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Diabete : 'insuline
perd son monopole

Parmi les nombreuses hormones qui reglent le métabolisme des sucres
dans le corps humain, seule 1’insuline avait montré jusqu’ici des
propriétés anti-diabétiques. Or, voici qu’une autre substance, déja connue
pour jouer un role dans le systeme immunitaire, entre en lice...

es “interleukines” sont de petites protéines qui —
L comme leur nom le suggere — servent de
messagers chimiques entre les leucocytes (c’est le nom
scientifique des globules blancs). Aux derniéres
nouvelles, dix interleukines différentes ont été identi-
fiées, et les publications dévoilant leur importance
dans de nombreux processus infectieux et inflam-
matoires ne cessent de paraitre. Outre leur role dans la
défense immunitaire, ces substances se sont révélées
capables d’influencer les

favorise le passage du glucose contenu dans le sang
vers lintérieur des cellules du corps. Il suffit le plus
souvent d’injecter de 1’insuline au malade pour que sa
glycémie s’abaisse.

Le diabete de type 2, la forme la plus répandue, se
déclare surtout chez les adultes, aprés 40 ans.
L’insuline est cette fois sécrétée en quantité normale
ou méme tres élevée, mais, pour des raisons encore
obscures, les cellules répondent mal a son action. Le

mécanismes hormonaux et
méme le métabolisme général
du corps.

En effet, en 1986, les Drs
Hugo Besedovsky et Adriana
del Rey, de la Division de
neurobiologie de 1’Hopital
cantonal de Béle, ont observé
que Uinterleukine-1 (abrégé :
IL-1), avait une influence sur
la glycémie, autrement dit sur
la concentration de glucose
dans le sang.

Lorsque ces chercheurs
ont injecté a des souris de
laboratoire de trés faibles

Le diabete touche pres d’'une personne sur 50.
Heureusement pour la recherche médicale, il exis-
te plusieurs souches de souris affligées de la ma-
ladie. A gauche, une souris obese, qui présente
un diabéte de type 2 proche de celui des humains.

A droite, une souris normale.

malade n’a alors pas d’autre
choix que de suivre un régime
pauvre en sucres.

Heureusement pour la
recherche médicale, il existe
des souches de souris de
laboratoire affligées généti-
quement d’un diabete de
type 2 trés proche de celui
des humains: leur hyper-
glycémie ne s’abaisse pas
quand on leur injecte de
I’insuline. C’est avec ces
précieuses souris que les
chercheurs de Bale ont pu
tester leurs hypotheses.

(Diabetologia) Les souris ont d’abord été

doses d’IL-1, ils ont constaté
que les rongeurs développaient une forte hypo-
glycémie : le taux de sucre dans leur sang s’abaissait
durant plusieurs heures ! De 1a a penser que I'IL-1
pouvait jouer un role dans le diabete, il n’y avait qu’un
pas...

Avant d’aller plus loin, il faut savoir qu’il existe
deux grands types de diabéte chez 1’homme, qui se
traduisent tous deux par une augmentation alarmante
de la glycémie. Le diabete de type 1 apparait le plus
souvent durant I’enfance. Dans ce cas, le pancréas finit
par ne plus sécréter d’insuline — 1’hormone qui

dorlotées et bien nourries,
afin qu’aucun stress ne les perturbe — un régime
d’exception absolument nécessaire a toute étude dont
le but est de comprendre le role des hormones chez les
mammiferes. Puis elles furent soumises a d’infimes
prises de sang, entrecoupées d’une injection de faible
dose d’IL-1.

Apres une seule injection, les souris diabétiques
montrérent une baisse spectaculaire de la concen-
tration du sucre dans le sang, se prolongeant pendant
plusieurs heures. Leur glycémie, trop élevée du fait de
leur diabeéte, descendait ainsi a des valeurs normales.
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En d’autres termes, 1’IL-1 se montrait capable
d’engendrer un effet impossible & produire avec
I’insuline !

Vu I’importance de cette découverte pour la
recherche sur le diabéte, les chercheurs ont d’abord
vérifié que cette baisse n’était pas due a une perte du
sucre sanguin par les urines. Ils ont aussi prouvé que
I’IL-1 n’agissait pas indirectement en activant la
sécrétion d’insuline.

Mais il y a mieux. En menant leurs travaux, les Drs
Besedovsky et del Rey ont remarqué que 1’hypo-
glycémie engendrée par I’'IL-1 se prolongeait méme
lorsque les rongeurs recevaient une injection de
glucose ! Tout se passe comme si cette interleukine
donnait a l’organisme une consigne a ne pas
enfreindre, pour régler le taux de glucose dans le sang
a un niveau inférieur.

La découverte est d’importance puisque, parmi la
constellation d’hormones connues pour régler la
concentration du sucre dans le sang, seule I’insuline
montrait jusqu’ici une propriété anti-diabétique.
Cependant, I’application clinique de 1I’IL-1 n’est pas
pour tout de suite. La prochaine étape de la recherche
consiste a mener une vaste étude chez un grand nom-
bre de diabétiques, afin de déterminer s’ils produisent
moins d’IL-1 que la population normale. Ce genre
d’investigation demande la collaboration de plusieurs
pays afin de rassembler assez de données statisti-
quement valables. Il faut notamment trouver un grand
nombre de malades du méme age et au profil de vie
comparable.

C’est pour tenter de mettre sur pied ce vaste projet

L’interleukine-1 est sécrétéee
surtout par les macrophages
(A), ces globules blancs tres
mobiles qui sont les premiers a
entrer en contact avec les
éléments étrangers au corps (ici
des bactéries).

Apres avoir avalé les intrus (B),
les macrophages libérent entre
autres de I'lL-1 dans la circula-
tion sanguine (C). Cette hor-
mone va alors déclencher une
cascade de réactions immuni-
taires, durant lesquelles les
différents globules blancs
s’enverront d’'autres hormones.
L'IL-1 agit aussi sur le métabo-
lisme du corps, puisqu’elle peut
declencher la fievre, le sommeil,
les réactions d’'inflammation et
une baisse de la glycémie.
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Ce graphique présente I'évolution de la glycémie (la
concentration de glucose dans le sang) chez des
souris génetiquement affligées d’un diabete proche de
celui qui est le plus répandu chez les humains. Alors
qu’une injection d’insuline (@) ne parvient pas a faire

baisser la glycémie des souris vers des valeurs
normales, une seule et faible dose d'interleukine-1 (A)
produit une baisse spectaculaire dont les effets se
prolongent durant pres de 24 heures.

(D’apres Besedovsky et del Rey)

que les scientifiques de Bale sont désormais en
relation avec des groupes de recherche en milieu
hospitalier de divers pays.

Si le mécanisme d’action de cette interleukine sur
la glycémie reste encore un mystere, ces travaux
apportent un éclairage de plus sur la complexité du
systéme immunitaire. En effet, on a longtemps pensé
que les différentes espéces de globules blancs jouaient
uniquement un réle de lutte directe contre les éléments
étrangers — comme la destruction des bactéries, des
virus ou des cellules devenues cancéreuses. Mais,
depuis quelques années, de plus en plus d’indices
montrent qu’en sécrétant leurs hormones ces globules
blancs contribuent aussi a ajuster le métabolisme
corporel lors de la lutte contre les maladies ou les
infections. L’Interleukine-1 participerait semble-t-il a
ce mécanisme, en favorisant entre autres le passage du
glucose sanguin vers les cellules du corps, leur offrant
ainsi davantage de “combustible” pour s’activer et
réagir. a
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