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INTRODUCTTION



-

Abordée depuis longtemps, la physiologie cardiaque des crus-
tacés le fut surtout d'un point de vue mécanique; les ions et les
drogues les plus diverses entrainant des modifications de la fré-
quence et de 1l'amplitude des contractions. De nombreuses autres
études concernent essentiellement le rdle et le fonctionnement du
ganglion cardiaque, centre d'automatisme des crustacés.

kQuant a l'électrophysiologie de la membrane cardiaque des in-
vertébrés, elle constitue un domaine ol les recherches sont en-
core trés restreintes et fragmentaires. Si HOLLEY (1968) montre
une certaine similitude entre les potentiels cardiaques du crus-
tacé isopode Porcellio dilatatus et ceux des vertébrés, la mem-
brane réagissant activement & la suite d'une stimulation par
l'apparition d'un potentiel d'action, A 1l'inverse chez le sto-
matopode Squilla mantis, BROWN (1964) et PARNAS, ABBOTT et LANG
(1969) chez le mérostome xiphosure Limulus polyphémus font ap-
paraitre des mécanismes totalement différents : la membrane réa-
git passivement.

Notre étude concernant le coeur du crustacé décapode Carcinﬁs
moenas a été réalisée dans le but de tenter de préciser d'une
part les perméabilités membranaires ioniques intervenant dané le
maintien du potentiel de repos et, d'autre part; 1'évolution de
ces perméabilités lors de l'activité électrique c'est-A-dire lors
du potentiel d'action, la connaissance de ces phénomenes pouvant
nous apporter un élément de réponse quant 2 la différence de com-
portement des divers coeurs de crustacés et aussi, entre ces der-
niers et ceux des vertébrés, |

La premiére partie de ce travaii est consacrée A 1'étude histo-

logique du matériel utilisé, étude rendue nécessaire, sinon troés



souhaitable, du fait du caractére hétérogene de la préparation
(muscle et ganglion nerveuk).

La deuxi2me partie porte sur 1'étude du potentiel de membrane
du coeur isolé ; elle conduit & poser un certain nombre d'hypo-
théses quant & la nature du potentiel de repos et du potentiel 4
action.

La troisiéme partie consacrée a 1'étude électrique d'un fin
lambeau de myocarde dépourvu d'éléments nerveux, bien que limitée
du fait de nombreuses difficultés techniques, nous permettra ce-
pendant, de retenir une hypoth&se parmi celles émises lors de 1'¢
tude du coeur isolé et ainsi de tenter de donner une explication

de 1'électrogendse du coeur isolé,
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TORIQUE

Théorie ionique
PM des fibres cardiaques d'invertébrés
PM des fibres cardiaques de crustacés

PM des fibres musculaires d'invertébrés



Sur la base de la théorie ionique élaborée par HODGKIN et
HUXLEY (1952) a partir de 1'étude de la fibre nerveuse, de nom-
breux travaux ont été entrepris sur la fibre musculaire dés
gque les techniques d'enregistrement onf été mises au point
(LING et GERARD, 1949 ; WOODBURY et BRADY, 1956).

Le présent mémoire ayant trait a la physiologie cardiaque,
nous résumerons les travaux essentiels réalisés dans ce domaine
tant chez les vertébrés que chez les invertébrés, non sans avoir
brisvement rappelé au préalable la théorie ionique.

Ce travail s'intégre dans un programme dé recherche plus vas-
te du laboratoire concernant notamment la physiologie du muscle
strié et la physiologie de la fibre nerveuse de Carcinus moenas
nous rappelerons les résultats acquis en particulier chez la fi-~

bre musculaire d'invertébrés.

1. Théorie ionique.

Les travaux de HODGKIN(1951), HODGKIN et HUXLEY (1952),
sur le matériel de choix qu'est 1l'axone géant de calmar, ont
conduit ces auteurs a4 élaborer une théorié selon laguelle le
potentiel de repos (PR) est sous l'enti2re dépendance des mou-
veménts de certains ions s'effectuant de part et d'autre de 1la
membrane.

Ainsi le PR serait dG & un potentiel de diffusion'aux ions
potassium ( K™ ), sodium ( Na¥ ) et chlore ( C1~ ) ; la valeur
de ce PR peut étre calculée connaissant les différentes valeurs
des activités ioniques intra ef extracellulaires ainsi’que les

perméabilités relatives de la membrane A chacun de ces ions.



L'équation permettant ce calcul est appelée "équation du champ

constant" de GOLDMAN (1943), HODGKIN et KATZ (1949).

+ .t -
R T PK [K ]i + PNa [Na ]i + PCl [Cl ]e
E = log

n I L+ ot -
PK [h ]e + PNa [Ixa ]e + PCl [Cl }i

Dans cette équation, E exprimé en volts, correspond 3 1la

différence de potentiel existant de part et d'autre de la mem~
brane, R est la constante des gaz parfaits, T la température

absolue et F le faraday (96500 coulombs). P P et P ayant

K’ "Na Cl

les dimensions d'une vitesse, expriment les perméabilités io-
niques de la membrane respectivement aux ions K+ s Na+ et C1
EK¥], [Na+] et [Cl—] sont les activités de ces ions dans les
milieux intra et extracellulaires.

Cette théorie rend mieux compte de la valeur du PR que ne le
fait celle plus ancienne de BOYLE et CONWAY (1941) qui supposenf
que la membrane est perméable aux seuls ions Kt et C1™ et que
ces ions de signe contraire se distribuent passivement de part

et d'autre de la membrane selon 1'équilibre de Donnan, équili-

' : .. . + - _ + -
bre traduit par la relation [K ]i . [Cl ]i [K ]e . [Cl ]e .

Quant au potentiel d'action (PA), il se traduit par une va-
riation transitoire du PR qui se décompose en une phase initiale
de dépolarisation suivie d'une phase de repolarisation. HODGKIN
et HUXLEY attribuent cette variation de potentiel 4 des varia-
tions passagéres de perméabilités ioniques, la phase de dépola-~

N
de membrane (PM) tendant ainsi vers la valeur de la pile de

risation étant due A une augmentation de la P a? le potentiel



. . + . .
concentration aux ions Na . La phase de repolarisation est due

A un retour de la valeur de la P 4 celle de repos, phénoméne

Na
appelé par les auteurs "inactivation du systéme sodique'", sui-

vie d'une augmentation de la P phénoméne appelé "rectificatio

K’

normale retardée'.

2. Potentiel de membrane des fibres cardiaques de vertébrés,
De nombreux travaux effectuéds depuis 1950 sur les fibres

cardiaques de divers vertébrés, il ressort que la théorie io~

nique s'est trouvée confirmée dans la plupart des cas.

2.1 Potentiel de repos

La fibre cardiague se comporte souvent comme une élec
trode au K= (BURGEN et TERROUX, 1953 ; ROUGIER et coll., 1968),
1'exceées de K+ du milieu augmentant la perméabilité de la memﬁra
ne a cet ion (CARMELIET, 1960). A la concentration physiologiqu
normale, le PR dépend également de 1l'activité des ions Na+
(CORABOEUF et OTSUKA, 19586 ; ROUGIER et coll., 1968 ; VICEK,
HAZLEWOOD et NICHOLS, 1970) ; quant aux ions Cl~, il est généra
ment admis qu'ils se distribuent passivement (CARMELIET, 1961 ;

HUTTER et NOBLE, 1961 ; VICK et coll., 1970).

2.2 Potentiel d'action
La théorie ionique voulant que la phase de dépolarisa.
tion soit due & 1'établissement d'une pile de concentration aux

ions’Na+ du fait de 1l'augmentation trés importante de 1la P

Na
et qu'ainsi au sommet du PA la valeur du PM corresponde a celle
: R T Na
calculée A partir de 1'équation de Nernst E = =—— 1log [ s
n ¥t [ﬁa}e

les auteurs ont essayé, avec plus ou moins de succes, de retrou-



ver expérimentalement cette relation linéaire dont la pente est
de 58 mV, a la température de 20°C.

En fait, si certains tissus, tels le tissu de Purkinje, le
tissu ventriculaire de mammiféres (et plusparticulidrement celui
de rat & basse température) ainsi que le tissu ventriculaire de
grenduille répondent conformément & la théorie ionique, d'autres,
tels le ventricule de cobaye, de 1épin, de tortue réagissent dif-
féremment (CORABOEUF, 1950).

Quant & la phase de repolarisation treés durabie en général,
elle s explique aisément & 1'heure actuelle., Elle est en effet

due initialement & une diminution de la P, de repos associdée i

K
1'apparition d'une perméabilité de la membrane aux ions catt et
& 1l'inactivation du systéme sodique responsable de la phase de
dépolarisation puis, sccondairement, a 1'augmentation de la PK
de repos, phénomeéne identique a celui mis en évidence par HODG-
KIN au niveau de 1la fibre nerveuse.

En effet, dés 1955 WILDE puis CORABOEUF, DELAHAYES et SJOSTRANT
en 1968 montrent, gréce &4 l'emploi du radiopotassium, 1l'existen-
ce d'une fuite de K+ de la cellule contemporaine de la phase de
repolarisation puis, en 1968 ROUGIER et coll. mettent en éviden-
ce, grice a la technique du voltage imposé (voltage-~clamp), les
mécanismes qui interviennent lors du PA ventriculaire de grenouil-
le. En effet, ces derniers auteurs montrent que la premiére pha-
se de dépolarisation rapide est due a 1l'activation du systéme so-
dique, les ions Na+ passant par un 'tanal rapide'" ; elle est sui-

vie par l'activation d'un systéme calcico-sodique ("canal lent™)

. . . . +
asgociée A la rectification anormale de la membrane au K (CAR-



MELIET, 1961 ; HALL, HUTTER et NORBLE, 1963), 1l'ensemble de ces
phénoménes étant responsable du maintien de la dépolarisation,
de 1l'existence du '"'plateau'. La phase de repolarisation rapide

quant & elle, est due & l'augmentation tardive de la P, conjoin-

K
tement & 1l'inactivation du systéme calcico-sodique.

En ce qui concerne l'intervention éventuelle des mouvements
d'ions C1  lors du PA, il y a lieu de signaler les travaux de
CARMELIET (1959, 1981) effectués sur le tissu de Purkinje, ceux
de GUILBAULT (1966) réalisés sur le ventricule de mammiféres gqui
montrent que le remplacement des ions Cc1~ par des anions non pé-
nétrants tels que le pyroglutamate ou l'acétylglycinate dans le
milieu extracellulaire, entraine des retards de repolarisation.
De méme, l'intervention probable des ions CL sur le muscle sque-
lettique de grenouille est signaldée dés 1960 par FALK et LANDA
puis en 1968 par ILDEFONSE et ROUGiER. Ces derniers auteurs émet-
tent 1'hypothése du réle du Cl~ au cours de la phase de repolari-
sation lors de 1'étude des propriétés d'activation et d'inactiva-
tion du courant sortant.

Ainsi compte-tenu des caractéres propres de la membrane myo-
cardique et de la mise en évidence des différents phénoménes in-
tervenant lors du PA, des schémas électriques dérivant de celui
donné par HODGKIN et HUXLEY (1952 - fig 1) ont pu ainsi étre pro-
posés. Le schéma de la figure 2, schéma le plus récemment propo-

sé par GARGOUIL (1970), fait état de l'existence d'une conductance

GNa équivalente 4 celle de la fibre nerveuse, d'une double con-
1 ,
ductance GNa GCa qui correspond au systéme calcico-sodique, d'une
9 .

conductance GK correspondant & la rectification anormale, d'une
-1



G
<
)
o
P
""5'""'
M

——Cm

|
!
m
2
©
m
=
1
m
-

Figure 1 : Schéma électrique de la membrane excitable
(d'apres HODGKIN et HUXLEY)

ENa @ pile de concentration aux ions sodium ; Eyg : pile de
concentration aux ions potassium ; Ep : pile de concentration aux
autres ions ; GpNga @ conductance membranaire sodique ;

Gg : conductance membranaire potassique ; Gp : conductance
membranaire aux autres ions ; Rg @ résistance du milieu externe ;

R; : résistance du milieu interne ; Cyp : capacité membranaires,

{0




Py

conductance GK correspondant 4 la rectification normale, équiva-~
2
lente & celle de la fibre nerveuse et enfin d'une conductance hy-

pothétique GCl'

3. Potentiel de membrane des fibres de crustacés.

3.1 Potentiel de repos

Mis 2 part les travaux de HOLLEY (1968) sur Porcellio
dilatatus, aucune étude approfondie n'a été entreprise concer-
nant 1'action des ions sur le PR des fibres cardiaques de crus-
tacés. Chez cet isopode, HOLLEY montre le rdle important des ions
Kt puisqu'il donne les valeurs suivantes des pentes de la droite
expérimentale exprimant les variations du PR en fonction de [K+]e
35 4 65 mV. En ce qui concerne la participation des mouvements
sodiques, elle n'a pas été clairement mise en évidence, 1'absence
d'ions Na+ dans le milieu externe ne provoquant qu'une trés fai-

ble dépolarisation.

