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Introduction 

La pollution est devenue en quelques décennies un des problèmes majeurs 

qui menace notre globe terrestre, elle perturbe la stabilité des écosystèmes et peut 

avoir des conséquences irréversibles (Benkroud et Dimeche, 2001 ). 

Par ailleurs, le développement technologique a favorisé la pollution de 

l'environnement suite à l'apparition des industries comme, l'énergie nucléaire 

!'industries chimique et minéaire et par conséquent, les produits de ces activités 

dont la plupart sont non dégradable, sont dispersés dans la nature à savoir les 

métaux lourds qui ont un effet toxique qui affectent les fonctions biologiques 

(Barbera et al. 1993). 

Les métaux lourds tel que le plomb, le mercure et le cadmium ont une large 

gamme de toxicité, ils peuvent atteindre le sang, les reins, Je foie, système 

respiratoire et le système nerveux, leurs effets toxiques est lié à la durée de 

l'exposition, à la présence et à la concentration du métal (Boisset et Narbonne, 

1996). 

Le Cadmium est considéré comme un des métaux toxiques (Anderson et al 

.,1986; Waalkesd et Hems,1991; Sapunar et al.,1996 ;Jin et al.,1998). Il a été 

découvert en 181 ?à partir d'un minerai et en 1944, son importance a été démontrée 

suite aux déchets produits par les mines « Camioca »Japon où il a été enregistré 

des symptômes chez des habitants le long d'un fleuve situé en aval d'une mine de 

cadmium (kajkawa et al., 1974), représentés par des douleurs atroces au niveau 

des os, c'est la maladie« Itai-Itai- Byo »( Brouwer,1999). 
' 

Vu l'importance du cadmium comme métal toxique menaçant la santé des 

être vivants, nous nous somme intéressé dans cette étude à étudier l'effet toxique 

du cadmium sur quelques paramètres biochimiques (créatinine, urée, protéines, 

calcium et phosphate alcaline) dans le sérum des rats traités par le cadmium à deux 

doses différentes. 

1 



apilre 8 
@= efynlhèse {/3ibliographique 



Chapitre I synthèse bibliographique 

1. Métaux lourds 

Les métaux représentent une classe particulière de toxiques, ils sont présents 

à l'état stable dans la nature. Leur forme chimique peut être modifiée par des 

facteurs physico-chimiques, biologiques, ou par les activités humaines 

(Frank, 1992). 

1.1 Classification de métaux lourds 

Les métaux lourds peuvent être classés en deux groupes: 

1.1.1 Les métaux biogènes 

Ce sont des constituants normaux de la matière vivante, des catalyseurs ou 

encore des transporteurs d'électrons dans les chaînes respiratoires, le Zinc fait 

partie intégrante de nombreux metallo-enzymes et sa concentration influe sur un 

grand nombre de processus métaboliques (Benkroud et Dimeche, 2001 ). 

1.1.2 Les métaux toxiques 

Ce sont des métaux dont le rôle biologique n'est pas encore découvert, ils 

sont représentés par le cadmium, le mercure, le plomb et l'arsenic, les plus 

préoccupants sont: le plomb et le cadmium (Benkroud et Dimeche, 2001 ). 

2. Le cadmium 

Le cadmium est un métal blanc argenté, brillant relativement non 

déformable il appartient au groupe IIb de la classification périodique des éléments, 

qui a été découvert par le chimiste Allemand: F. Stromeyer dans une minerai de 

Zinc (la somatotrophine) qui remonte à 1817 (Benkroud et Dimeche, 2001 ). 

2.1 Propriétés physico-chimiques du cadmium 

Comme tout les métaux lourds, le cadmium est caractérisé par une densité 

de 8.6, fondant à 320.9° et bouillant à 778°, il est volatil à haute température et se 

brûle en émettant des fumées jaune rougeâtre, plus ou moins foncé, c'est l'oxyde du 

cadmium (Benkroud et Dimeche, 2001 ). 

Numéro atomique : 48 

Valence: 2 

Masse atomique: 112.41 g/mol. 

Densité de vapeur : 3. 9 

2 



Chapitre 1 synthèse bibliographique 

2.2 Les sources d'exposition 

Le cadmium est distribué largement, quoi qu'à faible concentration dans 

l'ensemble de l'écorce terrestre mais les sources anthropiques jouent un rôle 

beaucoup plus important que les sources naturelles dans la dissémination de cet 

élément au sien de la biosphère, sa grande diffusibilité facilite sa dispersion dans le 

sol et l'environnement aquatique (Hiscock, 1983). 

2.2.1 Les sources d'exposition professionneJJes 

Les utilisations industrielles du cadmium étant très dispersives 

(Kazantzis, 1986). 

Il est utilisé dans plusieurs domaines : 

• L'industrie de Zinc et l'extraction du cadmium à partir de ses résidus. 

• Cadmiage des métaux (fer, arsenic, cuivre). 

• Alliages du cadmium a l'acier (fabrication de roulements à billes), ou Zinc et 

au cuivre (câbles électriques). 

• Fabrication de bâtons de soudure ou manganèse cadmium. 

• Usage dans l'industrie atomique pour capter l'excès des neutrons. 

• Pigments pour peinture (emploi du soufre au jaune cadmium). 

• Les Sels minéraux sont utilisés comme stabilisants dans l'industrie des 

matières plastiques. 

• Fabrication de cellules électriques (Lauwerys., 1982 

Le tableau suivant présente les pourcentages. 

2.2.2 Sources exposition non professionnelle 

2.2.2.1 Milieu aquatique 

En milieu aquatique, le cadmium est adsorbé à raison de 213 à 3/4 par les 

matières en suspension, sous l'action d'agents complexant, il peut être remobilisé à 

partir des sédiments, cependant la toxicité pour les poissons est entre autre fonction 

de la teneur de l'eau en calcium. De manière générale, on peut dire que les taux de 

calcium élevés tendent à réduire l'effet toxique du cadmium sur les poissons 

(Boudène, 1986). 

3 



Chapitre 1 synthèse bibliographique 

La capacité d'auto- épuration biologique des eaux de surface et des eaux 

souterraines est affectée d'une concentration de cadmium de O. lmg/l. 

2.2.2.2 Sol 

La teneur en cadmium du sol est inférieure à lmg/kg (1 %), la présence 

d'industrie d'extraction et de raffinage de minerais cadmifères, ou celle de 

fonderies de métaux non ferreux, peut entraîner une contamination des sols très 

marquée (Tsuchiya, 1976). Dans la mesure où le cadmium est adsorbé sur les 

particules organiques du sol, son transport par lessivage est pratiquement nul. 

L'horizon où s'accumule le cadmium est la rhizosphère. Lorsque le pH est égal à 

6.5, la biodisponibilité du cadmium est au plus bas, mais sa fixation par les plantes 

augmente à mesure que le pH du sol diminue (Boudène, 1986). 

2.2.2.3 Les aliments 

L'exposition de la population dans son ensemble au cadmium présent dans 

l'environnement, fait que l'origine alimentaire contribue majoritairement à 

l'augmentation de la charge corporelle (Elinder 1986), presque tout les aliments 

contiennent du cadmium, mais les teneurs sont très variables. L'inventaire de la 

qualité donne une valeur moyenne de 220 ug par semaine pour la population 

française (I.N.Q, 1983). 

Les légumes et les fruits (environ 30% ), les fromages et les produits laitiers 

(18.5%) et les produits à base de céréales (16%) qui sont en raison de leur 

consommation importante, les principaux vecteurs du cadmium alimentaire, loin 

devant les abats (5.5%), la charcuterie (2.7%) et les poisson (2.6%) (Prugarova et 

al., 1988). 

