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PAR DELIBZRATION, LA FACULTE ET L'ECOLE ONT
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La recherche d'un modéle expérimental qui permettra la
transposition des résultats obtenus au laboratoire 3 1'espéce hu-

maine a toujours préoccupé les scientifiques.

C'est ainsi que les primates non humains ont suscité un
grand intérét en raison de leur parenté phylogénétique et de leurs
ressemblances morphologicue et physiologigue avec 1'homme. Malheu-
reusement les singes anthropoides,plus proches de 1'homme sont
rares, colteux et difficilement manipulables 3 cause de leur taille.

Plus récemment, le babouin est apparu comme un animal
facilement utilisable. Il représente par excellence un précieux

matériel de laboratoire qu'il importe de bien connaitre.

Ainsi, contribuant 3 1'étude des paramétres physiologiques
de cet animal, nous nous proposons de déterminer le volume des sec~
teurs hydriques des babouins (papio) : espéce largement représen-

tée au Sénégal.

En effet, le Sénégal fait partie des pays Sahéliens 3
climat chaud et sec oll le probléme de lfeau revét plusieurs aspects.
Les besoins &normes et variés de cette derniére limitent trés sou-
vent le dévelcpnement en'général et en particulier celui des pro-
ductions animales.

Nous convenons avec SAINT - EXUPERY que "L'eau n'est
pas seulement indispensable 3 la vie, mais elle est la vie" cette
rhrase est appuvée par CLAUDE BERNARD qui, déj3 en 1876, affirmait que
"L'eau est la condition premiére indispensable & toute manifestation
vitale comme 3 toute manifestation des ph&noménes physiques : .

et chimiques".

Elle constitue selon BENEZECH C. (8) 1la base structurale
et fonctionnelle de tous les &tres vivants.
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Le probléme du métabolisme de l'eau a été& depuis des années lointaines
l'objet de nembreuses recherches. D&ji en 1855, CLAUDE BERNARD met

en évidence pour la premiére fois la notion du milieu intérieur et,
loin de négliger l'importance de l'eau, précise que : "Les &1@ments
histologiques plongés dans le milieu intérieur vivent baignés par

les liquides organiques qui renferment de trés grande quantité d'eau”.
Ce milieu intérieur est essentiellement constitué par 1'eau contenant
en suspension de nombreuses substances dissoutes. La fixité de ce
milieu est la condition premiére d'une vie libre et indépendante.

En outre, l'eau intervient peur une grande part en patholegie

et en thérapeutique. Ceci nous cenduit & céder encore la parole i
CLAUDE BERNARD qui en 1859 disait que "¢'est dans les altérations
hydriques que la médecine cherche la cause d'un trés grand nombre de
maladies"”. De méme selon HAMBURGER et MATHE (57) : "tout malade
grave, {quells que Boit la nature de sa maladie) souléve le probléme
des troubles de 1'équilibre hydriquet

On comprend donc facilement 1l'intéré&t que nombre d'auteurs
manifestent 3 propos de la détermination des secteurs hydriques.
D'essais en essais, la plupart de ces auteurs ont abouti & 1l'utilisa-
tion de certaines substances qui, introduites dans la circulatien,
diffusent dans 1l'eau de l'organisme. Mais c'est surteut 1l'avénement
des €léments marqués qui a permis de préciser quelles étaieﬁt la
rérartition et la quantité de ce constituant de l'organisme : d'oli

la notion de l'espace de dilution.

Ce travail sera consaeré au dosage de l'eau totale et de l'eau
du secteur sanguin chez le babouin (Papio-papio) espéce pour laquelle
trés peu de renseignements sont disponibles en ce qui concerne les
secteurs hydricgues.

Cette étude sera divisée en deux parties :

- La premiére fera le point sur les secteurs hydriques
de l'organisme
- Dans la deuxiéme partie, nous présenterons

. le matériel d'étude
le protocole expérimental
puis les résultats qui seront ensuite interprétés.
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Dans l'étude de l'hydratation de l'organisme, il est plus
intéressant de voir la répartition de 1l'eau corporelle en grands

secteurs hydriques.

Ainsi dans cette partie seront successivement étudiés

- Les différents secteurs hydriques de 1l'organisme.

- Les principes généraux des méthodes de deosage

~ Les substances utilisées,
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CAAPITRE T :  CLASSIFICATION
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L'eau totale de 1l'organisme est la quantité de liquide
obtenue par dessiccation & poids constant d'un organisme. Elle
représente le constituant le plus abondant de 1l'organisme. Cette
eau est divis@e en deux grands compartiments

- le secteur extracellulaire

~ le secteur intracellulaire.

Depuis la notion de "Milieu intérieur” défini par CLAUDE
BERNARD, on met en opposition le liquide extracellulaire qui fait
communiquer les cellules avec l'extérieur et le liquide intracellu-
laire oll s'accomplissent les processus métaboliques.

Ces deux secteurs se distinguent surtout par la différence de leur
composition électrolytique, laquelle différence détermine des

échanges entre ces secteurs.

I.1 -~ SECTEUR EXTRACELLULAIRE

L'eau de ce secteur rerrésente 20p. 100 du poids du corps

et comprend :

- 1l'eau plasmatigue
- les liquides interstitiels et la lymphe.

I.1.1 - L'ecau plasmatique

Environ 5p. 100 du poids du corps, cette eau est encore
appelée "eau circulante”. Elle entre elle-méme en contact avec les
organes qui assurent les &changes avec l'extérieur c'est 3 dire:
le rein, les poumons, le tube digestif.

Elle joue un rdéle important en tant que témoin des
variations de la composition du "milieu intérieur". Le plasma
est riche en chlore; sodium mais pauvre en potassium. Le taux de
protéines y est narticuliérement é€levé.

w
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IT.1.2 - L'eau interstitielle

Elle représente 15p,100 du poids du corps. C'est le liquide
qui baigne les cellules et assure la liaison entre les cellules et le
sang. Elle correspond 3 l'cau des espaces lacunaires et comprend ainsi
1'eau des interstices cellulaires, la lymrhe et enfin "1l'eau trans-
cellulaire" :terme suggeré par EDELMAN et Coll en 1952 pour désigner
1'ensemble du .liquide céphalorachidien ; eau du tractus digestif ;
liquide des cavités péricardique, péritonéale et articulaire ;
humeur aqgueuse, sécrétions des glandes ; humeurs oculaires ainsi que
la bile (62).

De par sa composition, 1l'eau interstitielle peut &tre
considérée comme un ultrafiltrat plasmatique. Les protéines ne sont
représentées qu'en faible quantité, ceci est compensé par une légére
augmentation de la teneur en chlore sans grande variation de 1la

teneur en sodium.

I.2 - SECTEUR INTRACELLULAIRE

Quantitativement la plus importante, environ 60p.100 de
l'eau totale, cette eau est le support du contenu cellulaire,., Elle
est relativement peu mobile et est séparée des autres secteurs
liquidiens par la membrane cellulaire.

Sa composition électrolytique est différente de celle du
secteur extracellulaire mais aussi il n'est pas certain qu'elle soit
la méme pour toutes les cellules de l'organisme. Quoi cu'il en soit
les électrolytes dominants sont le potassium, 1le magnésium, le’
sulfate et le phosphate. On note en revanche une faible teneur en
sodium et en chlore.

I1 ressort de cette étude que les compartiments liquidiens
ont un espace de dilution et une composition constante, ce qui pose
le probléme de 1l'équilibre et améne & 1'étude des relations entre ces

divers secteurs.

'.'./...
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COMPOSITION HYPOTHETIGUE MOYENNE DU LIQUIDE

INTRACELLULAIRE EN MILLT EQUIVALENTS
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HAMBURGER, MATHE : Métabolisme de l'eau, Paris 1952

(57)
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1.3 - LES ECHANGES HYDRIQUES

Les &changes hydriques se font aussi bien 3 1'intérieur des
différents secteurs de 1l'organisme, qu'entre ces secteurs et le
milieu extérieur. Mais il faut noter que c’'est la différence de
composition &lectrolytique entre ces secteurs qui détermine 1la plupart
des mouvements dfeau.

1.3.1 - Echanges entre compartiments

Les échanges entre les secteurs hydricues de 1'organisme se
font a travers des membranes cellulaires et capillaires.

La traversée d'une membrane peut &tre passive répondant 2
des lois physiques, auxcuelles s'opposent les caractéristiques de la
perméabilité de la membrane. Elle peut aussi révéler un transfert
actif et aller dans ce cas 3 l'encontre des forces physicues.

I.3.1.1 ~ La _perméabilité des membranes

La plupart des membranes sont perméables 3 l'eau, cependant
cette perméabilité est relative et de degré variable. Il existe des
facteurs physiques qui permettent d'expliquer certaines perméabilités
sélectives chservies.

I.3.1.2 - Les forces physiques de la traversée

membranaire

Elles peuvent pour la plupart &étre ccnsidérées comme
les c~rrnémcnces de la (iPférence de concentration entre les
différents secteurs. Cependang la diffusion intervient en l'absence
de toute différence de concentfation, des molécules d'eau ou de
solutés franchissant la membrane du seul fait de l'agitation molécu-
laire. La différence de concentration dfun méme soluté de part et "
d'autre d'une membrane rerméable entrafne 1l'apparition d'un flux net

du aux différences d'activité.

Les lois diosmose expliquent quant 3 elles 1'apparition
d'un flux liquidien partout ol existe une différence de concentration

csmolaire. Les différences de pressions hydrostatiques interviennent

A
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aussi, le potentiel chimique de 1'eau étant plus &levé 13 ol celle-ci

est la plus forte.

I.3.1.3 - Transferts actifs

Il existe de nombreuses substances dont le transfert au
niveau de la membrane cellulaire n'ob&it pas aux lois physiques. Ces
transferts peuvent en particulier aller contre un gradient de
concentration, mais ils consomment alors de 1'énergie qui leur est

fournie par lee cellules sous #arme d'A.T.P.

T.3.1.4 - Echanges entre cellule et liquide
interstitiel

TY s'agit d'un phénoméne fort complexe. La membrane cellulairc
se comporte eemme si elle était perméable aux cations et imperméable
aux anijons mais i1l A%est pas ainsi car les schémas de type ionograme
ne sont en fait qu'une photographie instantanée des mouvements
continuels ou plus précisément de la disparité dans les concentrations
des substances diffusibles de part et d'autre de la membrane cellu-

laire.

Ces échancres peuvent étre considérés comme un mécanisme actif
représenté& par la "Pompe 3 sodium” qui exrulse en permanence le sodium
et fait pénétrer et maintenir le potassium 3 1'intérieur de la

cellule.

Ils sont d'une part seus la dépendance du "métabolisme
cellulaire” qui feurnit 1'énergie nécessaire 3 ce mécanisme mais
également sont assurés par la force osmotique développ€e dans chacun
des liquldes, par des ions et molécules qu'ils contiennent en

l'ocaurerce les protéines.

I.3.1.5 - Echanges entre liquide interstitiel
et liquide plasmatique.

Ils sent sous la dépendance des effets conjugués de la
presslon osmotique et de la pression hydrostatigue. Ils s'effectuent
d travers la membrane capillaire oui se comporte comme si elle était
perméable aux électrolytes et cristallofdes mais imperméable aux

protéines.
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Représentation schématique du sens des échanges d'eau

entre le plasma et les licuides interstitiels, en

fonction de la pression hydrostatique dans le capillaire.
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Skt Ei__q Pression hydrostatique
l 35 mmHg
P3le artériel | (supérieure & la pression
i 3 ’ - nC 3 e
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!
I
—) Pression hydrcstatique
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&— Différence entre les deux (flux net)
I—™» Sens général des échanges.
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En effet les protéines au taux beaucoup plus élevé dans le
plasma que dans le liquide interstitiel, développent une pression
oncotique (P.0. = pression oneotique)de 25 mm de Hg. Sur le plan
fonctionnel, cette P.O.tend 3 attirer en permanence de l'eau et des
€lectrolytes dans les lumiéres des caplllaires sanguins de telle
sorte que les protéines plasmatiques sont un facteur de drainage des
espaces interstitiels. La pression hydrostatique (P.H) joue en sens
inverse, elle est plus élevée 32 mm de Hg 34 1l'cxtrémité juxta-
artérielle du capillajre et décroit rapidement jusqufau niveau veineux.
La sertie d'eau et non des protéines qui en résulte aboutit & une
augmentation de la P.0.au moment od au niveau juxta-veineux la P.H.
stabalsse 3 12 mm de Hg déterminant ainsi le passage d'eau des espaces

interstitiels vers le plasma.

I.3.2 - Echanges avee 1l'extérieur

Tl1s ont lieu par 1'intermédiaire d'organes d'entrées comme le
tube digestif 3 1'état normal et les poumons en ce gul concerne
1'oxygéne, ou d'erganes de sorties,principalement les poumons, les

reins et le fole.

I.3.2.1 - Les_apports

Les entrées d'eau comportent une part ajustable par 1le
mécanisme de la soif$ les boissons et une part non ajustable
constituée par 1l'eau des aliments réabsorbds au niveau de la muqueuse
digestive en méme temps que 1l'eau des différentes sécrétions, mais
" aussi par ce que BABCOCK appelle "eau métabolique™ qui représente les
apports endogénes et qui résulte de la combustion des matériaux
organiques et de la polymérisation.

I.3.2.2 - Les pertes d'eau

Les sorties d'eau comportent elles aussi une fraction ajusta-
ble dans certaines limites, la diurése et une part non ajustable

représentée par l'ensemble des pertes hydriques qui s'effectuent par

- La voie digestive (sortie fécale)
- Les voies cutanée et pulmonaire qui interviennent dans

A
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1'homéostasie de la température corporelle et enfin les pertes lors
des différentes productions en particulier la production laitiére.

I.3.2.3 - Le bilan de 1'eau

I1 faut totaliser d'un c8té les entrées et de 1l'autre les
sorties. C'est la différence entre les sorties et les entrées qui
constitue le bilan. Chez un sujet normal ce bilan doit etre nul, les
entrécecs et les sorties s'équilibrent de telle sorte que le volume de
la diurése est 3 peu prés &gal A celuili des boissons et des aliments

liquides.

A 1'état pathologique il peut devenir positif ou négatif

donc déséquilibré.

I.3.3 - Régulation decs échanges d'eau

Les échanges hydriques sont sous le contrdle d'un systéme
neurohormonal comnplexe qui adapte l'ingestion et 1'élimination de
l*eau aux besoins de l'organisme. Dans le meme temps la membrane
cellulaire et les divers agents physicochimiques réglent la réparti-

tion interne de l'eau.

