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Les compartiments liquidiens et physiologie rénale

Dans ce cours, beaucoup de notions sont répétées, repérez les notions répétées et faites des liens. Bon courage :)

l. Homéostasie, milieu intérieur et compartiments liquidiens
a. Milieu intérieur

Environnement

Le schéma ci-contre représente notre corps et les échanges qu’il peut Echanges avec Tube digestif,

faire entre les différents compartiments. Les cellules sont b \ / DolRoOA T
représentées au milieu du schéma et sont constituée du liquide LEC

intracellulaire (LIC). Elles « baignent » dans le liquide extra-cellulaire H

(LEC), le tout est enveloppé par les cellules protectrices : la peau. Des ~ Entrées I .) i-u-quu'l'd? ire L ,/ Sorties
interactions sont possibles entre les différents compartiments : avec ‘LI(;

I’environnement, le tube digestif et les reins par exemple. ~_—tiquide extracellulaire_~

Le milieu intérieur =~
L'organisme est un environnement instable avec des entrées et des Cellules protectrices

sorties permanente.
Selon Claude BERNARD a propos du milieu intérieur :

« Cette sorte d’indépendance que posséde I'organisme dans le milieu extérieur vient de ce que, chez I'étre vivant, les tissus sont
en réalité soustraits aux influences par un véritable milieu intérieur qui est constitué par les liquides qui circulent dans le corps. »

b. Homéostasie

Lorsqu’il y a des modifications dans notre corps (baisse de la tension, alimentation, activité musculaire augmentée, brilures...),
elles sont détectées et intégrés puis un systeme de réponse se met en place. Cette régulation permanente pour rester un état
stable correspond au concept d’homéostasie.

Walter CANNON a défini ’homéostasie par : Echangesavec LERVIrONNEmENt | o .. oocts,
P'extérieur \ / poumons, reins
« C'est I'ensemble des réactions physiologiques coordonnées permettant le BN Rupture
d’équilibre
maintien a |’état stable des volumes, de la composition et des propriétés physico- / e __
L. . L. . . . Entrées e P Sorties
chimiques du milieu intérieur et, par extension, des compartiments liquidiens de —— =
: Détectio
I'organisme. » -
ae I Intégration e
Il. Compartiments liquidiens Call Rgponse S8

4

a. Généralités
Maintien de I'équilibre

L’eau est 'unique solvant des compartiments liquidiens (60% du poids du corps est de I'eau). Les volumes des compartiments
liguidiens nécessitent une stabilité qui est vitale pour maintenir le réle des différents secteurs. Les compartiments liquidiens sont
de compositions différentes d’un compartiment a 'autre. Ces différences sont déterminantes pour les équilibres et les échanges
inter-compartimentaux. Un petit secteur permet les échanges entre le milieu extérieur et intérieur : le milieu plasmatique.

1) Solutions biologiques
Les solutions biologiques du compartiment liquidien sont de I’eau et des solutés (=particules dissoutes) :

- 95% des solutés sont dissociés en ions chargés électriquement (=électrolytes)
o Cations : Na+, K+, Ca2+, Mg2+, H+
o Anions : Cl-, HCOs', POs*
- Les solutés non dissociés sans charge électrique (glucose, urée) sont peu abondants mais nécessaires.

La biologie médicale est I’étude surtout du compartiment plasmatique et des excrétas (urines, selles, salive, sueur).
2) Unités de mesure des concentrations de solutés

Unité de concentration pondérale

L'unité de concentration pondérale s’exprime en gramme par litre de solution : g/L, mg/L. Elle est utilisée pour les molécules
complexes comme les protéines mais elle n’informe pas sur les proportions moléculaires. Ex : Ag de NaCl a une masse de 600mg
de Cl et 400mg de Na mais il y a le méme nombre de chaque ion Na+ et Cl-.
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Unité de concentration molaire

Unité de concentration molaire : molarité

La molarité est le nombre de mole(s) de substance par litre de solution exprimé en mmol/L. Une mole de substance est la quantité
de matiére contenant 6,023.10% molécules. La masse d’une mole correspond a la masse moléculaire.

b. Compartiments liquidiens corporels : composition et propriétés
1) Distribution des volumes liquidiens et secteurs liquidiens

Dans notre corps, la masse non hydratée représente 40% du poids Eau totale : 60% PdC (42 litres / 70kg)
du corps. L'eau du corps se répartie majoritairement en - - Plasma
. . . . . d
intracellulaire puisque cela représente 40% du poids du corps. Les x_\ (174%(13 LCEC)
20% restant correspondent au volume extracellulaire partagé par \\ w] | (28 litres)
. i . Masse non hydratée \\.\
le plasma avec 4% du poids du corps et I'interstitium avec 16% du 40% \S‘% Interstitium
poids du corps. \\\ ; (3;59/;:3;:0
. \\\ '-h (11,2 litres)
Si on parle en termes de volume on a: }\ e
- ~ - H_I
- Eautotale:42L Volume intracellulaire Volume extracellulaire
o Volume intracellulaire : 28L 40% PdC 20% PdC
o Volume extracellulaire : 14L (28 litres) (14 litres)
= Interstitium:11,2L
=  Plasma:2,8L
Dans I'exemple ci-contre est représenté un vaisseau qui traverse un / Liquide extracellulaire
tissu. Le liquide interstitiel (=interstitium) est en jaune et les cellules Ealiclaferbte
sont représentées en bleu. Elles contiennent le liquide intracellulaire.
Le liquide interstitiel et le plasma représente le liquide I —
. P P a - & =3 <S="Plasmaf|

extracellulaire. Au quotidien il y a des échanges entre le secteur
plasmatique et le secteur interstitiel puis entre le secteur interstitiel

1
iquide intracellulaire Q

et le secteur intracellulaire pour I'apport de nutriments, messages
hormonaux, déchets...

2) Contenu corporel en eau

Les muscles sont composés a 80% d’eau et le tissu adipeux a 10%. Au cours de la vie, le pourcentage d’eau dans le corps diminue
liée a une augmentation de la masse non hydratée.

3) Particularités du secteur plasmatique

Le secteur plasmatique permet les échanges entre le milieu extérieur et notre organisme via le milieu interstitiel jusqu’aux cellules.
Il a un faible volume (2,8L) mais I'avantage de circuler rapidement (2,5 a 3L/min) et de faire plusieurs fois le tour du corps.
L'inconvénient est qu’il a un faible effet tampon.

Il permet aussi un accés facile pour I'étude clinique de I'eau et des solutés. C’'est une voie d’entrée pour les solutés et nombreuses
substances pharmacologiques.

4) Composition du liquide extracellulaire
291 mOsm/L 289 mOsm/L

<€ protéines

Etudier la composition du volume extracellulaire revient a étudier la composition du
plasma et du liquide interstitiel. La composition est presque identique entre le plasma
et le liquide interstitiel mais elle varie en terme de protéines car les parois des
capillaires sont tres perméables aux solutés mais pas aux protéines.

Le liquide extracellulaire est composé en majorité de sodium Na* puis de chlore Cl et
de bicarbonate HCOs'. Le plasma et le liquide interstitiel sont électriquement neutres. Plasma Liquide interstitiel

Liquide extracellulaire
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Abréviation Valeurs usuelles

5) Valeurs usuelles de I'ionogramme plasmatique B (mmol/L)

Voici les valeurs détaillées de la composition du plasma. Le sodium Min Max
est en quantité majoritaire, puis vient le chlore, le bicarbonate. Le  godium Na* 136 144
potassium est trés important pour 'organisme mais il est présent  poiacsium K 3,5 5,0
en faible quantité. Chlore cr 98 106
L'osmolalité est un reflet de I'intégralité de toutes les substances Bicarbonates HCO3 22 28
dissoutes dans I'eau. Elle dépend de la concentration des éléments  Osmolalité 280 300
et elle permet de voir si la quantité d’eau est normale dans un Calcium Ca%t 2,20 2,60
secteur liquidien. Magnésium Mg2+ 0,70 1,10

Phosphates HPO4* 0,80 1,30

6) Composition du liquide intracellulaire

Le liquide intracellulaire a une composition tres différente du liquide extracellulaire. Le cation le plus important est le potassium,
puis vient le magnésium et le sodium. L’anion le plus important est le phosphate, les protéines (électriquement neutres) arrivent
en second puis vient le phosphate et le chlore.

