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Résumé La compréhension des troubles acidobasiques se
fonde sur une démarche diagnostique simple et hiérarchisée
se reposant sur l’équation d’Henderson-Hasselbalch. Après
avoir déterminé la composante métabolique, le calcul du trou
anionique plasmatique (TAP) permet de quantifier les anions
indosés. Physiologiquement, il est de 12 ± 2 mEq/l. Néan-
moins, dans le cadre de troubles acidobasiques complexes,
son calcul peut être pris en défaut, et il est nécessaire de
corriger certains paramètres. L’albumine en est le principal
à prendre en compte afin de déterminer le TAP corrigé
(TAPc), l’hypoalbuminémie étant alcalinisante. Le TAPc
peut également être diminué par une grande hyperphospho-
rémie ou l’augmentation de certains cations (Ca2+, Mg2+,
hypergammaglobulinémie). Toute variation de la natrémie
sans variation proportionnelle de la chlorémie peut égale-
ment modifier le TAPc. L’utilisation du rapport ΔTAPc/
ΔHCO3

– et du rapport Cl/Na constitue une approche
complémentaire au calcul du TAPc, utile dans les désordres
acidobasiques mixtes.

Mots clés Équilibre acide–base · Trou anionique corrigé ·
Albuminémie · Rapport Na/Cl · Strong ion gap

Abstract Understanding the acid–base disorders relies on
a structured diagnostic approach, based on Henderson-
Hasselbalch’s equation. After the diagnosis of metabolic aci-
dosis, the calculation of the plasmatic anion gap (AG) eva-
luates the excess of unmeasured anions, the reference range
being 12 ± 2 mEq/l. However, in case of complex disorders,
we need to correct the calculation with some parameters that
constitute the true AG. Albumin is most clinically relevant to
adjust the calculation of the albumin-corrected anion gap
(ACAG), because hypoalbuminemia has an alkalizing effect.
ACAG can reduce because of hyperphosphotemia or the

increase of some cations (e.g., Ca2+, Mg2+, and hypergam-
maglobulinemia). Variations of sodium have to be the same
as that of chloride to induce no change in the ACAG. The
ratios ΔTAPc/ΔHCO3

– and Cl/Na are accurate tools to add
to the ACAG, which reveal the mechanism of complex
acidosis.

Keywords Acid–base status · Corrected anion gap ·
Albuminemia · Na/Cl ratio · Strong ion gap

Introduction

L’étude des troubles de l’équilibre acidobasique fait partie
intégrante de l’évaluation au quotidien du patient de réani-
mation. Mais elle nécessite une connaissance solide des
notions physiopathologiques utiles au diagnostic d’acidose
ou d’alcalose. Le pH est physiologiquement maintenu cons-
tant à 7,40. L’approche classique des désordres acidobasi-
ques selon l’équation d’Henderson-Hasselbalch repose sur
la loi d’action de masse et l’équilibre entre le système tam-
pon H2CO3/HCO3

– et le CO2 dissous. Cela se traduit mathé-
matiquement par l’équation suivante :

pH = 6,1 + log [HCO3
–]/0,03 × PaCO2

Découlant de cette approche, les variations de pH vont
pouvoir être expliquées par les variations de PaCO2 et de
HCO3

–. Une diminution du pH à moins de 7,37 avec
[HCO3

–] < 24 mmol/l ainsi qu’une PaCO2 < 40 mmHg défi-
nissent l’acidose métabolique. Dès lors, on peut se rendre
compte qu’il existe des limites à cette approche classique
des troubles de l’équilibre acidobasique par le fait qu’on
retrouve une dépendance mathématique entre PaCO2 et
bicarbonates, que cette équation ignore les tampons non
bicarbonates et non volatils tels que les protéines (dont l’al-
bumine en chef de file) et qui sont essentiellement les acides
faibles plasmatiques (protéines et phosphates) [1]. L’étape
suivante consiste à calculer le trou anionique plasmatique
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(TAP), afin de préciser le diagnostic étiologique et le(s)
mécanisme(s) physiopathologique(s) de cette acidose.

