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Système	digestif

Phase	céphalique	SNC

Phase	gastrique	neuro-
endocrine

5

Voie neurocrine:		Nerf	vague		→	ACh →	HCl

Voie endocrine:	Cellule	G	→	Gastrine →	HCl

Régulation	neuro-endocrine	de	la	sécrétion	gastrique
Relation	cerveau-tube	digestif
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Système	digestif 3	phases	de	la	sécrétion	gastrique	et	leurs	régulations

Guyton et	Hall	Medical Physiology

1

2

3

5
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Système	digestif Régulation	de	la	sécrétion	pancréatique

Guyton et	Hall	Medical Physiology

HCl →	sécrétine

Graisses	+
Ac.	aminés
→	CCK

sécrétine	→	HCO3
-

CCK	→	enzymes	digestion
·	trypsinogène
·	amylase
·	lipase

5
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Système	digestif Régulation	de	la	sécrétion	biliaire

Guyton et	Hall	Medical Physiology

5

12

3

4

5

Phase	céphalique

Phase	gastrique
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Système	digestif Régulation	neuro-endocrine	de	la	sécrétion	digestive

Secretin 
and CCK 

Stomach 

Gallbladder 

Liver 

+ 

Duodenum of 
small intestine 

Bile 

Gastrin 

Secretin 

Pancreas 

CCK 

CCK 

Key 

Stimulation 

Inhibition 

+ 

– 

+ 

+ 
+ – 

Gastrine:	↑HCl

Sécrétine:	↓HCl
↑HCO3

-

CCK:	↓HCl
↑enzymes
↑vidange	bile
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Système	digestif Mécanismes	généraux	de	la	digestion

5
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Système	digestif Mécanismes	généraux	de	la	digestion

5
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Système	digestif Digestion	des	précurseurs	des	sucres	et	leur	absorption
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Système	digestif Digestion	des	sucres	dans	l’intestin	grêle

SGLT1
Sodium	glucose
co-transporter	1

GLUT5
Fructose
transporter	5

GLUT2
Glucose/Fructose/
Galactose
transporter	2

5
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Système	digestif Absorption	des	acides	aminés	et	des	petits	peptides

70	- 100	gr	/	j

10	– 15%	coûts	énergétiques	pour	l’apport

+	30-50	gr	de	protéines	endogènes

Les protéases luminales sont sécrétées en tant que proenzymes
Estomac :   Pepsinogène ->pH < 2.0 ~> pepsine

Pancréas:   Trypsinogène          → entéropeptidase + trypsine → trypsine (antitryspine présente dans le pancréas)
Chymotrypsinogène → trypsine → chymotrypsine
Proélastase             → trypsine → élastase
Procarboxypeptidase A et B → trypsine → carboxypeptidase A et B

*

* neonatal period
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Système	digestif Absorption	des	acides	aminés	et	des	petits	peptides

Pepsine
Trypsine

5
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Système	digestif Absorption	des	acides	aminés	et	des	petits	peptides
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Système	digestif Absorption	des	acides	aminés	et	des	petits	peptides

5
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Système	digestif Absorption	des	acides	aminés	et	petits	peptides
Exemple

5
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Système	digestif Absorption	des	corps	gras

5
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Système	digestif Structure	générale	des	lipides

140	g	de	graisses/	jour
90		%	sont	des	triglycérides	[C]
5		%	sont	des	phospholipides	[F;	G]
0.6%	est	du	cholestérol	estérifié	[I]

AG	Saturés/insaturés		>			graisses	animales
<			graisses	végétales

Liaison	saturée:	nombre	max	de	liaison	simple	–H
Liaison	insaturée:	double	liaison	=

5
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Système	digestif Effets	des	sels	biliaires	sur	la	composition	des	lobules	lipidiques

• Les lipases linguales et gastriques initient la
digestion des lipides

• La lipase pancréatique, la colipase, la lipase
lactée, la phospholipase A2 aidées par les sels
biliaires complètent l’hydrolyse dans le
duodénum et le jéjunum. Ces enzymes sont
sécrétées par le pancréas comme pro enzyme.