Les dosages intracellulaires sont compliqués et il y a une hétérogénéité d’un tissu a I'autre et d’'une zone de la cellule a I'autre
(mitochondrie, lysosome, cytoplasme...)

7) Différences entre les compartiments

Compartiment :PLASMATIQUE” INTERSTITIEL INTRACELLULAIRE o S . . .
1 Les zones d’échanges entre les différents compartiments ne doivent faire passer

Heo*

200 - Vs " ,
o que certains éléments et en retenir d’autre. La zone d’échange entre le secteur

plasmatique et le secteur interstitiel est I'endothélium du capillaire. Le zone

-

a

=3
1

d’échange entre le secteur interstitiel et intracellulaire est la membrane

100 cellulaire. S’il y a une hyperperméabilité entre les différents secteurs il peut y

Membrane cellulaire

avoir des conséquences grave.

mEq par litre d’eau

Par exemple, si le capillaire devient perméable aux protéines, il y a une

augmentation du volume interstitiel car elles vont remplir celui-ci qui en est

Augmentation anormale de perméabilité du capillaire Rupture de la perméabilité de la membrane cellulaire

Compartiment:; PLASMATIQUERS (INTERSTITIEL | INTRACELLULAIRE Companiment:PLASMATlQUE:: INTERSTITIEL g INTRACELLULAIRE

Réduction Inflation HCO> Mcerkabig
= iémie
2007 Volume m@ : 2001 e B

Hyperviscosité plasmatique [

i

A,
Potassium
Si1 o

HCO™

-
o
=]

1
-
g

1

100

Membrane cellulaire

mEq par litre d’eau

o

?

mEq par litre d’eau
g
1

50

normalement dépourvu. Si la membrane cellulaire devient trés perméable (dans le cas d’'un membre écrasé par exemple) le
contenu des cellules se déverse dans le secteur interstitiel et on a une augmentation brutale de concentration en potassium
(responsable de trouble du rythme), des phosphates et des protéines.

c. Transports et échanges entre compartiments Interstitium
1) Mouvements d’eau de I'organisme ﬁ‘}x @

La membrane cellulaire et la paroi capillaire sont trés g
P P ' @ Vaisseathi>

perméables a l'eau. Elle peut donc se déplacer d’un
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2) Forces déterminants les mouvements d’eau
Interstitium . ; . cers . .
Qrm Ces échanges sont régulés par différents types de pression. Au niveau de la
cellule, les transferts d’eau entre le secteur intracellulaire et I'interstitium
Phydraulique P cotique dépend de la pression osmotique.
- - Vaisseall 1] P P q

¥ I
®£> (=hydrostatique) et la pression oncotique.

Au niveau du vaisseau, la régulation se fait par la pression hydraulique

- Phydrouique = Aussi appelée pression hydrostatique, elle correspond a la pression exercée sur la paroi capillaire. Elle est

générée par le systeme cardiovasculaire (=pression artérielle).

- Poncotique= Elle correspond a la pression exercée par la différence de concentration des protéines entre le secteur
plasmatique et le secteur interstitiel faisant attirer I’eau (I'eau se déplace vers le secteur ayant le plus de protéines)
- Posmotique= qui est la différence de concentration de tous les solutés dissous dans les secteurs liquidiens intra et

extracellulaire.

3) Transport des substances au niveau de la membrane cellulaire

Au niveau de l'interstitium il y a une diffusion (sauf pour les protéines) en fonction du gradient
de concentration.

Le transport passif se fait selon le gradient osmotique ou électrochimique et ne requiert pas
d’énergie métabolique. Les éléments se déplacent de la zone plus concentrée vers la zone moins
contentée.

L

Gradient de concentration

po.
[soluté]

-~

L
s,

odbif

[soluté)
U

Le transport actif se fait contre un gradient électrochimique et requiert I’énergie métabolique (ATP). Les éléments se déplacent

de la zone moins concentrée vers la zone plus concentrée.

Au niveau de la cellule on retrouve un gradient électrochimique : les électrolytes sont plus
finement triés et en plus du gradient de concentration, on retrouve aussi un gradient électrique
(en fonction de la charge). La membrane a une différence de potentiel : elle est négative a
I'intérieur et positive a I'extérieur. Les cations vont donc rentrer plus facilement dans la cellule
tandis que les anions nécessiteront un passage par un transport actif.

4) Pression osmotique

L’eau peut passer au niveau de la membrane cellulaire par transport passif selon un gradient
osmotique. Elle est a I’équilibre et celui-ci peut étre déréglé si I'osmolalité (concentration des
solutés) est modifiée car I'eau se dirige spontanément vers le secteur ayant une plus grande
concentration d’osmole. L'objectif est de maintenant les mémes concentration d’osmole de
part et d’autre de la membrane cellulaire (car I’endroit plus concentré sera in fine plus dissout
par I'eau).

La concentration en sodium dans le liquide extracellulaire est la méme que pour le potassium
dans le liquide intracellulaire. La pression osmotique générée est donc et la méme ce qui a pour
conséquence de maintenir a I'équilibre les échanges d’eau. Il n’y a donc naturellement pas de
variation de volume intracellulaire.

5) Mouvements d’eau entre les compartiments extra- et intra-cellulaires

Lorsque I'on perfuse un patient, la solution passe d’abord dans le liquide plasmatique (=milieu
extracellulaire). Il y a 3 types de solutions faisant varier le volume cellulaire :

- lIsotonique : méme concentration en molécules osmotiquement actives (ex: sérum
physiologique NaCl 0,9%)

- Hypertonique : concentration plus élevée en molécules osmotiquement actives (ex :
NaCl 7,5%)

Tutorat Les Nuits Blanches
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- Hypotonique : concentration plus basse en molécules osmotiquement actives (ex : solution glucosée car le glucose entre
dans la cellule pour étre utilisée pour la respiration cellulaire).

6) Mouvements d’eau entre le plasma et le liquide interstitiel

Les capillaires sont les zones d’échanges entre le secteur plasmatique et organe

le secteur interstitiel. Ce sont des petits vaisseaux mesurant entre 3 a 9um

artére

de diametre et mesurant entre On5 et 1mm de longueur. Dans le corps
nous avons 10 milliards de capillaires représentant une surface d’échange
d’environ 500 & 1000m? (2,5 a 5 terrains de tennis).

e —— capillaire

sanguin

Les mouvements d’eau entre ces deux compartiments dépendant de 3

facteurs :

Vars e canal thorackque,
Lymphasiques pus ia veina
sous-clavidre gauche

- Pression hydrostatique (expliqué au Il. c. 1)). Elle dépend du cceur, de la
gravité et les muscles.

- Pression oncotique (expliqué au ll. c. 1))

- Perméabilité du capillaire (coefficient d’ultrafiltration)

Presson des iquides

P 5 ” -l
ression hydrostalique nlarstiaels augmentée

nlesstitiede

La pression hydrostatique fait sortir 'eau du capillaire tandis que la pression
oncotique la rameéne. La pression hydrostatique décroit le long du capillaire ce qui a
pour conséquence qu’a la fin du capillaire artériel il y a plus d’entrée d’eau qu’au

Phydrostatique

début. En temps normal il y a plus de sortie d’eau que d’entrée car la pression
hydrostatique est plus élevée sur le versant artériel que veineux. L’exces d’eau est
. . - . . . . . Circulation arterielle  LIT CAPILLAIRE Circulation veineuse
ensuite récupéré par la circulation lymphatique qui draine son contenant vers la

veine cave inférieur.
7) Formation des cedemes

Un cedeme est une accumulation d’un excédent de liquide dans le secteur interstitiel. lls sont cliniquement
visibles s’il y a une augmentation d’eau qui dépasse 3 a 4L. Ce type d’cedeme est blanc, mou et il marque
le godet.