2.2.2.4 Le tabac et les cigarettes 

Des études ont montrés que les fumeurs peuvent être exposés au cadmium 

par la cigarette (Elinder 1986). Ils ont estimé que la consommation d'un paquet de 

cigarette par jours pendant vingt ans est susceptible d'entraîner l'accumulation de 

cadmium dans le cortex rénal environ de 30mg/l (Bernard et Lauwerys, 1991). 

4 
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Tableau N°1: utilisation du cadmium (1982), production mondial 19700t 

(1986). 

Domaine d'utilisation Utilisation en% 

Couches protectrices 29 

Piles 29 

Pigments 24 

Stabilisateurs 12 

Alliages et autres 6 

2.3 Les voies de pénétration 

Le cadmium est un toxique accumulatif, sa présence dans les tissus humains 

est anormale (2001 ,~L...c::, .J ~~), il peut être absorbé par les voies respiratoires 

et les voies digestives. 

2.3.1 Voie respiratoire 

L'absorption respiratoire présente une principale voie de pollution par le 

cadmium absorbé et accumulé dans les poumons (Lauwverys, 1982). 

En milieu professionnel, le taux d'absorption de cadmium le plus élevé au 

niveau du système respiratoire provient de l'air inhalé (2001 ,~L...c::, .J ~~) 

Comme le plomb et le cadmium peuvent se trouver sous forme de vapeur, de gaz 

ou de particules dans l'atmosphère, la capacité de gaz et des vapeurs à pénétrer 

dans les voies aériennes dépend de leur solubilité dans l'eau, car le gaz est absorbé 

au niveau haut de l'appareil respiratoire, en particulier au niveau de nez (Dossing et 

Paulev, 1983). 

Cependant les vapeurs et les gaz sont des composés métalliques, 

généralement peu soluble dans l'eau et de ce fait migrent jusqu'aux alvéoles, ou ils 

passent dans le sang lors des échanges air-sang. Des particules métalliques peuvent 

se déposer dans le tractus respiratoire par plusieurs procédés: 

• les particules les plus grosses quand elles sont soumises à un flux d'air 

apportant. 

5 



Chapitre! synthèse bibliographique 

• Sédimentation pour les poussières d'assez grande taille quand elles sont 

véhiculées par un flux assez faible. 

• Diffusion pour les particules les plus petites. 

2.3.2 Facteurs susceptibles de modifier l'absorption par voie respiratoire 

De nombreux facteurs peuvent influer sur l'absorption du cadmium au 

niveau des voies respiratoires: 

..... l'état physique du métal: gaz, vapeur ou particules solides . 

.Â. Sa spéciation: les particules les plus petites sont inhalées jusqu'aux alvéoles 

pulmonaires dans une plus grande proportion que les particules plus larges de 

sulfure de cadmium et les particules d'oxyde de cadmium sont plus facilement 

absorbées vers les courants sanguins (Dossing et Paulev, 1983) . 

..... La taille des particules: l'absorption respiratoire des poussières les plus fines est 

très importante (Botta et al.1916). 

Â. L'hygroscopie des particules, et leur solubilité dans l'eau (Borghetti et al., 

1973). 

Â. Le type d'opération effectué lors de la manipulation de ces composés (Olivier et 

Molyneux, 197 5). 

Â. L'état de la muqueuse respiratoire (Borghetti et al. ,1973) . 

..... Le rythme et la profondeur de la respiration qui peut être modifié en fonction de 

l'effort à complir au cours du travail (Stankovic, 1971) . 

..... Les habitudes tabagiques du sujet (Gartside et al., 1982). 

2.3.3 Voie digestive 

La quantité du cadmium ingérée par la voie gastro-intestinal est moins faible 

par rapport à la voie respiratoire, elle est de ±6% chez l'adulte masculin par jour, 

selon l'origine des aliments, bien que l'ingestion puisse jouer un rôle non 

négligeable quand les travailleurs ne respect pas les règles d'hygiène (Lauwerys, 

1982). 
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2.3.4 Facteurs susceptibles de modifier l'absorption par voie digestive 

Certaines substances favorisent le passage du cadmium vers le sang, il s'agit 

de citrate de sodium, acide ascorbique, lactose , vitamine D, acides aminés, 

protéines et graisses ,l'absorption de cadmium dépendrait nom seulement de la 

quantité de graisse contenue dans le régime mais également de leur type 

( Dimichele, 1984), ajoutant aussi l'age, déficience en fer et en calcium, des études 

ont montré qu'une diminution dans la quantité du fer stockée, provoque une 

augmentation d'absorption du cadmium plus de 15% de la quantité qui est déjà 

ingéré> par rapport aux individus qui ont une quantité suffisante du fer stockée. 

(Lauwerys> 1982). 

Il est marqué que l'absorption du cadmium chez les femmes est plus que 

chez les hommes (2001 '~~.J ~~). 

Ainsi que l'habitude tabagique peut conduire à l'absorption supplémentaire 

de 1 à 2 µg de cadmium par jour, quantité équivalente si non supérieure à celle 

absorbée au long du tractus digestif (Blinder et al .)916). 

2.4. Métabolisme du cadmium 

Comme tout élément toxique le cadmium est un toxique accumulatif qui 

s'élimine très lentement de l'organisme sa demi vie biologique est de plusieurs 

années d'environ 15 à 30 ans. 

Le cadmium subit des interactions métaboliques au mveau des liquides 

biologiques, des organes cibles dont notre organisme fabrique une barrière de 

défense contre cet agent externe. 

a) Dans le sang 

Il est en majeur partie (90-95) %, intra-érythrocytaire, fixé à l'hémoglobine 

et à la métallo-thionine (Carlson et Friberg, 1957). 

b) Dans les tissus 

Il se fixe sélectivement sur une protéine de faible poids moléculaire, riche en 

groupement SH, la métallo-thionine dont la synthèse est stimulée suite à 

l'exposition au cadmium (Colucci et al., 1975). 
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Le transport du cadmium du foie vers les autres organes se fait sous forme 

de complexe, cadmium métallo-thionine (CdMT), lequel est d'ailleurs plus toxique 

pour les reins que les sels du cadmium. 

Il semble cependant que la protéine non circulante synthétisée in situ suite à 

l'accumulation de cadmium dans les organes protéges ceux-ci contre sa toxicité. 

Le cadmium absorbé s'élimine en partie par les voies urinaire et intestinales 

et par les phanères. 

Le cadmium excrété par les voies billiares et éventuellement par le pancréas 

est en majeure partie réabsorbée par le tube digestif. 

2.5 La cinétique du cadmium 

Comme tout les métaux, le cadmium absorbé passe dans le compartiment 

plasmatique, et à partir du quel il sera distribué aux érythrocytes, aux protéines 

plasmatiques aux tissus mous et aux tissus durs .. 

admium lié aux tissus durs 
os dense, cheveux, dents) 

bsorption 
espiratoire et 

gastro- intestinale 

admium lié aux 
'iythrocytes 

admium lié aux tissus rein 

xcrétion urine, 
1-----sueur fesses 

admium lié aux protéines 
u plasma 

Fig. 1: Modèle cinétique du cadmium selon (Baloh, 1974). 

3. Différents types d'intoxication 

a) L'intoxication aiguë 

L'exposition de courte durée et l'absorption rapide d'un toxique à une dose 

unique ou multiple sur une période ne dépassant pas 24 heures, en générale les 

manifestations d'intoxication se développent rapidement, la mort ou la guérison 

surviennent sans retard (Lauwerys, 1982). 
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: A - Signes cliniques 

Ils sont variables en fonction de la voie d•entrée: 

"' Par ingestion: 

svnthèse bibliographique 

L'ingestion de dérivés inorganiques du cadmium est rapidement suivie de 

troubles digestifs intenses (douleurs abdominales, vomissement souvent sanglants, 

diarrhée), les pertes responsables d'une hypovolemie et de désordres 

hydroelecrolytiques (Chantal et al., 2002). 