L'organisme, rar les divers émonctoires excréte inévitable-
ment de grandes quantités d'eau dont la perte fait appel 3 une inges-
tion compensatrice sous 1l'impulsion d'une sensation spéciale : 1la

soif,

Cette sensation de la soif résulte 3 la fois d'une sensation
locale et d'une analyse centrale (C I Z E K 29). Percue par la bouche,
la déshydratation de l'organisme est reconnue par 1'hypothalamus.

La cause locale selon CANNON et GREGERSEN (26) est la sécheresse
buccopharyngienne consécutive 3 une insuffisance de la sécrétion

salivaire.

Cependant C. BERNARD (10) trouve une cause générale qui est
l'aprauvrissement général de 1'organisme en eau mais nous pouvons
convenir avec BELLOW (7) que les deux causes peuvent étre combinées
dans la mesure cQl le tarissement salivaire est la premiére conséquence

d'un appauvidssement de 1'organisme en eau.
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Au niveau central, l'excitation de 1l'hypothalamus
osmosensible déclenche la recherche et 1l'ingestion de l'eau.

Quant 3 la régulation endocrinienne du besoin en eau,
elle est assurée par les hormones qui modifient 1'élimination

hydrominérale ainsi

- la post~hypophyse, par le biais de son hormone anti-
diurétique (A.D.H) engendre une réabsorption d'eau au niveau du
tube contourné distal des tubes uriniféres. Il en résulte une
réduection de la diurése favorisant la dilution du plasma ;

- i 1'inverse, les hormones corticoides en 1l'occurrence
1'Aldostérone des surrenales, facilitent 1la rétention du sodium et
empéchent 1'élimination hydrique. Elles réglent la réabsorption
d'eau et d'ions au niveau du tube contourné distal et réduisent

ainsi la séerétion urinaire.

I1 existe cependant d'autres sécrétions qui par leur
action métabolique majeure, leur carence ou leur excrétion, peuvent
entrainer des pertubations hydriques. Parmi elles nous pouvons

citer

- les cathécolamines (Noradrénaline et Adrénaline)
- 1'insuline et certaines hormones sexuelles dont
1'ce strogéne.

Il apparait ainsi que l'eau joue un réle important
chez les étres vivants. Cette eau acquiert de la mobilité griace
aux fons et €lectrolytes qui exercent une pression osmotique. Ce
sont ces différentes pressions qui permettent les échanges entre
les différents secteurs de l'organisme.

L'eau subit des variations continues du fait des pertes
inéluctables qui se produisent pour le maintien de la température
corporelle et pour les besoins de la sécrétion urinaire. Ces perteec
sont compensées par des apports qui se font exclusivement par 1l'eau
de boisson. Pertes et apports sont sous le centréle nerveux qui
permet de maintenir 1'équilibre hydrique normal dans l'organisme.




- 18 -

Mais il suffit qu'un des multiples facteurs de 1'équilibre
tube digestif, appareilsrespiratoire, circulatoire, nerveux et
endocrinien n'assume plus ses fonctions pour qu'il apparaisse un
trouble du métabolisme de 1l'eau. I1 importe alors de bien connaitre
le volume des différents secteurs hydriques dans les conditions
physiologiques normales.
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CHAPITRE ITI : PRINCIPES GENERAUX DE LA MESURE

b R R S S N T e T e T S E e I e et

IT.1 - DEFINITION

L'espace de diffusion d'une substance introduite dans
l'organisme est le volume hydrique dans lequel cette substance s'est
répandue de fagon homogéne lorsque sa diffusion est compléte.

La détermination de cette dilution permet de dé&duire la teneur en

eau du secteur hydrique considéré (7).

Ainsi si Q est le poids en gramme de la substance injectée et
C la concentration en g/ml de cette substance aprés diffusion, le

volume V en ml est

Ce volume V est 1l'espace de dilution de la substance utilisée.

La substance utilisée pour ces dosages doit présenter un
certaln nombre de conditions qu'exigent l’expérimentation et leur

usage chez les étres vivants.

I1.2 - PROPRIETES INDISPENSABLE§ POUR LE CHQEK
RS : : e

D'UNE SUBSTANCE

Elle doit

- diffuser uniformément et rapidement dans son espace
de distribution

- ne pas pénétrer dans les autres compartiments

- s'éliminer tré&s lentement

- ne subir aucune altération dans l'organisme

- ne pas étre toxique

- se preter 3 un dosage facile, rapide et précis.

Aucune substance connue ne répond 3 toutes ces conditions,
cependant les corps utilisé&s doivent avoir des propriétés aussi
proches @€possible de cet idéal.

Aussi si l'une des conditions manque, la méthode doit &tre

considérée comme un procédé approximatif.

AR
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I1 est donc nécessaire de préciser 3 chaque fois la technique
utilisée dans l'exposé des résultats,

IT.3 - MODE DE CALCUL D'UN ESPACE DE DILUTION

Aprés injection d'une substance diffusant dans un secteur
bien déterminé, on effectue 2 des intervalles de temps donné, des
prélévements qui permettent de déterminer la concentration de la

substance aprés dilution dans 1l'organisme.

La concentration plasmatique en fonction du temps passe par

deux phases

- Une phase de diffusion 3 pente rapide
- Une phase d'élimination représentée par une droite sur

du papier semidogarithmique.

La difficulté est de déterminer avec certitude le moment ou
la diffusion de la substance est compléte et homogé€ne pour permettre

un caleul correct.
Trois méthodes sont pronosées pour résoudre ce probléme.

~ La méthode du prélévement unique
- La méthode dfextrapolation de CACHERA et BARBIER
- et la méthode de perfusion continue,

IT1.3.1 - Méthode de prélévement unique

L'expérimentation permet de déterminer pour chaque substance
un délail suffisant pour la diffusion compléte de la substance, Et
passé ce délai on effectue le prélévement.

Deux cas sont alors & envisager -

1) 8i le corps ne s'élimine pas par l'urine, on admet que la concen-
tration plasmatique est constante pendant un certain temps et la
formule . __Q permet de calculer le volume de diffusion

C

V, Q étant la quantité de substance injectée.
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2) Si le corps s'élimine rapidement dans les urines, et que E est
la quantité passée dans l'urine entre le moment de 1'injeection et
le moment du prélévement sanguin, la formule sera :

Q - E
VST

Cette méthode simple et rapide a l'inconvénient d'étre moins
précise car elle néglige les pertes extra-rénales et ne fait appel
qu'd un seul prélévement sanguin,

IT.3.2 - METHODE D'EXTRAPOLATION

CACHERA & BARBIER (21-23) ent proposé de tracer la courbe

théorique d'élimination de la substance étudiée de fagon i pouvoir
établir le taux virtuel qu'elle aurait atteint si 1'élimination avait
été nulle. ’

La ecourbe est &tablie sur papier semilogarithmique et les
prélévements sanguins successifs feurnissent les taux plagmatiques se
situant sur une droite. On pralenge le segment rectiligne de la
courbe sur l'axe des ordonnées et on ebtient un point Cq cui "fournit
la valeur idéale de la concentration telle qu'elle apparaitrait si la
diffusion du produit était instantanée au mement de 1l'injection".

V- —— ol
Co

Q est la quantité injectée.

CO : la concentration virtuelle au temps O,

Cette méthode est d'autant meilleure que la pente d'élimina-

tion est constante. Elle est plus précise que la précédente mais n'est
pas 4 l'abri de toute critique.

Certains corps comme l'urée (29-70) ont en effet une cléarance™
€levée et variable avec la diurése &queuse : la pente d'élimination
n'est pas dans ce cas constante. La méthode ne leur est pas de ce
fait applicable.

AN

2 La clearance exprime R'elimination plasmatique de La substance par unité
de temps ; c'est une "mesure de £'Epuration plasmatique".
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IT.3.3 - METHODE DE PERFUSION CONTINUE

Au lieu d'une injection intraveineuse unique, on réalise
une perfusion prolongée et continue de la substance &tudiée de facon
i compenser 1l'excrétion du produit,

On admet que la dispersion de la substance est totale danz
l'espace & mesurer quand, par prélévements successifs on constate que
la concentration est constante,

On arréte alors la perfusion,

Toutes les urines sont ensuite recueillies de fagon 3 déter-
miner la quantité totale Q éliminée de 1'organisme.

Dans la formule + C est alors la concentration avant

v or2
- . - C
l'arret de la perfusion.
Cette méthode a 1l'inconvénient d'@tre longue et délicake si
de plug le taux sanguin peut rester constant et si l'apportde la per-

fusion compense les pertes par voie urinaire bien que 1l'espace de
diffusion ne soit nas complétement occupé.

Pzur pallier cela DEANE (34) propose de déterminer 1le
moment ol la concentration devient proportionnelle & la somme des
quantités injectées par voie veineuse diminuée de la somme des
quantités excrétées par voie rénale.

Cette proporticnnalité suppose que tout 1l'espace de diffusion
soit occupé.
"Un tel procédé est relativement rapide mais exige une rigueur extré-
me dans la constance de la guantité de produit  perfusée par
minute" (34)

TIT.4 - EXPRESSION DES RESULTATS
On exprime le volume des secteurs hydriques en pourcentacs du

poids du corps.

Chez l'homme on calcule le poids théorique P, en fonction de
la taille et selon la formule

P (en kg) = T (cm) ~ 100 - 10

Chez 1'animal le calcul d'une telle formule est difficile et
inapplicable (77)°
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CHAPITRE III =  SUBSTANCES UTILISEES

De trés nombreuses substances ont &té utilisées pour la
détermination des différents secteurs hydriques. Ces substances encore

appelées : "traceurs” peuvent etre

- Un colorant

- Un corps chimique

- Un isotope stable ou radioactif qui connait & 1'heure
actuelle un emnloi de plus en plus frécuent en raison
e BoN utilisaticon facile et déﬁ%récision.

III.1 - L* EAU TOTALE

C'est le secteur hydrique le mieux connu. Sa détermination a
donné lieu A de trés nombreuses recherches aussi bien chez 1'homme

gue chez les animaux.

DEjA & la fin du 19e siécle, des auteurs comme ENGELS (41)
VOLKMANN (120) fournissent les premiers le volume de l'eau totale en

desséehant des cadavres,

Vers 1930 CRANDALL et ANDERSON (32) aux Etats-Unis, CACHERA
et BARBIER (22) en France étudient le moyen de mesurer le volume de

l'eau sur un etre vivant,

Dés lors la méthode de dilution prend un essor considérable,
de trés nombreuses substances ont été utilisées avec plus ou moins de
succes.

ITT.1.1 - 1l'urée-thiourée et sulfanilamide

- L'urée (2 - 27 - 85 - 86 - 95).

- La thicurée (124 - 33 - 28)

- La sulfanilamide (95 - 40 - 63).
ne présentent plus aujourd‘hui aqufun intérét restreint, ils diffusent
plus ou moins biaen. Aussi la thiourée s'est révélé& toxique chez le
chien et les résultats obtenus sont excessifs (77), La sulfanilamide
semble ne pouvoir etre utilisée que chez le chien car chez les autres

espéces elle ¢ : conjugue au niveau du foie sous forme
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d'acétyl-sulfanilamide et se combine avec certaines protéines (63).

I7I.1.2 - L'antipyrine et dérivés

. L'antipyrine (15 - 36 - 76 - 105 - 111 - 112 - 115 -
122 - 123)
La rapidité, 1'homogéneité de sa diffusion, son absence de
toxicité et enfin son excrétion rapide font de lui une substance de
choix. Mais sa transformation dans l'organisme rend son emploi limité

i certaines espéces.

. La U4 amino antiryrine 4 A. A proposéepar HUCKABEE (68)
qui diaprés lui nrésente des avantages certains par rapport 2
l'antipyrine.

. La N. Acétyl 4 aminoantipyrine prcposée parBERGER,
BRODIE et Coll a été utilisée par TAISO (116) chez 1'homme, REID et
Coll (104) chez le boeuf. Elle est d'une utilisation plus facile.

La U4 iodo-antipyrine utilisée par HANSARD (59) chez

le mouton.

ITY.1.3 - L'eau lourde ou oxyde de déteurium
(17 - 81 - 94 - 98 - 109 - 114)

Elle représente une substance de choix pour la mesure de 1l'eau
totale car elle posséde des proprlétés chimiques et biologiques iden-
tiques & celles de l1l'eau. Selon les auteurs sor utilisation donne
des résultats concordants’ mals son dosage se révéle difficile et il
y aurait des échanges isotopiques entre le déteurium et les hydrogénes

labiles de 1l'organisme.

ITT.1.4 - L'eau tritiée (tritium)
(3~ -59—60-69—88-94—96-100—10“~107—118—126)

Encore appelée H T O, son utilisation prend définitivement
le pas sur celle des autres substances. Elle offre tous les avantages
de 1l'eau lourde mais aussi sa radioactivité rend son dosage facile et
précis. Elle émet des rayonnements [3(béta)tr§s mous .
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Injectée par voie intraveineuse, elle diffuse rapidement et
de fagon homogéne dans la totalité de l'eau de 1'organisme. Sa
concentration finale permet de calculer l'eau totale par la méthode
classique de dilution isotopique. Le choix de l'eau tritiée comme

de
traceurs ressort des qualités de la méthode/dilution.

Cette méthode est caractérisée par sa simplicité depuis
1'avénement des compteurs 3 scintillation liquide et par sa grande
sensibilité.

ITI.2 - SECTEUR EXTRACELLULAIRE

Son dosage pose encore de nombreux problémes en effet de
teutes les substances proposces, il n'y a pas encore une qui répond
& 1'indicateur idéal ne diffusant qu'entre le plasma et les espaces
interstitiels sans jamais franchir la barriére cellulaire.

De plus aucune d'elles n'est exempte d'inconvénients prati -
ques en ce qui concerne la simplicité et la fid€lité des mesures.

-~

La recherche d'un meilleur compromis a conduit 8 l'utilisa-

tion de certaines substances dont :

- L'inyline (44 - 45 - 78), le saccharose et le
mannitol (37). Leur emploi améne 3 une sous=-estimation du secteur
extracellulaire car leur diffusion dans les structures conjonctives
est trés faible (46).

- Les ions comme le S N C.(thiOCyanate)utilisé dés 1934 par
CRANDALL et ANDERSON (32), le radiobrome é%%r (16 - 48 - 79 - 121),
le radiochlore 38Cl(SU - 125), le radiosodium (42 - 71 - 83) qui eux
pénétrent dans la cellule.