8) Mécanismes de la formation des cedémes

Le premier mécanisme est I'augmentation de la pression hydrostatique capillaire au niveau veineux (pas au niveau artériel car les
sphincters pré-capillaires la régule, voir cours physio cardiaque). C'est ce qu’il se passe lors d’une insuffisance cardiaque : Le coeur
n’arrive plus a éjecter le sang du secteurs veineux au secteur artériel causant une accumulation de sang dans le secteur veineux,
ce qui entraine une augmentation de la pression hydrostatique et donc la formation d’cedemes.

Le deuxiéme mécanisme est lorsque la pression oncotique est diminuée en cas d’hypoalbuminémie notamment. Les protéines
attirent moins I’eau jusqu’au capillaire et elle reste dans le liquide interstitiel.

Le troisieme mécanisme est I'augmentation brutale de la perméabilité capillaire aux protéines (chocs toxiques par exemple)
Le quatrieme mécanisme est I'obstruction lymphatique qui sert a drainer I’eau résiduelle dans le liquide interstitiel.
d. Bilan hydrique

L’eau a un role de solvant via le remplissage des compartiments liquidiens mais elle sert aussi a I’élimination des déchets dans les
urines et I'excédent de température via la thermolyse (sudation).
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1) Zones d’échange avec le milieu extérieur

Eau totale : 60%
du poids du corps
(42 litres / 70kg)

2) Bilan hydrique quotidien

Urine

, . . 5 Vol. de fluide
L’eau est apportée dans notre corps par les boissons (1,5L) et I'eau contenue (iitresi2an) IGAINS - PERTES
dans les aliments (0,6L) mais aussi par notre métabolisme (eau endogene : 24257 =
0,3L)). Il existe des pertes d’eau insensibles : respiration (0,3L), perspiration 20 Pertes
. ) ) . % insensibles
(0,3L), transpiration (0,2L) et selles (0,1L). Les pertes d’eau sensibles sons les
urines (1,5L). 1,5
3) Exemples d’ajustement du bilan hydrique 1,0
Sportif (cyclisme) Patient(e) potomane 0,5+
Vol. d’eau
(litres/24h)  GAINS PERTES GAINS PERTES ) o
509 - 0=

081

4,04

3,0

2,0 «

1,0 <

Un sportif a besoin de s’hydrater plus et il transpire plus tout
en urinant moins.

Un potomane boit beaucoup mais ne fait pas d’exercice. C’est
donc les urines qui vont évacuer |'eau.

IIl. Physiologie rénale
a. Anatomie rénale

Les reins sont en forme de haricot et pésent 150g chacun. Ces organes sont
pairs et ils mesurent 11 a 12cm de haut pour 6cm de large et 3cm d’épaisseur.
Ils sont entourés d’une capsule rénale en 2 parties :

- Partie externe fibreuse et protectrice : parenchyme
- Partie interne graisseuse : voies urinaires

Parenchyme

Cortex o
rénal

Colonnes de

Bertin
(passages des i
vaisseaux) Médullaire
Pyramide rénale

(=12/rein)

Le parenchyme rénal est composé de pyramides, de colonnes ou passent les vaisseaux et du cortex. Dans les pyramides et le

Unité fonctionnelle du rein : le néphron

Tubule Tubule Cortex

Médullaire

Tubule collecteur
médullaire

0.8 & 1,2 million
de néphfom par

L) Tube collecteur

Tutorat Les Nuits Blanches

cortex se situent les néphrons : les unités de filtration du sang qui permettent la
formation de I'urine.

Dans le corps il y a 0,8 a 1,2 million de néphrons par rein. lls sont constitués du
capillaire glomérulaire, permettant une premiére filtration du sang et du tubule
servant a fabriquer I'ultrafiltrat d’urine.

Ce capillaire a la grande particularité d’étre artériolo-artériolaire, c’est-a-dire que
du sang oxygéné arrive au glomérule, et il ressort tout aussi oxygéné. En revanche,
sa composition en eau et déchets est différente.
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Le tubule rénal est composé de 3 parties : : ;
Le glomérule rénal

capillaire

- Tubule proximal : part du glomérule et s’enfonce dans la médullaire antdriole  glomérulaire
- Anse de Henlé : uniguement présente dans la médullaire
- Tubule contourné distal : se jette dans le canal collecteur

Tubule

Le canal collecteur récupére plusieurs tubules contournés distaux pour ensuite acheminer I'urine G Poie urinaire
jusqu’a I'extérieur du rein. Depuis le glomérule jusqu’a la sortie du canal collecteur il va y avoir

un remaniement de l'urine. artériole

efférente

Chambre
urinaire

La vascularisation rénale est importante : 1L/min ce qui correspond a 20% du débit cardiaque au repos, pour 0,5% du poids du
corps (1/3 de plus que le cerveau). La distribution est néanmoins hétérogéne au sein du rein puisque le cortex contient 90% du
débit sanguin rénal. Cet hypervascularisation sert a la fonction de filtration glomérulaire (le tri de déchets du sang).

La médullaire est vascularisée par 10% de la vascularisation totale du rein et est Al Effereat
artencle arterole
s e
donc sensible a I'ischémie. = 5 S
Glomarular _ 2. Reabsorption
Cheminement du sang en cours de filtration : le sang arrive depuis une artériole capillaries e
afférente jusqu’au glomérule. Une filtration a lieu au niveau du glomérule qui —
vient déverser le filtrat dans la capsule de BOWNMAN (premiére partie du Spee
tubule contourné proximal). Néanmoins, des éléments peuvent étre réabsorbés Sk icdar

capilanies

pour revenir dans la circulation au niveau du péle artériolo-veineux pour  Glomérule
rejoindre la circulation veineuse. Cela fonctionne aussi dans I'autre sens, des

éléments qui n’ont pas été filtrés par le glomérule peuvent étre sécrétés depuis

I'artériole dans le tubule. L’excrétion est donc :

Unnary excretion

Excrétion = filtration — réabsorption + sécrétion Ecralion = Filxation = esheoiption + Secrelion

b. A quoiservent les reins ?
Les reins servent a produire I'urine. L’urine est de I’eau qui contient :

- Produits du catabolisme (urée, créatinine, acide urique, ammonium) en fonction des apports
- Excédents d’électrolytes (Na, K, Ca, Mg, Phosphates...) en fonction des apports
- Dilués ou non dans un excédent d’eau, en fonction des apports

Les urines ne contiennent pas certaines substances a potentiel énergétique (glucose) ou vitales (bicarbonates...).
1) Maintenir stable le milieu intérieur

La principale fonction des reins est de maintenir le milieu intérieur constant face a un environnement extérieur instable. Cette
régulation est fine comme pour la kaliémie ([K+]), la natrémie ([Na+]), I'osmolalité ou le pH comparé a I'amplitude d’excrétion
urinaire possible par jour.

Concentration Excrétion
2) Epuration sélective plasmatique urinaire par jour

Certaines substances sont présentes dans le plasma et pas dans 'urine 136-145 mmol/L Sodum = 22l
. 3,5-5,0 mmol/L Potassium 20 >100
(substances « utiles »). Ce sont :
280-300 mmol/kg Osmolalité 50 1200
- Protéines: 72g/L 7,38-7,42 pH 4,5 8,5

- Glucose : 5,5 mmol/L
- Bicarbonates : 25 mEq/L

On a aussi des substances présentes en faible quantité dans le plasma et en grande quantité dans I'urine (déchets) :

- Urée peut étre 50 fois plus concentrée dans I'urine que dans le sang (sang environ 4 mmol/L)
- Créatinine peut étre 50 a 120 fois plus concentrée dans I'urine que dans le sang (sang : 90 umol/L)

On a aussi des substances absentes du plasma et présentes dans les urines :

- Ammonium (NH4*) qui est une production rénale afin d’éliminer I'acidité, 30 a 70 mmol/L
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3) Lesfonctions rénales

Maintien de I'homéostasie hydro-électrolytigue :

La perte de la fonction rénale cause des désordres électrolytiques :