3.2 Potentiel d'action

Si peu de travaux sur les crustacés concernent les mé-
canismes ioniques survenant lors de 1l'activité des fibres cardia-
ques, beaucoup par contre, permettent de connaitre la morpholo-
gie des différents types de PA. En effet, au vu de la littératu-
re, deux grands types de PA ée distinguent : les uns, enregis-
trés sur Limulus (Mc CANN, 1962 ; ROBB et RECH, 1964 ; TANAKA
et coll., 1966 ; PARNAS et coll., 1969) et sur Squilla (IRISAWA
et coll., 1962 ; BROWN, 1964) se présentént comme des dépolari-
sations de faible amplitude, sans inversion de potentiel, suivies

d'un '"plateau" comportant de nombreuses oscillations de trés fai-
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Figure 2 : Schéma électrique de la membrane cardiaque.
(d'apreés GARGOUIL, 1970)

ENa : pile de concentration aux ions sodium ; ECa : pile de
concentration aux ions calcium ; Ei : pile de concentration aux
ions potassium ; E] : pile de concentration aux ions chlore ;
GpNal @ conductance sodique correspondant au canal rapide ;

GNnaz G, ¢ conductance calcico-sodique correspondant au canal
lent ; Gk : conductance potassique correspondant a la rectification
anormale ; Gk, : conductance potassique correspondant 2 la
rectification normale ; G : conductance hypothétique au chlore ;

: capacité tubulaire ;

L . )
Cm1 : capacité sarcolemmique ; sz

Re : résistance du milieu externe ; Ry résistance du milieu
interne,
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B

ble amplitude ; les autres sont généralement enregistrés chez
les décapodes tels que Carcinus moenas (LAPLAUD et coll., 1961 ;
BROWHN, 1964), Maias squinado (BROWN, 1964), Palinurus (CARRICA-
BURU et FILLIOL, 1962 ; TRICOCHE et coll.,, 1966), mais également
chez 16S’i80p0des tels que Porcellic dilatatus (HOLLEY,1968) ;
dans ce cas, selon les espéces et les conditions d'enregistre-~
ment, les PA, souvent caractérisés par 1'absence d'inversion de
potentiel, présentent une phase de repolarisation pourvue ou non
d'accidents électriques. Quand les accidénts se présentent, ils
sont différents des oscillations observées chez les stomatopo-
des et les iiphosures, en ce sens qu'ils sont de grande ampli-
tude et présentent plutét 1'allure de PA "avortés', peut-étre
de PA propagés ¢électrotoniquement., Entre ces deux types d'ac-
tivité électrique, un tyne intermédiaire de PA peut é&tre décrit.
Ce type est enregistré chez les décapodes tels que Procambarus
clarkii (VAN DER KLOOT, 1970). Dans ce cas la phase de dépolari-
sation présente 1'allure d'une pointe, avec ou sans inversion de
potentiel alors que la phase de repolarisation est durable du fait
de la présence d'un plateau pourvu de tres faibles oscillations.
En ce qui concerne les mécanismes intervenant lors du PA, . peu
de travaux, comme nous l'avons précédemment indiqué, ont été réa-
lisés, I1 faut citer ceux de HOLLEY et de VAN DER KLOOT (1970),
le premier travaillant sur le coeur de Porcellio et le second
sﬁr celui de Procambarus. Ces mécanismes seraient similaires a
ceux du coeur des vertébrés, la faible amplitude (45 mV) étant
due selon HOLLEY (1968) a un faible rapport des conductances de
la membrane au sodium (GNa) et au potassium (GK}. VAN DER KLOOT

montre que chez Procambarus la dépolarisation initiale est de



~lde

nature calcique alors que les oscillations contemporaines du pla-

. + ‘o
teau, nécessitent la présence de Na dans le milieu externe.
4, Potentiel de membrane des fibres musculaires d'invertébrés,

4.1 Potentiel de repos
| Deg divergences importantes quant & la nature du PR des
fibres musculaires d'invertébrés apparaissent selon les auteurs
et les préparations utilisées.

Ainsi, pour les fibreskdes crabes Callinectes (HAYS, LANG et
GAINER, 1968) et Carcinus moenas (SHAW, 1955) et pour les fibres .
de la balane (HINKE et GAYTON, 1971 ; GAYTON et HINKE, 1971), le
PR serait d0 & une pile de concentration aux ions K+, les ions
Cl™ se distribuant passivement de part et d'autre de la membrane,

la P étant négligeable ou nulle. Ceci est en accord d'ailleurs

Na
avec les travaux concernant les fibres squelettiques de grenouil-
le. Citons entre autres les premiers travaux réalisés sur cette
préparation, ceux de HODGKIN et HOROWICZ (195%9) et de HARRIS (1833
confirmés depuils par de nombreux auteurs,

Par contre, GIRARDIER, REUBEN, BRANDT et GRUNDFEST (1963) sur
la fibre d'écrevisse et MOUNIER et GUILBAULT (1970) sur la fibre
de Carcinus moenas montrent que les ions Cl  ne se distribuent
pas passivement car la valeur du PR est intérmédiaire entre celle
de la pile de concentration aux ions Cl1~ (56 mV) et celle de la
pile de concentration aux ions K" (£ 75 mV). De plus, a 1'appui
de 1'absence d'équilibre thermodynamique, ces auteurs montrent

que la pNa n'est pas négligeable. Dans de telles conditions, le

PR correspond 3 un poctentiel de diffusion.



4.2 Potentiel d'action

I1 est admis maintenant que les réponses graduées, gé-
néralement enregistrées, que constituent les PA des fibres mus-
culaires de crustacés, présentent une phase de dépolarisation en-
gendrée par l'apparition d'un courant de Ca++ (FATT et GINSBORG,
1958 ; LOCKWOOD, 1958). A ce courant de Ca++ serait associé (HAU-
DECORUR, 1971) un mouvement de Cl~, ces deux courants d'ions
étant d'ailleurs contrdlés par le Na* extracellulaire, celui-ci
jouant le rdle d'inhibiteur.

Quant 4 la phase de repolarisation, elle correspondrait, au
niveau de la fibre de crabe {(HAUDECOEUR,1G671) & une augmentation
de la conductance au Cl~ associée 2 une diminution progressive
de celle au Ca++, la conductance au K+ se maintenant & sa valeur
de repos.

Ces hypothéses corroborent celles de WERMAN et GRUNDFEST (1961)
et de KOKETSU (1965) qui montrent en particulier que le rempla-
cement du Na+ externe par la choline transforme les réponses gra-
duées en réponses de grande amplitude (tout ou rien) ainsi que
celles de REUBEN et coll. (1967) et GAINLER et GRUNDFEST (1968)
qui montrent que 1'absence de C1 dans le milieu externe annule
le processus d'excitafion. Quant a 1'augmentation de PCa mise en
évidénce déja en 1958 par FATT et GINSBORG sur la fibre d'écre-~
visse, confirmée par CHIARANDINI et coll. (1970) et par WERMAN
et GRUNDFEST (1961) sur la fibre de homard, elle est maintenant
bien connue puisqu'on la retrouve chez la fibre de balane (HAGI-
WARA, CHICHIBU et NAKA, 1961) et chez les fibres lisses de mam-

miferes (NONOMURA et coll., 1966 ; BULBRING et TOMITA, 1968 ;
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MIRONNEAU et LENFANT, 1971). La nature calcique des PA d'inver-

téhrés est de plus confirmée par l'emploi du Mn ™t qu'ORKAND (1962)

+
a montré &tre un agent bloquant le courant de Ca +.
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MATERTIETL et TECHNIQUES
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1. Animaux.
L'animal utilisé pour toutes les expériences, le crusta-

cé décapode brachyoure, Carcinus moenas ou crabe vert provient
de la Manche. Il est récolté généralement par chalutage et conser-
vé dans des bacs ol circule en permanence de l'eau de mer a la
température de 5 4 18°C selon la saison, & 1'Institut de Biolo-
gie maoritime de Wimereux.

De facon A4 ¢liminer tout facteur non contrdlable et pour 1'ho~
mogénéité des résultats, les animaux sacrifiés sont choisis pen-
dant la période d'intermue, au stade 04 de la table de DRACH (193¢

qui se caractérise par la présence d'une couche membraneuse et

par la rigidité totale des téguments.

2. Dissection.

L'animal est disséqué sans anesthésie préalable, il est
simplement immobilisé sur une planchette de liége par quelques
épingles. La carapace est sectionnée entre le céphalothorax et
1'abdomen, au niveau des aires branchiales et de 1'aire hépa-
tique. Le volet ainsi constitué est soulevé et la membrane sous-~
jacente est sectionnée délicatement. Rapidement, par guelques in-
cisions dans les masses musculaires environnantes, le coeur est
prélevé et mis dans une cuve remplie de liguide physiologique
ol la dissection est poursuivie afin d'éliminer les tissus nus-
culaire, hépatique et génital adhérents au muscle cardiague et
le péricarde.

Lors de la préparation coeur isolé, la dissection se termine
par le dégagement de 1'artére sternale située ventralement. Clest

par cette artére que la canulation est effectuée, le liquide phy-
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siologique de perfusion pénéirant ainsi directement dans la cavi-
té cardiaque.

Généralement, pendant la dissection, les battements cessent lors
de l'extirpation rapide du coeur, mais cet arrét cardiaque est
de courte durée puisque les battements reprennent sitdt la per-
fusion commencdée.,

Lors de l'utilisation des faisceaux musculaires isolés, la
dissection se poursuit par l'ouverture de la paroi dorsale du
coeur ; les bandelettes musculaires internes (fig 8) sont alors
disséquées délicatement.

Toutes les manipulations sont réalisées & la température de
18 a 20°C.
3. Techniques électrophysiologiques.

3:1 Coeur isolé

La préparation étant utilisée en rythme spontané, le

montage se résume au circuit d'enregistrement (fig 3) des poten-
tiels membranaires. Ces derniers sont enregistrés a4 1'aide d'une
microélectrode flottante (WCQODBURY et BRADY, 1958), systeme suf-
fisamment souple pour suivre les mouvements cardiaques, par rap-
port & une électrode indifférente impolarisable Ag/AgCl reliée
au liquide physiologique baignant la préparation par 1l'intermé-
diaire d'un pont d'agar KC1 3H.

Les microélectrodes sont étirées a la main ou 1l'aide d'un ap-
pareil & gravité ; clles ont une impédance comprise entre 7 et
15 M@ lorsqu'elles sont remplies d'une solution de KC1 3.

Les électrodes sont relides a4 un oscilloscope TEKTRONIX (5024)



- 20 -

CF O

— - - |.| El

Figure 3 : Schéma de montage pour l'enregistrement du potentiel
Lrigure S5 ge p g p

de membrane du coeur isolé.

A : pont d'agar KCIl 3M ; C : coeur isolé ; CF : changeur
d'impédance ; EI : électrode indifférente ; Ecp : entrée du
changeur d'impédance ; ER : microélectrode flottante ;

M : micromanipulateur ; O : oscilloscope ; P : canule de

perfusion ; Ry : robinet a 4 voies,
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par 1'intermédirire d'un abaisseur d'impédance (CHEVAL, 1966).

Ce dernier est rendu nécéssaire du Tait de 1'impédance élevée

des microélectrodes devant 1'impédance d'entrée (1 Ma ) de 1l'os-
cilloscope et les variations de la rdésistance de 1l'électrode ain-
si que de celles de la résistance membranaire.

Une caméra Polarcid permet de photographier les oscillogrammes.

3.2 Faisceaux muséulaires isolés
La vérification de certaines hypotheses émises lors
de 1'étude du coeur isolé nous ayant obligés de travailler sur
un mince faisceau isolé de fibres musculaires, un circuit de sti-
mulation (fig 4) a donc été rendu nécéssaire du fait de 1'ahsen-
ce d'activité spontanée de ces préparations.

Seul ce circuit sera décrit ici puisque le systdime d'enregis-
trement du PM est identique 4 celuil présenté précédemment mis A
part 1'électrode fTlottante qui est remplacée par une électrode
fixe.

La stimulation est obtenue par 1'intermédiaire d'une microélec~
trode de méme type que celles décrites précédemmemt. Les courants
de stimulation sont délivrés par un générateur d'impulsions rec-
tangulaires. Le courant est rendu constant grice & une résistan~
ce de valeur élevée (50 MQ ) placée en série avec la microélec~
trode, les variations d'impédance de cette derniére sont ainsi
rendues négligeables,

La mesure des variations de potentiel aux bornes d'une résis-
tance de faible valeur (100 XQ ) donne A chaque instant la valeur
de 1'intensité du courant de stimulation ; les courants ainsi dé-

livrés varient de 0 A 700 nA.



——— 4:[’_

G N7

V270 % i |-

| El

Figure 4 : Schéma de montage pour l'enregistrement du

potentiel de membrane de la fibre cardiaque isolée.

