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On sait que la contraction deg fibres musculaires
strides résulte d'une dépolarisation membranaire de surface
se propageant en profondeur grice zu systéme tubulaire
transverse permettant ainsi l'activation du mécesnisme
contractile, c'est~é~dire le raccourcissement myofibrillaire
consistant en un glissement des filsments d'actine et de
myosine. L'amplitude de la contraction ainsi que son décours
dépendent de l'ampleur, de la vitesse et de la durée de
la dépolarisation membranzire transitoire que constitue

le potentiel d'action (P.A.).

Les fibres de cfustacés ont, en général, une
structure membranaire trés complexe, En effet, chez la fibre
de crabe, il existe deux systémes tubulaires transverses
dénommés par PEACHEY (1967) : systéme Ty et systéme Tpy
du fait de leur position., Selon cet auteur, le systéne Ty,
correspondant & l1'invagination de 1z membrane sarcolemﬁique
au niveau de chaque strie Z, de structure irés complexe,
n'aurait gu'un rdle de scutien ; quant au systéme Tapg,
correspondant également & l'invagination de la membrane
sarcolemmique au nivesu desg jonctions bande A - bande I, il
aurait du fzit de son aspect, de ga disposition et de son
rapport de contiguité avec le reticulum sarcoplasmique, un
rdole égquivalent au systéme Ty de la grenocuille, soit un role

fode

dans le couplage excitation-contraction. Ainsi, la dépolar

sation de surface & 1l'ovigine de la contraction s2 prepagerait
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en profendeur par la voie du systéme TAI permettant ainei
l'excitation du reticulum endoplasmigue et par 13 mome,
l1a libération du calcium interne deg sscs latéraux de ce
reticulum. L'augmentation tr2s locale de 1la concentration
du Cat* intracellulaire, serait & l'origine du couplage
mécanochimique., En effet, 1'augmentation de la concentration
interne de calcium permettrait la libération du facteur
de relgchement mis en évidence par MARSH (1851, 1952) et
BENDALL (1952, 1953), et, de ce fait, favorisersit la
libération d'énergie nécessaire & la contraction par
hydrolyse de 1'ATP, Quant & la phase de reldchement, elle

dole
" interne par le

serait due & la reprise active du Ca
reticulum endoplasmique favorisant ainsi, A4 nouveau, la
liaison du facteur de reliachement avec le complexe actine-

\

myosine-ATP,

L.e présent mémoire concerne 1'étude de la contrac-
tion de la fibre musculaire striéde de la patte locomotrice
de crabe (Carcinus maenas) soumise & 1'action des ions.
Cette étude a été effectuée dans le but d'approfondir le
mécanisme du couplage excitation-contraction des fibres
striées d'Invertébrés car 1'on sait que le P.A. de ces
fibres est de décours particulier (FATT et KATZ, 198533 ;

FATT et GINSBORG, 1958 ; HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1970)
et que les mécanismes ioniques, présidant a4 son déroulement,

sont treés différents de ceux des fibres de Vertdhrés



(FATT et GINSBORG, 1958 ; HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1970).

La premiére partie de ce travail porte sur les
caractéristiques de la secousse musculaire de la fibre placée
dans les conditions normales, c¢'est-d-dire immergée dans le
liquide physiologique proposé par FATT et KATZ (1953), dans

le but de définir la contraction de référence.

La deuxiéme partie concerne 1l'étude de l'influence
des ions sur l'amplitude de la contraction de fagon & montrer
la dépendance étroite existant, d'une part, entre 1'amplitude
de la contraction et la concentration de chaque espéce ionique
présente habituellement dans le liquide physiologique et,
d'autre part, entre 1l'amplitude de cette contraction et les
caractéristiques du P.A,; celles-ci ayant déja fait 1l'objet
d'une étude antérieure (HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1970 ;
HAUDECOEUR, 1971 a). Cette deuxiéme partic concerne notamment

+ .
se manifestant

, . . +4 +
la mise en évidence d'un antagonisme Ca - Mg
au niveau membranaire ainsi que le r6le de ces ions au niveau

de 1l'activité ATP asique du complexe actine-myosine,

Enfin, la troisiéme partie concerne la discussion
de nos résultats, en relation avec ceux obtenus antérieurement
par différents autecurs sur des préparations sinon identiques,
du moins d'ultrastructure tres voisine, de facon A essayer

de mieux définir les différents processus survenant a la
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suite d'une stimulation électrique efficace conduisant & la
contraction de la fibre striée d'Invertébrés et plus

particuliérement & celle du crabe.



