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Avant de composer, le candidat s’assure que le sujet comporte bien
16 pages numérotées de 1 sur 16 a 16 sur 16.

Le candidat compose sur deux copies séparées :

* La partie Chimie, notée sur 20, d’'une durée indicative de 1 heure, coefficient 3

* La partie Biologie et physiopathologie humaines, notée sur 20, d’'une durée indicative de
3 heures, coefficient 13

L’annexe page 6 sur 16 est a rendre avec la copie de Chimie.

La page 16 sur 16 est a rendre avec la copie de Biologie et physiopathologie humaines.

L’usage de la calculatrice avec mode examen actif est autorise.

L’usage de la calculatrice sans mémoire, « type college » est autorisé.
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Le diabéte : probleme de santé publique majeur

A T'occasion de la journée mondiale du diabéte, Santé Publique France publie ses données
annuelles de surveillance du diabete. En France, 3,5 millions de personnes ont été traitées pour
un diabéte en 2020. Le diabete et ses complications entrainent des pertes économiques
considérables pour les personnes diabétiques et leur famille, mais également pour les systemes
de santé et les économies nationales du fait des colts médicaux directs, de la perte de 'emploi
et du salaire. En effet, aprés plusieurs années d'évolution du diabéte, des complications
chroniques peuvent apparaitre. Les plus fréquentes concernent le coeur et les artéres, les reins,
les yeux, les nerfs et les pieds.

Le sujet comporte deux parties indépendantes :

- La partie Chimie : Scintigraphie myocardique et structure de I'insuline.

- La partie Biologie et physiopathologie humaines : Le diabéte de type 2 et ses complications.

Toute réponse, méme incomplete, montrant la qualité rédactionnelle et la démarche de
recherche du candidat sera prise en compte.
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Partie Chimie :
Scintigraphie myocardique et structure de I’'insuline

Les exercices sont indépendants.

Exercice 1: La scintigraphie du myocarde

Les complications cardio-vasculaires sont plus fréquentes et souvent plus sévéres pour les
patients diabétiques. La scintigraphie myocardique est utilisée comme un outil de diagnostic pour
les patients diabétiques.

Document 1 : Extrait de la notice du chlorure de thallium

Le chlorure de thallium est utilisé pour 'examen du cceur et I'étude du fonctionnement
cardiaque. (...). Du fait de la présence de 231T¢, il présente une faible radioactivité
détectée depuis I'extérieur du corps a I'aide de caméras spéciales. L'image ainsi obtenue
s’appelle une scintigraphie. (...)

Avant 'administration du chlorure de thallium, il est conseillé de boire beaucoup d’eau
afin d’uriner le plus souvent possible au cours des premiéres heures suivant 'examen.

D’aprés https://base-donnees-publigue.medicaments.gouv.fr

Document 2 : Thallium 201, données de sécurité préclinique
e Période radioactive T : La période radioactive du thallium (?3;T¢) est de 73 heures.
e L’activité est considérée négligeable au bout de 10 périodes.

e Toxicité : Le thallium est toxique avec une dose létale pour 'lhomme d’environ
500 mg.

e Les quantités utilisées chez ’'homme pour les examens scintigraphiques sont
comprises entre 0,8 et 4,5 pug-kg* de masse corporelle.

e Posologie : Chez I'adulte et la personne agée, lors de I'injection par voie
intraveineuse, I'activité du chlorure de thallium ( %3172 ) est de 1,1 MBq par
kilogramme de masse corporelle.

Donnée : 1 ug = 10%g.

Un patient diabétique de 70 kg doit subir une scintigraphie myocardique. Apres avoir recu
linjection de chlorure de thallium (°3;T2), le patient se présente pour la scintigraphie qui durera 30
minutes.