- Le soufre radiocactif (79 - 108) se trouve lui entre ces
deux précédentes catégories de marqueurs. Il diffuse dans une bonne
partie du conjonctif et ne pénétre pas dans la cellule, d'autre part
il émet un rayonnement doux et facile 3 déceler en scintillation
ligquide. Cependant son espace de dilution n'est pas strictement extra-
cellulaire.
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ITI.3 -~ SECTEUR SANGUIN ET SECTEUR PLASMATIQUE

Aprés la saignée trés vite abandonnée, plusieurs techniques
de dilution ont &€t& mises au point pour la mesure du volume du sang
circulant. Ces techniques peuvent &tre regroupées en deuX grands
procédés étant donné la composition "biphasique" du sang?

- une phase liquide dispersante : le plasma
- une phase solide : éléments figurés.

Ceci donne également lieu 3 deux catégories de substances
utilisables.

2 Les premiéres sont en général des cristallofides ou colorants &
grosses molécules, et cui, en diffusant dans le plasma permettent
de déterminer son volume. Il s'agit :

~ du rouge vital (61 - 73)

- du rouge Congo (87)

- du rouge brillant vital (66)

~ du bleu trypan (90)

- du bleu de Chicago (61 - 85)

- de la polyvinylpyrrolidone (35 - 101)

- du bleu d'Evans T - 1824 (50 - 51 - 52 - 74},

¥ La deuxiéme catégoriec est constituée de “traceurs" qui se lient
aux globules rouges dont la concentration est fixe et donnée par
1'hématocrite. Leur utilisation conduit 3 une mesure indirecte du
volume plasmatique ceci & partir du volume globulaire total.
Les méthodes principales u.ilisent 1l'oxyde de carbone (31 - 67)
puis les radio&léments tels que

55 pe (47 - 55 - 56)

11 (62)

32 p (4 -~ 18 - 90 - 93)
"2 o (1 - L9 - 92 - 113).

Parmi toutes ces substances dont l'espace de diffusion a été
préconisé pour estimer le volume plasmatigue, les plus intéressantes
sont
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I11.3.1 - Le Bleu de Chicago

Proposé par CACHERA et BARBIER (21), son usage est facile.
Une simple lecture photométrique permet de déterminer la teneur en
colorant du plasma. Cependant cette technique présente desdifficultés

lors d'hyperlipidémie.

I1Y.3.2 . Polyvinylpyrrolidone ou substosan

Son espace de dilution est superposable au volume plasmatique
(35 - 101). Sa lecture est ais€e au photométre mais son dosage manque

de précision.

D'autre part le substosan n'est pas un corps défini. Il est
constitué d'un mélange de molécules diversement polymérisées.

ITY.3.3 - Bleu-Evans ou T - 1824

I1 est admis par la plupart des auteurs que 1a méthode in
vivo au bleu Evans assure une bonne préeision. Ce colorant se fixe
parfaitement aux albumines et les molécules marquées au bleu-Evans
se répartissent uniformement dans la totalité dﬁe?ffgsmatique et ceci
en 2 - 4 mn selon HAMN et Coll 1942, il n'y a pas de fraction inaccessi-
ble. Elles atteignent 1'équilibre apparent en 10 3 15 mn. Lorsque
1'état circulatoire est normal, seulement 6 3 10p.100 quittent 1le
réseau vasculaire en 1 heure (GREGERSEN et RAWSON 1943 ; NOBLE et
GREGERSEN 1949 ; SEAR et Coll 1953, PRISCHARD et Coll 1955) ou encore

4 3 8p.100 selon DAWSON, EVANS and WHIPPLE 1920)(}&@ Par(+n-f

I1 existe cependant des difficultés dans la mesure de la
densité optique du colorant lors d'hémolyse et de turbidité post
prandiale mais les erreurs dues 3 ces difficultés peuvent étre carrigées
en utilisant la formule proposée par PRICE et LONGUUIRE.

Un autre inconvénient est la possibilité d'une coloration bleuitre
des téguments aprés 1l'épreuve.

IIT.35.4 - Fer radioactif

Y1 a été proposé par HAHN et Col, (55-56) mais surtout &tudié
par  GIBSON et Col (47), Le marquage a lieu in vivo. On injecte du

..
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59 pe (période 37 jours) chez un

radiofer 22 Fe (période 4 ans) ou
sujet. Ce dernier fabrique alors des hématies marcuées dont le
maximum est atteint vers le 2le jour. Les hématies marquées ser-
viront de traceurs chez un autre sujet aprés dosage au préalable

de leur radioactivité.

ITTI.3.5 - Phosphore radioactif

Le marquage des hématies a lieu in vitro 3d 37°C (4),
mais cette méthode n'est pas couramment employée car le phosphore

radioactif (32 P) quitte les hématies 3 une vitesse trop importante
(€p.100 en 1 heure).

IIT1,3.6 - Chrome radioactif

Le chrome radioactif 51 Cr est actuellement 1le traceur
de choix car la technique cde marquage est trés simple.

Sa mesure doit pouvoir s'effectuer en présence du
tritium car il est émetteur gamma.D'autre part,ajouté aux globules
rouges comme chromate, il se fixe parfaitement par un processus
complexe au radical globine de 1'hémoglobine et cette liaison reste
suffisamment stable durant 24 heures.

En outre le chrome 51 possé&de la propriété de franchir
les membranes globulaires tout en changeant de valence ; ainsi son
passage de 1'état pentavalent 3 1'état trivalent 1'empéche de
franchir la membrane en sens inverse, il ne peut donc plus marquer

3 nouveau d'autres globules.
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DEUXIEME PARTIE
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CHAPITRE T  :  MATERIEL

BESSSSSRTTT et

I. - MATERIEL ANIMAL

I.1.1 - Origine
Les babouins sont des singes africano-arabes appartenant

au genre Papio, au sein duquel sont reconnues cinqg espéces occupant
des aires géographiques spécifiques (91).

En Afrique leur aire de distribution est représentée par
la zone sahélienne, une zone couvrant toute l'Afrique du Sud et

une partie du territoire central.

L'esnéce Papio-papio qui vit exclusivement au Sénégal
est un singe massif, brun rougeftre de grande taille. Nos animaux
d'expérience appartiennent i 1'espéce Papion. Ils proviennent
de la Casamance et du Sénégal Oriental qui remplissent les condi-

tions naturelles de vie des babouins.

Les babouins sont cerendant ubiquistes, ce qui explique
la facilité avec laguelle ils s'adaptent aux différentes régions

climatiques du Sénégal.

Ces animaux disponibles constituent un lot de 9 dont
5 femelles et 4 males d'un poids allant de 7,8 2 15 kg.

I.1.2 - Conditions de maintenance

I.12.2.1 - Lianimalerie

, Les animaux sont placés individuellement ou par deux dans
des cages inamovibles disposées en série. Ces cages sont en béton
pour le plafond et pour les cdtés sauf au niveau de la fagade
d'entrée ol des barres métalliques placées verticalement et
régulidrement espacées servent de persiennes. A 1l'angle inférieur
gauche se trouve ménagée une entrée.

RN
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Le sol est en ciment et 1légérement en pente vers l1l'avant
pour permettre 1l'écoulement des eaux de nettoyage. Deux petites
cavités y sont creusées et servent 1l'une de mangeoire et 1'autre
d'abreuvoir. Un canal longeant les cages permet 1'évacuation des

eaux usées.

I1,2,2~ Alimentation

Le babouin est naturellement un omnivore i tendance
végétarienne I1 utilise une large gamme de plantes, fruits, grains,

tubercules etc...

Dans le laboratoir: la ration proposée se compose de riz,
de viande ou poisson, Cette ration est supplémentée par 1l'apport
de patate douce, banane, de la pulpe de Adansonia digitata
(Bembacaceae) communément appelée”"pain de singe" mais cette derniére
est surtout distribuée lorsque les cas de diarrhées sont constatés

Les animaux sont abreuvés ad libitum,

En somme la maintenance des singes comme animal de labora-
toire est chose facile bien qu'un certain nombre de problémes
techniques, inhérents au caractére de cet animal doivent &étre
affrontés. La mise cn observation pendant les deux premiers mois
et les régles d'hygiéne doivent etre scrupuleusement respectées.

I.1.2.3 - Hygiéne et rrophylaxie

Ces animaux en cartivité ne recg¢civent pas de soin particu-
lier. Cependant 1'hygiéne est assurépar une seule personne qui

procéde A un nettoyage quotidien des cages.

Les animaux avaient subi une quarantaine systématique a
leur arrivée, une thérapeutique anthelmintique, antiinfectieuse et
une sérovaccination antitétanique leur avaient été prodiguées.

I.2 - LES TRACEURE UTILISES
Nous avons utilisé comme "traceur™ un colorant et deux

nroduits radioactifs.



Le colorant est du ble: Evans sous forme de poudre

conditionnée dans un flacon de 25 mg.

L'eau tritiée et le radiochrome nous ont &té fournigpar le
Commissariat A l'Energie Atomique pour compte International C.I.S
sous forme de solution isotonique stérile d'activité égale 3 1
millicurie/ml pour le chrome et & 2,5 millicuries/ml pour 1l'eau

tritiée.

I.3 - MATERIELS DFII'JECTION DE PRELTVEMENT ET
AUTRES MATERIELS UTILISES

Nous avons utilis . en gros lesmatérielghabituels de
laboratoire & savoir seringues de divers. calibres pipettes,
aiguilles, tubes i hémolyse, tubes 3 hématocrite, tubes A centri-
fuger et des tubes Venojct KD héparinés.

Tous les prélévements sont faits avec des seringues
calibrées choisies en fonction de la quantité de sang & prélever.
Dans tous les cas pour chzoraue inj»ction et prélévement, du matériel

différent parfaitement stérile a €:€& employé.

~

Le matériel de petite chirurgie était également 3 notre
disposition, de méme que <~< solutions isotoniques de chlorure de
sodium, du sérum physiologi¢ ¢ hipariné, de lieau distillée.

I.4 - LES APPARETT S DE COMPTAGE

I.4,1 - Cas du bleu=-Evans

Un spectrophotométre type : VARIAN D.M.S 8C U.V. visible
SPECTROPHOTOMETER (S=2iv:I 2= munuc:) permet de lire les densités
optiques des échantillons i des longueurs dfonde allant de

A 170 3 A 900 nanométres.

On introduit 1'échartillon 1 -~ 1a chambre de
comptage. La valeur de la densité optique de 1l'échantillon
apparait alors sur un écran ot se stabiiise quelques minutes plus
tard.
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I.4.2 - Dosage au radiochrcme

Le comptage de la .radioactivité se fait au moyen dfun
compteur gamma i cristal - puits dutype ABBOT - LABORATORIES
AUTO - LOGIC.

Le cristal détecteur présente une excavation cylindre ou
puits dans laquelle 1l%échantillon est introduit ; le rendement de
détection est ainsi trés grand permettant le comptage de prélévement

de faible activité.

Le comptage est totalement automatisé, un dispositif
mécanique introduit 1l'échantillon dans l'’enceinte de comptage et 1l'y
maintient durant un temps ..rédéterminé. Les résultats du comptage

sont imprimés.

I.4.%3-Cas de lieau tritiée,

se Pac't
Le comptage de la radiocactivité/a 1'aide d'un spectro-

photométre, compteur [3 (b€ta) & scintillation ligquide L K B
Modéle 1214 RACKBETA service automatique, et programmable., Le
mgcanisme est le méme que celui du compteur gamma 3 cristal que

nous, avons décrit dans le cas du radiochrome.

Cet appareil est muni de dispositifs qui effectuent
simultanément les corrections du quenching % chimique et de cou-
leur, de chimiluminescence, mais aussi de dispositifs permettant
1'élimination des charges €lectrostatiques accumulées sur les fioles

en plastiques et des parasites radio-électriques.

Ces caractéristiques de 1'appareil garantissent ainsi

un bon rendement.

oo

2 phenoméhe d'extinction qui e traduit par une dimiution de L'intensité
de £a fumiere preduit pon L'action des parnticules /% sun Le scintiliateun
au sedn de La solution scintillante, v



CHAPITRE :I = PROTNCALE  EXPER[MERTAL

N R L ettt e e R e il e N S .
-= —-_——== B R =gl el angieiod

IT.1 - OPERATIONS PRELIMINAIRES

IT.1.1 - Capture et contention des animaux

La capture du babouin gqui est d‘une grande force musculaire,
dépend avant tout des possibilités qu'on a de se protéger des mo-
yens de défense de l'animal et aussi d’éviter des tentatives de
fuite. Les babouins sont d'une intelligence telle qu'ils assimilent
trés vite 1l7astuce que l'on use pour les prendre et la déjouent
facilement. I1 devient alors nécesgsaire de prévoir plusieurs métho-
des imaginables lorsque les techniques beaucoup plus appropriées
telles que celles qui utilisent la cape - trappe ne sont pas mises

ern oeuvre.

De toute la gamme de méthodes décrites et utilisées par
certains auteurs comme ASSANE (6) ; BOULAY (13) nous nous sommes
limités & la capture & "main levée, technique qui semble la moins
traumatisante ¢t la moins contraignante. Un des opérateurs prend
une barre de fer @ extrémité courbe gu'il introduit dans la cage
et feind de taper sur 1'animal qui apcuré, vient s'accrocher aux
barreaux comme pour chercher 3 fuir. Alors, le second opérateur,
placé de facon cqu'il soit inapercu (par les singes), saisit brus-

quement le membre de 1l'animal qu'il tire fortement a travers les

grilles et ceci de maniére 3 plaquer 1‘animal contre les barreaux.

Nos expériences nécessitant une mise au repos de l7animal,
le reste de liopération se poursuit par la mise cn oeuvre d'une
contention chimicue par injection intramusculaire de chlorhydrate
de Kétamine : Imalgéne 1000 (ND) i la dose de 15 mg/kg de poids vif.
Le babouin est maintenu sur place pendant guelques minutes.

Dés aque le stade chirurgical de l'anesthésie est atteint,
l'aide ovératcur intervient pour ouvrir la cage rermettant ainsi &
1'opérateur de¢ saisir 1'animal par les deux bras placés derriére le
dos et de le sortir, Il est alors mis dans une brouette et acheminé

vers la salle d'expérimentation.
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I1.1.2 ~ Préparation des animaux

Pour toutes nos opérations, les animaux sent mis 3 la
diéte hydrique vingt-quatre heures avant les essais. Cette précau-
tion, d'une part permet d'éviter qu'une lipémie post-prandiale
vienne treubler la lectuve colorimétrique lors du dosage du secteur
plasmatique par le bleu Evans, d'autre part elle s'impose lors du
dosage de l'eau totale par le tritium et lors du dosage de la
volémie par le radiochrome: en effet, les babouins sont des animaux
non familiers et peu coopératifs, une anesthésie générale s'avére
nécessaire pour les maintenir au repos pendant toute la durée de

1l'opération.

Une feis dans la salle, le babouin est pesé et placé sur
la table d'opération ceuché& sur le dos. Dans cette position la
cimeulatlen sanguine se fait normalement sans risque de stase des

veines jugulaires externes.