IT - HISTORIQUE

1. R6le du Potentiel d'Actioh dans le déclenchement de 1lg

contraction

2. Force contractile
2.1 - Réle du Ca™™

2.2 - Notion d'état actif

3. Différences entre la réponse des fibres d'Invertébrés
et celles des fibres de Vertébrés.
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4. ROle des agents chimiques et physiques sur la contraction
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R6le de 1'hypertonie
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De nombreux travaux effectués jusqu'a ce jour,
concernant les propriétés électriques et mécanigues de la
fibre musculaire, ont permis & certains auteurs dont
SANDOW (1985, 1970), PEACHEY (1958) et WILKIE (1988) d'en
faire la synthése et ainsi de proposer les mécanismes du
couplage excitation-contraction en s'appuyant également sur

des études de biochimie et d'ultrastructure.

Le présent travail se rapportant & l'activité
mécanique et plus particuliérement & la secousse de la fibre
musculaire de crabe, il convient surtout d'exposer les
résultats des travaux des auteurs avant travailld sur les
fibres d'Invertébrés sans oublier, toutefois, de donner 1'essen-

tiel concernant les fibres strides de Vertébrés.

1 - ROLE DU POTENTIEL D'ACTICN (P.A.) DANS LE DECLENCHEMENT

DE LA CONTRACTION

Il convient tout d'abord de rappeler hriévement
la théorie ionique qui permet d'expliquer la genése et le
déroulement des P.A,. Cette théorie, élaborée pour la Fibre
nerveuse par HODGKIN (1951), HODGKIN et HUXLEY (1952 a, b),
généralisée aux autres tissus excitables par NOBLE (1962,
1966), rend compte de 1l'exisience du'potentiel de membrane

(P.M.) au repos (P.R.) et lors de l'activité (P.A.).



La nature de ce P.M. réside dans des mouvements, a travers
la membrane, des diverses espéces ioniques se trouvant dans
les milieux intra et extracellulaires & différentes
concentrations., Ces divers mouvements sont & 1'origine d'un
potentiel de diffusion dont la valeur dépend d'une part de
1'activité des ions dans chaque milieu et d'autre part

de la perméabilité de la membrane 3 chacune des espéces

ioniques,

Pour la fibre nerveuse, HOGDKIN et HUXLEY (1952 g3,
b) montrent que le P.A. est dO 4 une augmentation initiale
de la perméabilité membranaire au sodium (PNa) dominant par
sa valeur les autres perméabilités. C'est cette augmentation
de PNa qui est responsable de la phase de dépolarisation,
La phase de repolarisation, quant & elle, est provoquée par
une diminution de cette Pyg associée 4 une augmentation

tardive de la perméabilité membranaire aux ions KV (P .

Pouf les fibres strides de Vertébrés, les mémes
phénoménes interviennent, mis a4 part qu'il apparait en plus
une caractéristigque membranaire qui‘leur est propre, a
savelir, la rectification anormale qui traduit une diminution
de PK associée, dans le cas des fibres cardiaques, 4 un
maintien de la conductance sodique (GNa) et & 1'apparition

++

de la conductance de la membrane au Ca (ch). Cette

rectification anormale explique la grande durée du P.A.



des fibres squelettiques (XATZ, 1949 ; HODGKIN et HOROWICZ,
1959) et des fibres cardiagues (WEIDMANN, 1955 ; HUTTER

et NOBLE, 1960 a, 1961 ; CARMELIET, 1861).

Pour les fibres musculaires striédes d'Invertébrés,
et plus particuliérement pour la fibre musculaire de crabe,
il ressort des travaux de FATT et KATZ (1953), FATT et
GINSBORG (1958), HAUDECOEUR et GUILBAULT (1970), HAUDECOEUR
(1971 a), qu'il est possible, & 1l'inverse des fibres de
Verteébrés, d'obtenir un P.A. en absence de Na+ dans le milieu
externe mais ¢ue, par contre, en absencé de NaCl (isotonie
respectée), le P.A, ne peut @étre déclenché ; ceci traduit
le fait que le Na™ n'est pas indispenssble zlors que le
Cl™ est nécessaire (FATT et GINSBORG, 1958 ; HAUDECOEUR; 1971 a).

+ est

En outre, ces derniers auteurs montrent que le Ca
indispensable pour 1'initiation du P.A.. HAUDECOEUR (1971 2)
montre, de plus, sur la fibre musculaire striée de crabhe,
que la phase ascendante du P.A. serait due & la diminution
de la conductance membranaire au CL™ (GCl) associde A
1'apparition de celle au Ca™*™,

Divers schémas électriques, A la suite des travaux
exposés ci-dessus, ont pu @tre ainsi proposés, notamment par
HODGKIN et HUXLEY (1952 ¢) pour la fibre nerveuse (Figure 1)
et par EISENBERG (1967) pour la fibre musculaire de crabe

(Figure 2).
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Figure 1 : Schéma électrique de la membrane excitable.

