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DE LA FONCTION

~ AMMONIO - SECRETOIRE DU REIN

Etude d’une épreuve nouvelle d’exploration rénale
en chirurgie urinaire : I'ammoniurie provoquée

INTRODUCTION

La connaissance précise de la valeur fonctionnelle des
reins, & la veille de toute inlervention sanglante sur ces
organes, est restée pour le chirurgien, malgré le nom-
bre des procédés d’exploration rénale, un probléme com-
plexe et d’interprétation souvent fort délicate.

Cest qu’en dépit de leur variélé et de leur nombre, ces
diverses méthodes sont, la plupart, sujeltes & des erili-
tiques qui, sans étre un obslacle -absolu a leur utilisa-
tion pratique, n'en conslituent pas moins de sérieux
arguments contre leur valeur théorique. Clest ainsi que
Pétude de la perméabilité rénale ne représente qu’un
des aspects de Pactivité fonctionnelle des reins autre-
ment complexe. Par ailleurs, la (iltration de ces diverses
substances étrangeres a I'organisme ulilisées dans ces

épreuves, comme le bleu de méthylene, Pindigo-carmin
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et méme la phénol-sulfone-phtaléine, ne repf‘ésente pas
toujours exactement, surtout quand elle est allérée, une
'modlhcatlon adéquate dans I’¢limination des corps ex-
tractifs normaux de I'urine. Il en est de meéme de la
polyuric expérimentale d’Albarran, susceplible d’ctre
troublée par nombre de facteurs indépendants de Vacti-
vité rénale; de méme également de 'élude de la concen-
tration de I'urée dont les chiffres globaux sont suscepli-
bles de variations parfaitement indépendantes de la capa-
cité fonctionnelle des reins.

Aussi est-il le plus souvent indispensable, pour avoir
un moyen d’appréciation suffisanl de la fonclion rénale,
de rapprocher les divers résullals fournis par la sépara-
tion des urines, de I'élude de 'urée sanguine et de la
constante d’Ambaid. ~

Ce sont la des nolions connues. Quoi qu’il en soil, il
est certain qu'on a éLé longlemps et qu’on est encore A
la recherche d’un procédé pratique d’étude de la fone-
tion rénale qui mettrait en jeu laclivité spécifique du
rein, seule, & Pexclusion des autres facteurs viscéraux
qui participent 4 I'élaboration des excrela urinaires : le
foie notamment.

A cet égard, I'étude de I'élimination de Pammoniaque
par les urines nous a paru susceptible d’apporter une
contributlion intéressante a ce probléme.

On sait, depuis assez longtemps déja, que I'ingestion
d’acides minéraux forts détermine une augmentalion
trés notable du taux de Pammoniaque urinaire chez les
carnivores. C’estle mode, généralement admis, de défense
de I'organisme contre lintoxicalion acide. Toutefois, le
mécanisme de cette réaction élait mal préeisé, pour ne
pas dire tolalement inconnu.

En fait, la premiére question a résoudre est celle de
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Porigine exacte de Fammoniaque urinaire. Quel est e
role du foie, des tissus, du rein dans la genese de ce
produil ? Les reins sc comportenl-ils & I'égard des sels
ammoniacaux comme de simples fillres passils, ou, au
contraire, ont-ils un role précis dans I'édification de la
molécule ammoniaque? De plus, ces divers facleurs ;
foie, reins, lissus, a‘gis.\‘cnt»ils ixolément ou au contraire
en harmonie ¢lroite,-selon le mode habituel des syner-
gies fonctionnelles, dont Forganisme offre de nombreux
exemples ?

Jusqu'a ces derniers lemps, on ne possédait sur Ia
gendse de Fammoniagque urinaipe que des donndes impré-
cises, sans valeur expérimentale solide. A |q sutte de
travaux de laboratoire, conduils presque en méme temps
par Nash et Benedicl en Amérique, par Ambard et
Schmid en France, cette queslion vient de s'¢elairer
d’'un jour nouveau. Grice aux lravaux de ces auteurs,
il semble hien quion puisse localiser, avee cerlitude, la
formation de Pammoniaque contenue dans les urines au
niveaun du rein. On comprend U'importance de celte notion
nouvelle: Ia mesure possible de Pactivité physiologique
des reins par l'étude de leur flonclion amnionio-séerae-
toire.

Sur les conseils de M. le professcur Derrien, nous
avons cherché si 'hyperammoniuric provoqude par l'in-
gestion d’acides ne fournirait pas un ¢lément complé-
mentaire précieux d’exploration rénale, au cours du
‘cathétérisme urétéral. Cest le résultal de ces recher
ches, poursuivies, grice 2 I'obligeance de M. Ie profes-
seur Jeanbrau, dans la clinique des maladics des voies
urinaires, qui fait Pobjet de ce travail.

La valeur de la méthode que nous proposons repose
sur la réalite -physiologique de la formation de Namimo-
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niaque wirinaire par les reins. Il importe donc de pré-
ciser, en étudiant le cycle de 'ammoniaque dans l'orga-
nisme:

1° Les sources de 'ammoniaque-exogéne, ses transfor-
mations et son éliminalion ;

2 La formation de l'ammoniaque endogéne ct sa
destinée ; :

3° Enfin, par I'étude du taux d’ammoniaque des divers
lissus et du sang des diverses circulations, d’arriver &
connaitre si 'exerétion -d’ammoniaque répond a lam-
moniémie el représente un simple phénoméne séerétoire
par soustraction de Pammoniaque du sang, réglé par la
loi des constantes, ou si ¢’est au conlraire un phénomeéne
actif de synthése rénale.

C'est ce qui fait 'objel de la premicre partie de ce
travail. :

La deuxiémec partie est consacrée a Pexposé de la
‘méthode mise en ceuvre ci des résultats que nous en
avons obtenus. ’




PREMIERE PARTIE

CYCLE DE L’AMMONIAQUE
DANS L’ORGANISME

ORIGINE DE L’AMMON IAQUE

L’ammoniaquc dérive de lazote des malicres pro-
téiques qui sonl les unes alimentaires, les autres qui
sont la jpropre substance des tissus ct des organes. On
concoit done qu'il y ail unce double source ammoniagque
dans 101“’({Illb111(,: unc source exogéne el une source
endogine.

'
I. I’ammoniaque exogéne

La décomposition des  albuminoides in vilro  par
hydrolysc sous Paction des acides minéraux forts déter-
mine |’ apparition de ¢ orps sceondaires dont la plus




grande massc esb représefitéce par des acides aminés.
Ces corps sont constants c’est-a-dire apparaissent iden-
tiques dans la décomposition des albuminoides queclle
que soit I'agent chimique employé dans I'expérience.

On peut admettre que le méme broyage moléculaire
des protéiques se fait dans l'intestin et que Iattaque de
la molécule albuminoide sous linfluence des sucs
digestifs la disloque toujours au niveau des meémes
chainons et fait apparaitre les mémes acides aminés que
révéle Uhydrolyse in vitro. A cet égard, la digestion
teyptique el éreplique, préparée par le travail d’hydrolyse
de la pepsine; aboulit au méme degré de démolition des
proléines que les acides minéraux forts. - ‘

Les acides aminés résultant de celle dislocalion
moléculaire vont subir deux éventualités différentes.
Selon les besoins de 'organisme, les uns seront fixés, les
autres brilés : les premiers, véritables fragments inter-
médiaires, serviront & la reconstruction des albumines
spécifiques seules assimilables ; les seconds, aprés désin-
tégration plus avancée encore, par perte de NI12, scront
comburés et fourniront ainsi-leur apport dans les oxyda-
lions générales de I'organisme. :

Quelle est la part exacte de ces deux processus, il est
difficile de le préciser. Il est toutefois  vraisemblable
d’admettre quc dans un organisme cn ¢lat d’équilibre
azoté, chez Tadulle notamment, une lres pelite parlie
sculement des acides aminés de source alimentaire sera
atilisée a la reconstruction des albumines spéciliques,
en remplacement de la quantité correspondante des
protéiques cellulaires détruites par Pactivité des tissus.

- On comprendrait mal, en effet, que la totalité de I'apport

des protéiques exogénes fal reconsiruite en ' éléments
spéciﬁques pour étre aussitot bralés, ou, dans une autre
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hypothése, que cetle réédification moléculaire mesurat le
taux d’usure propre des tissus dont elle assurerait ainsi
la réparation adéquate.

Il faut done que la majeure partie des acides aminés
d’origine alimentaire soient brulés en nature. lls vonl
tout d’abord perdre leur azole, sous la forme de leur
radical aminogine. C’est la réaction de désamination,
apres laquelle transformés en acides & fonction alcool ou
plutot cétonique, ils se confondront avee les acides issus
de la saponification des graisses ou du dédoublement
des H de C pour étre soit utilisés & la glycogénése, soit
brilés et ramenés 4 I'état d’caun et d’acide carhonique.
Or, précisément au moment ot le radical NII2 quitte la
molécule aminée, il est promptement fixé par les acides
du milieu oit il prend naissance et il se¢ forme des sels
ammoniacaux (carbonale de NII#, carbamate d’ammonia-
que, etc.) ¢n proportion des acides aminés qui subis-
sent la désamination.

Nous avons vu que ceux-14 représentent la majorité
des produits de dédoublement des protéiques alimentai-
res. De fail, on constate, dans les heures qui suivent
la digestion, une augmentation trés notable du taux
d’amimoniaque dans le sang des diverses branches du
systéme porte, tandis que 'ammoniémic de la circulation
générale reste constante. C’est donc bien au niveau des
capillaires du tube digestif que se forment cos sels
ammoniacaux.

On a voulu faire jouer un role important aus fermen-
tations et putréfactions intestinales dans la genese de
Pammoniaque exogéne. Il est certain que sous Paction
des microorganismes de I'intestin se font, aux dépens des
débris alimentaires résiduels, des dislocations moléeu-




laires, généralrices de divers produaits de simplification,
parmi lesquels des acides aminés et de 'ammoniaque.

En réalité ce ne peut étre Ia qu'une source trés secon-
daire d’ammoniaque. La preuve en est que, méme pendant
le jetine, les muqueuses gastriques et intestinales contien-
_nent une forte proportion de sels ammoniacaux. On sait
aussi que la muqueuse de I'estomac contient notable-
ment plus d’ammoniaque ue le contenu gastrique ol
ne pcul se faire, en raison de son acidit¢, la moindre
fermentation ammoniogeénc.

D’ailleurs, cette question, du point de vue oll nous
nous sommes placé, n’offre quun intérét secondaire.
Retenons seulement qu’aux dépens des protéiques ali-
mentaires se¢ forment de notables quantités de corps
ammoniaeaux qui, par les capillaires du systeme porte,
vont arriver au niveau du foic, ot nous les retlrouverons
“tout & ’heurec. )

Voyons auparavant les sources endogénes de Fammo-
niague.

1I. Ammoniague endogéne

L’activilé propre des tissus implique une usure des
constituants cellulaires, y compris les protéiques spéci-
fiques de 'organisme dont la combustion est suscepti-
ble de fournir des déchets azotés, parmi lesquels des
corps ammoniacaux.

C’est ainsi que laclivité physiologique d'un organe
s’accompagne d'une production notable d’ammoniaque.
A cet égard, une expérience est tout 4 fait démonstrative.
Si, a un chien cesophagotomisé et gastrostomisé, on fait
prendre un repas fictif, et qu’aprés avoir recueilli le suc
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g‘:\ﬂh“i(]llf‘ pendant deux heures on saerifie amimal pour
faire le dosage des corps animoniacanx contenus dans
différents viscores abdominaux, on trouve une quantité
d’ammoniaque (ui peut étre double de celle trouvée cliez,
un animal émoin laissé 3 Jeun depuis 18 heures. Voicj
les chiffres rapporlés par Arthus

Animal w=ophaga- Animal témoin a ieuan
tomise depuis 18 heures
— .-
Muqueuse gastrique . . 122 . 100 21,5 p. 100
— ntestinale. . 24,6 — 16,2 —
Paneréas . . . . . .. .. 18,6 — 6,0 —
Foie............ 21,3 — 7,3 —

On voit d'onc que la richesse en Ccorps ammoniacaux
des organes digestifs est en rapport avee leur activits
séeréloire. ,

Mais, a cOté de cetle activité physiologique des organes,
ily a une vie propre des tissus qui met err jeu une
désintégration de lears propres albumines, Qo résnulient
des déchels azotés el ammonineaus., A. Gautier, le pre-
mier, a montré que ces acles vitaux, qui se passent dans
Pintimité des tissus, sonl assimilables au processus de
la vie anaérobie, c¢'est-A-dire quiils s’effectuent sans
intervention d’oxygeéne exléricur. Dans cette hypothése,
la désassimilation des protéiques tissulaires débule par
une premiére phase d’hydrolyse et de réduction qui
donne des produits dont Poxydation, acle secondaire, est
beaucoup plus facile que celle des matériaux complexes
-dont ils dérivent.




— 16 —

Les phénomeénes d’autolyse .rendent parfaitement
compte de ces faits. L’autolyse, gui consiste dans la
solubilisation compléte ou partielle des tissus ou des
organes abandonnés a la macération aqueuse,
raitre dans le liquide de macération toute une série de
produits d’hydrolyse (albumoses, pep
nés, leucomaines). Les condilions dlasepsic dans les-
quelles -on peut réussir ces expérience

fait appa-
tones, acides ami-

s sont bien la
preuve quil ne s’agit pas de fermentation microbienne
de lordre des putréfactions. L’autolyse est un véritable
phénomenc d’auto-digestion dit & la présence de diasta-
ses endocellulaires que Jacoby eut le premier l¢ mérite
d'isoler. Depuis lors, on a prouvé que

des  diaslases
endocellulaires exislent dans tous le

s tissus et qu'elles
se comportent, & I'égard des protéi'ques organiques, de
facon absolument comparable aux ferment

¢ intestinaux
des albuminoides alimentaires:

trypsine du suc pancréa—
lique, érepsine des glandes de Iintestin gréle.