Trou anionique plasmatique normal

D’un point de vue chimique, le principe d’électroneutralité
veut que la somme des charges positives (cations) soit égale
à la somme des charges négatives (anions) dans le plasma.
On retrouve alors l’équation suivante [2] :

[Na+] + [K+] + [Ca2+] + [Mg2+] + [H+] + [protéines+] +
[cations indosés+] = [Cl–] + [HCO3

–] + [protéines–] +
[HPO4

–] + [SO4
2–] + [lactate–] + [anions indosés–]

Néanmoins, de manière courante, seuls quatre ions sont
mesurés au laboratoire : le sodium, le potassium, le chlore et
les bicarbonates. Le reste des ions forme les anions indosés
et les cations indosés. L’équation initiale devient alors :

[Na+] + [K+] + [cations indosés+] = [Cl–] + [HCO3
–] +

[anions indosés–]
En reformulant cette équation, on obtient alors le TAP :
TAP = [Na+] + [K+] – ([Cl–] + [HCO3

–]) = [anions indo-
sés–] – [cations indosés+]

Du fait du principe d’électroneutralité, le TAP sera consi-
déré comme nul in vivo. Néanmoins, in vitro, il est toujours
mesuré positif du fait d’une concentration d’anions indosés
supérieure à celle des cations indosés. L’équation originelle
comprend la kaliémie, mais il est classiquement enseigné
d’utiliser une équation simplifiée pour calculer le TAP :
[Na+] – ([Cl–] + [HCO3

–]). En effet, la prise en compte de
la kaliémie dans le calcul du TAP n’a, a priori, d’intérêt que
quand elle est très augmentée, ou très diminuée, car ses
variations physiologiques sont minimes et n’ont qu’une
influence clinique mineure [3]. Il sera donc judicieux de
l’incorporer au TAP pour des concentrations très élevées
(> 6 mmol/l), car la différence obtenue pouvant être signifi-
cative dans le calcul.

La valeur normale et classique du TAP est de 12 ± 2 mEq/
l. Cette valeur est cependant très variable selon les études,
allant de 6,4 ± 1,4 mEq/l [4] à 15 ± 2,5 mEq/l [5]. Il faut
savoir que les méthodes de dosage des principaux ions
constituant le TAP ont changé ces dernières années. C’est
surtout le cas pour le chlore, qui peut être mesuré par élec-
trode ultrasélective aux ions tendant à augmenter la norme
de la chlorémie et donc à diminuer la valeur du TAP. On
retrouverait alors une valeur de TAP plutôt à 7 ± 2 mEq/l
[6]. Il est important d’insister sur le fait que la norme du
TAP est variable selon les centres, du fait d’une dépendance
à la technique de dosage utilisée selon l’automate de chaque
laboratoire de biochimie [3,7]. Cela a une importance
majeure pour la précision du calcul du TAP. En plus de la
notion de variabilité selon la méthode de mesure, il est inté-
ressant de connaître chez un patient donné le TAP avant et
après l’apparition d’une défaillance aiguë, afin de mieux

appréhender la part de modification du TAP [8]. Plus sim-
plement, il suffit d’avoir une notion de la gazométrie arté-
rielle et de l’albuminémie du patient à l’état stable pour
mieux évaluer la variabilité intra-individuelle du TAP.

La réponse physiologique à une acidose métabolique est
une alcalose ventilatoire secondaire à une hyperventilation,
responsable d’une épuration du CO2 et d’une normalisation
du pH. Cette compensation respiratoire a une valeur prédite
selon l’équation suivante : ΔPaCO2 = Δ[HCO3

–] × 1,25 ;
cela afin d’évaluer si une composante respiratoire pourrait
être associée à l’acidose métabolique. Le délai théorique
pour avoir une réponse complète est classiquement entre
12 et 24 heures. À l’inverse, lors d’une alcalose respiratoire,
il existe une compensation métabolique, par une excrétion
tubulaire proximale et distale de HCO3

–, qui sera déterminée
selon le caractère aigu ou chronique de l’alcalose : pour une
alcalose respiratoire aiguë, on compte une diminution de
2 mEq/l de HCO3

– pour une diminution initiale de 10 mmHg
de PaCO2, cela pouvant s’effectuer en quelques minutes,
tandis que pour une alcalose respiratoire chronique, on
comptera une diminution de 5 mEq/l de HCO3

