre part il est le précurceur de composés d'un très grand intérêt biologique, les 

acides biliaires (Louisot, 1983) et les stéroïdes et permet la formation de la vitamine D3 au 

niveau de la peau sous l'influence du soleil (Dupagne et al., 2000). 

Le mécanisme de la biosynthèse du CH est connu grâce aux travaux de Konrad Boch et 

Fedor Lynen (ce qui leur valut le prix Nobel de médecine 1964) (Louisot, 1983). 

HO 

Figure 6 : Formule chimique développée de la structure du Cholestérol 

(Louisot, 1983). 
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b- Les Sources du Citolest\;1 oi ~ 

Le CH plasmatique a une double origine : 

• exogène (apport alimentaire) : 

Après absorption sélective par la muqueuse intestinale en présence de glycérides et sels 

biliaires (Bernard, 1989). 

• endogène (biosynthèse) : 

Au moins aussi importante quantitativement, smon plus, par biosynthèse dans 

l'enthérocyte et l' hépatocyte à partir d' acétylcoenzyme A, de l' ordre de 1,5 à 2 g/jour. 

L'estérification du cholestérol en stérides a lieu également dans le foie (Bernard, 1989). 

1 Acétyl Co P.. 

Mévalonate 

4 1 
Phospho- m eval.onate 

Diméthyl- Allyl 
pyrophosphate 

J 

1- Acétyl transférase. 

(t) Acéto Acétyl Co A 

3 l© 
B- hydroxyB- méthylGlutaryLCo A 

Diphopho - m évalonate 

(0 t 6 

' , !:i. 3- isopentényl phyrophosphate 

© . 1 --------
~ 

Géranyl pyrophosphate 
9 • 

Farnesyi pyrophosphate 
10 .. 

Squalene 

• Lano ~terol 

12 -"'----.. Cholestérol 

2- Hydroxy-méthyl-glutaryl-COA synthétase. 

3- Hydroxy-méthyl-glutaryl-COA reductase 

(HMG-COA réductase). 

7- Isopentényl-pyrophosphate 3,2 isomérase 

8- Géranyl-pyrophosphatesynthétase. 

9- Géranyl-pyrophosphatesynthétase 

10- Squaléne synthétase 

4- Mévalonate kinase. 11- Enzyme microsomique 

5- Phosphomévalonate kinase. 12- Nombreuse enzymes. 

6- Pyrophosphomévalonate-décarboxylase. 

Figure 7 : Schéma générai de la 01osy11these du (.uolestérol (Louisot ,1983) 

' ' 
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c- Camoolismé tiu Cou estéi-üi; 

' Le catabolisme du CH laisse intact le noyau cyclisé. Dans le foie la transformation du 

CH en acide biliaire est la principale voie catabolique, prévenant son accumulation dans 

l'organisme et les lésions artérielles, le foie humain normal converti 300 à 500mg de CH en 

ApoB. Une partie du CH est éliminée dans l'intestin selon deux voies: la résorption directe par 

les cellules de la muqueuse intestinale, ou la transformation en coprostérol par voie enzymatique 

(bactéries intestinales) (Kessous, 1996). 

-Il-1-2-Les Triglycérides: 

a- Définition : 

Les triglycérides sont des graisses présentes dans le sang, rapidement métabolisables 

pour fournir de l'énergie. Les . triglycérides (également appelés triacylglycérols ou 

triacylglycérides) sont des glycérides dans lesquels le glycérol est estérifié avec trois acides gras. 

Ils représentent les constituants principaux des huiles végétales et des graisses animales. 

Les triglycérides représentent la forme lipidique la plus importante dans les dépôts de 

graisse et dans l'alimentation de pl!:ls, les acylglycérols, et plus particulièrement les 

phospholipides, sont les composants majeurs de la membrane plasmique comme d'autres 

membrane (Murray et al., 1999). 

b-Biosynthèse des Triglycérides: 

La biosynthèse des triglycérides relève de deux mécanismes fondamentaux : 

• La voie de l'acide phospbatidique: 

Active dans le tissu adipeux et le foie. Les acides gras sont activés sous forme d'acyl-COA par 

l'acyl-COA synthétase, utilisant l' ATP et la CoA. Deux molécules d'acyl-CoA se combinent au 

glycérol 3-phosphate (1,2-diacylglycérolphosphate), cette réaction se produit en deux étapes via 

le lysophosphatidate, catalysées en premier par la glycérol-3-phosphate acyltransférase, puis par 

la l-acylglycérol-3-phosphate acyltransférase. Le phosphatidate est transformé par la 

phosphatidate phosphohydrolase en 1,2-acylglycérol. Une molécule supplémentaire d'acyl-CoA 

est estérifiée par réaction avec le diacylglycérol pour former du triacylglycéro~ réaction 

catalysée par la diacylglycérol acyltransférase. 
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Figure 8: Biosynthèse des triglycérides par la voie de lacide phosphatidique (Louisot, 

1983) 

• La voie des mono et di-acyl-glycérols : 

Dans la muqueuse intestinale, il existe une voie du monoacylglycérol, dans laquelle ce 

composé est transformé en 1,2-diacylglycérol du fait de la présence de la monoacylglycérol 

acyltransférase .l'essentiel de l'activité de ces enzymes est localisée dans le réticulum 

endoplasmique de la cellule, mais on trouve un peu aussi dans la mitochondrie. 

L'activité phosphatidate phosphohydrolase est essentiellement trouvée dans le surnageant 

débarrassé de toute particule, mais elle est également associée à la membrane (Murray et al., 

1999) 

c- Catabolisme des TrigJycérides : . 

Les triglycérides peuvent être hydrolysés par une lipase adéquate en acides gras et en 

glycérol avant que le catabolisme subséquent puisse se produire. L'essentiel de cette hydrolyse 

(lipolyse) a lieu dans le tissu adipeux et s'accompagne de la libération d'acides gras dans le 

plasma, où ils sont retrouvés liés à l'albumine sérique. Ceci est suivi par la captation d'acides 

gras par les tissus puis par leur oxydation ou réestérification. (Murray et al., 1999) . 
..,, 
' 
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cœur, le rein, le musdl;!, le yourr..~n, !;,, !e~!i-:::~ !e, !e ~erveau, et le tissu adipeux) 0rn la capaciie 

d' oxyder les acides gras à longue chaîne, bien que le cerveau ne puisse les capter aisément à \. 

partir du sang (Murray et al., 1999). 

II-2- Biosynthèse et Destination des Lipoprotéines : 

II-2-1- Définition et Structure des Lipoprotéines : 

Les lipoprotéines représentent la seule forme de transport des lipides circulant. La 

connaissance de ces complexes macromoléculaires permet de rendre compte de la plupart des 

processus physiologiques et pathologiques impliquant le métabolisme lipidique (Alaupovic. 

1979). 

Ces complexes lipoprotéiques forment en principe des structures sphériques qui se composent 

d' un noyau de lipides apolaires (triglycérides et esters de cholestérol) . Les lipoprotéines se 

divisent en cinq groupes : les chylomicrons, les VLDL, IDL, LDL et HDL, selon une taille 

décroissante et une densité croissante. Les lipoprotéines portent sur leur surface externe des 

apoprotéines caractéristiques qui flottent dans la «couronne», ou sont apposées de façon lâche 

(Koolman & Rëhm, 1994). 

11-2-2- Classification des Lipoprotéines : 

Les lipoprotéines ont été classées selon divers critères tels que : leur composition 

chimique (Tableau IV) (quantité et nature des lipides et des protéines), leur réactivité chimique 

vis-à-vis des polyanions et des lectines (réactions de précipitation), leur réactivité 

immunologique vis-à-vis d'immuno-sérums spécifiques (sérums anti-apoprotéines), leur origine 

ou devenir métabolique, leur pouvoir pathogène (pathogénie des lipidoses), leurs propriétés 

physiques (dimensions ,mobilité électrophorétique, densité). A l'heure actuelle, ces dernières 

propriétés sont encore à la base de la classification des lipoprotéines et plus particulièrement 

l' ultracentrifugation de flottation. (Alopauvic, 1979). 

Tableau IV : Propriétés des Lipoprotéines (Barns, et al, 2000) 

Lipoprotéines 
Poids Densité Protéine Lipides Apo 

moléculaire (Da) . (g.mr1
) % majeurs lipoproteine 

CM >400 000 <0.95 1.5-2.5 TG A, B-48, C, B 
VLDL 10000-80000 <1,006 5-10 TG, PL, CE BlOO, C, E 

L "000-1 0 000 1 006-1 019 15-20 CE TG, PL B-100 r F 
1 

LDL 23 OO 
1 

1,019-1,063 20-25 CE,PL 

1 

B-1 00 
HDL ~1-75-360 1,063-1,210 40-55 PL, CE A, C, D, E 
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Les chylomicrons contiennent 98% de lipides, dont 83% sont des triglycérides (Figure 
' 

11), d'une existence éphémère dans le plasma sanguin qu'ils rendent trouble, voire lactescent, le 

risque athérogène, s' il existe, est très faible (Bernard, 1989). Les chylomicrons véhiculent dans 

le plasma le cholestérol et les triglycérides venant d'être absorbés ; ils sont les plus volumineuses 

et les plus légères des particules lipoprotéiques. Synthétisé au niveau de l' entérocyte, le 

chylomicron est responsable du transport des lipides alimentaires (exogènes) (Khalfa, 2001). 

A l'intérieur de la cellule intestinale, on observe des remaniements métaboliques 

intenses : 

D'une part, les acides gras, à faible condensation en carbone, constituent des complexes avec des 

sels biliaires et gagnent directement les cellules hépatiques par la circulation porte ; ~'autre part, 

une resynthèse des triglycérides à partir du glucose ou des mono glycérides et des acides gras 

renfermant plus de 10 atomes de carbone. Ces triglycérides « resynthétisés » avec quelques 

molécules de cholestérol et de phospholipides s'associent à une copule protéique constituée de 

petites quantités d'apoprotéines A et B. L'ensemble de cette composition chimique donne 

naissance aux chylomicrons «natifs». Ces derniers gagnent rapidement la circulation 

lymphatique puis la circulation -générale. Leur demi-vie est très brève (inférieur à 30minutes) ; 

elle est sous la dépendance de la lipoprotéine lipase (LPL), enzyme d'hydrolyse des 

triglycérides, présente à la surface de l'endothélium des capillaires sanguins de divers tissus, 

dont le tissu adipeux. Cette enzyme est libérée par l'héparine, activée par l'insuline. La 

régulation de cette attaque enzymatique est sous le contrôle de l'apoprotéine en, cédée par les 

HDL aux chylomicrons. 

A l' issue de ce processus, les particules résiduelles ou chylomicrons « Remnants » sont, soit 

recyclées dans d'autres lipoprotéines, soit captées par des récepteurs hépatiques. Ce dernier 

mécanisme implique la présence d'apoprotéine E (Alaupovic, 1979). 

16 
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Figure<li: Composition Lipidique des chylomicrons (Alaupovic, 19 

b- Biosynthèse et destination des VLDL 

Les VLDL contiennent plus de 900/o de lipides à répartitions variables dont au moins la 

moitié de triglycérides. (Figure12). A concentrations élevées, elles font courir un grand risque 

athérogène (Bernard, 1989). L'intestin, mais surtout le foie, sont les sièges permanents de 

synthèse des VLDL. Ainsi les apoprotéines B, C et E se lient avec des lipides exogènes mais 

aussi endogènes résultant du catabolisme des hydrates de carbone (glucides et alcool). 

Le catabolisme intra vasculaire des VLDL implique deux types d'action enzymatique: 

-L'activité LPL (LipoProtéine-Lipase), déjà évoquée lors du catabolisme des chylomicrons et 

dont la régulation dépend aussi de la cession d'apoprotéine C II des HDL aux VLDL. 

-L'activité LCAT (Lécithine Cholestérol Acyl Transférase) qui réalise l'estérification du 

cholestérol libre des VLDL. Cette enzyme est d'origine hépatique, son activité est régulée par un 

échange d'apoprotéines entre les VLDL et les HDL. L'ensemble de ces processus s'accompagne 

de la perte d'apoprotéines Cet donne naissance aux IDL ou LDLl. 