A : pont d'agar KCl 3M ; CF : changeur d'impédance ; EI

“électrode indifférente ; ER : microélectrode d'enregistrement ;

ES : microélectrode de stimulation ; F : fibre ; G : générateur
d'impulsions rectangulaires ; Oj : premiere voie de l'oscilloscope
O, : deuxieme voie de l'oscilloscope ; R : résistance de 50 MR
rendant constant le courant de stimulation ; r : résistance de

100 KQpermettant de mesurer l'intensité du courant de stimulation.




Les microdlectrodes de stimulation et d'enregistrement sont

&

«

implantées A proche distance 1'une de 1'autre (100 & 200 microas)
grace A deux micromanipulatenrs (Leitz).

4, Solutions,

FATT et KATZ (1953) dont la composition ionique est la snivante :

+ -
Na : 509 mEg/Y
. .

K coiz,7 v

o
Ca . 11,3 ¢

=
Q

I\
48]
o]

c1” : 592 "
HCO,” : 2,6 "
L'étude de 1'action des ions entreprise en modifiant leur con-
centration cdans le liquide physiologique pent entratner un effet
4

tion de pression osmotique ; de facon & &1i-

%

imputable 34 une varisa
miner ces derniers effets, deg gvantités éaguimeldéenilaives de NalCl
sont ajoutées ou diminudes. Les tableaux I et II dennent la com-

position des différents milieux vtilisés.
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" + _ o ot _ autres
Milieux K Na C1 Ca Mg COLE substances
en mEg/1. <
Milieu de ~ .
- 1( - © 09 oy 6
P férence 12,7 | 509 592 11,3 23, 2,6
0 521,7| 592 11,3] 23,6 2,6
Milieux
3 |518,7| 592 11,3 23,6 2,6
hypopotassiques
6 |515,7| 522 11,3 23,6 2,6
25 |186,7| 592 11,3 23,6 2,6
Milieux
50 (471,7] 592 11,31 23,6 2,6
hyperpotassigues
100 |421,7| 592 11,3} 23,6 2,56
CHSCQQ‘ S0 -
Milieu B 12,7 | 509 22,61 11,31 23,61 2,6
appauvei en CI 509 30
0 522 22,6 11,3 23,6 2,6 529 94
Milieux
appauvrs en Cl, 3 |s19 |22,6]11,3]| 23,6| 2,6 | si9 25
hypopotassiques
6 516 22,6 1 11,3 23,6 2,6 516 27
25 197 22,61 11,3 23,61 2,6 497 36
Miliewx -
appauvrs en Cl 50 |472 | 22,6 (11,3 23,6| 2,6 | 479 19
hyperpotassigues
100 | 422 22,561 11,3 23,5} 2,6 129 74

TABLEAU I,




+ , 4o ‘4 antres
T2 N . A | y - S Mo - V‘»
Milieux K ha ch Ca Me QOSJ SUbSt ancos
chotline
12,7 © 5821 14,3 23,6 2,06 509
Milieux »
12,7 127 502 1 11,3 23,6 2,6 382
hyposodiques
12,7 254 582 | 11,3 23,8 2,6 255
12,7] 521 57¢ 1 11,23 11,8 2,0
Milieux
12,7 530 570 | 11,2} 2,36 2,6
. .
appauvris en Mg
) 12,7 532 568 1 11,3 0 2,6
12,7, 520 580 0 23,6 2,8
Milieux
12,77 517 583 3 23,6 2,6
hypocalcigues
12,7 514 586 6 23,6 2,6
12,7 511 589 9 23,6 2,6
12,7 498 602 | 22,6 | 23,56 2,6
Milieux
12,7 486 614 | 33,9 | 23,6 2,6
hypercalciques
12,7 164 637 | 56,5 | 23,6 2,6
cugcnﬁceo“:zz,ﬁ
Milien ool
- |Saccharose
. ) 0 G 11,2 0 2,6 oy
propionate de Ca 1109 mu/1

TABLEAU 1T,
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I. ETUDE ANATOMIQUE

et HYI STOLOGIQUE du COEUR



1. Rappel sur la circulation chez les crustacdés et sur 1'automa-~

tisme cardiague.

1.1 Circulation
Chez les crustacés, la circulation est ouverte. Le cocur
sac ou tube simple percé d'ostioles, recgoit lors de la distension
diastoligue le sang ou plus précisément 1'hémolymphe, accumulé
dans ie sinus péricardique. La contraction systolique propulse
le sang dans le systéme de lacunes et de sinus, par les artéres
et les capillaires ; il s'oxygéne au niveau des branchies et re-
tourne au sinus péricardique par les veines branchiopéricardigues

(fig 5.

1.2 Avtomatisme cardiaque
L'on sait que chez les vertébrés, les contractions rythmi
ques sont induites par certaines régions du coeur formées d'un
tissu musculaire trés embryonnaire : de tels coeurs sont dits
myogenes.

Chez les crustacés en revanche, le déclenchement de la contrac-
tion cardiague dépend de 1l'intégrité d'un systeme de cellules
nerveuses (génglion cardiague) dont les corps cellulaires et les
axones sont localisées dans la paroi dorsale du myocarde : de
tels coeurs sont dits neuroganes,

Des critéres pharmacologiques ont ¢été établis, permettant de
distinguer méme lorsque les neurones intrinséques n'ont pas été
mis en évidence, les cocurs neurogdnes des coeurs myogenes., C'lest
ainsi que l'acétylcholine accélére tous les coeurs neurogénes

connus, alors qu'elle inhibe tous les coeurs myogdnes (mollus-



Figure 5 : Représentation schématique de la circulation chez

les Crustacés,

(MAYNARD, 1960)

A : aorte médiane antérieure ; V : vaisseau branchiopéricardique ;
C : capillaires de la surface respiratoire ; Ca.v. : valvule
cardio-artérielle ; G : tube digestif ; H : coeur ; o : ostioles ;

P : péricarde ; s.l. : ligaments suspenseurs ; V : sinus ventr

Les fleches en trait plein indiquent le déplacement de 1'hémo-
lymphe dans les vaisseaux, Les fleches en pointillé, la direction
de la circulation dans les sinus,
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ques, vertébrés). L'éther bloque l'activité des premiers alors
que les seconds demeurent insensibles a son action.

La démonstration de 1'automaticité neurogéne des coeurs de
crustacés et plus généralement des arthropodes, a ¢été tentée
par de nombreux auteurs & 1'aide de méthodes les plus diverses,

t

KRIJGSMAN (1952) a fait la synthése de 1l'ensemble des travaux ef«
fectués jusqgu'en 1951, donc antéricurs & l'utilisation des tech-
niques microélectrophysiologiques. Les donn¢es les plus proban-
tes en faveur d'un automatisme d'origine nerveuse sont dues 2
WELSH et MAYNARD (1951), MAYNARD (1955), MATSUI (1¢553) : le gan-
glion cardiaque des décapodes reste actif apreés son isolement

et cette activité préceéde toujours d'au moins 10 & 11 ms les
réponses électriques et mécaniques du myocarde ; de plus, les
portions de muscle cardiague montrant une activité spontance

contiennent encore une ocu plusieurs cellules nerveuses,

2. Description du coeur.

Le coeur, de forme pentagonale, est situé dans la région
postérieure du céphalothorax. D'une taille de 1 cm environ dans
ses plus grands axes, il est appendu au tégument de la face dor-
sale par le péricarde, paroi mince et transparente. La partie
ventrale du sinus péricardique est formée par un tissu élastiqgue,
le septum péricardique, possédant de nombreuses connexions avec
les organes vigcéraux sous—jacenis.

Le coeur est percé de 3 paires d'ostioles : 2 paires dorsales,
1 paire latérale,. |

3

Les artdres sont au nombre de 7. Antérieurement, on trouve
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une artére ophtalmique, une paire d'artéres antennaires, plus
latéralement un paire d'artires hépatiques, postérieurement

une aridre abdominale et enfin se détachant de la face ventrale,
une grosse artere, 1'artare stérnale;

Chaaqie orifice artériel est limité par des valvules contrdlant
ainsi le flux unidirectionnel de 1'hémolymphe. Ces valvules repré-
sentent d'ailleurs un obstacle & la canulatién de 1l'artare ster~
nale,

Quand 1a paroi myocardique dorsale est fendue et reclinée
(fig 6) apparait la structure tridimensionnelle du muscle cardia%
gue. Les couches musculaires constituant les parois g'anastomosent
entre elles alors gue des faisceaux bien distincts traversent la
cavité cardiaque de part en part. Ce sont ces bandelettes muscu-
laires qui sont disséquées pour l1'étude de la préparation "faig-

ceau musculaire isolé'.

3. Histologie.

Des coupes sériées de coeur isolé ont été pratiquées, prin-
cipalement dans le but de repérer et de leocaliser exactement le
ganglion cardiagqie et par 12 méme les cellules nerveuses respon-
sables de 1'auntomatisme. Néanmoins, il nous a pnaru intéressant
de faire une étude du myocarde lui-méme, afin d'en préciser la
structure et‘d%m,?irer des corrélations existant entre cette struc
ture et le fonctionnement. Les colorations utilisdées sont les co-
loraticens topographicues générales (Hématoxyline de Groat-picro-
“indigocarmin ; a=zan) on certaines colorations spécifiques des

cellules nerveuses (Hématoxyline plumbigune).
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: Musculature interne du coeur de Carcinus,

Figure 6




3.1 Le muscle cardiague
3.1.1 ¥picards
L'épicarde enveloppe entidrement le myocarde sauf
au niveau deg ostioles. Il est composé de plusieurs couches de
cellules de forme et de taille varides, caractérisées par un cy-
toplasme homogeéne et un noyau excentré (fig 7). Il peut atteindre

&\

une épaisseur de 400 a 500 microns., I1 est limité extérieurement
par une couche amorphe de 4 & 5 microns d'épaisseur., Entre 1'épi-
carde et le myocarde, la méme couche amorphe est présente, mais
elle est ﬁlus difficilement observable, son épaisseur étant de
1'ordre du micron.
3.1.2 Myocarde
Sur les coupes histologiques, le myccarde présen-

¥

te un aspect spongieux. En effet, les fibres musculaires ne s'a-
gencent pas en une structure dense et régnligre comme chez les
vertébrés, mais en un réseau lache de Taisceaux de fibres. Celles-
ci peuvent soit courir parallélement les-unesaux autres fermant
ainsi de véritables faisceaux musculaires, soit s'anastomoser en-
tre elles.les zones de convergence entre ces différents faisceaux
présentent alors un aspect éteilé, les fibrés radiant dans tous
les sens & partir de 1la zone de jonction. Coupées longitudinale-
ment; les fibres musculaires apparaissent strides transversalement
elles sont multinuclées, le cytoplasme est périphérique, les myo-
fibrilles centrales. Leur diamdtre moyen est de 30 microns.

3.1.3 Endocarde
I1 n'existe pas d'endocarde, signalons cependant

qu'en lieu et place de celui-ci se rencontrent des cellules inters



titielles en étroite association avee les fibres musculaires.

La strgcture cardiaque de Carcinus moenas présente donc 1'as—
pect général de celle décrite chez les décapodes (MAYNARD, 1960).
Nos observations histologiques sont & rapprocher de celles de
HOWSE, FIERRANS et HIBBS (1970) sur le coeur de langouste (Pro-~
cambarus clarkii) & cause d'une nette similitude de structure.
Ces derniers auteurs attribuent & 1'épicarde un rbéle de vésevve
glycogénique et, secondairement, un rdle préventif dans la dis-
tension exagérée du coeur lors de la diastole., Il est tentant
d'établir comme le font également ces auteurs, une corrélation
physiologique entre l'absence de vascularisation cardiaque et
1'aspect spongieux du myocarde qui permet ainsi & chaque fibre
d'étre baignée par 1'hémolymphe circulant dans la cavité cardia-
que ; les échanges nutritionnels et gazeux seraient alors rendus
possible et, de plus, fécilités par la stucture d'aspect lache
des fibres du myocarde., Quant aux zones de jonction entre les
faisceaux de fibres, HOWSE et coll. leur conférent un réle dans
la mécanique cardiaque : la structure en trabécules du myocarde
suggére que des points d'attache stables des fibres musculaires
sont nécéssaires pour une contraction efficace ; les zones de con-
‘vergence des fibres seraient ces points stables. Si 1'aspect de
ces zones n'est pas 4 négliger en ce sens qu'elles laissent entre-
voir selon HOWSE et coll. un rd6le mécanique, il ne faut pas non
plus négliger 1'hypoth2se d'un rdle électrique dané la conduction

de la dépolarisation membranaire déclenchant la contraction,



KNos observations n'ayant portées que sur des coupes histologi-
ques classiques, en microscople optique, il ne nous est donc pas
possible de préciser 1'aspect de certaines structures telles que
les myofibrilles et le réseau sarcotubulaire gque seule la micros-
copie électronique révdlerait. L'ultrastructure du myocarde des
autres décapodes qui pourrait nous apporter un élément de réponse
a ¢1¢ relativement peu ¢tudide, Citons toutefois les travaux de
SMITH (1963), KAWAGUTI (1953), KOMURO (1969-70) et principalement
coux de HOWSE et coll., (1971). Les résultats récents de ces der-
niers auteurs montrent que les myofibrilles du coecur de Procamba-
rus sont conposées de filaments fins (50 2) et de filaments épais
(166 2) apparaissant en coupe transversale disposés rdégulidrement
6 filements fins entourenti un filmment ¢épais. De plusg sont obser-
vés un systéme d'invaginations de la membrane plasmatique (sys-
téme T), un réticulum sarcoplasmique et des disques intercalaires

au niveau de la ligne Z,

3.2 Le ganglion cardiague

La présence de cellules nerveuses dans la paroi myo-
cardique des décapodes révélée das 1877 a été seulement analysée
finement de 19229 4 1932 par ALEXANDROWICZ gui grice & la colora-
tion au bleu de méthyléne, précise de facon remarquable la siruc-
ture du gangliion cardiague des crustacés décapodes (1932), sto-
natopodes (1834) et isopodes (19652). C'est ainsi due chez les
décapodes, le ganglion contient des cellules nerveuses dont le
nombre et la disposition sont constants pour chague espéce ; gé-

néralement chez les individus marins, on trouve 9 corps cellulai-

res, 5 grands et 4 petits ; les grands étant situés & la partie
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Figuore 7. Détail de la partie externe du muscle cardiague
de Carcinus moenas montrant en particulier 1'épicarde et
et des fibres musculaires coupées transversalement et obli-

quenent (Hématoxyline de groat).