Dans l'industrie, notamment dans les fabriques d'accumulateurs, de 

production des sels de cadmium et chez les ouvriers qui prenaient un repas après 

avoir manipulé des bâtons de soudure au cadmium, il survient un épidose gastro

entérite avec crampes épigastriques, vomissements par fois sanguinolent 

(Lauwerys, 1982). 

*Par inhalation 

L'inhalation de fumés d'oxyde de cadmium entraîne après quelques jours de 

latence, l'apparition des signes d'irritation des voies respiratoires ; douleur retro 

sternale, toux sèche, dyspnée (Chantal et al., 2002) et il est signalé que à 15-20% 

de la mort survenant 1 à 3 jours après l'exposition (Lauwerys, 1982). 

b) L'intoxication subaiguë 

Dans ce cas, des expositions fréquentes ou répétées sur une période de 

plusieurs jours ou semaines sont nécessaires avant que des symptômes 

n'apparaissent (Lauwerys, 1982). 

c) L'intoxication chronique 

Il s'agit d'expositions répétées pendant une longue période de temps (en 

général pendant toute la durée de la vie de l'animal de laboratoire), des signes 

cliniques d'intoxication se manifestent : 

Soit parce que le poison s'accumule dans l'organisme c'est-à-dire que la 

quantité éliminée est inférieure à la quantité absorbée. La concentration du toxique 

dans l'organisme augmente progressivement jusqu'à l'obtention d'une 

concentration suffisante pour engendrer des manifestations cliniques (Lawerys,, 

1982). 
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4. Effets toxiques majeurs du cadmium chez l'animal et l'homme 

4.1 Effet néphrotoxique 

L'exposition chronique au cadmium, qu'elle soit d'origine professionnelle ou 

environnementale entraîne l'apparition d'une néphropathie irréversible, pouvant 

évaluer vers l'insuffisance rénale qui à été étudié extensivement chez les rongeurs 

et chez l'homme, le mécanisme de la néphropathie induite par l'exposition à long 

terme au métal commence à être bien connus (Fowler, 1992) 

Les ions Cd+2 sont stockés dans le foie sous forme de complexe avec la 

métallo-thionine (CdMT), puis véhiculés par la circulation sanguine jusqu'aux 

reins, ce complexe est réabsorbé de manière quasi-quantitative (>99- 97% ), par 

l'épithélium du tubule proximal et rapidement dégradé dans les lysosomes de ces 

cellules lors de cette protéolyse, des ions Cd sont libérés dans le cytosol et peuvent 

atteindre d'autre territoires subcellulaires comme les mitochondries, ils déclenchent 

également dans ces cellules la biosynthèse de novo Mf (Bernard et lauwerys,, 

1991). 

Toutefois lorsque la capacité de liaison de cette protéine est dépassée,ill 

apparaît un trouble fonctionnel à caractère irréversible de la réabsorption des 

protéines de bas poids moléculaire d'ions comme exemple Ca +2
, et de petites 

molécules comme le glucose et les aminoacides, qui sont normalement présents 

dans le filtra glomérulaire, par ailleurs l'atrophie et la dégénérescence des cellules 

du tube proximal est compensée par un phénomène de régénérescence de sorte que 

l'enzymurie :(exemple :Alanin-aminopeptidase ... ), provient d'une cytolyse et 

d'une synthèse compensatrice et d'une manière moins systématique et plus tardive 

une modification de la perméabilité sélective du glomérule aux protéines de haut 

poids moléculaire (Albumine,Transferrine, IgG) ( Fowler, 1992). 

Chez le rat l'administration parentérale ou sous cutanée de Cd.Mt provoque 

dans un délai très rapide une augmentation du calcium suivie de protéinurie (B2-

micro globuline, B.2-MG) et une L'excrétion urinaire d'enzymes comme la N-acetyl 

B-glucosaminidase et la y- glutamyltranpe ptidase (Jin et al ., 1992). 
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Ce modèle expérimental reproduit fidèlement l'atteinte rénale observée dans 

l'exposition à long terme chez l'homme (Maitani et al., 1988). 

Il est possible de préciser le taux de l'intoxication par le cadmium en 

mesurant la quantité stockée dans les reins (Lauwerys, 1982). 

4.2 Effet ostéotoxique 

Cet effet est dû à la conséquence de la fuite phosphocalcique urinaire, le 

cadmium provoque une ostéomalacie avec une déminéralisation prédominante au 

niveau du bassin qui est le siège de fissurations osseuses (stries de looser milkman) 

et de facteurs spontanées (Chantal et al., 2002), amenant le sujet à marquer de 

petits pas douloureux, cette lésion à été observée au Japon, syndrome "d'ITaï-ITaï" 

qui se caractérise par une insuffisance rénal associée à l'ostéoporose et à 

l'ostéomalacie (Nogawa et al., 1987). 

4.3 Effet sur la reproduction et le développement 

Chez les rongeurs rats et souris, l'exposition aiguë au cadmium occasionne 

au niveau des testicules des lésions vasculaires et des œdèmes interstitiels qui 

entraînent une diminution de la production d'androgène et l'inhibition de la 

spermatogenèse. 

Chez les femelles des rongeurs l'exposition prés et postnatale au cadmium 

entraîne une altération de la production d'oestrogènes et la mise en place de la 

fonction utéro-ovarienne à l'âge adulte, la fonction utéro-avarienne est également 

affectée et l'implantation et le développement de l'embryon sont perturbés. 

(Bhattachruya et al., 1988). 

Pru· aillew·s il est bien établi que chez les manllllÎfères y compris l'homme 

l'exposition maternelle au cadmium entraîne une accumulation placentaire 

préférentielle de celui-ci par rapport au Zinc, impliquant la synthèse de la métallo

thionine (Goyer, 1991). 

Des chercheurs ont mis l'hypothèse que la réduction du rapport Zn/Cd 

observé chez les mères consommatrices de tabac pouvait réduire la croissance 

fœtale et abaisser significativement le poids de naissance. (Kuhnc11 et al., 1988). 
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4.4 Effet mutagène et cancérigène 

Le centre international de recherche sur le cancer a classé le cadmium dans 

le premier groupe de substances certainement cancérogènes pour l'espèce humaine 

et aussi pour les rongeurs (rat, souris), lorsqu'il est administré par voie sous

cutanée, intra- musculaire, respiratoire et oral (Waalkes, 1992). 

Les organes cibles de l'effet cancérogène du cadmium sont, le poumon, les 

testicules, la prostate et les organes hématopoïétiques. 

Les données épidémiologiques concernant des travailleurs exposés à long 

termes aux poussière et fumées d'oxyde de cadmium par la voie respiratoire 

révèlent l'apparition de certains cancers, dont les cancers du poumon, du naso

phrynx et de manière beaucoup plus discutable de la prostate (Kotsonis et 

K.laassen, 1978). 

4.5 Effet sur le système cardiovasculaire 

Il a été démontré que l'exposition au cadmium dans l'eau de boisson à des 

concentrations comprises entre 0,1 et 0,5mgll pendant 6 à 18 mois peut entraîner 

une augmentation significative de la pression systolique chez le rat femelle (Perry 

et al., 1977), cependant cet effet hypertenseur n'a pu être observer que dans un 

nombre limité d'expérimentations (Frickenhaus et al., 1976). 

