Le tabagisme et ses conséquences

1. Premiére étape du diagnostic

1.1.Résumé de l'interrogatoire de M.X.

1.1.1 Définir les termes écrits en caracteres gras.
Dyspnée : une difficulté respiratoire
Hémoptysie : des crachements de sang provenanbaesrespiratoires
1.1.2 Donnerles termes médicaux correspondant aux expressauiignées.
Une fatigue intense : une asthénie
Une coloration bleue de la peau : une cyanose

1.2.Spirométrie

1.2.1 Donner la définitionde spirométrie
Un examen fonctionnel de I'appareil respiratoing, @pnsiste a mesurer les volumes d’air
mobilisés au cours de la respiration.

1.2.2 Déterminerla capacité vitale de M.X. a l'aide du document 1

La capacité vitale est définie dans le sujet : tlessolume d’air expiré qu’un sujet peut mobilisers
d’une inspiration forcée suivie d’'une expiratiomdée. Il faut donc repérer sur le graphique du
document 1 le volume maximal d’air aprés l'inspioatforcée, ainsi que le volume d’air minimal, apre
I'expiration forcée qui suit. La capacité vitalet és différence entre ces deux valeurs extrémes.
Attention a donner l'unité correcte : le volume esprimé en Litres.

Volume maximal : 3,75 L/ Volume minimal : 1,25 L
Capacité vitale : 3,75-1,25= 25L

1.2.3 Légendele document 2.
A l'aide d’'une flechejndiquersur le document & senglu trajet de I'air lors du mouvement
respiratoire noté « A » sur le document 1.

\

fosse nasal

larynx

trachée

bronchiole

lobes pulmonaires
bronche

gauche

alvéole



Sens du trajet de I'air.

Le mouvement respiratoire noté A sur le documartrdespond a une expiration : le volume d’air dans
le poumon décroit. L’air se déplace donc de I'aleéeers les fosses nasales, en passant par les
bronchioles, les bronches, puis la trachée.

1.3.Imagerie médicale

1.3.1 Nommele type d’examen présenté sur le document 3

1.3.2

1.3.3

Il s’agit d’un examen radiologique, une radiogragpthioracique de face.

Expliquerle principe général de cet examen

La radiographie est basée sur l'utilisation d’uisdaau de rayons X pour visualiser une partie du
corps.

Ces rayons ont la propriété de traverser plus onsrla matiere, en fonction de sa densité et de
son épaisseur. En traversant I'organisme, uneepdets rayons X est absorbée par les tissus ; la
différence, ou flux sortant de rayons, frappe wepéeur sur lequel apparait une image.

Les zones qui absorbent les rayons X (les os rigmes denses) sont dites radio-opaques et
apparaissent blanches sur le cliché, alors queoless qui n’absorbent pas (les poumons remplis
d’air) ou peu (les organes mous) les RX sont dadg-transparentes et apparaissent noires ou
sombres sur le cliché.

Sur le document &ntourerune opacité anormale au niveau du poumon gauctegptéter cette
anomalie.

Il s’agit du poumon gauche : le sujet est en posititnatomique, c’est-a-dire que la gauche du sujet
correspond a la partie droite de 'image ; Attemtia ne pas entourer le cceur, qui est égalementradi
opaque !

Interprétation : le tissu pulmonaire est devenujopaaux RX a cet endroit. Vu le tableau
clinique de M.X. il pourrait s’agir d’'une tumeur.




2. Conséquences physiopathologiques du tabagisme

2.1.Echanges gazeux

2.1.1. Aprés avoirenoncde mécanisme général des échanges gaegpkquer en utilisant les
données du tableau I, le sens des échanges gazeux.

La question est composée de plusieurs partiede¥éiltraiter chaque partie !

Le mécanisme des échanges gazeux : c'est unedliffliss gaz a travers la paroi alvéolo-
capillaire selon leur gradient de pression pa#jailest-a-dire du compartiment ou la pression
partielle du gaz est la plus forte, vers le compeamt ou sa pression partielle est la plus faible.

Le tableau donne les valeurs des pressions patiele deux gaz, O2 et CO2, au niveau des poumons.
Les échanges étudiés ici sont donc les échangespalres, entre deux compartiments : I'air
alvéolaire et le sang capillaire.

