Gaz du sang et équilibre acido-basique
I. L’équilibre acido-basique
· Définitions

· Le pH d’une solution est le reflet de sa [c] en ions H+. pH = -log [H+]
· Un acide est une subs qui libère des H+ et ↘ le pH d’une solution.
· Une base est une subs qui accepte des H+ et ↗ le pH.
· A l’équilibre la proportion des formes acides et basiques du couple est donnée par la constante d’équilibre Ka. Le pH d’une solution dépend de la [c] des formes acides et basiques du couple acide/base. pH = pKa+ log [A-] / [AH]  (équation d’Henderson-Hasselbach).
· Le pKa = pH pour lequel 50% de l’acide est dissocié.
· La force d’un acide ou d’une base à un pH donné est caractérisé par sa constante d’équilibre Ka ou son pKa.
· Le pH dans l’organisme

· Il est maintenu constant car sa stabilité est vitale.

·  Il conditionne la structure tertiaire des protéines et l’activité des enzymes.

· Il conditionne le potentiel mb et l’excitabilité neuromusculaire (si pH>7,42 : hypokaliémie et hypoexcitabilité / si pH<7,38 : hyperkaliémie et hyperexcitabilité).
· Cette stabilité peut être compromise.

· Production d’acides par alimentation et le métabo ȼaire.

· Le pH varie dans des états pathologiques : diarrhée (perte bicarbonates et alcalose), vomissements (perte HCl et acidose).

· Régulation du pH dans l’organisme
Elle est assurée par les systèmes tampons, la ventilation et le rein.

*Les systèmes tampons fixe les H+ en excès et en libère qd ils font défaut. C’est une ligne de défense immédiate, parfois insuffisante (relais par poumons et reins).
*Le sang (plasma + hématies) à un pouvoir tampon > au pouvoir tampon du plasma.

*Le sang contient des tampons intraȼ et extraȼ :

· Tampons intraȼ et pH ȼ :
Ce sont les 1er à intervenir et les + importants. Ils sont abondants dans les protéines et les phosphates. Les protéines intraȼ ont un rôle tampon par les acides aminés N-terminaux et les résidus histidine.

· Tampons extraȼ et pH plasmatique :
*Il dépend du couple Bicarbonate – Acide Carbonique.
H+ + HCO3-      ↔      H2CO3        ↔    H2O + CO2
(Bicarbonate)          (Ac carbonique)

L’efficacité du système dépend des fonctions ventilatoires (la réaction n’est pas contrariée tant que le CO2 est éliminé), et rénales (le rein permet la régénération des bicarbonates consommés).
· Ventilation et régulation du pH et de la PaCO2
Des chémorécepteurs centraux (PaCO2) et périphériques de la crosse aortique et des sinus carotidiens (pH, PCO2, et PO2) commandent les muscles respiratoires.

· Une ventilation anormale peut entrainer acidose ou alcalose.

· Acidose respiratoire : accumulation de CO2 par hypoventilation : abaisse le pH.

· Alcalose respiratoire : élimination de CO2 par hyperventilation : élève le pH.

· La ventilation peut aider à compenser acidose ou alcalose

· Acidose métabolique (pH et HCO3- bas) => Fréquences et amplitudes respiratoires augmentent => pH↗
· Alcalose métabolique (pH et HCO3- hauts) => Fréq et amplitudes respiratoires diminuent => pH↘
· Régulation rénale du pH
· Défense tardive impliquant la capacité du rein à excréter les acides et à réabsorber/régénérer les bicarbonates.
· Le rein excrète les acides et réabsorbe les bicarbonates filtrés.

Dans les troubles acido-basiques, le rein peut être responsable :

· d’Acidose métabolique (insuffisance rénale chronique).

· d’Alcalose métabolique (hyperaldostéronisme, réabsorption bicarbonate).

                             Le rein peut aussi viser tardivement à normaliser le pH :

· Acidose respiratoire : excrétion rénale d’acides accrue et de bases réduites.

· Alcalose respiratoire : inverse.

                            Le pH urinaire peut alors varier entre 4,5 et 8.

