Physiologie digestive. Pr Khatter.


ESTOMAC
I. Généralités

· L’estomac a un rôle dans la digestion, la motricité, la sécrétion mais pas dans l’absorption.

· La gastrectomie complète est donc compatible avec la vie.

· L’activité digestive très partielle qui porte sur :

· Les protéines grâce à une enzyme sécrété sous forme inactive par l’estomac : le pepsinogène (forme active : pepsine).

· Les glucides et les lipides par des enzymes arrivés dans l’estomac par la salive :

· L’amylase salivaire qui continu plus ou moins son action selon pH.

· Lipase linguale qui est sécrétés par la langue mais inactive dans la bouche car le pH infavorable. Dans l’estomac, l’acidité permet son action.

· Activité motrice de l’estomac : on distingue l’estomac proximal où l’activité motrice est absente (lieu de stockage). L’activité motrice à proprement dite se situe dans l’estomac distal (lieu de mélange du suc gastrique et du bol alimentaire pour donner le chyme. Ce chyme est évacué dans l’intestin selon un processus définit avec un débit contrôlé par l’activité duodénal (appelé vidange pylorique).

· Sécrétion :

· Activité de sécrétion exocrine de mucus, d’acide chlorhydrique, facteur intrinsèque (facteur indispensable à l’absorption intestinale de la vitamine B12).

· Activité de sécrétion endocrine de gastrine et d’autres peptides.
II. Activité motrice

1. Rappels
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· Trois régions anatomiques :

· Fundus.

· Corps.

· Antre.
· Parties fonctionnels :

· Estomac proximal : fundus + 1/3 corps, qui a un rôle de réservoir.

· Estomac distal : antre + 2/3 corps, qui a un rôle moteur (mélange, déplacement, vidange).
2. Motricité de l’estomac proximale

a. Activité mécanique

· La musculeuse gastrique comporte trois couches :

· La circulaire interne est très épaisse, et d’autant plus épaisse que lorsqu’on se rapproche du pylore.
· La couche longitudinale qui est incomplète.

· La couche oblique. On retrouve la couche oblique surtout quand la couche longitudinale est incomplète (au niveau du fundus).

· La partie proximale de l’estomac a une activité myogène inhérente : qui peuvent produire seule une contraction sans qu’il y est de stimulation nerveuse.

· Au niveau de l’estomac proximal :

· Musculeuse non épaisse.

· Pas de fibres musculaires à activité myogène inhérente (potentiel de repos stable).

· Le muscle lisse est très compliant : il a une grande capacité à se distendre. Lorsque l’estomac se remplit, cette partie qui se distend permet l’augmentation de volume de l’estomac (50mL ( 1,5L). Partie qui joue donc un rôle de réservoir.

· Dans cette partie, il n’y a pas de contact avec le suc gastrique (donc d’acide chloridrique) donc l’action de l’amylase salivaire continue, il n’y a pas de digestion de protéine et la lipase linguale n’est pas active.

b. Contrôle

Contrôle neurveux
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· Rappel :

· Le SNA orthosympathique a un neurone pré-ganglionnaire court et post long.

· Le SNA parasympathique a un neurone pré-ganglionnaire long et post court.

· Prédominance de l’action de l’orthosympathique :

· Qui exerce une action relaxatrice en permanence.

· Qui en plus inhibe les neurones post-ganglionnaires cholinergiques du parasympathique.
· Il existe via le nerf vague :

· Des fibres cholinergiques qui ont une action activatrice sur la fibre musculaire.

· Des fibres non cholinergiques (qui appartiennent au système NANK) et qui eux ont une action inhibitrice (via la sérotonine ou le monoxyde d’azote).

· ...

· Reflexe de relaxation réceptive : ce n’est que lorsque les aliments arrivent dans l’estomac que en raison d’influence d’afférence, ces voies s’activent.

· La voie afférente de relaxation afférente :

· Peut se faire même avant la réception d’aliment par l’estomac. Elle peut se faire déjà lorsque des mécanorécepteurs pharyngo-œsophagien sont mis en jeu lors de la déglutition où de la motricité œsophagienne. 

· Ce reflexe sera encore plus intense dès que de la nourriture entrera dans l’estomac grâce à des mécanorécepteurs gastriques.

Contrôle hormonal

· Il n’est pas très important.

· In vitro on peut baisser la pression dans l’estomac proximal et donc provoqué une relaxation grâce à différentes hormones : cholecystokinine, sécrétine et gastrine.
· A dose physiologique il semblerait que seule la cholecystokinine serait à l’origine d’une relaxation.
2. Motricité de l’estomac distal

a. Activité mécanique

· Au niveau de l’estomac proximal au retrouve des  fibres musculaires lisses a activité myogène inhérente : elles se dépolarisent spontanément (potentiel de repos non stable).
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· Plus on se rapproche du pylore, plus les contractions sont puissantes, parce que les variations de potentiel de repos sont plus importante.