L'intervention ultérieure varie en fonction du dosage

envisagé.

Lers du dosage au bleu Evans, nous procédons 3 un rasage
de la région des veines radiales (saphénes) droite et gauche. Les
saphénes ne seront pas cathétérisdes 4 l'avance, nous faisons une
compression au niveau du membre pour bien visualiser la veine au
mement de l'injection ou du prélévement. Les premiéres observations
montrent qu'on n'arrive presque pas 3 nprélever du sang au niveau des
saphénes cathétérisées chez le babouin espéce & vasomotricité parti-

culiére.

Dans le cas de l'eau tritiée et du radiochrome, 1la
tranquillisation de 1'animal est prolongéedans le temps par une
ND .\

)

injeetion Intraveineuse d'un barbiturique ( NESDONAL i la dose

de 20 mg/kg de poids vif.

A 1'aide dfinstruments appropriés, les veines fémorales
droite et gauche sont dénudées au niveau du triangle de Scarpa,
déhridées, is0lées et ensuite cathétérisées., Ces veines serviront
1l'une pour 1l'injection des produits et l'autre pour les prélédvements

de sang.

ol
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TI. EAU TOTALE

La méthode expérimentale reprend celle mise au point
par RICO - LORGUE et KRITTLE (107) et est inspirée des travaux
de MOENS, BUSSET, COLLET, NAGANT DE DEUX CHAINES ET MACH (88),
REID - BLACH et GLASCOCK (104).

II1.,2.1 - Injection et Préldévements

- 30 mn avant 1l'injection de l'eau tritiée, nous préle-
vons 5 ml de sang constituant le blanc auquel nous faisons subir
les mémes manipulations qu'aux prélévements aprés 1l'injection du

tritium.

-~ Puis nous injections par la voie de la veine fémorale
cathétérisée une solution isotonique de tritium ayant une activité
preche de 2.500 microcuries par millilitre 3 raison de 20 microcuries
par kilogramme de poids vif. La seringue est rincée plusieurs fois
de suite par aspiration du sang et par injection d'une solution iso-

tonique de chlorure de sodium.

- Ensuite nous effectuons des prélévements sanguins de
5 millilitres respectivement une, deux, trois, quatre heures apres

l'injection du tritium.

IT1.2,2 -~ Traitement des Eéchantillons prélevés

Chaque échantillon de sang est immédiatement recueilli
dans un tube & centrifugaticn et centrifugé pendant 10 minutes a
4000 tours/mn. Le sérum ainsi obtenu peut €tre traité de trois

maniéres différentes

- Utilisation directe
- Défécation par 1l'acide trichloracétique

- Distillation sous vide.

Dans notre cas précis, nous procédons 3 une mise en
place directe du sérum ceci compte tenu de l'appareil de comptage
dont nous disposons : 0,1 ml du sérum surnageant est placé dans des
flacons contenant la solution scintillante sans aucun traitement.

VAR
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IT.2.3 - Préparation des solutions d'étalonnage

La préparation différe selon que 1l'on effectue les mesures

sur du sérum défequé ou suy du sérum normal et distillé.

Nous prélevons sans dilution 0,1 ml de la solution de tri-

tium utilisé que nous plag¢ons également dans des flacons contenant
de la solution scintillante.

Dans tous les cas la quantité de la solution scintillante
par flacon est de 4 ml : ceci permet d'avoir de meilleurs résultats
du point de vue rendement.

II.2.4 - Détermination de la radioactivité

-

Elle se détermine 3 partir de la radioactivité injectée.

€rum_normal

Radieactivité injectée =z RA inj.

RA inj = P xn x 4

P = radioactivité mesurée de 1la

solution étalon (cpm/ml)

n = nombre de ml d'eau tritiée

injectée 3 1l'animal,
4 . Pacteur de dilutien.

IT.2.5 - Détermination de 1'eau totale

La quantité d'eau totale est
de la radioactivité injeectée (cpm) sur
(cpm/ml) soit

Eau totale (ml) = -Radio

déterminée par le rapport

la radioactivité sérique

inj. (cpm)

Radio

Si 1'on utilise les fermules

totale sera :
Eau totale (ml) _ P

sérique (cpm/ml)

énoncées plus haut,1'eau

X n

Pi

0d P' est la radioactivité sérique mesurée (cpm/ml)

nous obtenons ainsi pour chaque prélévement un volume d'eau totale.

YA
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Etant donné que sur chaque sujet, 4 prélévements ont &été
effectués 3 1 heure d'intervalle, il nous semble préférable
d'exprimer les résultats par la méthode d'extrapolation de CACHERA
et BARBIER.

IT. 3-SECTEUR SANGUIN ET SECTEUR PLASMATIQUE

I1.3.1 - Détermination du volume plasmatique

par le bleu - Evans

Nous nous sommes ‘nspiré des travaux de GREGERSEN (50),
GREGERSEN et RAWSON (51), GREGERSEN et SCHIRO (52) pour mettre au

point un protocole expérimental.

II. 31.1 - Etalonnage

I1 s'agit de déterminer la gamme é&talon 3 partir de la
solution mére du bleu - Evans (B.E) et du sérum de 1l'animal.
Ensuite on trace la courbe d'é&talonnage standard en fonction de 1la
concentration du B.E et de la Densité pptique (D.0) lue et corrigée.

La gamme étalon va de 0 3 25 Pg/ml.
Nous utilisons une solution de B.E 3 5 mg/ml,
Nous prélevons 20 ml de sang que nous centrifugeons pour retirer
le sérum. Puis nous faisons des dilutions successives, la solution
mére étant 3 5 mg/ml pour avoir 25 yg/ml il faut diluer 1 ml de

cette solution dans 10 ml de sérum de singe dilué au 1/5e

::::.‘:::::::.‘.::::::::::::::::::::::::::'F:::::::F:::::::T:::::::::
N° TUBES BLANC 1 2 |1 3. ] 5
Bleu Evans 0 0,5 1 1 1,5 2 2,5
25 ug/ml »
Sérum au 1/5e 2,5 2 1,5 1 0,5 0
/rc7 Pao/ml 0 5 10 ]' 15 20 25

[
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Ainsi dans chaque tube on a 2,5 ml avec différentes con-
centrations en T. 1824,

I1 nous faut vérifier si les préléﬁements rentrent dans
la gamme &talon, pour cela nous partons de l'hypothése que le
volume sanguin est d'environ 1/13e du poids du corps : denc le
volume sanguin dfun singe de 8 kilogrammes est en moyenne de 610 ml
et le volume plasmatique de 305 ml.

La quantité 3 injecter préconisée est de 0,25 mg/kg soit
2 mg au total pour le singe de 8 kg alors la concentration

plasmatique sera de 2000 ug = 6,6 ug/ml.

305

Les prélévements rentreront donc dans la gamme étalon.

IT.3,1.2 - Mode opératoire
I1.3.1.251 Injaction du cplorant

-

Une solution de B.E 3 0,5p.100 est préparée soit 5 mg/ml
(dans de l'eau distillée).

Puis nous injecions 0,25 mg/kg soit 0,05 ml/kg de cette
solutioen en diluant la quantité totale i injecter de moitié dans
du sérum physiologique. La seringue est rincée par aspiration

plusieurs fois de suite du sang.

II.3.1.2,?_Pré]évemenf des échantillons

x Avant l'injection du T. 1824 nous effectuons un prélé-
vement de
- 10 ml de sang sans anticoagulant servant de

blanc pour la lecture et pour les dilutions
(3 centrifuger 3 4000 t/mn pendant 10 mn)

- quelques millilitres avec héparine pour

1'hématocrite.

x Aprés l'injection du T-1824, quatre échantillons de 3 ml
chacun sont prélevés 10 - 20 - 30 - 40 minutes. Aprés coagulation
nous les centrifugeons pour prélever le plasma.
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IT.3.1.2,3 - Lecture de la densité optique (D.0)
et détermination de la concentration

des échantillons

Les échantillons de serum prélevés sont mis dans des cuves
et portés successivement dans la chambre du spectrophotométre. Ils
sont lus contre 1l'eau distillée de méme que le blanc. Par la suite
nous défalquwns des D.0 des échantillons la D.0O du blanc pour avoir
la valeur normale des D.0 des échantillons. Cette méthode de lecture
nous permet d'avoir un bon rendement et une plus grande stabilité

des résultats obtenus aprés plusieurs lectures.

Les échantillons sont lus 3 deux longueurs d'onde diffé-
rentes ( A 620 et A 540) afin d'&liminer 1'interférence de
1'hémoglobine. La densité optique réelle est calculée par la formule
proposée par PRICE et LONGUUIRE

(20 x X 620 ) = A540
20 - 0,6

A 620 corrigée

Les concentrations en T.1824 des échantillons sont
déterminées 8 partir de leur densité optique et de la courbe d'éta-

lonnage standard de la gamme étalon.

11.3.1,2.4 - Mesure du volume plasmatique

Le calcul du volume plasmatique (V.P) se fera par la
méthode d'extrapolation de CACHERA et BARBIER qui proposent
d'établir la courbe d'élimination de la substance en fonction du
temps et de déduire le taux virtuel qu'elle aurait atteint si
1'&limination avait &té nulle.

Si C est la concentration virtuelle au temps O et Q la
quantité injectée, le vclume de diffusion X sera

X:__.Q__
C

La concentration C se détermine 3 partir de celle des

échantillons prélevés 3 intervalles de temps réguliers au-deld de

RO A
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dixiéme minute aprés 1'injection du colorant, afin de supprimer
dans l'expression des résultats, 1'élément élimination.

IT1.3°1,2.5 - Mesure de l'hématocrite et du
volume ganguin

- L'hématocrite

Le rapport en volume entre cellules sanguines et le sang
total (exprimé& en pour cent) s'appelle 1l'hématocrite. Il est
mesuré en double dans des tubes héparinés de 7 centimétres de long
et de 0,1 millimétre de diamétre. Ces tubes remplis de sang et
seellés 3 un bout sont placés dans unemicrocentrifugeuse. La
centrifugation se fait 3 3500 tours par minute pendant 10 minutes.

Les valeurs sont obtenues au moyen du lecteur a3 hématocri-
te oll les tubes sont placés de telle sorte que le sommet de la
eolonne plasmatique coIncide-avec le 100p.100 de 1l'appareil et que
la base de la masse globulaire tombe 3 zéro.

Le vernier réglé sur le sommet de la masse globulaire
permet de lire directement 1'hématocrite.

. Volume sanguin

Le volume sanguin est calculé par la formule de
GREGERSEN et SCHIRO (52).

Volume plasmatique
100 - (h x 0,94)

Volume sanguin =

- h étant 1l'hématocrite
- le facteur 0,94 est la correction pour le plasma
emprisonné par les cellules sanguines.
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I1.3.2 - DETERMINATION DE LA VOLEMIE PAR LE
RADIOCHROME
La méthode expérimentale a &été mise au point par STERLING
et GRAY (113) qui ont utilisé des globules rouges marqués au chrame
radiocactif (51 Cr) comme traceur.

Le dosage est réalisé immédiatement aprés le dosage du

tritium.

I1,3.2.1 - Secteur sanguin

X3.2.1.1 - Marquage des hématies

Les étapes suivantes ont été minutieusement respectées

- prélévement de 5 millilitres de sang sur tubeshéparinés
- adjonction de 1 ml d'une solution isotonique de chromate
de sodium marqué au 51 Cr d'une activité proche de

1000 microcuries soit 25‘rl de notre solution
- mise en place des tubes déns un bain thermostaté (37°)
- laisser en centact pendant 45 mn avec agitation
périodique
- prélevement des hématies aprés centrifugation

- lavage de ces hématies trois fois de suite avec du soluté
isotonique de Nacl (pour éliminer le chrome non fixé) et.
3 chaque lavage, centrifuger 3 4000 tours/mn pendant

10 minutes.,

- reprise des hématies marquéesavec du seluté isotonique
de chlorure de sedium de facon 3@ obtenir 5 ml de solution
préte & l'emplei

Ir.3,2.1.2 - Injection

Les suspensions d'hématies marquées sont injectées en
intraveineuse (par la veine fémorale) 3 raison de 1 ml/“Skg

de poids vif scit 0,2 ml/kg de poids vif.
../..
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IT.3.2.1.3 - Prélévements

Deux prélévements de 2 ml de sang sur anticoagulant sont
effectués 3 30 et 4 35 mn aprés l'injection. Ces prélévements sont

faits 3 la veine fémorale opposée & celle de l'injection.

La moyenne des valeurs obtenues avec ces deux prélévements
sera calculée pour connaitre le volume.

IT.3.2.1.4 - Comptage de la radioactivité

Nous disposons de trois types d'échantillons

-~ suspension d'hématies injectée
- sang prélevé 3 30 mn

- -~

- sang prélevé i 35 mn.

Un millilitre de chaque échantillon est placé dans un tube
3 hémolyse et hémolvsé avec un millilitre d'eau distillée. Les tubes
beuchés et agités grice & un agitateur magnétique sont immédiatement
portés dans la chambre de comptage.

IT.3.2.1.5 - Détermination du volume sanguin

I1 est obtenu par la formule suivante

VS  (ml) - RA inj (cpm)
RA sérique cpm/ml
Rxn
r
VS = volume sanguin
R = RA injectée : radioactivité de la suspension injectée

nombre de millilitresinjectés

Radiocactivité du miliilitre de sang prélevé.



I1.3.2.2 - Secteur plasmatigue

Le calcul direct permet de connaitre ie volume sanguin. Pour
obtenir le volume plasmatique nous faisons intervenir 1l'hématocrite
sachant que l'hématocrite mesure la proportion de la masse globulaire
et le volume sanguin total, neus pouvons déduire de la relation :

108 SP
VS = ———a—— le volume plasmatique { VS)
100 - h
. V8 x (100<~h )
d'ou VP = ———————

100

VS = volume sanguin
VP < ymlume plasmatique
h » hématgerite.
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CHAPITRE TIT  :  RESULTATS

p ] b

TII.1 - SECTEVR EAU_TOTALE

(tableau n° 1)

Nous avons ici 2 types de résultat selon que l'on utilise
la méthede de prélévement unique ou la méthode d'extrapolation de
CACHERA et BARBIER

Prélévement unique Méthode de C.B.
3 2 heures (P,U) (C.B.)
52,10 + 4,96 % 44,79 + 5,07 %

Intervalle de confiance 3 5p.100 (i.c.)

P.V. : La précision de la moyenne est de : 47,52 & 56,68p.100

C.B. : La précision est de 40,1 & 49,48,

Coefficient de variation (C.V.)