- Hyperkaliémie

- Diminution des bicarbonates et du pH (acidose)
- Hyponatrémie (accumulation d’eau)

- Hypocalcémie (défaut de vitamine D active)

- Hyperphosphatémie

- Hypermagnésémie

Epuration des produits de métabolisme :

La perte de la fonction rénale cause une accumulation de produits du catabolisme :

- Catabolisme des protéines

o Urée

o Acidose métabolique
- Catabolisme des purines

o Acide urique

o Acidose métabolique
- Métabolisme musculaire

o Créatinine

Réle endocrine :
La perte de la fonction rénale cause un défaut de synthése hormonale :

- Calcitriol (vitamine D activée par hydroxylation par le rein)

o Stimule I'absorption intestinale du calcium

o Défaut => hypocalcémie, déminéralisation osseuse
- Rénine

o Roéle dans la régulation de la pression artérielle

o Défaut => altération de I'adaptation a I'hypovolémie
- Erythropoiétine (EPO)

o Stimule la synthése de globule rouge

o Défaut =>anémie

c. Lafonction rénale : débit de filtration glomérulaire
1) Formation de 'urine : généralités

La filtration du plasma par les glomérules donne un ultrafiltrat du plasma : I'urine primitive. Ce filtrat glomérulaire est délivré aux
tubules rénaux. Les transports tubulaires (réabsorption/sécrétion) permettent d’ajuster la composition de I'urine définitive.

2) Qu’est-ce que la fonction rénale ?

La filtration glomérulaire est I'étape initiale et déterminante de la formation des urines. En
conséquence, le débit de filtration glomérulaire (DFG) est le meilleur index global de la fonction

« rénale » chez un sujet sain ou malade.

Réabsorption
Sécrétion

Le DFG représente 20% du débit plasmatique rénal (120mL/min). Chaque jour nos reins
filtrent :

- Environ 180L d’urine primitive
- 16 fois la totalité du volume extracellulaire (1fois toutes les 80 minutes)
- 58fois le secteur plasmatique (1 fois toutes les 25 minutes). E“,LM
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La proportion du filtrat finalement excrétée représente en moyenne 1,5L, soit moins d’1% de I’urine primitive initialement formée.

3) Lefiltre glomérulaire e o cantre )
Celie - U ke
Les 3 structures du filtre glomérulaire : Capsule de Membrre -
Bowman —~ oot
a0 . . " ’ ! Pédicelie de
- Endothélium capillaire fenétré posacre @ D U

- Membrane basale
Podocytes (cellules épithéliales)

Lumidre de la
capiule de Bowman

Podocyte

Sur le schéma en haut a droite, pour passer du f Pédicelle
Glomérule

capillaire au tubule, le sang va devoir franchir la o Endothélium

membrane basale et les podocytes et leurs S

Urine

pédicelles. Ce filtre glomérulaire est trés sélectif
primitive

et il permet de laisser passer des substances ou
non en fonction de leur taille (globules rouges ou blanc par exemple) mais aussi en fonction de leur charge
électrique (répulsion des charges négatives).

4) Principe de filtration glomérulaire
La filtration glomérulaire est un phénomeéne passif dépendant de :

- Pression d'ultrafiltration qui est la différence entre la pression hydrostatique et la pression oncotique. Etant donné que
ces deux pressions sont opposées et que la pression hydrostatique est plus forte, cela nous donne donc la pression qui
ameéne le liquide a sortir du capillaire (c’est comme si une voiture avangait de 10km/h et que quelqu’un essayer de la tirer
en arriere de 3km/h. La voiture avance donc de 7km/h au totale. Dans le glomérule, pression oncotique = personne qui
tire ; pression hydrostatique = voiture ; pression ultrdfiltration = avancée totale de la voiture)

- Coefficient de filtration (dépend de la perméabilité du filtre et de la surface du capillaire glomérulaire

Capsule de Bowman

Artériole
efférente

Chambre urinaire

T 'DFG = Kf x Pur

filtration

Capillaire ation
glomérulaire

glomérulaire

Artériole
afférente

Urine « primitive
\ = ultrafiltrat plasma
= eau + cristalloides

5) Quand faut-il évaluer la fonction rénale ?

- Découverte d’une HTA

- Dépistage d’'une hématurie/d’une protéinurie

- Diabéte

- Désordres électrolytiques/cedémes généralisés

- Administration d’une substance a élimination rénale (iode, certains médicaments...)
- Ete..

6) Détermination de la fonction rénale

Mesure du débit de filtration glomérulaire :

Elle repose sur la notion de clearance plasmatique d’une substance. C’'est le volume théorique de plasma totalement épuré de la
substance par unité de temps (mL/min). La clearance rénale d’une substance est la quantité de substance
éliminée dans les urines en 1 minute.

Cs= Concentration de la substance C = Mﬁx—v
[U]s x V= Débit urinaire [P],

[P]s= pression de la substance dans le plasma
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Rappel : une substance peut étre filtré au niveau du glomérule, réabsorbée au niveau de tubule vers
le capillaire et sécrété depuis le capillaire vers le tubule.

Donc quantité filtrée = quantité excrété — quantité réabsorbée + quantité sécrétée
Un traceur idéal du débit de filtration glomérulaire est une substance :

- Librement filtrée
- Nisécrétée, ni absorbée
- Nimétabolisée, ni produite par le tubule rénal

Excrétion = Filtral éabsorption + Sécrétion

Pour ce type de substance, quantité filtrée = quantité excrétée. Si on calcule la clearance de cette substance, on obtient alors le
débit de filtration glomérulaire.

Aucune substance endogéne ne répond a ces criteres. Si on veut utiliser cette technique, on doit administrer un traceur exogéne
comme I'"EDTA pour obtenir un « gold standard ». Ceci est couteux et long et n’est réservé que pour des situations particuliéeres.
Néanmoins, on connait exactement le débit de filtration glomérulaire a un instant t.

Estimation du débit de filtration glomérulaire :

On réalise donc des estimations du débit de filtration glomérulaire grace a un traceur endogene : la créatinine.

La créatinine est une substance produite par le métabolisme musculaire et son élimination rénale est stable
au quotidien. Elle est librement filtrée au niveau du glomérule, elle n’est pas réabsorbée au niveau du tubule
mais elle est sécrétée au niveau du tubule. C'est donc un traceur qui surestime le DFG.

La production de créatine dépend : :i'o- =E >

- Anthropométrie
o Sexe, age, gabarit, ethnie ,..,‘4_

- Pathologie musculaire .

- Alimentation

- Activité physique

Créatininémie :

100 1
- Chezlafemme : 45-85umol/L (5-10mg/L) 90 .
- Chez’lhomme : 60 a 110umol/L (7-12mg/L) 80 7 i ,2
Dans le tableau ci-contre, on met en relation les mesures de la créatine plasmatique avec le - ' ¥
607" % 0 -‘:r“
débit de filtration glomérulaire associé. Les créatines normales sont sous le trait pointié noir é’ 3 ! A\ A
50 1 »
horizontal. On remarque que pour une méme valeur de créatininémie, on a des DFG E § i =
Y . e e . ,. 2 40 . PaJ'ents avec'pne créatinfnémie
différents : Pour un sujet dont la créatininémie est de 10mg/L (88,5 umol/L), 'intervalle de z normale
® 30 1 A
confiance du DFG est compris entre 40 et 120 mL/min/1,73m?2 Un DFG de 120 3 . N
20
mL/min/1,73m? est bon pour un sportif tandis que qu’avec la méme valeur chez une dame T S— ,: ----:, -
10 . .
agée, on obtient une insuffisance rénale a 40 mL/min/1,73m?2, kB :
0 T T Ll

0 20 40 60 80 100 120 140 160

On ne peut donc pas utiliser la créatininémie en valeur tel quelle dans le plasma. On va donc .
DFG (Clearance de I’ inuline) ml/min/1,73 m*

utiliser des formules d’estimations et notamment la CKD-EPI recommandée par I'HAS.