Figure 8. Ganglion cardiague de Carcinus mosnas. ™

a : vue de la partie postérieure du ganglion (Hématoxyline
de Groat) ; b : détail de la partie postérieure du ganglion
montrant une grosse et une petite cellule ; ¢ : détail d'une

petite cellule (Hématoxyvline de Groat).
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antérieure du tronc gangliconnaire, les petits & la partie posté-
rieure, exception faite des brachyoures dont 2 grands se trouvent
rejetés & la partie postéricure,

Le ganglion cardiaque de Carcinus moenas reconstitué d
les coupes frontales de coeur (fig 8a) se présente sous la forme
d'un tronc bifurqué 2 ses deux extrémités, parfaitement bien dé-
limité et occupant la région médio-dorsale du myocarde. Selon 1la
taille des crabes, il s'étend sur une longueur de 2 3 5 mnm et en-
voie de nombreuses ramifications dané les fibres musculaires. Com~
me chez tous les brachyoures, nos ohservations témoignent de 1'e-
xistence de 3 grandes cellules nerveuses occupant la partie anté-
rieure du ganglion, les 6 autres étant groupdées & la partie pos-
rieure., La dimension des cellules varie avec la taille des animaux
Chez les individus de petite taille, les grosses cellules ont une
dimension de 80 microns sur 40 (fig 8b, 9a et c¢) alors que celie

des petites n'est que de 20 sur 14 (fig 8b et ¢, 9b).

3.3 Conclusion
Nos ohservations anatomidques et histologiques nous per-
mettent donc de conclure qu'il est possible d'obtenir un petit
lambeau myocardicgue dépourvu d'éléments ner&eux. Ceci, comme nous
le préciserons ultérieurement, est trés important pour 1'analyse
de nés résultats éléctrephysiologiques présentés aux chapitres

suivants.



Figure 9. Ganglion cardiague,
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a : détail d'wne grosse cellule postérieunre montrant en par-

ticulier son axone (Azan) ; b : détail de 1a partie posté-

rieure du ganglion montrant deux petites
la zone sombre dans la pervtie sunérieure
préscente une portion cytoplasmigue d'une
térieure (Azand) ; ¢ : une grosse cellule

xone est nettement visible (Hdmatoxyline

A

cellnles cote A cote
gauche du cliché re-
grogge cellule pos-
antérieure dont 1'a-

plimbique),
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1. Electrogenése dans les conditions normales.

IL'enregisivement du PM, nous 1l'avons déji précisé, est ef-
fectué 4 1'aide de microélectrodes flottantes dont 1'impédance
est comprise entre 7 et 15 Q@ . Il faut souligner dés & présent
que 1l'utilisation de ces électrodes est délicate pour le coeur
de Carcinus moenas du fait méme semble-t-1l1l, de la présence d'une
adventice épaisse., En effet, 1l'emploi d'électrodes dont le diemd-
tre & 1la pointe est de 1'ordre de 0,5 micron fut toujours parti-
culiérement problématique, la microélectrode se bouchant tras

rapidement, souvent méme avant de pouvoir enregistrer le PM,

L'électrogramme interne du myvocarde de Carcinus moenas est ca-
ractérisé par un potentiel diastoligue de 65,7 mV ( = 4.5 nV) et
par un potentiel d'action d'une amplitude moyenne de 50 mV.

Les figures 10a, b, ¢ représentent les réponses les plus cou-
ramment enregistrées : le PA se détache brusquement de la ligne
diastoligue isepétentielle pour atteindre un niveau de polarisa-
tion de -20 &4 -10 mV avec une vitesse de 1l'ordre de 10 V/s. La
repolarisation s'effectue en deux phases : 1'une rapide formant
la pointe du PA et 1l'autre plus lente formant un plateau peu mar-
qué. Sur ce plateau viennent se greffer 2 3.3 pointes qui, dans
les conditions normales, n'atteignent ou ne dépassent jamais 1'am~-
pliﬁﬁde de la premiére pointe. La durée de ces PA, fonction du
nombre de pointes secondaires, varie entre 200 et 400 ms,

La figure 104 montre un potentiel d'action dont la phase de
repolarisation est dépourvue d'accidents électriques, sa durdée

n'est alors que de 220 ms. 11 faut signaler que ce genre de PA
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se rencontre assez peu souvent et que de plus il ne semble pas

y avoir de relation entre la présence ou 1'absence de pointes
secondaires et 1'état physiclegique de la préparation, puisqu'a-
prés 10 2 15 heures de survie, les coeurs iselés présentent tou-
jours une activité mécanique et un PA dont le décours ne varie
pas d'allure comme le montrent les tracés de la figure 11.

Il faut noter également que la fréquence des battements car~-
diaques est plus ou moins grande selon le débit de perfusion ;
pour un débit moyen, elle est généralement comprise entre 1 et
1,2 cycles par seconde. De plus, le débit de perfusion influe
sur le nombre de pointes. La figure 12 donne un exemple de 1'in-
fluence du débit du liguide physiologique sur le nombre de poin-

tes secondaires et sur la fréquence des bhattements.

Les cnregistrements de 1'électrogramme intracellulaire de
Carcinus moenas sont quelque peu différents de ceux déerits par
LAPLAUD et coll., (1961). Si ces derniers auteurs enregistrent des
PA dont la morphologie est tout & fait semblable A& celle que
nous présentons, par contre la valeur de l’amplitude du PA est
de 100 mV pour ces auteurs et n'est que de 50 mV dans nos con-
ditions expérimentales. 11 faut cependant indiquer que nos envre-
gistrements sont en tout point semblables A& ceux obtenus par
BROWN (1964) sur le mé&me matériel, tant en ce qui concerne la
morphologie, 1'amplitude du PA et la valeur du PR.

Ainsi, les ¢lectrogrammes sont caractérisés par une faible an-

plitude du PA, par 1l'absence d'inversion de potentiel, par la
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Figure 12. InFluence du débit de perfusion sur 1'activité
électrique cardiague., Noter 1l'augmentation de la fréguence
et la diminution du nombyve de pointes secondaires.

a) Débit lent

b) Débit moyen

c) Débit dlevéd




présence d'accidents électriques survenant lors de la phase de
repolerisation et enfin par uvne faible valeur du PR, Ces carac-
téristigues, surfout l'amp?itude du PA et celle du PR sont com-
munes & la plupsrt des tissus cardiacues d'invertdébrés mis & part
ceux des insectes (MC CANN, 1961 ; MILLER, 1989) et communes aux
tissus automatiques de vertébrés (HUTTER et TRAUTYEIN, 1958
TEST, 1955).

Quant aux accidents électriques, ils sont totalement différents
de par leur morphologie des oscillations électriques de la mem-
brane constituant le plateau du PA des stomatopodes (Squilla),
des xiphosures (Limulus) et méme de certains décapodes (Procam-
barus, Homarus) que les auteurs assimilent 2 des potentiels sy~
naptiques déclenchés par le fonctionnement des cellules nerveu-
ses du ganglion cardiaque. Si 1'on admet donc que les pointes
secondaires du PA de Carcinus ne sont pas des potentiels synap-
tiques, deux causes alors peuvent encore &tre & l'origine de ceux-
ci ¢ soit, un tendance & 1l'automatisme du myocarde comme on 1'ocbh-
serve entre autres sur le tissu conducteur de chien en milieu
acide (CORABOEUF, BOISTEL et DI3STEL, 1955), soit la trace éleciro-
tonigue de PA naissant dans des zones plus ou moins éloignées de
la zone d'enregistrement. En fait, les durdées voisines des poten-
tiels secondaires et du potentiel initial ainsi que la diminution
du nombre de ces potentiels secondaires en fonction de la fréguen-
ce cardiaque nous conduisent A préférer, et nous rejoignons par
1A les hypothéses de LAPLAUD et coll.,, le deuxiéme point de vue.

De plus , comme nous le verrons ultérieurement, la grande constan-



te d'espace de ce tissu pléide 14 encore,; en faveur de la propa-
gation électrotonique.

Ouant aux mécanismes ioniques du PA et du PR, ils ne peuvent
semble-t-il &ire comparés a ceux des tissus cardiaques de verté-
brés du fait que les caractériétiquas de ces FPA et PR, comme nous
1'avons gignalé plus haut, sont trés différentes.

Linsil, une analyse des variations des caractéristiques du P
du ceeur de Carcinus sous 1'influence des changements de concen-
trations ionigues du milieu extracellulaire ou d'action d'inhibi-
teurs de perméabilité membranaire est rendue nécéssaire de facon

4 enirevoir les mécanismes ioniques.

2., Electrogenése dans les conditions anormales.
2.1 Effets des variations de concentration ionigue
2.1.1 Rdle du potassium
Les effets des milieux de concentration variéde
+ . '
en K, tant en ce qui concerne le PR que le PA, entrainent des
modifications parfaitement et rapidement réversibles.
Sur le PR, ces variations en fonetion du logarithme décimal
. + .
(log) de la concentration externe en X' se traduisent par une
A
droite (fig 13) pour des [K ]e supérieures a4 12 mEq/1 : la pente
de cette droite a une valeur de 57 mV pour des variations de 10
. +
fois | K .
e
Les dépolarisations obtenues en milieu hyperpotassigue sont
‘rapides ; c¢'est ainsi que lors dulpassage d'un milieu normal
(12,7 mEq/1) & un milieu contenant 100 mEg/1l, le PR passe d'une

valeur de 66 & 30 mV en 20 secondes ; la phase finale de dépola-
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risation de 30 & 15 mV est plus lente, elle dure quelques minutes,

Les hyperpolarisations observées en milieu hypopotassique sont
importanies : pouy une [K+]e de 3 mEg/1, le PR passe de la valeur
nermale é une valeur moyenne dé G1 mV.,

Sur le PA, les milieux hyperpotassiques entrainent sa dispari-
tion guand le PR atteint une valeur de 35 mV.

En milieu hypopotassique, la pointe du PA s'éleigne du poten~
tiel zéro de référence ; les accidents de la phase de repolarisa-
tion disparaissent, les PA deviennent triangulaives (fig 14b).

b T+ R . > ) " ’
En l'absence de K , apparait une activité de type auvtomatique

ul peut se maintenir trés longtemps (fig 14c¢).
P I

Le fait gue la valeur du PR se trouve sur la partie rectiligne
de la droite expérimentale, elle méme confondue pratiguemsnt avec
a I u u a ua I ] tend & mon-
la droite théorique prévue par 1'équation de Hernst, tend & mo
trer que le PR est essentiellement contr0lé par les mouvements
potassiques & travers la membrane myocardique, la fibre se com-
. . +
portant comme une électrode au K .
On peut également remarquer qu'a 1'inverse des autres tissus
. : . e -
excitables, Ja courbe expérimentale pour des [h ]@ faibles, ne
s'éloigne pas notablement de la droite théorigue, indiquant sans
doute que la PY ne diminue pas sensiblement ou gue les autres por-
} S
méabilités ioniques sont relativement peu importantes par rapport
a PK.
.+ . "
Par contre, 1l'absence totale de XK dans le milieu externe no

provoque pas d'hyperpolarisation margudée, comme le montre la con-
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Figure 13. Evolution de 1'amplitude du PR en fonction
du log»[Kf]e.

Figure 14. Action des milienx hypopotassiques sur le PA.

PA obtenus :
a) en milieu de référence (PR = -8G mV)
b) dans un milien contenant 8 mEq/1 de xt (PR = -80°
c¢) dans un milieun sans K+ - activité de type autn-

matique.




paraison des tracés a et ¢ de la figure 14, Ce phénomdéne est gé-

néralement expligudé (HODGKIN et HOROWICYZ, 1959) par la diminution
£ s

de la P, qui, de ce fait, rend la P non négligeable ; dans ce

K Na
cas ce n'est plus par 1'éguation de Nernst qu'est régi le PR
mais par 1'équation du champ constant (GOLDHAN, 1913).