PU "‘-"5 C.V . 9;52
CB —3 C.V : 11,31, ,
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ITI. 2« SECTEUR PLASMATIQUE ET SECTEUR SANGUIN

(tableaux n® 2-3)

METHODES

SECTEUR SANGUIN

SECTEUR PLASMATI-
QUE

Dosage au B.E

4,39 + 0,92 %

1

2,99 + 0,65 %

Dcsage m151Q?

447 + 068 %

2,74 + 0,35 %

Intervalle de confiance a 5p,100

Seeteur sanguin

i.c : } 3,54

wns

i : ) 3,84 ;

Secteur plasmatique

i.c :}2,38 .
i.c :]2,’41 ;

Coefficient de variation (C.V)

5,24 T

—3 B..E

5,09 | — lcr

3,69 [
5.1

—) B.E
— Yl

: degré de dispersion

MEthoivolume plasmati4 — Volume

des que sanguin 4*
51

Cr 23,7 15,2
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COMPARAISON DES MOYENNES SANGQUINES OBTENUES
PAR LE BLEU EVANS ET LE CHROME 51

(étude statistique d'aprés
D.SCHWARTZ et P. LAZAR
éldments de statistique médicale et biclogiques!

La comparaison entre les deux moyennes observées est fondée

sur la valeur de t :

m

m
6= 2D
a;ﬁ@.+ 22
\/ Ty g

i
!

2 . ] . P
s = estimation de la variance supposée commune par 1la

formule

C(x - ma)? + {(x - mp)?
i Lo

X : étant 13 variable

nyg - ng: étant les tailles de 1'échantillon
Soit m, = 4,39 + 0,92p.100

= 4,47 + 0,68p.100

3
(v
)

ng = 7

o]
o=
!

=5° = 0,71 et (t) = 0,173
t est inférieur 3 (t = 2,179) lue dans la table de t

pour d.d.1l. = n, + np = 2 et le risque de 5p.100.
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Comparaison des moyennes obtenues en fonction

du__sexe (tableau n° 3)
a) midles
- - ‘ - I - .Niw_ivm;
N® Ani+ 901ds§ Volume sanguin Hématocri«V01ume plasmatique
maux (kqg) ml % te m1l %
- . i e
7 15,5 | 951,68 | 6,13 32 551,97 3,56
6 ) 358 ''3,97 42 235,56 2,61
i
- - e . e
4 8,8 | 362,67 | 4,12 37 220,61 2,50
- i 4 ]
Moyenne A, 74 - 2,89
. U S e L
Ecart type 1,20 . , 0,58
b) femelles
i Iy t - . - — e e e e e .
N® Anj= Poids | Volume san?u1n Hémat .. ; Volume plasmatique
maxx . {kg) ml % ml
r i | : S
8 | 12,5 524,71 410 42 304,33 2,45
. S
2 i 11,1 | 488,54 4,4 42 288, 35 2,55
3 10,2 | 472,41 | 4,33 40 281,03 1 2,75
- i |
1 | 8,8 367,71 { 4,37 32 250,08 | 2,84
' =
{ Moyenne | 4,27 ;2,64 |
' Ecart type 0,11 : 0,17 |
- e e S
Etude comparée M oem
A B
t = .
\ ST T2
\ st sC
) n A nB ’ 5 } .
S \: l l
avec Sz(supposée commune)= ¢ XA/ + 7/ \Xx-mp
D'aprés les calculs nous avons : S T ‘
s° = 0,589 S :
fti = 1,370 ¢ a3 t = 2,571 (lue dans 1la table au seuil de 5p.100 avec

2

un d.d.l de 5)



Tableau F”1: Volume de l'eau totale en fonctjon du temps écoulé A partir de 1'injection
¥ d'eau tritide

. Lo {
( j i“. 1 ! i
1 Y
W RO . g
N° ler prélévement| 2e prélévement| 3e prélévement 4e prélevement | méthode de C.B.
Animauq Sexe |Poids 1h 2h
ml 7 ml % ml % ml % ml
7 M 15,5 |3.179,88 - 16939,73 | 47,77} 8417,97 54,30| 8549,42 55,15 | 5978, 3 38,5
8 F 12,5 | 7523,34 | €7,18] 6037,01 | 48,2 |5712,94 45,70l 5448,73 |43,58 | 5201 41,6
2 P 11,1 | 6845,4C C1,67] 6477,4C 58,02] 6453, ¢a £8,16] 6734,49 60,67 | £196,5 £5,82
S 1 '
. [
P 16,9 - - - - - - - -
chalep! I
3 P4 10,7 480,32 | 40,07 510%,84 | 5C,09| 4816, 54 47,16} 5661,25 [55,50 | 4511,2 44,22
che leux
5 M , 9 45¢0,44 | 50 | a3ea,4 46, 1| 4722,7 52,47 3854,01 |42,82 ] 2834,2 42,60
4 M 1 8,8 |4%93,18 | 56,74] 4444,22 | 50,5 | 4375,02 49,7 5035,72 |57,22 '%887,3 44,17 |
; »
1 F ; 8,8 | 5180,58 | 70,233} 5373,63 | 61,2 4283,38 48,67 4346,65 49,29 | 4106 46,66
:
Moyenne ; 56,48 52, 10 5C, 88 52,04 44,79
Ecart type | 8,49 4,96 4,03 6,39 5,07
|
i : i g W, . kg o -
M = male Sérums non traités : résultats exprimés en ml et en pl00
F = femelle du poids du corps, '

- {)17 -
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Tableau n® 2 : Volume du secteur sanguin et du secteur plasmatique

(Méthode au blen<Evans)

R s . A
gz; Volume plasmati-| Hémato-| Volume sanguin
animaux { Sexe Poids Qi erite
ml 9 ml %
0 M 14,5 525,36 | 3,62 30 731,69 5,04
2 F 13 chlr| 295,45 | 2,27 36 446,57 3,43
7 M 13,9 hoe,b2 | 3,57 36 750,34 | 5,39
1 F 9,5 272 2,86 32 389 4,1
3 F 9,5 359,84 | 3,87 36 543,89 5,72
6 M 8,8 Ul hh ) 2,77 32 349,60 3,97
4 M 7,8 158,15 | 2,02 36,9 | 242,30 | 3,10
Moyenme 2,99 34 4,39
Ecart-~type 0,65(8) 2,39 0,92 (8)
0,710

femelle

noun

male

Les résultats sont exprimés en millilitres

et en pourcentage du poids du corps.
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Tableau n° 3 : vodame . do sertem .sanguin et du
secteur plasmatique (Méthode au radiochrome)

[ 4
N Volume sanguir]Hemato4 volme plasmetique
Animaux Se xe Poids - 37 crite 1 ] %
-
7 M 15,5 | 951,68 6,13 32 551,97{ 3,56
8 F 12,5 | 524,71, 4,19 42 304,33 2,45
| 2 F 11,1 488,54 4,4 43 283,35 2,55
5 F 10,9 - - 30 - -
3 F 10,2 |472,41] 4,33 40 281,03{ 2,75
chaleur
6 M 9 358,0 | 3,97 34,2 235,56, 2,61
4 M 8,8 [362,67 | 4,12 37 220,611} 2,50
1 F - 8,8 367,77 14,17 32 250,08 | 2,84
Moyenne 4,47 37 2,74
Ecart-type 0,68(8] 4,1 0,35(3
0, 74 0,38

Les résultats sont exprimés en millitres
et en pourcentage du poids du corps ~ ,
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CHRPITRE IV DISCUSSIONS

- gy - wm S En o wm w Pl e
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Ce dernier chapitre nous permet de discuter des méthodes
utilisées, des résultats obtenus et de leur comparaison aussi bien

entre eux qu'avec les valeurs fournies par la bibliographie.

A partir des résultats obtenus, nous allons déduire approxi-

mativement les volumes des secteurs non étudiés.

D'une maniére générale tous les résultats obtenus sont
insuffisants, Ils ne portent que sur un petit nombre d'animaux, ce
qui rend 1'interprétation de 1'é&tude statistique moins fiable. Il
serait souhaitable de compléter ces mesures par d’autres expériences.

IV.1 - SECTEUR EAU TOTALE

La méthode de prélévement unique & 2 heures apfés l'injec-
tien nous a donné une valeur de 52,10 + 4,96p. 100.

Les valeurs moyennes obtenues 3 3 heures et 4 heures peuvent
nous permettre de dire qu'il y ég%quilibre qui se réalise entre
l'eau tritiée et 1'eau totale i partir de la deuxiéme heure. Les va-
riations observées entre les trois valeurs obtenues 3 2h, 3h, 4h
ne sont pas si grandes. Nous pouvons dfailleurs attribuer une grande
part de ces variations & l'action anesthésique. En effet les auteurs
comme RICO - LORGUE (107) ont montré que la tranquillisation pouvait
entrainer des perturbations dans la répartition de l'eau tritiée.

D'ailleurs une cause de la dispersion des résultats obtenus
pourrait étre liée aussi 3 1'action anesthésique en particulier 3
1'action de la kétamine (IMALGENE 1000 109,
thésique se comporte comme un hallucinogé&ne chez l'homme et peut-&tre

On sait que cette anes-

chez le singe. En effet il laisse persister de nombreux réflexes
dont le réflexe de la vasomotricité des vaisseaux qui est extrémement

Important chez le babouin.

Nous avons pu rencontrer au cours des essais de nombreuses
difficultés notamment de prélévements du fait de cette vasomotricité.

t-/-l
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Cela pourrait expliquer la lenteur de distribution des produits
injectés. Ainsi chez l1l'animal n° 7 nous avons noté un équilibre tar-
dif de l‘ead tritiée qui s'est traduit par une valeur croissante

de 1'eau totale lors des prélévements.

Aussi la méthode de prélévement unique ne tient pas compte
de 1'€limination du tritium. L'examen du tableau n® 1, de quelques
courbes d'extrapolation de CACHERA et BARBIER, et de la courbe
dfévolution de la radioactivité de l'eau tritiée en fonction du
temps montrent tous les trois que l17élimination existe mais elle

est peu réguliére.

La méthode de prélévement unique nous parait alors un peu
incertaine. Ainsi nous préférons la méthode d'extrapolation de
CACHERA et BARBIER. Cette derniére nous donne une valeur moyenne
de 44,79 + 5,07 en pourcentage du poids corporel.

On note une nette diminution de cette valeur par rapport
3 la valeur fournie par le prélévement unique de 52,10 + 4,96p.100 .

Nous n'avons pas trouvé des valeurs du volume de 1l'eau
totale du babouin dans la bibliographie.
Mais compte tenu des travaux réalisés chez de nombrruses espéces
dont 1'homme et de la valeur théorique de 65p.100, nous pouvons dire
que la valeur obtenue est un peu plus faible sans que 1'on puisse
lui donner une explication satisfaisante. Cependant nous attircns
l*attention sur le fait que nos animaux d'expérience sont maintenus
en captivité et ménent une vie sédentaire. Aussi l'orientation des
cages expese de fag¢on permanente ces animaux 3 la chaleur, ce qui

les contraint 3 sacrifier 1'eau de leur organisme. Ceci justifie
€égalemant la valeur du volume sanguin obtenue.

EVOLUTION DE L'EAU TOTALE EN FONCTION DU POIDS

=

= me M me w s W ap me M T @ T MR e ®e em mp W W W@ e

Nous avons remarqué aussi bien par la méthode de CACHERA et
BARBIER que par le prélévement unique tout au moins pour les singes
males utilisés que le volume d‘*eau totale de l'organisme &volue

n sens inverse par rapport au poids de l'animal.
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SEXE POIDS(kg) POIDS UNIQUE (%) C.B. (%)
M 15,5 47,77 38,5
M 9 48,71 42,60
M 8,8 50,50 44,17

Ceci n'est qu'une ébauche d'observation qut'il reste & con-
firmer.

N,B ¢ Nous n'avons pas tenu compte des femelles, étant donné
qu'elles sont dans des conditions physiologiques diffé-
rentes (femelle en chaleur). Nous souhaiterions que des
expériences soient menées ultérieurement sur des animaux
statistiquement identiques afin d'aboutir & une conclusion

fiableo

IV.2 -~ SECTEUR SANGUIN ET SECTEUR PLASMATIQUE

Deux méthodes ont été utilisées.

La méthode au bleu-Evans a permis de déterminer le volume
plasmatique et de déduire apres le volume sanguin a partir de 1'hé-
matocrite«2 mois apreés, les animaux sont repris pour la détermina-
tion du volume sanguin & l'aide du radiochrome (51Cr)u Les poids de

ces animaux ont entre-temps varié.

IV.2.1~Hém2tocrite .

Nous trouvons une valeur movyenne de @
34 + 2,39p.100 dans le cas du bleu-Evans
37 # 4,1 p.100 lors du dosage au radiochrome.

Ces valeurs sont en accord avec la plupart des auteurs.

oao/nno
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RAWNSLEY et MITRUKA (103) fournissent des moyennes de
30 3 43p.100

BURNS et Al (19) trouvent des valeurs de 34,1 i 45,1p.100,

Nous avons remarqué que les hématocrites mesurés i chaque
expérience varient assez fortement. Le peu de résultats ne nous a
pas permis de voir si cette variation était due au hasard des
prises de sang ou si elle est normale en fonction de 1'age des
animaux, Il serait intéressant d'étudier cette question car, si
1'hématocrite varie d'une maniére importante pendant le déroulement
d'une expérience, le résultat se trouve évidemment entach& d'une

erreur,

IV.2.2 - Volume plasmatique

La valeur moyenne obtenue par le bleu-Evans est de
2,99 + 0,65p.100,

Pour ce méme secteur, le dosage au radiochrome donne une
valeur moyenne de 2,74 + 0,35p.100, mais cette valeur est obtenue
3 partir du volume sanguin total et de 1l'hématocrite. Chaque opération
faite étant entachée d‘*une certaine erreur, 1la valeur de 2,74 trouvée
devient moins fiable par rapport d celle de 2,99 obtenue directement
par le dosage du bleu-Evans. De plus, cette derniére est trés peu

différente de la valeur théorique de 3p.100.

IV.2.3 - Volume sanguin

La méthode utilisant le bleu-Evans nous donne une valeur
moyenne de 4,39 + 0,92p.100. Dans ce cas elle est plus faible et
moins précise que les valeurs obtenues avec le radiochrome Etant
donné qu'il s'agit d'une mesure indirecte du volume sanguin 3 partir
du volume plasmatique et de 1'hématccrite.