· Cette activité de contraction produit du point du vue mécanique deux types de contractions :

· Des contractions toniques qui augmentent la pression dans la lumière gastrique. Ce type de contraction permet le brassage du contenu gastrique et donc le brassage du bol alimentaire avec du suc gastrique. Le pH diminue, la lipase linguale et la pepsine peuvent donc agir.

· Des mouvements péristaltiques, ce sont des contractions qui se propagent dans le sens oral-aboral (cardia ( pylore). Ces contractions sont le produit de la couche longitudinale de la musculeuse.  Ils permettent d’amener le contenu de l’estomac à proximité du pylore. Le pylore est un sphincter ouvert qui subit une fermeture partielle dues contractions péristaltiques ce qui permet de faire passer les particules de faible diamètre, tandis que les autres particules vont êtres renvoyé dans le corps afin d’atteindre le diamètre voulu : vidange pylorique.
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· Cette vidange pylorique :

· Est d’autant plus facile qu’il s’agit de liquide (temps de demi-vidange plus court, environ ¾ d’heure).

· D’autant plus difficile qu’il s’agit de solide (temps de demi-vidange plus important, un peu moins de 2heures). Dans un repas solide, la vidange pylorique dépend aussi de la nature des constituants du repas : la présence de lipide augmente le temps de demi-vidange jusqu’à 6heures (si des lipides sont arrivés dans le duodénum, alors ce dernier ralenti la vidange pylorique, car ils sont longs à digérés).
[image: image5.png]% repas dans estomac.
o





b. Contrôle de l’activité motrice

· Le contrôle est :

· Nerveux (prédomine).

· Hormonal.

· Le contrôle nerveux :

· Rôle du SNA avec une prédominance de l’activité du SNA parasympathique.

· Rôle de l’innervation intrinsèque.

· Rôle possible du SNC.

Système nerveux autonome

· SNA orthosympathique est faible (car il a une action de inhibitrice sur l’activité motrice).

· SNA parasympathique par le vague est prédominant : il est excitateur sur l’activité motrice ce qui permet d’accélérer la vidange.

· Reflexe gastro-gastrique : information de distension (mécanorécepteurs) de la paroi gastrique qui arrive sur le noyau dorsal du vague et qui permet de provoquer les contractions musculaires.

· Plus un repas est volumineux, plus la distension codée par les mécanorécepteurs est importante, plus le rôle excitateur du vague est important.

· Lorsqu’un repas est très volumineux, la vitesse de contraction est très grande.

· Reflexe gastro-iléal et reflexe gastro-colique : la stimulation des mécanorécepteurs gastriques permet l’augmentation de la motricité des segments suivant du tube digestif (ce qui permet de les vider).

Plexus intra-muraux

· Le plexus intra-muraux permet d’établir des reflexes courts.

· Reflexes accélérateurs de la vidange : 

· Point de départ : mécanorécepteurs gastrique.

· Augmente la motricité gastrique.

· Reflexes de ralentissement de la vidange (reflexes entéro-gastrique):

· Point de départ : duodénal. Il se produit lorsque :

· Lipides non digérés.

· pH acide (car dans le duodénum il y a neutralisation de l’acidité gastrique par des bicarbonates).

· Diminue la motricité gastrique.

· Ce produit lorsque le duodénum n’a pas le temps de digérer et absorber le chyme venant de l’estomac.

SNC

· En cas de stress le SNC est à l’origine activation intense du système orthosympathique.

· L’équilibre entre le SNA orthosympathique et le parasympathique est modifié avec une prédominance cette fois ci du SNA orthosympathique donc :

· Diminution de la motricité gastrique.

· pH qui reste longtemps bas au niveau de l’estomac qui pourrait favoriser la survenu d’ulcère.

Contrôle humoral

· La gastrine (secrétée par cellules de l’estomac) et la motiline augmentent l’activité du péristaltisme.

· La cholecystokinine a un effet excitateur également avec le désavantage de provoquer la fermeture du pylore (elle peut inhiber totalement la vidange gastrique).

· Activité inhibitrice :

· Sécrétine.

· GIP.

· GRP (Gastrin Releasing Peptid).
· Somatostatin.

· Vasointestinal peptide.

4. Vomissement

· Explusion force par la bouche du contenu de l’estomac et de la partie supérieure du grêle.

· Il existe un centre du vomissement bulbaire qui coordonne une activité motrice.