Quant & 1'activité automatigue observée dans les milieux dé-
pourvus de K+, elle peut s'expliguer par une lente diminution

de P le potentiel tendant alors vers le niveau critique de dé-~

K’
polarisation & partir duquel prend naissance la phase rapide de

dépolarisation ; 1'augmentation précoce de la PK lors de la repo-
larisation explique alors la bridveté du PA, la valeur du PM ten-

¥,

dant alors vers celle de la pile de concentration aux ions X'

2.1.2 Rdle du chlore
Le remplacement du NaCl par le propionate oun 1'a-
cétate de sodium entraine une hyperpolarisation maximale de 15 mV
en moyenne gui s'installe plus rapidement en milieu propionszte
gu'en milien acétate. Cette hvperpolarisation tend & diminuer au
bout de 30 mn en milieu propionate et seuvlement au bout de 1 & 2
heures en milieu acétate.

Il est a noter que la membrene reste toujours itrés perméable
au K+vm@me lorsqu'elle est hyperpolarisée par le milieu acétate
3 mEq/1 de X donne une valeur de PR de 100 a 105 mV. Pour des

K+ o supérieures & 12 mEiq/1, la relation linéaire de pentc 58 mV
qui exprime les variations du PR en fonction du log de [Kﬁ]e s
en 1'absence de Cl, existe toujours (fig 15).

I.e propionate et 1'acétate provogquent une augmentation immé-~

diate de 1'amplitude du PA (fig 16b) de 5 4 10 mV et déclenchent



une activité sur les préparations inertes. Transitoirement, sur
certains coeurs en rythme spontané, on observe une phase d'hyper-
activité (fig 17) : la fréquence cardiangue est considérablennt
ugmentée, les conitractions sont désynchronisdes, des accidents
sur la phase initiale de dépolarisation du PA apparaissent. Fina-

lement au bout de quelques minutes, le rythme se ralentit, les

,.“..\
0
9!
P

accidents disparaissent et les PA ont des décours semblab
ceux présentés aux figures 16¢c et 18 ; en effet, aprés la pér
de transitoircd'hyperactivité, les PA envegistrés sur un méme

coeur ou sur des coeurs différentse présentent un certain polymor-

phisme (fig 18).

.

Le fait gue dans les conditions normales, le PR de 1z fibre
- oy 4 - . e ¥, +

nyocardique se comporte comme une élecirode au K , laisse suppo-
ser que le Cl se distribue passivement de part et d'auvtre de lea
membrane selon 1l'équilibhre de PDonnan traduit par la relation :
[J*] . [01‘] = &t . |c17]. . S'i1 en est ainsi, la substitu-

e e i i '
tion du C1~ par des anions non pénétrants tels que le propionate
ou l'acétate doit entrainer une fuite de Cl1 intracellulsire et
par 14 méme une dépolarisation transitoire tant gue 1'éguilibre

I:K""] . [(31”] [K*], . [{1] n'est pas rétabli (HODGKIN et
e [S] 1 1

BOROWICZ, 1939 ; HAYS, LANG et GAINER, 1968 ; HINKE et GAYTOHN, 107

i

y
ZOLLMAN et GAINER, 1970).
Cependant, 1'hyp olarisation observée peut s'expliquer en
. . . e s s -t .
admettant d'une part, que la fibre g'enrichit en X comme semble
le montrer la relation linédaire de la fTigure 15 et, d'autre part,

gue la 901 diminue., La diminution de 1la PC] par rapport a4 la PY
. 5 S\
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Figure 15. Evolution de 1'amplitude du PR en fonction du
log E{ﬂez: -~ en milieu trds pauvre en C17, les ions C1~
sont remplacéds par les ions acétate (trait plein)

~ en milieu de concentration normale en C17

(trait pointillé).

Figure 16. Evolution du PA en absence de C1l°,

a) PA de véférence P
b) apr2s 5 mn d'action du milieu acétate -
c) aprés 20 an
Noter 1'augmentation d'amplitude du PA et de celle dn
PR.



Figure 17. Phasc d'hyperactivité observée 1 mn apres la
substitution du C1 du tiquide physiologigue par 1'acétate

ou lc propionate,

Figure 18, Exemples de PA obtenus aprds 20 mn d'action
d'un milieu tras appauvri en CL™ (1'acdtate ou le pro-

pionate remplace le CL ).
¥ {
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clegt-a~dire la diminution du rapport PCl,P expliquerait 1'hy-
perpelarisation observée mais aussl les différences de comporte-
ment de la membhrane selon que czlle-~ci serait plus ou moins per-

n de remplacement utilisé (HUTTER et PASHDA, 1959

@)

méahle & 1'ani
HODGKIN et HORQWICZ, 195%2).

La phase d'activité méeanique qui suit le remplacement du C1°

par un anion supposé imperméant a dé&jas été signalde par HODGKI

et HOROWICZ (1858) sur la fibre de grenouille et par MOUNIER (197¢)

sur la fibre musculaire stride de patte de Carcinus moenas., Cette
activité du cosur est d'origine myvocardigue car elle se produit
non seulement sur le coesur perfusd mais édgalement sur des fibres
cardiagues isoldes. L'intervention éventuelle du ganglion cardia-
que étant ainsi écartée, 11 semble probable que cette phase d'ac-
tivité électrigue et mécanique de fréquence élevée soit due 4 une

diminution du seull d'excitabilité lide A une augmentation de la

e n ++ .
perméabilité de la membrane au Ca (PC ) puisque, comme nous 1'a
a

vong constaté, les activitds multinles disparaissent en 1'absen-
++
ce de Ca . Cette phase d'hyperactivité que 1'on peut enrvegistrer

également au niveau des centres d'gutomatisme de vertébrés pla-
cés en milieu acide (CORARBOEUF, BOISTEL et DISTEL, 1955), pour-

rait trouver sa cause dans les mouvements de Cl~ intervenant lors
du remplacement de cet anion par un anion imperméant puisque HAU-
DECOﬂU% (1871) montre que, sur les Tibres musculaires strides de

la patte de Carcinus moenss, la phase de dépolarisation du PA est

due & une augmentation de la Pcd couplée 4 une diminution de la
x4

pcj‘. -

En dépit du fait que 1'absence de Cl entraine des modifica-

e s
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tions de 1'activité electrigue, cet ion ne semble pas indispen-~
sable au fonctionnement du myocarde de Cavcinus, alors gu's 1'in-
verse 1l 1'est pounr la fibre stitride de la patte pulsgue son absen
ce entraine une disparition du PA (MOUNIER et GUILBAULT, 1970 ;
HAUDECORUR, 1971).

Le K" et le C1  extracellalaires n'étant pas indiwp@nsﬂb1ﬂs au
développement du PA cardiaque de Carcinug, l'origine dn déclen-
chement et de la phase de dépolarisation du PA doit étre recher-
chée dans les mouvements ioniques autres que csux de ces iong A
savolr dans ceux du Na+, du Ca++ et du Mg++, ions présents ha-

bituellement dans le milieu extracellulaire,.

2.1.3 Rdle du sodium
Les modifications réversibles gu'entrainent les
s + .
changements de concentraticon externe en Na touchent uniguement
le PA, le PR restant stable.

Les milieux hyposodiques conduisent & une diminution de 1'am-
plitude du P& (fig 19), 1'évolution de cette amplitude en fonection
3 . 3 A —{‘ . 3 s 4 - : L, .
du log de | Na e se traduit par une droitfte doni la pente a une

.. R Lo
valeur de 33 mV pour une variation de 10 foxs[}ai]_ (fig 20). Ces
milieux entrainent également une diminution de 1la vitesse maxima-
o . . .+ . . -
le de dépolarisation (100 p.10C Na : 10 V/s ; 50 p.100 Na -
. = ] + -
,2 V/s 3 25 p.i00 Na' - 1,5 V/s).

Dans un milien totalement dépourve de Na |, lew PA disparvsissent

+ .
Le failt gue les variations de |HNa ntentrainent nas de modi-
L ) . o
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Figure 19, Action des milieux hyposodiques sur le PA.

a) PA cde référence

b)Y PA enregistréd 10 mn apras le débnt d'action
d'un milieu hyposcdique (50 p.100)

¢) et 10 mn aprzs le début d'action d'un autre

milieu hyposodique (25 p.100).

P A.
mV
608

401 I/’;

20L R4 /

] S ] ] 1

]
127 254 509 mEq/1 Na+t

Figure 20, DIvolution de 1'amplitude du PA en fonction du
,{-
log [Na] . _ e



fications du PH confirme bien 1'hvpothése précédemment dmise se-

lon laguelle 1a fibre se comporterait comme une électrode au K

o

S

et quiainsi, elle seraiti
b

s
he

en équilibre thermodynamique avec le mi-
lieu externe.
Guant au PA, la diminution de son amplitude et de sa vitesse

de dépolarisation sont des arguments en faveur d'une participation

o

+

des mouvements des iong Na lors de la phase de dépolarisation.
Cependant la valeur de 1la pente de la droite exprimant les varia~
. . . . o+
tions d'amplitede du PA en fonction du log de [ﬁaj]% n'étant pas

de 58 mV pour une température de 20°C mais seulement de 33 mV, in-

digquerait que les mouvements des ions Ha ne sont pas les seuls im-

pligqués, & moins de supposer que 1'augmentation de la qu ne per-
PR N

L

met pas d'accrolitre consid

’Q\

ablement le rapport des perméabilitéds

. .+ . +
de la membrane aux ions Na et aux ions X (yﬂq/ PF) comme dang
ixd 1Y

le cas des fibres de vertébréds,

. . - ot
2.1.4 Réle des ions divalents (Mg et Ca )

. ek o+
Les mouvements des ions Ca et Mg ne semblent

jouer sucun role dans le maintien du PR puisque celui-ci est in-

.

sensible aux variations de la concentration extracellulaire de

.

ces 1ons.

. - , . . =
En ce qui concerne 1'sctivité électrigue, les ions Mg sen-
blent ¢galementne jouer aucun rdle puisque le coeur trds appau-
vri en ces ions conserve une phase d'activité normale, par contre
, +4 . : ;
les jons Ca sont indispensables car leur absence supprime ceite
activité et, & faible concentration, le PA diminue d'amplitude

(fig 21b). En milieuhypocalecique, la diminution d'amplitude va-

wwbe

. . . . . -
rie selon une relation linéaire en fonction du log de [;a .]C



(fig 22), la pente de cette droite a une valeur de 30 mV.
En milieuw hypercalcigque, les PA n'augmentent pratiguement pas
d'amplitude ; la phase de repojarisation est dépourvue d'acci-
: RN .. B -t
dents en particulier pour un milieu contenant 3 fois la | Ca o

) . - s . ++ .
normale (fig 21c). En milieu plus riche en Ca (5 foig), les

PA disparaissent.

Tout comme chez les vertébrés (CORABOEUF, 1960 ; GUILBAULT, 196
. . . . . -
le tissu cardiague de Carcinus moenas est insensible au Mg = en
A , . ‘ ++
milieu de concentration normale en Ca .
o , T s . o .

Le Ca ne joue aucun rdle dans le maintien du PR contraire-
ment & ce qu'observe HOLLEY (1965) sur le myccarde d'un autre
arthropode (Porcellio dilatatus) ol son absence dépolarise la
membrane, cette dépolarisation étant provoguée, selon 1'auteur,
par une augnmentation de la qu.
FANes

La disparition de l'activité électrique en milieu hypercalci-

. b . . - .
que (5 fois [Ca. }e) est, semble-t-1il, A& associer A la diminution
d'excitabilité comme dans le cas de la fibre du tissu conducteur
( WEIDMAN, 1955).

La pente de 30 mV exprimant les variastions de 1'amplitude du

' . ++ .
PA en fonction du log de[Ca :]e correspond & la pente théorigue
;- . s ++ ; Y
pour une pile de concentration aux ions Ca ; cecl semble démon-
trer le rdle primordial de ce cation dans la genése du PA. Cepen-
dant 1l'absence de toute asugmentation appréciable de 1'amplitude
de celui~ci en milieu hypercalcique ne nous permet pas de prendre

en considération cette hypothése sans réserves, d'autant plus que



s ; . C s . +
Figure 21, Action des variations de concentration du Ca .

a) PA de référence (Ca't = 11,3 mEq/1D)
b) 10 mn apres l'action d'un milieu hypocalcique (3 mEg/t

¢) 10 mn apr?s 1'action d'un milieu hypercalcique (3 fois

PA.

mV

50 -

“r "
30l !

20  __-°7
10L
0 ey e ! 1 Ll
3 6 9 113 meqn Ca*t

Figure 22. Ivolution de 1'amplitude du PA en fonction du

++
log [Ca .
‘ Je S



+ : . a o s
le Na , comme nous l'avons vu précédemment, sembie interveniry

2

dgalement dans la genése de la phase de dépolarisation du FPA.

.