– pour une
diminution initiale de 10 mmHg de PaCO2, avec un délai
d’installation pouvant aller de deux à cinq jours [9]. On
retrouve régulièrement une élévation du TAP dans les alca-
loses ventilatoires, avec trois mécanismes potentiels mis en
cause de manière inconstante [10] :

• une augmentation de la production de lactate par augmen-
tation de la glycolyse liée à l’hyperventilation d’une alca-
lose respiratoire aiguë ;

• une augmentation de l’excrétion de bicarbonates dans
les urines associée à une excrétion de sodium provo-
quant une contraction volémique, elle-même responsable
d’une potentielle hyperalbuminémie (qui aura un pouvoir
acidifiant) ;

• un changement de valence de certains ions à un pH alca-
lin, en particulier le phosphate et l’albumine, qui sont des
anions indosés.

Acidoses à TAP normal et à TAP augmenté

Une fois que la norme du TAP est bien définie par le clini-
cien, il faut déterminer si l’acidose est en relation avec une
élévation du TAP ou non.

Acidoses à TAP augmenté

On définit une augmentation du TAP, comprenant la kalié-
mie, s’il est supérieur à 16 mEq/l. Lorsque l’acidose est liée à
l’accumulation d’un proton combiné à un anion peu ou
pas métabolisé, l’accumulation de cet anion non mesuré
augmente le trou anionique. L’acidose est donc liée à
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l’accumulation de protons, mais l’anion indosé non métabo-
lisé représente un outil diagnostique. Au cours de ces désor-
dres aboutissant à une acidose métabolique à TAP augmenté,
l’acide organique est ingéré ou généré plus rapidement qu’il
ne peut être métabolisé ou excrété, aboutissant à la fois à une
diminution de bicarbonates et à l’accumulation du sel de
sodium de cet acide dans le plasma [11]. On distingue donc
de multiples étiologies aux acidoses métaboliques à TAP
augmenté [12] :

• acidocétoses : diabétique, de jeûne, alcoolique ;

• acidoses lactiques :
– par production de L-lactate : états de choc, sepsis, hypo-

xémie sévère, infarctus mésentérique, insuffisance hépa-
tique, déficit sévère en thiamine, crises convulsives ou
exercice musculaire intense, cancers évolués ; intoxica-
tions au NO, au cyanure, à la metformine, à l’éthanol, au
méthanol, à l’éthylène-glycol, au propylène-glycol, au
paraldéhyde, aux salicylés, au propofol ;

– par production de D-lactate dans le syndrome de grêle
court [13] ou en cas d’ischémie mésentérique, où il
serait potentiellement plus spécifique que le L-lactate
[14], et dans les deux cas son élévation est liée à une
hyperproduction exclusivement faite par les bactéries
du tube digestif ;

• insuffisance rénale sévère ;

• lyse cellulaire massive ;

• intoxication à l’acide pyroglutamique.

Il est intéressant de noter l’intérêt particulier de l’observa-
tion d’un TAP augmenté lors d’une acidose lactique au
D-lactate, car ce dernier n’est pas mesuré en routine dans
les laboratoires de biochimie. En effet, son dosage est rendu
difficile du fait d’interférences avec le dosage du L-lactate et
de la L-LDH. Plusieurs méthodes de dosage sont disponi-
bles, utilisant soit des méthodes d’oxydation, soit de dépro-
téinisation [15], sans qu’il n’y ait de méthode utilisée en
routine dans les laboratoires de biochimie. Dans tous les
cas, le L-lactate étant l’isomère classiquement dosé, il aura
une concentration normale dans une situation d’acidose au
D-lactate.

Acidoses à TAP normal

Les acidoses à TAP normal sont toujours en relation
avec une hyperchlorémie. Dans une acidose métabolique,
où l’excès d’acide est tamponné par un bicarbonate extra-
cellulaire, le bicarbonate est remplacé sur une base équimo-
laire par le chlore, n’entraînant pas de modification du trou
anionique. L’acidose hyperchlorémique est une conséquence
de la rétention nette d’HCl ou d’un équivalent métabolique
ou bien d’une perte de bicarbonate de sodium ou de son
équivalent métabolique (excrétion de sel ou d’anion orga-

nique en excès proportionnel de chlore). On retrouve les
étiologies suivantes [12] :

• pertes de bicarbonates :
– digestives : diarrhées, fistules digestives ;
– acidoses tubulaires rénales de type 2 ;

• diminution de l’excrétion rénale d’acides :
– acidoses tubulaires rénales de type 1 ou 4 ;
– insuffisance rénale modérée ;

• acidoses de dilution, nutrition parentérale exclusive, cau-
ses iatrogènes (cholestyramine, chlorhydrate d’arginine,
chlorure d’ammonium).