- (D'aprés HOGDKIN et HUXLEY, 1852 c¢)

. . +
Iy, ¢ pile 4 1'ion MNa

Ey : pile a 1'ion KT
Ep : pile aux autres ions
Cm : capacité membranaire

RmNa : résistance membranaire variable aux ions Na™
RpK : résistance membranaire variable aux ions i

RyF @ résistance membranaire variable aux autres ions
Rg ¢ résistance du milieu externe

Ry : vrésistance du milieu interne
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SARCOLEMME o, TUBULES

Figure 2 : Schéma électrique de la membrane de la fibre

musculaire.,

(D'aprés HISENBERG, 19567)

Deux éléments de la fibre sont considérés comme &tant

en paralléle : le sarcolemme et les sarcotubules.

Sarcolemme : Ry, .résistance externe
By, résistance sarcolemmique transversale

Cm, capacité de la membrane sarcolemmigue

Sarcotubules : R résistance tubulaire axiale

R

e,

cer reésistance transversale de 1la

membrane tubulaire

C capacité de la membrane sarvcotubulair
e 1




Le potentiel d'action déclenché par une dépolarisation
suffisante de la surface membranaire est conduit le long
de la fibre, non pas selon un processus régénératif comme
dans le cas de la fibre musculaire de Vertébrés, mais selon
un processus électrotonique (WIERSMA, 1241 ; KATZ et KﬁFFLER,

1946 ; FATT et KATZ, 1953 ; HAUDECOEUR, 1971 a).

La propagation du P,A, en profondeur va permetire
l'excitation du mécanisme contractile car HUXLEY (1956) et
HUXLEY et TAYLOR (1958) montrent que 1'application d'un
courant sous liminaire dépolarisant porté par une microélec-
trode au niveau de la strie %, sur la fibre de grenouille,
et au niveazu de la jonction A-I, sur la fibre de crabe,
déclenche une contraction trés localisée, Ainsi, 1le
systéme tubulaire transverse est nécessaire au couplage
excitation~contraction, ce qu'ont confirmé en 1967, GAGE
et EISENBERG. C'est ce systéme T qui serait le siage
des propriétés de rectification de la fibre musculaire sque-
lettique (ILDEFONSE, PAGER et ROUGIER, 1969 a, b). Ainsi, 1a
surface dépolarisée produit un signal qui est vraisembla-
blement conduit, dans les tubules du systéme transverse
(S.T.) comme cela a été signalé psr de nombreux auteurs
(SANDOW, 1865, 1970), é¢lectrotoniquement en ce sens que
1'amplitude du signal décroit exponentiellement de la surface
vers 15 profondecur de la cellule. Il est couramment admis 2

1'heure actuelle que ce signal, au niveau des extrémités
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des tubules du 5.7T., provoque l'excitation du reticulum

: N -t _ - : ,
endoplasmique, lequel libére son Ca’™. Cette libération, tres
localisée au niveau des sacs latéraux, est & 1l'origine

de la réaction enzymatique qui provoque 1l'hydrolyse de

1'ATP permettant ainsi le raccourcissement myofibrillaire.

Tout efois EDMAN et GRIEVE (1954) précisent qu'il
est difficile d'étudier la relation liant 1'amplitude de
la réponse mécanique a l'amplitude du P.A. et par 1la
d'entrevoir le r6le du niveau de dépolarisation membranaire
dans les mécanismes du couplage excitation-contraction
lors de la secousse musculaire., Cependant, il est, par coenire,
possible d'étﬁdier cette relation, lors de 1'étude des
contractures potassiques, comme le précise SANDOW (18868).
Cet auteur pense en effet que les relations électromécaniques
décrites au sujet des contractures potassigues sont utili-
sables dans 1a détermination du rdle duv P.A. dans 1'activation

de la réponse mécanique.

2 - FORCE CGNTRACTILE

L'on sait gu'au niveau des fibres striées
d'Invertébrés une relation en S lie la tension développdée

3 1'amplitude de la dépolarisation membranaire provogquée

par un exces de K* ou par un courant dépolarisant durahle



comme le montrent ORKAND (1962), ZACHAR et ZACHAROVA (1968)
sur la fibre musculaire d'écrevisse, HOYLE et SMYTH (1963)
gur celle de barnacle, FALEMPIN, BRULE et GUILBAULT (1971)

sur celle de crabe.

A l'inverse des fibres de Vertébrés répondant selon
la loi du ﬁtout ou rien'" a4 la stimulation, EDWARDS,
CHICHIBU et HAGIWARA (1964) montrent, sur la fibre de
barnacle, que la force contractile est fonction de l'ampli-

tude et de la duréde du courant de stimulation.