Qn voii done que I'autolyse des tissus, comme action
in vifro sur les proléigques des acides forls oun des dia-
stases pancréatiquc et intestinale,
mémes prodi]ils de dédoubleme
minoide : les acides aminés.

1l est 16gitime d’admettre que les mémes produils de
dédoublement, représentés gurtout par les acides ami-
nés, naissent de la désintégration des protéiques tissu-
laires in pivo, & Vétal normal comme
gue. D’ailleurs, leur sort est en tous

fait appm"ailr(‘. les
nt de lIa molécule albu-

a l'élal pathologi-

points semblable
A celui des mémes acides aminés provenant des protéi-
ques alimentaires. IEn effet, a4 peine formés, ils vont
continuer leur évolution vers des produits plus simples
encore. La plupart vont subir la réaction de désamina-,




tion et former ainsi des alcools de la série grasse, des-
tinés a étre brulés en totalité, tandis que le radical amine
NHz2, mis en liberté, va donner naissance

de I'ammoao-
niaque et { des corps ammoniacaux.

D’autres rvéactions sont cependanl possibles. Certains
acides aminés pourronl ¢tre dircctement oxydés, comme
le fait pressentir la possibilit¢ de ['oxydation directe,
in vitro, de l'arginine ct donner des corps aloxiques
comme l'urée, proches parents des corps ammoniacaux.
Toutefois, ce processus est le moins fréquent, la désami-
nation ammoniogéne est le phénoméne général s'appli-
quant & la prescque totalité des acides aminés.

[Yailleurs, I'ubiquilé des phénoménes de désassimila-

L . . . L. . R
L tion cellulaire a pour covollaire évident Ia présence d'am-
F moniaque dans tous les organes de I’économie.
t Voici quelques chilfres empruntés aux travaux de
' Salaskin et Zaleski (1) tout & fail démonstratifs :
Chiens soumis
Chiens au jenne
alimeniés : prolongd
Foie ... .. ceeve 233 milligr. 17,5 milhigr.
Paneréas....... 221 — 21,2 —
Rein........... 14,8 — 15,1 —
Musele... ... ... 12,9 — | 1 R R—
Cerveau........ 12,0 — 11,2 —

Ainsi, on saisit parfaitement aux poles opposés de
Porganisme, au niveau de la barriére muqueuse de 'in-

(1) Salaskin et Zaleski : Ammoniak im Blut hungernder und

L 4 normaler Hunde (Zeitschr. fiir physiol. Chem., tome XXXV, 1902,
3]
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testin, et au niveau de tous les tissus, la formation d’am-
moniaque, dans le premier cas aux dépens des protéi-
ques alimentaires, dans le second aux dépens des pro-
téiques spécifiques de I'économie.
Nous allons maintenant reprendre en ces points I'am-
moniaque exogéne et 'ammoniaque cndogeéne et suivre
leur évolution physiologique dans Porganisme.




I1

TRANSIFORMATION DE IL’AMMONIAQULE
DANS IORGANISME

1. Avenir de Yammoniaque d’origine exogéne.
Ro6le du foie.

Des capillaires d’origine de la circulation porte, ol ils
onlt pris naissance, les corps ammoniacaux d’origine
alimentaire @ carbonate d'ammoniaque, carbamate d’am-
moniaque, sels ammoniacaux d'acides organiques com-
plexes, vont arriver jusqi’an foie. 1ls y seront transfor-
més en urée.

Lingestion de quelques grammes d’un sel organique
de soude ou de potasse délermine une alecalinité des
urines. La filiation des réactions est aisée a reconstruire.
L’acide organique est bralé, le radical basique fixé par
I’acide carbonique du sang donne un carbonate alcalin,
éliminé en nature par les urines. Par contre, I'ingesi
d’un. méme sel organique d’ammoniaque e oo .
pas la réaction des urines. L’ammoniaque libéré va
servir i la formation d’urée et 'on trouvera une hyper-




—_ 20 —
production d’urée dans 'urine, de quantité égale au taux
du sel ingéré. L'organisme peut ainsi transformer des
doses relalivement considérable de sels ammoniacaux,
5 grammes chez le chien de 30 kilogrammes et jusqu’a
10 grammes chez Phomme.

Le sicge exact de celle transformation mu’lte d’etre
précisé. FEn ce qui concerne l'ammoniaque d’origine
alimentaire, le foie, organe interposé entre le territoire
porte et la circulation générale, parait étre I'agent pré-
pondérant de cette opéralion. A cel égard, la comparai-
son entre le sang de la veine porte ct celui de la veine
sus-hépatique est saisissante. Dans les heures qui sui-
vent la digestion, la teneur en ammoniaque du sang de
la veine porte est de 8 mgr. 2 pour 100 grammes, landis
que celui de la veine sus-hépatique est de 1 mgr. 8 seu-
lement. Il faut done que la plupart des corps ammo-
niacaux disparaissent dans la traversée hépatique.

Ces résultats sont d’ailleurs confirmés par la méthode
des circulations artificielles. Si & travers le foie d'un
animal sacrifié & jeun on fait passer du sang délibriné,
on ne constale pas de formation d’urée, tandis qu’il s’en
produit des quantités notables si ce sang est additionné
de carbonate ou de formiate d’ammoniaque.

L’étude des phénomeénes qui surviennent chez les ani-
maux porteurs de la fistule d’Eck montre bien que la
transformation des scls ammoniacaux en urée par le
foie est bien un phénomene physiologique.

On sait que la fistule d’'Eck a pour but'de supprimer
la circulation portale, et par suite d’annihiler la fonction
hépatique. Une ligature sur le tronc de la veine porte
arréte le sang venant des organes abdominaux & desti-
nation du foie, et, par une fistule anastomolique, est
dérivé vers la veine cave inférieure. La seule connexion
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vasculaire persistante du foic est représenlée par
'artére hépatique qui assure la vitalité de Porgane, et |

par suite une aclivité fonctionnelle qui, bien que considé-
rablement réduite, permet une survie suffisante pour
I'étude des phénoménes survenant chez animal opéres.
Chez le chien porteur d'une fistule d'Eck, on observe
une accumulation progressive de sels ammoniacauy
dans le sang, notamment du carbamate d’'ammoniaque.
Nous avons vu que ce sel existe normalement dans le
sang de la circulation portale du chien, ¢t a pu étre
également décelé chez I'homme. L'accumulation d’am-
moniaque dans le sang va délerminer une séric de ron-
bles, caractérisés notamment par des convulsions, de
I'analgésie, de la céeild, accidents loxiques survenant
par périodes, inlerrompus par des inlervalles de calme
relatil plus ou moins longs. Chose remarquable, on
peut sinon supprimer, du moins atténuer ces accidents
* . ennedonnant 4 'animal qu’une nourriture dépourvue de
.protéiques ; et au contraire les provoquer et les exagérer
‘& volonlé par une alimentation riche en albuminoides,

source des corps aminoniacaux toxiques.

Parallélement, on ohserve des lroubles urinaires
.révélateurs de la vieiation du mélabolisme azoté, lrou-
bles plus marqués encore si on vient & supprimer

p
Pultime connexion vasculaire du foie en liant D'artére
hépatique, équivalant a Ia suppression de 'organe. Pen-
dant les douze & vingt-cinq heures que dure la survie de
I'animal, on note une diminution de la quantité absolue
de l'urée dans I’'urine, une augmentation notable de
'ammoniaque, chiffres dont les variations correspon-
- dantes rendent compte du econsidérable, abaissement

du rapport def:—:‘% et de l’élévatién correspondante
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el Az A pelations  d’importance
Az urée

Az Am.
Az total
capitale sur lesquelles nous aurons a revenir ultérieure~
ment. '

des rapporls

A la lumiére de tous ces faits, on comprend le
cycle des corps ammoniacaux d’origine alimentaire dans
I'organisme. Issus de la désintégration des protéiques,
ils sont résorbés dans le sang de circulation portale olt ils
peuvent étre mis en ¢vidence sous la forme de carbamate
et de carbonale d’ammoniaque, en notables quantités
“dans les heures qui suivent les repas. Arrivés au niveau
du foie, ils sontl arrétés et transformés en un corps
atoxique : PPurée. KL ainsi se trouve logiquement expli-
quée la faible teneur en ammoniaque du sang de la veine
sus-hépatique comparée & celui de la circulalion porte.

Ce sont la des notions classiques. On s'est demandé
toutcefois si la cellule hépatique esl dans 'organisme le
seul agent de cetle transformation, ct jouait ce méme
role & Pégard de 'ammoniaque provenant de la désin-
tégration Llissulaire.

II. Avenir de Yammoniague d’origine endogéne.
Role propre des tissus.

Nous avons vu qu'en régle générale, les amino-acides
provenant de la désintégration tissulaire subissent la
désamination ammoniogenec. '

Que va devenir cette ammoniaque ainsi formée ? Deux
éventualités sont possibles. Ou bien, & peine mise en
liberté, Pammoniaque va former des combinaisons sali-
nes qui vont passer dans le sang, les unes fixes qui
seront éliminées en nature par le rein, les aufres,
labiles, véritables produits précurscuré de l'urée, ou
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bien, en raison de sa toxicité, 'ammoniaque devra né-
cessairement étre transformdée au niveau ou elle prend
naissance, au scin des tissus, en un corps moins loxique.
Voyons la premiére hypoth&se. Au moment ol s’cffec-
tue la réaction de¢ désamination qui libére la molécule
ammoniaque, il se fait dans lintérieur des tissus un
travail de désintégration organique qui nc porte pas
seulement sur les protéiques, mais également sur les
autres constituants tissulaires : hydrales de carbone,
graisses, nucléines. Au cours de ce métabolisme géné-
ral, apparaissent les acides les plus divers: acide gly-
curonique ¢l acide lactique provenant du métabolisme
intermdédiaire des hydrales de carbone et des graisses,
oxyacides résiduels de la désaminatlion des amino-aci-
des, acides minéraux forts, tels que 'acide phosphorique
issu des nucléines, acide sulfurique venant de l'oxyda-
tion des [ragments sulfurés des protéiques. .Les bases
fixes de 'organisme, chez les carnivores surtout, seraient
insuffisantes & neutraliser tous ces acides, el cc serail le
role de 'ammoniaque naissant dans Uintérieur des lis-
sus que de participer & la lutte contre D'intoxication
acide, en se combinant & ces corps. :
Ainsi se formeraient des sels ammoniacaux des acides
phosphorique ¢l sulfurique qui, en raison de leur stabi-
lité, seraient éliminés en nature par les urines. De méme,
. certains acides organiques résistants, difficilemenl com-
bustibles comme I'acide urique et I'acidc oxalique, seraient
éliminés a I'état de sels ammoniacaux.

Quant aux autres combinaisons de 'ammoniaque avee
des acides organiques faibles, ils scraient aisément bralés
dans l'organisme et réduits a I'état d’acide carbonique
et d'eau, Finalement, 'ammoniaque en excés se combi-

.
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nerait au CO?, pour former le carbonate d’ammoniaque,
précurseur de l'urée :

_/ONH NII2
): ¥ —2 2 = —t
¢ (\()NII‘ 0 O C\NH‘J
Carbonale d'ammoniaque Urée

Pour Nencki et Drechsel qui ont trouvé le carbamate
d’ammoniaque dans le sang et les urines du chien et de
I'homme & létat normal, ce corps serait le précurseur
réel de l'urée, le carbamate étanl la monocarbamide,
I'urée la dicarbamide :

_JONH o o SONIE o /N
0= onpe—H0=0=C xyp» 110 = 0=C{ \ps

Il est certain que lammoniaque est I'élément de
_défense primordial de l'organisme dans I'intoxication
acide. Nous verrons, en étudiant 'ammoniaque urinaire,
que le taux de 'ammoniuric augmente avec le degré
Facidose. Mais cette neulralisalion des acides se fail-
elle au niveau des tissus, lh méme ol prend naissance
I’ammoniaque, ou au contraire se fait-elle au niveau des
reins chargés de 'excrétion des sels ammoniacaux ; ou
encore, les sels ammoniacaux de formation endogtne
passent-ils dans le sang et sont-ils transformés par le
foie ou par les tissus cux-mémes?

Autant de questions qui fouchent au cceur méme de
notre étude. '

Voyons auparavant la deuxiéme hypothese.

Sl est prouvé que le foic esl le principal endroit
&’élaboration de I'urée aux dépens des proléines exogé-
nes, il n'est nullement démontré, au contraire, qu’il est
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le seul organe chargé d’une parcille transformation.
Dans I'organisme il n’est pas un tissu, il n'est pas un
viseére qui ne conlienne, en méme temps que de I'am-
moniaque, des doscs importantes d’'urde. 11 est méme
démonlré quce 'urée, déchel azolé des protéiques, peut
servir & apprécier, dans une certaine mesure, le degré
d’activilé physiologique el la valeur des ¢ehanges nutri-

lifs dont un organe est le sitge, et qu’il s’acit 1a d'un.
5 T ’ >

processus’ autonome, indépendant de loule intervention
hépatique.

Fiske et Summer (1) ont montré, au cours d'expérien-
ces rigouwreuses, que « laceumulation Jurée par unite
de masse dans le sang cl les bissus, apres injection
mtraveineuse d'acides aminés, esl aussi grande (en

' Pabsence de shock) quand le foie et les aulres visctres
abdominaux sont exclus de la circulation, que quand ils
ont leurs relations normales. »

Qu’est-ce a dire sinon que les lissus eux-mémes ont
la faculté, en dchors du foie, de fabriquer de I'urée &
partiv des amino-acides ¢t par suite des corps amimo-
niacaux, qu'ils produisent, comme nous l'avons vu, au
cours de leur descente jusqu'a I'étal decau et d'acide
carbonique.