· Ce centre peut être mis en jeu de différentes manières (volontaire ou non) :

· Par des facteurs locaux :

· Distension excessive de l’estomac et du grêle).

· Présence d’irritants dans le contenu de l’estomac qui stimule des chémorécepteurs (alcool, certains médicaments et certaines toxines sécrétées par les bactéries).

· Stimulée la paroi postérieure du pharynx (doigts dans la bouche).

· Augmentation de la pression intracrânienne.

· Mal de transport.

· Douleurs intenses.

· Il commence par une forte activation orthosympathique :

· Sueur.

· Pâleur.

· Tachycardie.

· Salivation.

· Inspiration profonde et fermeture de la glotte (pour protéger les voies aériennes).

· Explusion : 

· Contraction des muscles abdominaux qui augmente la pression abdominale et se transmet à l’estomac.

· Contraction du duodénum.

· Ouverture des sphincters œsophagiens inférieur et supérieur.
III. Activité sécrétoire et digestive

1. Rappels épithélium gastrique

· Epithélium cylindrique monostratifié.

· On y retrouve des invaginations appelées cryptes.

· Au fond de ces cryptes s’ouvre des glandes tubulaires où on y retrouve les cellules sécrétrices (qui sécrètent le suc gastrique).

· Ces cellules sécrétrices sont de différents types.

· Cellules retrouvées à tous les niveaux :

· Cellules à mucus (au niveau du collet des glandes).
· Cellules à bicarbonate (qui assure la protection de l’épithélium vis-à-vis du suc gastrique acide et qui contient une enzyme un pourrait le digérer).

· Au niveau du fundus et du corps de l’estomac se trouvent trois types de cellules :

· Cellules sécrétrices d’acide chlorhydrique et de facteur intrinsèque (bord des glandes) appelées cellules bordantes ou cellules pariétales.

· Cellules principales (au fond des glandes) qui sécrètent le pepsinogène.

· Cellules à histamine (l’histamine n’est pas un constituant du suc gastrique).

· Au niveau de l’antre se trouvent des cellules endocrines :

· Cellules G (sécrétion de gastrine).

· Cellules à GRP (Gastrin Releasing Peptid) qui agit par voie endocrine.

· Cellules D (sécrétion de somatostatine).

· Cet épithélium se renouvelle rapidement à une fréquence de 3 à 6jours.
2. La sécrétion acide

· Débit de 1,5L/24 de suc gastrique contenant essentiellement (sécrété par cellules bordantes) :

· Ion H+.

· Ion Cl-
· Eau

· Il est responsable d’un pH très bas du suc gastrique de 1,5.

· Si on compare le taux d’ions H+ du suc gastrique à celle du plasma, on a un facteur de 107 : la concentration en ion H+ et 10 millions de fois plus importante 

· Rôle :

· D’antisepsie pour neutraliser bactérie.

· Permet l’action de deux enzymes :

· Lipase linguale.

· Conversion de la pespinogène en pepsine.

· Action sur les ions ferriques Fe3+ en ion ferreux en Fe2+.

· Ionisation du calcium en sels de calcium.

· Formation de gel à partir des protéines.

· Intervient dans la régulation de la vidange pylorique par ses reflexes entéro-gastrique de ralentissement de la vidange si il y a trop d’ions H+.

· Favorise la sécrétion de sécrétine laquelle permet la sécrétion d’ions bicarbonate.

· Les ions H+ vont permettre de débuter et faciliter la digestion.
a. Mécanisme
· Dans les cellules bordantes on retrouve une forme concentration d’anhydrase carbonique : qui permet la réaction de formation d’acide carbonique (H2CO3-) à partir d’eau et dioxyde de carbone.
· Cet acide carbonique se dissocie en H+ et HCO3-.

· L’ion H+ sort par la pompe à proton :

· Situé au pôle luminal.

· Il est constitué d’un antiport et d’un symport.

· Antiport ATP-dépendant avec absorption de potassium et sécrétion de H+.

· Symport AMPc-dépendant avec sécrétion de chlore et de potassium.

· Inhibiteur de cette pompe : Mopral, assure une inhibition de la sécrétion acide.

· L’ion HCO3- :

· Sort dans le liquide extracellulaire.

·  Antiport ATP-dépendant avec absorption de chlore.

· Flux acidique de chlore : flux de chlore du liquide extracellulaire vers la lumière gastrique, qui se produit en même temps que la lumière.

· Pathologie : en cas de vomissement sécrétés, il y a une production importante de sécrétion acide :

· Donc parallèlement une alcalinisation du sang (par les bicarbonates).

· Une déplétion d’ion bicarbonate.