» Cockcroft-Gault (ml/min) : Non recommandé par I'HAS
+ MDRD (ml/min/1.73m?) : Désormais plus recommandé par I'HAS

» CKD-EPI (ml/min/1.73m?) : Recommandée par I'HAS
« Parameétres : créatininémie, dge, genre
« Limites : dge>75 ans, maigreur (BMI<18) et obésité (BMI>35)

D’autres formules, d’autres marqueurs endogénes (Cystatine C)
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7) Valeurs et variations physiologiques du DFG

- Adulte jeune (20— 30 ans) : 120mL/min/1,73m?
o Homme:127 + 20 mL/min/1,73m?
o Femme:118 + 20 mL/min/1,73m?
- Vieillissement
o Aprés 30 ans, diminution de 1mL/min/1,73m? par an :
= 50ans = 80-120 mL/min/1,73m?
= 70 ans = 60-100 mL/min/1,73m?
= 90 ans = 40-80 mL/min/1,73m?
- @Grossesse
o Second trimestre : 127 + 29 mL/min/1,73m?
o Troisiéme trimestre : 158 + 15 mL/min/1,73m?
8) Les marqueurs d’atteinte rénale

Cesont:

- Protéinurie/albuminurie (protéines et albumine dans les urines)
- Hématurie : GR > 10/mm? (hors cause urologique)

- Leucocyturie : GR > 10/mm? (en I'absence d’infection)

- Anomalie morphologique des reins

La protéinurie peut étre détectée par les bandelettes urinaires et mesurée Q ) - -
Petites protéines : 20 g/24h

dans les urines. Au quotidien, on filtre 20 g de petites protéines et 6g [ e ' Albumine : 6 g/24h
d’albumine. 99% des ces protéines et de I'aloumine sont réabsorbées par le .i.

ege
tubule pour étre renvoyé dans la circulation sanguine.

e — | Réabsorption > 99%

Les valeurs normales de la concentration en protéine et albumine sont :

- Protéines : moins de 200mg/24h ou mg/g de créatinine
- Albumine : moins de 20 mg/24h ou mg/g de créatinine

Au-dela on parle de protéinurie et d’albuminurie. Ceci peut avoir lieu a cause d’un défaut du glomérule qui laisse passer trop de
protéines ou a cause d’un défaut de réabsorption au niveau du tubule.

Si le défaut a lieu au niveau du glomérule, alors il laisse passer plus facilement I'albumine et lorsque I'on a plus de la moitié
d’albumine dans les urines, on parle de protéinurie glomérulaire.

Si le défaut a lieu au niveau de la réabsorption, alors il réabsorbe moins bien les petites molécules, et on parle de protéinurie
tubulaire.

9) Utilisation du résultat de DFG

Classification de la maladie rénale chronique,
d’aprés I'HAS, 2012

DFG

B mUmin/1,73 m?
S Maladie rénale chronique Stade 1 290 Avec marqueurs
g avec DFG normal ou d’atteinte rénale > 3
o légérement diminué Stade 2 60-89 mois
=
+ (=
9 e 3A 4559
g IRC modérée Stade 3 3B 3044
g IRC sévére ~ Stade4 15-29
E ‘ ' '
w
1=
§ IRC terminale <15
2 P

On a une insuffisance rénale chronique si DFG < 60 mL/min/1,73m?2. On peut aussi avoir des tableaux combinant protéinurie, DFG
et niveau d’atteinte rénale. Plus le DFG diminue et plus la protéinurie augmente, plus le patient est a risque. Un patient ayant une

protéinurie sans DFG altéré est aussi a risque qu’un patient n’ayant pas de protéinurie mais un DFG altéré.
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10) Chiffres en France
L'insuffisance rénale chronique concerne 10% des adultes (pres de 3 millions de personne)
En 2018 :

- 90000 patients en insuffisance rénale terminale
o Presde 50000 dialysés
o 40000 porteurs d’un greffon rénal

Environ 11 000 nouveaux patients par an en insuffisance rénale terminale.

d. Fonctions tubulaires et homéostasie hydroélectrique
1) Formation de 'urine : généralités

La premiére filtration est glomérulaire et aboutie a la formation de I'urine primitive qui est un ultrafiltrat de plasma. Mais elle est
remaniée par le tubule (sécrétion et réabsorption) ceci dans I’ajuster la composition de I'urine définitive.

2) Voie de transport trans-épithélial

Voie Voie

Trans-celldaivs Pars:oniuiaiva Sur le schéma ci-contre, on retrouve le capillaire en bas, I'interstitium

en orange, la membrane basale en blanc et les cellules épithéliales

Urine T - LuLm:‘erc

Jonction serrée

composant le tubule et reliées entre-elles par des jonctions serrées
en bleu. La réabsorption étant prédominante, on va plus la détailler.

Il y a 2 moyens de réabsorption : la voie para-cellulaire permet la
réabsorption par un gradient chimique en passant par les jonctions
serrées (si une substance est plus concentrée dans le tubule que dans

I'interstitium alors elle quitte le tubule). Au fur et a mesure de
I'avancée dans le tubule, les jonctions sont de moins en moins

Voie para-cellulaire : perméabilité des jonctions variable suivant le segment
(lache pour TP et BALH et serrée pour TCD et Canal Collecteur)

perméables et laissent moins passer les éléments.

La voie trans-cellulaire se fait au travers de la cellule et nécessite une entrée au pole apical et une sortie au péle baso-latéral. Cette
voie nécessite de I'énergie et par exemple pour le sodium qui est trés peu présent dans la cellule mais tres présent dans le plasma,
on va voir une sortie par la pompe Na/K-ATPase. Cette voie est régulable par des hormones qui vont ajuster I'activité des
différentes pompes. Cette voie est minoritaire dans la réabsorption.

Chiffres : Filtration / jour : |/
+ 180 L d'eau (>4X I'ecu totale >
du corps)

+ 1,480 kg NaCl
+ 180 g glucose (36 morceaux
de sucre)
+ 10 g Calcium (1 kg de comté)
Réabsorption / jour :
« 1785 litres d'eau
* 1,470 kg de NaCl ==
+ 180 g de glucose gy
+ 9.8 gde Calcium Voir moins...

Phénomeéne prédominant et massif, surtout au
niveau du tubule proximal et de I'anse de Henle

|

Il 'y a une tres grande réabsorption au niveau du tubule et en particulier au niveau du tubule proximal avec 60 a 70% de la

réabsorption des éléments (eau et sodium par exemple). Plus on chemine, plus la réabsorption diminue en quantité. L’anse de
Henlé réabsorbe 20% et pour les segments distaux, la réabsorption est trés faible mais bien plus régulée.

Cette différence de fonctionnement des tubules est combinée avec une différence de morphologie des cellules qui composent le
tubule. Pour le tubule proximal, on a une bordure en brosse qui permet d’améliorer les échanges avec 'urine primitive et la
présence de beaucoup de mitochondries pour faire fonctionner les pompes Na/K-ATPase en raison de la forte nécessité de
réabsorber les éléments par la voie trans-cellulaire. La branche de Henlé est assez riche en mitochondrie mais |la bordure en brosse
est moins développée. Le tubule contourné distal contient des mitochondries en nombre moins important et une disparition des
bordures en brosse est a noter. Le canal collecteur quant a lui possede différents types cellulaires assurant d’autres réabsorptions.
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3) Homéostasie hydro-électrolytique

Les mécanismes de réabsorption/sécrétion permettent d’éliminer la quantité Concentration “ Excrétion
nécessaire pour le maintien d’un bilan nul (entrées=sorties). Cette régulation plasmatique Mrinne pariow

fine est remarquable puisque I'excrétion urinaire est trés variable alors que les 136-145 mmol/L Sodium <2 >500
valeurs plasmatiques régulées sont dans des limites étroites. 3,5-5,0 mmol/L Potassium 20 >100
280-300 mmol/kg Osmolalité 50 1200

IV. Homéostasie hydrique 7,38-7,42 pH 45 8,5

a. Casclinique

David, agé de 40 ans doit passer un scanner abdominal avec injection de produit de contraste iodé. Le bilan biologique qu’il apporte
montre une créatinémie a 135umol/L (normal : 60-110). L’application National Kidney Fondation permet d’estimer le DFG. On
trouve 59mL/min/1,73m? de DFG. Il est donc en insuffisance rénale chronique modérée.