TAP corrigé à l’albumine

La valeur du TAP est avant tout due à une prédominance
de charges négatives en rapport avec les anions indosés.
Le système tampon [protéines+]/[protéines–] représente la
majeure partie de ces anions indosés, en particulier l’albu-
mine, qui constitue environ 75 % de cette charge anionique.
La sérum-albumine humaine est une grosse protéine de
67,5 kDa, composée de 585 acides aminés et riche en histi-
dines, qui sont chargées négativement à un pH physiolo-
gique [16]. Sa concentration normale est d’environ 40 g/l.
L’hypoalbuminémie est très fréquente et précoce en réani-
mation, avec une incidence rapportée de 30 à 40 % [17].
L’hypoalbuminémie est un marqueur pronostique en réani-
mation, mais physiologiquement elle intervient aussi dans
l’interprétation du TAP. En effet, elle a un effet alcalinisant
et pourra par conséquent masquer une acidose métabolique à
TAP augmenté. Du fait de cette limite du TAP, il a été pro-
posé par Gabow [18] d’utiliser un facteur correctif consistant
en une diminution de 2,5 mEq/l de TAP pour une diminution
de 10 g/l d’albuminémie. Ces données ont été confirmées par
les travaux de Figge et al. [17,19]. Dans leur étude faite sur
265 prélèvements sanguins de 152 patients, le retentissement
d’une hypoalbuminémie sur le TAP a été étudié grâce à un
modèle mathématique complexe [19]. Les résultats ont été
identiques et ont permis d’élaborer une équation pour un
TAP corrigé (TAPc) selon l’albuminémie du patient :

TAPc = TAP + 0,25 × (albuminémie normale – albuminé-
mie mesurée)

où l’albuminémie est en gramme par litre. Depuis ces
résultats, il paraît convenu d’utiliser cette formule pour calcu-
ler le TAPc d’emblée, afin de ne pas méconnaître une acidose
pouvant être masquée aux yeux du clinicien. Néanmoins, la
détermination exacte du facteur correctif a longtemps été
débattue. Un facteur de 0,27 a été préconisé dans une popu-
lation pédiatrique [20], tandis qu’une valeur de 0,15 à 0,2 était
suggérée par l’équipe de Carvounis et Feinfeld [21], puis fina-
lement une valeur de 0,23 sur une plus large cohorte de
patients [16]. En définitive, ce facteur correctif correspond à
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la charge nette négative de l’albumine proportionnellement à
sa concentration et à son état de dissociation selon le pH plas-
matique [18], ce qui théoriquement le fait varier de 0,23 pour
un pH à 7,20 jusqu’à 0,25 pour un pH à 7,40 ou 7,50 [22].

Sachant que l’hypoalbuminémie est relativement fré-
quente dans la population de patients de réanimation, il
existe, a priori, un réel intérêt d’utiliser le TAPc pour diag-
nostiquer une acidose métabolique à TAP augmenté. L’aci-
dose lactique est une cause importante d’acidose chez les
patients de réanimation. La littérature validant le TAPc pour
diagnostiquer une acidose lactique est assez partagée, avec
plusieurs études en faveur d’une utilisation du TAPc [23–
25], avec également une validation en pédiatrie [26], mais
d’autres, au contraire, qui ne retrouvent pas d’intérêt pour le
diagnostic [27,28]. Quoique ces travaux ne soient pas très
anciens, il faut bien admettre en 2015 que la mesure de la
lactatémie est faite dans tous les laboratoires de biochimie ou
sur tous les automates de mesure des gaz du sang. Ce faisant,
le TAPc n’a finalement que peu d’intérêt dans le diagnostic
positif d’une hyperlactatémie. En revanche, il a été montré
dans une population de chocs septiques que le TAPc était
bien plus précis pour mettre en évidence une augmentation
d’anions indosés, en comparaison au TAP, avec des aires
sous les courbes (AUC) ROC respectives de 0,995 et 0,865
[29] (Tableau 1). Ces données dans le choc septique ont été
rapportées dans de nombreux travaux, montrant que les prin-
cipales causes d’acidose métabolique dans cette population
d’étude sont la présence d’anions indosés et l’hyperchloré-
mie [30–32].