• Les lipides déclenchent le relâchement de sels
biliaires de la vésicule biliaire en atteignant le
duodénum par l’intermédiaire de la CCK

5
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Système	digestif Organisation	moléculaire	de	l’absorption	des	lipides

Capture:	 l’acidification	titre	les	lipides	les	rendant	neutres
=>	diffusion	facilitée
=>	facilite	l’incorporation	membranaire

5



RER:	rough	endoplasmic reticulum;	SER:	smooth endoplasmic reticulum
VLDL:	very-low-density lipoprotein
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Système	digestif

5

Organisation	générale	de	l’absorption	des	lipides
Formation	des	chylomicrons	et	VLDL
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Système	digestif Absorption	de	l’H2O	et	du	Na+ dans le	tube	digestif

Principes	généraux

1) L’eau	est	réabsorbée	par	un	transport	isomotique	et	entièrement	par	diffusion
2) Le	Na+ est	transporté	activement

30	gr/jour	de	Na+	sont	sécrétés	par	le	tube	digestif
5-8	gr/jour	sont	présents	dans	la	nourriture
=>	pour	garder	l’équilibre	le	tube	digestif	doit	en	réabsorber	25-35	gr/jour
=>	régulation	comme	dans	les	reins	avec	l’aldostérone	qui	stimule	la	capture	de	
Na+ =>	colon

La	diarrhée	peut	provoquer	
d’importantes	pertes	de	Na+ en	
quelques	heures!!!
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Système	digestif Régulation	de	l’absorption	du	Ca++ par	le	duodénum

forme	active	de	la	vitamine	D	(1,25	dihydroxy vitamine	D)

Ca++ Messager	intracellulaire
par.	ex.	contraction	musculaire
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Système	digestif Régulation	de	l’absorption	du	Fe++

5

10-15	mg/jour	aliments	[10%	ingéré→absorbé] DMT=	divalent	metal transporter	1

Fe2+:	ferreux

Fe3+:	ferrique

Dcytb:	ferric reductase D	cytochrome	b

Cotransporteur

Hème

HCP-1	Heme carrier	protein 1

Stock:
- foie	
- rate
- moelle	osseuse
- ferritine

Déficit:	anémie	ferriprive
microcytaire
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Système	digestif Capture	de	l’acide	folique	dans	l’intestin

Facteur	important	pour	la	
synthèse	de	thymine	et	de	
purine* de	l’ADN

• 200µg	/ jour

• affecte	initialement	les	cellules	à	taux	
rapide	de	renouvellement:	moelle	
osseuse

Þ anémie	mégaloblastique

Sources: foie, végétaux

PteGlu1				=	pteroylglutamic acid

Pte(Glu)n =	pteroylpolyglutamates

*Adénine-Guanine

Folate:	Vit.	B9

5



intrinsic factor	(IF).	cobalamin (CBL).	transcobalamin II	(TCII)	
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Système	digestif Absorption	de	la	vitamine	B12

Vit.	B12

Vitamine	hydrosoluble
→	cycle	Krebs
→	synthèse	purines
→	myéline	du	SNC
→	synthèse	GR

Déficit:	anémie	pernicieuse	
mégaloblastique

Sécrétine:	HCO3
-

CCK:	protéases

5
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Système	digestif Transport	dans	les	hépatocytes

A,	Les	hépatocytes	traitent	les	composés	en	4	étapes:
(1) extraction	du	sang	au	travers	de	la	membrane	basolatérale

(i.e.,	sinusoïdale);	

(2) transport	intracellulaire;	

(3) contrôle	la modification	ou	dégradation	chimique

(4) exporte	dans	la	bile	au	travers	de	la	membrane	apicale	(i.e.,	
canaliculaire).

B,	Les	hépatocytes	ont	une	gamme	complète	de	
transporteurs	pour	maintenir

une	faible	[Na+]i
une	haute	[K+]i,	

une	faible	[Ca2+]i.	

De	nombreux	canaux	déterminent	le	voltage	de	membrane

Divers	transporteurs	acide-base	régulent	le	pH	intracellulaire	

5

Boron&Boulpaep Medical Physiology

HEPATOCYTE

HOUSEKEEPING	TRANSPORTERS
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Système	digestif Protéines	en	circulation	d’origine	hépatique

5
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Système	digestif Métabolisme	du	glucose	et	régulation	hormonale
Gestion	par	le	foie

METABOLIC	REGULATION	- A	Human Perspective,	KN,	Frayn

Insuline:	induit	l’hypoglycémie
favorise	le	métabolisme	du	glucose

Glucagon:	favorise	l’hyperglycémie
permet	la	synthèse	de	glucose

5
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Système	digestif Métabolisme	du	glucose	dans	le	foie

METABOLIC	REGULATION	- A	Human Perspective,	KN,	Frayn
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Système	digestif Régulation	hormonale:	synthèse/dégradation	du	glycogène

METABOLIC	REGULATION	- A	Human Perspective,	KN,	Frayn

UDP-gluc:	Uridine	diphosphate	glucose

glycogène	synthase kinase	3

phospho glycogène	synthase kinase	3

Insuline:	favorise	la	synthèse
du	glycogène

Glucagon:	favorise	la	synthèse	
de	glucose
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Système	digestif Métabolisme	des	acides	gras	dans	le	foie