David a peur car on lui a parlé du risque de boire trop, surtout lorsque I’on a une insuffisance rénale.

- Quelle quantité maximale d’eau peut-on boire ?
- Comment le rein peut adapter la quantité d’eau a éliminer dans l'urine ?

b. Fonctions de 'eau, zones d’échange et bilan hydrique quotidien

L’eau a une fonction de remplissage des compartiments liquidiens et une fonction d’élimination de la chaleur (=thermolyse) et
des déchets et maintenir I'équilibre hydroélectrolytique via les urines. Les gains sont la boisson, les aliments et I'eau endogene.
Les pertes sont insensibles lorsque I'on parle de respiration, de perspiration, de transpiration et des selles, puis sensibles lorsque
I’on parle des urines. Au quotidien, il y a autant d’entrée que de sortie.

c. Bilan hydrique négatif

A gauche on retrouve une cellule a I’équilibre hydrique. Il y ala méme
osmolalité en extracellulaire qu’en intracellulaire donc les
mouvements donc ne vont pas plus dans un sens que dans 'autre.

A droite, on est dans la situation d’un bilan hydrique négatif (on fait
sortir plus d’eau que ce qu’on ne fait rentrer). La premiere
conséquence est la déshydratation extracellulaire (plasme et liquide
interstitiel) et donc 'augmentation en concentration des solutés. Le

liquide extracellulaire devient donc hypertonique par rapport au

° HO ©

liguide intracellulaire ce qui a pour conséquence un déplacement

Déshydratation intracellulaire

d’eau de la cellule vers le liquide interstitiel et le plasma. La cellule
est donc déshydratée et elle fonctionne moins bien.

d. Adaptation a la perte hydrique

Lors d’'une déshydratation, il y a une stimulation cérébrale favorisant la production d’'une hormone anti-diurétique : I’ADH. En
paralléle, on a la sensation de soif (la vraie soif, celle qui nous donne trés envie de boire). On a donc une adaptation en termes de
déduction des sorties (ADH) et d’augmentation des entrées (soif).

1) Epargne hydrique et ADH

La post hypophyse est une structure cérébrale capable de détecter I'augmentation de
concentration des osmoles extracellulaires et de sécréter I’ADH.

Sur le graphique suivant, on a mis en relation I'osmolalité plasmatique (=concentration de

=
=
tous les solutés extracellulaires) en fonction de 'ADH. On voit qu’a partir d’'une certaines 2
osmolalité plasmatique, on a une augmentation de la sécrétion d’ADH. La particularité de §

cette hormone est qu’elle est polypeptidique et elle est donc trés rapidement dégradée

dans le plasma. L’hypophyse peut donc faire varier la concentration en ADH rapidement et 9

. . JORT , . . . . 270 280 290 300
ainsi réaliser une régulation fine permettant d’adapter la concentration des urines pour Al

limiter les sorties d’eau.
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2) Transferts néphroniques d’eau

Une fonction rénale normale donne 180L Tubule proximal :
- L L . Réabsorption
d’urine primitive fabriquée par le glomérule par Corey MaSSVECTON) et
jour. Orex obligatoire d'eau
Cette urine primitive est ensuite remaniée par ~ ~77TTTTTTTTTOS
le tubule contourné proximal. Celui-ci Médullaire
externe d’eau

réabsorbe 70% de I'eau présente dans les urines
primitives et au sortir du tubule contourné
proximal, il ne reste plus que 50L d’urine
primitive.

Branche

Médullaire 4o ondante ,_+

! Sous l'action de 'ADH

interne fine (20-25%)
Dans la partie descendant de I'anse de Henlé, 20

a 25% de I'eau est réabsorbée et il ne reste plus

que 15L d’urine primitive. ~—— Réabsorption NaCl

--=== Réabsorption passive d' eau S Zones kppennfabiss A ¥ s
Dans la branche ascendante de I'anse de Henlé
et le tubule contourné distal (en rouge), il n’y a pas plus réabsorption d’eau mais le sodium continu d’étre réabsorbé. On a donc

15L d’urine au début du canal collecteur.

Le canal collecteur a pour réle de réguler finement I'urine grace a I'action de I’'ADH : il est perméable a I'eau sans ADH et
imperméable a I’eau en présence d’ADH. Potentiellement, sans ADH on a 15L d’urine définitive et avec ADH pourrait aller jusqu’a
0,5L. En faisant varier la concentration en ADH, on peut donc faire varier le volume d’urine définitive, ce qui s"accompagne d’une
variation de la I'osmolalité de 50 a 1200 mmol/kg.

3) Action de I’ADH sur le canal collecteur

Cellule principale du canal
collecteur

L’ADH est produite par la posthypophyse et circule dans le sang.

Tubular fluid
@ Arrivé dans le rein au niveau du canal collecteur, elle se fixe au péle
Apical . . N . .
membrane—___ B baso-latéral sur un récepteur a ADH. Via une cascade de signaux, des
@ * W'Mré}" aquaporines sont recrutées pour se fixer sur la membrane au pole
G protein . . .
lb“ . apical. Les aquaporines sont présentes dans toutes les cellules et elles
Aquaporin-2 ATP @*‘ . ) )
servent de canaux a eau (car I'eau ne passe pas au niveau de la
H,0 = -.*Q . T
T~ Protein _p / bicouche lipidique).
H,0 ® \ A Adsgylalej’
_\Q "z ase Au niveau baso-latéral, les aquaporines ne varient pas en nombre et
u =
2 : I’ADH n’a pas d’action sur elles.

Donc la membrane apicale est perméable a I'eau uniquement s’il y a
de I’ADH et par conséquent si les aquaporines sont exprimées. A noter

gue cette perméabilité est ajustée en fonction de I'abondance de I’ADH qui se fixe sur les récepteurs.

e. Laquantité d’urine dépend aussi de ce qu’on mange

La quantité d’urine dépend de ce qu’on boit régulant ainsi le systeme ADH, mais elle dépend aussi de ce

g Phosphates = 20
gu’on mange car on n’élimine pas de I'eau pure. Dans l'urine, il y a des osmoles comme 'urée (déchet issu g ESERERE S
du catabolisme des protéines), le chlorure de sodium, le phosphate, 'ammonium... La quantité de ces ; s
osmoles éliminés par jour donne la charge osmotique. Cette charge dépend des protéines alimentaires et g
du chlorure de sodium que nous ingérons. A noter que si on mange quelque chose de sucré, le sucre présent s

n’est pas éliminé dans les urines. En revanche, si on mange quelque chose de salé, le sel est en revanche
éliminé dans les urines (=chlorure de sodium).

Défaut d’eau

[_' On prend un individu standard en manque d’eau avec une charge osmotique normale de

600

600 mOsm/jour. On admet qu’il a la capacité de concentrer ses urines au maximum soit a 1200 mmol/kg. — =
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Protéines alimentaires

0,5 ; donc I'individu devra évacuer les 600 mOsm en 0,5L dans la journée. S’il boit moins de 0,5L par jour, il aura quand méme une
diurese de 0,5L et il aura donc un bilan hydrique négatif (car il ne peut pas plus concentrer les osmoles).

On prend le méme individu standard en excés d’eau avec une charge osmotique normale de 600 mOsm/jour. On Excédenidiean

admet qu’il a la capacité de diluer ses urines a 50 mmol/kg. % = 12 ; donc l'individu devra évacuer les 600
mOsm en 12L dans la journée. S’il boit plus de 12L par jour, il aura quand méme une diurese de 12L et il aura
donc un bilan hydrique positif (car il ne peut pas plus diluer les osmoles).

Le rein gére plus facilement la pléthore que la restriction.
-

En revanche, si ce méme individu réduit ses apports alimentaires en sodium et en protéine alimentaire alors

Phosphates = 10 sa charge osmotique a éliminer sera plus faible : 300 mOsm/jour.