· L’excrétion urinaire acide se fait par 3 mécanismes :
· Sous forme ions H+ libre, minoritaire (par une H+ATPase ou par un antiport Na+/H+).
· Sous forme combinée à l’ammoniac, prédominante (60%). Le rein produit de l’ammomiac qui diffuse dans la lumière tubulaire. Il est combiné aux H+ sous la forme d’ions ammoniums.       H+ + NH3 ↔ NH4+ 
Cette forme d’excrétion est réduite en cas d’insuffisance rénale chronique.
· Sous forme combinée aux phosphates.     H+ + HPO42-  ↔  H2PO4-
· Réabsorption/Régénération rénale des bicarbonates. 
· Réabsorption des bicarbonates filtrés (TCP)
Elle dépend des H+ sécrétés et de la réabsorption sodée.
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· Régénération des bicarbonates consommés (TCD)
II. Transport des gaz dans le sang
A. Transport de l’O

La circulation sanguine apporte l’O2 dont les ȼ ont besoin et élimine le CO2 qu’elles produisent. Ces gaz diffusent selon le gradient de pression partielle.

· Niveau Pulmonaire : le sang veineux s’enrichit en O2 et s’appauvrit en CO2
           PvO2 = 40 => PaO2 = 100    et    PvCO2 = 46 => PaCO2 40
· Niveau Cellulaire : le sang artériel délivre l’O2 et se charge en CO2
           PaO2 = 100 => PvO2 = 40    et    PaCO2 = 40 =>PvCO2 = 46
O2 et CO2 sont transportés sous différentes formes :

· Transport de l’O2 : combinée à l’hémoglobine (97%) ou dissout dans le sang (3%).

· Transport du CO2 : sous forme combinée sous forme de bicarbonates (70%) ou lié à l’hémoglobine (25%), sous forme dissoute (5%).

· Structure de l’hémoglobine :

· 4 chaînes polypeptidiques : 2 chaînes codées par des gènes de la famille α-globine et 2 de la famille β-globine.

· 4 noyaux héminiques : constitués chacun d’1 porphyrine centrée par un atome de fer ferreux (Fe2+) qui fixe l’O2. Hb + fer Ferrique (Fe3+) = Méthémoglobine (fixation irréversible).
· Saturation de l’hémoglobine par l’O

· La fixation d’O2 par l’Hb dépend de la quantité d’O2 dissous ; elle varie de façon exponentielle avec la PO2.
L’hb n’est jamais totalement saturée par l’O.

Déf : Oxyhémoglobine (hb combinée a l’O2). Hb réduite (hb non combinée à l’O2).

· Saturation de l’Hb = % totale d’Hb oxygénée
· La SO2 mesurée par oxymétrie de pouls est imprécise : il existe des Hb qui ne fixent pas ou ne libèrent pas l’O2 (CarboxyHb, MetHb, SulfHb).

· La FO2 (saturation fractionnelle) distingue ttes ces Hb.

· Affinité de l’Hb pour l’O : La saturation de l’Hb varie selon son affinité pour l’O2, elle est estimée par la P50 = PO2 pour laquelle 50% d’Hb est saturée (si cette valeur ↘c’est que l’affinité↗ et vice-versa).
· Contenu total du sang en O2 = O2 dissous + O2 lié à l’Hb ≈ quantité d’O2 fixé à l’Hb.
La quantité d’O2 fixé à l’Hb dépend de la quantité d’Hb : 100ml de sang contiennent 15gr d’O2. 1gr d’Hb fixe 1,39ml d’O2. Donc 20,85ml d’O2 pour 100ml de sang.
B. Transport du CO2
· Rôle des bicarbonates : forme la plus importante de transport du CO2 (70%).