D’autre part, la comparaison.enire la teneur en ammo-
niaque des lissus et du sang de la circulation générale
cst tout a fail significalive. Voici & ce sujet les chilfres
d’Arthus, exprimés ecn milligrammes d’ammoniaque pour
100 gram. d’organes, obtenus chez le chicn nourri de
viande :

(1) Cyrus-1L. Fiske ¢l James-B. Summer : Journ, of. Biol. Chem.,
July 1914,
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Museles. - o v oo e v e 194
Sang veine cave inférieure. 1,1 1,9
1

T aptériel e 1,307

Ces chiffres suggérent deux remarques d’égale impor-
tance : d’abord, Videntité complete de la teneur en corps
ammoniacaux du sang artériel et du sangveineux périphé-
riques ; ensuile, la différence frappante entre le taux d’am-
moniaque contenue dans les tissus et dans le sang. N'est-
ce pas la preuve que les corps ammoniacaux ne naissent
pas a la périphérie, ou micux, quaussitot formés au
sein des lissus, ils subissent sur place unc transforma-
tion chimique, aprés laquelle, sous la forme d'urée
nolamment, ils seront repris par le sang et charriés jus-
qu’au rein ? . ,

On voit doge l'identité des processus de transforma-
tion' des deux sources d’ammoniague dans l’économic.

S’agit-il d’'ammoniaque exogéne qui circule “avec le
sang de la veine porte, 'organisme le transforme au
niveau du foic et la différence de la tencur ammoniacale
du sang porle et du sang de la veine sus-hépatique me-
sure toule l'importance de ce processus local d’uréo-
génese. '

S’agit-il d’ammoniaque endogene, provenant des pro-
‘iéiques tissulaires, elle est transformée sans retard sur
place, fait physiologique mis en ¢vidence, entre autres
preuves, par la différence dans la teneur en ammonia-
que des tissus et du sang qui les baigne.
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LE PROBLEME DE L'AL\IMONIFAMIE

Ammoniémie de la circulation générale.

Ammoniémies locales.

Aprés avoir montré comment Pammoniaque dans lor-
ganisme, qu’clle soit d’origine exo ou endogéne, est trans-
[ormée en presque tolalité en urée, nous voiei tout natu-
rellement conduit & étudier le taux de concentralion de
'ammoniaque dans le sang, étude indispensable avant
d’aborder le chapitre de l'ammoniaque urinaire et du
mécanisme de sa formation.

L'imporlance de la question de¢ ammoniémie a solli-
cité les travaux de nombreux auteurs : les uns, dans un
‘but de recherche physiologique pure, afin de suivre le
métabolisme azolé dans I’'économie; les autres, d’un point
de vue de physiopathologie clinique, pour préciser, élant
donné ce qu'on sail sur I'effet toxique convulsivant des
sels ammoniacaux chez I'animal, les rapports possibles
de la rétention de ces déchets azotés dans le sang avec

S T T T e s —"h
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certains phénoménes d’imperméabilité rénale: l'urémie
notamment.

‘Toutefois, quand on rapproche les chiffres d’ammo-
niaque dans le. sang trouvés par les différents cher-
cheurs, on est {rappé par leur extréme diversité.

Arthus a trouvé dans le sang artériel d'un animal
a4 jeun, puis mis au régime carné et pano—végétarien,
pour 100 grammes de sang, les chiffres suivants expri-
més en milligrammes : 0,38; 1,4; 1,7et 2,7 comme maxi-
mum.

Voici quelques autres résultats.

Nencki- et Zaleski, dans une premiére série d'expé-
riences déja anciennes (Arch. exp. Path. und Pharm.,
1895), onl trouvé dans le sang arlériel du ehien 1 mgr. 4
a 2 mgr. 8 d’ammoniaque p. 100.

D’aprés une aulre série d’expériences, leurs chiffres
ont été en milligrammes : :

Sang artériel. 0,35 p. 100 d’ammoniaque.
Sang porle... 1,4 — (7 Physiol. Chem., 1901).

Pour Beecari {Bioch. Centralbl., 1906-07), Vammonié-
mie chez le chien normal est de O mgr. 3 p. 100.

D’aprés. Folin et Denis, Pazole ammoniacal chez le
chien normal est au taux de quelques cenliétmes de
millige. pour 100 (Journ. of Biol. Chem., 1912).

D’aprés des observations inédites, Denis aurait trouvée
que le sang de 'homme normal ou pathologique ne con-
tient que des fraclions de milligr. d’ammoniaque p. 100.

Voici un ensemble de chiffres dissemblables mais tout
de méme comparables. D’aulres expérimentateurs ont
fourni des résultats tout a fait différents.

Dans le Journ. of Biol. Chem., 1914, Jacobson donne
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des chiffres 20 fois plus c¢levés que ceux de Folin et
Denis.

De leur coté, Mac Callum et Veetglin (Journ. exp. med., |
1909) ont trouvé 5 milligr. et plus d’azote ammoniacal
p- 100 chez le chien normal. Wollf et Mariote (Biochom.
Z.,1910) de 1 mgr. 4 a 1 mgr. Y chez le heenl.

La diversité de ces résultats tient a plusieurs causes.
Tout d’abord 4 la difficulté du dosage de I'ammoniaque
dans les liquides organiques. Ce n’est pas la toutefois
un obstacle insurmontable. Acluellement, il exisle des
procédés de dosage volumélriques ol coloriméiriques,
simples et précis, qui, sous certaines conditions, semblent
donner des résultats parfaitement comparables, enlre les
mains des différenls expérimentaleurs.

Mais il y a plus. Medwedew a montré, déja en 1911
(Z. physiol. Chem., t. 72, 1911), que le sang aseplique
voit au fur el & mesure son taux d’ammoniaque monter
aprés la saignée, et cela dans de notables proportions.
Barnett, dans le Journ. of Biol. Chem., 1917, a confirmé
I'exactitude du fait. 11 a vu que la teneur en ammonia-
que p. 100 du sang humain normal passe de 0 mgr. &
0 mgr. 05 une & trois minutes aprés la collecte a
0 mgr. 07 et O mgr. 15 trente minutes apres,

L'explication de ce fait parait simple. 1l se ferait dans
le sang in vitro une action réversive de I'urée vers I'am-
moniaque, comme se fait une pareille réaction au cours
de la fermentation ammoniacale de 'urée dans I'urine.

Ce serait par un processus analogue in vivo que se
feraient ces grosses ammonicémies, que le professeur -
Teissier a trouvées au cours de certains états d’hyper-
azotémie grave ct qui, pour cet autcur, expliqueraient
les accidents séveres de la période terminale de urémie.
L’opinion du professeur Teissier mérite d’étre rappe-.




— 30 —

lée ici. Pour cet auteur, l'accumulatign d’ammoniaque
“dans le sang serait 4 la base de la plupart des formes
_graves de la néphrite azotémique. A 1'élal normal, I'am-
moniémie serait représentée par un chiffre faible, de
Vordre d’une fraction de milligramme. Par contre, &
I’état pathologique, au cours de certains états de néphrile
azotémique, accumulation de I'urée dans le sang pourra
déclanchen par son exces méme, ou sous Pinfluence d'un
ferment encore inconnu mais vraisemblable, une réver-
sion diastasique de l'urée. vers I'ammoniaque, en tous
points comparable & ces phénoménes de réversibilité des
actions diastasiques mises cn évidence par Bourquelot.

Le foie est-il sain, 'ammoniaque ainsi « superformée »
sera reprise. par cet organe, retransformée en uréc et
neutralisée. Mais que la cellule hépatique vienne &
fléchir dans sa fonction d’hydrolyse, on observera une
rapide ¢élévation du taux d’ammoniaque dans le sang,
avec menace d'accidents loxiques des plus graves. On
concoit, d’aprés cela, l'importance, pour M. le profes-
seur Teissier, de 'exploration de la valeur fonctionnelle
“du foie. . '

C’est une trés ingénieuse Lhéorie que M. le professeur‘~
Teissier a soutenue brillamment dans son rapport sur
les néphriles azolémiques au I Congrés de la Société
internationale d'urologie et dans plusieurs articles
remarquablement documentés. De fait, a V'appui de sa
these, M. le professeur Teissier et ses éléves ont publié
ane série d’observations avec le résultat d’analyses san-
guines ayanl donné des chiffres élevés de rétention de
sels ammoniacaux, lesquels ont vari¢ de O gr. 40 a
0 ge. 71 °/o, comme taux le plus élevé. M. Hugouneng,
de son co6té, a rapporté un cas de néphrite aigué toxi-
que ou le taux d’Az ammoniacal atteint le chiffre de




— 31 —
0 gr. 345 °/,,. Ce sont Ia des chiffres considérablement
élevés,

Toutefois, on a reproché a4 ces dosages de compren-
dre en méme temps que I'ammoniaque les acides aminés
du sang. De ce fait résulte unc surestimation dont ['in-
convénient n’a pas échappé & M. le professeur Teissicr
lui-méme. D’autre part, ¢lant donné ce qu'on sait sur
Penrichissement cn ammoniaque du sang in vifro dans
les minutes qui suivent la prise, on peut se demander
s1 les expérimentateurs lyonnais se sont gardés d'une
pareille source d’erreur. Car les différentes recherches
de controle conduites par d’autres auteurs ne sont pas
venu corroborer les chiffres vraiment tros éleves du dis-
tingué professeur de la Faculié¢ de Lyon.

D’aprés M" Moissonnier, dans son intéressant travail
inaugural sur la loxicit¢ des sels ammoniacaux, le taux
d’ammoniaque dans le sang varie entre 0 gr. 005 et
0 gr.015, ce dernier chiffre représentant un laux jamais dé-
passé dans les états morbides de néphrite et méme de dia-
béte acidosique oit I'on observe cependant une élimination
urinaire d’ammoniaque considérable. Méme dans les cas
d’urémie les plus sévires avee forte azolémie (5 gr. 73 °/,,
dans un cas, 3 gr. 17 /oo dans un autre), coma, el, an
.moment méme de la mort, le taux d'ammoniaque dans
le sang n’a pas dépassé 0 gr.-013 mgr. °/,,. Il semble-
rait donc qu’on puisse en conclure que Iintoxication
ammoniacale ne joue aucun role dans les accidents gra-
ves des néphrites azotémiques et que 'ammoniémic de
homme normal, commeé du malade, est un chilfre peu
¢levé et de faibles variations.

M. Ambard a confirmé en tous points les observations
de M"* Moissonnier. Pour cet auteur, le taux d’ammo-

Y

niaque dans le sang oscille entre 0 gr. 0053 3
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0 gr. 0074 °/o SANS jamais atteindre le chiffre de
0 gr. 015 donné par M'e Moissonnier.

Toutefois, la teneur en ammoniaque du sang de la
circulation générale n’est pas seule & devoir étre envi-
sagée. A coté de 'ammoniémie de la grande circulation
il existe des ammoniémies locales particuliérement inté-
ressantes a étudier. ‘

Nous avons rapporté plus haut les chiffres d’Arthus
sur la teneur en ammorilaque du sang de la veine porte
et de celui de la veine sus-hépatique. La différence enlre
ces deux ammoniémies peul alteindre, pour cel auteur,
jusqu’a 7 milligr. pour 100 gr. Quoi qu’il en soit de
I'exactitude absolue de ces chiffres, il n’'en demeure pas
moins qu’ils gardent, obtenus par le méme auteur et
sans doute par les mémes procé¢dés d’analyse chimique,
toute leur signification relatlive. De fait, ils constituent,
nous l’avons vu, un remarquable argument en faveur de
la disparition des corps ammoniacaux dans la traversée
hépatique.

D'ailleurs celte observation a sté confirmée, avee de
simples varialions relatives dans la valeur des chiffres
obtenus, par les différents expérimenlateurs qui se sonl
occupés de la question.

Voici quelques résultals : :

Nencki et Zaleski (1895), dans leurs premiéres expé-
riences, ont trouvé :

Sang porte......... .. 5,2 milligr. de NH* °/
Sang sus-hépatique. .. 1,9

9"

Dans une deuxiéme série d’expériences, conduites en
1902, ils ont obtenu, avec des chiffres notablement moins
élevés, une diftérence pareillement démonstrative :




Sang artériel ... 0,35 milligr. de NHe ¢/
Sang porte.......... 1,15 — —

Horodynski, Salaskin et Zaleski (Z. physiol. Chem.,
1902) : .

Sang arlérviel. ... O 1 millige. de NT12 </
— ... 0,12 — —
Sang porle.. ... | I p— —
— . 1,29 — —

Henriquez et Christiansen (Biochem. 7., 1917):

Sang artériel.. 0,15 & 038 milligr. de NII® ¢/,
Sang porte.... 0,25 2091 — —

Tous ces résullals, on le voit, sont parfailement con-
cordanls. Ajoutons que I'hyperammoniémie portale n’est
pas la seule donl I'organisme nous offre l'exemple.

Nash et Benedict, au cours de leurs helles recherches
sur l'origine de Pammoniaque urinaire, ont été amenés 2
doser Fammoniaque du sang de la veine rénale. Hs ont
été les premiers i voir que pour une ammoniémic arté-
gale & 0,8 milligr. p. 1000, le
sang de la veine rénale contenail unc dose de sels
ammoniacaux trois fois plus ¢levée. Kt de méme que
la haute teneur en ammoniaque du sang porte est un
argument de valeur sur la production de ces com-
posés au niveau des capillaires de ce territoire vascu-

rielle qu'ils ont trouvée ¢

laire, de méme on ne peul interpréter cette hyperammo-

niémie de la veine rénale que comme la preuve physio-

logique objective d'une production d’ammoniaque au

niveau des reins.

3
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Nous nous bornerons pour linstant & enregistrer le
fait, nous réservant d'y revenir plus longuement lorsque

nous étudierons la question de Porigine de I’ammoniaque
urinaire.