D’autres travaux ont cherché à mettre en avant un intérêt
pronostique du calcul du TAPc. Cela a été montré dans une
population de réanimation médicale, où un TAPc augmenté
multipliait la probabilité de décès par 11 et la durée de séjour
en réanimation par 3 [33]. Une étude japonaise a montré
l’intérêt du TAPc pour prédire un retour à une activité car-
diaque spontanée dans la réanimation de l’arrêt cardiocircula-
toire, avec unemeilleure valeur prédictive pour le TAPc (AUC
à 0,871 ; Se = 86 % ; Spé = 75 %) que pour le TAP (AUC à
0,850 ; Se = 82% ; Spé = 69%), et une valeur de TAPc élevée
(> 30 mEq/l) était en défaveur d’une récupération de l’arrêt

cardiaque [34]. Enfin, dans la population des patients insuffi-
sants rénaux chroniques, il existerait un intérêt pronostique du
TAPc [35], pouvant être considéré comme un marqueur du
déclin du débit de filtration glomérulaire et de la progression
de la maladie rénale chronique [36], avec une bonne corréla-
tion à l’accumulation de toxines urémiques.

TAPc bas ou négatif

Une importante déviation dans la valeur du TAPc à la baisse
est un événement extrêmement rare (2,9 % dans une revue
de Lolekha et al. [37]). Cela peut signifier avant tout une
erreur de mesure du laboratoire dans un des ions constituant
le TAPc (plus de 90 % des cas) ou un changement important
de concentration d’un anion ou d’un cation indosé.

Hypergammaglobulinémie

L’excès de gammaglobulines monoclonales, qui sont forte-
ment chargées négativement ou positivement, à un pH
physiologique, va entraîner une modification du TAPc. Le
myélome à IgG va donner un TAPc bas (voire, exceptionnel-
lement, négatif) car les IgG sont cationiques, tandis qu’un
myélome à IgA donnera un TAPc augmenté car les IgA sont
anioniques dans le plasma à un pH physiologique [10,38]. En
revanche, il n’existe pas de modification du TAPc dans le
myélome à IgM ou à chaînes légères [39]. Toutes ces données
ont été confirmées par le fait que le traitement du myélome
permet une résolution des anomalies métaboliques de manière
concomitante à la diminution de l’immunoglobuline mono-
clonale. Mais le TAPc n’est pas un outil diagnostique fiable
de gammapathie monoclonale, du fait d’une faible sensibilité
[39]. Enfin, une hypoalbuminémie, une hypercalcémie et/ou
une insuffisance rénale sont quasi systématiquement asso-
ciées et participent au trouble acidobasique dans le cadre
d’un myélome, pouvant ainsi être des facteurs confondants.
On notera qu’une hypergammaglobulinémie polyclonale peut
également provoquer une baisse du TAPc.

Tableau 1 Aires sous les courbes ROC (AUC) pour chacune des variables pouvant prédire une augmentation des anions indosés

(définie par un strong ion gap > 8 mEq/l)

Variables AUC Se (%) Spé (%) VPP (%) VPN (%)

BE 0,715 70 50 74 45,5

TAP 0,865 35 90 87,5 41

TAPc 0,995 95 100 100 92

Se : sensibilité ; Spé : spécificité ; VPP : valeur prédictive positive ; VPN : valeur prédictive négative ; BE : base excess ; TAP : trou

anionique plasmatique ; TAPc : trou anionique plasmatique corrigé à l’albumine. Valeurs données pour un BE < –2 mEq/l ;

un TAP > 19 mEq/l et un TAPc > 17 mEq/l. Tableau tiré de la référence [29].
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Hypermagnésémie et hypercalcémie

Une élévation de ces deux cations non mesurés peut partici-
per à une diminution du TAPc. Oster et al. ont cherché à
mettre en évidence une diminution du TAPc dans le cadre
d’une hypercalcémie liée à un myélome et/ou une hyperpa-
rathyroïdie et concluaient en une diminution du TAPc uni-
quement dans le cadre de l’hyperparathyroïdie [40]. En
revanche, l’hypermagnésémie serait moins pourvoyeuse de
baisse du TAPc.