· Dans les hématies, H2O et CO2 se combinent grâce à l’anhydrase carbonique => Acide carbonique, qui se dissocie en HCO3- et H+.
· Les bicarbonates diffusent dans le plasma en échange de Cl- (effet hamburger).
· Rôle de l’hémoglobine :

· Fixation du CO2 à l’Hb (25%) = Carbaminohémoglobine
· Pouvoir tampon : facilite le transport du CO2.
· Contenu total du sang en CO2 :sous forme de bicarbonate (70%), fixé à l’hémoglobine (25%), dissous (5%).
C. Interactions entre transport d’O2 et de CO2 par l’Hb

· L’affinité de l’Hb pour l’O2 est réduite par le CO2
Effet Bohr : au niveau tissulaire pH et prod de CO2 favorisent la libération d’O2.

· L’affinité de l’Hb pour le CO2 est réduite par l’O2
Effet Aldane : au niveau tissulaire la libération de l’O2 favorise la fixation de CO2.

D. Carboxyhémoglobine et intoxication au CO

· Le monoxyde de carbone CO est incolore, inodore et se fixe à l’Hb et à la myoglobine.

· Diagnostic d’intoxication au CO : intoxication si HbCO> 5% de l’Hb totale (chz le non fumeur) ou >10% (chz le fumeur).

Les symptômes : si>20% : céphalées, nausées, vertiges. si>50% coma puis décès.

· Traitement : Oxygénothérapie classique à 100% d’O2 / Oxygénothérapie hyperbare (accélère la dissociation de l’HbCO).
E. Méthémoglobine
· Normalement MétHb< 1%, au-delà = Méthémoglobinémie.
· Symptômes : liés à l’hypoxie apparaissent à 25%, si >50% : lésions neuro et décès.

· Causes de Méthémoglobinémie : fumeurs, médic, agents anti-oxydants, mutation de globine.

· Traitement : Vit C, bleu de méthylène, glutathion réduit.

III. Exploration des troubles de l’équilibre acido-basique.
A. Examens usuels face à une suspicion de TAB
· Gaz du sang artériel (ponction A. radial ou fémorale)

Paramètres analysés : Mesure pH (7,4), PaCO2 (40 mm d’Hg), PaO2 (>90 mm d’Hg), de l’Hb totale, des différentes formes d’Hb, de la P50, de la saturation fractionnelle en O2, du contenu total en O2.
· Ionogramme plasmatique, simultanée au gaz du sang

· Natrémie, chlorémie

· Kaliémie (risques cardiaque!)

· Mesure du CO2 total

· Ionogramme urinaire (permet de calculer le trou anionique urinaire).

B. Origine métabolique ou respiratoire du trouble

· pH < 7,38 : Acidose

· A Métabolique : [HCO3-] < 22

· A Respiratoire : PCO2 > 42

· pH > 7,42 : Alcalose

· A Métabolique : [HCO3-] > 26

· A Respiratoire : PCO2 < 38

C. Acidose métabolique pure

· Signes cliniques inconstants et non spécifiques : polypnée, troubles cardiovasculaires (HTA ou état de choc), troubles neurologiques (confusion,coma), troubles digestifs (nausée, vomis, diarrhée).

· Diagnostic + et signes biologiques associés

· pH <7,38 et [HCO3-] < 22 mmol/l

Les bicarbonates st consommés pour tamponner l’excès d’acide.
· PCO2 < 38mm d’Hg par hyperventilation compensatrice.
· Diagnostic étiologique de l’acidose métabolique.
Le trou anionique plasmatique (TAP) = Anions indosés – Cations indosés

Le TAP permet de distinguer :

· Les acidoses métaboliques à TAP élevé: liées à l'accumulation d'acides organiques qui se dissocient en H+ et anions correspondants.

· Les acidoses métaboliques à TAP normal : liées à un défaut d’excrétion rénal d’H+, une perte digestive ou rénale de HCO3- (hyperchlorémie 2ndaire à la perte de HCO3-).

· Etiologie des acidoses métaboliques à TA élevé (>16).

· Acidocétose (diabète, jeûne, intox alcoolique aïgue).
· Acidose lactique (lactate > 2 mmol/l).
· Insuffisance rénale aigüe ou chronique.
· Intoxication par acides indosés : méthanol ou aspirine.
· Etiologie des acidoses métaboliques à TA normal.