1,. 



\' 
·. \ 

CJ{.ft.'1'1~ 11: 010S"f!Nl1!Jl7S'E et 'E.X'PL~'IJO'J( 'E'O!NC'II01f!JœU/E. lu 
Liœ!J<PllJYP.E11(1FS. 

n; s 1 ;~ 

.' -- CL 7 ~. 

C F 12%- · 

NE.FA i·. 

Figure 1~: Composition Lipidique des VLDL (Alaupovic, 1979) 

c- Biosynthèse et Destination des IDL 

Les IDL sont issues de l'hydrolyse des VLDL par les lipases. En raison de la taille réduite 

des IDL par rapport aux VLDL, les Apo C perdent l~ur affinité avec la particule et sont alors 

échangées aux VLDL, aux HDL et aux CM. Les IDL sont de taille et de densité intermédiaires 

aux VLDL et aux LDL, soit de 272 à 300 et de 1.008 à 1.019 g/ml. Elles contiennent environ 

23% de TG, 290/o d'CE, 9% de CL, 19% de PL et 19% de protéines. Une molécule d' Apo B-100 

est présente à la surface de chaque IDL, de même que plusieurs molécules d' Apo E (Dabadie & 

Bordeaux, 1994). Les VLDL riches en Apo B et E sont en partie catabolisées au niveau du foie, 

et transformées en IDL sous l'action de HL ou être entièrement cataboiisées (Koolman & Rohm, 

1994) 

d- Biosynthèse et Destination des LDL : 

Les LDL contiennent 22% de protéines contre 78% de lipides (Bernard, 1985) (Figure 13). La 

formation des LDL résulte donc de la dégradation intra vasculaire des VLDL. Par contre , leur 

catabolisme, longtemps considéré comme essentiellement hépatique, peut siéger au niveau 

périphérique puisque l'on a mis en évidence des récepteurs LDL au niveau de la fibre musculaire 

lisse , de l' adipocyte , des cellule endothéliales ou encore des fibroblaste. Cette possibilité de 

captation tissulaire est essentielle pour rendre compte du« pouvoir athérogène latent » des LDL 

qui peuvent, aaiis c~rtè:Ullts ci.rconsLances, ceuer un excts de lipides à la paroi Vë:lS(;ulaire. Uans 
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leur état de surface, donc des phospholipides et des apoprotéines. On observe ensuite une 
\ 

«internalisation» des particules dans la cellule, suivie d'une attaque lysosomale de 

l'apoprotéine B et d'une hydrolyse du cholestérol estérifié, le cholestérol libre se disperse ainsi 

dans le cytoplasme ; l'augmentation de sa concentration a un triple effet : 

-Inhibition de l'hydroxyméthylglutaryl coenzyme A réductase (l'HMG COA réductase) 

et donc arrêt de la synthèse du cholestérol intracellulaire, 

-Inhibition de la synthèse des récepteurs LDL et donc arrêt de l' arrivée de cholestérol 

extracellulaire, 

-Stimulation de l' Acyl Cholestérol Acyl Transférase (ACAT) et donc estérification du 

cholestérol libre cytoplasmique. 

L'ensemble de ce processus régulateur a pour but d'éviter la surcharge en cholestérol des tissus 

périphériques (Alaupovic ,1979). 

Les LDL font courir un risque athérogène très élevé c'est pourquoi elles sont appelées le 

« mauvais cholestérol » athérogène (Bernard, 1989). Dans la fourchette des valeurs de LDL­

cholestérol habituellement observées dans les populations occidentales, les concentrations les 

plus basses sont associées au risque le plus bas ~e maladie cardiovasculaire (The Lancet, 2002). 

':""-· 

PRINCIPALES LIPOPROTÉINES 
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Figure 14.: Composition Lipidique des LDL (Alaupovic, 1979) 
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~a biosynthèse des HDL est à la fois hépatique et intestinale. A l'état natif leur structure 
' est discoïdale (Alaupovic, 1979), elles contiennent environ la moitié de phospholipides, le tiers 

de cholestérol, le reste (moins de 10%) en triglycérides (Bernard ,1989) (Figurel4). 

Très-vite, elles reçoivent de l'apoprotéine A 1, issue de la dégradation des chylonùcrons et 

perdent l'apoprotéine E lors d'échanges avec les lipoprotéines riches en triglycérides. La suite 

de leur vie biologique rend parfaitement compte de leur capacité de capter du cholestérol au 

niveau des tissus périphériques. La LCAT va réaliser l'estérification du cholestérol libre, 

cond!lÏsant à une molécule hydrophobe qui va être repoussée au centre de la HDL. La place 

périphérique ainsi laissée libre est occupée par une nouvelle molécule de cholestérol non 

estérifié issue des cellules tissulaires qui sera à son tour soumise à l'action de la LCAT et ainsi 

de suite, transformant peu à peu la configuration discoïdale en configuration sphérique et 

permettant l'épuration du cholestérol excédentaire des tissus. 

Le cholestérol, ainsi emmagasiné par les HDL, sera cédé aux hépatocytes et les HDL recyclées. 

Cependant, le mécanisme hépatique reste peu connu (Alaupovic, 1979). 

Il existerait ainsi un« bon cholestérol» qui s'excrète après oxydation en acides biliaires 

qui s'éliminent dans l'intestin ou participent à l'absorption des lipides en cycle entéro-hépatique. 

Il est prouvé que ces HDL sont un facteur de protection contre l'athérosclérose (Bernard, 1989). 

HDL 

CE 14% 

Fraction lipidique: 48% 

Figure J!(..: Composition Lipidique des HDL (Alaupovic, 1979) 
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Deux organes sont principalement impliqués dans la biosynthèse des lipoprotéines : 
.. 

l'intestin et le foie (figure 15) : 

Les lipoprotéines sont des macromolécules à haut poids moléculaire, chargé du transport 

des lipides circulants (en dehors des AG qui sont portés par l'albumine) 

La structure d'une lipoprotéine comprend un noyau hydrophobe constitué d'ester de cholestérol 

et de triglycéride en proportions variables et une enveloppe hydrophile de composants polaires : 

phospholipides, cholestérol et apoprotéines. Enfin le métabolisme des lipoprotéines est sous la 

dépendance de l'action de deux enzymes: la LipoProtéine Lipase (LPL) et la Lécithine 

Cholestérol Acyl Transférase (LCAT) (khalfa, 2001). 
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Figure 1~ : Métabolisme lipidique (tatscn, 199 J 
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11-J- Les apoprotèines 

\ C'est la partie protéique des lipoprotéines. Elle est désignée selon la nomenclature introduite 

par Alaupovic (figure 16) On distingue: 

· -1' Apo Al qui est un composant majeur des HDL mais également présent en faible quantité ·dans 

les CM. 

-1' Apo B présente au niveau des LDL, des VLDL, des IDL et des CM. 

-1' Apo C (CI-CU-CUI) retrouvée surtout dans les CM, VLDL, HDL. 

-1' Apo E retrouvée dans les VLDL et les CM. 

-il existe d' autres apoprotéines F, G et H (khalfa, 2001). 

Fraaion prorfiqu<' : 1% 
Fmction protiique . 10% 

Chylomicron VLDL 

Fradion protéique : 22 ''.:, Fraction protéique : 52 % 

LUL DL 
Figure 14-: Com.rosition protéique des principales lipoprotéines (AJaupovic, 1979) 
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contràctiles qui le constituent. (Elle est généralement due à une lésion des fibres musculaires, 
\ 

à une lésion du S.N .) •, 

-Anabolisme : ensemble des réactions chimiques aboutissant à la formation des constituants 

de l'organisme à partir des éléments simples de la digestion. 

-Athérome : dépôt lipidique sur la surface interne de la paroi des artères. La plaque 

d'athérome est visible sur la paroi de l'artère sous forme d'une simple tache jaunâtre ou 

blanchâtre(Delamare, 1999). 

-athéro-thrombogène :Phénomène pathologique consistant en la formation d'un caillot 

sanguin, formé de fibrine, de globules blancs et de plaquettes dans une artère ou une veine 

(Delamare, 1999) 

-Diurèse: volume d'urine sécrété par les reins pendant une période de temps donnée. 

-Diurne : pendant le jour. 

-Ectopique abdominale : localisation anormales, au niveau d'une cavité située à la partie 

inférieure du tronc (Delamare, 1999). 

-Euglycémies: La glycémies normale comprise entre 0.7 et 1.10 g/l. 

-Glucose: fo ne simple de sucre qui constitue la principale source d'éne · ie de l'organisme. 

-Glycogène : forme sous laquelle le sucre est mis en réserve dans le foie et les mùscles. 

-Glycosurie : présence de sucre dans l'urine .le sucre normalement absent dans l'urine appart 

à une glycémie dépasse environ l,80g/l. 

-Glucagon : hormone hyperglycémiante sécrétée par les cellules alpha des îlots de langerhans 

Elle s' oppose aux effets de l'insuline ,. sa sécrétion augmente lorsque le taux de sucre dans le 

sang diminue, pour libérer les réserves en sucre du foie. 



\' 

~' 

Cliapitre III: . La (J)yslipitfémie 

III- La Dyslipidrmie : 

·Actuellement, des millions d'individus du monde entier, atteints du diabète de type 2, 

souffrent et meurent inutilement chaque année en raison des procédures de traitement et de 

dépistage inadaptées concernant les facteurs de risque des maladies cardiovasculaires. Un groupe 

de spécialistes du diabète et des maladies cardiovasculaires a publié ce rapport, soulignant 

l' importance de mettre en oeuvre des stratégies thérapeutiques pour réduire le risque des 

maladies cardiovasculaires et, en particulier, un facteur clé p~mi d'autres : la dyslipidémie du 

patient diabétique (Taskinen et al. , 1982). 

111-1 Définition 

La Dyslipidémie ou syndrome métabolique également appelé syndrome x ou syndrome 

de l' insuline- résistance, désigne un ensemble d'anomalies métaboliques (Reaven, 1988), se 

traduisant par une anomalie du taux de lipides dans le sang, ces lipides sanguins sont représentés 

par le cholestérol, les triglycérides, les phospholipides et les acides gras libres. Non solubles, ils 

ne peuvent circuler dans le sang que s'ils sont associés à des protéines spécifiques 

(apoprotéines), l'ensemble ainsi formé constitue une lipoprotéine (Bordas, 1995). 

111-2 Les Types de Dyslipidémie : 

Il existe deux types de dyslipidèmie : L'hyperlipidémie et l'hypolipidémie. La présente 

étude s' articule autour de l'hyperlipidémie, l'anomalie la plus souvent retrouvée chez les 

diabétiques de type Il. 

111-2-1 L'hyperlipidémie: se définie comme étant une augmentation du taux de 

lipides sanguins, se manifestant principalement par une hypercholestéro1émie (::'.:: 2,5g/l) et / ou 

une hypertriglycéridémie (::'.:: l,5g/l) (exogène, endogène). Il en découle des risques majeurs tels 

que l' athérosclérose (dépôt de plaques rétrécissant le diamètre intérieur des artères) (Bordas, 

1995). 

111-2-2 L'hypolipidémie: L'hypolipacidémie est la diminution pathologique des 

acides gras dans le sang. Les termes varient selon les graisses concernées : l'hypolipémie ou 

hypolipidémie est la baisse des taux de triglycérides plasmatiques ; certains corps gr~s étant 

souvent associés à des protéines, on lanomme aussi hypolipoprotéinémie. 

Affectant souvent l'adulte, la lipémie totale est en moyenne de 5 à 7 g/litre de sérum, mais varie 

en fonction du sexe, de l'âge et de l'alimentation. Un repas riche en graisse peut faire monter la 

'<.,_ ... . 
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III-3 La Dyslipidémie chez le Diabétique : 

La Dyslipidémie du diabétique est une maladie caractérisée par de faibles niveaux de HDL 

cholestérol (bon cholestérol), une augmentation des triglycérides et une prépondérance de 

particules petites et denses de LDL-cholestérol (mauvais cholestérol) qui sont susceptibles de 

former des dépôts graisseux dans les artères. La dyslipidéniie du diabétique est associée à la 

résistance à l'insuline, un état qui est apparu comme un précurseur du diabète de type II. 