METABOLIC	REGULATION	- A	Human Perspective,	KN,	Frayn

Insuline:	favorise	la	lipogenèse

Glucagon:	favorise	l’oxydation
des	lipides	(lipolyse)
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Système	digestif Formation	de	corps	cétoniques	depuis	l’acétyl-CoA	(cétogenèse)

METABOLIC	REGULATION	- A	Human Perspective,	KN,	Frayn

Cétogenèse:	déclenchée	par	le	
jeûne	prolongé;	après	épuisement
des	réserves	glucidiques	et	protéiques

5
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Système	digestif Métabolisme	des	acides	aminés	et	production	d’urée

When a hepatocyte takes up an amino acid, it either must use it immediately in protein
synthesis or deaminate it. The deamination reaction transfers the amino group of the amino
acid to ketoglutarate, yielding glutamate and the corresponding keto acid. Depending on the
backbone of the keto acid, it may be metabolized into acetoacetyl CoA, acetyl CoA, pyruvate,
or a variety of citric acid cycle intermediates. The NH4

+ that results from the regeneration of
the -ketoglutarate is consumed in the urea cycle. The other amino group of the urea is derived
from the amino group of aspartate. The C = O moiety of urea is derived from CO2. The liver
then exports the urea, which exits the hepatocyte via AQP9,"aquaporin" 9. CoA, coenzyme A.

5
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Système	digestif Métabolisme	du	cholestérol:	voies	de	transport

Veine	sus-hépatique
synthèse

synthèse - absorption

5
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Système	digestif

CETP,	cholesteryl ester	transfer protein;	Chol-E,	cholesteryl ester;	FFA,	free	fatty acid;	HDL,	high-density lipoprotein;	
IDL,	intermediate-density lipoprotein;	LCAT,	lecithin-cholesterol acyltransferase;	LDL,	low-density lipoprotein;	LPL,	
lipoprotein lipase;	PL,	phospholipides;	VLDL,	very-low-density lipoprotein.	

5

Boron&Boulpaep Medical Physiology

Métabolisme	du	cholestérol:	voies	exogène/endogène	
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Système	digestif

• La	synthèse	du	cholestérol	se	fait	dans	le	cytoplasme	
des	cellules	du	foie	et	de	l'intestin	principalement.

• Il	existe	trois	niveaux	de	régulation du	cholestérol,	le	
but	étant	de	diminuer	le	taux	de	cholestérol	de	la	
cellule	quand	il	est	en	excès	:

a)	Le	cholestérol	libre	dans	la	cellule	inhibe	la	production	
de	ses	propres	récepteurs	membranaires	LDLR.	Pour	ce	
faire,	il	inhibe	la	transcription	du	gène	qui	code	les	LDLR.	
Par	conséquent,	le	flux	entrant	de	cholestérol	dans	la	
cellule	est	diminué.	

b)	Le	cholestérol	libre	inhibe	la	HMG-coA	réductase,	ce	
qui	empêche	la	poursuite	de	la	réaction	de	synthèse	du	
cholestérol.	

c)	Enfin,	le	cholestérol	libre	stimule	l’acyl	transférase	
(ACAT),	enzyme	catalysant	son	estérification	en	stéride.	
Ceci	favorise	le	stockage	du	cholestérol	libre.

• Un	équilibre	est	trouvé	avec	la	synthèse	des	acides	
biliaires et	l’évacuation	ainsi	du	cholestérol

ACAT:	Acétyl-CoA acyl transférase

5

Métabolisme	du	cholestérol:	3	niveaux	de	régulation



The liver converts cholesterol to the "primary bile acids"-cholic acid and chenodeoxycholic acid-in a series of
14 reactions occurring in four different cellular organelles. The first reaction is the 7 hydroxylation of
cholesterol. In addition, the action of bacteria in the terminal ileum and colon may dehydroxylate bile acids,
yielding the "secondary bile acids" deoxycholic acid and lithocholic acid. The hepatocytes conjugate most of
the primary bile acids to small molecules such as glycine and taurine (not shown) before secreting them
into the bile. In addition, those secondary bile acids that return to the liver via the enterohepatic circulation
may also be conjugated to glycine or taurine, as shown in the figure. The liver may also conjugate some
primary and secondary bile acids to sulfate or glucuronate (not shown).
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Système	digestif Synthèse	d’acides	et	de	sels	biliaires

5
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Système	digestif Circulation	entérohépatique	d’acides	biliaires