Voyons auparavant les diverses considérations que
suggére Détude de 'élimination des sels ammoniacaux
par les urines.
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LAMMONTAQUE URINAIRE

Des pages qui préctdent nous pouvons retenir comme
physiologiquement démonlré uie toule I'ammoniaque,
tant exogéne qu’endogine, esl détruite en presque totalité
au fur et 4 mesure de sa formation dans l'organisme.
La faible teneur en ammoniaque du sang artériel, com-
parée a la richesse des Lissus et du sang porle, est Ia
preuve de 1’i111|§01‘luh(5& et de T'ubiquité de ce processus
de transformation. Mais, chose frappante, celtc ammo-
niaque qui disparait pour ainsi dire de l'organisme A
peine formée, on la retrouve au niveau des urines qui en
éliminent des quanlités importantes de facon réguliére.

L’azote ammoniacal représente e¢n moyenne de 2 2
5 p. 100 de I'azole lotal. L’urine de 'adulte en renferme
une dose qui varie de 0 gr. 40 4 1 gr., éliminée-d 1'élat
de sels ammoniacaux (chlorure de NH3, phosphate de
NH3, ete.). La quantité absolue de sels ammoniacaux
varie avec le régime alimentaire : elle est maxima avec
le régime carné, minima avec le régime végétal.
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Voici les chiffres donnés. par Arthus :

Quantité d’ammoniaque éliminée par les urines
24 heures :

Chien ~Homme
Régime carné pur. . . O gr. 608 0 gr. 875
— mixte . . . . . Ogr. 414 O gr. 642
— végélal pur. . 0 gr. 266 0 gr. 400

. Ces variations peuvent étre plus grandes encore sous
certaines condilions expérimentales ou pathologiques.

Fried Walter (1) a montré Ic premier que l'ingestion
d’acides minéraux chez le chicn détermine de T'hyper-
ammoniuric. Voici deux expériences empruntées au
Précis de physiologie d’Arthus, qui confirment celte
observation :

l° Un chien, recevant par jour 400 gr. de viande et
50 gr. de graisse, ¢limine de 0 gr. 438 & O gr. 592 d’am-
moniaque par les urines ; on ajoute 4 son alimentation
4 gr. d’acide snlfurique, il élimine O gr. 776 d’ammonia-
fjue ; on ajoule & son alimentation 7 gr. d'acide - sulfu-
rique, il é¢limine 1 gr. H70 d’ammoniague.

2¢ Un homme prend une alimentation connue, pendant
5 jours ; il élimine, pendant ce temps, 4 gr. 159 d’am-
moniaque par les urines. Pendant les 5 jours suivants,
il prend la meéme alimentation, 4 laquelle il ajoute
2 gr. 81 d’acide chlorhydrique ; il ¢limine, pendant ce
temps, 6 gr. 194 d’ammoniaque par les urines.

Ajoutons que les acides organiques résistant a la
décomposition en acide carbonique dans I'organisme se

(1) Arch. fiir experimenl. Path. und Pharmak., 1877, lome 7.
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comporlent en ingeslion de la méme facon que les
acides minéraux fortls.

Ce sontl i des fails qui permellent de comprendre
le mécanisme de défense de l'organisme contre I'intoxi-
cation acide.

Nous avons vu en éludiant los sources de 'ammo-
niaque endogéne qu'il se [ail, en moeme lemps qu'une
désaminalion ammoniogine des acides aminés dori-
gine tissulaire, wun méilabolisme  d'ensemblo d'ott
résulte la formation d'une série d’acides mindéraux et
organiques les plus divers : acides sullurique et phos-
phorique, acides tartrique, lactique, acétonique, cle.
Ces divers acides, les uns combustibles, les autres résis-
lant aux oxydations de Forganisme, sont particulicre-
ment dangereux 4 I'égard des éléments analomiques.
Il faut done de toute nécessits qu’ils soient ncutralisés.,
Et c’est précisément 2 Pammoniaque quest dévolu co
role de saturation des acides, chez les carnivores tout
au moins,

Aussi observera-t-on, dans les divers étals d’acidose
d’ordre expérimental par exemple ou au cours de cer-
tains élats pathologiques (diabete), en meme lemps
quune élimination abondante d’acides, une élévation
correspondante du laux de I'ammoniaque urinaire, qui
pourra servir & mesurer le degré d’intoxication -acide.
En effet, parallelement 2 Phyperammoniarie, on note
un abaissemenl corrélatif du taux de l'urée dans I'urine,
comme si 'organisme souslrayatit cette ammoniaque, dont
il a besoin pour la saturalion des acides, an procids géné-
rateur de 'urée. 5L on comprend que les variations
respectives de 'expression numdérique de ces différents
facteurs azote urée, azole amuoniacal, azole lotal, puis-
sent commander les variations des divers' eoefficients
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I3

urinaires par lesquels on a cherché & apprécier le. méta-

bolisme azoté.

Cest ainsi que dans les états d’acidose on observera
une diminution du coefficient azoturique %%%CT et une
augmentation du rapport Az sumopluca

I..-C. Maillard a recommandé I'étude d'un rapport qui
exprimerait les variations réciproques de azote am-
moniacal 3 Vazote urée plus lazote ammoniacal :
— m:z:_":’:’:;fzz;iaw et qui donne, par un chiffre rapporté
4 100, le taux d'azote parvenu & l'état d’ammoniaque et
qui n’a pu étre employé a la production d’urée, du fait
de sa fixation par les acides de organisme. Considérant
cel azote non uréifié comue reliquat d'un processus
imparfait d’uréogénésc il avail appelé ce rapport: cocfti-
cient d’imperfection uréogénique. Comme nous le ver-
rons tout a 'heurc, cel ammoniaque ne provient nulle-
ment de produits azotés soustrails a luréogéneésc. Le
rapport de Maillard mesure plutot linsuffisance des
oxydalions portant sur des fragmenls acides : c’est un
coefficient d’acidose (Lanzenberg).

D’aulre part, en opposition au processus d’hyperam-
moniurie par ingestion d’acides, l'ingestion d’alecalis dans
I'organisme abaisse la quantité d’ammoniaque urinaire.
Les bases neutralisent elles-mémes les acides, I'ammo-
niaque resle libre et parallélement la quanlité d’urée
reste stable ou augmente. Mais, fail important & retenir,
.quelle que soil la dose d'alealins ingérée, le taux d’am-
moniaque n’est jamais supprimé. El ceci vient confirmer
ce que les précédents développements nous avaient fait
pressentir, & savoir que I'ammoniaque urinaire ne repré-
senterait pas, pour sa totalilé, le résidu de la produe-
tion de l'urée, mais qu’il en est une portion qui aurait
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une toule aulre origine. Nous examinerons ce point dans
un instant. .

Ce fait va nous permelire de comprendre la facon
différente dont se comportent, 4 I'égard de I'intoxication
acide, les animaux d’espéce différente. Les herbivores,
en effet, ne réagissent pas 4 Tingestion d'acides par de
Phyperammoniurie. Fried Wallter, au cours de ses oxpé-
riences faites sur des chiens et des lapins, avail constalé
que chez T'herbivore la réserve alealine diminue & la
suite d’ingestion d’acide, tandis que chez le carnivore elle
reste invariable, et par suite quc le lapin résisle bien
moins que le chien & 'intoxication acide. Pour eelui-ci
la dose mortelle d'acide chlorhydrigue est de ar. 9
par kilogr. d’animal tandis que le chien en supporle une
dose double. -

Waller ne vil pas neltement la raison de celle opposi-
tion. Pour lui, il ny avait & que leffel d’unec simple
différence d’espéce animale.

En réalité, il n’y a pas entre 'herbivore et le carni-
vore d'opposition irréductible. Eppinger ct Tedesco (1)
ont soulenu que si le chien résiste mieux, c’est qu’il
trouve dans son alimentation des sources d’ammoniaque
dont il use pour salurer les acides ingérés. Le lapin, au
contraire, faute d’aliments azotés, [aute d’ammoniaque
par conséquent, fait appel aux sels alealins de son orga-
nisme pour neutraliser les acides, d'ol absence de réac-
tion ammoniacale dans les urines, ¢limination des acides
a I'état de sels de soude ct de potasse et baisse corres-
pondante de la réserve alealine du sang indispensable A
la vie. De fait, si 'on vient & donner de 'urée A 'herbi-

1Y Biochem. Zeitsch., 1919, . 16,
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vore, il réagira & I'ingestion d’acides par unc hyper-
ammoniurie avec conservation du taux normal de sa

réserve alcaline. Que l'on place au contraire le chien
dans la siluation alimentaire de herbivore, en le privant
d’aliments azotés, il ne fera pas d’hyperammoniurie el
I'on verra sa résistance & lintoxication acide devenir
aussi précaire que celle du lapin.

Ajoutons enfin que ces expériences d’Eppinger et
Tedesco fournissent une preuve de plus de la réversi-
bilité possible in vivo de I'urée vers 'ammoniaque, fait
que laissait déja pressentir la transformation obtenuc
in vilro de l'urée en ammoniague en milieu alcalin.

Telles sont, dans leur ensemble, les notions qu'il

importait d’exposer, avant d'studier Vorigine el le mode
de formation de ammoniaque trouvée dans l'urine.




<

ORIGINE DE L'AMMONIAQUE URINAIRE

Mécanisme de sa formation

Jusqu'aux travaux de Nash el Benedicl et ’Ambard
el Schmid, on en étail réduit sur Ia question de I'origine
exacte de I'ammoniaque urinaire au domaine des simples
hypothéses. ’

De fagon géndrale, on pensait que Pemmoniaque pré-
formée dans le sanyg élail extraile par le rein loul comme
les aulres corps exiractifs de urine.

Pour certains autleurs, Pammoniaque urinaire pro-
viendrait des désinltégrations lissulaires donl les déchels
ammoniacaux arriveraienl en nalure au niveau du rein,
sans subir l'influence uréogéndtique de la lraversée

hépalique. Hypothése inacceptable si 'on admet, comme
nous l'avons précisé, que les corps amimoniacaux de
celle provenance sont lransformdés suar place el ne pas-
sent dans la ecirculalion quune fois parvenus, par un
processus local, & U'étal de corps aloxique comme Uurée,
Pour d’autres, 'ammoniaque urinaire représentail une
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fraction de 'ammoniaque exogénc non transformdée au
niveau du foie. La déshydration du carbonate d’ammo-
niaque avec formation d’urée porterait sur la presque
totalité des corps ammoniacaux, mais respecterait loute-
fois un minimum d’ammoniaque susceptible dc¢ notables
variations.

Pas plus que la précédente, celte hypothése ne mérite
détre retenue. On sait que dans 1'acidose le rapport de
Maillard ne représente nullement un coefficient d'imper-
fection uréogénique d’origine hépatique. Méme au cours
d'affections graves du foie, la cellule hépalique peut
transformer ammoniaque en urée, el dans ces affections
I’hyperammoniurie peut élre parfaitement annihilée par
I'ingestion d’alcalins.

S'agit-il encore d'une action réversible (qui, au niveau
du foie, transformerait 'urée en ammoniaque? Dans ces
conditions, la teneur en ammoniaque du sang de la veine
sus-hépatique devrait rendre compte du débit dammo-
niaque par les urines. '

Au fond. loute la question se raméne a I'étude du
rapport de 'ammoniémie au taux d’ammoniaque excrélée
par les urines. '

M!e Moissonnier, dans sa thése, recherchant I'intoxica-
tion ammoniacale chez les diabéliques acidosiques, availb
remarqué l'opposition frappanle gu'on trouve entre
I'énorme élévation de I'ammoniurie chez ces malades el
la remarquable fixité¢ de Pammoniémic qui, dans les cas
les plus graves, nc cesse de se mouvoir dans les limites
normales.

Voiei le raisonnement grace auquel cet auteur pensait
expliquer cette apparente contradiction. Se basant sur
le chiffre de 1 litr. 410 comme quantité approximative
de¢ sang circulant dans un rein en 24 heuares, il lui était
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possible de calculer ais¢ment ¢ taux d’ammoniaque pas-
sant dans un seul rein, dans la meéme unité de temps,
pour une ammoniémie de 0 gr. O0l. Ainsi, d’aprés
M" Moissonnier, il passerail dans les deux reins, en
24 heures, plus de 28 gr. ammoniaque, dose que les
chiffres les plus élevés d’exerétion ammoniacale chez le
diabétique n'ont jamais alteint.

I esl bien évident, en admebtant un pareil chiffre
d’irrigation sanguine du rein (toutes réserves faites sur
la légitimité de telles conclusions du point de vue des
lois de la physiologic rénale), qu’on puisse concevoir les
plus fortes variations d’excrétion de ammoniagque uri-
naire en rapport avee une ammoniémic de varialions
infiniment plus restreintes. Mais Ierreur serait précisé-
ment dans I'exets méme des chiffres proposés pour base
de ce calcul. ‘

En partant d’un raisonnement absolument semblable,
Nash et Benedicl les premiers, dans le Journal of Biol.
Chem. d’octobre 1921, ont localisé 1a production d’ammo-
niaque au niveau du rein. Adoplant comme base de leur
caleul le chiffre généralement accepté de 500 litres de
sang irriguant les reins en 24 heures, ils ont lrouve que
I'organisme, pour ¢liminer les 500 milligrammes conte-
nus journellement dans les urines, devait présenler une
tencur” sanguine en ammoniaque de 1 millige. par litre.
Or, malgré le nombre de leurs dosages, ils ne lrouve-
rent jamais un taux d'ammoniaque dans le sang supé-
rieur & O mgr. 08. lls en conclurent qu’il fallait que le
rein lui-méme créat de 'ammoniaque. Dans cette hypo-
thése, ils curent l'idée de rechercher si le sang de la
veinc rénale ne contiendrail pas un taux d’ammoniaque
plus élevé que celui du sang de la circulation géndérale.
lls constaleérent en effet, comme nous 'avons déji men-
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tionné, que le sang de la veine rénale contient de deux a
trois fois plus d’ammoniaque que le sang artériel. Comme
le font remarquer Ambard et Schmid, c’est lx la preuve
cruciale du bien-fondé de leur hypothése.