Par ailleurs il a été démontré que le cadmium (sous forme de chlorure) 

administré dans l'eau de boisson a la concentration de 0,2 mgll pendant 12 

semaines, provoque une réduction significative du diamètre des artérioles ainsi 

une fibrose diffuse des capillaires péri tubulaires (Fowler et al., 1975). 

D'autres données expérimentales obtenues également chez le rat, ont permet 

d'établir que le cadmium modifie les propriétés mécaniques de la paroi artérielle 

(Terpin et al., 1980). 

4.6 Effet sur les dents 

Il s'agit d'une pigmentation jaune de l'email qui débute en bague au collet de 

la dent et s'étend vers le bas (lauwerys , 1982), cette coloration des dents est due à 

une réaction chimique entre le sulfocynate de la sueur est le cadmium qui forme 

des pigments cylindriques sur les dents (2001 ,~L..aJ ~~). 
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Selon Friberg (1959), la dent jaune cadmique constitue un signe clinique très 

caractéristique devant attirer l'attention sur une imprégnation par le cadmium. 

5. La créatinine 

5.1 Caractères généraux de la créatinine 

La créatinine est une substance azotée provenant de la dégradation de la 

créatine qui joue un rôle dans la contraction musculaire, elle est éliminée 

uniquement par filtration glomérulaire. 

La production quotidienne de la créatine est constante pour un sujet donné et 

indépendante des apports alimentaires, l'augmentation du taux de la créatinine est 

proportionnelle à la diminution de la filtration glomérulaire fondamentale pour 

juger de l'importance du déficit de la filtration glomérulaire et donc du déficit 

fonctionnel rénale (Bousbia et al., 2001 ). 

5.2 La structure de la créatinine 

_,.-/NH~~~~~ 

HN = c~ 
~N---

dH3 
Schéma 1: formule enveloppé de la créatinine PM : 113 

(Bouneh, Derkaouin, 2001 ). 

5.3 Biosynthèse de la créatinine 

La créatinine est un produit du métabolisme musculaire qui dérive de la 

créatine celle-ci est synthétisée au niveau du foie par méthylation. (réaction 3) de 

la glycocyamine ou acide guamido-acétique, produit dans le rein par transfert du 

groupement guamidique de l'arginine sur la glycine (réaction let 2 )libérée dans la 

circulation générale, la créatine captée par les cellules musculaire est transformée 

par une Kinase (réaction 4)en créatine phosphate (réserve d'énergie), l'ars de la 

synthèse de l'ATP (réaction 5), la perte simultanée d'une molécule d'eau entraîne la 

cyclisation de la créatine en créatinine, réaction qui est chez l'homme irréversible. 

(Bousbia et al., 2001 ), la créatinine est éliminé par le rein dans~. s-. , ~ 
"•' . 
'·~ . ~ 

. 1' . : ~ 

~( ,,, , ~.:./\,p 

z~u;;, 
13 ~.~\\'; 
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NH2 NH2 

1 1 
C=NH --=-1--c-NH 

1 1 
C=OH + 
j NH1 

(CH2)3 1 -

j CH2 
CH-NH2 1 

1 COOH 
COOH 

Arginine Glycine 

NH=C---NH 

1 

CH::rN 

JH2---t C=O .. 
I 

Créatinine H10 
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NH2 

1 
-~2--~-NH 

1 
NH 

1 
NH2 

1 
COOH 

Glycocyamine 

3r- CH~ 

NH2 

1 
C=NH 

1 

CH~ 
4 1 . 

COOH 

CHi-N 

1 
CH2 

1 
COOH 

Créatine phosphate Créatine 

Schéma 2:L a biosynthèse de la créatine et de la créatinine (Charrel,1991). 

6. L'urée 

6.1 Caractères généraux de l'urée 

L'urée est une substance azotée provenant de la destruction des protéines 

d'origine alimentaire ou constitives des tissus humains. c'est le produit ultime du 

catabolisme protidique et notamment de ses groupements -NHi- elle est 

essentiellement synthétisée au niveau hépatique et son taux de production dépend 

du catabolisme protidique: apports azotés alimentaires et catabolisme endogène. 

Petite molécule très diffusible, l'urée est répartie de façon a peu prés égale 

dans tout les tissus et les liquides biologiques en fonction de leur teneur en eau, 

cette répartition est presque homogène, cependant, son élimination est 

essentiellement rénale et résulte d'une filtration glomérulaire presque totale, suivie 
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des conditions normales de filtration, d\me réabsorption portant sur 40% de la 

quantité filtrée, dans son taux sanguin va donc dépendre de la production, de 

l'élimination rénale et de l'état d'hydratation (Charrel ,1991). 

NH2 

O = C_......---_ 
NH2 

6.2 Biosynthèse de l'urée 

L'urée est éliminée à 90% dans une urine après filtration glomérulaire et 

réabsorption tubulaire partielle (Arrada,2002). 

Acide aminé 
(Alimentation) désamination 

décarboscylation 

Acide Animés 
(Dégradation de protéines) 

Urine 

~ 
+ foie .., urée peu ___ .,. 

NH-1 Toxique 

NH3 
Très Toxique 

Schéma 3:La biosynthèse de l'urée. 

6.3 Concentration de l'urée dans le sang 

Urine 

La concentration de l'urée dans le plasma d'un individu adulte et sain qui 

prend les repas normaux de protéines en température neutre atteint 0 .18 à 0. 5 5 g/I 

(2001, ~La .J ~~), les valeurs de l'urée varient en fonction de l'âge. 

Tableau II: variation des valeurs de l'urée en fonction de l'âge d'après (Arrada et 

al., 2002). 

Sujet Concentration de l'urée sanguine 

Adultes 0.15 ---. 0.55 g/l 

Enfants 0.10 ---. 0.14 g/l 

Nourrissantes 0.05 ---. 0.10 g/l 
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6.4 Le cycle de l'urée 

lère étape: 

synthèse bibliographique 

La formation de carbomoyl phosphate à partir de co2 et NH3, nécessite deux 

molécules d'ATP et N-Acetyl Glutamate. 

N-Acetyl Glutamate 

NH2-C-OP 

2ATP 2ADP+P ( carbomoyl phosphate) 

2ème étape: 

C'est la réaction ou il y ait une formation de citru11ine et une libération de 

phosphate. 

carbomoyl phosphat~------- citrulline + P + H 

3ème étape: 

Cette étape consiste en une formation d'Arginosuccinie aux dépens d'une 

molécule d'ATP. 

Citrulline + Aspartate + A TP ---• Argininosuccinie + AMP + pi 

Acide argininosuccie Arginine + Fumarate 
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4~me éta, pe: 
A ce ruveau l'arginine en présence d'eau donne la formation d1urèe et 

l' ornithine. 
Arginine + H20 ------- urée + ornithine 

Cytosol 

Arginine 

Fumarate 

Urée 
NH2-C-NH2 

ornithine 

Argininosuccinate 

AMP+PP 

ATP Citrulline 

Asportate 

ÎTransamination en 
oscaloacétate 

Glutamate 

Î 
Transamination en 
a - cétoglutarate 

Amino- acides 

Amino- acides 

transorrunation en 
a - cétoglutarate 

Glutamate 

l 
Glutamate 

Glutamate 
, de hydrogène 

a- cet 
glutaro NIL 

v4ATP 

Ornithine !"-2 ADP +Pi 

* Corbomoyl phosphate 

~lline 

Mitochondrie 

Schéma 4: Le cycle de l'urée, d'après (2001,~l....a_, ~~). 
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7. phosphatase alcaline 

C'est une enzyme libérant de l'acide phosphorique présente dans nombreux 

organismes et tissus, ainsi que dans le sang de ce fait la structure protéique 

hydrolyse les esters de l'acide phosphorique, c'est à dire qu'elle attachent un ester 

combinant d'un acide avec un Alcool, pour en détacher l'acide phosphorique 

lequel est utilisé ailleurs ou éliminé dans les urines, on distingue deux types en 

fonction de leurs pH optimal d'action, les phosphatases alcalines qui agissent en 

milieu alcalin qui sont essentiellement présentes dans le foie et les tissus osseux et 

les phosphatases acides qui agissent en milieu acide. 