1. Citer les précautions d’emploi d’'une source radioactive en milieu médical.

2. Montrer a I'aide du document 2 que la dose injectée au patient n’est pas dangereuse pour sa
santé.
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Le thallium 201 ( 23;T¢ ) utilisé pour la scintigraphie est produn lors de la désintégration du plomb
201 ( 291Pb ) selon I'équation suivante : 20:Pb — 23T8 + e
3. Préciser la composition du noyau de thallium *;T2.

4. ldentifier en indiquant le nom de la particule émise, la nature de I'émission radioactive
lors de la désintégration du plomb 201.

5. Parmi les noyaux suivants identifier celui qui correspond a un isotope du thallium 201.
Justifier la réponse a l'aide de la définition du terme « isotope ».

201X 203X 203X 202X

6. Montrer, a 'aide du document 2, que I'activité de I'échantillon de thallium au moment de
I'injection est de 77 MBq pour un patient de 70 kg.

Expliquer pourquoi I'activité n’est quasiment pas modifiée pendant la durée de 'examen.

Justifier a l'aide du document 2, I'intérét « d’uriner le plus souvent possible au cours des
premiéres heures suivant 'examen » spécifié dans le document 1.

Exercice 2 : L’insuline

L'insuline est une hormone synthétisée par le pancréas. Son role est de maintenir la
concentration en glucose constante dans le sang. Lorsque sa sécrétion n’est pas suffisante, il y a
apparition du diabéte, c'est pourquoi les diabétiques recoivent des injections réguliéres d'insuline.

Document 1 : Structure de P'insuline

L'insuline est une molécule composée de deux chaines peptidiques, A et B
(respectivement 21 et 30 acides aminés) reliées entre elles par deux ponts disulfures
au niveau des résidus de la cystéine.
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Document 2 : Quelques acides aminés entrant dans la composition de I'insuline
| 0
O 0O /
H2N—CH2—C\/ HzN‘<|3—C<OH HZN_E:;C<OH
OH The OH
SH
Glycine Cystéine Sérine

1. Sur TANNEXE a rendre avec la copie de chimie, entourer et nommer les groupes
caractéristiques présents dans la molécule de sérine.

2. Justifier que la glycine, la cystéine et la sérine appartiennent a la famille des acides
o-amineés.

3. Identifier sur les molécules schématisées dans ’ANNEXE a rendre avec la copie de
chimie, les atomes de carbone asymétriques.

Préciser parmi ces molécules celles qui sont chirales.

Dans la séquence d’acides aminés de l'insuline, la sérine est présente sous la forme de son
énantiomere L. Schématiser la L-sérine en représentation de Fisher.

Dans la séquence d’acides aminés de I'insuline, on trouve le dipeptide Cys-Ser. La réaction entre
la cystéine et la sérine est donnée ci-dessous :

|
0 0
Z %
H.N—C—C H,N—CH-C
7 TSon o+ 7 L, ow —>  Cys-Ser + C
CH, [ 2
| OH
SH
Cystéine Sérine dipeptide

Donner la formule semi-développée du dipeptide Cys-Ser formé lors de cette réaction.
Indiquer la formule brute et le nom de la molécule C également formée.

Entourer sur la molécule E donnée en ANNEXE a rendre avec la copie de chimie la ou les
liaisons peptidiques.

9. Indiquer, en justifiant, si 'enchainement présent dans la molécule E se retrouve dans la
molécule d’insuline présentée dans le document 1.
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ANNEXE A RENDRE AVEC LA COPIE DE CHIMIE

Exercice 2 Questions 1 et 3

|
O P
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+ IEN—CHZ—C\ 2 | ~OH
OH G2
SH
Glycine Cystéine

Exercice 2 Question 8 : Formule de la molécule E
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Partie Biologie et Physiopathologie Humaines :
Le diabéte de type 2 et ses complications

Le diabete de type 2 est un probleme de santé publique. Méme s’il est diagnostiqué en
moyenne autour de 65 ans, il touche de plus en plus de jeunes.

Cette pathologie correspond a un exces durable de la concentration de glucose dans le
sang, liée a une perturbation du métabolisme glucidique. Si elle apparait progressivement, la
maladie a des conséquences graves, voire mortelles a long terme.