Ammonium = 20 Défaut d’eau

. , n . . . 300 |
S’il est en manque d’eau extréme, il concentrera ses urines a 1200 mmol/kg. 00 = 0,25; -
Urée = 200 , . , .
donc I'individu devra évacuer les 300 mOsm en 0,25L dans la journée. Il pourra restreindre
ses entrées d’eau a 0,25L d’eau avec 300 mOsm/jour.
NaCl = 70

Excédent d’eau

. N . . . N 300 . .. P
S’il est en excés d’eau, il diluera ses urines a 50 mmol/kg. =— = 6 ; donc 'individu devra évacuer
50 |

les 300 mOsm en 6L dans la journée. Il ne pourra pas boire plus que 6L sinon son bilan hydrique

se positif.

Chez la personne agée en restriction sodée a cause d’'une hypertension artérielle, il y a une faible charge osmotique. Pendant la
canicule, elles ont moins faim et s’hydratent plus. Avec une capacité de dilution des urines affaiblie par I'age, le volume maximal
d’apport en eau ne peut étre que de 3L. Donc le risque de déshydratation a cause de la chaleur est tout aussi important que le
risque de surhydratation.

f.  Causes de rupture du bilan hydrique

BILAN Excés d’apport* Défaut d’excrétion
- potomanie - insuffisance rénale sévére
POSITIF - polydipsie - Sécrétion inadaptée d’ADH

*Inadéquation entre les apports en eau et en aliments

BILAN Défaut d’apport
- milieu aride sans boisson
NEGATIF L
Pertes digestives Pertes cutanées Pertes rénales
- vomissements incoercibles - exercice physique - diurétiques
- diarrhée abondante - hyperthermie - diabétes insipides
g. Boire quand on a soif ?
'.. Solf 5+ On fabrique de I’ADH en fonction de la concentration des osmoles

2 -

.

!‘ s plasmatiques. A partir de 294 mOsm/kg d’osmolalité plasmatique, on a
-4
. | S une masse volumique en ADH de 5 pg/mL et c’est a partir de cette valeur
E8- A g ) .
2 i 2 que I'on ressent la sensation de soif.
T - w
E £ . 4 1 ’ H
@ g 1 $lre ; Lorsque I'on compare la valeur de masse volumique en ADH dans le
244 . S oY vm-'—1
o LA B B A | . . . .
I ! 01 2345 1015 plasma et la charge osmotique urinaire, on voit que pour 5 pg/mL on a
2 ! g, ! PLASI/MlAVP
" [ i une concentration d’environ 1 100 mOsm/kg. Donc quand on a soif, on
o] faamm g Mais la concentration

a déja des urines concentrées au maximum.

—

urinaire est déja

270 280 290 300 310 i
Osmolalité plasma (mOsm/kg H,0) presque maximale

h. L’hydratation « optimale »
Une hydratation optimale apporte suffisamment de fluide pour :

- Assurer la réplétion des volumes hydriques
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- Eliminer les déchets urinaires en toute sécurité (infection et calculs rénaux)

Apport hydrique adéquat incluant les fluides de boisson et I’eau des aliments :

- 2,0L/jour pour une femme
- 2,5L/jour pour un homme

Donc en boisson :

- 1,5L/jour pour une femme
- 2L/jour pour un homme

i. Résumé homéostasie hydrique

> Le glomérule filtre 180 litres d'eau par jour. En fonction
des apports alimentaires d'eau et des pertes extra-
rénales, le rein adapte précisément I'excrétion urinaire

d'eau

> Le volume d'urines peut varier de moins de 1 L par jour &
plus de 10 L (les valeurs extrémes de diurése dépendent
des apports alimentaires en sel et protéines)

> Le rein géere plus facilement la pléthore d'apport

hydrique que la restriction

V. Homéostasie sodée
a. Apports sodés et pression artérielle

Patrick, 53 ans, consulte son médecin traitant suite a la découverte en médecine du travail d’une pression artérielle augmentée a

180/90mmHg son médecin l'interroge sur ses apports alimentaires.

- Existe-t-il un lien entre les apports sodés et pression artérielle ?
- Peut-on connaitre les apports sodés d’un individu hors de la
consultation ?

Dans le graphique issu d’'une étude de 102 216 participants de 35 a 70 ans
répartis sur 667 communautés, 18 pays et 5 continents, on voit que la
pression artérielle augmente avec les apports sodés.

Daid, 1960
stope: +10 mmol Na =

el d

INTERSALT study
«ope: +10 mmol Naw 10079 participants
0,625% prevalence H et F, 20-59 ans

J

L ﬁﬁ—‘ 32 pays
" B 1"’-[' o iy S S Saicer (alasy ENG T MR |

0

2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 Na(gjpd

INTERSALT, 1988

Percentage hypertensive (%)
crs=wnaBREBBRSE

 —} Il ) )
0 52 103 155 207 259 310 362 414 466

b. Sodium dans I'organisme

Le sodium dans 'organisme se situe majoritairement dans liquide
extracellulaire, c’est-a-dire dans le liquide interstitiel et le plasma. On
a environ 100g de sodium dans le corps soit 4350 mmol. 49% soit
1960 mmol se situe dans le liquide interstitiel et 12% soit 490 mmol
dans le plasma. Dans la cellule il y a trés peu de sodium: 5% du
sodium corporel soit 200 mmol. Le reste se situe dans le tissu
conjonctif (secteurs non hydratés).
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Systolic Blood Pressure (mm Hg)

~@- Restofworld  =O= China only

Sgidey | 303 g/dey >$ g/day

vl 26
mm Hg per g mm Hg per g

<200 20072.993.0073.99 400499 5.00-5.99 600-6.99 7.007.99 $.00-899 9.00-9.99 1000
Urinary Sodium Excretion (g/dsy)

On voit ici que le risque d’hypertension artériel augmente en
méme temps que les apports sodés.

Volume extracellulaire

Liquide interstitiel

1960 mmol (49%)
(45 g)

4
1 I~ -
v Sueur :
.~ Plasma 2-3 mmol/24h :

490 mmol (12%)

A I'équilibre, natriurése des 24h ~
apports sodés alimentaires

| =150 mmol/24h
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Rappel : méme si le sodium est plus concentré en extracellulaire qu’en intracellulaire, il y a au total la méme osmolalité

(=concentration en soluté) entre ces deux secteurs.

Le sodium est apporté par I'alimentation. Il est faiblement éliminé par les selles et la sueur et on estime que I'élimination sodique

rénale correspond aux entrées de sodium par I'organisme en raison de la grande absorption sodique au niveau du tube digestif.

Donc a I'équilibre, la natriurese des 24h est considérée comme égale aux apports sodés alimentaires.

c. Réabsorption tubulaire du sodium

DFG ~ 180 I/j
[Na]p ml » 140 mmol/l

Charge filtyée » 25000
16600 mmol/j {
66,4 % charge i \
filtrée,
1250 mmol/j ]
5 % charge

6250 mmoljj G

25 % charge
filtrée
750 mmoljj ] L

140 mmol/j soit : 0,6 % charge
filtrée

filtrée réabsorber au niveau du tubule.

contourné distal 5% est filtré puis dans le canal collecteur 3% est filtré.

La concentration sodique plasmatique est élevée : 140 mmol/L et le glomérule filtre
25 000 mmol/j de sodium, ce qui correspond a 1,5kg de NaCl (=sel) par jour.

Comme le glomérule filtre la quasi-totalité du sodium plasmatique, il va falloir le

Le tubule contourné proximal effectue le réle principal de réabsorption : entre 60
et 70%. Cette réabsorption est peu régulée mais elle consomme beaucoup

3";‘;:‘;’9‘; ¢ d’énergie via le fonctionnement de la pompe Na/K — ATPase.
\ Dans la partie ascendante de I'anse de Henlé 25% est filtré, dans le tubule

C’est dans le canal collecteur qu’agissent les principales hormones de régulation du

sodium et donc sur la pression artérielle : 'angiotensine et I'aldostérone. Celles-ci permettent de réguler au gramme prés la

concentration en sodium éliminée dans les urines.