2.1.5 Résuméd et conclusion des effets desvariations de
coencentration lonigue.
L'analyse des résultats concernant l'action des
variations de composition ionique du milieu extorne montre que

le PR de la fibre cardiaque de Carcinus moenas est sous la dépen-

dance d'un éguilibre thermodynamigue satisfaisant & la relation

e [

guivante T = - c'est-d~dire a4 1'équilibre de Donnan.
"], [c17]
i e

Le PA, guant a lui, insencsible & la présence ou non de Cl

dans le¢ liguide physiologigue semble, par contre, dépendre unigque-

+

N

ment quant & son amplitude, des concentrations du Na+ et du Ca
puisque la suppression de 1'un ou de 1'autre de ces deux jions en-
traine la disparition de toute activité électrique.

Ainsi 1'action d'inhibiteurs de perméabilité membranaire tels
gque la tétrodotoxine (TTX) ou l'ion mangandse Gm' ™) devrait con-
firmer cette derniére hypothése ; le téitradthylammonium (TEA) inhi
biteur de la perméahilité potessique d'activité devrait lui, nous

renselguer sur le rdle éventuel de la PK dans le décours du PA.

2.2 Effets des inhibiteurs de permdabilité ionique membranaire.

2.2.1 La tétrodotoxine (TTX)
La TTX considérée comme inhibiteur spécifiaue
de 1a PNa (WARASHI, 1964) ou plus exactement du "canal rapide"
sodique (HOUGIER et coll., 1968) provogue sur le PA myocardique

de Carcinus moenas des modifications rapides et parfaitement ré-

versibles
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A la concevntration de 10 g/m1, dose habifaellemat vtiligde
par les auteurs dont CORABOEUF et VASSORT (1847), HOLLEY (1268

issusg cardiagires, 1l'activité élecirique est abolie en

[

sur les

es. A des concentrations de 1'ordre de 10 et méne

S

o

]

onao

2 4 3 se

-9 - . . .
de 5,10 g/ml, 1'activité édlectrique disparalt nrogressivement

en guelques minutes. Les fignres 23 et 24 nmontrent les vésultats

QO

de 1'action de la TTX A la concentration de 10~ g/ml sur le coeur
isoléd, perfusé respectivement par le miltieu normal et nar un mi-
lien hypercalcigue. Dans les deux cas, les pointes cnractéristi-

gues du PA disparaisssnt en gquelgues minntes.

Le fait que l'action de la TTX inhibe 1a phase rapide de 1la

de Carveinns, suggdro

+ ‘
Ho sont responsables de cette

> phage comme
myocardigues de vertdbrés tels gue le coboyve et le

et VABSCRT, 1887), 11 est intévegsant de souligner aqua cette subge

I

tance scnble agir diffdremment 211 nivean de la fibre myvocardigque
de Porcallio dilatatus puisque HOLLEY (1958) ne constate gu'on
ralentissement de la vitegsse de dépolavieation, 17ampliinde de

L.

la pointe restant inchangde,

2.2.2 Le wmangantss (Gin )

inhibiteur de 1a P, , des DA conmund-

1865Y on du "ooe

meat appelds ealciques (TAGIWARA et

do 1o membrane myocardingue des vertébrds (ROU-

1

ntraine selon sz concentration dans le liguide phy-~-
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Figure 24, Evolution des PA en présence de 10
3

en milieu hypercalecigue (33,9 mnEg/1).
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siologique, au niveau des cellules de Carcinus, des modifications
plus ou moing importantes de 1l'activité électrique. A la concen-
tration de 2 mi/1, le chlorure de mangandse diminue 1 'amplitude

du PA de dqueldques mV, rapidement et réversiblement (fig 25b). Par
contre, A une concentration de 5 al/1 et au bhout de quelques minu-

tes, l'activité électrique disparait presque totalement (fig 26c).
, & & i

< . } . ++

La diminution de 1'amplitude du PA en présence de Mn con-—
oo —_ PR _ .
firme le fallt que le Ca intervient pour une part importante
dans les mécanismes loniques impliqués lors de la dépolarisation ;

v e e . Rt s as
cet effet important des ions Mn sur la phase de dépolarisation
est & rapprocher de celul dgalement important de 1'action des mi-

ot .

lieux appauvris ou privés de Ca . Ce dernier effet nous a con-

duit & formuler 1'hypothose selon laguselle la fibre se comporte-

rait lors de la pointe du PA comne une dlectrode au Ca™™t, Ainsi
o = - 3 P Iave’ ! &l +t+ + i
nour rendre compatible les effeis du Ca avec ceux du Na ', il

faut émettre 1'hypothése d'une possible intervention de 1'activie
té nerveuse du ganglion cardiadque sur celle du myocarde, les PA

nerveux pouvant se propager dlactrotonigquement 3 la structure con-

i

tractile, nypothése qui permet en plus d'expliquer le rdle de la
TTX sur les PA enregistrds sur le cocur eanticr.

2.2.3 Le tétradthyliammonium (TEA)
les travaux de FATT et KATZ (1953) sur les
ONG (1958) sur la Ffibre d'dere-

1055) sur le muscle de grenouille

sur le nuscle cardiaque des
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25, Action des ions Mn & 1a concentration do 2

a) PA de vdférence )
. S
h) avrds 5 mn d'action du Mn

¢) Réversihbilité aprds 10 mn de retour aux conditions
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Figure 26, Action des ions Mn 4 la concentration de 5 mig/1

a) PA de référence

b) aprds 2 mn d'action du Matt

¢) aprds 5 mn

e) Réversibilitd apras 10 mn de retour anx conditions

normaleas,




) o
vertébrdés, on sait gue le TEA est un inhibiteur de la P, d'acti-

K
vité.

Sur les fibres cardiagues de Carcinus, le TEA fait épparaitre
deg PA de grande amplitude (fig 27d) dont 1'allure générale rap=-
pelle celle des PA ventriculaires de rat (CORABOLIUF, KAYSER et
GARGOUIL, 1958). La figure 27 révele en effet que ces PA sont
caractérisés par une phase ascendante composite (tracé d) permet-
tant de supposer que la prolongation de la phbase de dépolarisation

ainsi que celle de repolarisation serait due & 1'apparition on
a4 la facilitation d'un courant entrant non contrebalancé nar un
coufant sortant respousable de la phase terminale de repolarisa-
tion. Cette modification considérable du PA ne se oroduit que de
rarves fTols lorsque le THEA est ajouté au liquide physiologique
normal, son acticn se limitant alors bien souvent 4 une 1dégére
augmentation de 1'amplitude du PA comme Jle montre le tracéd ¢ de

la figure 27. Les iracéds des figures 28 et 29 indiquent aque ces

~

effets sont d'ailleurs d'autant plus amples que la conceniration
~ P ' . e :

cn Ca est d'autant plus forte, Il favt souligner que dans ce

cas 1l'inversion de potentiel n'apparaft que tras tardivemeont par

ranport 4 la dépolarisation initiale. A cette inversion est as—

socide une trés violente contraction durable, voire une "contrac-

ture'" semblant indiguer que les fibres myocardidques restent long=

tenps dépolarisdes,

51 1'on admet, comme c¢'est le cas au niveau de la plupart des

tissus excitables, gue le TEA inhibe spécifiguenment la ¥, d'acti-
i
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7. Acticn dn TEA (20 mBEq/1),

3
=
0
o
}-os
)
2

a) PA da véférence
b) aprés 5 mn d'aetion du TEA
¢) apr2s 10 mn

d) aprds 20 mn

Sur chague clichg, le trait horizoutal sapdrieur figure

le zéro de potentiel.
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Figure 28. Action des milieux hypercalciques (22,6 mEq/1)
additionnés de TEA (20 mEq/1l) sur les PA.

a) PA de référence

b) aprds 2 mn d'action du milieu hypercalcique-~TEA
c) apris 5 mn

d) aprds 10 mn

e) aprds 20 mn

* ™y 3 4 - 373 - PR S 4 (s Em.] iy e
Figure 29, Action des miileux hypercaleigues (33,8 miqa/1)

2) aprds 5 mn d'action du milieu anormal
i



vité, il faut en conclure que la faible amplitude du PA de la
fibre de Carcinus placée dans les conditions normales est due

d'une part, & la fortie PK de repos et, d'autre part, & 1'activa-
A

tion peun importante des mécanismes dépolarisants. In effet, la
diminution de la PK d'activité provoqudée par le TEA n'est gdéné-
1

ralement pas suffisante pour déclencher 1'apparition de potentiels

tres amples, & moing d'augmenter le gradient de concentration

Lt
du Ca .

++ s g s A R
La sensibilité au Ca des PA en milieu TEA tant en ce gqui con-

cerne leur amplitude que leur durée est prouvée d'une part, par

. . et
1'inflvence de la | Ca - 2t d'autre part, comme nous le verrons

+ S
ultérieurenment, par leur disparition en présence de Mn .
F] hs & &

Les potentiels "gigognes' obgervés par HOLLEY (19268) sur Por-
cellic dilatatus en milien TEA, la concentration de Ca atant
normale, sont & rapprocher de ceux wprésentdés & la

cé ¢) ol 1a deuxilime phase du PA se détache du début de 1a

)
)

ko]
Pagnd
ot
o
n
[

de repolarisation., Cecil suggire done gue dans le cas de Porcellio,l
PK de repos vis A vis des antres perménbilités doniques de repos
est moing forte que celle de Carcinus moenas, ce qul permettrait

au Pil de Fovcellio d'atteindre plus facilement le potentiel d'é-

s . . . - rNT Y T s
gquilibre de la pile de concentration aux ions Ca ; HOLLEY mi-

gnale en effet, qgu'il est possible d'enregistrer des PA de gran-
de amplitude mme dans un liguide physiologique normal done dé-
pourvu de TEA,

8i 1a fTailble amplitude du PA de Carveinus est due, comme nous

ver e « A e e TV st e P 5 - . . :
venons de le suggsver A 1l'existence d'une forte P, do repom et



2 une activation peu importante du courant de Ca++, le fait de
nodifier 1'un ou l'autre facteur ou les deux en méme temps, doit
entrainer 1'apparition de potentiels de grande amplitude., L'action
du TEA confirme en partie cette hypothdse et dans de telles con-

ditions, 1'adrénaline dont les effets sont connus sur la PCq
(2%

(CARMELIET, 1989 ; VASSORT et coll., 1969) doit modifier la phase
de dépelarigation. L'adrénaline en effet, comme nous allouns le

montrer, agent activateur de la PCﬂ’ augmente 1'amplitude du PA
<L

3

d'autant plus que la P, d'activité est plus inhibde par le TEA,

K

T 3 4 ) : : 3 KAl kS ++
2.3 kffets de 1'adrénaline et des inhibitsurs (TEA, Mn ).

Les résultats les plus probants concernant 1'adréna-

. . -5
line sont obtenus & la concentration de 10 M/1.

-3

A 12 concentration de 5.10 M/1 (fig 30h), la fréquence car-
diaque est augmentée de 10 p.100 environ ainsi qgue 1'amnlitude
du PA,
4

A la concentration de 1077 M/1, apros vingtmn d'action, la frd-
quence amugmente de 100 p,100 et 1'amplitude de 50 p.100 en moyen~
ne (fig 30c et d), la pointe du PA atteignant souvent le noten-
tiel zéro de réiférence. Il faut remarquer que le décrochement tras
net visivle sur la phase ascendante ainsi que 1'augmentiation de
durée du P2 de la fibre soumise 3 1'action de 1'adrénaline sont
tout 4 fait semblables A ceux observds lors de 1'action du TEA
(voir fig 27 et 28),.

&

. , \ b
De plus, L'augmentation de la concentratiocn en Ca simultand-

-

ment A 1'addition d'adrdénnline dans le milien conduit & 1!'obten-—

tion de PA de grande amplitude (80 nV) et de durde importante



7O

comme le témoigne la figure 31 (tracé

1

;)) .

Enfin, 1'addition de TEA, & la concentration de 20 mEq/1 et
d'adrénaline a4 ia concentration de 10“5 M/1 entraine 1‘apparition
de PA de décours sigmoide, comparables & ceux obs crvﬁ¢ au nivean
de la fibre myocardique de rat en hypothermie (GARGOUIL, 1238)
d'une amplitude moyenne de 90 nV et de grande durde (fig 32hH).