Lorsqu'un individu est résistant à l'insulin~, le corps n'utilise pas efficacement l'insuline qu'il 

produit, ce qui entraîne un effet défavorable sur les niveaux de lipides sanguins avec une 

augmentation aes TG et une baisse du HDL cholestérol, ce qui augmente le risque de maladie 

cardiovasculaire (Tobian et al., 2001) 

III-3-1 La Dyslipidémie chez le diabétique de type 1 (DID): 

La carence insulinique induit un défaut d'activation de la li-~<.~l~cllipase adipocytaire 

(i nsulino-sensible) qui normalement permet le stockage des TG. Comme nous l'avons rappelé, 

les HDL proviennent en partie du catabolisme des VLDL et chylomicrons. Donc unë baisse de 

ce catabolism~;end compte de l'effondrement des HDL (Figure 17) . De plus le catabolisme des 

LDL par la voie des récepteurs Apo B du foie est ralenti pour deux raisons : les LDL sont 

enrichis en TG du fait du défaut de délipidation des VLDL et la carence en insuline provoque 

une diminution du nombre des récepteurs (l'insuline augmentant le no:nbre de récepteurs Apo B 
-~ 

du foie).ce qui conduit à l'augmentation du transfe1i du cholestérol estérifié des HDL vers les 

VLDL et les LDL. Il s' ensuit une diminution de l'épuration tissulaire en cholestérol et une 

augmentation de la production de LDL athérogènes (Dabadie & Bordeaux, 1994). 
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Figure 17 : La Dyslipidémie Che-z Diabétique de type 1 

(Dabadie & Bordeaux, 1994). 

111-3-2 La Dyslipidémie chez le diabétique de type II (DNID): 

La Dyslipidémie la plus courante en présence de diabète de type II est une 

hypertriglycéridémie accompagnée d'un faible taux de HDL-C et d'un taux normal de 

cholestérol et de lipoprotéines de basse densité LDL-C. Même si le taux de LDL-C est normal, il 

y a souvent une augmentation du nombre de particules LDL petites et denses et une élévation des 

concentrations d'apolipoproteines (ApoB). L'hypertriglycéridémie est en partie attribuable à la 

présence d'un excès de résidus de lipoprotéines riches en triglycérides (TG), tandis que les 

faibles taux de HDL-C témoignent d'un faible nombre de particules HDL. 

Le nombre de particules LDL commence à augmenter quand le taux plasmatique de TG 

dépasse un seuil d'environ l.5mmol/1. Néanmoins, il est rare qu'un patient présente une 

élévation significative du taux sérique de TG et de LDL-C et un rapport CHt/HDL-C élevé. La 

hausse du nombre de particules LDL petites et denses se traduit par un taux élevé d' Apo B dans 

le plasma (Dabadie & Bordeaux, 1994). 

111-3-3 La relation entre la Dyslipidémie et le Diabète de type II: 

Le diabète de type II et le syndrome métaboli .. 1u~ se reconnaissent tous deux comme 

substratum physiopathologique d'un état d'insulin.>-résistance ayant comme conséquence une 
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production accrue d'acides gras libres (AGL) par un tissu adipeux pléthorique en situation 

ectopique abdominale. Cet excès d' AGL est ams1 d1spomble pour la synthese hepat1que des 

VLDL, lipoproteines riches en triglycérides (TG) ; l'hyperlipidémie la plus présente chez l'es 

diabétiques de type II (Harris, 1991). 

L 'hyperlipidémie est présente chez plus de 70% des diabétiques de type II. D ' après une 

étude américaine (Harris, 1991). Et plus de 40% dans une série d' études françaises sur des 

diabétiques de type 2 (Floch et al., 2000). 

La dyslipidémie chez le diabétique de type Il se manifeste par les troubles lipidiques 

suivant : 

a- L'hypertriglycéridémie endogène: L'hypertriglycéridémie accompagne le syndrome 

métabolique. Elle reflète le taux de lipoprotéines de très basse densité (VLDL) dont 

l' augmentation plasmatique au cours du DNID (Howard, 1987), s'explique principalement par 

une production hépatique accrue, cette dernière est favorisés par : 

* L' augmentation du flux portal des substrats : AGL et glucose au foie est l' hyperinsulinisme. 

* L'orientation prioritaire des AGL vers la lipogenèse hépatique plutôt que vers la lipolyse 

(Collin, 2000). 

* L' augmentation de l' anabolisme des VLDL s'accompagne d'une diminution de leurs 

catabolismes, avec une réduction de leur épuration. 

*La diminution du catabolisme de VLDL est retardée par une baisse d'activité de la lipoprotéine 

lipase (Taskinen, 1982) (Figurel6). 

* En outre les VLDL sont de grande taille, enrichies en cholestérol libre et en triglycérides 

(Lubtzki et al. , 1978), elles ne sont que faiblement transformées en LDL et sont essentiellement 

catabolisées en VLDL- remnants (Howard et al. , 1987), ces remnants sont reconnus des 

particules athérogènes, car facilement captés par les macrophages, et contribuent à la . formation 

de cellules spumeuses qui vont être le point de départ de l'athérosclérose des parois (Schwandt, 

1985). 

* La glycation non enzymatique des VLDL aux nivea~ d' apolipoprotéines E est en particulier 

responsable du ralentissement du catabolisme des VLDL, ce qui diminue la liaison del ' Apo E à 

son récepteur spécifique (Mano, 1990) et augmente donc la concentration des VLDL. 

b- L'hypertriglycéridémie exogène ou hyperchylomicronémie: 

Cette affection est la conséquence d'un déficit de la synthèse de la lipoprotéine lipase 
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catabolisme plasmatique par LPL des chylomicrons et leùr accumulation parfois considérable 

(Collin, 2000). 

- L'hypercho:este:ro:tmk : 

C'est l' augmentation d'4: taux de cholestérol dans le sang supérieur à 2,5g/l, varie en 

fonction de l'age, sexe, habitude~ alimentaires, et d'autre maladie comme le diabète. 

Les anomalies lipidiques à inhérentes à l' augmentation du cholestérol total, montrent une 

élévation de LDL-C avec un taux de HDL-C normal ou diminué, l' hypercholestérolémie est un 

facteur de risque d' athéroscléroses (Delamare, 1999). 

d- L'augmentation du LDL-Cholestérol: 

Le plus souvent au co~rs du DNID, le taux cholestérol lié aux LDL est normal (Howard, 

1987), il est parfois modérément augmenté en cas de déséquilibre glycémique important 

(Huuponen, 1984). 

* Les LDL de petite taille, dense, enrichies en triglycérides, présentent une affinité altérée pour 

leurs récepteurs cellulaires (Hiramatsu, 1985) et sont facilement captées par les macrophages. 

Elles sont particulièrement athérogènes. 

*La glycosylation non enzymatique des LDL au niveau de l'apolipoprotéine Best en corrélation 

avec l' hyperglycémie (Kurup, 1982), responsable du ralentissement du catabolisme des LDL en 

diminuant la liaison de celle-ci avec leurs récepteurs spécifiques. 

*L' insuline-résistance provoque une diminution du nombre des récepteurs aux niveau du foie 

(Figure16) (l' insuline augmentent le nombre de récepteurs ApoB à la surface de l' hépatocyte) . 

Les LDL s' accumulent et vont oxydés au contacte des cellules endothéliales, qui jouer un rôle 

fondamental dans la pathologie de l' athérosclérose (Dabadie & Bordeaux, 1994). 

e- La diminution du HDL-cholestérol : 

Une nette diminution du taux plasmatique du cholestérol liée aux HDL est très 

fréquemment observée au cours du DNID, elle se fait aux dépens de la sous fraction HDL2 

(Howard, 1987 ; Vergès, 1992). La baisse du HDL2 cholestérol est essentiellement liée à une 

exagération de son catabolisme, elles sont enrichies en triglycérides (Briones et al. , 1984) et 

transformées en HDL3 (Figure16), aussi un ralentissement du catabolisme des VLDL, d' où 

provient l'HDL, et une activité acçrue de la lipase hépatique (HL). Elle favorise en effet 

l'hydrolyse hépatique des HDL riches en triglycérides et pauvres en cholestérol (Patsch, 1992). 

* Une glycosylation non enzymatique des Apo A 1 altère la liaison des HDL à leur récepteur 

c 1 1,1 ·r ., eur "apacité à promr ~voir r~m ~: d1.l cho es .. ~: ... 1 c 1ul~ire uell e~ al . 

1990). 
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En conclusion, les anomalies des lipoprotéines associées au diabète·de type2 se traduisent 

ainsi fréquemment par une diminution du taux du HDL Cholesterol. 

Une augmentation modérée du taux plasmatique de LDL cholestérol et des tnglycérides, 

principalement liées à l' augmentation des VLDL. 

L'augmentation du taux de TG est l'anomalie la plus communément retrouvée dans le diabète de 

type 2 en rapport le plus souvent_ avec l'inflation glycémique. 

Cette augmentation des TG va retentir sur les facteurs pro coagulants et sur le processus de 

fibrinolyse aboutissant à un état athéro-thrombogène. 

f- Le métabolisme postprandial des lipoprotéines au cours du diabète sucré : 

Le métabolisme postprandial des lipoprotéines riches en triglycérides est anormal au cours du 

diabète sucré et l'intensité des perturbations paraît liée à la concentration des triglycérides à jeun 

(Patsch et al. , 1992). Après un repas, il existe une élévation prolongée et importante des 

triglycérides qui est en rapport avec une augmentation des chylomicrons et de leurs remnants, 

mais aussi avec une augmentation de la production des lipoprotéines de très basse densité 

endogènes, vraisemblablement induite par l'augmentation des acides gras circulants. Cette 

production exagérée de chylomicrons et de lipoprotéines ·de très basse densité en période 

postprandiale entraîne des phénomènes de compétition pour l'action de la lipoprotéine lipase ~t, 

de ce fait, participe au retard du catabolisme des lipoprotéines de très basse densité, déjà favorisé 

par les anomalies qualitatives de celles-ci (Taskinen, 1982) 
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Figure 18: La Dyslipidémie chez Diabétique de type II 

(Dabadie & Bordeaux, 1994). 

ID-4- Classification de la Dyslipidémie selon Fredrickson et De Gennes 

t - · -:.-·' 

Cette classification internationale repose sur les données de l'électrophorèse des lipides 

sériques et isole 6 catégories des types I, III et V sont r(l!e ef dans plus de 90% des cas le 

praticien rencontre des dyslipidémies de type Ila, IIb ou IV. 

Le calcule du rapport [TG]/[CHt] permet d'effectuer une classification préliminaire de 

dyslipidémie de type IV, I et V quand le rapport est supérieur à 2,5 (Foubert et al., 1997). Cette 

classification n'est pas immuable en raison de l'existence <le formes de passage entre type Ila, 

IIb et le type IV (Alexandre; Alaupovic, 1979). 
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Tableau.Il]": Classification des Dyslipidémies selon Frederickson et Gennes (Alaupovic, 1979 ; Alexandre). 

-
1 

T) ~e 
Aspect du 

[CHt] [TG] Critères Electrophorèse 
Fft ottatio 

plasma n -
Hypertriglycé Nonnale Hyperchylomicronémie définie par une 
ridémies lactescent ou peu Très élevée hypertriglycéridémie exogène dépendante des graisses chylomicrons <l<0,94 
p~rps de type élevée alimentaires. 
1: rare 
Hypercholest Très Augmentation de 

1,0IO<d 
érolém:e pure Clair 

élevée 
Normal Cholestérol total augmenté, triglycérides normales. 