Pour chacun des gaz, 3 valeurs de pressions platisbnt indiquées :

- celle du sang entrant dans le poumon

- celle de l'air alvéolaire

La comparaison des pressions partielles entre eex dompartiments permet de déduire le sens de la
diffusion du gaz

- celle du sang sortant du poumon : la pressiortiple du gaz dans ce compartiment sera celle
obtenue apreés la diffusion.

Sens des échanges dg:@a PQ est plus élevée dans l'air alvéolaire (14 kPa)dzures le sang
entrant dans les poumons (5,3 kPa), dopdiftuse de l'alvéole vers le capillaire sanguim. O
peut constater que la P@ans le sang sortant du poumon est égale a eellaidalvéolaire. Les
deux pressions se sont équilibrées.

Sens des échanges de. C@ PCQ est plus élevée dans le sang entrant dans lesqmsum
(5,3 kPa ) que dans l'air alvéolaire (6,1 kPa hodBQ diffuse du capillaire sanguin vers
l'alvéole.

Dans ce cas également les pressions partielle©gseCsont équilibrées entre les deux
compartiments pendant le temps de contact.

2.1.2. Réaliser un schémagendé d'une molécule d'hémoglobineliquersur ce schéma les lieux de
fixation des gaz respiratoires.

L'hémoglobine est une hétéroprotéine. Elle est amép de 4 sous-unités. Chaque sous-unité comporte
une partie protéique, la globine, et une partie poatéique, 'heéme, sur lequel est fixé un iondax:.

Le lieu de fixation des deux gaz respiratoiresdgétrent : Q se fixe sur le fer de 'heme alors que,CO
se fixe sur la globine.

lieu de fixation du C@

lieu de fixation du @




2.1.3. A l'aide des données du tableaddterminer graphiquemestr le document 4 le pourcentage de
saturation de I'hémoglobine en dioxygene
- dans le sang arrivant aux cellules
- dans le sang sortant des cellules
Déterminerle pourcentage de O2 disponible pour la cellutei(pentage de dissociation)

Bien localiser les éléments de la question posée :

Le sang arrivant aux cellules est le sang hématoaression partielle en dioxygene est la méme que
celle du sang qui quitte le poumon, soit 14 kPa.

Le sang qui repart des cellules est au contrairesaiig qui s'est appauvri en dioxygene. La pression
partielle en dioxygene est la méme que celle dg san hématosé qui revient au poumon : 5,3 kPa.
Pour trouver le % de saturation de I'hnémoglobined@xygéne, il faut reporter ces valeurs de la PO2
sur I'axe des abscisses du graphique, et déternseraleurs correspondantes du % de saturation sur
I'axe des ordonnées.

Attention a ne pas confondre sang entrant et sanigust !

- dans le sang arrivant aux cellules, c’est-addireang hématosé, PO 14 kPa :

% de saturation = 100%

- dans le sang sortant des cellules, c’est-a-dismahg non hématosé, 5,3 kPa :

% de saturation = 75%

Le pourcentage de dissociation ou pourcentageag/gine disponible pour la cellule est la
différence entre les deux valeurs précédentes : 606 = 25%

2.1.4. Déterminer graphiquemesur le document 4, pour un sujet tabagique, leqemiage de
saturation de I'hémoglobine en dioxygene
- dans le sang arrivant aux cellules
- dans le sang sortant des cellules
La question est identique a la précédente, saul@i?2 du sang arrivant aux cellules est pluslfaib
9 kPa
- dans le sang arrivant aux cellules,,P®@ kPa : % de saturation = 92%
- dans le sang sortant des cellules; £6,3 kPa : % de saturation = 75%
Pourcentage de dioxygene disponible pour la cella®% - 75% = 17%
Document 4 complété
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2.1.5. Encomparantes réponses aux questions 2.1.3 et 2deduireune des conséquences du
tabagisme.

Le % de dioxygéne disponible pour la cellule easghible chez le sujet tabagique. Une des
conséquences du tabagisme est donc une moindrérmatygn des tissus ou une hypoxie.

2.1.6. Analyserles résultats du tableau II. A 'aide des conmaisssexpliquerles résultats.

Attention a bien identifier les deux gaz dont tl@sgestion ici : ne pas confondre le monoxyde de
carbone (CO) avec le dioxyde de carbone £CO

Comparer ce qui est comparable : les quantitéselexdjaz différents ne peuvent pas étre comparées
entre elles.