Le taux sérique de la phosphatase alcaline mesuré dans un prélèvement 

sanguin, permet d'évaluer les fonctions biologiques du foie, ce taux est très élevé 

en cas de cholestase (manifestation liée à diminution ou l'arrêt de la sécrétion 

biliaire et en cas d'autre affections en particulier osseuse, le taux de phosphatase, 

acide quant à lui augmente en cas de cancer de la prostate). 

Le taux sérique de phosphatases alcalines ne diminue qu'exceptionnellement 

en cas d'hypidrophosphatasie, une maladie héréditaire se traduisant par un 

rachitisme et des troubles dentaires (Radwane Salah, 2001 ). 

8. Calcium 

Le calcium est un élément chimique présent dans la nature et dans le corps 

humain, ou il est indispensable à la solidité osseuse et un fonctionnement des 

cellules musculaires et nerveuses (Wang Cet Bhattacharyya M.K, 1993). 

Le calcium est l'élément cinq entre les éléments de tableau périodique, la 

proportion de Ca2
+ est de l'ordre de 3,5%, la masse atomique est égale à 40,08 il est 

utilisé en deux formes différentes: 

- La forme cristalline, (phosphate de calcium), qui entre dans la composition 

du squelette cette forme représente un réservoir d'environ 1200g chez 

l'homme. 

- La forme raciste, la concentration de cette forme entre les cellules est faible 

estimée d'environ 10-1 OO nanomole!Iitre, en comparent avec la 

concentration la forme externe des cellules qui reste constante est estimée à 
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2,5 mmole/litre, les cellules sont plus sensible ce qui augmente la 

concentration du calcium intra cellulaire, le calcium est considéré comme un 

médiateur pour activer plusieurs enzymes (200 I ,~\...a_, ~~). 

8.1 Besoins de l'organisme 

Le calcium est stocké dans les os qui contiennent environ lK.ilogramme soit 

99% du calcium de l'organisme, il assure la solidité sous forme de phosphate et de 

citrate de calcium, il intervient dans le fonctionnement des muscles, en particulier 

du myocarde, et dans la commande des muscles par les nerfs (2001 ,~L..a _, ~~). 

8.2 Les rôles du calcium 

Le calcium intervient dans plusieurs processus: 

- Contrôle du transport ionique entre les tissus. 

- Contrôle et l'activation des enzymes. 

- Joue un rôle dans la coagulation du sang (activation des facteurs de la 

coagulation). 

- Joue un rôle d'un 2eme messager dans la cellule. 

- Joue un rôle dans la sécrétion cellulaire. 

8.3 L'absorption du calcium 

Le degré de l'absorption du calcium diffère d'un individu à un autre, il est 

d'environ 20 à 25%, t' absorption est assurée par deux mécanismes le transport 

négatif effectué par diffusion simple et le transport actif effectué au niveau du 

duodénum le calcium est transporte à l'aide d'une protéine spéciale, il est actif à la 

présence de la vitamine D (2001, ~L...a _, ~~). 

9. Les protéines 

Les protéines au nombre d'une centaine forment un groupe très hétérogène 

comprenant des holoprotéines (constitués d'acides aminés uniquement), et des 

hétéroprotéines (métalloprotéines, lipoprotéines et glycoprotéines). 

Elles interviennent dans le maintien de la pression oncotique, dans la 

coagulation, dans le transport des substances physiologiques (fer, cuivre, bilirubine 

libre et certaines hormones ... ), dans l'immunité humorale, dans l'inhibition de 

protéases circulant dans le plasma. 
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Les variations du taux global des protéines présentent une valeur 

d'orientation diagnostique, devant être complété par un bilan plus spécifique. 

Les protéines sériques et urinaires sont dosées qualitativement par la 

méthode colorimétrique du biuret, et qualitativement par électrophorèse ou 

immunoélectrophorèse, la quantité de protéine urinaire reflètent très souvent le 

type de l'atteinte rénale (Bousbia et al., 2001). 

L'analyse quantitative des déférentes fractions de protéines révèle donc un 

intérêt considérable aussi bien pour préciser le type de la néphropathie ou pour 

décaler des signes précoces d'une néphrotoxicite (Bousbia et al.,2001). 
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1- Entretien des animauxt 

Dans Ja présente étude nous avons utilisé les rats blancs de souche wistar 

comme tnodèle expérimental. 

Les htts ont êté mis datts des cages en plastique où i1s peuvent avoir de 1a 

nourritutè en forme de croquette et de Peau, les cages ont été nettoyés un jour sur 

deux régulièrement avec renouve11ement de la literie, l'animalerie est maintenue à 

une photopériode de l 2h/24h. 

2- Préparation du traitement : 

Nous avons utilisés le chlorure du cadmium (CdCli) co1nme traitement, les 

rats ont été traités par deux doses différentes 0,2g/l et 0,4g/l, qui ont été choisie 

selon la bibliographie (Fowler et al.,1975 ;Rjanna et a/.,1984)~;i;i'~ ces deux doses 

ont été obtenues en ajoutant la q~antité désirée du CdCh dam; un litre d1eau de 

boisson. 

200mg CdCh -----. 

400 mg CdCh _~ __ _ 

1000 ml. (Eau). 

1000 ml. (Eau). 

3 -Traitement des animaux 

Le traitement des rats un mois (quatre semaines), 14 rats ont été utilisés pour 

celle étude, repartis en trois lots à raison que : 

• Le premier lot : contient quatre rats témoins recevant quotidiennement de 

la nourriture el de J' eau potable. 

• Deuxième lot: contient cinq rats, recevant le même régime alimentaire que 

les témoins el de l'eau traitée à la dose 0,2g/l. 

• Troisième lot: contient cinq rats aussi, recevant de l'eau traitée à la ·dose 

0,4g/l. 

4- Prélèvement d~sang t 

Après quatre semaines du traitement les rats ont été sacrifies à l'aide d'un 

bistouri, ainsi le sang écoulé est récollé dans des tubes à hémolyse et pour 

récupérer les sérums, les tubes out été centd fugés pendant l 0 min à 1000 tours. En 

suite Jes rats sacrifiés out été disséqués pour Je prélèvemeJtl des différents organes. 
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• 

Fig.2 : Le sacrifice des rats au niveau du laboratoire. 

Fig.3 : La dissection des rats au niveau du laboratoire. 
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5 .. Dosages biochimiques 

5" 1" Dosage de la créatinine 

$.:'\. i Prindpe 

Matériel et méthode 

En tniHeu a1calin, 1a créatinine donne avec 11acide picrique une coloration 

jaune orangée, la vitesse de développement de la coloration est proportionnelle à la 

concentration en créatinine. 

5- \ ..6' H.éactifs 

R1 ! Acide picrique. 

R2: Hydroxyde de sodi.um 

Phosphate disodique. 

R3/ étalon ( concentrati<?n 20mg/l) 

S. 1• ~' préparation des réactifs .. 

Le réactif utilisé est constitué de RI +R2 (1v+1 v), c'est à dire 1 volume de réactif 

1 avec volume de réactif2. 