En effel, quoi qu'il en soif des criliques qu'on peul
adresser Aa 1|eurs calculs, dont les chiffres insuffisants
par défaut sonl notablement inféricurs & ceux trouvés par
»l’ensemblc des auteurs, leur conelusion n'en demeure
pas moins, légilime, du fait que Pensemble de leur rai-
sonnement est basé sur des dosages faits dans les mémes
conditions et par les mémes autcurs.

Ambard el Schmid furent amenés a des conclusions
analogues, mais pat des considérations toub A fail diffé-
rentes. Ces auleurs, - en cherehant & vérificr par des
dosages lidentité des constantes uréo el ammonio-
séerétoires, trouvérent toujours dans le sang des quan-
tités d’ammoniaque inférieures A ecelles prévues par
leurs calculs. Drailleurs, voici les chiffres cités par les
auteurs eux-mémes :

« Avec un débit urinaire habitael de 0 gr. 50 d’ammo-
niaque, émise & la concentration de O gr. 50 p. 1000 par
exemple,’ 'ammonié¢mie dun sujot sain, ayani pour
constante 0,07, devait étre d’apres le calcul de 0,025
p. 1000. En cffet, ¢étant donné que Pammoniaque n’a pas
de seuil, que son poids moléculaire est de 18 et'que par
conséquent sa concentration isomoléculaire a 25 p. 1000
d'urée est 7,5 p. 1000, 'ammoniémie dans le cas présent
devail etre donnée par la formule suivante :

Nil% sang

Vo

= 0,07

d’ou Von tire NH* du sang = 0,025 p. 1000.
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Or, sur un cnsemble de 14 sujets, 'ammoniémie
moyenne fut trouvée égale & 0 gr. 0053 avee 0 gr. 0074
comme valeur le plus élevée. »

En cherchant la raison de ce manquement aux lois de la
physiologie rénale, Ambard el Sechmid furent amends i te-
nir compte d'un facteur spécial. On sait que I'ingestion de
bicarbonate de soude fait tomber Pammoniaque urinaire
i des valeurs Lrés faibles, jusqu’d un taux minimum
qu’on ne peut dépassecr. Or, précisément & ce moment-1a,
si I'on dose 'ammoniémie, on observe qu’'elle n’a pas
varié, et qu'elle est égale a celle obtenue chez le meme
sujel avant toute ingestion d’alealins. Et, chose curieuse,
toujours & ce moment, le débit urinaire de 'ammoniaque
et 'ammoniémie obéissent scrupuleusement aux lois
des constantes séerétoires.

1l faut done admettre que chezle sujet sain, en dehors
de celte ingestion d’alcalins, le surplus d’ammoniaque
urinaire est conditionné, non par 'ammoniémie de valeur
trop faible, mais par la conceniration cn ammoniaque
des humeurs périrénales, supérieure i celle de la cireu-
lation générale, el scule importante dans 'élablissement
de la constante ammonin-séeréloive. (est la preuve de
la l'm’ml:il‘ion de 'ammoniaque au niveau du réin.

Nash et Benedict comme Ambard et Schmid’ admet-
tent que la totalité de 'ammoniaque urinaire est formdée
. au niveau du rein. Dos que celui-ci, en effet, suspend sa
fonction ammonio-séerétoire, sous 'influence de I'inges-
tion d’alcalins par exemple, Ia quantilé d’ammoniaque
excrélée devient insignifianic.

La geneése de 'ammoniaque au niveau du rein permect
de mieux comprendre certains faits sc rapportant a
I'acidose.

D’aprés Ambard et Schmid, toute ammoniurie releve
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d’un processus unique, le méme & Pétat de santé qu’an
cours des intoxications acides. Dans le diabete, le rein
&limine les acides diacétique et g-oxybutyrique, mais il
retient Vion sodium auquel ces acides sont liés dans
'organisme. De ce fait, la réserve alcaline de sang reste
constante. Or I'lon sodium mis en liberté va déterminer,
avant d’étre {4 nouveau fixé par I’acide carbonique, une
hyperalealinité passagére des humeurs périrénales dont
Purée et les autres constituants azotés peuvent parfaite-
"ment subir, sous cetle influence, la transformation
ammoniacale comme celle qui s'observe in vifro, dans
des conditions identiques. L’ammoniaque ainsi libérée
au niveau du rein s’'unira aux acides et s’éliminera par
les urines, sans otre passée dans le sang. »

Le méme processus de formation est applicable &
I'hyperammoniurie expérimentale provoquée par I'in-
gestion d’acides minéraux foris chez les animaux.

Chez le carnivore a qui l'on a donné de I'HCIL, Délec-
trolyte NaCl arrivé au niveau du rein est dissocié. L'ion
sodium au contact de CO? reconstitue des bicarhonales
et le radical Cl sunit a I'ammoniaque qui a pris nais-
sance et s’élimine A I'état de CINH%. Ainsi se lrouve
expliquée chez le carnivorc, grice aux ressources d’am-
moniaque provenant de l'urée, & la fois 'hyperammo-

. niurie consécutive a lingestion de HCl et la constance
de la réserve alcaline.

‘Chez 'herbivore, faute d’urée nous l'avons viu, Iélimi-
nation de Cl devra se faire en connexion chimique avec
I'ion sodium, qu'il empruntera A sa réserve alcaline, d’olt
défaut de la réaction ammoniurique, baisse de la réserve

alcaline, et Paugmentation du taux des bases qui passent
dans l'urine.
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Cette ¢élimination de Na ne peul sexpliquer que grace
au mécanisme de l'abaissement du seuil de cette sub-
stance. Voici comment. Au moment ol un acide pénétre
dans la cellule rénale, il y fail régner une certaine concen-
tration en lons ammoniacaux. (est ce facteur qui, d’aprés
Ambard et Schmid, va abaisser proporlionnellement le
seuil d’exerétion des hases.

Chez le carnivore; grice & ammoniaque, cette acidité
passagére va élre immédiatement neutralisée el I'ion Na
sous forme de CO?*Nall va repasser dans la circulation
générale.

Chez T'herbivore, au contraire, 3 défaut d’ammonia-
que rénale, la concentration en ions ammoniacanx se
maintient, et pour étre nculralisée devra [aire appel aux
" bases dont elle abaisse le seuil el augmente le débit, ce
qui expliqﬁe la perte de la réserve alealing chez ces ani-
maux allant de pair avee I'exagération de I'excrétion
‘basique.

Pour les ions acides organiques, au contraire, leur
faible dissocialion ne détermine qu'une concentration
lonique ammoniacale peu ¢levée

el par suile insufti-
sante pour abaisser e seail des bases — ils seronl done
éliminés en nature,

Ainsi done, pour Ambard ct Schmid, la fonetion
ammonio-sécrétoire du rein se raméncrait en gomme a
une réaction biochimique qui sc passerait seulement au
contacl des cellules rénales, dans les humeurs organiques
qui baignent les tubes uriniféres et ensemble de ces
réactions se bornerait au jeu réciproque des ions acides
et des ions basiques les uns sur les autres. Pour ces
auteurs, la formation de I'ammoniaque urinaire si¢cge au
niveau du rein, mais en quelque sorte en dehors des épi-
théliums rénaux.
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Pour Nash et Benedict, au’ contraire, I
arinaire sc forme dans le rein, et la fonc
gécrétoire serait sous la dépendance de
des cellules rénales, dont la lésion de néphrite par exem-
ple serait susceptible d’apporter un trouble au
lisme de Vexerétion ammoniac
tains états d’acidosc.

ammoniaque
tion AMMONio-
Iactivité propre

maétabo-
ale et de conditionner cer-

Drailleurs, voici les propres conclusions de I'article de
Nash et Benedict: « Qi nous acceplons "opinion d'apros
laquelle la production de 'amnmoniaque  S€ fait dans le
rein, certains faits se rapportant a Pacidose peuvent se
comprendre bien plus facilement. D’apres la théorie qui
veut que la neutralisation des acides p :
soit une fonction de 'organisme ¢n général ou du foie,
il est tres difficile de comprendre certains cas d’acidose
(baisse de la réserve alcaline) qui arrivent ir
dans les néphrites ot1 il n’y a, pas production d'acides
exagérée. Méme dans les cas d’augmentation de phos-
phate acide du sang, rapportés dans
tions, la baissc de la réserve a

ar Pammoniaque
équemment

quelques observa-
lealine ne s’explique Pas,
puisque Iammoniaque devrail neutraliser tous les acides
en chjculation.
Si cependant nous considérons le rein comme le siege
de la production de Pammoniaque,
réserve alcaline pourra facilement se comprendre dans
certaines conditions: i Pammoniaque n'est pas disponi-
ble dans 1’or‘ganisﬁle, les acides doivent étre transportés
enlierement sous forme de combinaison avec les bases
{ixes ou les protéines. Une baisse de la
du sang pourra alors se produire, soUS
conditions suivantes :
1° lntroduction dans le courant sanguin de radicaux
acides plus rapidement que le rein normal ne

la baisse de la

réserve alcaline
une des trois

pourra les




¢liminer ou ne pourra faire de Pammoniaque pour les
saturer en les éliminant.

2° Bi le rein devient déficient dans son pouvoeir d'¢li-
mination des radicaux acides, pour les maintenir & un
taux minimum dans le sang, unc baisse de la réserve
alcaline en résultera puisque les radicaux acides seront
dans le sang 4 un taux anormal ¢l devront élre neutra-
lisés par les bases fixes ¢l les protéines. Cetle condition
pourra se produire avec un rein encore normal quant &
son p()uvoi'l‘ d’¢limination. Ainsi Pammoniaque n'esl
disponible pour les besoins de 'organisme ue dans Ia
mesure ol les radicaux acides sonl exerélés,

3> Une baisse de la réserve alealine du sang se pro-
duira, si le rein devient déficient .dans son pouvoir de
formation de ammoniaque. Méme si un tel rein est
normal au point de vuc de lexéerétion des radicaux
acides, Vorganisme, pour en assurcr élimination, per-
dra d'importantes quantités d’alealis.

L acidose diabétique est causdée par la premidre con-
dition, tandis que la seconde et la troisitme sonl respon-
sables de I'acidose des néphrétiques. D'apres nos résul-
tats, Pacidose, dans le sens de baisse de Ia réserve
alealine du sang, est due dabord & un inauvais fonelion-
nement rénal. » '

Tels” sont les deux aspects, légtrement divergents,
selon les auteurs amdricains et francais, du méme pro-
bltme de la fonction ammonio-séeréloive du rein.

En réalité ces deux theéses ne sont nullement inconci-
liables. Dire que l'ammoniaque urinaire sc forme au
niveau du rein, ou dans le rein, n’est pas exclure lactivilé
cellulaire du rein de ce processus physiologique. Que
I'essence méme du mécanisme de la fonction ammonio-
séerétoire du rein se raméne & un processus chimique,

it
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on en est convaineu apres l’argurnentation d’Ambard et
Schmid, mals de toute facon cependant la cellule rénale
est appelée & joucr son cole dans la régulation de cetie
action. Et, en définitive, le facteur essentiel de celte réac-
tion chimique ne peut étre uun processus biologique
qui requiert i la fois I’intervention et Pintegrité de la
cellule rénale pour se faire. .

D’ailleurs Ambard et Sehmid le reconnaissent impli-
“citement, en suggdérant a la tin de leur article que cetle
ammonio—fon/nntion se ramoene sans doule 4 une action
diastasique analogue i celle de Vuréase.

« 11 'y a pas d'aréase dans le rein, disent-ils, et
cependant, fait digne de remarqueé, la cellule rémale
exige pour former de lammoniague les mémes adju-
vants que l'uréase elle-méme. :

[ uréase pour déyelopper son activité exige comme
tout ferment le concours d'un sel neutre et d’une certaine
réaction de milien. Or c’est oxactoment ce que requierd
le rein. »

« Dans les deux cas, pour la cellule rénale comme
pour Purcase, les mémes adjuvanls sont indispensables.
N(“ SC[’ﬂ‘lt‘—Ct‘. pas qll(} d‘(lllS 195 deux cas lQ l_)l'O(:t“,SSuS est
identique. »

Ouil s’agisse d’une diastasc endocellulaire ou de toute
autre activité vitale, n’est-ce pas admettre que la cellule
rénale est directement intéressée dans la formalion de
I’ammoniaque urinaire et par suite que 1'étude des varia-.
tions du taux de 'ammoniaque urinairve est susceptible |

sous certaines conditions de refléter la valeur fonction-
nelle des reins?

Cest ce dernier point quc nous A
étudier.

llons maintenant




DEUXIEME PARTIE

EPREUVE DE L’AMMONIURIE PROVOQUEE

Principe et valeur théorique de Pépreuve. Technique.
Résultats.

I

PRINCIPE ET VALEUR THEORTQUI
DI IEPREUGVE

Le prinecipe de D'épreuve esl bres simple. 11 con-
siste & déterminer une hyperexcrétion: d’ammonia-
que par les urines en faisant ingérer au sujet dont
on se propose d'explorer les fonctions rénales une
colution donnée d’acide phosphorique. 11 suffit de doser
I'ammoniaque urinaire avanl I'épreuve, puis de recueillir
de trente en trente minutes les quantités durines émises,
afin d’y noler la réaction ammoniurique & 'ingestion
d’acide, sous la forme de IPaugmentation ou de la non-
augmentation du taux de Pammoniaque. II importe de

b
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faire en meéme temps lépreuve de la polyurie expéri-
mentale et les autres dosages (urée el chlorures) habi-
tuellement pratiqués dans toute séparation des urines.