Analyse : La quantité de dioxygéne transportée tlaeang est inférieure chez le sujet
tabagique. Par contre, la quantité de monoxyded®aoe est 7 fois plus importante.

Explication : Le monoxyde de carbone provient diitaée de tabac inhalée par le sujet fumeur.
Les résultats montrent que, plus sa présence psttiamte, moins la quantité de dioxygene est
importante. Il existe une compétition entre la fiica de Q et celle du CO sur I'hémoglobine.

Les deux molécules ont le méme site de fixations efinité de 'hémoglobine pour CO est
beaucoup plus forte que pous.O

2.1.7. Ecrire I'équation bilan de la dégradation du glucoserésence de OEndéduireles
conséquences du tabagisme au niveau cellulaire.

En présence de e glucose est oxydé en €& H,O, avec une production importante
d'énergie, stockée sous forme de molécules d'ATP.

Réaction bilan : gH1,0s + 60, ———» 6CQ + 6H,0 + Energie (38 ATP)
glucose

Conséquence du tabagisme au niveau cellulaire :
Tenir compte des réponses précédentes!

Le tabagisme a pour conséquence une moindre gaidetidioxygéne dans le sang (une
hypoxémie) et une libération moindre de dioxygéemaigeau des cellules (une hypoxie).

La respiration cellulaire est moins efficace, lgmélation du glucose est incompléte, donc moins
d'énergie est produite, ce qui se manifeste pafatigeie musculaire.

Remarque : en absence de dioxygene, la dégraddtigiucose au niveau des cellules musculaires peut
se faire par fermentation, avec accumulation d'adattique provoquant des crampes, et moins
d'énergie produite.



2.2.Conséquences du tabagisme sur le systéme nerveux
2.2.1. Reporter sur la copite nom des Iégendes correspondant aux reperésdli@ocument 5

Le schéma représente une synapse entre deux nsukdme synapse est une structure particuliére qui
réalise le contact entre deux cellules

: le bouton synaptique ou le compartiment préptique
. la fente synaptique

: le compartiment post-synaptique

. une vésicule a neurotransmetteur

: le neurotransmetteur

. un récepteur post-synaptique

OO WNPE

2.2.2. Analyserchacune des expériences du tableau Il afimdetrerl'effet de la nicotine sur la
transmission synaptique.
Expliquer en quoi cet effet est un des facteurmdependance tabagique.

Bien comprendre le contexte des expériences : palar bien observer le montage expérimental du
document 5. Un stimulateur peut envoyer une stitiaalectrique sur la membrane présynaptique ;
cette stimulation crée sur cette membrane un piedetiiction, qui va se manifester par une déviatio
sur l'oscilloscope 1.

Ce PA entraine la libération de neurotransmetteaositenus dans les vésicules du compartiment
présynaptique, dans la fente synaptique, puisfigation sur les récepteurs postsynaptiques. Cette
fixation génére un potentiel d'action sur la menm&g@ostsynaptique, qui se manifeste par une déwiati
sur l'oscilloscope 2. Le PA postsynaptique proeoiguibération de dopamine par le neurone
postsynaptique.

Analyse :

A : en absence de stimulation de la membrane prapdiue, aucun potentiel d'action n'est
enregistré sur les oscilloscopes et la dopamirst pas libérée par le neurone dopaminergique.
B : la stimulation de la membrane présynaptiquemarifeste par un PA sur cette membrane ;
celui-ci est transmis a la membrane post-synaptigiie neurone libére la dopamine.

C : l'injection de nicotine dans la fente synapigue méme effet qu'une stimulation, a savoir la
creéation d'un PA sur la membrane poststnaptiqleeldtération de dopamine.

Conclusion :

En présence de nicotine, le fonctionnement denapse devient donc indépendant de toute
stimulation physiologique. Or ces neurones libédenka dopamine, molécule de la récompense
et du plaisirUne stimulation importante par la nicotine déclendbnc chez le fumeur une
importante sensation de plaisir, ce qui abouti@ sensation de manque lorsque I'organisme est
privé de cet apport de nicotine.

2.3.Tabagisme et cancérogenése
2.3.1. Définir le terme cancérigene.
Le terme cancérigene désigne tout élément sustepglprovoquer un cancer

2.3.2. Identifier chacune des phases de la mitose dans laquet@usent les cellules (A & D) du
document 6Justifierles réponses puiasserces phases dans I'ordre chronologique.