G _ \ 1 · Mode opératoire 

Le spectromètre est programmé selon les critères suivants: 

- Longueur d'onde: 492 nm. 

- Température: 37°C. 

- Cuve: trajet optique 1 cm. 

Zéro <le l'appareil: l'eau distillé. 

- Etalon ( 1 OOml) 

Héactif de travail 

l~ talon ou échantillon 

lml 

IOOul 

La lecture <le la <lensité optique se fait en deux temps Do 1, 10 secondes 

après J'a<l<lition <le J'échantillon ou de l'étalon et une deuxième Jecture 002, 

2minutes après Ja première. 

Calcul: 
H: concentration de l'étalon 
H: 20mg/I 



Chapitre Il 

Volume normal 

Pour le sérum: 6-13mg/1 

5-2 .. Dosage de l'urée! 

5. tif Princip~ . la méthode est basée sur la réaction suivante: 

Uréé+ H20 uréase ii- 2NH3 + C02 

Matériel et méthode 

Le salicylate et l'hypochlorite dans le réactif réagissent avec les ions 

d'ammonium pour former un complexe vert (2.2- dicarboscyliordophénol ). 

6 • ~~Réactifs . 

- uréase 

1- tampophosphté 

sabicylate de sodium 

ni~roprusside de sodium 

EDTA 

2- Hypochlouite de sodium 

Hydroscydo de sodium 

Etalon 

5 . .( :~ Préparation du réactif 

~ 5000u/1 

120 mmol/l, pH 7.0 

63.4 mmol/l 

5.00 mmol/l 

1.5 mmol/1 

18 mmol/1 

750 mmol/l 

8.33 mmol/l (50mg/l) 

L'uréase 1, tampon phosphate 1, Hypochlorite 2 et l'étalon sont prêts à 

l'emploi stable jusqu'à la date de présentation conservés entre +2 et 8°C 

5 • .i ~ ~_w llénctif de travail; 

f\j ouler un flacon d'uréase 1 à la bouteille ùe tampon phosphate 1 stable 

pendant ! mois entre +2°C et 8°C, conservé à l'abri ùe la lumière. 

5-.t ... 'f Protocole du dosage 

- Longueur ù'on<le 

- Cuve 

- Température 

600 nm (hg 578 nm- hg 623 nm) 

J cm de trajet optique. 

25°C/37°C. 

2~ 



Chapitre li Matériel et méthode 

Tableau]i'(t! dosage de l'urée. 

Blanc de réactif Etalon Echantillon 

Etalon - 10 µI -
.Ec,ba n tillon - - 10 µI 

Réactif de travail 1000 µI 1000 µI 1000 µI 

Mélanger el incuber pendant au moins 5 minule à 37°C ou 10 minutes à 

20-25°C , puis Mesurer l'absorbance de l'étalon, contre le blanc de réactif dans les 

2 heurs qui suivant. 

5-3 -Dosage des protéines 

5. ~1 Principe; 

Protéines Kit est un réactif qui permet le dosage des protéines totales par une 

métho<le colorimétrique rep'osant sur la réaction du biuret (formation de complexes 

d'ions cuirriques avec la liaison peptidique, en milieu alcalin), le tartrate double à 

solubiliser Je cuivre en milieu alcalin, et l'iodure de potassium limite l'auto 

réduction du cuivre. 

La coloration violette du complexe formé est proportionnelle à la 

conce11tratio11 en protéines dans l'échantillon. 

TableauW: Présentation el composition <lu Coffret (1000 tests). 

H.éactiff IU Albumine bovine 1 OOg/I 

Etalon Merthiolate de Na 0.19g/I 

lx 8 ml (liquide) · 

ltéactif · R2 Tartrate c.Je sodiul etc.Je potassium 99/1 

lt&action alcaline Na oil 0.2Mol/I 

4 x 2451111 (liquide) Lodtu-e de potassium (KL) 5g/I 

Réactif 3 H.3 Sulfate c.Je cuivre (Cu So4) 150g/I 

Hénction de coloration 

1 X 251111 (füp1ic.Je) 
·-------- --
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Chapitre 11 Matériel et méthode 

S-~ ·,t Mode opératoire manuel · 

Préparation de réactif : 

Ajouter 5ml de rêactîf 3 à un flacon de réactif 2. 

Stabilité: 6 tnois à 2-8°C. 

Réalisation de test: 

S .. 3 ;;3 Mode d•opération sans déduction du blanc échantillon: 

Longueur d'onde! 545 nm (Hg 546 nm). 

Zéro de l'appareil: blanc réactif 

Tableau)l1 Dosage de protéines. 

blanc réactif 

Eau déminéralisée 20µ1 

Etalon -
Echantillon .. -
Solution de travail lml 

~ 

Stabilité de la coloration: 30 minute à 20-25°C 

étalon 

-
20µ1 

-
lml 

StabHité de l'étalonnage: effectuer un étalonnage à chaque série de dosage. 

5- 4 -Dosage du calcium 

5- lt•1 Principe: 

dosage 

-
-

20µ1 

lml 

En milieu neutre, le Ca+2 forme avec l'arsenazo Ill un complexe dont 

l'aùsorbance est proportionnelle à la conce11tralion en calcium dans l'échantilJon. 

s .. t., ' ~ ltfü1ctifs ·. 

HJ : tampo11 Mes, pH0.50 

arsenazo 111 

U2: étalon 

1 OOmmol/I 

200 mmol/l 

lOOmg/l 

lOmg/l 

2.5mg/1 

2ô 



Chapitre II 

5, 4 .B Réactif de travail 

Le réactif est prêt à l'emploi. 

5-lt .... , Mode opératoire: 

Le spectromètre est programmé selon les critères suivants: 

- Longueur d'onde: 650 nm (600 nm). 

- Température: 37°C. 

- Cuve: trajet optique 1 cm. 

- Zéro de l'appareil: blanc réactif. 

Tableau~Dosage du calcium. 

Diane 

Réactif de travail iml 

Eau distillée 10µ1 

Etalon -

Echantillon ~ -

5-5 -Dosage de la plaosphatase alcaline . 

5. 5 .• 1 principe · 

Etalon 

hnl 

- -
10µ1 

-

Matériel et méthode 

Dosage 

lml 

-
-
10µ1 

Détermination de la phosphatase alcaline (pAL) selon les recommandation 

DGKC et SCE. 

D-Nitrn1>hénylphosphate + H20pAL~ P-Nittro1>hénol + phosphate Inorganique, 

5 . 5 . .(. Réactif~ . 

R 1: téunpon diéthanolamine, pH 10.2- 1 mol/l 

Chlore de magnésium 0.5 mol/1 

R2: p-Nitrophénylphosphate 

R3: étalon (concentration) 
1 

5. 5 • 3 Préparation des réactifs · 

IOmmoJ/I 

Dissoudre le réactif 2 avec Je réactif 1 comme indiqué sur Je flacon de 

réacti f 2 environ 15 minutes avant J' utilisation. 

211-



Chapitre Il Matériel et méthode 

5 .. 5 J-1Mode 011ératoire . 

Le spectrophotomètre donne la concentration en phosphatase alcalin dans la 

sang en mg/l 

Réactifs de travai 1 

échantillon 

lml 

20µ1 

La programmation du spectromètre se fait comme dit: 

- Longueur <l'onde: 450 nm ( 4 J 0) 

- Température: 37°C, 30°C, 25°C. 

- Cve: trajet optique 1 cm. 

- Zéro de l'appareil: Eau distillée . 