Le dosage par le radiochrome nous a permis d'obtenir un

volume sanguin de 4,47 + 0,68p,100



Cependant il n'y a pas un écart notable entre les deux
valeurs obtenues par le bleu-Evans et le radiochrome, ceci aussi
bien pour le volume plasmatique que le volume sanguin, D'aprés la
littérature, les mesures de la volémie 3 1'aide du radiochrome sont
plus précises que celles utilisant le bleu-Evans. Le produit
radioactif se fixe bien aux hématies, Mais une correction a été appor-
tée pour le plasma éventuellement emprisonné par les cellules sangui-
nes lors du dosage par le bleu-Evans. Il n'est alors pas surprenant
que nous obtenions des résultats presque identiques surtout lorsque
les expériences ont &té& bien menées. Le taux d'albumine particuliére-
ment élevé et voisin de celui de 1'homme (13) assure davantage la

précision du dosage par le bleu-Evans,

La ecomparaison des moyennes obtenues par les mé&thodes sta-
tistiques donne une valeur de (t) inférieure 3 celle lue sur la table
au seuil de 5p.100 et au degré de liberté (d.d.l.) connu. La diffé-
rence entre les valeurs n'est pas alors significative. Le volume
sanguin obtenu n'est pas une fonction de la méthode utilisée.

La valeur moyenne du volume sanguin obtenue n'est gu'un
ordre de grandeur étant donné 1le nombre trcp petit des animaux de
nos expériences. Nous pouvons déjia dire qu'elle est un peu plus fai-
ble que la valeur théorique de 5p.100. Elle est également plus faible
que le volume sanguin de & & 7p.100 obtenu chez le singe Maccacus
(Rhésgs) par RAWNSLEY et MITRUKA. Ce volume obtenu est tout de méme
trésﬂﬁifférent de celui obtenu par HEYWOOD 1969 (cité par BOULAY) qui
est de 50 4 65 ml/kg de poids vifr

IV.2.4 - Secteurs extracellulaire, interstitiel

et intracellulaire

A partir des valeurs obtenues pour l'eau totale et 1l'eau
du secteur plasmatique, nous déduisons le volume du secteur extra-
cellulaire et intracellulaire. Ces valeurs ne pourront étre considé-

rées que comme ordre de grandeur.
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v.2.4.1 - Secteur extracellulaire

I1 comprend

. 1'eau interstitielle (E.I,)
l'eau plasmatique (E.P.)

E.E.C. = E.I, + E.P.

avec E.E.C = Eau extracellulaire

En partant de 1'hypothése que 1l'eau totale de 1l'organisme
est de 65p.100 du poids du corps avec l'eau extracellulaire égale
a4 28p.100, nous trouvons pour le secteur extracellulaire une valeur
moyenne de 13%,78p.100 avec eau totale &ale & 4l4,79p.100 (méthode
de C.B.).

Lfeau du secteur interstitiel sera de 9,31p.100 du poids du
corps si nous considérons la valeur de 4,07p.100 ohtenue par le dosage
au radiochromecomme le volume plasmatique en pourcentage du poids

du ecorns.

W.2.4.2 - Secteur intracellulaire

Ce secteur a &té calculé par différence entre le secteur
total (E.T.) et le secteur extracellulaire (E.E.C.).

L'eau intracellulaire (E.I.C.) est de 31p.100.

-~

Nous avons calculé tous ces trois secteurs A partir de 1l'eau
totale et du volume sanguin obtenus par des méthodes de détermination
que nous avons utilisées. Leurs valeurs reflétent par conséquent

celles des secteurs que nous avons dosés./-
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(A ONCLUSION GENERALE
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L'eau est le constituant le plus abondant de 1l'organisme
vivant.
Elle est indispensable 3 la vie et représente environ

65p.100 du poids corporel chez les &tres vivants.

Cette eau se répartit en deux grands compartiments

- un compartiment intracellulaire 45p.100 du poids corporel;

c'est l'eau contenue dans la cellule g

- un compirtiment extracellulaire 20p.100 du poids du corps,
c'est 1'eau qui est en dehors des cellules. Ce compartiment est divisé
en :

secteur interstitiel 15p.100 du poids du corps
. Secteur plasmatique 5p.100 du poids du corps.

I1 existe cependant des échanges permanents entre ces diffé-
rents secteurs. Ces é&changes sont déterminés par la différence de
composition électrolytique et sont contrdlés par la mise en jeu d'un

systéme neurohormonal.

Nous avons déterminé le volume de l'eau totale et de 1l'cau
du secteur plasmatique chez le babouin (papio), singe cynocéphale
adopt® comme un excellent animal de 1laboratnire en raison de ses
caractéres morphologique, anatomique et physique qui le rapprochent

davantage de 1’hcmme.

Lieau totale a €té déterminée par la méthode classique de

dilution isotopique utilisant comme traceur 1l'eau tritiée radioactive,

Le secteur plasmatique a fait 1'objet d'un double dosage
par les méthodes au bleu-Evans et chrome radioactif (51Cr), en raison
de l'importance particulieére de ce dernier. En effet il s’'agit d'un
secteur quantitativement moins important mais dont le rdle physiolo-
gique est tout aussi consid@rable que celul des autres compartiments.

Griace 3 sa position intermédiaire entre le milieu extérieur
et le milieu intérieur, il intervient de facon primordiale dans les
phénoménes de thermo-régulation. La thermolyse sacrifie 1l'eau de
l'organisme et le plasma est le récepteur initial de toute perturba-
tion de 1'équilibre hydrique., Il s'en suit des repercussions sur

les autres secteurs liquidiens.
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C'est également le plasma qui recoit tous les produits in-
troduits dans l'organisme dans un but thérapeutique et qui en assure
le drainage vers les différents sites dfaction.

On perg¢oit donc toute la mobilité de cette eau plasmatique
entre les différents secteurs de répartition hydrique.

Pour chaque animal nous avons obtenu trois valeurs : eau
totale, volume plasmatiquq,volume sanguin,

L’ eau totale en pourcentage du poids du corps est de

. 52,10 + 4,96 par la méthode de prélévement unigue
44 79 + 5,07 par la méthode de CACHERA et BARBIER.

Le volume plasmatique en pourcentage du pcids du corps a

une valeur moyenne de

2,99 + 0.65 par la méthode au bleu-Evans
2,74 + 0,35 par le dosage au radiochrome et le
volume sanguin est égal 3 :

4,39 + 0,92 par la méthode au bleu-Evans
et & 4,47 + 0,68 par le dosage au radiochrome.

Ces différentes valeurs nous ont permis d'avoir une valeur
de
9,31p.100 pour le secteur interstitiel
13,78p.100 pour le secteur extracellulaire
31,00p.100 pour le secteur intracellulaire.

Ces résultats ne sont que partiels. Ils sont insuffisants
car sont &tablis sur un petit nombre d'animaux. Néanmoins ils per-
mettent dfavoir une idée de l'ordre de grandeur de ces différents
secteurs,

I1 serait plus intéressant de compléter ces différents
résultats par des études sur un échantillonnage plus représentatif
afin d'établir des statistiques plus précises. Aussi nous souhai-
terions que des études soient menées sur les facteurs de variation

de ces différents volumes.



Depuis plus d'un siécle, de nombreuses méthodes ont &té
mises au point pour la détermination des différents secteurs de répar-
tition liquidienne, Actuellement il conviendrait d'aborder 1'&tude
de leur précision, et de trouver une technique simple, fiable permet-
tant un dosage pratique et rapide.

Le travail que nous avons entrepris trouve son importance
dans la recherche d'un mod&le expérimental adéquat cul permettrait
d'avoir le maximum de renseigne.-maents relatifs 3 1l'action des médi-

caments sur l'espéce. humaine

En effet le singe plus proche de l'homme tout au moins dans
le comportement pharmacologicue peut servir de matériel animal pour
les épreuves biologiques de contrdle, avant les essais en hopital.

I1 peut €tre le modéle animal pour les études de toxicologie et de

pharmacologie, particuliérement dans certains cas.

C'est ainsi que pour des essais de thérapeutique anti SIDA,
les singes ont pu &tre utilisés. Les produits actuels en cours
sont pour la plupart toxiques.

I1 importe donc de connaltre exactement leur cinétique et
leur espace de diffusion, ce qui par conséquent nécessite la maitrise

des techniques de mesure des différents secteurs hydriques de 1l'orga-

nisme.

Ce travail se veut une premiére contribution dans ce dom-.:i-



- 64 -~

BIBLICGRAPHIE



1.

3.

10.

11.

12,

- 65 -
AGASSE (J.C)

‘Contribution 3 1'étude des secteurs hydriques du
mouton 3 l'aide des radio-éléments
thése Toulouse 1971 ; n® 9

AMBARD (L.)
Physiologie normale et pathologique des reins
1 vol., Paris, 1920, Masson éd.
A NAND (R.S.) and PARKER (H.R.)
Total body water and water turnover in sheep
Am- Jo Vétw ReSo, 1966’ 27, 119 : 899 - 902
ANDERSON (R.S)

The use of radioactive phosphorus for determinating
circulation erythrocyte volumes
Am. J. Physiol., 1942, 137 ; 539

ASCHBACHER (P.W.) ; KAMAL (T.H.) ; GRACLE (R.G.)

Total body water estimation in dairy cattle using
Tritiated water
Je Anim. Sci., 1965, 24 ; 430

ASSANE MOUSSA

Influence d'un neuroleptique dérivé de la phénothiazine

sur la pre531on artérielle du Babouin (Papio) :
Thése Vét. DAKAR, n*12
BELLOW (R.T.) et VAN WAGENEN (W.P.)

The effect of resectien of the Olfactory, gustatory
and trigeminal nervers on water drinking in dogs
without and with diabete insipidus
Am. J. Physiol., 1939 , 126 : 13.
BENEZECH (C.)
L'eau : base structurale et fonctionnelle des étres
vivants. 1 vol, Paris, 1962, Masson et C€ &4d.
BERGER (E.Y.) et STEELE (J.M.)

Electrolyte and water metabolism. Physioclogic
considerations
Med., Clin. North Amer., 1952, 36 : 829

BERNARD (CL.)

Legons de Physiologie expérimentale
1 vol., Paris, 1855, Baillére éd.

BERNARD (CL.)
Legons sur les propriétés physiologiques et les

altérations pathologiques des liquides de l'organisme.

Baillére éd., Paris, 1959 : p. 371

BONVALLET (M.) et DELLN

Métabolisme de l'eau et thermorégulation physique
Ann. Nutri. Alim. 1949, 3 : 185 - 243.




- 66 =
13. BOULAY (J.L.) ,
Utilisation du babouin (Papio) en Pharmacologie
expérimentale
Thesa  Méd. Vét., 1973, n® 66, Toulouse.
14. BRAWERS (R.T.)

Primates : anhimaux de 1laboratoire.
Thése Méd. Vét., Paris, 1964

15. BRODIE (B.B.), AXELROD (I.), SOBERMAN (R.) et LEVY (B.B.)

The estimation of antipyrine in biological materials
J. Biol. Chem. 1949, 179, 25,

16. BRODIE (B.B.), BRAND (E.) et LESHIN (S.)

The use of bromide as a mesure of extracellular fluid
J. Biol. Chem., 1939, 130, 555.

17. BROOKS (5.C.)

The permeability of erythracytes to denterium
axide (heay water)
J. Cell. Comp. Physiol., 1935, 7, 163

18. BROWN (F.A.), HEMPELMAN (L.H.) et ELMAN (R.)

The determination of blood volume with red cells
containing radioactive phosphorus (32 p)
Science, 1942, 96, 323.

19. BURNS et AL
Compendium of normal blood values for baboons,
chimpanzees and marmosets.
Am. J. Elem. Path. 48 : 484 -~ 1967.

20. CACHERA (R.)

La répartition et les migrations dg 1'eau dans
l'organisme. Presse méd., 1942, 20, 241.

21, CACHERA (R.) et BARBIER (R.)

Concentration sanguine et volume du sang.
Paris, méd., 1245, 35, 93.

22. CACHERA et BARBIER (P.)

L'épreuve du Rhodonate de Sodium. Méthode de
mesure des liquides interstitiels.
C.Re. Socs Biol., 1941, 135, 1175

23, CACHERA (R.) et BARBIER (P.)

Etude de la diffusion dans 1l'organisme humain
des solutions de rhodonate de sodium introduites

par voies veineuses.
C.R. Soc. Biol., 1941, 135 : 1180

24. CACHERA (R.) et. BARBIER (P,)

La notion de volume globulatpe total
Paris, méd., 1945, 35 : 101

PN

extracellu:as €luid in mane.
T CVMin. TAaveet*aa. . 10681 30 » 140



25,

26.

27.

28.

29,

30.

31.

3z,

33.

34.

38.

CANNON (WeB.)

Les bases physiologiques de la soif
Rev. gén. Sc., 1919, 3 : 69

CANNON (W.B.) et GREGERSEN (M.I.)

Studies on regulation of water intake, effect of
extirpation of salivary glands on water intake
of dogs while ‘auting

Am. J. Physiol., 1932, 102 : 336

CHAUFFARD (A.), BRODIN (P.) et GRIGAUT (A.)

"Diffusibilité clinique comparée de l'acide urique
et de l'urée.
C. R. Soc. Biol., 1922, 86 : 335

CHESLEY (L.C.)

Observations of the absorption, apparent volume
of distribution and excretion of thio -« urea.
Je Clin. Investig.; 1944, 23 : 856.

CIZEK (LeJs)

Total water balance, thirst fluid deficits
and excesses,
Am. J. Physioi., 1954, 179 : 104

COURTICE (F.C.)

The blood v»olune of normals animals
Je. Physiol., 1543, 202 : 290.

COURTICE (F.C.) et GUNIUN (R.W.)

The determinatisn 5f the blood volume in man
by the carbon monoxide and dye methods.
J. Physiol., 1%49, 108 : 142.

CRANDALL (L.A) c¢t ANDEEZION (M.X.)

Estimation of the state hydra#iation of the bedy
amont of water avallable for the solution of sodium
thiocyanate,

Am. J. Digest. Dis. Nut., 1934, 1 : 126,

DANOWSKY (T.S.)

Use of thiourea as a mesure of change in body water.
J. Bicl, Chem., 1944, 152 : 207

DEANE (N.), SCHREINER {G.E.) et ROBERTSON (J.S.)

The velocity of distribution of sucrose between
plasma and interstitial fluid, with reference
to the use of sucrose for the measurement of
extracelluiar f1luidd in man.

Je. Clin. Iavestig., 1951, 30 : 1403

BULONG (D.E), RCSNAY ‘~.) et LABADIE (P.)

La mesure cdu volume plasmatique par le subtosan 25
(l'eau en kiclicci2 et en thérapeutique). IIIe Congrés
médical internaticnal d'Evian, 1951, Vol. I, Paris.



36.

37.

38.

39.

40.

41,

42,

43,

44,

45,

464

47.