Hyperlithiémie

Elle se retrouve exclusivement dans un contexte d’intoxica-
tion médicamenteuse au lithium. Elle peut provoquer une
diminution du TAPc, mais le plus souvent pour des concen-
trations supérieures à 4 mEq/l. Elle est donc à évoquer
dans une histoire et un contexte clinique en faveur de ce
diagnostic.

Intoxication au bromure

Elle donne une acidose à TAPc normal ou diminué par inter-
férence avec le dosage du chlore, provoquant une augmen-
tation de ce dernier. Mais cette situation est devenue quasi
inexistante depuis de nombreuses années avec le développe-
ment du dosage du chlore via des électrodes ultrasélectives ;
de plus, le bromure a été retiré de la composition de la plu-
part des médicaments où on pouvait le retrouver.

D’autres étiologies plus anecdotiques existent, telles que
l’intoxication à l’iodure ou à la polymyxine B, ou bien une
hyponatrémie sévère dans le cadre d’un syndrome de sécré-
tion inappropriée d’ADH (SIADH). Dans tous les cas, il
paraît judicieux d’effectuer les dosages spécifiques à partir
du moment où un patient présente un TAPc diminué sans
erreur du laboratoire.

Outils d’aide au diagnostic en relation
avec le TAPc

Une fois la valeur de TAPc déterminée, certains troubles
acidobasiques complexes peuvent malgré tout passer inaper-
çus. Il existe d’autres outils aidant au diagnostic, à utiliser en
complément du calcul du TAPc.

Delta de TAPc et delta de bicarbonates

L’accumulation d’acides non chlorés dans le plasma va
induire une diminution proportionnelle de bicarbonates et

une rétention d’anions indosés pour maintenir l’électroneu-
tralité. Le TAPc va alors augmenter d’un certain niveau
(ΔTAPc), tandis que les bicarbonates vont diminuer du
même niveau (ΔHCO3

–). Le rapport ΔTAPc/ΔHCO3
– est

alors égal à 1/1 pour une acidose métabolique à TAPc aug-
menté. Si le ΔHCO3

– est plus important que le ΔTAPc, il y a
une acidose métabolique à TAPc normal (acidose hyperchlo-
rémique) associée, tandis que si c’est l’inverse, on retrouve
une coexistence avec une alcalose métabolique [2]. Ce rap-
port a donc un intérêt pour analyser les acidoses métaboli-
ques complexes, à la fois avec anions indosés et hyperchlo-
rémiques, voire pouvant associer trois composantes.

Néanmoins, il existe des limites théoriques à ce calcul, où
le rapport 1/1 n’est pas toujours vérifié [3]. Cela dépendra de
la répartition des anions et cations dans les compartiments
intra- et extracellulaires, de l’excrétion urinaire des charges
acides, du timing après l’installation de l’acidose ou encore
de la fonction rénale. Un travail fait sur des rats néphrecto-
misés recevant de l’acide lactique/sulfurique retrouvait un
rapport pouvant aller jusqu’à 1,8/1 du fait de différences de
volumes de distribution et associé à une hyponatrémie de
dilution [41]. Un autre travail fait chez l’homme retrouvait
un rapport à 1,5/1 chez des patients en acidose lactique en
comparaison à 1/1 pour des acidocétoses du fait d’une diffé-
rence de fractions d’excrétion, la fraction d’excrétion des
cétones associées au sodium étant bien plus importante que
celle du lactate [42]. Par ailleurs, il existe une très importante
variabilité du ratio ΔTAPc/ΔHCO3

– dans les acidoses lacti-
ques, avec une augmentation, passées les premières heures
(pouvant être bien supérieure à 1,5/1), du fait d’une élimina-
tion urinaire lente, mais également un rapport inférieur à 1/1
chez un certain nombre de patients. Cette variabilité existe
tout autant pour les acidocétoses diabétiques, dans un
tableau clinique où on peut retrouver des vomissements
associés, provoquant alors une alcalose métabolique, mais
aussi pour les acidocétoses alcooliques. Les grandes varia-
tions possibles de ce rapport font qu’il est à utiliser avec
précaution et en dernier recours, car dépendant de facteurs
multiples [8].

