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Diabete et obésité : disparition du détecteur du glucose au niveau
de I'abdomen

Détecter en continu le taux de glucose dans le sang est vital a I'organisme pour qu'il anticipe les
hypoglycémies et limite les hyperglycémies qui sont toutes les deux néfastes, en particulier au cours
du diabéte. Deux capteurs existent chez les mammiféres : un au niveau du cerveau et I'autre au
niveau de I'abdomen. Grace a une méthodologie d'imagerie innovante, INRAE et I'Université
Adélaide (Australie) ont, pour la premiére fois, réussi a quantifier I'activité du capteur de glucose au
niveau de I'abdomen chez I'animal et 'Homme. Leurs résultats, publiés dans trois articles, montrent
la disparition de ce capteur au cours de I'obésité. Leur étude ouvre de nouvelles perspectives
thérapeutiques visant a la restauration de ce capteur pour prévenir des conséquences néfastes de
I'obésité comme l'installation d'un diabéte de type II.

La détection de la concentration sanguine en glucose est primordiale pour I'équilibre de I'organisme des mammifeéres.
Pourtant, il nexiste que deux sites de détection de la concentration du glucose dans 'organisme. Le premier est situé
dans le cerveau, au niveau de I'hypothalamus, et détecte principalement les hypoglycémies. Le second est situé dans
I'abdomen au niveau de la veine porte, le vaisseau qui draine le sang en provenance du tube digestif. Son réle est
principalement de détecter les hyperglycémies. Cependant les caractéristiques de ce capteur et ses variations, en
particulier chez le patient obése ou diabétique, étaient a ce jourinconnues.

Afin d'étudier ce capteur directement, les chercheurs ont synthétisé un marqueur se fixant dessus. Ils ont suivi la densité
du marqueur qui se fixe sur le capteur au moyen d'une méthodologie innovante d'imagerie moléculaire (PET-CT - voir
encadré). Ceci a permis de localiser puis de mesurer |'activité du capteur de détection du glucose au niveau de la veine
porte chez des porcs miniatures avant et apres prise de poids jusqu'au stade de pré-diabéte. Chez les animaux sans
surpoids, les scientifiques ont pu déterminer que le capteur s'étend sur une distance réduite a I'entrée du foie et non
toutau long de la veine porte. Chez I'animal obése, le capteur disparait, supprimant de fait la détection du glucose au
niveau de I'abdomen. Ces résultats ont été confirmés par I'enregistrement de I'activité nerveuse issue de ce méme
capteur : il ya bien suppression du signal vers le cerveau.

La disparition du capteur portal lors de la prise de poids supprime une information capitale pour le cerveau qui ne peut
plus correctement évaluer la concentration en glucose dans le sang. La disparition de ce capteur est probablement
impliquée dans les événements qui transforment I'obésité en diabéte de type II. Mais sa restauration semble possible
d'autant que la méthodologie d'imagerie mise au point permet un suivi rapide et non invasif de ce capteur, une avancée
significative dans la médecine personnalisée. Ceci ouvre de nouvelles perspectives pour la prévention et le traitement
de l'obésité et du diabete.
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Imagerie PET-CT

Pour détecter le glucose, le capteur de la veine porte utilise des
récepteurs qui détectent une hormone (Glucagon-like-
peptide). Ces récepteurs sont également sensibles a d'autres
molécules, certaines utilisées notamment pour le traitement
du diabete. C'est en utilisant une molécule marquée, c'est-a-
dire détectable par des techniques d'imagerie, se fixant sur ces
récepteurs que les scientifiques ont localisé et mesuré |'activité
du capteur du glucose. Au cours du méme examen, I'imagerie
hybride PET-CT permet le suivi de la fixation de cette molécule
marquée proportionnelle a la densité des récepteurs (image
PET) dans le corps du patient (image CT).

Figure : Image PET-CT de l'activité des récepteurs de la veine
porte (en couleur) chez un animal modele. En bas a droite :
représentation tridimensionnelle de la veine porte du méme
animal. © INRAE / Charles-Henri Malbert
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