The bile acids that the liver delivers to the
duodenum in the bile are primarily
conjugated to taurine or glycine (BA-Z).
The vast majority of bile acids are
reabsorbed as conjugated bile salts (BA-Z)
in the terminal ileum via an Na+-coupled
cotransporter (ASBT). Also in the terminal
ileum and colon, bacteria deconjugate a
small amount of these bile salts to form
unconjugated bile acids (HBA ó H+ + BA),
allowing HBA to be passively absorbed by
nonionic diffusion. Bacteria in the
terminal ileum and colon also
dehydroxylate primary bile acids to form
secondary bile acids (see next Fig.). Some
of these are passively absorbed, and the
rest are excreted in the feces. The
absorbed bile acids return to the liver via
the portal blood and are then taken up
into the hepatocyte for resecretion.

5

Boron&Boulpaep Medical Physiology
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Système	digestif Transporteurs	d’acides	biliaires	dans	les	hépatocytes

Bile acids can enter the hepatocyte in any of several forms: the unconjugated salt (BA); the neutral, protonated
bile acid (HBA); the bile salt conjugated to taurine or glycine (BA-Z, where Z represents taurine or glycine). The
three pathways for bile acid entry across the basolateral membrane are the Na+-driven transporter NTCP, which
prefers BA-Z, but also carries BA; nonionic diffusion of HBA; and the anion exchanger OATP-1. Binding proteins (BP)
may ferry conjugated bile acids across the cytoplasm. Some bile acids are conjugated to sulfate or glucuronate (Y);
these exit the cell across the canalicular membrane via the MRP2 transporter. Most bile acids are conjugated to
glycine or taurine (Z) prior to their extrusion into the bile via BSEP, an ATP-driven member of the ABC class of
proteins. BSEP, bile salt export pump; OATP, organic anion transport protein; MRP2, multidrug resistance-
associated protein2, Na+-taurocholate transporting protein (NTPC)

5

HEPATOCYTE SECRETION	OF	BILE	ACIDS	AND	SALTS

Boron&Boulpaep Medical Physiology
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Système	digestif Fonction	de	détoxification	du	foie:	3	phases

http://www.irsn.fr/FR/Larecherche/

5
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Système	digestif Conjugaison	méthathione formation	d’acide	mercaptourique

5

Boron&Boulpaep Medical Physiology

The hepatocyte detoxifies compounds by chemically linking ("conjugating") them to small
molecules, such as GSH (glutathione), which is a tripeptide. The first step is for glutathione-S-
transferase to couple the target compound (R) to the S on the cysteine residue of GSH. After MRP2
transports this GSH conjugate into the canalicular lumen; a g-glutamyl transpeptidase may remove
the terminal glutamate residue. Alternatively, the conjugate may reach the blood and be filtered by
the kidney where a g-glutamyl transpeptidase at the brush border and a dipeptidase generate a
cysteine derivative of R. Acetylation yields the mercapturic acid derivative, which appears in the
urine.MRP2, multidrug resistance-associated protein 2.



Introduction Structure Fonction Régulation Conclusion

437

Système	digestif

A Les macrophages phagocytosent les globules
rouges sénescents et dégradent l’hème en
bilirubine, qui transite dans le sang, liée à
l’albumine, vers le foie. La conversion en
urobilinogen incolore se produit dans l’iléon
terminal et le colon, où l’oxydation en urobiline
jaune à lieu dans les urines.

B L’hépatocyte capture la bilirubine à travers la
membrane basolatérale par trois mécanismes
et conjuge ensuite la bilirubine avec un ou deux
résidus d’acide glucuronique. La cellule exporte
alors cette forme conjugée de bilirubine dans la
bile. Après avoir été sécrété dans la bile, une
partie de la bilirubine glucuronide est
reconvertie en bilirubine par des bactéries dans
dans l’iléon terminal et le colon. Cette bilirubine
est ensuite convertie en urobilinogène incolore.
S’il persiste dans le colon, le composé est
ultérieurement converti en stercobiline, qui est
le colorant principal des fèces. Si l’urobilinogène
rejoint le plasma et est filtré par les reins, il est
converti en urobiline et donne à l’urine sa
couleur jaune caractéristique.

5

Boron&Boulpaep Medical Physiology

Fonction	de	détoxification	du	foie:	bilirubine	de	l’hème
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Système	digestif

• Utilisation optimale des aliments

• Extraction de: Hydrates carbone, Acides aminés, Acides gras

• Gestion d’H2O, Vitamines, Minéraux

• Contrôle et régulation du pH sanguin (H+, HCO3
-)

• Organisation linéaire multi-organes

• Régulation locale et centrale

• Contrôlé par Système nerveux central et autonome et par système hormonal

5