· Physiopathologie

Si le trouble est digestif, la compensation rénale est adaptée : l’excrétion rénale sous forme de NH4+ ↗. 
Si le trouble est d’origine rénale, la réponse rénale est inadaptée. L’ammoniurie est insuffisante.
· On évalue l’ammoniurie grâce au trou anionique urinaire


                      *Si l’ammoniurie est élevée, le TAU est négatif : le trouble est digestif.
*Si l’ammoniurie est insuffisante, le TAU est positif : le trouble est rénal.

· Acidose d’origine digestive : perte intestinale de bicarbonate par diarrhée.

· Acidose tubulaire rénales : acidose tubulaire proximale de type II ou acidose tubulaire distale de type I.

· Acidose tubulaire distale de type IV, fréquente, adulte (défaut de réabsorption de Na+ et de sécrétion de K+ et d’H+.
                                             (Cas clinique diapo 25-26)
D. Acidose respiratoire pure : liée à une hypoventilation, entrainant hypoxie et hypercapnie.

· Signes cliniques :

· Lié à l’hypercapnie : céphalées, HTA, sueurs, épuisement respiratoire.

· Lié à l’hypoxie : cyanose.

· Neurologiques : confusion, convulsion, coma.

· Digestifs : nausées, vomissements.

· Diagnostic + et signes biologiques associés.

· pH< 7,38 et PCO2> 42 mm Hg par hypoventilation alvéolaire.

· [HCO3-] >26 mmol/l par compensation rénale.

· Hypoxie PaO2< 80 mm Hg, Hyperkaliémie modérée, Hypochlorémie constante.
· Etiologies : celles de l’hypoventilation alvéolaire.

· Anomalie de la commande neuromusculaire : centrale, médullaire, périphérique, musculaire.

· Atteinte thoraco-pulmonaire : atteinte paroi thoracique (pneumothorax, cyphoscoliose), atteinte pulmonaire (restrictive, obstructive).

E. Alcalose métabolique pure
· Signes cliniques : l’↗ du pH augmente la liaison du Ca2+ à l’albumine = ↘ Ca2+ ionisé.

· Signes neuromusculaires : confusions, convulsions, tétanie.

· Troubles du rythme cardiaque

· Déshydratation ou Hyperhydratation extracellulaire.

· Diagnostic + et signes biologiques associés

· pH> 7,42 et [HCO3-] > 26 mmol/l

· PCO2 > 42 mm Hg par hypoventilation compensatrice.

· Hypoxie PO2 < 80 mm Hg, Hypokaliémie modérée, ↘ Ca2+ ionisé.

· Physiopathologie : la réabsorption d’HCO3- est liée au H+ sécrétés et à la réabsorption de Na+.

L’hyperaldostéronisme initie ou entretien l’alcalose métabolique car il stimule l’excrétion d’H+ et la réabsorption des HCO3-.

· Etiologies :

· Avec déshydratation extracellulaire : alcalose de contraction (hyperaldostéronisme secondaire à la contraction du LEC) : vomissement et aspiration gastriques, ttt par diurétiques.

· Hydratation extraȼ normale ou hyperhydratation extraȼ : syndrome de Cushing, hyperaldostéronisme

F. Alcalose respiratoire
· Signes cliniques (inconstants) : signes neuromusculaires : tétanie, confusions, convulsions.

· Signes biologiques

· pH = 7,42 et PCO2 < 38mm Hg
· Baisse compensatoire de [HCO3-] < 22 mmol/l
· Hypokaliémie modérée et ↘ Ca ionisé.
· Etiologies (celles de l’hyperventilation).

· Liées à une hypoxie (PO2) < 80 mm Hg : embolie pulmonaire, pneumopathie, œdème aigue du poumon.

· Sans hypoxie (PO2 > 100 mm Hg) : insuff hépatique, tumeurs, intox salicylée…
  Sémio Bio
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Pour ceux qui veulent approfondir vs avez juste à agrandir l’image ci-jointe sur votre droite.





pH=6,1+ log   [PCO3-]/(0,03xPCO2)





TAU = Na+u + K+u – Cl-u = anions indosés – cations indosés > 0
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