Dans les deux devniers cas, 1'addition de MnCl, (1 & 2 mi/1)
conduit & la disparition de la pointe des PA supposée précédem-
ment de nature calcique., Cette disparvition de 1a pointe par le

4

¥Mn (fig 31c et 32¢) confirme donc bien cette hypoyhase.

que cellulaire, jamais signalé 3 notre counnaissance chez les in-
vertébrés, confirme 1'hypothése de la faible activation de la P

Ca

lors de l'activité de la fibre myocardigue de Carecinus placée
dang le milieu physiologigue normal ; cette faibhle activation

est de plus corrobordée par 1'étude des effets du dn

agissant A trds faible concentration (L a 2 nl/1) sur 1'amnlitude

3. Résumé et conclusion de 1'étude de 1'action des ions et des

L'action combinéde des iens, des inhibiteurs spécificues de

perméabilité membranaive et de 1'adrdénaline nous a permizg de mon-

- que la fibre au repos est en Squilibre fthermodynamidue
avec le milieu extracellulaive et gu'en cela le PR esi sous la
dépendan d'un équiiibre de Donnan traduit par la relation



10 mn
20 mn
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. B . . At : . - .
figure 31, Action deg iouns Mn sur les PA de grande amplitude
obtenus en milien hypercalcigue (33,9 mlaq/1) ndditionnd d'a-

drénaline (107% 3
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- que le PA my ardique déclenchdé par l'a flJlté automa-~

tique du ganglion nécéssite dans le liquide physiologique d'une
. + . S

part, la présence d'ions Na isque le reirait de ces ions ou

1'introduction de TTX au milieu supprime toute activité électri-
t . 2 - L &l ++ =
que et, d'autre part la présence d'ions Ca , pulsque le retrait
. yro . .
de ceux~ci ou la présence de ln abolit le PA,
Compte~-tenu de ce qui précéds, on pourrait penser que la fibre
myocardigue de Carcinus moenas en activité, se comporte comme
la fibre myocardique de mammiféres en ce sens que la phase de
N
dépolarisation du PA serait de nature sodique et calcique. En
cela, le comportement de cette fibre serait veisin de celle de
Porcellio dilatatus (HOLLYY, 1938), Cependant, 1'étude des ions
+ . . t .
Ca nous a conduit A émettre 1l'hygrothése selon laguelle la fibre

. ++ . .
se comporterait comme une électirode au Ca lors de la pointe du

#

e
) et de plus, la nature

PA (action des milienx appauvris en Ca
sodique de cette phase de dépolarisation semblo démontrée (action
des milieux hyposodiques). Ces deux hypothdss contradicteires peu-
vent malgré tout sge concilier dans la mesure olt 1'on émet 1'hy-

pothase sunplémentaire gnlvxniv : le PA de la fibre myocardigue

serait en fait un PA composite, en ce sens que la microdlectrode
permettrait d'envegistrer certes 1l'activité de la Tibre, maisg en
activité des éléments nerveux. Dans de telles conditions,

i

la phose de dépolarisation du PA myocardigue serait de nature
caleique tandis que la nature sodigue de la dépolarisation cor-
respondrait au fonctiounnement des éléments nerveux.

s s R . . wr
Ainsi, le probldme reste donc de savoir si les ions Ha iatevr-

Vl“,ﬁ‘ﬂt effectivement lors de cette phase de dépolarisation du



i
i
N

H

PA ou si leur présence est seulement indispensnble au fonctionné~
ment du centre d'automatisme. L'utilisation de faisceaux de fibres
nusculaires isolés dont on sait, apras étude histologigue qu'ils
ne possident pas d'éléments nerveux, devrait donc nous permettre

¥ s,

de confirmer ou d'infirmer cette derniére hypothase.,
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Ce chapitre concerne 1l'étude de 1l'action de ce
d'inhibiteurs de perméabiliié ionique membranaire

o

fibres myocardigques dépourvues d'eéléments

confirmer l'hypcthése selon laguelle la phase as

3

serait purement de nature calcique,

I

cardique enregistré sur le coeur entier correspon

nerveux.

1. Enregistrement dans les conditions normales.

1.1 Différentes réponses enregistrées,

La fibre myocardicgue du lambeau isolé e

des courants rectangulaires d'une durée de 250 A

A& 1l'intérieur de la fibre par une microdlectrode.

Le PR, enregistré au niveaun d'une bandelette m

toujours prélevée au méme endroil, est généraleme
celui enregistre sur le coeur entier ; la valeur
ane de 53 nV,

Lors de la stimulation ¢lectrique, les réponses
mment earegistrées sont pYéSeﬁtées a la figure
trent les tracés de cette figure, les courants dé
trainent 1l'apmariftion de tros faibles réponses ¢l
La conrbe courant-voltage de la figure 34 &tablie
cés adquivalents 4 ceux de la figure 33, A la fin
édlectrions, monire l'existence d'une rectificatio

des courants deépclarisants., DBlen que nous n'avons
tré 1'activitd mécanigue, il egt intéressant 47
lombean réagit au courant de stimulation par une

nerveux dans le

indiquer

rtains ions et
sur le PA des

but de

cendante du PA

1a nature sodigue du PA myo-

dant aux ¢éléments

st stimulée par

300 ms conduits

usculaire isoléde

nt inférieur 2

de ce PR n'est

plus cou-

les

33, Cowme le mon-

polarisants en-

ectrigques gradudes,.
4 partir de tra-

de 1'impulsion

n normale pour
Jjamais enregis-

aque le

variation de 10n-
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Figure 33, Exemples de réponses les plus couramment enrcgis-

trées par application de courants transmembranaires.

en has : courant de stimulation

en haut : réponses électriques

mV

500 300
- I

nA

igure 34, Courbe courant-voltage d'une fibre placée dans
les conditions normales.

3 .

Les points reprdésentent 1'amplitude de 1la variation de poten-

tiel membranaire pour les différents courants rectangulaires.

appliqués. | e
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gueur observable sous contrdle bincculaire. Ainsi, le raccourcig-
sement est induit par des courants dépolarisants tandis que les
courants hyperpolarisants induisent a 1'inverse un relichement,
ce qui laisse entrevoir, au niveau de ce lambeau, la possibilité
du déclenchement d'une activité mécanique sans seuil,

I1 fant également souligner que les réponses graduées sont 4
amplitude inégale d'une préparation & 1l'autre comme 1l'attestent
les tracés des figures 33 et 35. En effet, les tracés de la figu-
re 33 sont de faible amplitude alors gque ceux de la figure 35 sont
plus amples et par 1a, présentent une allure guelque peu similai-
re A celle du PA enregistré sur le coeur entier.

Enfin, un troisiéme type de réponse peut &tre de rares fois
enregistré (fig 358b) : il correspond alors A une réponse de type

"{tout ou rien',

Les faibles réponses graduées obtenues, par application de
couranis transmembranaires sur le lambeaun de Carcinus, sont sem-

s

blables 2 celles enreg

b

strées par HOLLEY (1968) sur le myocarde
entier de Porcellio., Toutefois, 1'auteur ne signale pas 1l'exis-
tence de PA sur le coesur privé diautomatisme,identiques A ceux
qu'il enregisire normalement sur le coeur en foncticnnement spon-
tané. On peut par contre, trouver une similitude entre nos rdépon-

ses et celles sipgnaldées sur le muscle lisse par XKURIVAUA et TO-

-t

MITA (19385), par TOMITA (1237) et sur le muscle de mollusque par

Les fibres d'un fout petit lambesu de myocarde de Carcinus
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Figure 35, Exemples de réponses gradudes enregis!

les conditiong normales,

Les tracds du haut correspondent 3 1la répo

o
41
o}
o

lectriague,

o+

les tracés du bas correspondent aux courants rectangulai-

re

0

appliqués,

Figure 38, Ixzemples do vdponses "tout ou rien'" enregigtrdées

dans les conditions normales,

a) réponse sous-liminaire @ rdoong

|4
s

O

locale

b)Y wéponse "tout ouw yien"




_clepe

dépourvu d'éléments nerveux comme cela a été montré au chapitre I,
laisse entrevolr une hétéroginédité fonctionnelle du fait de 1l'exis-

ta)

tence de réponses différentes enregistrées au niveau de cette pré-

[N

paration. Peut-é&tre cette héitérogénéitd dépendrait-elle entre au-
tres de la polarisation faible des fibres, ou de certaines d'en-
tre elles; ne permettant donc pas le déclenchement de la réponse
par tout ou rien, peut-~&tre aussi de fibres ayant des résistances

de membrane de valeur différente et présentant de ce fait entre
elles, des interactions délectrotoniques plus ou moins fortes,
1.2 Causes possibles des réponses différentes,

Doux causes essenticlles sont susceptibles, conpte-tenu

des donndes clas

@

i,

iques, d'8tre a l'origine de ces réponses diffé-
rentes ; ce sont d'une part, le PR de faible amplitude et, d'au-
tre part, la géoméirie du tissu,

In ce qui concerne la premidre cause, il semble qu'il faille
1'¢carter, ¥En effotl, sur nos préparations, une méme fibre peut
au cours du temps, voir son activité flectrique évoluer de répon-

ses gradudes en réponses de grande amplitude sans que pour autant
1a valeur du PR change, De plus, la péndtrati nnrde la microélec-
trode en divers endroits du lm au permet l'enrasgistrement d'un
PR de méme valeur et des réponses d'allure différente. Ces cons-
tatations sont 3 roepprocher de celles de FORRESTER et SCHMIDT
(1970) qui, en maintenant la membrane du muscle lisse de grenouil-

le dang un ¢tat entiels ¢lec-

trotonigques dont le scours ast e nt point semblable 4 ceux

enregigtrds A potentiel plus bas, ces potentiels édlectrotonigues
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étant incapables de provogquer 1'apparition d'une réponse par '"tout
ou rien'". De méme sur la fibre stride de la patte de Carcinus,
HAUDECOEUR (1971) signale que l'hyperpolarisation n'entraine pas
d'augmentation d'amplitude de 1la réponse.

En ce gui concerne la deuxidme cause, 1l'analyse de nos résul-
tats gque nous allons décrire, montre qu'elle peut &tre prise en
considération. En effet, la figure 37a indigue schématiquement
le lieu d'enregistrement du potentiel électrotonique par rapport
A 1'électrode électrotonisante. La figure 37b montre que les in-
teractions électirotoniques entre les cellules sont particulisre-
ment importantes puisque le décrdément exponentiel varie psu 4d'am-
plitude en fonction de la distance inter électrode. Lz constan-
te d'espace déterminée graphiquement A partir de la courbe de la

figure 33 donne une valeur de 1,2 mn,

Ces résultats concernant les interactions électrotonicues des
fibres cardiaques de Carcinus sont & rapprocher de ceux obtenus

A

par BROWN (1854) sur le myocarde de Sqguilla, par VAN DER KLOOT

Par contre, PARNAS et coll.

A.
G‘
&
p1
2
o
£33
.

(1970) sur le myocarde de Proca
(1969) sur le coeur de Limulus et ANDIERSON et COOKE (1970) sur
celui de Homarus signalent 1'absence d'internctions.

Aingi 1'existeunce de l'importante propagation électrotonique
dang le myocavde de (Cavcinus tendrait ) moentrer que la résistan-

ce membranaire e3t de Fforte valeur ; & 1'apoul de cette hypothé-

TILLE

e, TOMITA en 1987 sur les {ibres ligsecs de m

(1985) esur lesg Tibres myoccarvdiques de lanin, FABIATO et GUILBAULT
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[3]X St. X Ep

Tigure 37. Mise en évidence des interactions électrotonigques.

a) Reprdésentation schématique de la position de 17élec-
trode de stimulation par rapport A 1'électrode d'en-

registrement

ER + Alectrode dlenveogisliremant o
Rq : dlectrode de stimulation
.

"«

H) Interactions dlectrotoniques entre les fibres muscu-

laires dhine mone bandelette myocavdique.
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Figure 38 : Mise en évidence de la propagation électrotonique,

Détermination graphique de la constante d'espace,
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(1957) sur celles de cobaye montrent que les interactions électro-
tonidues sont trdés faibles et que leur seuil d'excitabilité est
¢levé ce qui correspond, comme cela est maintenant admis, 4 une
aleur de résistance faible., De plus A& 1'appui de 1'existence
d'une valeur élevée de la membrane myocardique de Carcinus, on
peut faire remarquer que les courants utilisés, comme 1'attestent

les tracés de la figure 37, sont de traés faible valeur. Enfin,

l'existence de cette forte résistance s'accorde avec le fait que
P ) . . . . »F
la {fibre myocardique se comporfe comme une électrode au X,

2. Enregistrement de 1'activité électrique dans certaines con-
<o £Y

).