Plipoprotéines 
< 

de type II a 1_?063 
Hypercholest 

Clair ou plus Cholestérol total et triglycérides élevés. Augmentation de 
érolémâe ou moins 

Très 
Modérée Glycémie (à jeun ou postprandiale) et uricémie souvent Plipoprotéines et 

1 ,019<d 
mixte de type opalescent 

élevée 
élevées. pré-Plipoprotéines 

<- 1,063 
II b: -

Augmentation du cholestérol et des triglycérides. Hyperlipidém L006<d 
ie de t pe Ill A l'électrophorèse : lipoprotéine anormale 

« broad band » <I,019 
ou Opalescent Elevée Elevée caractéristique (broad lipoprotéine). 

(bloc pré-P et p) <' tloatin 
dyslipc :-> rotéi Ultracenti-ifugation : présence d'un VLDL 
némie : rare : anormalement riche en cholestérol. 

g p » 

Hype1·fipidém 
ie endogène Normale Cholestérol total normal ou modérément élevé. 

Augmentation de de typ1.;, IV ou opalescent ou peu Modérée HDL abaissé selon l'importance de d< l,006 
hyper- ''/LDL- élevée I 'hypertriglycéridémie associée. pré-Plipoprotéines 

émies : 
Hypert -iglycé Chylomicrons 
ridémi ~ lactescent Modérée Très élevée Hyper triglycéridémie exogène et endogène dépendante Augmentati9n:- è<0194 
pures de des graisses et des glucides d' absorption rapide. de Pré- d< l ,006 
types \' : rare Plipoprotéines 



JII-5- Dfa1gnostic de la dyslipidémie 

Le diagnostique est établi au terme d'examens cliniques et para cliniques simples. 

-la mesure du tour de taille, à mi distance entre les fausses et l'épine iliaque, à ~: aide d'un ruban 

métrique. Elle est considérée comme anormale à partir de : 

102cm chez l'homme. 

88cm chez la femme. 

-la mesure des chiffres tentionnels. 

-les dosages biologiques sanguins : glycémie, HDL -Cholestérol, triglycéridémie. 

-la recherche d'une micro albuminurie (Vague, 2001). 

111-6- Le traitement de la dyslipidémie : 

Le traitement des hyperlipoprotéinémies repose sur trois principes essentiels qui sont : 

- une diététique adaptée. 

- 1' activité physique. 

- les médicaments hypolipémiants (Khalfa, 2001). 

ill-6-1- La diététique adaptée : 

Avant la décision thérapeutique, toute intervention commence par des mesures 

diététiques qui sont: 

- restriction calorique en cas d'obésité. 

- limitation des apports quotidiens en cholestérol (moins de 300mg/jour) par la restriction des 

aliments riches . en cholestérol. 

- éviter les graisses animales saturées et leur préférer les huiles végétales. 

- suppression de l'alcool dans les formes alcoolo dépendantes (Khalfa, 2001). 

ill-6-2- L'activité physique: 

Les effets bénéfiques de l'exercice physique, au cours du diabète, ne sont plus à 

démontrer. En effet, l'action favorable de l'exercice physique sur l'équilibre glycémique, la 

circulation coronaire et périphérique, ainsi que sur la pression artérielle est bien connue par 

ailleurs, une activité physique régulière, chez le patient diabétique, s' accompagne d 'une 

diminution des taux plasmatiques de triglycérides et de LDL-C ainsi que d'une augmentation du 

HDL-C (Brun et al.,1995). 

ID-6-3- Les médicaments hypolipidémiants : 

Si le résultat de l' adaptation du régime, de la repnse de l' activité physique et de 

l' amélioration de l'é~ilibre glycémique reste insuffisant après un délai de tr01s mois, il faut 
..... 

~ 
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utiliser des hypolipidémiants le choix de l' hypolipidémiant dépend essentiellement de l' anomalie 

lipidique observée : 

-Les fibrates de deuxième génération sont etficaces et sont souvent le rraitement de choix 

surtout dans les hyperlipidémies mixtes et les hypertriglycéridémies (Howard, 1994). 

- Les Statines ou inhibiteurs de l'HMG coenzyme A-réductase (agissent plutôt sur le LDL-C 

mais peuvent aussi, à un moindre degré que les fibrates, diminuer le taux de triglycérides. Ils 

sont souvent indiqués également chez les diabétiques (Ziegler et al., 1994) 

III-7- Les complications : 

La Dyslipidémie constitue un facteur de risque majeur des maladies cardia- vasculaires 

par leur implication dans les mécanismes aboutissant à l'athérosclérose, il a été établie, que c ' est 

la fraction du cholestérol des LDL qui est corrélée positivement avec cette incidence des maladie 

coronariennes (Howard, 1994). 

*Relation : Dyslipidémie / Maladies Cardio-vasculaires : 

a- Cholestérol total et LDL-Cholestérol sont associés de manière curvilinéaire à 

l' augmentation du risque coronarien. Cette association est retrouvée de manière concordante 

dans toutes les grandes études ; Risque Relatif multiplié par 2 lorsque le cholestérol passe de 2 à 

2,5 g/l, multiplié par 3 entre 2.5 et 3 g/l, cette relation est moins forte chez la femme, pour 

l' artériopathie des membres inférieurs et les accidents vasculaires cérébraux, 

b- HDL-Cholestérol : il permet le transport réserve du cholestérol et son élimination.une 

augmentation du HDL-Cholestérol de 0.01 g/l entraîne une diminution de 2% du risque 

coronarien ; à l' inverse un HDL-Cholestérol <à 0.35g/l doit être considéré comme un facteur de 

risque (Wolf et al, 1987). 

Le cholestérol représentant un facteur de génèse de l' athérosclérose d' artères vitale entraînant 

une atteinte cérébrale, coronarienne et périphérique. 

L ' estimation de ce risque de maladie athéroscléreuse est établie par le calcule du rapport [CHt]/ 

[HDL-c] (Association canadienne du diabète, 2003). L'athérosclérose coronarienne est corrélée à 

une valeur élevée du rapport des LDL-c et HDL-c plasmatiques (Murray et al., 1999) 

Le tableau IV ci-dessous, donne les interprétations des rapports lipidiques permettant de classer 

les malades à risque athérogène. 

Tableau IV : Estimation des facteurs de risque de l'athérosclérose. 

' -R~pport _ _ _ . _ J Valeurs 
-- - - ·- ·· ·-·- - ·- -·--- ___ __ , __ 1 Complications 

(~l.. ;.J , lfi,J)L,j ...:4,.: 

[LDL-cJ([HDL-cj ~3,5 / Facteur de risque de maladie coronarienne / 
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c- Triglycérides : la relation entre triglycérièles et risque coronarien existe, mais est largement 

dépendante de l'effet des autres facteurs de risque souvent associés (obésité, diabète, 

hypercholestérolemie, hypertension ari~• ;ci:ë) (' .. ' 01~· e: c;}, l 98 !). 

\ 

*L'athérosclérose : 

L'athérosclérose est un processus pathologique qui ·conduit à l'épaississement de la paroi 

(l'intima) des artères. Le dépôt de cholestérol dans la paroi artérielle déclenche des phénomènes 

complexes qui aboutissent à la formation des plaques d'athérome. Ces plaques formées de 

cholestérol, de protéines et de diverses cellules, peuvent progressivement réduire la lumière de 

l'artère et provoquer un accident vasculaire. On peut diviser l'évolution de la plaque 

athéroscléreuse.en différentes étapes (Figure : 17) 

1-Pénétration des LDL au niveau de l'intima. : La traversée de l' endothélium vasculaire pour les 

LDL initie le processus d'athérogenése, cette pénétration est inversement proportionnelle à leur 

taille 

2-0xydation de ces LDL. Les LP subissent une oxydation minimale dans la circulation sanguine 

mais deviennent progressivement oxydées à l'intérieur de la paroi artérielle 

(Turpin et al, 1998). 

3-Les LDL-OX ont un effet chimiotactique pour les monocytes et lymphocyte.provoque la 

migration des CML vers l'intima. 

3-Activation des cellules endothéliales ; adhésion des monocytes à l'endothélium et pénétration 

de ces monocytes au niveau de l'intima. 

4-Formation des cellules spumeuses à partir des macrophages et des cellules musculaires lisses 

(CML). 

5-Prolifération des cellules musculaire:> lisses (CML) et migration de ces CML de la media vers 

l'intima. 

6-Sécrétion de collagène, de fibres élastiques et de protéoglycannes par les CML. 

7-Accumulation de tissu conjonctif, de lipides, de CML et de cellules spumeuses. 

8-Formation du noyau lipidique à partir des éléments lipidiques accumulés. 

9-Ulcération de la paroi vasculaire et mise à nu du sous endothélium. 

10-Adhésion et activation plaquettaire provoquant une thrombose (Daubrosse&Léoni, 1970). 
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Figurel 7 : les étapes de la formation de plaque d'athérosclérose 

(Turpin et al, 1998) 

(CS: cellules spumeuses; CML : céllules musculaires lisses; LDL : Low Density Lipoprotein; 

LDLox: LDL oxydée; Lip. : lipides; PG : protéoglycanne; TC: tissu conjonctif). 
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La partie pratique de la présente investigation a été réalisée au niveau l'hôpital de Jijel. 

Les sujets étudiés sont des malades du diabète de type Il. Concernent la relation entre la 

pathologie du diabète et le syndrome métabolique relatif aux troubles lipidiques pour pouvoir 

suivre l'évolution de la maladie qui complique vers une dyslipidémie prononcée. 

1- MATERIEL : 

1-1- Ec..R.o;Yv~~· ff!.rr."t; : 
Au cours de notre étude nous avons pris en considération un lot de malades, constitué de 

97,14% des hommes et 2,85 % des femmes, ces malades atteints principalement d'un Diabète 

Non Insulino-Dépendant, sont maintenus sous surveiilance médicale au niveau du service de 

médecine interne de l'hôpital de Jijel. 

1-2-Prélèvements 

Le prélèvement sanguin au pli du coude, après avoir garrotté et stérilisé l'endroit avec du 

coton alcoolisé. Le sang est mis dans les tubes à hémolyse héparinés pour éviter une éventuelle 

coagulation. L~ do~e des paramètres b_iochimiques marqueurs des pathologies étudiée~ 

notamment : glycémie, triglycérides, cholestérol, LDL, et HDL , sera effectué sur le sérum après 

la centrifugation du sang prélev~, à 6000 tours/min pendant 10 minutes. 

1-3-Appareillages 

- Tubes ~éparinés à hémolyse 

- Micro pipette (IO µl, 1000 µl, 

- Centrifugeuse (T 52, lnlw) 

-Bain marie 

- Spectrophotomètre (bosit)-(SECOMA%). 
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II- METHODES 

.iï-i-Dosa~e de la Glycémie 

a- Principe : 

Le \glucose est dosé par une méthode calorimétrique enzymatique, la détermination du 

taux de glucose se fait selon les réactions : 

Glucose oxydase 
------ Acide Gluconique + H2ûi 

4AA Peroxydase 
Quinonéimïne + 4 H20 . 

(4AAP = Amino -4 - antipyrine) 

La quantité de quinonéimine formée de couleur rose et stable une heure, est proportionnelle à la 

concentration du glucose. 

b- Réactifs 

Les réactifs utilisés dans ce dosage sont donnés dans le tableau suivant : 

Tableau 1 : Réactifs utilisés pour le dosage de la Glycémie 

Réactifs Composés Concentrations 

1- Solution Tampon 
Phosphate PH= 7,4 100 nmol/L 
Phénol l mmol/L 

2- Solution 
Glucose oxydase 10000 U/L 

d'Enzymes 
Peroxydase 600 U/L 
Amino - 4 - antipyrine 270 µmol/L 

3- Etalon Glucose 5,56 mmol/L 

Le réactif de travail est un mélange des deux premiers réactifs. 
... . .. . 

c- Mode opérato!re : 

Le dosage de la glycémie sur le sérum prélevé, est effectué à température ambiante 

suivant les volumes : 

Tableau II : Dosage de la Glycémie 

Blanc Etalon Dosage échantillon 

Réactif de travail lml lml lml 

Eau distillée 10µ1 - -

Etalon - 10µ1 -

Echantillon - - 10µ1 

Les tubes servant au dosage sont en suite agités puis incl)bés pendant 10 min à température 
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concentration de glucose, s'effectue par spectrophotométrie à 500 nm. Le calcule de glycémie est 

\' [GI ] = 0.0 échantillon x n 
y 0.0 étalon 

Où : n est la concentration del' étalon: lg/l. 