Le diabéte de type 2 est une maladie multifactorielle favorisée par une prédisposition
génétique, I'obésité et la sédentarité. Il évolue insidieusement pendant plusieurs années
avant que des complications n’apparaissent. Cependant, une analyse de sang réalisée au
cours de ces années sans symptomes apparents, peut révéler des anomalies. Le diagnostic
du diabete est posé lorsqu’on constate, & deux reprises, une glycémie a jeun supérieure a
1,26 g-L ™.

1. Etude d’un cas clinique

Madame X., 45 ans, tabagique depuis I'adge de 18 ans, ne pratique aucune activité physique
car elle souffre de douleurs chroniques au genou droit. Elle présente un IMC de 30 kg-m,
caractéristique de I'obésité.

Elle est conduite a I'hdpital car, en montant des escaliers, elle a ressenti des précordialgies,
des difficultés a respirer et des nausées. Ces symptémes ont toutefois disparu suite a
'administration d’un vasodilatateur coronarien, la trinitrine. L’auscultation révele une
hypertension artérielle de 18/12 cm Hg.

Une coronarographie est prescrite, ainsi qu’une analyse de sang réalisée a jeun. L’analyse
des résultats indique que les complications cardio-vasculaires de madame X. sont liées au
diabéte de type 2.

1.1. Proposer une définition de chacun des trois termes en caractére gras.

Le document 1 présente les résultats des examens paracliniques effectués lors de
I'hospitalisation de madame X.

1.2. Présenter le principe de la coronarographie.

1.3. Analyser et interpréter, en utilisant le vocabulaire médical approprié, le cliché
de coronarographie présenté sur le document 1A.

1.4. Analyser les résultats du document 1B, puis nommer les anomalies identifiées
a I'aide de la terminologie médicale adaptée.

1.5. Relever les facteurs de risque du diabéte de type 2 de madame X., dans le
texte de présentation du cas clinique.

Le diabete de madame X. se caractérise par certains signes liés au fonctionnement de
I'appareil urinaire : émission d’urine abondante et présence de glucose dans les urines.

1.6. Donner les termes médicaux correspondant aux deux expressions soulignées
dans le texte.
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Le document 2 présente le schéma d’un rein en coupe frontale (document 2A) et de
I'organisation d’'un néphron (document 2B).

1.7. Identifier les structures correspondant aux reperes 1 a 3 puis localiser un
néphron sur le document 2A (a rendre avec la copie de BPH).

1.8. Localiser sur le document 2B (a rendre avec la copie de BPH) les trois
fonctions permettant I'élaboration de I'urine et flécher le trajet de I'urine.

Le document 3 présente les résultats d’'une expérience de mesure des débits de glucose
filtré et excrété.

1.9. Analyser et interpréter les résultats obtenus sur le document 3 :
- lorsque la glycémie est inférieure a 1,6 g-L™1,
- lorsque la glycémie est supérieure a 1,6 g-L2.

Madame X. est atteinte d’'une forme de diabéte héréditaire a transmission autosomique. Le
document 4 présente une partie de I'arbre généalogique de sa famille.

1.10. Déterminer sil'allele responsable du diabéte de madame X. est dominant ou
récessif. Justifier a 'aide du document 4.

1.11. Démontrer que le géne impliqué ne peut étre porté ni par le gonosome Y, ni par
le gonosome X. Justifier a 'aide du document 4.

1.12. Déterminer le génotype des individus I1 et 112. Justifier les réponses.

2. Insuline et diabéte de type 2

L’insuline est une hormone qui intervient dans la régulation de la glycémie, elle est sécrétée
par les cellules 3 des Tlots de Langerhans du pancréas dont une coupe est présentée dans le
document 5A.

2.1. Montrer en quoi la structure des filots de Langerhans est adaptée a leur fonction
endocrine, a l'aide du document 5A.