2.1 - Réle du Ca'tt

Le fait que la force contractile soit fonction de
1'amplitude et de la durée du courant de stimulation chez
de nombreux Invertébrés, est 1ié a l'existence de rdéponses
électriques dépendantes directement de 1l'intensité et de
1a durée de ce courant de stimulation (LOCKWOOD, 1968)
ce qui provoque des réponses graduées et non de type "tout
ou rien" modulant ainsi la libération du Catt du reticulum
et réglant, de ce fait, 1'amplitude de la contraction. De
plus, chez les Invertébrés, 1'augmentation de la concentration
en Catt interne ([Ca++Ji) peut également &tre produite par

g

une entrée de Ca ans la fibre dont 1'importance est



directement liée & 1'amplitude du P.A. (FATT et GINSBORG,
1958 ; HAUDECOEUR, 1971 a). Dans de telles conditions,

deux possibilités peuvent ainsi &tre envigagées pour 1'acti~
vation du mécanisme contractile des fibres d'Invertébrés :
d'une parf, la libération du Ca™t des sacs latéraux du

reticulum sarcoplasmique et, d'autre part, celui du Catt

extracellulaire entrant dans la fibre. A 1'appui de cette
hypothése, il a été montré que, chez les fibres musculaires

de Vertébrés, 1'activité électrique cause également un

influx de Ca’™t mis en évidence par BIANCHI et SHANES (1959)
sur le couturier de grenouille. Cette entrée de Catt
correspondant & la secousse est 20 fois supérieure A celle
d'une période de repos de ménme dur¢e, elle est cependant

trop faible pour activer le mécanisme contractile. En effet,
WINEGRAD (1961), FRANK (1961) et SANDOW (1865) indiquent

que cette guantité de Cca®™ entrant est trop faible pour
provoquer la plus petite réponse mécanique, 10 fois trop faible
selon SANDOW (1985) et que, de plus, elle serait, selon ce
dernier auteur, 100 fois trop faible pour permettre une acti-
vation maximale du mécanisme. Cependant, si pour les fibres de
Vertébrés, cette entrée de Ca™t, non négligeable lors

de l'activité, n'entraine pas de modifications importantes

du P.A,, il n'en est pas de méme pour les fibres de

cfustacés, ol comme nous l1l'avons signalé antérieurement,

la concentration de Ca++ externe (Bhf4je) regle, dans une
certaine mesure, l'anplitude du P.A. et surtout la vitesse

de la phase de dépolarisation et par 13, la libération du



Ca®™™ puisque, sur le diaphragme de rat, LULLMAN et REIS

(1967) signalent que l'enrichissement trés progressif

du milieu extracellulaire en K7 permet d'obtenir une
dépolarisation importante (la valeur du P.M. passant de

- 90 a - 15 mV) sans pour autant déclencher la mise sous tension
du muscle, Ainsi, la vitesse de dépolarisation semble donc

étre un facteur aussi important que le niveau de dépolarisation

atteint.

En ce qui concerne le Ca’t libéré, diverses hypo-
théses sont émises quant A4 son rodle dans le couplage mécano
chimique. Selon GERGELY (1959), 1'activation du mécanisme
contractile par le Ca™ résulte d'une inhibition d'un Ffacteur
relaxant. MARSH (1951, 1952) postule 1l'existence d'un tel
facteur dans le reticulum et, PARKER et GERGELY (1960, 1961)
puis FUCHS et BRIGGS (1963) émettent 1'hypothése de 1'inhi-
bition de ce facteur par le Ca*t. Un tel facteur relaxant
dit "facteur de MARSH" est isolé de la fraction microsomale

u muscle, dérivant de la membrane du reticulum (PORTZEHL,
1957 ; NAGAT et coll., 1880 ; EBASHI et LIPMAN, 1962 ;
MUSCATELLO et coll., 1962), Il est, de plus, montré gue le
facteur relaxant peut accumuler 1'ion Catt en présence d'ATP
(EBASHI, 1960, 1961 »a, b ; HASSELBACH et MAKINOSE, 1981 ;
EBASHI et LIPMANN, 1962). Par contre, seclon WERER, HERZ et
REISS (1964), le Ca't activerait la contraction par action

directe sur les myofilaoments.



De 1'ensemble de ces travaux et en accord avec
SANDOW (1985, 1970) et récemment avec VASSORT, ROUGIER
et FAVELIER (1971), il peut étre déduit que la tension,
développée par les fibres musculaires, est déterminée par
le taux de Ca’™ intracellulaire et que, dans de telles
conditions, le niveau de tension peut &tre congidéré
comme une mesure indirecte de la comcentration du Ca™t™t

activateur.