[ Gly] : Concentration Plasmatique du Glucose en g/l 

Un contrôle normal est souvent utilisé pour vérifier le bon déroulement de la manipulation de 

dosage (Burrin & Price, 1985; Trinder, 1968). 

11-2-Dosage des Triglycérides : 

a- Principe : 

Les triglycérides sont enzymatiquement hydrolysés en glycérol ··et acide gras libres par 

l' action de LPL, le glycérol libéré est ensuite transformé selon les réactions suivantes. 

Lipoprotéine lipase 
Triglycérides + H20 Glycérol + Acides gras. 

Glycérol kinase 
Glycérol + ATP Glycérol -3- phosphate +ADP. 

Glycérol-3-Phosphate Oxydase 
Glycérol-3-Phosphate + 02 Glycérol-3-Phosphate + ADP. 

Peroxydase 

PHAP : Déshydroxyacétone phosphate. 

4-AAP : Amine -4- antipyrine. 

ESPAS : N- Ethyl -N- Sulfopropyl -N- Anisidine. 

b- Réactifs : 

Ouinonéimine +4H20. 

Les réactifs utilisés dans ce dosage sont donnés dans le tableau suivant : 
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Tableau ID: Réactifs utilisés pour le dosage de la Triglycéridémie 
------- - - - ---- ---

( :omrosés ! · Co'ncentrations 
,--· - ·-· ·- --- ·-·· - - - ·--- ~- . -- - ·-·-·· . ,-somffioiiL ~- · - - --· -

Rl : Solution Tampon 
ï ampon Pipes pH= 7,5 
ESPAS lmmol/L 

" 
' -Lipoprotéine lipase 2:1 lOOU/L 

-Glycérol Kinase 800U/L 

R2: Solution Enzymatique 
-Glycérol-3-phosphate oxydase 5000 U/L 
-Peroxydase 2: 350 U/L 
-Amino-4-antipyrine 0,7mmol/L 
-ATP 0,3mmol/L 

3-Etalon 
Glycérol (équivalent 

2,28mmol/L 
triglycérides) 

La solution de travail est obtenue en mélangeant les réactifs 1 et 2. 

c- Mode opératoire : 

Le dosage de la triglycéridémie, sur les sérums des malades, est effectué suivant les 

volumes donnés dans le tableau ci-dessous : 

Tableau IV: Dosage de la Triglycéridémie 

Blanc Etalon Echantillon 

Réactif de travail lml l ml l ml 

Standard - - 10µ1 -
Echantillon - - 10µ1 

Les différents tubes sont agités et incubés pendant 5 minutes à 37°C (ou 10 minutes à 

température ambiante). Les absorbances sont mesurées à 505nm. La coloration est stable pendant 

30 minutes, les concentrations plasmatiques de triglycérides sont données par la formule 

suivante : 

[TG] = D.O échantillon x n 
D.O étalon 

Où : n est la concentration de l'étalon = 2 g/L 

..._ [TG] : concentration de Triglycérides en g/l. 
1 

(Bucolo & david, 1973; Nagele, et a/. ,1984) 

... 

-JI ' /, 

._ " 
~ 

' 
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II-3-Dosage du Cholestérol Total: 

Le CH total est dosé par une méthode calorimétrique enzyrnat!que le CH libre ainsi que 

le CH estérifié présents dans l'échantillon donnent selon les réactioi;s couplées directes ci­

dessous, un complexe coloré quantifiable par spectrophotornétrie. 

CH-estérase .-

Cholestérol Ester + H20 ________ __. Cholestérol + AG. 

C H -oxydase 
Cholestène -4-one-3 + H202. Cholestérol + Yi 02 + H20 ---------

4 AAP= Amino-4-antipyrine. 

La quantité de Quinone irnine formée est proportionnelle à la concentration du CH 

b- Réactifs : 

Les réactifs utilisés dans ce dosage sont donnés dans le tableau suivant : 

Tableau V: Réactifs utilisés pour le dosage du Cholestérol 

Réactifs Composés Concentrations 
-Pipes pH= 6.90. 50mmol/l 

1-Solution Tampon. -Phénol 24mmol/l. 
-Cholate de sodium 0.5 m mol/l 
-4 amino-antipyrines O.Smmol/1 

2- Solution d'Enzyme 
-Cholestérol estérase. ~200u/l 
-Cholestérol oxydase ~250 u/l 
-Peroxydase. ~1000 u/l 

3 -Etalon Cholestérol 5.17 mmol/l 

c- .Mode opératoire : 

Le dosage du CH sur les sérums à~s malades est effectué à température ambiante suivant \es 

volumes donnés dans le tableau suivant : 

Tableau VI : Dosage du Cholestérol 

Blanc Etalon Dosage 

Réactif de travail lml lml lml 

Eau Distillée 10µ1 - -
Etalon - 10µ1 -
Echantillon. 1 - - 10µ1 

• 1 

Les différents tubes sont agités et incubés pendants 5 minutes à 37°C ou 10 minutes à 

,, temn~r ru:e am hi an,.P les i:ihs0rhqrir.P<: <:ont mesurées à SOO nm. La coloration est stahle une 

heure, la concentratiort du Cholestérol est donnée par la formule suivante : ,..._ ' 

' 
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!CHtl= D. O é?hantillon . x n 
_ . D.O 0 talon _ 

Où : n est la concentration de l'étalon = 2 g/l. \· 
' 

[CHt] : concentration du Cholestérol en g/l (Allain, et al., 1975 ; Report of the nationl 

Cholestrol Education Program Expert Panel on Detection, 1988). 

11-4- Dosage du LDL-Cholestérol 

+ Méthode de Friedewald 

La concentration en LDL-C en g/l est calculée suivant la méthode de Friedewald, elle utilise les 

valeurs des concentrations du Cholestérol, Triglycérides et HDL-C selon la formule suivante : 

[TG] 
[LDL-C] = [CHt] - - - [HDL-C] 

5 

Cette formule est valable à condition que la concentration de Triglycérides soie inférieur à 4 g/1 

(Friedewald, 1972). 

II-5-Dosage du HDL-Cholestérol : 

a- Principe : 

Le sérum sanguin contient toutes les lipoprotéines (LDL, VLDL, CM et HDL-C). Les 

HDL-C de haute densités sont séparées des autres (de faibles densités) par l'addition d' agents 

précipitants permettant d'avoir les HDL-C dans le surnageant dont principe de dosage est basé 

sur celui du Cholestérol. 

b-Réactifs: 

Tableau VII: Réactifs utilisés pour le dosage de HDL-C : 

Réactifs Composés Concentrations 

Réactif précipitant 
- Acide phosphotungstique 0,55 mmoVl 
- Chlorure de magnésium (MgCh6H20) 25 mmol/l 

Réactif du cholestérol (tableau X) 

Le réactif précipitant est un mélange des deux composés cités dans le tableau ci-dessus. 
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c- Mode Opératoire: 
' 

!.~~!~·~·· -~II ; · T, ;:.~::.t~ ._;,.. • ï ~ .. l.-: .. - ~ 

Blanc Etal~n Dosage 

Echantillon - ::. \ 200µ1 

Réactif précipitant - - 500µ1 

Centrifugation à 4000 Trs/mi~ 

Surnageant - - 100µ1 

Eau Distillée 100µ1 - -
Etalon - JOOµl -
Réactif du Cholestérol 1000µ1 1000µ1 1000µ1 

Le surnageant obtenu après centrifugation, du tube de l'-échantillon ainsi préparé, à 4000 

Trs/min à température ambiante pendant 10 min, contient les lipoprotéines de haute densité 

(HDL-C). Il peut être conservé jusqu'à 5 jours entre 2 et 25°C. 

Pour le dosage de HDL-C, on prépare la même solution décrite dans la technique de dosage de 

CH. Dans des tubes secs, on distribue successivement les réactifs selon les conditions opératoires 

du tableau ci-dessus. 

Les tubes ainsi préparés sont incubés pendant 10 min à 20-25°C ou pendant 5 minutes à 37°C 

La lecture de l'absorbance à 505 nm de l'étalon et l'échantillon contre le blanc réactif, se fait 

dans les 60 minutes qui suivent, la concentration en g/l du HDL-C est donnée par la formule 

suivante : 

[HDL-C]= D.O s~rnageant x n 
0.0 etalon 

Où : n est la concentration de l' étalon Cholestérol. Elle est de 1, 12 m mol/l ou 0,55 w'!. Les 

valeurs de l'étalon doivent être multipliées par 3,5 pour compenser l'effet de dilution du sérum 

de l'étape de précipitation (Study group, European atherosclerosis society, 1987). 

II-5- Autres dosages: 

Les autres examens possible et qui ne font pas partie des examens de routine sont: 

-L'électrophorèse des lipides su~ gel d'agarose 'à la base de la classification des 

hyperlipoprotéinémies de type I, Ila, Ilb, III, Net V). 

Ainsi que le dosage des Apolipoprotéines Al et B qui se fait suivant des techniques 

. ' 1-·· ._ · ... - . 
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III- Valeurs nonnafes des paramètres biochimiques : 

Les limites inférieures utt1Isees par ie ciinicien ont été données pour chaque paramèire:: : 

\' - Cholestérol total: le taux souhaitable a été de 2g/l (1 ère conférence de consensus, Bethesda, 

1984-1985), mais il faut aussi tenir . compte, d'une part, des fractions athérogènes et anti­

athérogènes et, d'autre part, des autres facteurs de risque cardio-vasculaire et des antécédents 

personnels et familiaux. 

- Triglycérides: la limite supérieure normale proposée, en dehors de tout autre facteur de risque, 

est de 2g/l mais l'existence d'un facteur de risque doit ramener cette limite à 1.50 g/l. 

- HDL Cholestérol: il doit être abaissé à 1.30g/l. 

- Apoprotéine B: un taux inférieur à l.30g/l est souhaitable. 

- Apoprotéine Al : un taux supérieur à l.20g/l est recommandé. (Kemali, 1993) 

Tableau IX: Valeurs normales des paramètres biochimiques chez un sujet sain. 

Paramètres Biochimiques Normes 

Glucose (0.7-1.10) g/l 

Cholestérol (1.50-2.60) g/l 

Triglycérides - (O. 6-1. 60 )g/l 

HDL- Cholestérol 2:0.45 g/l 

LDL- Cholestérol <1.30 g/l 
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Jl Résu!t!!ts. 

\ 
Les résultats obtenu~ de la présente investigation sont des analyses des paramètres 

biochimiques marquant le diabète et le syndrome métabolique. 

Le tableau I, en annexes, réunit les informations retenues pour l'étude. 

Les sujets recrutés pour cette panie expérimentale sont des diabétiques de type II, d'un effectif 

de 43 dont 34 hommes et 9 femmes soit 79,06 % et 20,93% r~spectiveme~~ Ils présentent une 

hyperglycémie à jeun chez la majorité (soit 97,67 %). 

20,93% 

.. 
79,06% 

l a Hommes • Femmes 1 

·Figure 1 : Répartitio~ des malades selon le sexe 
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III-1 Résultats du Dosage oe la Glycémie 

Tableau X: Moyenne des . r~sultats du dosage de la Glycémie 

X 

Malades 

Normes 

2,5 

2 

[Gly] (g/I) 1, 5 

0,5 

1 
[Gly] (g/l) 

2,52 ± 0,91 

1,26 

1 

1 o Malades • Normes i 

Figure 2 : Variations du taux de Glycémie chez les patients diabétiques de type 11 

La figure :tJ ci-dessus montre une réelle augmentation, de presque le double, du taux de glucose 

chez ces malades par rapport aux normes dont la limite supérieure est fixée à 1,26 g/1. (To.b : 'X.) . 
Sur les 43 individus diabétiques de type II recensés, 42 soit 97,6I'% présente une 

hyperglycémie, alors que 1 malade est en euglycémie soit 2,32%. 