- 68 -

DUMONT (B.L.)
L'utilisation de l'antipyrine pour la mesure in vi -
de l'eau totale du corps chez les ovins.
Ann, Zootechnie, 1955, 4 : 315 - 319.

ELKINTON (J.R.)
The volume of distribution of mannitol as mesure
of the volume of extra ~ cellular fluid, with a stud
of the mannitol method.

Je Clin. Investig., 1947, 26 : 1088,

ELKINTON (J.R.)
Water metabolism
Ann. Rev. Biochem., 1950, 12 : 145

ELKINTON (J.R.) et DANOWSKI (T.S.)’
The body fluids : Basic physiology and pratical
therapeutic, the Williams and Wilkins Company,
Baltimore, 1955. 5

ELKINTON (J.R.) et TAFFEL (M.)

The apparent volume of distribution of sulfoc¢yanate
and sulfanilamide 1in the dog.
:D\mo Jo PhYSiOl. 9 1942’ 138 : 126

ENGELS (W.)
Die Bedeutung des Gewebe als Wasser Depotse.
Arch., F. Exper. Pathol. U, .Pharmacol., 1904, 51 : 346,

FAUVERT (R.) et LOVERDO (A.)

Etude des mouvements du sodium dans l'organisme
au moyen du sodium radioactif

Sem. Paris, 1950, 65 : 132.
FLEISCHER

Lteau et les électrolytes dans l'organisme.
Physiologie ~ Pathologie - Thérapeutique.

GAUDINO (M.) et LEWITT (M.F.)
Inulin space as a mesure of extracellular fluid.
Am. J. Physiol. 1949, 147 : 387 -~ 393

GAUDINO (M,), SCHWARTZ (I.L. et LEWITT (M.F.)

Inulin volume of distribution as a mesure of
extracellular fluid in dog and man.
Proc. Soc., Exp. Biol. Med., 1948, 68 : 507.

GENEVIEVRE (J.M.B.)

Contribution a 1'étude des compartiments hydriquee
chez le cobaye a l'aide des radioéléments.
Thése Vét. Toulouse, 1973, n° 19

GIBSON (J.G.), PEACOCK (W.C.), SELIGMAN (A.M.) et SACK (T.)

Circulating red cell volume measured
Simultaneously by the radiocactive iron and dye methodse.
J. Clin. Investig., 1946, 25 : 839.



- 69 -

48 GOUDSMIT (A.), LOUIS (L.) et SCOTT (S.)
Bromide space, thiocyanate space and the measurement
of extracellular fluid volum.
Am, J. Physiol,, 1941, 133 : 297,

hg, GRAY (3.S8.) et STERLING (K.)
The tagging of red cells and plasma proteins
with radicactive chromium,
J. Clin. Investig., 1950, 20 : 1614,

50. GREGERSEN (M.I)
A prattical method for the determination of blood

volume with the dye T-1824,
J. Lab. Clin, Med., 1944, 29 : 1266.

51. GREGERSEN (M.I.) et RAWSON (R.A.)
The disappearance of T-1824 and structurally
related dyes from the blood stream.
Am, J. Physiol., 1943, 133 : 608.

52. GREGERSEN (M.J.) et SCHIRO (H.)
The behavior of the dye T-1824 with respect to
its absorption by red bleod cells and its fate in blood wrdergoing coagu-—
Am, J. Physiol., 1938, 121 : 284, lation.

53. aUY LORGUE
Contribution 3 1'étude de 1l'eau totale en Médeeine
Vétérinaire. Méthodes de mesure -~ Résultats.

Thése Vét. Toulcuse, 1964, n* 4,

54, HAEGE (L F.) et MANERY (J.F.)
The extent to which radicactivz chloride penetrates
tissues and its significance,
Am, J. Physiol., 1941, 134 : 83

55, HAHEN (P.T.), BALE (V.F.) et BALFOUR (W.M.)
Radioactive ircon usc to study red blood cells over
long periods.
Am. J. Physiol. 1942, 135 : 600

56. HAHN (P.F.), BALFOUF (W.M.), ROSS (J.F.) BALE W.F.
et WHIPPLE (G.H.)
fed cell veolume circulating and total as determined
by radio-iron.
Science, 1941, 93 : 87.

57. HAMBURGER (J.) et MATHE (G.)
Physioloigie normale et pathologie du métabolisme
de 1l'eau.
Ed, Flammaricn, Paris (VIe), 1952.

58. HAMWI (G.F.) et URBACH (S.T.)
Body compartiments then measurement and application
to clinieczl mediane.

59% HANSARD (S.L.)
Total body water in farm animals.
Am. J. Physiol., 1964, 106 : 1369,




60.

61.

62.

63,

64,

65,

66.

67.

68.

69.

70,

- 70 -

HARDY (J.D.) et DRABKIN (D.L.)
Measurement of body water : technics and complications.
J. Am. Med; Ass., 1952, 149 : 1113

HARRIS (D.T.)

The wvalue of the vital red method as a clinical
means for the estimation of the volume of blood.
Brit. Y. Exp. Pathol., 1920, 1 : 142,

HAXLE (I.T.)

Mesures des compartiments corporels.
Méthodes et Résultats.
J. Physiol., Paris, 1964, 56 : 7 - 109.

HEINEMAN (M.J.)

Distribution of Sulfonamide compounds between cells
and serum of human blood.
Je. Clin. Invest., 1943, 22 : 29

HERMANN (H.)

Physiologie de la circulation du sang.
3eme édition -~ Lyon. Edition Camuglu.
1952 447p : 106 Fig.

HERMANN (H.) et CIER (J.F.)

Bioénergétique et rations alimentaires. Sang - Lymphe.
Compartiments liquidiens de 1l'organisme.
Circulation du sang - Respiration.

HOOPER (C.W.) SMITH (H.P), BETT(A.E.) and WHIPPLE (G.H.)

Blood volume studies
I. Experimental control of a dye blood volume method
Am. J. Physiel., 1920, 5 : 205.

HOPPER (J.), WINKLER (A.W.) et ELKINTON (J.R.)

Simultaneous measurements of the blood volume in man
and dog by means of carbon monoxyde II.

Under abnormal conditions, including secondary shocke.
J. Clin. Investig., 1944, 29 : 636,

HUCKABEE (W.E,)
J. appl. Physiol., 1956, 9 : 157.

HUMAR (I.) et BERGER (E.Y.)

Preparation of samples for liquid scintillation analyses
of tritiated water.
Int. J. Appl. Radiat. Isot., 1968, 19 : 805 - 7.

JAVAL (A.) et BOYE (T.)

La rétentien de 1l'urée et sa diffusion dans les
liquides de 1l'organisme.
CoRo SOCo BiOl., 1910 68 : 5270



71.

72.

73,

74.

75,

76.

77

78.

79.

80.

81,

- 71 -~

KALTREIDER (N.L.), MENEELY (G.R.), ALLEN (J.R.) et BALE (W.F.)

Determination of the sodium of the extracellular
fluid of the body with yadioactive sodium
J. Exp. Méd., 1941, 74 : 569

KEITH (N.M.)

Water metaholism
Ann. Rev. Physiol, 1953 Q13 : 65.

KEITH (N.M.), ROWTREE (L.G.), GERAGHTY (J.T.)

A method for the determination of plasma and blood volum.
Arch. Med. Int., 1915 16 @ 547.

KLEMENT (A.,W.) AYER (D.E.) et ROGERS (E.B.)

Simul taneous use of °1 Cr and T-1824 Dye in blood
volume studies in the goat
Am. J, Physiol. , 1955 181 : 15.

KOMLAN DJABAKOU

Aspects de la lutte &ontre la chaleur chez certains
homéothermes en Afrique.
Thése Dakar 1979 N° 7.

KRAYBILL(H.F.) HANKINGS (0.G.) et BITTER (H.L.)
Body compasition of eattle estimation of body fat
from mesurement in vivo of body water by use of
antipyrine.
J. Appl. Physiol., 1951 3 : 681 - 689,

KRITTLE (J.E.)
Dosage de l'eau totale chez le lapin par la méthode
a l'oxyde de tritium.
Thése, Toulouse n°® 1, 1970,

KRUHOFFE (R.)
Inulin as an 1indieator for the extraecellular space.
Acta. Physiol, Scand., 1946, 11 : 16 - 36.

LACROIX (M.), BUSSET (R.) et MACH (R.S.)

Utilisation comparative du soufre - 35 et du brome - 82
pour la détermination du volume de l'eau extracellulaire
Helv, Med. Acta., 1965, vol. 32 : 87,

LEIPZIG

Application des 1isotopes dans la reeherehe et la
productions Principes et Techniques.
1967, Edition Leipzig.

LUCKE (G5.) et HARVEY (G.N )

The permeability of 1living cells t6 heavy water
(deteurium oxide)
Je Celles Comp. Physiol., 1934, 5 : 475.

oa/ee



- 72 ~

82. MACH (R:S.)

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

Les troubles du métabolisme du sel et de 1l'eau
Masson et Cle &d. Paris, 1946
F., Roth et Cle &d. Lausanne.

MANERY (I.F.) et BALE (W.F.)

The penetration of radiocactive sodium and phosphorus
into the extra and intracellular phases of tissues
Am. J. Physiol. 1941 , 132 : 215

MARCHALL (G.) et DUHAMEL (G.)

Le sang
Les points des connaissances actuelles n® 194
Collection "Que sais-je".

MARSHALL (E.K.) et DAVIS (D.M.)

Urea : its distribution in and its elimination from
the body.
J. Biol. Chem., 1914 18 : 53

MEISNER (H.H.), VANSTADEN (J.H.) et PRETORIUS (E.)

In vivo estimation of body composition in cattle
with tritium and urea dilution. I. Accuracy

of predilection equations for the whole body.

S. Afric. J. Amin. Sei., 1980, 10 : 165 =~ 173.

MELIK (T.)

Recherches sur 1'évaluation de la masse du sang
par l'injection intraveineuse de Rouge-Congo
thése Paris 1934,

MOENS (R.S.), BUSSET (R.), COLLET (R.A.), NAGANT DE DEUX
CHAINES et MACH (R.S.)

Détermination de 1l'eau totale par la méthode de
l'eau tritiée.

Schweizerische Medizinische Wochenschrift,
1963, 26 : 932.

MONTASTRUC (P.)
Régulation des mouvements d'eau : la miction
Ed. Flammarion ; 1971 Paris 1ler

NACHMAN (H.M.), JAMES (G.W.),MOORE (J.W.) et EVANS (E.I.)

Comparative study of red cells volumes in human
subjects with radioactive phosphorus tagged red
cells and T~1824 dye.

J. Clin. Invest. 1950, 28 : 258

J.R. et NAPTER (H.P,)
MMHERHEndbook of living Primates

New York Academic Press. 1967.

NDIAYE (N.M.)

Contribution & 1'€tude des secteurs liguidiens du mouton.
Dosage dc la volémie au Radiochrome (°1 cr).
Thése. Med. Vet. Dakar 1983 ; n°® 12.



93. NYLIN (G.)

Blood volume determination with radiocactive phosphorus.
Brit - Heart, J., 1941, 7 : 81

94, PACE (N.), KLINE (L,), SCHACHMAN (H.K.) et HARFENIST (M.)

Studies, on body composition. IV, Use of radiocactive
hydrogen for measurement in vivo of body water.
J. Biol. Chem., 1947, 168 : 459,

95. PAINTER (E.E.)
Total body water in the dog.
Am. J. Physiol., 1945, 143 : T15.

96. PANARETTO (B.A.)

Body Composition in vivo. IX. The relation of body
composition to the tritiated water spaces of ewes
and wethers fasted for short periods.

Aust. J. Agric. Res., 1968, 19 : 267 - 272

97. PARPART (A.K.)

The permeability of the mammation erythrocyte to deuterium
oxyde (heavy water)
J. Cell. Comp. Physiol.,, 1935, 7 : 153.

98. PETERS (J.P.

Water exchange
Physiol. Rev., 1944, 24 : 491 - 531

9G9. PINSON (E.A.)
Water exchanges and barriers as studied by the use of
hydrogen isotopes.
Physiol. Rev., 1952, 32 : 123 - 134,

100. PINSON (E.A.) et LANGHAM (W.H.)

Physiology and Toxicology of Tritium in man.
J. appl. Physiol., 1952, 10 : 108 - 126.

101. POULAIN (P.) et PIETTEM

Détermination de la masse sanguine par la polyvinyl -
pyrolidone (Subtosan) _
Bull. Soc. Chem. Biol., 1948, 7 : 496,

102. POZNANSKI (W.J.)

Dosage volumétrique du plasma sanguin.
Ann, Biol. Clin., 1950, 3 : 250.

103. RAWNSLEY (M.H.) et MITRUKA

Clinical biochemical and hematological reference
values in normal, Experimental Animals.
Masson Publishing USA. Inc. 1971 : p. 158.

104. REID (J.T.), BALCH (E.G.) et GLASCOCK (R.F.)
The use of tritium of antipyrine and of N - acetyl - 4 -
amino-antipyrine in the measurement of body water in
living rabits.
Brit. J. Nutr., 1958, 12 : 43,



105,

106.

107.

108,

1€9.

110.

111.

112.

113.

114,

115,

116.

-74-

REID (J.T.), BALCHE (C.C.), HEAD (M.J.) et STRAUB (J.W.)
Use of antipyrine and N - acetyl - 4 -~ amino - antipyrine
in the measurement of body water and the intramminal
water of the gastrointestinal tract of living cattle.
Nature, 1957, 170 : 1034.

RICHET (G.), AROAILLOU (R.), AMIEL (C.) et PAILLARD
Equilibre hydroélectrolytique normal et pathologique.
Précis du praticien. 4e &d. Bailliére, Paris.

RICO (A.G.), LORGUE (G..) et KRITTLE (J.P.)
Etude de 1l'eau totale chez le lapin 3 1'aide de 1l'eau
tritiée,
Rev. M&d, Vét,, 1967, 118 (12) : 969,

SAVOIE (J.C.) et JUNGERS (P.)
Mesure de 1l'espace extracellulaire chez 1 homme i 1'aide
du radiosulfate BSS.

SCHLOERR (P.R.), FRILS ~ HANSEN (B.J.), EDELMAN (I.S.)
SOLOMON (4.K.) et MOORE (F.D.)
The measurement of total bedy water in the human subject
by Deuterium oxyde dilution.
J. Clin., Invest., 1950, 20 : 1296

STMONNET (H.)
L'eau, besoins de 1'organisme. Métabolisme.
Influence de liabreuvement sur la production animale.

SOBERMAN (R.J.)
Use of antipyrine in measurement of total body water

in man.
J, Biol. Chem., 1949, 179 (31).