2.2 - Notion d'état actif

On ne peut cependant oublier que dans le cas
d'une stimulation du mécanisme contractile par le P,A., un
autre phénoméne, défini per HILL (194?),‘peut intervenir,
expliquant dans une certaine mesure 1'absence de relation
apparente entre l'activité électrique et 1'activité
mécanique. Ce phénoméne correspond & la notion d'état
actif., En effet, selon HILL, le muscle, voir la fibre
musculaire, est constitué d'éléments élastiques et d'élé-
ments contractiles. L'état actif définit donc la mise
sous tension et la duréde de la tension des seuls éléments
actifs, 8 savoir les éléments contractiles. Par contire,
les éléments élastigues en série peuvent @tre considérés
comme des éléments perturbateurs, des éléments freinateurs.
De ce fait, la présence d'éléments élastiques retarde 1'appa-

rition de la tension lors de la secousse et méme diminue



18.

son amplitude dans la mesure ol 1'état actif est peu

durable, sa durée ct son intensité dépendant par contre étroi-
tement de la durée et de 1'amplitude du P.A.. Ainsi, dés

1962, MASHIMNA et coll., signalent, sur la fibre de grenouille,
que l'ensemble spike-activation est en relation directe avec
la duré¢e de 1'état actif. De plus, SANDOW (1964) indique que
les changements mécaniques dans la secousse du muscle squeletf-
tique peuvent trouver leur origine dans les changements de
1'état actif, ce qui, de ce fait, montre le rdle indirect du
P.A, dans la régulation de 1'activité mécanique puisque de
1'activité électrique dépend 1'amplitude et la durdée de

1'état actif. L'abaissement du seuil mécanique (SANDOW, 1865)
ou l'augmentation de la durée du P,A. prolonge 1'état actif

et par 1la, accroit l'amplitude de la contraction.

Le fait d'obtenir, lors de la secousse, une valeur
de tension inférieure 4 la tension tétanique produite
par exemple au niveau de la fibre stiriée squelettique
par une stimulation itérative revient, pour le cas du
tétanos, & une éliminntion des ¢léments élastiques étirés
une fois pour toutes su début de la stimulation. De plus,
1'obtentiocn d'une valeur de lz tension, lors de la secousse,
différente d'un nuscle a 1'autre, peut dépendre également de
1a nature des muscles, c'est-i-dire, de leur richesse en

composants élastiques, en éléments élastiques.



Dans de telles conditions, une relation étroite
liant la durée de 1'état actif et son amplitude & celles
du P.A., établie par HILL (1949, 1951, 1953) et
MACPHERSON et WILKIE (1954), laisse entrevoir la possibilité
d'un changement de cet état actif, soit par les ions, soit
par les facteurs qui modifient 1'amplitude ou bien la durée
du P.A., ou bien les deux A la fois (RITCHIE, 1954 ; RITCHIE
et WILKIE, 1955 ; EDWARDS et coll., 1956 ; LURIN, 1957 ;

HUTTER et NOBLE, 1960 b).

3 -~ DIFFERENCES ENTRE LA REPONSE DES FIBRES D'INVERTERRES

ET CELLE DES FIBRES DE VERTEBRES

Les fibres musculaires d'Invertébrés ne répondent
pas & une stimulation externe par une réponse d'emblée maximale
et ne suivent pas, ainsi, Ia loi du "tout ou rien". En effet,
sur la fibre musculaire d écrevisse, NAGAT (1253), SUGI et
KOSAKA (1964) obtiennent des réponses gradudes., Ces derniers
auteurs montrent de plus que, ni les nerfs excitateurs, ni les
nerfs inhibiteurs ne peuvent &tre impliqués dons la tension
obtenue consécutivement 2 des stimulations électriques appli=
quées directement au muscle : en effet, utilisant la tétro-
dotoxine qui, selon OGURA et HMORI (1953) inhibe 1la contraction

évoquée par stinuvlation du nerf moteur excitateur et 1a
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picrotoxine ou la guanidine qui, selon GRUNDFEST, REUBEN

et RICKLES (19539) inactive gpécifiquement les synapses
inhibitrices, SUGI et KOSAKA (1964) montrent que 1l'application
de ces substances ne provoque aucun changement dans la forme,

1'amplitude et la latence des réponses mécaniques.

DUDEL, MORAD et R%DEL (1968) observent une autre
différenée importante entre les muscles de crustacés et les
nmuscles squelettiques de Vertébrés, elle consiste en une lente
activation du mécanisme contractile des premiers par rapport

aux seconds.