· Les ions chlore sont également sécrétés grâce un symport avec les ions sodium au niveau des cellules bordantes.

· A chaque flux d’ion il y a un flux d’eau (osmose).
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b. Contrôle

· Les cellules bordantes subissent deux contrôles :

· Nerveux.

· Hormonal.
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Moyens nerveux

· Les cellules bordantes ont une activité sécrétoire par activation du parasympathique (N. vague).

· Le parasympathique intervient grâce à plusieurs neuromédiateurs :
· L’acétylcholine.

· Le GRP. Il peut être sécrété par des cellules gastriques (hormone) et des cellules neuronales (neuromédiateur).

· Le NANC.
· Les neurones cholinergiques du N. vague stimulent (en plus des cellules bordantes) :

· Les cellules à gastrine.

· Les cellules à histamine.

· Les neurones à GRP du N. vague stimulent (en plus des cellules bordante) les cellules à gastrine.

· Les neurones à NANC du N. vague inhibent les cellules à somatostatine.

Moyens humoraux
· Cellules à histamine : stimulent la sécrétion acide des cellules bordantes (par voie paracrine, ce n’est pas une hormone gastro-intestinale).

· Cellules à somatostatine : inhibent la sécrétion acide des cellules bordantes.

· Cellules à gastrine : 

· Stimulent la sécrétion acide des cellules bordantes.

· Stimulent la sécrétion des cellules à histamine.

· Cellules à GRP (Gastrin Releasing Peptid) :

· Stimulent la sécrétion des cellules à gastrine.

· Stimulent la sécrétion acide des cellules bordantes (accessoire).

· Cellules à sécrétine (duodénum) : inhibent la sécrétion acide des cellules bordantes.

· Cellules à GIP (duodénum) : inhibent la sécrétion acide des cellules bordantes.
Mise en jeu
· La mise en jeu de ces moyens ce fait en fonction de la présence des aliments dans le tube digestif.

· Phase céphalique d’excitation (début de sécrétion acide) avant même la présence du bol alimentaire dans l’estomac. La simple pensée, la vue, l’odorat, le gout, la mastication sont à l’origine de reflexes longs (voie efférente vagale) de sécrétion d’ions H+.

· Phase gastrique (présence du bol alimentaire dans l’estomac) :

· Distension de la paroi gastrique (mécanorécepteurs).

· Augmentation du pH.

· Présence d’ion calcium.

· Présence de peptones (produits de digestion des protéines par la gastrine).

A l’origine de reflexes longs et courts gastro-gastriques qui peuvent provoquer (selon le pH) :

· Une excitation (si pH supérieur à 5).

· Une inhibition (si pH inférieur à 5) essentiellement sous l’effet de la somatostatine.

· Phase intestinale (après la vidange pylorique, par la présence de chyme dans le duodénum) d’inhibition de sécrétion acide par la sécrétine et le GIP sous l’influence de :

· Distension du duodénum.

· pH acide.

· Présence de certains nutriments dans le duodénum.
3. Sécrétions organiques
a. Mucines
· Le mucus (glycoprotéines) sécrété au niveau du collet des glandes gastriques. Elles permettent la constitution de gel qui a un rôle protecteur physique de la muqueuse gastrique en la recouvrant.

· En même temps que le mucus, sont sécrétés des ions bicarbonates qui localement tamponne l’acidité et protège l’épithélium gastrique.

· Pharmacologie : les anti-inflammatoires inhibent la sécrétions d’ions bicarbonate, d’où l’effet indésirable d’ulcère gastrique. On met un traitement adjuvent qui protège la muqueuse gastrique (cytotek®).
b. Pepsinogène
· Longue chaine d’acide aminé au sein desquels se trouve une chaine qui constitue la pepsine.

· La pepsine n’est libérée que si le pH est inférieur à 5.

· La pepsine est une protéase (digère les protéines) :

· Elle a une action protéolytique surtout sur les protéines ayant une chaine aromatique.

· Elle libère au cours de son action des peptones (gros polypeptides) qui stimulent la sécrétion de gastrine (intervention indirecte dans la sécrétion acide).

· Le contrôle de la sécrétion du pepsinogène (par les cellules principales) :

· Contrôle nerveux : action excitatrice du parasympathique.

· Contrôle humoral : la gastrine (essentiellement).

· La sécrétion est augmentée grâce à la prise alimentaire.
c. facteur intrinsèque
· Glycoprotéine sécrétée au niveau des cellules bordantes.

· Il est indispensable à l’absorption intestinale de la vitamine B12.

· Pathologie : son absence est à l’origine de l’anémie de Biermer.

· Application : en cas de gastrectomie on supplément les patients en facteurs intrinsèques.
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