/ 
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La présente étude vise à déterminer l'incidence· de la dyslipiciémie chez la population 
\' 

diabétique étudiée. Chez les 43 malades retenus, des anal'yses des paramètres biochimiques du 

biian lipidique (choiestérol, triglycérides, LDL-c, HDL-c) ont été effectuées. 

Les malades ont été classés suivant les critères consignés dans le tableau XI ci-dessous: 

Tableau x1: Critères de classification des patients présentant des troubles lipidiques 

! Limites 
1 
1 

Paramètres supérieures Nombre de malades Fréquence 
1 des normes 
1 

i Cholesterol 2: 2,5 g/l 5 11 .62% 
1 

1 2: 1,5 g/l 12 
1 

Triglycérides 
1 

2790% 

J HDL-Cholesterol ~ 0,45 g/I 36 83.72% 

1 LDL- Cholesterol 2: 1,3 g/l 18 1 41.86% 

Sur les 43 malades retenus pour l'étude, nous avons relevé une hypercholestérolémie chez 5 

patients soit 11,62% et 12 présentent une hypertriglycéridémie soit 27,90%. 

L'hypoHDLémie est retenue chez 36 diabétiques soit 83 ,72% alors que I'hyperLDLémie touche 

18 malades soit 41,86% de la population totale{ r-;~ ·?>) . 

100 

80 

Fréquences 60 
des 

malades% 4o 
20 

o~~~~~:.:i=:::=~~~~~~~ 

a Total 

o Hypertriglycéridémie 

• HyperLDLémie 

1 
El Hypercholestérolémie 

o Hy poHDLémi e 

Figure 3: Proportions des malades d'après les critères de classification 
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A partir des critères cités âans le tableau Xl nous avons pu classer les malades au nombre de 40 

Tableau XII : Proportions des malades présentant des troubles lipidiques 

Nombre de malades 
Fréquences(%) 

Fréquences 
des malades 

% 

Malades ayant au 
Malades 

moins trouble 
sans 

un 
troubles lipidiques 

lipidique 
40 

., 
~ 

93.02 6.97 

100 

80 

60 

40 

20 

0 

D Total 

Ill Malades ayant au rroins un trouble lipidique 

D Malades sans troubles lipidiques 

Total 

43 
100 

Figure 4 : Fréquences des malades présentant des troubles lipidiques 

\. 

i 

1 

1 

1 

Sur les 43 diabétiques de type II retenus pour l'étude, plus de 90% présentent des troubles du 

bilan lipidique se traduisant par une augmentation des taux des paramètres : cholestérol. 

triglycérides et LDL-c et une diminution du taux de HDL-c. ( f~: 4-) . 

........ 
' 
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\ Tableau Xill: répartition des malades présentant des troubles lipidiques selon le sexe 

i 
1 

,2· 
V . 

Malades présentant 
31 

des troubles lipidiques 

Fréquences % 
1 

77,5 

22,50% 

77,50% 

-
1 :::. 

9 
1 

22,5 
1 

100% 

Total 

40 

100 

D îotai 

: El ·:~ 

c ~ 

Figure 5 : Répartition des malades présentant d~s anomalies lipidiques selon le sexe 
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Afin de classer ces malades ~elon la classification de Frederickson., nous avons comparé 

les taux de tous les paramètres lipidiqÙes analysés : (TG, CHt, LDL-c et HDL-c) 

Il a été nécessaire de faire le calcul de cenains rapports entre les paramètres biochimiques, tel 

que le rapport TG / CHt (Tableau II annexes) qui a été inférieur à 2,5 chez 100% des sujets 

étudiés nous permettant d'éliminer les classes I, IV et V de F rederickson caractérisées par une 

hypenriglycéridémie dominante. 

Nous n'avons pas relevé de dyslipidémie de type III caractérisée par hypercholestérolémie 

dominante supérieure à 3g/l et une ~hypertriglycéridémie supérieure à 2g/l. 

,- Sur les 43 malades recrutés pour l'étude seuls 5 d'entre eux soit I 1,62% présentent une 

dyslipidémie classée selon Frederickson dans le tableau suivant : 

Tableau XIV: Fréquences des malades selon la classification de Frederickson 

Dvslipidémiques I Ila I1b m IV V 1 Total 
Nombre de 

5 0 " 2 0 0 0 43 
malades 

.) 

Fréq uences % 1 11,62 0 6,97 4,65 0 0 0 ' 100 1 

1 OO ' 

90 

80 

--
. 1 

,, l 

"' 70 c:.. 
:.,; 

60 
c:.. 

'f-
I .~ 

50 
40 

~ 
30 
20 

Il l 
D Total B dyslipidérnie DI D II a 8 II b 0 ID fla IV D V : 

Figure 6 : Proportions des malades dyslipidémiques classés selon Frederickson 

f 

Les types Ila et IIb on été retrouvés chez 3 et 2 soit 6,91°/o et 4,65% des malades respectivement. 
/, ~I 
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Ce type àe dys[ipidémie a été retrouvé chez 3 malf-des, elle est caractérisée par un taux élevé de 
·. ,'-

cholestérol total 2,8ï g/l en moyenne, mais un taux normal de triglycérides de 0.95 g11 en 

moyenne. Le rappon [TG]/ [CHt] étant inférieur à 2,5. 

Tableau XV: Moyennes des concentrations de TG et CHt et leur rapport chez les 
dyslipidémiques de type II~. 

1 [TG] g/l [CHt] g/l 1 [TG]!{CHt] 
Normes 1 1.5 2.5 1 1.5 

x Malades 1 0.95±0r34 ~ 2.87± 0,36 1 0.32± 0,07 

3 

2,5 

2 
Moyennes des 

concentrations 1,5 
(g/I) 

1 

0,5 

0 
[TG] [CHt] [TG]/(CHt] 

Paramètres biochimiques 

j o Normes m Paramètres ! 

Figure 7 : Caractérisation de la dyslipidémie de type Ila 
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b- Dyslipidémie de type Ilb : 
\' 

Ce type de dyslipidémie a été retrouvé chez 2 malades, elle est caractérisée par un taux élevé de 

Jl cholestérol total 2,89 g/l en moyenne, et de triglycérides l.76 g/l en moyenne 

Jll 
l 

~l 

l 

~l 
~1 
1 ~ 

Le rappon [TG]/ [CHt] étant inférieur à 2,5 

Tableau XVI: Moyennes des concentrations de TG et CHt et leur rapport chez les 
dyslipidémiques de type Ilb 

Normes 
x Malades 

Moyennes des 

fTGl (g/}) 

1.5 
1.76±0,12 

2,5 

2 

concentrations 1,5 
(g/I) 

1 

0,5 

fCHtl (g/}) 1 fTGl/(CHtt 
2.5 1 1.5 

2.89 ± 0,50 1 0.60 :±: 0.06 

[CHt] [TG]/[CHt] 

Paramètres biochimiques 

1 o Normes • Paramètres ! 
1 . 1 

Figure 8 : Caractérisation de la dyslipidémie de type IIb 
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'. ; !II-2-3 Incidence des malades ayant un facteur de risque athérogène 

Le calcuie du rapport [CHt] I [HDL-c] chez les sujets étudiés (Tableau III annexe) nous a 

permit de retenir 26 cas soit 60,46% avec un rapport supérieur ou égal à 4.5 les classant ainsi 

dans une population présentant un risque de dévefopper une ,athérosclérose. Les 17 malades 

restants soit 39,53% ayant un rapport inférieur à 4,5 demeurent à l'abri de ce risque. 

Tableau XVTI: Proportions des malades présentant un risque de développer 
l'athérosclérose 

[CHt] I [HDL-c] < 4,5 f CHt] I [HDL-c] 2: 4,5 1 Total 
Nombre de malades 17 26 1 43 
Fréauences % 39,53 60,46 1 100 

100 

~ 80 

"' ~ 60 ~ -ëj 

C" 40 

'r: 
:;;. 20 

0 
1 

Malades 

· o Total m Malades à Risque athérogène o Malades sans risque athérogène ' 

Figure 9 : Fréquences des malades à risque athérogène 

51 

\ 

' 

i 
! 
! 

J 



r 1 
l 

r1 
l'l 

l 
' l 

• 

rl 
l 

l 
' 

H1 

1 

i 
l 

III-2-4 Incidence des malades ayant un facteur de nsque de maladies 
\• 

coronanennes 

a- Le rapport LDL-c/HDL-c 

Le calcule du rappon LDL-c I HDL-c a été effectué pour la totaiité des sujets recrutés 

(Tab leau I\/ annexe) . 

Sur les 43 malades, 19 soit 44, 18% ont un rapport supérieur ou égal à 3, 5. 

Les 24 restants soit 5 5, 81 % présentent un rapport inférieur à 3, 5 

Tableau XVID: Proportion des malades selon le rapport LDL-c!HDL-c 

1 LDL-c 1 HDL-c~3,5 LDL-c I HDL-c < 3,5 1 

Nombre de malades 1 19 24 1 

Fréquences % 1 44, 18 55,81 1 

"f. 

"' ~ 
u -~ --O'" 

~~ 

~ 

40 

20 

0 
1 

Malades 

. o Total G1 Malades à risque coronarien o Malades sans risque coronarien : 
' 1 

Total 
43 
100 

Figure 10 : Fréquence des malades à risque coronarien selon le rapport LDL-c/HDL-c 
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b- Le rapport TG/HDL-c 

Le calcule àu rapport TG I HDL-c a été effectué pour la totalité àes malades (Tableau V 

annexe). 

Sur les 43 malades, 22 soit 51 , 16% ont un rapport supérieur à 3: 
Les 21 restants soit 48,83% présentent un rapport inférieur à 3. 

Tableau XIX: Malades présentant un risque de développer une maladie coronarienne 

1 TG/HDL-c > 3 TG/HDL-c~3 1 Total 1 

Nombre de malades 1 22 21 i 43 1 

Fréouences % 1 51, 16 48,83 1 100 i 

80 
~ 
" ., 

60 "" ;: 

~ 40 .... ... .... 
20 

1 

Malades 

1 o TG I HDL~ > 3 m TG / HDL~ s 3 o Total i 

Figure 11 : Fréquence des malades à risque coronarien selon le rapport TGIHDL-c 
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' 
Le a'12.bé~e de type il est œ·!e ma!?. 1.i!e ff~~ f, ~f"Jl\<::n t ., .Je 1•an: le 111m·tôt, qui e1• fait .,. n 

problème de santé publique. La prévalence du diabète de type II varie de 1 % en Afrique (le plus 
\ 

faible taux) à 4% en Amérique (le taux le plus élevé) représentant un total de 147 millions en l'an 

2000. (Jarret!, 1989 ;T~ D .f. , J:i-I . B-~~C>h(S.v...p, i~'jt~;,"t'Y"\<!i'~~\~\';,E~hwedge et 

al., 1998). \~ '1 '.1-.,; 

En Algérie, en absence d'études épidémiologiques rigoureuses, la fréquence du diabète se 

situe probablement entre 2 à 4 % (Khalfa ,2001 ). 

-Il existe une étroite relation entre le diabète de type II et les troubles lipidiques sur le plan 

métabolique. parmi les adultes porteurs d'un diabète de type II non diagnostiqué , 50 % 

hypercholestérolémiques et 30 % hypertriglycéridémiques , une fois le diabète diagnostiqué 3 8 

% à 60 % selon les pays sont poneurs d'une dyslipidémie (O'Rahilly, 1997, Donahue & Orchard, 

1992, Zimmet & Alberti, 1997; Zimmet et al., 1997) 

Le présent travail constitue une étude prospective visant à personnaliser un syndrome 

métabolique se manifestant par une dyslipidémie chez des diabétiques de. type II dont les 

complications à long terme s'avèrent dangereuses voire mortelles. 

La popûlation étudiée comprenant 43 malades Diabétiques Non Insulino Dépendant 

hospitalisés au niveau du service de médecine interne de l'hôpital de Jijel. Ils se répartissent 

selon le sexe en 34 hommes et 9 femmes (fig. 1). 