La réabsorption est inhibée par les diurétiques. La furosémide agit au niveau de I'anse de Henlé, les diurétiques thiazidiques

agissent au niveau du tubule contourné distal. Les diurétiques agissant sur le canal collecteur sont moins efficaces (de maniere

physiologique) : ce sont les diurétiques épargneurs de potassium (antialdostérone ou amiloride)

d. Systeme rénine-angiotensine-aldostérone

D’autres systémes agissent pour la régulation du sodium et de la pression
artérielle mais le principal est le systeme hormonal rénine-angiotensine-
aldostérone.

La rénine est une enzyme fabriquée par les reins dans l'appareil
juxaglomérulaire, entre le glomérule et le tubule contourné distal. La
sécrétion de la rénine est stimulée par la diminution de la pression capilo-
glomérulaire donc la diminution de la pression artérielle mais aussi par le
systéme nerveux végétatif orthosympathique qui est activé lorsque la
pression artérielle diminue.

L’angiotensinogene est fabriqué en continue par le foie. La rénine permet
de convertir I'angiotensinogéne en angiotensine I. Comme la sécrétion de
rénine varie, la quantité d’angiotensine | ainsi formée va également varier.

Angiotensinogen

'
'
[ LYy e———
'
'

Angiotensin |

'
|
‘
'
Angiotensin Il =====ssesecenn
'
|
1
'

NaCl

reabsorption

4

v Vasoconstriction

AldOSIETONe seeeecsccccnccnccnmncncnnnennnes

>

T Pression Artérielle

L’angiotensine | va étre clivée en angiotensine Il via I’enzyme de conversion de I'angiotensine (ACE). L'ACE est fabriquée partout

dans le corps mais en particulier par les poumons. Donc si on a de I'angiotensine |, on aura de I'angiotensine Il.

L’angiotensine Il a plusieurs réles : elle stimule les surrénales pour fabriquer I'aldostérone (stimule la réabsorption de chlorure de

sodium), elle permet la vasoconstriction des vaisseaux et elle stimule la réabsorption de chlorure de sodium.

En résumé : la production d’aldostérone et d’angiotensine permet la régulation de la pression artérielle via la vasoconstriction des

vaisseaux et la réabsorption de sodium. (Réabsorption = augmentation de la pression artérielle).
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Remontée de la

. — Pression artérielle
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artérielle— Réabsorption de 8
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Angiotensine 2
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Vasoconstriction

Angiotensinogéne

Baisse de pression artérielle

e. Sodium et volume extracellulaire

Pourquoi garder du sodium permet de faire varier la pression artérielle ?

Les points noirs sur le schéma représentent I’osmolalité (=concentration en solutés). Plus les points
sont rapprochés et plus la concentration est forte. Dans la situation du haut, il y a la méme

concentration en extracellulaire qu’en intracellulaire. Les échanges d’eau sont a I’équilibre.

Si on augmente la concentration en sodium du volume extracellulaire, il y aurait normalement un
déplacement d’eau de l'intérieur de la cellule vers I'extérieur pour diluer le volume extracellulaire.

Néanmoins, cette augmentation de concentration dans le milieu extracellulaire va stimuler la

synthése d’ADH et la soif ce qui provoque une augmentation des entrées d’eau combinée a une

diminution des sorties rénales d’eau. Il va en résulter un gain iso-osmotique d’eau c’est-a-dire qu'’il

y a un apport d’eau jusqu’a avoir un équilibre iso-osmotique entre les 2 compartiments. Par :
mmol/kg

s
«——
: 290
290 :
“«—

exemple, si on ajoute 9g de chlorure de sodium, on va avoir un gain total d’eau de 1L dans le milieu

extracellulaire.

Ce qui fait que la concentration extracellulaire ne varie pas, c’est le volume qui va étre modifié. La situation intermédiaire n’est en
réalité pas produite du fait des systemes régulateurs d’ADH et de soif. Au final, si on augmente la concentration dans le liquide

extracellulaire, on en augmente le volume sans faire varier le volume intracellulaire.
Ceci marge sous réserve que le systeme de régulation de I’ADH et la soif soient fonctionnels.
f.  Diminution du stock de sodium et volume extracellulaire

I en va de méme pour une diminution de la concentration de sodium dans le liquide

extracellulaire :

Hypothétiquement il devrait y avoir un déplacement d’eau du liquide extracellulaire vers le

liquide intracellulaire pour amener les 2 compartiment a la méme concentration.

En réalité, il y a une inhibition de la production d’ADH et de la soif ce qui cause une diminution
des entrées et une augmentation des sorties rénales d’eau aboutissant a une perte iso-

osmotique d’eau, c’est-a-dire une perte d’eau jusqu’a avoir un équilibre iso-osmotique entre
les 2 compartiments.

290 -
mmol/kg

OGO Si on enleve 9g de chlorure de sodium en extracellulaire, on enléve 1L de liquide.
: 7. mmol/kg: -

ISR Donc que ce soit par une augmentation ou une diminution de I’'osmolalité plasmatique, il n’y a

au final pas de variation de volume de la cellule ni de variation de concentration des solutés mais il y a une modification de la
quantité d’osmole et du volume extracellulaire.

Cette régulation des volumes a un lien avec la pression artérielle. En effet, le volume extracellulaire contient le volume plasmatique
(les vaisseaux sanguins) et en sachant que la pression artérielle dépend du volume plasmatique, alors s’il y a une variation du
volume extracellulaire alors il y aura une variation de la pression artérielle. Voila comment I’homéostasie du sodium impact la
pression artérielle.
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g. Reprise du cas clinique
Un bilan urinaire est réalisé sur Patrick ; Na = 250mmol/24h

- Apport sodés quotidiens de 15h de NaCl - c’est trop
Ou trouve-t-on du sel dans I'alimentation ?

h. Apports alimentaires de sodium

B i

'é—;r‘ ' ; —
. Pateset rizavec (j e
Le sel ajout de sel —
e &é oS®
Viandes préparés Paﬁss_erie O)’/‘. Wakments transformés
industrielle - "y

Pains, croissaiits,
viennoiseries, etc

Chips, Pizza
popcorn
etc

Soupesen boite  Plats préparés
et instantanées

aliments

Wajouté dans "assiette

Wajouté 3 la préparation

Wnaturellement présent dans les

Apport sodés en France ENCORE TROP DE SEL

Consommation par jour
3157 adultes, 2698 enfants s § %
Questionnaires
DeOal0ans Dellal7 ans Adultes
Apports en sodium en moyenne grammes
3181 mg/j, soit 8 g de NaCl ‘.’ml: 6’5 7=
r— b 9;---—-
Supérieur a 'objectif fixé par le

Etude individuelle nationale des

F p ires 3 (INCA 3), Programme national nutrition santé

Frites salées  L€égumes en
conserves "

i. Limites physiologiques du bilan sodé

Avis de l'Anses, juin 2017 (89/; pourleshommes, 6.5 g/j pour les femmes).

Les limites de I'excrétion urinaire de sodium dépendent en partie de la disponibilité en eau (voir IV. e.). L'excrétion minimale est
de <2 mmol/24h et I'excrétion maximale de 500 mmol/24h. Il peut y avoir cependant des ruptures du bilan sodé :

Causes de rupture de I’équilibre du bilan sodé :
]

¥ L] ¥
Pertes digestives Pertes cutanées Anomalies rénales
- vomissements - hypersudation - diurétiques,
incoercibles tubulopathies
- diarrhée abondante - Insuffisance rénale

j. Résumé homéostasie sodée

1. L'essentiel du sodium alimentaire provient des aliments

transformés

2. La quantité de sodium dans le secteur extracellulaire détermine
le volume extracellulaire et contribue & la pression artérielle

3. En cas de déficit en sodium, le rein peut réabsorber tout le

sodium filtré

4. Des apports sodés excessifs peuvent favoriser la survenue d'une

HTA

5. Le systeme Rénine-Angiotensine-Aldostérone joue un role
essentiel dans I'homéostasie du sodium (et donc dans la
régulation de la pression artérielle)
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