C’est, en effet, dans lcxploration fonctionnelle des
reins séparés que l'épreuve de 'ammoniuric provoquee
est susceptible de se montrer particuliérement utile. '

On connait, 4 la suite des remarguables travaux de
I'Ecole de Neckersur l’exploration des fonctions rénales,
toute la précision mais aussi la complexité et les diffi-
cultés d’interprétation des résultats obtenus par les
divers procédés d’examen mis en oeuvre.

L’étude seule de la diurése aqueuse ne peut fournir
d'indications qu'au cas de néphrite hydropigéne, encore
qu'on ne puisse conclure d'une seule polyurie expéri-
mentale & une altération définitive du pouvoir de séeré-
tion de l'eau.

De méme, le scul examen des concentrations uréiques
fortuites de chaque rein ne permet que difficilement

" Q’apprécier leur valeur fonctionnelle. A moins de concen-
trations particulitrement slevées, il est souvent délicat
d'écarter le diagnostic de néphrite urémigene. Or, on
sait qu’il est rare d'observer des concentrations fortuites
slevées, surtout au cours du cathétérisme arétéral qui,
par suite d'une inhibition rénale inévitale, ne donne que
des chiffres d’urée anormalement faibles, fait bien
connu des chirurgiens spécialistes, habitués & se pro-
noncer sur chiffres aussi bas. ‘

Faut-il rechercher, comme beaucoup d’auteurs I'ont
préconisé, la concentration maxima ? Certes, ce serail
souhaitable. Mais, outre que celte épreuve est longue
et laborieuse, elle est aussi d’application pour ainsi dire

_impossible au cours du cathétérisme urétéral.
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HHeurcusement que le taux d’urée sanguine, la con-
stante d’Ambard fournissent d’excellents témoins de
I'aptitude rénale & concentrer 'urée. Mais ici d’autres
délicats problémes se posent au chirurgien soucieux de
mieux connaitre I'étal rénal de ses futurs opérés. Quelle
sera la valeur exacle du rein laissé cn place, apris
néphrectomie du congénére ? Quel chiffre limite de la
valeur de K adopter pour chaque fail particulier ?

En pratique, la comparaison de lous ces éléments
{polyurie aqueuse, concenlralion uréigue, azolémie, con-
stante) permet, en compensant la part d’crreur auquel
chacun d’ecux peul exposer, d’oblenir des résullats sufli-
samment préeis. Or, la-néeessité de recourir & tous ces
éléments d’invesligation n’esl-elle pas la preuve de I'inté-
rét susceplible de s’atlacher & un moyen d’appréciation
supplémentaire comme 'élude des variations provoquées
de la fonction ammonio-séeréloire du rein?

Les résullats de Pammoniurie expérimentale, véritable
opération de synthése rénale, ne peuvent-ils pas, dans
une cerlaine mesure, suppléer & I'étude de la concentira-
tion maxima de 'urée, impossible & identificr au cours
de la séparation des urines. A ccl égard, la concentra-
tion fortuite de Purée, isolément obscervée, serail assimi-
lable au fonctionnement stalique du rein, tandis que
'ammoniurie provoquée en représenterait le fonctionne-
meni dynamique, autrement important.

" Ajoutons que dans les néphrites chivurgicales, si sou-
vent unilalérales, on peut csﬁlérm' obtenir par 'ammo-
niuric provoquée une démarcation plus franche entre
les deux reins inégalement malades, plus nette, en tous
cas, que celle fournie, dans bien des observalions, par
I'étude seule des concentrations uréiques fortuiles —
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habituellement si faibles .en cours d’expl

rale — démarcation toujours suffisante, dans I'hypothese
la moins favorable, pour affirmer une localisation qui,
cans elle et par les données seules d
impossible.

Nous appreciero
vés, la réalite de ¢

oration urété-

u débit, eat été

ns mieux, a

la faveur des faits obser-
es conceptions théoriq :

ues.
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TECIINIQUE DE L'EPREUVE

L’épreuve de Nammoniuric provoquée se fait pendant
la séparation des urines par le calhétérisme urétéral
qu’on pratique avec toules les précantions habituelles.
De préférence, on met une sonde dans 'un ct Paulre
urelére si possible, et on place une sonde vésicale juste
au point. Les sondes une fois bien réglées, on installe
le sujet sur son propre lit ou sur un lit spéeial ot il
pourra passer, aussi confortablement que possible, les
deux heures environ que va durer Vexamen.

Au débul on recueille, avee les soins d'usage, deux
échanlillons, droil ¢l gauche, d'urine ascplique, aux fins
d’examen hisL()—])actériologéqﬂe. Puis, on commence la
premiére prise de 30 minutes, en nolant =olgncuscment
Pheure. Un peu avant la fin de la prise, vers la 25° mni-
nute environ, on donne & boire 100 centicubes de la solu-
tion d’acide phosphorique suivante :

Acide phosphorique officinal . . | 2D gr.
Alcoolature d'oranges . o 10 —
Sirop de suere. . ... Lo 300 -

Eau distillée. . .00 00 Lo sopo 1000 —-
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Ces 100 centicub. de solution, représentant 2 gr.d’acide
phosphorique pur, sont dilués dans 4 -& DOO cent. cub.
de tisane diurétique (deux bols environ,. Ainsi se trouve
atténuéc l'acidité de la potion; de plus, grice au liquide
ingéré, on va pouvoir explorer la fonction de diurese
aqueuse du rein. Géncéralement cette hoisson, bien
acceplée des malades, est parfaitement tolérde, d’autant
mieux qu'on aura pratiqué le cathétérisme des urettres
en un moment suffisamment éloigné d’un repas impor-
tant. Il y a intérét, pour faciliter éncore 'absorption du
liquide, A recommander au malade de boire lentement
et i pelites gorgées, de facon & avolr terminé vers la
cinquitme minute apres le début de la deuxitme prisc.
Aprés quoi, il n'y a plus qu’a recucillir les urines de
trente en trente minules, et Uon fait ainsi qualre prises
en lout, dans des flacons soigneusementnumérolés qu’on
envoie au laboratoire d’analyses. On y fera doser 'am-
moniaque en plus des éléments habitucllement recher-
chés : volume, urée, chlorures:; sucre et albumine, s’il
y a lieu. Ce sont les recherches classiques de tout exa-
men des arines séparées, auxquelles on ajoute I'explora-
lion de la fonction ammonio-formatrice du rein {1}.

Nous avons soigneusement recherché, au cours de
notre pratique, les conlre-indications el les incidents
possibles de cetle moéthode, nous n'en avons pas observé,
Signalons toulefois la possibilité de vomissements apres
'ingestion de limonade phosphorique, comme on peut

(1) Nous lenons'a remercier notre ami M. le docteur Cristol, chef
du laboratoire de chimie des cliniques de l'Hc‘»bital Général, qui
a bien voulu se charger de lanalyse des nombreux échantillons
d'urine que nous lui avons envoyiés,
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en ohserver d’ailleurs aucours de toul cathétérisme des
uretéres, aprés simple ingestion de boisson diurétique en
vue de I'épreuve d'Albarran. Dot la nécessité de procé-
der avee douccur, sans hate, en un mot de se conformer
aux recommandatlions précédentes, comme garantic de
la tolérance parfaite de la solution acide.

et e

. R AR
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RESULTATS

Nous avons pratiqué, dans le service de notre maitre
M. le professeur Jeanbrau, un certain nombre de cathé-
térismes de l'urettre, avec recherche de I’ammoniurie
provoquée, selon la technique que nous venons de décrire.
Afin d’obtenir des résultats comparables, nous nous
sommes efforcé,-chaque fois que ecela nous a Gté possi-
ble, de cathétériser les deux uretéres, avec mise en place
d’une sondé vésicale de controle, el nous avons recueilli
trois el le plus souvenl quatre prises.

Les résultats que nous avons oblenus peuvent élre
schématisés de la facon suivante : :

A Iétat normal, quand lo rein est sain on oblient,
apres l'ingestion d’acide phosphorique, des la seconde
prise, une réaclion posilive se traduisant par une aug-
mentation nette du taux d’ammoniaque excrétée, augmen-
tation qui se poursuit avec Jes variations insignifianles
au cours de la troisicme et de la quatritme prise.

A I'élat palholugi'/ue, quand le rein esl 16sé, on note
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une réaction faible et le plus souvent une absence de
réaction ; 'ammoniurie provoquée est négative.

Si les deux reins sont sains, la réaclion est posilive
des deux cotés.

Si Pun des deux reins est sain et Vaulre malade, la
réaction esl posilive pour le premier, négalive pour le
second.

S’ils sont tous deux malades, la réaclion cst négative
des deux cotés.

A colé de ces résullals netltemenl caracléristiques, on
peut parfois en observer d'autres qui sont d’une inler-
prélation plus délicate. Clesl ainsi que la réactionr ammo-
niurique, sans étre négative, peul n'apparaitre qu’a la
troisitme et parfois & la~ qualriéme prise. 1l y a la un
simple retard qui, dans l'ensemble des observalions que
nous avons laites et par rapprochement avee les données
de I'azotémie et de la clinique, nous a paru devoir étre
interprété comme un signe d’altération fonctionnelle des
reins.

Ajoutons encore que, si dans I'ensemble de nos obser-
vations ces résultals sont, & peu de chose pres, super-
posables aux données de la polyuric aqueuse ct de la
concentralion uréique, par contre dans quelques cas,
tout & fait démonstratifs & cet ¢gard, les indications de
I'ammoniurie provoquée se sont monirées particuhiére-
ment précises el scnsibles, alors que celles de ces
autres épreuves étaient beaucoup moins nelles.

Nous signalerons ces fails au fur et & mesure que
nous les rencontrerons. Voici maintenanl nos résultals
rassemblés en groupe d’observalions comparables.




1. Ammoniurie positive pour les deux reins.
Reins normaux.

Ces cas se rapporlent 4 des malades sc plaignant de
symptomes subjectifs paraissant en rapport avec une
‘lésion organique el pour lesquels une exploration systé-
malique compléte des fonctions rénales, en vue de pré-
ciser un diagnostic, a révélé l'absence de loute lésion
objective des reins.

Ons. . — Harry Y(..., tirailleur sénégalais, 21 ans,
entre au service durologie, le 15 mars 1923, salle
St-Roch, avec le diagnostic d’hématurie.

Ce malade, qui sc fait mal comprendre en frangdis,
aurait eu qualre crises hématuriques en deux-ans, la
premitre au Sénégal. Les mictions seraient actuellement
fréquentes et doulourcuses. Il n’y a pas ‘de douleurs
lombaires sponlanées ni provoquées.

L’état géndéral parait excellent: on ne réveéle aucun
signe clinique de lésion de l'appareil génito-urinaire.

‘On note sculement unc augmentation de volume légere
du testicule droit, ¢t une atrophie du teslicule opposé.

Les urines sont limpides, sans traces d’albumine.

Le cathétérisme urétéral, pratiqué le 16 juin 1922, ne
permet pas de distinguer de lésions vésicales. Les orifi- -
ces urétéraux sont normaux, les sondes urétérales droite
et gauche n° 14 montent aisément jusqu’au bassinel.

On donne 100 cc. de limonade phosphorique dans
deux bols de tisane de queues de cerises. DPrise facile.
’as de vomissemenls. '
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EXAMEN FONCTIONNEL
Rein droii Rein gauche

Quantlité totale (en cc.):

15 18 30 27 14 15 20 15
Urée, au litre (en gr.):
18,7 17,9 13,2 11,8 17,3 15,7 121 102
Urée, quanlité¢ réelle ¢liminde (en gr.):
0,280 0,322 0,396 0,318 0,242 0,265 0,242 0,153
e ——— R e ——
1,316 0,802

Chlorures, au litre {en gr.):
18,40 14,2 6,7 5,9 19,3 15,1 8,0 6,8

Chlorures, quantité réelle éliminée (en gr.):
0,276 0,259 0,201 0,159 0,270 0,226 0,160 0,102

e ———————— e ——— —

—— T — . ——= "
0,89 0,708
Acidilé o/ (en ce.)
70 180 330 290 100 110 270 330
Ammoniaque, au litre {en mgr.): -
774 844 704 545 686 704 616 580

Ammoniaque, quantité réelle éliminde (enmgr.j:

11,6 15,4 21,1 14,7 9,6 10,5 12,3 8,7

e ——

L ——— -

62,5 ' 471

On suit parfaitement lPaugmentation réguliere du taux
d’excrétion de Vammoniaque dans les 2°, 3° el 4° prises
du rein droil et gauche, en accord avee les résultats
normaux de la séerétion aqueuse et de la conecentration
uréique.
~ D’autres observations nous ont fourni des résullals
parfaitement comparables. Voicl seulement deux obser-
vations résumeées. '
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Ops. 11. — Emilie Dar..., A0 ans. Entre dans le
gervice d’urologie, le 26 juin 1922, pour des douleurs
lombaires gauches, datant de plus d’un an et paraissant
présenter les caractéres symptomatiques de la lithiase
rénale. On fait, le 6 juillet 1922, la cathétérisme des ure-
teres avee épreuve de 'ammoniurie provoquée. Les
chiffres de la polyuric aqueuse et de la concentratlion
uréique sont normaux; de méme la réaction ammoniuri-
que est franchement positive. On trouve, au cours des
trois prises, comme quantité d’ammoniaque réelle &limi-
née, en milligrammes :

1 11 R 11 Total

Rein droit.... 7,4 1D 12,9 = 35,
Rein gauche.. 8,7 12,7 17,7 = 391

Tci, I'égalité fonctionnelle entre les deux reins, du
point de vue de I'excrétion ammoniacale, est particulie-
rement frappante.

Oss. 111. — Annette Ra... b3 ans, lingdre, salle Desor-
meaux, n® 20, tumeuar de l'hypochondru droit, urines
louches dans les trois verres, traces d’albumine. 1l existe
en moéme temps un léger degré d’embarras gastrique,
apyrétique, &tat saburral des voies digestives, anorexie,
paleur des téguments.