A : la métaphase ; les chromosomes sont disposds plaque équatoriale

B : la télophase ; les chromatides sont regroupgpéales opposés de la cellule et les noyaux se
reconstituent

C : la prophase ; la chromatine commence a se csede

D : I'anaphase ; les chromatides de chaque chrom@soigrent vers le pdle opposé se la cellule

Ordre chronologique: C-A-D-B
2.4.Eléments complémentaires conduisant au diagnostic

2.4.1. Le médecin prescrit une tomodensitométrie (ou sgaphie) thoracique a M. XExpliquerdans
ce cas deux intéréts medicaux de cet examen.

La tomodensitométrie permet d’obtenir une imageipegde la tumeur soupconnée lors de la
radiographie, et de la localiser avec précisionyiend’une éventuelle ablation.

2.4.2. Décrire brievement les éléments sur lesquels le diagndstimancer bronchique a pu étre porté
par 'anatomopathologiste.

Un examen anatomopathologique s’appuie sur deusrad$ons :

- l'aspect macroscopique du tissu prélevé : une tumnmaligne est non encapsulée, elle a des
limites imprécises et irrégulieres

- l'aspect microscopique : les cellules cancéreugesatypiques, différentes des cellules
originelles, mal différenciées ou indifférenciées

3. Traitement du cancer de M.X.

3.1.Présentation du traitement

3.1.1. Définir les termes
- pneumonectomie : ablation d'un poumon ou d'uneepdint poumon
- radiothérapie : traitement d’'une tumeur par expmsitle la tumeur aux radiations gama
- chimiothérapie : traitement par administration d&dimaments

3.1.2. Expliquerl'intérét de chaque modalité thérapeutique
- la pneumectomie assure la suppression chirurgictdée de la tumeur localisée
- la radiothérapie détruit la tumeur localisée, lelfutes sont tuées sous I'action de l'irradiation
- la chimiothérapie détruit les cellules cancérewsebloque la mitose des cellules a cycle
court (ou & multiplication rapide) ; elle a don@kegnent une action sur les éventuelles
métastases.

3.2.Suivi de M.X. lors de son traitement
3.2.1. Porter sur la copie les nontes éléments 1 a 3 du document 7.

Attention a bien lire le sujet ! Le document 7lagthotographie d'un champ microscopique d'un isott
sanguin. Cette photographie montre donc des éléniignirés présents dans le sang, reconnaissables
grace a des caractéristiques morphologiques oulagiques qui ont été étudiées dans le pdle
"Homéostasie" du programme de lere.

Les hématies sont les cellules les plus nombredesdsyrme biconcave, avec un cytoplasme homogéne
et sans noyau; elles ont un diametre de 7 um. @eteription correspond aux éléments 2 du document.



Les plaquettes sont des débris cellulaires angcléé petite taille, et souvent rassemblés ; aucun
élément de la photographie ne correspond a cetergsion.

Les autres éléments figurés sont tous des leuoutglobules blancs. Il en existe trois types :

- les lymphocytes, d'un diameétre de 9 um enviromt, de forme sphérique et contiennent un gros noyau
sphérique ou ovoide qui occupe presque tout lewe]jle cytoplasme est un fin liseré clair autour du
noyau; il s'agit ici de I'élément 1.

- les polynucléaires ou granulocytes, cellulesatent irréguliére, entre 11 et 15 um de diamétre,
contenant un noyau polylobé; I'élément 3 du fratisun polynucléaire, plus précisément un
neutrophile, dont le cytoplasme est caractériséges granulations fines.

- les monocytes, les plus grandes cellules sangifereviron 20 um de diametre), possedent un noyau
irrégulier, encoché ; leur cytoplasme contint demmweuses vésicules ; aucune cellule du document ne
correspond a cette description.

1 : un lymphocyte
2 : une hématie ou globule rouge ou érythrocyte
3 : un polynucléaire neutrophile

3.2.2. Commentete tableau IV en utilisant les termes médicauxappés ;indiquerl'origine des
anomalies sanguines observées chez M. X.
Donnerune conséquence sur I'organisme pour chacunesdmoenalies.