Le choix des paramètres biochimiques analysés, relatif à la pathologie étudié, s'est 

particulièrement centré sur les lipides plasmatiques (CHt, TG, LDL-c et HDL-c) marqueurs de 

la dyslipidémie. 

L'analyse des résultats obtenus de l'investigation biochimique et retenus dans le tableau I 

en annexe, permet d'établir une éventuelle association entre le diabète de type II et le syndrome 

métabolique. L' étude de ces données a conduit à plusieurs observations concernant chacun des 

paramètres. 

L'analyse de la glycémie à jeun chez ces sujets (a servie pour confirmer l'état diabétique. 

En effet, sur les 43 malades recrutés pour l'étude 42 d'entre eux présentent une hyperglycémie 

L'objectif de cette étude étant de chercher à identifier d'éventuels cas de dyslipidémie chez les 

sujets étudiés, il a été indispensable de traiter les résultats d' analyses biochimiques du bilan 
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lipidique. Ce dernier a révélé l'existence de troubles lipidiques chez 93,02% des malades (Tab. 

Des études portées sur la dyslipidémie ont montré qu 'en presence d'un diabète non\: 

insulinodépendant, des taux sériques élevés de triglycérides sont relevés accompagnés d ' un 

faible taux de HDL-c notamment la fraction HDL2 (Brun, 1995). En effet, la présente étude 

montre!' existence d'une hypertriglycéridémie chez 27,90% des diabétiques de type II étudiés 

11 ,62% de cette population présentent une hypercholestérolémi.e (Tab. XI ; Fig. 3). 

Ces hyper lipidémies _sont attribuées à une augmentation des VLDL circulantes (Vague, 

2001 ; Murray et al., 1999) sous l'influence combinée d'un apport élevé de substrats AGL ( én 

provenance du tissu adipeux périviscéral par la veine porte) et de l'hyperinsulinémie (insulino­

résistance) . Cette augmentation de l'anabolisme des VLDL s'accompagne d' d 'une diminution 

de leur catabolisme avec une réduction de leur épuration plasmatique, conséquence d ' une 

diminution d' activité de la LPL. 

A partir des résultats d'analyse des paramètres lipidiques TG et CHt, nous avons pu 

établir une classification .des malades dyslipidémiques au nombre de 5 selon Frederickson 

(Tab.XIV; Fig. 6) dont le rapport TG/CHt < 2,5 (Tab. II annexe) les classes identifiées étant la 

Ila et IIb seulement avec des fréquences de 6,97% et 4,65% respectivement, indiquent que ces 

malades présentent un risque athérogène (Alaupovic, 1979). 

La présente étude montre l'existence d'une hypoHDLémie chez 33.72% des patients. La 

diminution du HDL-c résulte elle aussi de l' association de plusieurs mécanismes : le 

ral entissement du catabolisme des VLDL d'une part et, d~autre part, l'activité accrue de la· LH 

(Vague. 200 l ). Ceiie-ci favorise en effet l' hydrolyse hépatique des HDL riches en TG et pauvre 

en Cholestérol. 

Les anomalies lipidiques les plus relevées chez le diabétique de type II s' attribue à un 

tc:ux relativement élevé ou normal des LDL-c (Association canadienne du diabète, 2003). Le 

dosage des particules !iporotéiques petites et denses LDL et des résidus de lipoprotéines riches 

en TG ne peur toujours pas ètre effectué partout, mais la hausse du nombre de panicules LOL se 

représente un indicateU{._précieux du risque athérogène, d·autres indices rd1ètent ce risque dont 
' 
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le rapport CHt/HDL-c. Ce dernier calculé chez la population diabétique recrutée pour l'étude 

;~ab . III ar111ext:) es1 supérieur ou égal à 4,5 d1ez G0,4t% (Tab. XVII; Fig. 9) permettant de les 

classer comme malade à risque athérogène. 

\ 

D'autre part, le rappon LDL-c/ HDL-c et le rapport TG!HDL-c sont les variables 

li pidiques les plus puissamment corrélées au risque d' évènements coronariens (Belhadj-Mostefa, · 

2002) puisqu ' il existe aussi une relation inverse entre les concentrations des HDL (HDL2) et les 

affections coronariennes et certains considèrent que la relation ayant la meilleur valeur prédictive 

est le rapport LDL-c/HDL-c. Cette relation pouvant s'expliquer par le rôle que l'on prête aux 

LDL dans le transport du cholestérol au tissus et par celui que l'on attribue aux HDL qui jouent 

le rôle de piégeurs dans le -transport inverse du cholestérol (Murray et al. , 1999). Ces rapports 

calculés pour l' ensemble de la population (Tab IV et V annexes) ont permit d'apprécier la 

fréquence des malades présentant un risque de développer une coronaropathie. 

Avec un rapport LDL-c/HDL-c supérieur à 3,5 retrouvé chez 44, 18% des malades (Tab 

XVIII; Fig. 10), le risque coronarien est confirmé par le calcule de l'autre rapport TG!HDL-c 

qui est supérieur à 3 chez approximativement la même fréquence de malades soit 51 , 16% (Tab. 

XIX; Fig.11 ). 

Avec les résultats cités ci-dessus, nous avons effectivement décelés des cas de 

dyslipidémies se manifestant par des troubles du métabolisme lipidiques compliquant vers des 

maladies athéromateuses dont le risque de développer ce type de maladie chez le diabétique de 

type II semble ètre confirmé chez environ 60% des cas, et plus précisément un risque coronarien 

chez presque 50% des malades. 

Les anomalies lipidiques quantitatives des lipoprotéines se traduisa~t par des taux élevés 

de VLDL, LDL et TG et de faibles taux en HDL-c constitue un facteur de .risque 

cardiovasculaire. Celui-ci est accru chez les diabétiques dont les anomalies qualitatives des 

lipoprotéines sont liées à des phénomènes de glycation provoquant la modification de leur 

composition chimique. 

A cet effet les LOL s'enrichissent en TG et subissent une glycation qui modifie leur 

activité biologique et contribue a freiner leur dégradation par les fibroblastes . L' augmentation de 

r athérogénicité des LD L chez le diabétique de type II résulte de la modification de ces particules 

par oxydation ou par exces relatif de LDL petites et denses (Arrada, 2000). 
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T ab. I annexes) d- une fréquence de 6, 97% traduisant un récent diabete traité par des 
\ 

hypoglycémiants et un régime alimentaire 'local hypolip idémiant. 

57 



CONCLVSIO!N 

Le diabète de type Il suit une progression de type épidémique ces dernières décennie\, 

Les complications inhérentes à cette atteinte sont multiples et de différents degrés de gravÙé·: 

Cependant, la perturbation du métabolisme glucidique au cours de cette maladie affecte le 

métabolisme lipidique conduisant à l'apparition d'un syndrome métabolique affirmé. 

L ' expansion dans le monde est liée à des modifications environnementales et 

probablement à une surexpression d'anomalies génétiques, constitue un défi pour les 

décennies à venir, particulièrement pour les pays en voie de développement. D 'autre part.: le 

vieillissement de la population conjugué à la modification du mode de vie des populations 

des pays en voie de développement, devenant moins rurales et plus urbaines, seront 

vraisemblance les deux principaux facteurs d 'une augmentation exponentielle de tous les 

facteurs constitutifs de ce syndrome. 

Dans l'attente de l'efficacité des mesures de prévention, ce syndrome à haut risque 

cardoivasculair impose la mise en œuVTe de mesures hygiéno- diététiques et le contrôle des 

facteurs de risque existant chez les patients qui en sont atteints. 

Le présent travail nous a permit de relever des cas de dyslipidémie chez des diabétiques de 

type II, se traduisant par des troubles du bilan lipidique. 

Le risque de développer une maladie cardiovasculaire chez les sujets diabétiques est 

apprécié par l'étude des relations entre les paramèues biochimiques analysés pour le bilan 

lipidique. 
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Tableau 1: Résultats d'analyse des paramètres biochimiques chez la population étudiée. 
- ___ 1)1.-. ~~~ . ·- .. - •. -

~-- LÜ1y J ---.- - [ ëh;] ··- ' . - - ~ ' (HDL:ëj"- · --, 

AGE [TG) [LDL-CJ 1 

M Sexe (ans) (g/l) (g/l) (g/l) (g/l) (g/l) 

1 0 64 ' 2.12 1.56 0.80 0.40 1.01 
2 0 63 2.05 1.07 0.72 0.27 0.66 
3 0 87 2.10 1.35 0.56 0,67 0.95 
4 0 ~ 2.12 1.56 0.88 0.40 1.01 
5 0 76 4.10 1.07 0.72 0.27 2.66 
6 0 66 1.87 2.15 2.37 0.44 1.24 
7 0 87 1.86 1.35 0.56 0.30 0.95 
8 0 64 1.99 1.56 0.88 0.40 1.01 
9 0 70 1.11 2.15 2.37 0.44 1.24 
10 0 5_5 1.76 1.30 0.82 0.40 0.74 
11 0 57 2.76 2.56 0.73 0.52 1.89 
12 0 41 2.54 2.08 2.32 0.28 1.88 
13 0 48 3.52 1.55 1.39 0.31 0.97 
14 0 59 2.51 3.28 1.35 0.33 2,68 
15 0 25 4.42 1.85 1.76 0.21 1.29 
16 0 70 2.27 1.86 1.04 0.31 1.36 
17 0 92 1.55 1.48 0.61 0.22 1.14 
18 0 45 1.76 0.83 0.30 1.63 
19 0 71 1.78 1.19 0.44 0.32 0.77 
20 0 74 1.98 1.44 1.04 0.23 1.00 
21 0 17 4-_18 1.83 1.04 - 0.40 1.22 
22 0 52 3.03 2.54 1.67 0.35 1.86 
23 0 73 2.18 3.25 1.85 0.24 2.64 
24 0 79 2.91 2.25 1.03 0.56 1.48 
25 0 72 2.06 1.90 0.98 0.25 1.37 
26 0 73 1.71 1.52 1.31 0.22 1.04 
27 0 66 4.68 2.29 2.61 0.31 1.46 
28 0 78 ~.21 1.91 1.25 0.33 1.33 
29 0 79 1.73· 1.78 0.58 0.57 1.09 
30 0 69 3.42 1.41 1.38 0.24 0.90 
31 0 64 3.65 2.01 1.08 0.43 1.36 
32 0 72 4.79 1.90 0.78 0.45 1.29 
33 0 62 1.87 1.75 0.84 0.6Q 0.98 
34 0 88 2.37 1.65 0.89 0.27 1.21 
35 Q 73 2.67 2.49 1.59 0.38 1.79 
36 Q 95 2.06 2.35 0.93 0.55 1.61 
37 Q 45 2.54 1.75 2.15 0.41 0.91 
38 ~ 75 2.14 1.58 2.52 0.33 0.75 
39 Q 52 1.76 2.05 1.50 0.39 1.36 
40 Q 66 2.60 1.90 2.39 0.34 1.09 
41 Q 61 1.73 2.42 0.77 0.42 1.85 
47 A .70 1 .. 6P ? 78 0.78 0 'i9 2.03 '!'. 

... ~-· · 
__ _.... ··~ - . . -- -- -- ~ -_... ___ ---· -· -- - - ·-43 73 t 2.05 CJ.71 1.33 1 0.44 0.99 
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Tableau II : Calcule du Rapport TG/CHt 

M , ' 1 . AGE fCHtJ [TG) 
~TG 1 I [<"H) 1 ' Sc:xc t . .1. 