Le diabete de type 2 est caractérisé par une insulinorésistance, c'est-a-dire une diminution
de l'efficacité de I'insuline. Les cellules cibles, notamment les hépatocytes, les myocytes et
les adipocytes, perdent leur sensibilité a lI'insuline.

La production et le mode d’action de I'insuline sont illustrés sur le document 5B.

2.2. Analyser le document 5B pour expliquer I'action de I'insuline sur les
hépatocytes du sujet en bonne santé. En déduire la conséquence de la
sécrétion d’insuline sur la glycémie.

2.3. Expliquer, a 'aide du document 5B, l'origine de l'insulinorésistance chez le
sujet atteint de diabéte de type 2. En déduire les conséquences pour les
hépatocytes et la glycémie.
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En raison de l'insulinorésistance, le traitement du diabéte de type 2 repose sur I'hygiéne de
vie avec deux principaux conseils : un régime hypocalorique et la pratique d’une activité
physique réguliere.

Le diabétologue peut également prescrire des antidiabétiques administrés par voie orale au
moment des repas. Ce traitement est basé sur I'inhibition d’enzymes digestives : les alpha-
glucosidases.

Ce sont des enzymes intestinales qui permettent '’hydrolyse des diosides en glucose et
autres oses, qui peuvent ensuite étre absorbés au niveau des villosités intestinales. Les oses
ainsi formés traversent les microvillosités des entérocytes pour se diriger dans les capillaires
sanguins situés dans la profondeur des villosités.

Le document 6 présente I'évolution de la glycémie sur 24 heures, chez un individu atteint de
diabete de type 2, avant et aprés plusieurs semaines d’une prise en charge médicale.

2.4. Comparer les résultats du document 6 afin de conclure sur l'efficacité de la
prise en charge médicale.

2.5.  Montrer comment les antidiabétiques oraux limitent '’hyperglycémie chez le
sujet atteint de diabéte de type 2.

2.6. Expliquer l'intérét de I'activité physique réguliére pour limiter I’hyperglycémie
chez le sujet atteint de diabéte de type 2.

3. Les complications du diabéte

L’hyperglycémie chronique provoque une augmentation de la viscosité du sang et, a long
terme, des angiopathies. Suivant le diamétre des vaisseaux touchés, on parle de
microangiopathies et de macroangiopathies.

Les microangiopathies sont fréquentes a trois niveaux dans I'organisme : les reins, les nerfs
et les yeux avec comme conséquences respectives : une insuffisance rénale, une
hypoesthésie et une cécité.

Les macroangiopathies peuvent atteindre des artéres coronaires et ainsi entrainer un angor
ou un infarctus du myocarde. Elles peuvent également se situer au niveau des artéres
cérébrales, ce qui peut conduire a un accident vasculaire cérébral, ou au niveau des artéres
des membres inférieurs, avec risque de gangrene (nécrose de tissus favorisée par l'infection
d’'une plaie).

3.1. Définir le terme angiopathie, puis comparer les notions de microangiopathie et
de macroangiopathie.

e Complication au niveau du systéme nerveux

Le diabete peut provoquer des lésions nerveuses, notamment au niveau des nerfs sensitifs,
empéchant la perception de petites blessures qui peuvent s’infecter.

Ces nerfs acheminent les informations des organes vers le cervelet, le cerveau et le tronc
cérebral dont est issue la moelle épiniere, alors que les nerfs moteurs commandent les
muscles.
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Le document 7 schématise I'organisation du systéme nerveux.

3.2.  Reporter sur la copie le nom des structures numérotées de 1 a 6 du
document 7A puis indiquer celles appartenant au systéeme nerveux central et
celles relatives au systeme nerveux périphérique.

Afin de préciser le fonctionnement du systeme nerveux, des expériences sont réalisées a
partir d’'un neurone sensitif excité avec des stimulations d’intensité variable. Le potentiel de
membrane du neurone est mesuré en millivolts (mV).