3.1 - Réle de 1'état actif et de la dépolarisation

Cette différence importante précédemment signalée
pourrait s'expliquer par une mise sous tension des éléments
contractiles, progressive chez les fibres de Crustacés,
et rapide chez les fibres de Vertébrés. La vitesse lente
d'établissement de 1'état actif des fibres d'Invertébrés
pourrait, compte tenu de ce qui a été dit précédemment,
étre liée & la vitesse lente de dépolarisation de leur P.A..
Une autre cause pourrait également résider dans le fait
que le P.A, de ces fibres est de faible amplitude comparé
a celui des fibres de Vertiébrés., Cependant, cette dernidre
cause ne semble pas pouvoir &tre retenue dans la mesure ol

le seuil d'activité mécanique maximale de ces fibres,
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correspondant & l'activation maximale du mécanisme contractile,
est de - 20 mV (ZACHAR et ZACHAROV@, 1966 ; FALEMPIN, BRULE,
GUILBAULT, 1971) et, qu'a la pointe du P.A., la valeur du
P.M., est de - 10 & ~ 15 nV (FATT et KATZ, 1953 ; HAUDECOERUR
et GUILBAULT, 1970). De plus, la cause ne peut &ire attribude
3 une différence du seuil mécanique puisque chez

1'écrevisse ce seuil est de ~ 55 mV (ZACHAR et ZACHAROVA,
1966), chez la grenouille ce seuil est de - 50 mV pour les
fibres tonigues (KﬁFFLER et VAUGHAN WiLLIAMS, 1953) et de

~ 55 mV pour les fibres phasiques (HODGKIN et HOROWICZ,

1960) alors que chez le crabe c¢¢ seuil pour la fibre siride
de la patte locomotrice n'est que de - 28 mV (FPALEMPIN, BRULE
et GUILBAULT, 1971). Dans de telles conditions, lors du P.A.,
la variation du potentiel étant de l'ordre de 55 mV

(

suffisants pour activer le mécanisme contractile.

65 mV & - 10 mV) se trouve &tre de valeur et de nivesau

3.2 - B8le du systéme membranaire

La différence importante concernant 1'activation
du mécanisme contractile pourrait enfin, peut-étre, trouver
son origine dans des différences de structure des systimes
membranaires et plus particulidérement du systime tubulaire

transverse., Les fibres musculaires d'lInvertébrés possadent

en effet deux sysiteéemes tubulaires transverses distincts

copme l'ont monitré PEACHEY (1667) sur le crabe et BRANDT et



coll. (1965) sur 1'écrevisse., Si le systéme Ty ne joue qu'un
role de soutien selon PEACHEY (18867) et un role ¢galement daus
la conduction du P.A., selon HAUDECOARUR (1971 a), il semble
qu'il pourrait intervenir du fait de son abondance dans lsa
vitesse d'établissement de 1la phase de contraction, dans 1'acti-
vation "apparemment lente" du systéme contractile. Le systéme
T, trés ramifié, allant jusqu'd cheminer parallélement aux
myofibrilles pourraif alors constituer un systéme élastique
trés complexe, trés important et retarder ainsi 1l'apparition
de la tension développée par la fibre. Cette hypothase
s'accorde avec les observations de DUDEL et coll. (1968)

qui montrent, chez la fibre d'écrevisse, que les processus
internes activant la contraction, déclenchée par une dépo-
larisation membranaire trés courte, ont une durdée minimale

de 50 ms.

4 ~ ROLE DES AGERTS CHIMIQUES ET PHYSIQUES SUR LA CONTRACTICN

4.1 - R6le du Na™T

Comme cela a déja été sipnalé, les veriations du
P.A. entrainent des modificaticns d'allure de la secousse.
Ainsi, FATT et KATZ (1953), HAUDECOBUR (1971 a) montrent

4

qu'une suppression du Na’ du milicu externe entraine une

augmentation de 1'amplitude du P.A. et par lia-méme, une



augmentation de l'amplitude de la sccousse lidée A un
accroissement de sa durée, alors que chez la fibre squelet-
tique de grenocuille, cette m@me absence de Nat entiratne,
par contre, l'annulation de la réponse mécanique par
suppression du P.A., Dés 1821, DALY et CLARK, sur le coeur de
grenouille, observent que la suppiession partielle du NaCl
de la solution physiologique, l'isotonie étant respectée,
entraine un accroissement de la force contractile identique
& celui qu'entraine un excés de Ca’™. Ces observations
confirmées par NIEDERGERKE et LUTTGAU (1957) ont conduit
ces auteurs a émettre 1l'hypothése de 1'existence d'un

antagonisme Catt - Nat.