(ans) w'i ~/i 
; - J i 

1 ô 64 1.56 0.80 0,51 
2· ô 63 1.07 0.72 0,67 ' 

3 ô 87 1.35 0.56 0,41 
4 ô 61"" 1.56 0.88 0,56 
5 ô 76 1.07 0.72 0,67 
6 ô 66 2.15 2.37 1,10 
7 ô 87 1.35 0.56 0,41 
8 ô 64 1.56 0.88 0,56 
9 ô 70 2.15 2.37 1,10 
10 ô 55 1.30 0.82 0,63 
11 ô 57 2.56 0.73 0,28 
12 ô 41 2.08 2.32 1,11 
13 ô 48 1.55 1.39 0,89 
14 ô 59 3.28 1.35 0,41 
15 ô 25 1.85 1.76 0,95 
16 ô 70 1.86 1.04 0,55 
17 ô 92 1.48 0.61 0,41 
18 ô 45 0.83 
19 ô 71 1.19 0.44 0,36 
20 ô 74 1.44 1.04 0,72 
21 ô 17 1.83 1.04 0,56 
22 - ô 52 2.54 1.67 0,65 
23 ô 73 3.25 1.85 0,56 
24 ô 79 2.25 1.03 0,45 
25 ô 72 1.90 0.98 0,51 
26 ô 73 1.52 1.31 0,86 
27 ô 66 2.29 2.61 1,13 
28 ô 78 1.91 1.25 0,65 
29 ô 79 1.78 0.58 0,32 
30 ô 69 1.41 1.38 0,97 
31 ô 64 2.01 1.08 0,53 
32 ô 72 1.90 0.78 0,41 
33 ô 62 1.75 0.84 0,48 
34 ô 88 1.65 0.89 0,53 
35 ~ 73 2.49 1.59 0,63 
36 ç 95 2.35 0.93 0,39 
37 ~ 45 1.75 2.15 1,22 
38 ~ 75 1.58 2.52 1,59 
39 ~ 52 2.05 1.50 0,73 
40 ~ 66 1.90 2.39 1,25 
41 ~ 61 2.42 0.77 0,31 
42 ~ 70 2.78 0.78 0,28 .... ' ,., . l ". " " """" 



Tableau m : Calcule du Rapport CHt/HDL-c 
... - ~ l -· -.-...:-.. -· . - -~..___, 

' ' tCH~l ~HOL-- j 1 f~ttt; / 
M Sexe Agt! 

(ans) (2'1) (2/0 lHDL-cJ 
1 ô' 64 1.56 0.40 3,90 

2 ô 63 1.07 0.27 3,96 

3 ô 87 1.35 0,675 2,01 

4 ô 6J'" 1.56 0.40 3,9 
5 ô 76 1.07 0.27 3,96 

6 ô 66 2.15 0.44 4,88 

7 ô 87 1.35 0.30 4,5 
8 ô 64 1.56 0.40 3,9 
9 ô 70 2.15 0.44 4,88 
10 0 55 1.30 0.40 3,25 

11 ô 57 2.56 0.52 4,92 
12 ô 41 2.08 0.28 7,42 
13 ô 48 1.55 0.31 5 
14 ô 59 J.28 0.33 9,93 
15 ô 25 l.85 0.21 8,80 
16 ô 70 1.86 0.31 6 
17 ô 92 1.48 0.22 6,72 
18 ô 45 0.30 
19 ô 71 1.19 0.32 3,71 
20 ô 74 1.44 0.23 6,26 
21 ô 17 1.83 0.40 4,57 
22 ô 52 2.54 0.35 7,25 
23 ô 73 3.25 - 0.24 13,54 
24 ô 79 2.25 0.56 4,01 
25 ô 72 1.90 0.25 7,6 
26 ô 73 1.52 0.22 6,90 
27 ô 66 2.29 0.31 7,38 
28 ô 78 1.91 0.33 5,78 
29 ô 79 1.78 0.57 3,12 
30 ô 69 1.41 0.24 5,87 
31 ô 64 2.01 0.43 4,67 
32 ô 72 1.90 0.45 4,22 
33 ô 62 1.75 0.60 2,91 
34 ô 88 1.65 0.27 3,29 
35 ~ 73 2.49 0.38 6,55 
36 ~ 95 2.35 0.55 4,27 
37 ~ 45 1.75 0.41 4,26 
38 ~ 75 1.58 0.33 4,78 
39 ~ 52 2.05 0.39 5,25 
40 ~ 66 1.90 0.34 5,58 
41 Q 61 2.42 0.42 5,76 

. 42 0 70 2.78 0.59 4,71 -t-

43 ~ 73 1.71 0.44 3,88 



Tableau IV: Calcule du Rapport LDL-c/HDL-c 

1 1 ! AGE 1 •HD!_.-Cl 1 n .nL-Cl ! [tDL-CJ : 
' l Ù?IÏJ . : M Sexe tansJ \~i) ii .u.u i.-~i 

1 0 64 0.40 1.01 2,52 
2 ô 63 0.27 0.66 2,44 
3 ô 87 0,675 0.95 1,41 
4 ô ~ 0.40 1.01 2,52 
5 - 0 76 0.27 2.66 9,85 
6 ô 66 0.44 1.24 2,81 
7 ô 87 0.30 0.95 3,16 
8 ô 64 0.40 ( 1.01 2,52 
9 ô 70 0.44 1.24 2,81 
10 ô 55 0.40 0.74 1,85 
11 - ô 57 0.52 1.89 3,63 
12 ô 41 0.28 1.88 6,71 
13 ô 48 0.31 0.97 3,13 
14 ô 59 0.33 2.68 8,12 
15 ô 25 0.21 1.29 6,14 
16 ô 70 0.31 1.36 4,38 
17 ô 92 0.22 1.14 5,18 
18 ô 45 0.30 1.63 5,43 
19 ô 71 0.32 0.77 2,40 
20 ô 74 0.23 1.00 4,35 
21 ô 17 0.40 1.22 3,05 
22 ô 52 0.35 1.86 5,31 
23 ô 73 0.24 2.64 11 
24 ô 79 0.56 1.48 2,64 
25 ô 72 0.25 1.37 5,48 
26 ô 73 0.22 1.04 4,72 
27 ô 66 0.31 1.46 4,70 
28 ô 78 0.33 1.33 4,03 
29 • 1, ô 79 0.57 1.09 1,91 
30 ô 69 0.24 0.90 3,75 
31 ô 64 0.43 1.36 3,16 
32 ô 72 0.45 1.29 2,86 
33 ô 62 0.60 0.98 1,63 
34 ô 88 0.27 1.21 4,48 
35 ~ 73 0.38 1.79 4,71 
30 2 95 0.55 1.61 2,93 
37 ~ 45 0.41 0.91 2,21 
38 ~ 75 0.33 0.75 2,27 
39 2 52 0.39 1.36 3,48 
40 ~ 66 0.34 1.09 3,20 
41 ~ 61 0.42 1.85 4,40 
42 2 70 0.59 2.03 3,44 
·- 9 T! 0.4'1 o.~a 2.25 ;,, .... ' . ......... _. - ... ------- ·- '--·-··· - · ---- ..... 
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Tableau V : Calcule du Rapport TG I HDL-c 

1 AGE ! •. ,. G; ,._ ! rHDL-C] [TG)/ ' 1 , [TG]/ 1 ..... ..,exe 
(ans) 

1 ..a. ' I ~.1t, 
(~11 [Clitl l!lDL.Cî ·I 

1 a 64 0.80 0.40 0,51 2 
2 a 63 0.72 0.27 0,67 \' 2,66 
3 a 87 0.56 0,67 0,41 0,86 
4 a 64 0.88 0.40 0,56 2,2 
5 a 76 0.72 0.27 0,67 2,66 
6 a 6j"' 2.37 0.44 1,10 5,38 
7 a 87 0.56 0.30 0,41 1,86 
8 a 64 0.88 0.40 0,56 2,2 
9 a 70 2.37 0.44 1,10 5,38 
10 a 55 0.82 0.40 0,63 2,05 
11 a 57 0.73 0.52 0,28 1,4 
12 a 41 2.32 0.28 1,11 - 8,28 
13 a 48 1.39 0.31 0,89 4,48 
14 a 59 1.35 0.33 0,41 4,09 
15 a 25 1.76 0.21 0,95 8,38 
16 a 70 1.04 0.31 0,55 3,35 
17 a 92 0.61 0.22 0,41 2,77 
18 a 45 0.83 0.30 2,76 
19 a 71 0.44 0.32 0,36 ·1,35 
20 a 74 1.04 0.23 0,72 4,52 
21 a 17 1.04 0.40 0,56 2,6 
22 a 52 1.67 0.35 0,65 4,77 

-
23 a 73 1.85 0.24 0,56 7,70 . 
24 a 79 .1.03 0.56 0,45 1,83 
25 a 72 0.98 0.25 0,51 3,92 
26 a 73 1.31 0.22 0,86 5,95 
27 a 66 2.61 0.31 1,13 8,41 
28 a 78 1.25 0.33 0,65 3,78 
29 a 79 0.58 0.57 0,32 1,01 
30 a 69 1.38 0.24 0,97 5,75 
31 a 64 1.08 0.43 0,53 2,03 
32 a 72 0.78 0.45 0,41 1,73 
33 a 62 0.84 0.60 0,48 1,4 
34 a 88 0.89 0.27 0,53 3,29 
35 ~ 73 1.59 0.38 0,63 4,18 
36 2 95 0.93 0.55 0,39 1,69 
37 ~ 45 2.15 0.41 1,22 5,24 
38 2 75 2.52 0.33 1,59 7,63 
39 ~ 52 1.50 0.39 0,73 3,84 
40 2 66 2.39 0.34 1,25 7,02 
41 2 61 0.77 0.42 0,31 1,83 
42 2 70 0.78 0.59 0,28 1,32 
43 2. 73 1.33 0.44 0,77 3,02 

_ _, 
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1 

Type II diabetes is a disease that alters the homeostasis of glucose. Its frequency in the 

world is found in the developed countries. This illness ' is due to disorder in the levels of 

glucose in the blood which is related to the insuline resistance or the insulinosecretion. The 

recent epidemiological data reveal that there is about 150 million of type II diabetic patients in 

the world, this is going to double in 2025 . Diabetes is regulated by the use of oral medicines 

or a diet. It can complicate to by degenerative abnormalities giving dyslipidemia which is a 

qualitative and quantitative disorder in the lipid levels, such as increasing VLDL, LDL (bad 

cholesterol) and TG but decreasing HDL ( good cholesterol). 

The present work aims to the detect abnormalities of plasmatic lipids and lipoproteins 

in a population of type II diabetic patients in order to personalize dyslipidemic ones and 

classify them in Frederickson classification. Ila and IIb types were identified. The calculation 

of the ratio between the lipidic biochemical parameters helps us to establish the patients that 

develop atherosç_lerosis risk factors. 

Keys Words : Diabete, NIDD, Dyslipidemia, Atherosclerosis, Lipoproteins 
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ANNEXES 

Tableau: Résultats d'analyse des paramètres biochimiques chez la population étudiée. 
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Résume 

Le diabète de type II -maladie de l'homéostasie du glucose- est un problème majeur de santé 

publique. Il est due à un trouble de l'assimilation du glucose par l'organisme q1ù est normalement contrôlé par 

l'insuline se traduisant par une insulinosécrétion et une insulinorésistance. Des données épidémiologiques 

récentes révèlent qu'il y a environ 150 millions de diabétique dans le monde et que leur nombre pourrait bien 

doubler d'ici 2025. Cette maladie est habituellement contrôlée par un régime alimentaire et les antidiabétiques 

oraux mais, elle complique à terme d'anomalies dégénératives; généralement en un syndrome métabolique 

relatif à une dyslipidémie, représentée par des anomalies qualitatives et quantitatives du bilan lipidique 

touchant une hausse des taux de VLDL, des LDL-c (mauvais cholestérol) et des triglycérides et une baisse du 
' 

HDL-c (bon cholestérol). 

Le présent travail a pour but de détecter les anomalies des lipides et lipoprotéines plasmatiques chez 

ll!lC population de diabétiques de type II afin de personnaliser les patients dyslipidémiques et pouvoir les 

classer selon Frederickson. Des cas de dyslipidémie de type IIa et IIb ont été identifiés. Le calcul des 

différents rapports entre les parmnètres biochiiniques du bilan lipidique nous a perrnit de relever les cas de 

malades développant un facteur de risque de maladies athéromateuses. 

Mots clé~: Diabète, DNID, Dyslipidérnie, Athérosclérose, Lipoprotéines . 
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