.y 4
ditions anormales {(r&le nrimordial du Ca

Le TEA, employé & la concentraticn de 20 mEq/1 transforme
les véponsges gradudes (fig 3%2a) en PA avant d'une part, une gran-—
de amplitude, celle-ci attelgnant dans le cas de la figure 60 mV,

(la moyenne é¢tant de 80 mVet, d'autre part, une grande durde (Tig

.("

39h) . .
T T4 a0 : + ra T nl

La figure 39¢ moentre que la suppression des ions Na  remplacés
nar des ions choline, n'entraine pas de variaticons du PA de gran-

de amplitude obtenu en milieu TEA, Ainsi, ce résultat montre que

fomd

a phase ascendante ne semble pas de nature sodigue ce qul est

nar l'absence d'effets d'un milieun sans 50—

d'aillesurs confirmé 1
diuvm sur le PA normal et pavr la suppression du PA en miliesu dépour-
ok
vu de Cs (fig 40). La figure 41 confirme également, comme ce-
la a ¢td wmontrd sur le coeur isoléd, 1'absence d'effels des ions
o : : ;

Adnsi, le Ca apparait comwme le seul jon dont la présence soit

indisnensable dans le milieu extracellulaire pour permetire le
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Tigure 39. Transformation des rdéponses grad

a

de grande anplitude gous 1'influence du TEA (20 mSg/1),

a) réponse gradusde (conditions normal
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Tipure 40, Action des sur les rdponsces. gradude

A
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i
de la fibyve myocardigque.
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a) véponse gradnde de véfdren
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Tigure 41, Nole des ions €1 gur les vdponses de grande ompli-

tude obtenues on milieu TEA,

2) PA 2p milien THA

h) PA anvrds 15 mn d'action ¢'un milieu TEA ,déponrvu
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de C17 ( 1le €17 est renplacd par 1L'acétate).
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naintien de l'activité &lectrigue. En effet, un milieu ne conte-

oy E] ~, T .3 « 4
nant cgue du Ca a4 la concentration normale et dont la pression
osmotique est compensde par du saccharose, n'entraine aucune va-

riation de 1l'activité électrique de la fibre méne 40 mn anrds

son immersion dans ce milieu anormal comme 1l'atteste la figure 42,

3. Résumé et conclusion concernant 1'étude dlectrophysiologique

du lambeau.
L'étude de 1'activité électrique des fibres myocardiques
isoldées a permis de montrer d'une part, gu'il eziste de fortes

interactions électrotoniques, ceccl laissant done supposer aque
’ adb S >

S

cellule peut &tre influer

A

o
S
©

<2
o
a

le fonctionnement de ses

]
O
(o8
O

=
jov}
]

voisines zinsi que par celui des éléments nerveux et, d'auire part,

gue le PA est essentiellement de nature calcigue

A la lumidre de ces constatations, i1 est zlors possible de

comprendre 1'électrogendse carvdiaque du cocur entier. Le gan-
glion cardioque délivre des petentiels d'action gui se propa-

geant a4 travers tout le myocarde, déclencheraient alors la répon-

se électrigue des cellnles myoeardiques, par activation de 1a

Cetite hypothese présente 1'avantage de permetirve d'expliquer

1
. . . ey \ . S B 1.

la sengibilité des ¥A du coeur isold, A 1l'absence du Wa ou du
o '
Ca dans 1o milieu extracellulaire,

Enfin, bien que le problame n'ait pes fait 1'objet d'une étu-
de apnrofoendie, 11 faut malgrsd tout souligner lo rdle de la pola-
vigsation menbranalre des fibres myoccardigues de Carcinus sur son

activité mdécanigque, fn effet, bien que 1'activitd Talt
pas ¢té envegistrds mais sculement binooun-
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laire, 1l'on peut signaler sans aucun doute possible gque las varia-
tions de potentiel provogudses nar des courants rectangulaeires in-
duisent selon leur sens, soit un raccourcissement (contraction),
soit un allongement (relichement). Ce conportement particulier
du coeur de Carcinus n'est pas pour surprendre puisque déja
BROWN en 19564 1l'observe sur le coeur de Squilla ainsi que HOLLEY
en 1968 sur le coeur de Porcellio. De méme, récemment RCUGIER,
VASSORT et FAVIELIER (1971) déerivent un tel phénoméne sur les
fibres isolées sincauriculaires de grencuille. Pour ces derniers
aunteurs, le niveau de polarisation de 1la membrane déterminerait
+
le taux de Ca libre intracellulaire et par 1a, 1'état de ten-
sion., Ce point de wvue, bien que du domaine de 1'hypothdse, a le
mérite d'expliquer le relichement des préparaticns lors d'une

hyperpolarisation de la membrane.



-90--
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Le but de ce présent travail a ¢eté¢ de tenter dé combler une
lacune concernant les permdabilités membranaires ioniques de la
Tibre cavdiaque d'un crusiacé marin (Carcinus moenas) .

Les modifications des concentrations ioniques du ligquide phy-
siologigue ainsi que 1'addition & celui-ci d'inhibiteurs spéci

fiques de perméabilité membranaire et d'adrénaline ont permis

d'entrevoir différents aspects du probleme.

Le P de la fibre cardiaaue de Carcinus moenas est caracté-
risé pavr un PR dount la valeur est de 1'ordre de 66 mV et par un
PA de fTaible amplitude, sans inversion de potentiel et présen-—
tant, lors de la phase de vepolarisation, des accidents électri-
ques. Diverses ob“c vations telles gue la durdée semblable des
potentiels secondaires et du potentiel initial, de la diminu-
tion du nombre des pointes en fonction de 1la fréquence ainsi qu
la congtante d'esoace suffisamment grande du tissu myocardique,
nous pormettent de penser que les accidents électriques sont en
fait dus A la propagation électrotonique de PA naissant dans

des zonegs plus ou moins dloigndes de la zone d'enregistrement,

Les mouvements ioniques intervenant dans le maintien du
PR sont essentiellement de nature peiasssique pulsque sa valeuw
o 4 B i e} s : 3 5T 2 3 1 &0 7
est une fonction linédaire du log £ ], 1a pente étant de 58 m¥,
du moins pour des concentrations égales ou supérieures 4 celle
du lianide de poriusion,
Ceci dmplia
o part et d'antre de la membrane selon le gradient dlec~

trique, la fibre sce trouvant alnsi en éguilibre thermodynamigue



[l )
“‘u’e

A

avec le milleu extvacellulaire. Cet état peout s'exprimer par la
s »t+ - (72 + -
relation 1, . 1CL |, = ® . 1 C1 .
i i e e
Les hyperpolavisations, maintenues ou transitoires, ohservées
& 2 b
lors du remplacement des ions Cl par des anions considérés com-
me imperméants (non pénétrants) tels que le propionate ou 1'acé-
tate, peuvent s'expliquer d'une part, par une diminution de 1la
Pcl par rapport a4 la PK (HODCKIN et HOROWICZ, 1652) et, d'autre
© s . + .

part, par un enrichissement de la fibre en K (fig 15).

Le fait que le PR de cette fibre soit rdégi par 1'équilibre de

A o i

Donnan est corroboré, comme coecl a ¢1é montré, par 1'absence d'ef-

3

fTets sur la valeur du PR, des variations de concentration exter-
- » + A -3 s, 4 P ,.}»' -
ne deg ions Na et des ions divalents.

A ce sujet, il est intéressant de souligner la différence en-
tre la fibre cardiaque de Corecinus et la fibre musculaire stride
de la patte du méme animal, en ce gqui concerne le vdle des mouve~
ments des lons dans le maintien du PR puisgu’il a &té montré ci-
dessus que la fibre cardiague est en équilibre thermodynamilque
avec le milieu externe tout comme d'ailleurs les Tibres sguelet-
tiques de grencuille (HODGKIN ot HOBOWICZ, 19539) et du c¢rabe Cal-
linectes (HAYS et coll,, 1988), alors que le PR de la fibre de
la patte (MOUNIER, 1970 ; MOUNIER et GUILBAULT, 1970) est dn A

[N V. 4 -1 7 P2 2 . - 2 e e 7, ..}. - T
un potentiel de diffusion aux jons X, Cl et MNa .
- Potentiel d'petion
Leg effets des variations de concentration lonigue du mi-
iieu externe ont montré que le PA envegistrd sur le coeur ontier,

2 -~ SR B T 4 e [ PN 8 - ~ P 1.4 .. I b SV S
perfuseé, en zciivité spontaonde, est sonsg la dépondance dos douns

+ S e . ks .
Na et Ca , le C1 a'd¢tant pas indispensable au développament
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+ O . 4
Que le Na et le Ca interviennent de fagon prépondérante dans
est pas pour surprendre puisqu'il est connu main-
tenant que le PA des fibres myocardiques de vertébrés présente
une phase de dépolarisation cui est due essentiellement A un fort

N 3 -+ B v + 3 ~ -++ o 7a ]
courant entrant de Na ou de Na et de Ca (ROUGIER et coll.,
1968 et 1969). Cependant, le fait que la valeur de 1'amplitude
du PA de la fibre myocardique de Carcinus diminue linéairement

o K] . +-+ - R 4 4 o) T P
en fonction du log | Ca o la pente &tant de 30 mV, semble dé-
. . ++
montrer le rdle primordial du courant de Ca . Cette hypothese
se trouve cependant en appavence en contradiction avec nos résul-
tats concernant l'action des inhibiteurs de P (TTX) et de pr
N pe
LAk - oy s :

(Mn ") ; les effets de ces inhibiteurs semblent confirmer la na-
ture calcico-~sodique de la phase de dépolarisation du PA cnregis-
tré sur le coeur entier puisgus 1l'introduction de 1l'un ou de 1'au-
tre de ces inhibiteurs dans le liquide de perfusion annule rapi-
dement et réversiblement toute activite dlectrique,

La nature sodigque de la phase de dépolarisation, mise en évi-

dence épnlement lors de 1'étude des milieux appauvris en Ha , ne

-

ue si 1'on admet 1'hypothise diun PA compo-
site. En effet, sur le coeur entier, non seulenment serait enre~
istrée 1'activitd du myocarde proprement dit c'est--3-dive des

Sléments ausculalres, mais dgolement celle des élédments nerveux,
activitd gui se propagerait dlectrotoniguement dans le myocarde,

Cette dernidre hypothise se trouve en effet confirmée par 1'détude

de l'activitd dlectrique de minces tandelettes nmusculalires isolées,

[0}

=L,
fs e 3 s ; - I S g « 1T ! 1, § 13 e oo 4 .
Sur ces préparations, la supnression des lons la  du milicu exter-



ne n'entraine aucune moditication du PA myocardigue. De plus, la

nature esscentiellement calcique de la dépolarisation est prouvée

par le maintien d'une activité électrique normale pendant plus

de 40 mn, aprés le remplacement du liquide physioclogique pay un

liquide ne contenant gue du Ca++ a la concentration normale, 1'a-

nion {'accompagnemont étant 1'ion propionate, la pression osmoti-

que €étant compensde par un apport convenable de saccharose.
Ainsi, contrairement & ce quil se passe chez la fibre stride

de la patte de Carcinus ol le développement du PA est din a4 1'ac-

Ca assoeidée & une diminution de 1na PCl (HAUDE~

COEUR, 1971), le PA de la fibre cardiaque de Carcinus o rannro-
? ) u

tivation de la P

~

che de celui des fibres lisses de mammiféres, ce devuier P4 étant
- . P o A

dit essentiellement & un fort courant entrant de Ca (:

et LENFANT, 1971). D'ailleurs, d'autres caractéristiques telles

ue 1'absence de vectification anormale, 1la Faible amplitude du
M i

PA  transformé en réponse de grande amplitude 3o ntaident

o
13 encore en faveur d'un fonctionnement voisin ot STEIN~
BACH, 1969 ; PFORRESTHR et SCHMIDT, 1870 5 I1TC, KURIVANA ot 3SAXA -

MOTO, 1970).

Guant 4 la faible amplitude du PA, elle pourvait g'expliquer

soit, par le maintien lors dn PA d'une forte ¥ dominant toujours
HiN

les autres perméabilitds el ramenant ainsi rapidement le PM vers
sa valeur de repos, valeur dgale A celle de 1a nile de concentra=-

pu .
» 03 1 0 3’ ) » 3 ’ kY N
tion aux ions K goit, per une failble activation des mdécanismes

deépolarisants., En falt, il le faire intervenir
ces deux phénomé&nes puisaue premidroment, 1'isntroduction dans le

’

liguide de perfusion d'un inhibiteur de la P d'activite (TEA)



i
o
[#3

i

» A 3

transforme les réponses normales de failble amplitude en PA treés
amples et troes durables, transformation d'autant plus fréquente
, ++ fo
et plus ample que 1la | Ca est plus forte et que deuxiesmement ,
e
1'addition d'adrénaline (agent activateur de 1la ch) dans le¢ 1i-
guide physioclogique entraine aussi 1'apparition de PA également
e

*.
d'autant plus amples que [C< est c¢lle-mé&me plus forte on

que la PY d'activité est plus inhibée par le TEA,
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L'étude des variaticns du PM en fonction des variations de con-
centrations ioniques externes et de 1l'action des inhibiteurs de
perméabilité membranaire ainsi que de 1'adrénaline a permis d'in-~
terpréter

o -~ At N , o o +

-~ le PR comme étant di 4 une pile concentration aux ions K,

les ions Cl se distribuant passivement de part et d'autre de 1a

1

membrane selon 1'équilibre de Donnan traduit par la relation

e, -

: ' +4
oerta = ———  les mouvements des ions Na , Ca et Mg
i e

ne se produlgsant pas quand la fibre est au repos.

\

£,

~ 1le PA du coeur entier comme &tant un PA composite, la natu-
re calcique de ce PA 2tant d'origine pursment myocardidgue comme
1'atteste 1'absence d'effets de la substitution des ions Na+ par
la choline sur le PA des fibres musculaires cardiaques isolées,
la nature sodique d¢tant due aux éliéments nerveux (centre d'auto-

matisme du coeur des crustacés) dont 1'activité élecirique se pro-

pageralt électrotoniquement 4 la structure coniractile, :
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