Équilibre entre Na et Cl

Le sodium et le chlore sont les ions les plus abondants dans
le compartiment extracellulaire. Leurs variations de concen-
tration sont reliées, et toute variation de natrémie sans varia-
tion proportionnelle de la chlorémie pourra modifier le
TAPc. Le rapport Cl/Na est normalement proche de 0,75.
La différence [Na+] – [Cl–] est quant à elle aux alentours
de 36 ± 2 mEq/l. Ces deux paramètres ont, avant tout, été
décrits comme étant de bons substituts du strong ion diffe-
rence (SID) apparent de Stewart [43,44]. On notera qu’une
hyponatrémie associée à une normochlorémie se traduira par
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une acidose, tandis qu’une hypernatrémie associée à une
hyperchlorémie pourra ne pas provoquer d’acidose.

Des études ont comparé les deux paramètres précédem-
ment cités au TAPc. Le rapport Cl/Na, et, dans une moindre
mesure, la différence [Na+] – [Cl–] permettent d’évaluer la
présence d’acides tissulaires, c’est-à-dire lactate et anions
indosés, et constituent donc un substitut relativement fiable
au TAPc, un rapport Cl/Na inférieur à 0,75 étant en faveur
d’une augmentation d’acides tissulaires et un rapport supé-
rieur à 0,79 excluant cette présence [45]. Enfin, il a été mon-
tré que le rapport Cl/Na a une bonne corrélation inverse avec
le TAPc (r = –0,806), tandis que la différence [Na+] – [Cl–] a
une bonne corrélation « positive » avec le TAPc (r = 0,82)
dans une population néonatale [46].

TAP corrigé vs modèle de Stewart

Le concept physicochimique de Stewart repose sur quatre
grands principes : l’équilibre de dissociation de l’eau, l’équi-
libre de dissociation des acides faibles, le principe d’électro-
neutralité et la loi de conservation de la masse [47]. Le SID
correspond à la différence des ions forts et est normalement
de 40 mEq/l. Il est approximé par le SID apparent = [Na+] +
[K+] – [Cl–]. Le SID effectif est quant à lui représenté par la
sommedes tampons : albuminate + phosphate + bicarbonates.
Physiologiquement, le strong ion gap (SIG), qui est la diffé-
rence entre SID apparent et SID effectif, est nul. Les troubles
métaboliques vont être définis par des modifications de ces
trois paramètres. Il a été montré qu’il existe une bonne cor-
rélation entre SIG et TAPc dans le choc septique [29] et qu’il
n’y a pas plus d’intérêt pronostique pour le SIG en compa-
raison au TAPc [29,48].

Une remarque récurrente sur la méthode de Stewart est
qu’elle reste trop compliquée à utiliser au lit du malade
[48]. Et finalement, d’un point de vue mathématique, les
deux approches paraissent plutôt complémentaires qu’adver-
saires. Une limite également énoncée par Taylor et al. serait
que la seule mesure du TAPc n’arriverait pas à démontrer
une acidose hyperchlorémique associée à une acidocétose
[49]. Mais la simple détection d’une hyperchlorémie absolue
ou relative relève du bon sens clinique du praticien, qui s’in-
terrogera alors sur la probabilité de participation d’une aci-
dose hyperchlorémique surajoutée. Le base excess (BE) et le
SID sont à peu près équivalents, mais le SID diagnostique
mieux les acidoses à bicarbonates et BE normaux (14 % des
patients) ; néanmoins, quand on cumule la mesure des bicar-
bonates, du BE et du TAPc, il ne reste plus que 1 à 10 % de
patients à SID diminué non diagnostiqués [29,50]. Sur le
plan pronostique, aucune méthode n’a pu prédire la mortalité
en réanimation de manière fiable.