SOBERMAN (R.J.) BRODIE (B.B.) LEVY (B.B.), AXELROD (J.),
HOLLANDER (V.) et STEELE (J.M.)
The use of antipyrine in the measurement of total
body water in man.
J.J. Physiol., 1950, 162 :(313).

STERLING (K.,) and GRLY (S.K.)
Determination of the circulating red cell volum
in man by radiocactive chromium.
J. Clin. Investig., 1950, 20 : 1614,

STOLL (G.), EDELMAN (I.) et MOORE (F.)
Lfutilisation de 1l'oxyde de deuytérium dans les détermina-
tions de 1'eau totale du cerps et dans 1'Etude de la
permé&abilité.
Congrés d'Evian, 1951, vol. II

SWANSOU (E.W.) et NEATHERY (H.W.)
Body water estimation with identical dairy cattle

using antipyrine.
J. Anim, Sci., 1956, 15 : 1200 1301.

TALSO (P,J.) , LAKR (T.N.), SPAFFORD (N.), FERENZIG et
JACKSON (H.R.)
J. Lab. Clin. Med. 1955 46 - 619,


Numerisation
Texte tapé à la machine
-74-


- 75 =

117. TOURNADRE (D.J.P.)
Détermination & 1'aide des radio€léments des volumes
des secteurs hydriques chez le lapin,
Thése M&d. Vét, Toulouse, 1973, n° 3,

118, UDERKWU (F.A.0.), KOZOLL (D.D.) et MEYER (K.A.)
Determination of total body water with tritium
oxyde (H»o 03)

J. Nucl. Med. USA, 1963, 4 : 60

119, VIGARIA (F.J.N)
Les primates animaux de laboratoire.
Vigot Fréres. Paris, 1965 : 134 p.

120. VOLKMANN (A.)
Untersuchungen Ulber das Mengenverh#ltniss des
Wassers und der Grundstoffe des menschlichen Koérpers.
Ggsellsch. d. Wisseusch., Math, Phys. Klasse, 1874,
26 : 202.

121 WALLACE (G.B.) et BRODIE (B.B.)
The distribution of administred bromide in comparaison
with chloride and its relation to body fluids.
J. Pharm. Exper. Therap., 1939, 65 : 214,

122. WELLINGTON (G.H.), REID (J.T.), PRATZLER-MILLER (J.L.)
Use of antipyrine in nutritional and meats studies
with cattle,

J. Anim, Sci, 1956, 15 : 76 - 86,

123, WHITING (F.), BALCH (C.C.) et CAMPLONG (R.C.)
Some problems in the use of antipyrine and N. - acetyl - 4
amino - antipyrine in the determination of body water
in cattle,
Brit. J. Nutr., 1960, 14 : 519 - 533,

124, WILLIAMS (R.H.) et RKAY (G.A.)
Absorption; distribution and excretion of thiourea
Am, J; Physiol.:; 1945, 143 . 715,

125 WINKLER (A.W.), ELKINTON (J.R.) et EISEMAN (A.J.)
Comparison of sulfocyanate with radioactive
chloride and sodium in the measurement of
extracellular fluid.

Am., J. Physiol., 1943, 139 : 236G,

126, YOLL (B.G.)
Contribution & 1'étude de 1l'eau totale chez le poulet
par la méthode de dilution 4 l'eau tritiée.
Thése Méd. Vét. Toulouse, 1971, n° 1,



-]

// ABLE DES // LLUSTRATIONS

LA R EEEEEEEREEEERESEREE R R ERRERS)

LES SCHEMAS

Importance relative des différents secteurs hydriques

de l'organismeeoouooconDGGOG..D.......OCOCOOCOGQQOGOBOOOUG
Structure électrolytique du secteur extracellulaire€cccocos
Composition hypothétique moyenne du liquide intra-

cellulaire en milliéquivalentSunocoanononeaoo.o esaco0oceo000

Représentation schématique du sens des échanges d'eau
entre le plasma et les 1liquides interstitiels, en
fonction de la pression hydrostatique dans le
capillaire.ceesccesscsecnscauscsesescnccsscsacescsecenasccesnssco

Compartiments liquidiens du corps : échanges avec le

milieu extérieuroonoonoooucooncol:occouu:ooooueooo..-oon.oo

LES TABLEAUX

N® 1 Volume de l'eau totale en fonction du temps écoulé

a partir de l'injection d'eau tritié@ccccccccsescscos

N® 2 Volume du secteur sanguin et du secteur plasmatique

{(méthode au bleu-Evans).ccocsseocess ecobencscecoeacs

N® 3 Volume du secteur sanguin et du secteur plasmatique

{méthode au radioCchrome).ceecscocccocscsoscosocscoosocss

LES COURBES

~ Courbe d'extrapolation de CACHERA et BAREBIER

Ghez quequES animaux 4900 009 GECO08 0GSAGGEGEE0C6I0 80 O50C8E8G8O0CTE

— Evolution de la radioactivité en fonction du temps

chez quelques animauUXecesceocoossoscococooccocososoassasnoosaso

PAGES

10

13

15

49

50

51

53

54




]/ ABLE

DES /)/)ATIERES

R NI W T PRI T RO T T

Pages

INTRODUCTIQEoooooonQooi.oo.u.’oo.ooooooooocoooaolo.o'....."o 1

PREMIERE PARTIE ¢

CHAPITRE 1 3

LES SECTEURS HYDRIQUESaeoqoeos-oo..oo.o.-oe 4

CLASSIFICATIGNOI...O‘..e..ﬁ..ﬂ.o........... 6

I.1 - Secteur extracellulair@.ceccecesocsnsas O

Iolol - Eau plasmatiqueuae.ooe...OOQQ 6
Iolaz - Eau interstitiellennooooeaeo. 9

I.2 - Secteur intracellulaire ccecccoccossocce 9
I.3 - Les échanges hydriqueScecosoceccscccss

I.3.1 - Echanges entre compartiments 11

I.3.1.1-La perméabilité
des membranesScccocse 1
I.3.1.2-Les forces physiques
de la traversée
membranaireosoccococsscoe ™

I.3.1.3-Transferts actifs, .. 12
I.3.1l.4=Echanges entre cel-
lule et liquide in-
terstitielsSceccccose 12
I.3.1.5-Echanges entre l& _li-
quide interstitiel
et le liquide plas-
matiqueccooosososeno 12

° L]

I.3.2 - Echanges avec l'extérieur.. 14

I039201-Les apportSeoooooooo 14
I.3.2.2-Les pertes d'eauUcse.. 14
I 30203—Bilan de l'eaUanooo 16

I.3.3 - Régulation des échanges
de l'eauceood00500000.000000 16

PRINCIPES GENERAUX DE LA MESURE+.cececoocass .19

CHAPITRE IT
——

IT.1
IT.2

I1.4

Définitioneeﬁo’.ﬂﬂ..'@.o.e.o0.00300 .19
Propriétés indispensables pour

le choix d'une substance.oc.ccascoos 19
Mode de calcul d'un- espace
de diIUtioneUDQOOQQQBOODOQOO0090900 20

II.3.1-Méthode de prélévement
UNiQUEscccoesecsssccnocsasses 20

IT.3.2-Méthode d'extrapolationec.se el

II.3.3-Méthode de perfusion continue 22

Expression des résultatScecocscecocasaoce 22



P A G ES

CHAPITRE III : SUBSTANCES UTILISEEScecococvoeccconcoccoocsaaoas 23
IIIO]-B _L'eau totaleb0000000000000'90000000 —273

III.1.1-L'urée, thiourée et sul-
fanilamid€ecoecoecovosocoooacsssce 23
III.1.2-L'antipyrine et dérivées... 24
IIT.1.3-L'eau lourde€ccccceccccccosss 2
III.1.4-L'eau tritiée€ccccccscccosasa 2

IIIQZ —SeCteur extraCEllulairEoo © 0068 00O OC O O0CEeOD 25
III.3 -Secteur sanguin et secteur plas- 26
matiqua © 00 006 009 60000 O 06 080880802 0000 26

III.3.1 -Bleu de chicagOocoesccccosoas 27
III.3.2 —Polyvinylpyrolidcn€ceececocos 27
IIT.3.3 ~BleUu—EVaNnSeeceococococcooccooccns 27
III.3.4 -Fer radiocactifeoeceacocccocoos 27
II1.3.5 —Phosphore radiocactifeeocecocsss 28
III.3.6 ~Chrome radioactifceoeeccocccsocs 28

DEUXIEME PARTIE : EXPERIMENTMTIONooooooeoooooo.o.ce..-.o.o.ouooc 29

CHAPITRE I » MATERIELOooq.oooooooeo...q.ooe.......s.ono.... 30

I.l.=-Matériel animalecccoccococscccscoccncoe oecscs 30

Ioiol—origineaoo...c...'.oc..o.ouvooo.on 30
I.1.2-Conditionsde maintenance du babouin 30

I0102°1—Anima1erie°°°°°°° o 0O & a8 3 00O 30
I°1°2°2-A1imentation° © 000 0 00 & 00 00 0O 31
I.1.2.3-Hygiéne et prophylaxie.... 31

T,2 ~Les traceurs utilisSéS.cceocccscoccecaoosccass It
I.3 -Matériels d'injection -~ de prélevements

et autres matériels UtiliséSeccecceccooos 2
I.4 -Appareils de comptagecccscccocsescscccocs %3

I,4o1—CaS du bleu—EVanSoooao°.BBGalonoooo 32
I.4.2-Dosage au chrome radiocactifoeoesecsee 33
I.4.3=Cas de l'eau tritiéecccococeccocsccas 33

CHAPITRE II - PROTOCOLE EXPERIMENTALoaaeoocoooo.-.o...uoeaeo 3J

-

II.1.-Op :irations préliminaireScccosoces ossos 3.

II.1.1-Capture et contenticn des animaux 3%
II.1l.2-Préparation des animauXscceececeosos 135

IIoz—Eau totaleocaoooo © 00 0000COCO0O®SEEOSSOGEOSSSS 36

II.2.1-Injection et prélévementsSc.cccoscscs 30
IT.2.2-Traitement des échantillons
préleVéSooooono......o.o.ooo-ooaeeo 36
II.2.3-Préparation des solutions d'éta-
lonnageoooo.ooooooooeeooooooaoooaoe
II1.2.4-Détermination de la radiocactivité 37
IT.2.5-Détermination de l'eau totale.cceo.. 37

a0/ 0o



PAGES

II.3-Fecteur sanguin et secteur plasmatiQuUesceccsceccssocs 38

II. 3e1-Détermination du volume plasmatique par le 3
le bleu=Eva@nSceccescosessneessovscsssssscsscscs 8
38

3 — Q000 000 0@ 000000000 PPQO0QCO OO
II.>.1l.1-Etaloanage 39

II.301.2-MOde Opératoireooaoobooooo.o.o..o.co

II.3.1.2.1-Injection du colorant.... 39
IT.3,1.2.2-Prélévement des échan-
tillonSoooooooooooo..o-oe 39
II.3.1.2.3-Lecture de la densité
optique et détermina-
tion de la concentration
des échantillonNSececcocceoo 40

II.3,1.2.4~Mesure du volume plasma-
tiquecooﬂ.e‘...°°.°.°°.°0 40
II.3.1.3.5~Mesure de 1'hématocrite
et du volume sanguin..... 41

I1I.3.2-Détermination de la volémie par le 51Cr.....° 42
II.3.2.1-Secteur sanguiNecececscesccccescccccs 43 .

II.3.2.1.1-Marquage des hématies... 42 °
I1.3.2.1.2=-InjectiONccecescosccoaass 42
II1.3.2.1.3-PrélévementScescscess oo 43
II.3.2.1.4-Comptage de la radioacti-
Vitéoonoooeoao..ooooooooo
II.3.2.1.5~Détermination du volume

san uinoooao..o.ieou.oooi 43
II.3.2¢2~S€Cteur plasma iqueo.o..eoaoooeoonoe 44

43

CHAPITRE III-RESULTATSO.OQOO..O.OOQO.Q.0..'..0.....0'.0..00.. 45

III.1-Secteur eau total€cocssscsess 45
IITI.2-Secteur plasmatique
et Sanguinooooo..coeo.oooa 46

CHAPITRE Iv - DISCUSSIONS ©©© 0000000000000 000 00000000 QEOCS®OOCOG®OCTC 52
N

IV-1l Secteur eau total€csceececoco 92
IVv-2 Secteurg sanguin et plas-~
matiqueo.o.oooooooooooooooo 56

IVe201-Hématocriteooooaoooc 56
IV.2.2-Volume plasmatique 57
IV.2.3~Volume SanguiNeecces 27
Iv-3 -Secteurs extra-
cellulaire, inters-—
titiel et intracel-
lulair€eccecsccscos 9O

CONCLUSION GBNERALE 9O ® 0900006000000 000 S PO OO0 O OO0 OO OPOO®gDdDECSOOO 60
BIBmGRApHIEooooooo.o.o......o.0oeo.o.o..o.o-o.oo.o..o......ooo 64
LISTES DES TABLEAUX. ® 0600 0@ G000 S0 O0HSOO0 BSOS SO O S000OOBBE NSO ONSBe -



SERMENT DES VETERINAIRES DIPLOMES DE DAKAR.,

"Fidélement attaché aux directives de Claude BOURGELAT,
Fondateur de 1'Enseignement Vétérinaire dans le monde, je promets

et je jurc devant mes maltres et mes ainés

- D'avoir en tous moments et 2n tous lieux le souci de 1la

dignité et de 1'honneur de la profession vétérinaire.

- D'observer en toutes circonstances les principes de cor-
rection et de droiture fixés par le code déontologique

de mon pays.

~ De prouver par ma conduite, ma conviction, que la fortune
consiste moins dans le bien que 1'on a, que dans celui que

1'on peut faire,

-~ De ne point mettre a trop haut prix le savoir que je dois
a2 la générosité de ma patrie et a la sollicitude de tous

ceux qui m'ont permis de réaliser ma vocation.
q j

QUE TOUTE CONFIANCE ME SOIT RETIREE

S'IL ADVIENNE QUE JE ME PARJURE",



Le Candidat

VU
POUR LE DIRECTEUR Pour LE PROFESSEUR RESPONSIBLE
de l1'Ecole Inter-Etats des g. 1°Ecole Inter-Etats des

S¢iences et Médecine Vétérinaires  Sciences et Médecine Vétérinaires

vu

LE DOYEN LE PRESIDENT DU JURY
de la Faculté de Médecine

et de Pharmacie

Vu et permis d'imprimer--------- e

Dakar, le ==-=---=---—-==—wneo

LE RECTEUR, PRESIDENT DE L°‘ASSEMBLEE DE L UNIVERSITE
DE DAKAR

T