Le document 7B présente les résultats caractéristiques d’un sujet en bonne santé et d’un
sujet dont les neurones ont été altérés par le diabéte.

3.3. Analyser les enregistrements du sujet en bonne santé présentés dans le

document 7B. En déduire le principe du codage des variations de stimulations
cutanées dans un neurone.

3.4. Justifier, & partir des enregistrements du document 7B, la perte de sensibilité
cutanée du sujet atteint de diabéte. Expliquer comment cette perte de
sensibilité cutanée peut favoriser I'apparition d’'une gangréne des membres
inférieurs.

e Complication au niveau des artéres des membres inférieurs

Le diabéte favorise I'athérosclérose qui provoque des Iésions de la paroi des arteres des
membres inférieurs, observables par échographie ou angiographie. Chez le patient
diabétique, cette pathologie artérielle peut aboutir a une nécrose tissulaire entrainant une
gangrene.

Le document 8 présente un schéma d’une artére atteinte.

3.5. Présenter, en se basant sur le principe de ces deux techniques, un avantage de
I'échographie par rapport a I'angiographie.

3.6. Reporter sur la copie le nom des tuniques de la paroi artérielle correspondant
aux repéres 1 a 3 du document 8.

3.7. Expliquer, a 'aide du document 8, I'effet de I'athérosclérose sur l'irrigation des
tissus puis démontrer qu’elle peut conduire a la nécrose.
4. Synthese
Proposer une synthese (texte court, schéma, tableau ou carte mentale), exposant les notions

abordées au sujet du diabete de type 2 : son origine, son diagnostic, ses conséquences et
les traitements.
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Document 1 : Résultats des examens paracliniques

Document 1A : Coronarographie de madame X.

Document 1B : Résultats de I'analyse biochimique du sang de madame X.

Bilan biochimique Résultats de madame X. Valeurs de référence
Acide urique 51 mg-L? 30-70 mg-L*
Urée 0,38 g-L? 0,20-0,40 g-L?
Créatinine 9,3 mg-L? N <13 mg-L?
Glucose 1,60 g-L? 0,70-1,10g-L?
Bilan lipidique
Cholestérol 2,50 g-Lt 1,70-2,40 g-L*
Triglycérides 1,35¢g-L1 0,35-1,40g-L?
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Document 3 : Mesures des débits de glucose dans les reins

Débit de glucose (en mmol-min-')
Glucose filtré
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Glucose excreté
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Document 4 : Arbre généalogique d’une partie de la famille de madame X.

| O
1 2
! ‘ I:I Homme non diabétique . Homme diabétique
I 6 ‘ O Femme non diabétique . Femme diabétique
1 ,T\ 4 5

Madame X.

3
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Document 5 : Production et mode d’action de lI'insuline
Document 5A : Observation microscopique d’une coupe de pancréas

Cellules exocrines
pancréatiques

Cellules endocrines
pancréatiques

Capillaire sanguin

Document 5B : Mode d’action de I'insuline
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Document 6 : Evolution de la glycémie chez un sujet atteint de diabéte de
type 2, avant et aprées prise en charge médicale

Glycémie (g'L")

Avant la prise en charge médicale

3 —
2
Aprés la prise en charge médicale
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T T 1 T T r—® Temps
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Petit
déjeuner

Document 7 : Organisation et physiologie du systéme nerveux

Document 7A : Organisation anatomique du systeme nerveux

Peau
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Document 7B :

Enregistrement de I’activité d’un neurone sensitif suite a des stimulations

cutanées d’intensité variable

Sujet en bonne santé

Sujet atteint de diabéte de type 2
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Légende :
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Document 8 : Schéma d’une paroi artérielle atteinte d’athérosclérose
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PAGE A RENDRE AVEC LA COPIE DE BPH

Document 2 : Organisation anatomique du rein

Document 2A : Schéma d’une coupe frontale d’un rein

Document 2B : Schéma d’un néphron
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