4,2 - R6le du Ca'™

Le Ca++, quant & lui, est responsable et activateur
de la contraction. En effet, cet ion s'il modifie la contracs

tion sans toutefois modifier notablement le P.A, des fibres

musculaires de Vertébrés, produit, par contre,des modificetions
d'amplitude des réponses électriques et mécaniques des fibres
mnusculaires d'Invertébrés. La réponse mécanique d'un muscle
squelettique est abolie par son immersion prolongée dans une
solution sans Ca’t (ISHIXO et SATO, 1856 ; FRANK, 1958) ;il en
est de méme de la réponse électrique de 1§ fibre musculaire

d'Invertébré (FATT et GINSBORG, 1958 ; HAUDECOEUR et GUILPBAULT

1970). De plus, le manque de Cat' dans le milieu externe
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entraine une chute du P.R. (BULBRING et coll., 1956 ; ISHIK
et SATC, 1957 ; EDMAN et CGRIEVE, 19861). Cette chute de P.R.
serait, pour JENDEN et REGER (1963), un des facteurs
déterminant 1'abolition de la réponse mécanique, tandis que,
pour d'autres auteurs dont SANDOW (1265), FRANK (1958 et
1960) cette abolition serait due & 1'absence d'entrée de

Ca’* et ainsi, la quantité interne de Ca** serait alors
insuffisante pour déclencher le raccourcissement myofibrillaire.
Cette hypo{hése, la plus couraﬁment admise, se trouve de

plus étayée par de nombreuses expériences dont celles de
NIEDERGERKE (1956) qui montre, sur la fibre cardiaque de
grenouille, que la dépolarisation induite par un excés de

K* ne provoque aucune contracture en milieu sans Ca®t, et
ceiles de HAGIWARA et NAKA (1964) effectuées sur la fibre
musculaire de barnacle, qui mentionnent que l1l'injection
d’agents.chélateufs, tels 1'E.G.T.A., annule le développement
de la tension. De méme, NIEDERGERKE (1955) indigue que
l'injection de Ca™" au niveau d'une fibre squelettique induit
la contraction ; les mémes résultats sont obtenus par CALDVELL
et WALSTER (1963) sur la fibre mﬁsculaire de crabe. Dans de
telles conditions, le Ca*™, compte tenu de ce qui préceéde,
semble bien étre 1'agent activant le mécanisme contractile.

Si le Cat™ est donc bien 1l'activateur, il faut qu'il soit



inactivé lors du relédchement ou repris par le reticulum.
PODOLSKY et COSTANTIN (1964) montrent l'existence d'un tel
mécanisme et admettent avec HASSELBACH (1964) l'existence

d'une pompe & calcium située dans le reticulum.

4,3 - Rdole du Mg™+

+ .
Quant au Mg+ , considéré par la plupart des auteurs
comme un Ca't¥ faible, il semble que 1l'on puisse le considérer,
tout au moins dans certaines conditions comme compétitif

du Ca++

. Si TATT et KATZ (1953) signalent qu'il n'a aucun rdle
sur l'activité électrique de la fibre musculaire de crabe,

par contre JENKINSON (1957), sur la fibre de grenouille,
1'envisage comme compétitif du Ca’'. De plus, BURGEN (1968)
précise que ces deux ions (Ca+t+ et Mg*t) peuvent soit se
remplacer 1'un 1l'autre, dans ce cas le Mg'™t agirait comme

un Catt faible, soit &tre compétitifs et dans ce dernier cas,
il y aurait un antagonisme. De plus, WIBER et HERZ (1963)

WEBER, HERZ et REISS (1969) signalent, en effet, que le Mg**

déplace le Ca*t des myofibrilles.

4.4 - Ré6le de l'hvpertonie

Un autre facteur, non plus chimique mais physique,

intervient de facon considérable dans le déroulement de 1l'acti-
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vité mécanique : il s'agit de la pression osmotigue. De
nombreux auteurs montrent son rdéle important. C'est ainsi que,
dés 1902, OVERTON montre qu'une solution hypertonique peut
diminuer la tension contractile des fibres musculaires squelet-
tiques, Sur la fibre d'écrevisse, APRIL et coll. (1968)
signalent que la tension, induite par 1l'injection d'une quan-
tité de Catt A 1'intérieur de la fibre, diminue d'amplitude
avec 1'augmentation de la pression osmotique (W) du milieu
extracellulaire. Dans le méme sens, ASHLEY et RIGWAY (1970),
sur le muscle de barnacle, constatent la suppression de la
tension du muscle en doublant la Tr du milieu (addition de
saccharose au liquide physiologique). Ces solutions hyperto-
niques entraineraient une dissociation électro-mécanique
(HODGKIN et HOROWICZ, 1957) et exerceraient, selon GORDON et
GODT (1970), leurs effets sur les protéines contractiles et
sur le couplage excitation-contraction. En effet, DYDYNSKA

et WILKIE (1963), sur la fibre musculaire de grenouille,

GIRARDIER, DREIFUSS, HAENNI et PETROVICI (1964) sur le tissu
myccardique de Mammifére et plus récemment MATHIEU (1971)

sur la fibre musculaire de crabe, indiquent gue 1'hypertonie
entraine un gonflement du systéme tubulaire transverse
consécutif & une sdrtie d'eau.‘Quant a 1l'effet de 1la T sur
les protéines contractiles, il serait imputable a 1'augmen=-
tation de la force ionique du milieu intracellulaire puisque,

sur systdmes isolés de protéines'contractiles, HASSELRACH
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(1952), WEBER et HERZ (1963), montrent qu'une augmentation