Le cathétérisme urétéral donne des chiffres normaux
de polyurie aqueuse et de concentration uréique. L7é-
preuve de P’ammoniurie provoquée montre comme quan—.
tite réelle d’ammoniaque ¢liminée, en milligrammes, au

. cours des trois prises:
I I i1 Total
Rein droit.... 7 10,3 14 31,3
Rein gauche.. 7,7 9,8 12,3 =& 29,8
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Done, réaction ammoniurique nettement positive qui,
avec les données préeédentes, permel d’éliminer toule
lésion grave du rein.

La malade passe dans le service de chirurgic géné-
rale de M. le professeur Forgue ol I'on porle le diagnos-
tic de ptose avec probablement hypertrophic correspon-
dante du lobe hépatique droit. Pas d'indication opéra-
toire. La malade sort de 'hopital en excellent état.

.

II. Ammoniurie négative pour les deux reins.
Lésions rénales bilatérales.

Ops. IV. — M®¢ Léontine Can.... 30 ans, mdénagére.

Souffre au niveau des lombes depuis lrois ans, dou-
lcurs subcontinues, exagérées par la fatigue, crises
paroxystiques intermittentes, avec ballonnement abdo-
minal et vomissements. Jamais d’émission de¢ calcul ou
de sang par les urines. Urines irrégulicrement troubles.
I’as de pollakiurie, ni de douleurs & la miction.

Etat général suffisant. Urines troubles dans les Lrois
verres.

Rein gauche augmenté de volume. Rein droil non
perceplible.

Points pyélo-urétéraux douloureux & droite et & gau-
che. ]

Cathétérisme des urcleres le 8 juin 1922, Sondes uré-
térales droile et gauche n° 11, Pas de lésions vésicales.

Limonade phosphorique & la fin de la 1* prisc. Pas
de vomisscments. »

Les chiffres d'excrétion ammoniacale sont restés re-
marquablement fixes :
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Pour le rein droit, ils ont été successivement, au cours

des trois prises, de: )
5 mgr. 2 5 mgr. 6 2 mgr.2 = 13 mgr.

Pour le rein gauche, de méme :
5 mgr. 2 8 mgr. 7 3 mgr. b = 17 mgr. 4

Donec, défaut de réaction ammoniurique, coexistant
avec une faible concentration uréique semblable des
deux coOtés: '

4 gr./87 2 gr. 18 1 gr. 62

L’examen histo-bactériologique, cn décelant de nom-
breux polynucléaires et des bacilles &4 Gram négatif dans
les deux reins, confirme le diagnostic de pyélonéphrite
chronique bilatérale, ayant déja  sérieusement lésé le
parenchyme rénal.

iil. Ammoniurie positive d’un cb1é, négative de l'autre.
Lésions rénales unilatérales.

Ons. V. — Antoine Com..., 16 ans, employé de che-
min de fer, entre dans le service d'urologie le 20 avril
1922, pour des phénomenes de cystite.

Souffre depuis plus de deux ans de la région lombaire,
surtout 4 gauche, douleurs accrues 4 chaque exces de
fatigue. En février 1922, commence & uriner fréquem-
ment, & souflrir au momenl des mictions, cn méme temps
quwapparaissent des urines troubles ct parfois teintées de
sang.

A lentrée, le malade se plaint surtout de symptomes
de cystite, 4 & b mictions doulourcuses par heure, 12 a
15 par nuit.
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L4tal général est trés atleint. Le sujet ne tousse pas,
et on ne nole rien du ¢oté des divers appareils.
Reins ni perceptibles, ni douloureux.
Les testicules sont normaux, a droile U'épididyme  est
légérement augment¢ de volume.
Les urines sont troubles dans les lrois verres. Elles
contiennent 50 cenligr. d'albumine.  L’examen lristo-
bactériologique décele des polynueléaires, des globules
de pus et des cellules épithéliales, ol la présence de
baeilles mobites & Gram négalif, mais peu nombrenx.
Azotémie le 10 mai 1922, . . 0,10 p. 1000,

— le 10 juip 1922, . . 0,105 p. 1000,
Cathétérisme des uretéres le 10 juin 1922,
Faible capacité vésicale. Lésions congeslives el uleé-
reuses diffuses, plus marquées du coté gauche.
Lorilice urétéral droit est i peu pres normal. La
sonde 10 passe et monte facilement jusqu'ic 20 em.
A gauche, cathétérisme impossible. Sonde vésicale,
On donne 100 ce. de limonade phosphorique A la fin de
la premidre prise, dans denx bols de tisane dinrétique.
Pas de vomissements.

EXAMEN FONCTIONNEL
Rein droit Rein gauche

Quanlilé Lotale (cn ce.j:
7 18 24 20 20 40 A7 ol

~Urée, au litre {en gr.):
17,3 18,9 15,2 16,2 4,06 4,61 4,06 2,71

Urée, quantité réelle éliminée (en gr.):
0,121 0,349 0,440 0,324 0,081 0,184 0,190 0,138

e —————— N —— ~

T e

1,234 0,593




— 66 — .

Chlorures, au litre (en gr.):
10,2 91 .59 6,7 3,6 1,8 1 1,2

Chlorures, quantité réelle éliminde (en gr.):
0,071 0,163 0.171. 0,134 0,072 0,072 0,047 0,061

— e — e —
0,549 - 0,252
Acidité apparente °/,, (en cc.): .
360 500 - 460 580 40 40 40 40
Acidité formol ¢/, (en ce.):
510 730 600 640 120 50 40 40
Ammoniaque au litre (en mgr. ) :
897 1,285 1,056 1,126 228 80 70 70
Ammoniague, quantilé réelle dliminde (en mgr.) : R
6,2 23,1 30,6 22,5 4.5 8,2 3,2 3,5
\,—,\/\.‘_"_,' M"—/
82,4 ) 14,4

-L’examen histo-bactériologique décele : 4 droite, des
urines limpides, avec queclques cellules épithéliales, sans
germes microbiens ; 4 gauche, des polynucléaires et des
globules de pus. Il n’y a pas de bacilles de Koch, mais
des bacilles & Gram négalif, peu nombrenx.

On note, dans cette observation, une concordance
parfaite des données de la concentration uréique et des
résultats de Pammoniuric provoquée : & droite, concen-
tration uréique élevée et réaction ammoniurique trés
nettement positive; & gauche, faible concentration de
I’urée et parallélement ammoniurie négative.

- La néphrectomie du rein gauche, pratiquée le 15 juin:
1922, montre un rein en pleine évolution de tuberculose
ulcéro-caséeuse. Il existe des cavernes dans la zone
médullaire, autour des papilles. Le reste du parenchyme
rénal est infiltré de tubercules crus.

Opération extrémement pénible, en raison des adhé-
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rences périrénales el de fa diffieull¢ & extérioriser le

rein. La plaic est laissée ouverte. Suites opératoires
immédiates bonnes. Exitus le 20 juin par bronchopneu-
monie,

Voiei rois aulres observations du meéme ordre mais
donnant lieu A cerlaines considérations intéressantes.

OBs. VI. — Francois Pa..., 26 ans, entre dans le ser-
vice de M. le professeur Jeanbrau, salle St-Roch, ne 8,
le 30 juin 1922, !

Début de la maladie il y a lrols mois par des douleurs
lombaires surtoul i droite, avee pollakiurie el cystite.
Deux hématuries tolales en trois scinaines.

Cathétérisme urétéral avec ammoniurie provoguée
le 3 juillet 1922, Sonde urélérale n° 15 & droite, sonde
vésicale & gauche.

Pour en simplifier la lecture, nous ne donnerons que
les chiffres essentiels 4 notre étude.

EXAMEN FONCTIONNEL

Rein droil Nein gauche
Quantilé tolale {en cc.j:
30 31 30 et 33 23 30 24
Urée, au litre {en gr.): )
522 5,49 632 6,32 11,3 11,6 13,7 14,3
Urée, quantité réelle éliminée {en gr.}:
0,156 0,170 0,189 0,183 0,372 0,264 0,411 0,343
S \L,J'\/\ p————
0,698 1,390
Ammoniague, au litre (en mgr.):
299 299 281 316 616 651 774 897
Ammoniaque, quantité réelle sliminée (en mgr.):
8,9 9.2 8,4 9,1 C20,3 14,9 28,20 20,7
e — e o e e e —————— e

35,6 ‘ 79,1
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On note dans ce cas, comme dans la précédente

observation, une réaction ammoniurique des plus neties
du coté gauche ot Von observe la plus forte concentra-
tion de l'urée: c’est le rein sain ou toul au moins le
meilleur des deux reins. A droite, une concentration
uréique moitié moindre que du coté gauche et une
ammoniurie qui n’a pas varié au cours des trois pre-
mibres prises: c'est le rein malade. Toulefois & la qua-
tridme prise on remarque une légére véaction, preuve
que le rein droit n’a pas perdu toute aptitude & réagir
4 l'ammoniurie provoguée, ce qui rend compte, dans
unc certalne mesure, du taux encore suffisamment
élevé de la coneentration uréique fortuite de ce rein.

Ons. VII. — Sophie Ba..., {1 ans, entre dans le
service de M. le professeur Jeanbrau, salle Désormeaux,
n° 29, pour douleurs lombaires et pyurie. Un trouve chez
cette malade une assez grosse tameur dans le flanc
droit, lumeur donnant le contact lombaire et douloureuse
a la pression. '

Le cathétérisme des ureteres droit et gauche (sondes
n° 14) est pratiqué le 12 septembre 1922, avec épreuve
de lammoniuric provoquée. On obtient, au cours des
quatre prises, comme chiffres d’excrétion ammoniacale,
quantité réelle &liminée, exprimée cn milligrammes :

_ 1 i1 38 v Total
Rein droit....... 2,4 1.4 2,8 3,8 =104
Rein gauche.... 10,9 17,6 18,2 9,7 = n6,4

On remarque la nette opposition fonctionnelle entre
ces deux reins: ammoniurie négative & droite et dun

taux trés faible; réaction ammoniurique positive i gau-
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che avee un taux d’exerélion ammoniacale 5 fois plus
élevé qu’a droite. ‘
Ces résultats, en accord avee les aulre

s donndées du
calhétérisme urétéral, n’en

sonl pas moins intéressants
a enregistrer du fail quils accuse

nt cneore plus 'uni-
latéralit¢ des- lésions qui, dans ¢

¢ cas particulier, doi-
vent étre rapportéoes, d'apres les signes eliniques et exa-
men ba(:[ériologiquo, foune pyonéphrose du rein droil.
Dans d’autres tas, on peul ne pas observer de réaclion
ammonturique franche,
de l’al’nmoniaquu p

mais les différences d’excrétion
ar I'un et autre vein n’en conservent,
pas moins loule leur valear localisatrice.

Voici une observation qui répond & ces lails.

OBs. VIII. — Edmond Ber..., 29 ans, salle St-Roch,
n° 18. Tuberculose rénale gauche.

Cathétérisme bilatéral des ureléres avee épreuve de
Pammoniurie provoquée.

On trouve une concenlration uréique moyenne pour

les qualre prises de 18 gr. au litre & droite, de 9 gr. A
gauche. , '
Les chiffres d’ammoniaque éliminée

sont exprimés en
milligrammes ;-

1 i 11 v Total
Rein droit. . . . 18,3 23,7 15,6 15,4 = 76
Rein gauche . . 2,7 25 1,7 2,3 — 972

'y ala, & défaut d’une réaction posilive hien accusée
— qui existe cependant 4 la deuxitme prisc, mais sans
se maintenir aux suivanle

8 — unc hyperexerdétion ammo-
niacale en laveur du rein

droit, d’une remarquable net-
« telé. A noler également pour le rein

malade, malgré sa
concenlration uréique assez élové

e, une différence fone-
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tionnelle dans Pexcrélion de I'ammoniaque, par rapport

au rein sain, beaucoup plus démonstrative que la consi-
dération isolée des chiffres respectils de l'urée.

Néanmoins, toute réaction négative, méme gnand elle
g’accompagne d'un taux d’ammoniaque suffisamment
élevé, parail impliquer une altération fonctionnelle réclle
du rein. Dans ce sens, Vépreuve de Pammoniurie provo-
quéc pourrail, semble-t-il, se montrer, dans bien des cas,
beaucoup plus sensible que 'étude de Pexcrétion uréique
fortuite, pour 'appréciation de la valeur des reins séparés.

1V. Cas oli Yammoniurie provogquée s’est revélée plus
sensible que Vétude de ’excrétion uréique

Ops. IX.— Justin Pel..., 57 ans, enlre dans le service
de M. le professeuar Jeanbrau, le 13 juin 1922, pour des
hématuries & peu prés continues. Hématuries sponlandes,
indolores, irrégulitres; dont les premitres remontent &
prés de deux ans auparavant. Depuis un mois, ccs héma-
turies sont devenues de plus en plus fréquentes ct ont
obligé le malade & entrer a Phopital.

L'esamen clinique révele la présence d'une tumeur du
du flanc gauche, indolore, et mobile en arriére, vers la
paroi lombaire.

L état général est assez bon. On note une légere paleur
des léguments.

L’examen des divers appareils est négatif. L’azotémie
est de 0 gr. 4D °/,,- ’

On pratique le cathétérisme des ureteres le 18 juin 1922.
L’aspect cystoscopique de la vessie est normal. De l'ure-
tere gauche g’écoule ‘du sang; on place & gauche une
sonde n° 15, & droite une sonde n° 16,
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A la fin de la premiére prise, on fait boire au malade
100 ce. de limonade phosphorique dans deax bols de
tisane diurétique, qui est bien supportée. Pas de vomis-
sements.