Un peu de pratique clinique

Nous rapportons le cas d’un patient de 69 ans, hospitalisé en
réanimation pour sepsis sévère sur pneumopathie commu-
nautaire hypoxémiante. Le patient est intubé, en ventila-
tion assistée–contrôlée, et sédaté. Il a une insuffisance
rénale aiguë fonctionnelle avec oligurie et une créatininé-
mie à 15 mg/l (= 133 μmol/l). Le bilan biologique
d’entrée retrouve : pH = 7,36 ; PaCO2 = 38 mmHg ;
PaO2 = 72 mmHg ; HCO3

– = 21,8 mmol/l ; lac-
tate = 1,2 mmol/l ; BE = –1,3 mEq/l ; Na+ = 136 mmol/l ;
K+ = 4,3 mmol/l ; Cl– = 104 mmol/l ; Ca2+ = 1,12 mmol/l ;
Mg2+ = 0,86 mmol/l ; PO4

3– = 1,21 mmol/l ; protidé-
mie = 51 g/l ; albuminémie = 17 g/l. Devant cette acidose
métabolique modérée, mais incomplètement compensée, il
est normal de calculer le TAP. Il est calculé alors à
14,5 mEq/l, donc dans la fourchette normale de mesure.
Néanmoins, il est toujours nécessaire de calculer le TAPc
pour être précis, en particulier dans ce contexte d’hypoalbu-
minémie. Après calcul, ce dernier est à 20,25 mEq/l.
On voit bien qu’il y a une différence significative entre
les deux paramètres, changeant radicalement le diagnos-
tic, car faisant évoquer une acidose métabolique à trou
anionique augmenté suggérant la présence d’anions indo-
sés dans ce contexte d’insuffisance rénale aiguë et sans
hyperlactatémie.

Après ce bilan, le médecin de garde en charge du patient
décide de lui administrer une solution d’albumine concentrée
à 20 % (Na+ : 116 mmol/l, Cl– : 65 mmol/l, K+ < 0,1 mmol/l,
Ca2+ < 0,1 mmol/l, lactate < 0,2 mmol/l, caprylate, pH < 6,80)
à un volume de 300 ml. Le patient est toujours ventilé et
sédaté. Il bénéficie ensuite d’un nouveau bilan biolo-
gique, qui montre : pH = 7,37 ; PaCO2 = 37 mmHg ;
PaO2 = 79 mmHg ; HCO3

– = 21,3 mmol/l ; lac-
tate = 1,1 mmol/l ; BE = –2,2 mEq/l ; Na+ = 137 mmol/l ;
K+ = 4,1 mmol/l ; Cl– = 103 mmol/l ; Ca2+ = 1,08 mmol/l ;
Mg2+ = 0,89 mmol/l ; PO4

3– = 1,18 mmol/l ; protidé-
mie = 62 g/l ; albuminémie = 30 g/l. Le TAP est de nouveau
calculé et il est à 16,8 mEq/l, et le TAPc à 19,3 mEq/l. Là
encore, même pour des hypoalbuminémies modérées, on se
rend compte que la différence entre le calcul du TAP et celui
du TAPc n’est pas négligeable, ce qui doit faire imposer le
calcul de ce dernier de manière systématique.

Conclusion

En 2015, le TAP reste un outil extrêmement utile pour faire
le diagnostic des acidoses métaboliques. Il est absolument
primordial de le corriger à l’albuminémie dans son calcul,
afin d’être le plus précis possible et de ne pas méconnaî-
tre une acidose à trou anionique augmenté, sachant que
l’hypoalbuminémie est très fréquente en réanimation. Les
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autres limites à son utilisation sont une bonne connaissance
des méthodes de dosage des ions au sein de son hôpital, que
chaque hôpital devant définir les normes du TAPc pour ne
pas induire le clinicien en erreur. Secondairement et de
manière complémentaire, il est nécessaire d’effectuer les
dosages d’ions non dosés en routine, afin de pouvoir diag-
nostiquer des acidoses métaboliques d’étiologies plus rares.
On pourra enfin s’aider d’outils diagnostiques tels que le
rapport ΔTAPc/ΔHCO3

– pour mettre en évidence des acido-
ses plus complexes. Le débat persistant entre pro-Stewart et
pro-Henderson reste toujours vif [51–54], mais il faut très
probablement considérer ces deux approches plutôt comme
complémentaires que comme antagonistes, tout en privilé-
giant a priori l’utilisation du TAPc au lit du malade, du fait
de sa simplicité et de sa rapidité de calcul.

Liens d’intérêts : Les auteurs déclarent ne pas avoir de lien
d’intérêt.
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