La question est composée de 3 parties. Attentlmerarépondre a chacune séparément, sans rien
oublier.

L'hnémogramme de M.X. montre des valeurs toutesifees aux valeurs de référence.
- le taux de globules rouges est trop faible tclas érythropénie

- le taux trop faible de leucocytes correspond&lancopénie

- le nombre insuffisant de plaquettes est une thogénie

Origine de ces anomalies sanguines : M.X. subitalimiothérapie ; or ce traitement est
composé de médicaments anti-mitotiques, qui blogiaemitose et qui ralentissent ainsi le
renouvellement des cellules a cycle court commed#ales sanguines. L'hématopoiése est
ralentie et le nombre de cellules sanguines diminue

Conséquences de chacune de ces anomalies :

Les conséquences de chacune de ces anomaliessasmgant liées a la fonction respective de chaque
élément figuré. Ainsi, les globules rouges ont doaction la prise en charge et le transport deg ga
respiratoires, les globules blancs assurent leglgfs immunitaires de I'organisme, les plaquettes
interviennent dans la coagulation sanguine.

Remarque : le role des thrombocytes est mentioangé k& theme de I'athérosclérose ; la lésion de
I'endothélium vasculaire entraine une agrégatiocdle des plaguettes qui aboutit a la formation d’'un
caillot sanguin.

- I'érythropénie entraine une hypoxémie (diminutierla quantité de dioxygéene transporté dans
le sang), donc une hypoxie (diminution de I'applertdioxygéene aux tissus) ; cette anomalie a
comme conséquence une asthénie.

- la leucopénie entraine une baisse des défensagnitaires de I'organisme, qui rend M.X.
particulierement sujet aux infections.

- la thrombopénie entraine des problemes de caamuldu sang en cas d’'hémorragie.



3.3.Traitement par greffe
3.3.1. Analyserle document 8 afin d@éterminerdes conditions nécessaires a la réussite d'uriegre

L'analyse méthodique de chaque expérience dodrafipe sur la copie. Eviter la paraphrase, en
faisant apparaitre les liens entre les résultats.

Expérience 1 : le taux de réussite de la greffelest00% lorsque les deux souris, donneur et
receveur, sont genétiquement identiques

Expérience 2 : ce taux est par contre tres faibE24) lorsque le donneur est génétiquement
différent du receveur. La greffe est généralemejetée.

Expérience 3 : le traitement immunosuppresseua deuris qui recoit la greffe améliore
nettement la réussite de la greffe entre sourigtgfuement différentes. Le taux de réussite est
environ de 90%.

Pour qu'une greffe réussisse, il faut donc :

- que le donneur et le receveur soient génétiqueprenhes ; l'identité genétique n'existe que
chez les vrais jumeaux

- que le receveur de la greffe recoive un traiteérmamunosuppresseur ; son systéme
immunitaire sera ainsi incapable de détruire Idisiles greffées.

3.3.2. Analyserles expériences 5 et 6. Haduirele type de réponse immunitaire a l'origine dutrég
greffe.

Il est important de bien comprendre le contexteadgeriences.

Les greffes réalisées dans ces expériences soatldgeeffes, c'est a-dire que le donneur et lesrar
sont de la méme espéce, mais sont génétiquenmiéneni§. Le receveur est thymectomisé, or le thymus
est le lieu de maturation des lymphocytes T. Laasgreffées ne possedent donc pas de LT. Les
experiences consistent donc a étudier I'effet yraphocytes sur les cellules greffées. Les premiéres
expeériences montrent qu'aucun type de lymphocy®, (i T4 ni T8) n'a d'action sur le greffon lotsi

est injecté seul.

- Expérience 5 : l'injection de LT4 associés aux L8Bpas d'effet sur le greffon. La coopération
entre les LT4 et les LB n'induit pas de réactiomumitaire qui entrainerait le rejet de la
greffe ; il n'y a donc pas de sécrétion d'anticamts-greffon par les LB stimulés par les LT4 :
il ne s'agit pas d'une immunité humorale.

- Expérience 6 : l'injection de LT4 associés aux pf@voque le rejet de la greffe ; il y a donc
une coopeération entre ces deux types de lymphociged T4 stimulent les LT8 qui
deviennent cytotoxiques et détruisent les cellétemngeres par cytolyse.

Il s'agit donc d'une immunité spécifique a meédratellulaire.