EXAMEN FONCTIONNE],
Rein droil Rein gauche

Quantilé lotale ‘en ce.):

90 142 150 Ne donne rien.
Urée, au litre ‘en gr.): (24 3 ce. de sang purd
3,79 2,71 2018
Urcée, quantit® réelle ¢liminée en gr)
. -
0,341 0,384 0,364
1,089

Chlorures, au litre (eu gr.):
0,80 0,50 0,40
(jhlm'uros, quanlilé réelle éliminde (en gr) :
0,072 0,071 0,060
Acidilé apparente /., (en ce.):
50 60 50

Acidité formol °/,, jen ce.:

100 60 : D0

Ammoniaque, au litre fen mgr.) :

176 105 88

Ammoniaque, quantilé réelle éliminée fen mgr.’
15 14,9 13,2

La sonde vdésicale de controle n'a rien donné.

Les chiffres de cet examen sont particulicrement inté-
ressants & considérer. On note d’abhord un trés bon résul-

tat de la diurésce aqueuse, avee toulefois des chiflres de
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concenlration uréique relativement faibles. Il est vrai
que ce sont la des taux souvent observés en chirurgie
urinaire, et qui ne contre-indiquent pas forcément 'acte
opératoire. Ils s’expliquent vraisemblablement par une
inhibition rénale réflexe due & la sonde urétérale, el par
suite ne correspondent pas loujours & une altéralion
proportionnelle des reins. D'aillenrs, dans notre obser-
valion, ces chiffres paraissent suflisants, puisque, au
lotal, la quantité d’urée éliminée cn une heurc et demie
atteint presque deux grammes. De plus, la prisc en
considération du taux d’azolémie, 0 gr. 45 p. 1000, vient
confirmer cette impression favorable et parait auloriser
I’ablation du rein malade. Faisons toutefois remarquer
que 'épreuve de I'ammoniurie provoquée s’est montrée
manifestement négative. '

La néphrectomie du rein gauche est praliquée le
22 juin. L’opération est simple, la libération du rein
facile, il existe une arlere polaire supérieure qu'on lie.
Le rein enlevé présente unc tumeur néoplasique occu-
pant toule la partie inféricure el moyenne de Vorgane.
Le pole supérieur parait intact. Dans 'ecnsemble, le rein
parait étre doublé de volume.

Dans la nuit, le malade est pris d'accidents urémiques
aigus (coma, slertor, pouls rapide ct tendu, myosis) ct
meurt le 23 a4 6 heures du maltin. )

Dans le sang de la saignée pratiquée au cours de la
nuit, on note un taux dazolémie de 0 gr. 60 p. 1000.

Le rein opposé, prélevé a Pautopsie dans les premie-
res heures aprés la mort, est de volume et de poids sen-
siblement normaux. Il ne montre aucune lésion néopla-
siflue, mais il est flasque el décoloré. A la coupe, le lissu
est mou, les substances corticale et médullaire paraissent
intactes au point de vue de leur épaisseur réciproque.
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il s’agit de Iésions
néphrite médicale banale.
Voila done un eas Lro

En somme, macroscopiques e

§ net ol les données habituelles
du eathétérisme urétéral et de Fammoniurie prov
s‘opposent. A ¢olé des indications de¢ |
et de Ia concentration fortujle
favorables ot qui,
blent perme

oqude
a polyurie aqucuse
de I'urée, relativement
rapprochées de Purge sanguine,
lire l’in[crvcnlion, n'e
meblre en lumicre e

seni-
sl-1l pas inléressant do
résultat négalif de
pro\'oquée, qui apparail, dans cc cas,
d’une altération rénale plus av
mis de le supposer

Il va sans dir

Pammoniurie
comme la preuve
ancée que n’auraient per-
les précédents examens ?

e qu'un tel résultat, pour
tirer 4 I'oceasion toutes les conclusions qui en découn-
lent, a besoin du controle d’expériences
breuses. Sans doute peut-on
large application de cetle
semblables et arpjv

permeltbre d’en

plus nom-
espérer, par une plus
épreuve, obtenir des résultats
er ainsi 3 mieux cn appréeier
la significalion. En attendant, de
d’élre pris en considération et retenus, comme une
preuve de la particaliere sensibilité de celte mdéthode.

L’observation sulvante,
la précédente, cn e

loute
parcils failg méritent

que nous tenons ajouter &
st une nouvelle démonslration.

Oes. X. — Laure Ch...
de M. le professeur Jeanbrau, le 24 mai 1922
 Cetle malade souffre depuis‘ Lirois an
lombaires. Depuis un mois, eclle
ries fotales, de courte durée, mais abondantes. Actuelle-

ment, les urines sont lroubles, les
¢l douloureuses.

v 23 ans, entre dans e service

s de douleurs.
a eu plusicurs hématn-

mictions fréquentes

L’examen cystoscopique réve
importantes, prépondérantes

le des lésions vésicales
& droite. Aulour de Porifice
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urétéral droit existent des ulcérations ct des fongosilés
fibrineuses. L'orifice urétéral gauche est entouré d’une

zone congestive, mais parait peu gttcint, et presque
normal.

Le cathétérisme bilatéral des uretires (sondes n° 15),

avec épreuve de I'ammoniurie provoquée donne les
résultats suivants :

EXAMEN HISTO—BA\CT["‘ARIOLOGIQC E

Rein droit Rein gauche
Assez nombreux polynu- Tres raves polynucléaires
cléaires et globules de pus, et cellules épithéliales. —
rares cellules épithéliales. Absence de microbes.

— Pas de microbes a l'exa-
men direct.

EXAMEN FONCTIONNEL
Rein droil Rein gauche

Quanlité tolale (en ce.)t

12 27 47 18 it 19
Urée, .au lilre- (en gr.): : L

5,69 4,61 2,18 4,87 5,86 5,69
Urée, quantilé réelle ¢liminée (en gr.i:

0,069 0,124 0,102 0,087 0,064 0,108

e —— e —— = e ——— —— "

0,294 : ; 0,259

Chlorures, au litre (en gr.): ) :

8,1 5,3 2,0 7,2 8,0 5,1
Chlorures, quanltité réelle éliminée (en gr.):

0,097 0,143 ~ 0,094 0,129 0,088 0,091

\___,\/‘\_, — \_/\/\-//

0,334 0,313




—_ 7 —
Ammoniaque, au litre (en mgr.) ;

457 616 422 337 316 158
Ammoniaque, quanlité réelle éliminde {en mgr.
5,4 18,6 19,8 6 3, 3
T e—— - - T -
43.8 12,1

”
La conslante

0,106,

En ne lenant comple que
aqueuse el de la concenty
localiser e rein

d’Ambard pratiquée e 19 Juin esl de

des résultals de la polyurie
ation uréique, il éiait difficile de
malade. Diapres ey

résullals  de
Pexamen cystoscopique,

les Iésions vésicales dtant sup-
attour de ['orifjee
décida d'opérer le rein droif.

Intervention tle 21 juin 1922, __ Le rein droit exte-
riorisé ful trouve bout & fait normal | sain en apparence,
sans que la moindre lésion, ni hosselure, nj épaississe-
ment uréléral, Juslifiat Ia néphreelomie. Op s¢ borne §
faire unc lombotomie exploratrice.

Fallait-il fajpe la lombotomije du cote opposé? M. e
professeur Jeanbpray ne s’y crul pas autorisé. A e
momenl, le nombhre d’épreay
quée, faites dang Je service
sur les donndes de

lout pPrédominanies urctéral droit. on

¢s d’ammoniurie provo-
» e permeltaft pas de baser,
cetle méthode,
raloires augsj Précises, Elt, par
résullats de g séparalion des
reins ne Iégitimait nullement
glante 2 auche, !

des indications opé-
ailleurs, l’anal(‘)gic des
urines pour leg deux
une exploration san-
qui s’étail révélée négalive & droijte.

N’est-il pas iutéressan]t, Hdoutefois, de faire ressortip
que, tandis que les diverses“données du ¢
uréléral ct de Pexamen cy
un rein pour la pé

athélérisme
stoscopique semblent désigner
phrectomie, seyle Pammoniurie pro-
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voquée vient montrer son intégrité fonctionnelle, ¢gale-
ment confirmée par Vexploration chirargicale directe.
La encore, il cerait souhaitable qu'un plus grand
nombre d’observations vienne donner laatorité de
leur controle & ces résullats déja si intéressanls par eux-
mémes, et permetire d'en tirer {outes les conclusions
qui s’imposent. ‘

- Certes, nous ne méeconnaissons pas toute la valeur
des aulres méthodes d’exploration ronale. Llazotémie -
et la constante sont des procédés rapides et précis, dont
on ne saurait se passer. lls ont surtout pour but I'indi-
cation de la limite d'opérabilite. ‘L’étude de l'ammo-
piurie provogueée nous semble, au contraire, devoir preé-
ciser, avee la plus grande netleté, la localisation éven-
tuelle du_rein malade. D'aillcurs, n'aurait-clle d’autre
but que le controdle des résultats fournis par les autres
procédés d’exploration rénale, d'en atténuer les errewrs,
toujours possibles, ou les insuffisances, ‘malheurcuse-
‘ment trop fréquentes, que I'étude de I’ammoniuric pro-
voquée, grace a la simplicité de sa technique, mériterait
d’étre prise en séricuse considéralion.




CONCLUSIONS

Aprés avoir montré, d’aprés les travaux de Nash et
Benediet et d'Ambard et Schmid, que la formation de
Pammoniaque urinaire est une fonction de synthase
‘rénale, mettant en jeu lactivité spécifique du rein, &
I’exclusion de toul autre organe, nous avons étudi¢ la
possibilité d’application de ectte notion nouvelle A Pexplo-
ration des fonctions rénales en chirorgie wurinairve, an
cours du cathétérisme urétéral,

L’byperexcrétion d’ammoniaque par les urines s'oh-
tient aisément en- faisant ingérer au sujet en examen
une dose connue d’acide phosphorique pur, mélangée i
une tisane diurétique. On pourra ainsi étudier, dans
les divers échantillons d'urine recueillis de trente on
trente minutles, au cours du cathétérisme, en mome
temps yne le taux d’ammoniaque au litre et la quantité
réelle ’ammoniaque éliminée, les autres recherches de
tout examen fonctionnel des reins: la diurése aqueuse,
la concentration fortuite de Purée, le taux des chlorures.
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L’étude de I’ammoniurie provoqueée fournit: 1° des
résultats positifs dans lesquels on observe une augmen-
tation franche du taux d’exer

&tion d’ammoniafque, dans
les 2°, 3° et 4° prises, c'est-

s-dire immédiatement apres

l'ingestion d’acide ; 26 des résullats né atifs, caractérisés
i ?

par l'absence de toute réaction d’hyperexerétio

n ammo-
niacale, ou simplement p

ar un retard de U'hyperamino-
niurie, qui n'apparait qu'd la 4 prise, ct a peine ébau-
chée. ‘

De lensemble des observalions que nous avons faites

peuvent étre dégagées les conclusions suivantes:
<i les deux reins sont sains, la réaction est positive
des deux cotés. :

Si 'un des deux reins est sain, et Yaulre malade, la
- réaction est positive pour le premier, né

gative pour le
second.

S’ils sont tous deux malades, la réacti

on est négative

des deux cotés. ’ '

Ces résultats sont conformes aux

cathétérisme des uretéres ! polyuric
concentration urinaire fortuite.

autlres données du
(‘.x‘,n",rinu\,nkale, et

lls ont toutefois Pavantage d'étre d'une pl
sensibilité, et de mieux différencier
malade. Tandis que I'azolémie e

us grande
le rein sain du rein
{ la constante ont sur-
tout pour but d’indiquer au chirurgien la limite d’opéra-
hilite, V’étude de I'ammoniurie provdquée nous semble
au contraire devoir préciser, avee la plus grande netteté,
la localisation éventuelle du réin malade. '

De plus, tandis que la concentration forluite d’une

arine ne mesure quun stat passager du rein, 'épreuve

de l'ammoniurie provoquee parait en révéler le fonc-
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tionnement dynamique. Ce serail 'explication de ces
résultats que nous avons observés, ol I’ammoniu-
rie provoquée est venue suppléer a Uincertitude des
données de la concentration fortuite de lurée. Cette
conclusion, toutefois, a besoin du controle de nom-
breuses obscrvations complémentaires pour acquérir

toute sa valeur.

En ma gqualité de Censeur de lour,
j'ai lu la Thése avant pour titre :

De la fonelion ammonio-séeréloire
du rein: étude d'unc ¢preuve nou-
velle d’exploration rénale en chirur-
gie urinaire : l'ammoniurie provo-
quée,

par Marcel Olivier.

Je pense que la Facull¢ peul en
permetire 'impression.

Montpellier, le 19 mars 1923.

. Le Professeur,
E. JEANBRAU.

Vo
Montpellier, e 22 nvmrs 1923,
Prle Doyen,
L’ Assesseur délégué,

FORGUE.

ViU ET PERMIS D IMPRIMER !

Montpeilier, ie 22 mars 1923,
Le Recteur,
Jules COULET.
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SERMENT

En présence des Maitres e celte Feole, de mes chers

condisciples el devant Ueffigie ' Hippocrate, je promeis et
e jure, au nom e U Ltre Supréme, d’'étre fidéle anx lois
de l'honneur el e lq probilé dans I'exercice de iq Méde-
cine. Je donnerai mes soins graluits ¢ Uindigent, el n’exi-
geral jamais un salaire au-dessus de mon travail, Admis
dans lintérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce
B qui s’y passe; ma langue laira les secrels qui me seront
confiés, el mon élat ne serovira pasa corrompre les meeurs
ni a favoriser le crime. Respectuenx et reconnaissani
envers mes Maitres, je rendrai & leurs enfants Iinsirye-
ltion que Jai regue de leurs Déres.

Que les hommes m’accordent leur estime si Jesuis fidéle
a ‘mes promesses! Que je sois couvert d’opprobre el

méprisé de mes confréres S1 'y manque!
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