• 1 Déposer 2µ1 d'échantillon dans 1 ml de réactif de travail puis mélanger et 

après l minute d'incubation mesurer la variation de densité optique par minute 

(L\Do/min) pendant 3 minutes. 

6 -Analyse stat!stique: 

Pour comparer les moyennes entre les témoins et les traités à 0.2g/l et à 

0.4g/I, nous avons l:'tilisés le teste "t" student qui a pour formule. 

* 

* 

* 

X 

1 -X, - -;._ 1 

1 S4' - s: 
n:i.. r\1 - Lx; 

- --,.;--- X : exprime le moyen des échantillons. 

S2 = r (x--X) 
N- 1 

j : exprime les échantillons. 

N : exprime le nombre des échantillons. 

82
: exprime la variance. 

SD = .jf SD : exprime l'écarte - type. 

.. ~ ... · . . . 

- , ' 

· \ 



Gha!2_1Ï.re gg!/ · 
> 



Résultats et discussion 

Résultats 

1- Poids des organes : 

L'analyse statistique montre qu'il n'existe pas de différence significative 

pour le poids des trois organes (g) prélevés entre les témoins et les traités (Tableau 

VII, Fig. 4 ). 

Tableau VII: variations du poids des organes: foie, rate et rein (n=4-5, m ±s) 

~ Témoin Traités 0,2 g/I Traités 0,4 g/I 
0·2; 
Foie 9,48 ± 0,66 9,33 ± 0,23 9,29 ± 0,66 
Rein 0,86 ± 0,02 0,84 ± 0,04 0,82 ± 0,02 
Rate 0,51±0,09 0,53 ± 0,18 0,58 ± 0,11 

12 

10 

8 
fil 

DTémoin 
"'O 

6 C Traité 0.2 gll ·-0 
P-4 

4 a Traité 0.4 gll 

2 

0 

Foie Rein Rate 

Fig. 4: Poids des organes (foie, rein et la rate) chez les témoins et les traités . 

• 
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Résultats et discussion 

2. Variation de la concentration de la créatinine 

L'analyse statistique montre que la concentration de la créatinine augmente 

significativement (p<0,05) chez les traités à 0,2 gll par rapport au témoins alors 

qu'elle diminue significativement (p<0,05) chez les traités à 0,4 g/l {Tableau VIII, 

Fig.5). 

Tableau VIII: Variation de la concentration de la créatinine (mg/l) chez les 

témoins et les traités pendant quatre semaines de traitement (m±s, n= 3). 

Echantillons Témoins Traités 0,2 g/I 

1 7 7 

2 6,5 7,25 

3 6,5 7,5 

m±s 6,66±0,29 7,25±0,25 a* 

* Niveau de signification 

a : comparaison entre témoins et traités 0,2 g/l 

b: comparaison entre témoins et traités 0,4 g/l 

c : comparaison traité 0,2 g/l et traité 0,4 g/l 

~8 
c 
:5 7 -., 
-~ 6 
u 
os 5 -~ -= 4 
c 
0 

-.::: 3 
os 
!: 2 c 
~ 

~ 1 
0 

Uo 

,.. 
- T 

' ' 
Témoin Traité 0.2 gll 

T 

Traité 0.4 gll 

Traités 0,4 g/I 

6,5 

5,5 

6,5 

6 ,17±0,58 b* c* 

Fig. 5: variation de la concentration de la créatinine {mg/l) chez les témoins et les 

traités (m ± s, n = 3). 
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Résultats et discussion 

3. Variation de la concentration de l'urée 

L'analyse des données révèle une augmentations significative (P < 0,05) 

chez les deux traités par rapport aux témoins avec un effet dose dépendant 

(Tablea:-Fig.6). 

Tableau~ariation de la concentration de l'urée mg/l chez les témoins et les 

traités pendant quatre semaines de traitement (m±s, n 3). 

Echantillons 

1 

2 

3 

m±s 

0.8 

~ 0.7 
~ ... 
.? 0.6 -~ 
"" 0.5 
= ~ 0.4 
es 
~ 0.3 
~ 

~ 0.2 
= u 0.1 

0 

-

-

Témoins Traités 0,2 g/I Traités 0,4 g/I 

0,60 0,67 0,66 

0,51 0,52 0,63 

0,54 0,61 0,66 

0,55±0,05 0,60±0,07 a* 0 ,65±0,01 b* 

T -
T 

1 1 1 

Témoin Traité 0.2 gll Traité 0.4 gll 

Fig.6: variation de la concentration de l'urée (mg/l) chez les témoins et les traités 

(m±s, n=3). 

4- Variation de concentration des protéines 

Une diminution hautement significative (p<0,001) a été enregistrée chez les deux 

traités par rapport aux témoins avec un effet dose dépendent (Tableau X, Fig. 7). 
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Résultats et discussion 

Tableau X: Variation de la concentration des protéines (mg/ml) chez les témoins 

et les traités pendant quatre semaines de traitement (m±s, n 3). 

Echantillons 

1 

2 

3 

m±s 

~ 180 
: 160 ·-·~ ë 140 ... 
a=.. 120 
~ 

~ 100 
g 80 ·--:: 60 -5 40 
~ 

g 20 
u 0 

-
-

-

-

-

Témoins Traités 0,2 g/I Traités 0,4 g/I 

163 79 78 

102 72 100 

132 75.5 81 

132.33±30.5 75.5±3.5 a*** 86.33±11.93 b*** c* 

.... 

T 
-

1 ' 

Témoin Traité 0.2 g/l Traité 0.4 g/l 

Fig. 7: variation de la concentration des protéines (mg/ml) chez les témoins et les 

traités (m±s, n-3). 

5- Variation de la concentration du calcium 

La concentration du calcium augmente d'une manière significative (p<0,05) 

chez les traités à 0,4 g/l par rapport aux témoins et aux traités à 0,2 g/l, par contre 

on note aucune différence significative entre les témoins et les traités à 0,2 g/1 on 

enregistre également un effet dose dépendant (Tableau XI, Fig. 8). 
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Résultats et discussion 

Tableau XI: Variation de la concentration du calcium (mg/l) chez les témoins et 

les traités pendant quatre semaines de -traitement. 

Echantillons 

1 

2 

3 

m±s 

125 
e 
.! 120 
y -OIS 

u ll5 
= "O 

c IIO 
0 ·-os 
!: 105 
c 
~ 

~ 100 
= u 

95 

-

-

-

-

-

Témoins Traités 0,2 g/I Traités 0,4 g/I 

108 100 110 

103 105 114 

105,5 110 120 

105,5±2.5 105±5 114.66±5.03 b* c* 

... 

... 
T 

1 1 1 

Témoin Traité 0.2 gll Traité 0.4 gll 

Fig.8: variation de la concentration du calcium (mg/l) chez les témoins et les traités 

(m±s, n-3). 

6. Variation de l'activité de la Phosphatase alcaline 

Les résultats obtenus révèlent une augmentation significative ( p<0,05) chez 

les traités aux doses (0,2 g et 0,4 g/l ) par rapport aux témoins , on note également 

une augme~tation significative ( p< 0,05 ) chez les traités à 0,4 g/l par rapport aux 
1 

traités à 0,2 g/l (Tableau XII, Fig.9). 
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Résultats et discussion 

Tableau XII: Variation de l'activité de la phosphatase alcaline (ul) chez les 

témoins et les traités pendant quatre semaines de traitement (m±s, n 3). 

Echantillons 

1 

2 

3 

m±s 

~ 450 ·-
~ 400 -< 350 
~ 
Ill'} 

!! 300 = 
~250 
Ill'} 

~200 
~ = 150 
~ 100 
"O 

~ 50 ·-..... 
~ 0 
y 

< 

Témoins Traités 0,2 g/l Traités 0,4 g/l 

210 234 360 

202 250 350 

206 219 390 

206±4 234.33±15.5 a* 366.66±20.81 b* c* 

-

-
T 

-

-

- T 

-

-

-

-

1 1 1 

Témoin Traité 0.2 gll Traité 0.4 gll 

Fig. 9: variation de l'activité de la phosphatase alcaline (µl) chez les témoins et les 

traités (m±s, n---3). 
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Discussion 

L'analyse statistique du poids des différents organes révèle qu'il n'existe pas 

de différence significative au niveau du poids de la rate, du foie et du rein, donc, le 

cadmium n'affecte pas le poids des organes, ceci revient probablement à la période 

de traitement. 

L'analyse · des paramètres biochimiques montre que la concentration de la 

créatinine augmente significativement chez Jes traités à 0,2 g/l par rapport au 

témoins, ces résultats sont en accord avec ceux de (Tsalev, 1985), cette 

augmentation est expliquée par une diminution de la filtration glotnérulaire ce qui 

a été constaté chez les travaHleurs exposés au cadmium (Bernard, 1976) et chez les 

lapins traités par le cadmium (Guilhennino et al., l 998). 

Par contre chez le~ traités à la dose 0.4g/1, la concentration de la créatinine a 

diminué par rapport aux témoins alors que cette concentration est proportionne!le 

avec la quantité de cadmiti1Î1 ingérée (Guilhermino et al., 1997). 

En ce qui_ concerne l'urée qui est Je résultat de catabolisme des protéines au 

niveau du foie et que l'augmentation de sa concentration dans le sang s'explique 

par un disfo11ctionnement au niveau des néphrons (Alain et Bélair. l 986), le dosage 

de l'urée dans le sérum nous a permis <le constater une augmentation significative 

chez les deux groupes traités par rapport aux témoi11s, nos résultats sont en accord 

avec ceux de (Sarkar et al., .1988; Guilhermino et al., 1998 ). 

Le dosage des protéines sériques révèle une diminution chez les deux 

groupes traités. Et comme le foie et le rein sont <les organes cibles, donc ils ont la 

capacité <le synthétiser la métallo-thionine qui est une protéine à faible poids 

moléculaire, où les groupes SH ont la capacité de se lier avec des métaux lourds 

(Mesna, 1995). 

Ainsi, il est connu que le foie synthétise la quasi-totalité des protéines 

sérique (Sarkar et al., 1998), par ailleurs ,beaucoup d'étude ont moutré que le foie 

et le rein soul des sites d'accumulation du cadmium ingéré (Chang et al., 1980). 

Cependant; Je cadmium est capable <le provoquer un disfonctjonnement de la 

synthèse <les protéines au 11iveau du foie ( Kazauzis, 1978 ; Kjellscom et al., 1987). 



Discussion 

ou/et il affecte la fonction rénale. De ce fait, Il est probable que la diminution des 

protéines sériques revient à l'incapacité de synthétiser des quantités suffisantes de 

ta métallo-thionine (Elinder et al., 1987). 

Nos résultats montrent une augmentation significative de la concentration 

du calciutn que chez les rats traités à la dose 0;4g/l, des résultats similaires ont été 

également enregistrés, chez des travailleurs exposés aux cadmium (Scott et 

al.,1978; Truliko et al., 1993), et çhez les lapin prenant de la nourriture traités par 
t 

le cadmium (2002 1~.J-1) ceci est expliqué d'une part par un déséquiJibre de 

réabsorption tubulaire et d'une autre part le cadmium inhibe la fonction de la 

vitamine D qui facilite l'absorption du calcium et il inhibe aussi l'absorption gasto

intestinate du calcium à la suite de la compétition sur les sites de fixation 

(Bhattacharyya, 1995). Par ailleurs il a été démontré que le cadmium du régime 

alimentaire accroît la mo.b.ilisation du calcium de l'os (Wang et Bhaltacharyya, 

1993). 

L'activité-de la phosphatase alcaline est augmentée chez les deux groupes 

traités par rapport aux témoins, cette activité est en rapport avec la présence 

d'isoeuzymes hépatiques, osseuses et parfois intestinales, les phosphalases 

alcalines sont élevées au cours des maladies hépatiques et osseuses (Radouane 

Salah, 200 J ), et comme les réactions de détoxification se déroulent Je plus souvent 

dans le foie ceci pourrait expliquer l'augmentation de l'activité de la phosphatase 

alcaline chez les rats traités. 
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Conclusion et perspective 

Conclusion et perspective : 

Ce travail nous a permis de déterminer les poids des organes (1e foie, le rein 
' 

et 1a rate)j ainsi que le dosage de certains paramètres biochimiques chez des rats 

traités par le cadmium aux doses 0,2g/l et 0,4g/l pendant quatre semaines. 

Ltanalyse statistique du poids des organe~ révèle que le poids du rein, de la 

rate et du foie n'a pas été modifié . . 

L'analyse biochimique du sérum chez les rats témoins et traités aux deux 

doses a montré que le cadmium entraîne une diminution de Ja concentration des 

protéines totales, et une augmentation da la concentration de l'urée et de l'activité 

de la phosphatase alcaline chez les deux groupes traités, cependant ; la 

concentration de la créatinine augmente seulement chez les traités à 0,2g/1, ainsi ]a 

concentration du calcium est élevée uniquement chez les traités à 0,4g/1. 

Les perturbations des paramètres biochimiques dosés indiquent que le 

cadmium entraîne un déséquilibre au niveau de ta fonction réna1~ et la fonction 

hépatique. 

Compte tenu des atteintes toxiques dues au cadmium il serait intéressant 

d'établir une étude histologique des organes cibles surtout le rein et Je foie, ainsi de 

prolonger la période d'exposition au cadmium pour mieux connaître l'impacte 

toxique de ce métal sur la reproduction, sur le système cardio-vasculaire et l'effet 

osléotoxique. 
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Contribution a l'étude de l'effet toxique du cadmium sur quelques 
paramètres biochimiques chez les rats 

Résumé: I 

Ce travail porte sur l'évaluation de l' effet toxique du cadmium sur quelques paramètres 

biochimiques. 

Le traitement des animaux par le cadmium aux doses (0,2g/l et 0,4g/l) a montré que ce 
métal n'affecte pas le poids des organes. (le foie, le rien et la rate) ainsi l'analyse biochimique 
du sérum nous a permis de constater que le cadmium entraîne une augmentation de la 
concentration de l'urée, du calcium, de l'activité de la phosphatase alcaline et de la créatinine 
quoi que celle-ci augmente qu'à la dose 0,2g/l; cependant, la concentration des protéines totale 
diminue chez les deux traités. 
Les mots clés : 

Métaux lourds, Cadmium, Toxicité subaiguë, Urée, Créatinine, Protéine, Phosphatase alcaline, 
Calcium, Toxique. 
Abstract: 

The aim of this work is to evaluate the effects of cadmium on some biochemical 

parameters. 

The treatment of animals by cadmium (0.2g/l, 0.4g/l), have showed that this metal didn 't 

affect the organs weight's (lever, kidney, and spleem). 

Also biochemical analyse of serum, let us to state that cadmium has exercised an 

increasinp in urea , calcium , activity of alcalin phosphatase and creatinin wish has increased 

only at 0,2 g/hll Ho .vever the concentration of total proteins has d~:creased in 0,2g/l ,0.4g/l . 

Keys words: 

Heavy metals, Cadmium, Toxicity subaigue, Urea, Creatinin, Proteins, Alcalin phosphatase, 
calcium, Toxic. ·. 
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