Vil
de la force ionique diminue 1l'sctivité AT? asique de 1a

myosine., Enfin, pour HOMSHER et BRIGGS (1968) 1'augmentation

de 1la W du milieu extracellulaire réduirait le taux de

Catt utilisable, 1libéré par le reticulum sarcoplasmique.
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III -~ TECINIQUES

ANIMAUX D'EXPERIENCE
PREPARATION
TECHNIQUES D'ENREGISTREMENT

SOLUTIONS UTILISERS



A - ANIMAUX D'EXPERIENCE

Les expériences sont réalisdes sur des fibres
musculaires isolées de pattes locomotrices (péréiopode)
du crabe enragé : Carcinus maenas. Ces animaux proviennent
des cotes de la Mer du Nord et nous sont fournis régulidrement,
chaque semaine, par 1l'Institut de Biologie Marine de

Wimereux.

Ces crabes sont conservés en Vie, au Laboratoire,
dans de l'eau de mer A 12°C constamment renouvelée et filtrée
par passage sur une couche de laine de verre, une couche
de charbon de bois activé, une couche de sable fin et de

graviers.

B - PREPARATION

Les fibres servant 4 1l'expérience sont prélevées
dans le segment de la patte correspondant au méropodite.
Ce dernier, obtenu par section de la patte au niveau du
basiischiopodite d'une part‘et du carpopodite d'autre
part, est sectionné selon ses deux arétes A et B
(Figure 3). Les deux parties obtenues sont immédiatement
placées dans une cuve 2 dissection contenant le liquide
physiologique dont la composition est voisine de celle du

milieu extracellulaire.



PROPODITE

CARPOPODITE

MEROPODITE

BAS! - ISCHIOPODITE .

Figure 3 : Péréiopode Py de Carcinus maenas

Schéma indiquant la musculature du Périopode.

La section de la carapace est effectuée selon les
ar8tes A et B. Les fibres musculaires se présentent
alors disposées paraléllement et insérées A leurs
extrémnités sur la carapace d'une part et 1l'axostyle

d'autre part.
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La préparation, fibre isolée (Figure 4), dont le
diaméetre varie de 50 a4 350 p et la longueur de 3 & 12 mm,
est obtenue par seCtion, sous contrdle binoculaire, des fibres
voisines. L'obtention de la préparation est souvent délicate
car les fibres sont étroitement accolées entre elles et,
dans ce cas, il est assez difficile de ne pas provoquer de
petites lésions membranaires. Ces derniéres apparaissent trés
vite sous 1l'aspect de zones blanches, sous contrdle optique,
permettant d'éliminer sans difficultés les préparations

rendues, de ce fait, non utilisables pour 1'expérimentation.

La dissection ainsi que 1l'expérience sont effectudes
& une température de 20°C ; celle-ci étant maintenue constante,
par immersion de la préparation dans le liquide physiologique
constamment renouvelé grace a un écoulement permanent dont
le débit de 5 ml/mn assure simultanément un maintien rigoureux

des concentrations ioniques extracellulaires.

C - TECHNIQUES D'ENREGISTREMENT

L'extrémité de la fibre isolée, correspondant 4 la
partie carapace, est fixée & l'intérieur de la petite cuve
d'expérimentation (d'une contenance de 2 em3 environ) A 1l'aide
de petites méchoires en plexiglas (Figure 5). L'autre

extrémité de la fibre (partie axostyle) est relide, par



Figure 4 :
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Figure 5 : Montage utilisé pour l'enregistirement. des secousses

musculaires.

F : fibre en place

Ar : arrivée des divers milieux utilisés

S : sortie du liquide d'imbibition (reliée A une
trompe a vide)

ST : stinmulation

E : électrode d'Argent

T : transducteur isométrique (cellule UISP)

AT : alimentation du transducteur

A : amplificateur (Unitron®

En : enregistreur (Sefram)




1'intermédiaire d'un crochet, 4 la tige d'un transducteur
isométrique constitﬁé par une cellule Ul 5P, Ce dernier,
solidaire du bras d'un micromanipulateur mécanique 2

embase magnétique (PRIOR) est ainsi amené aisément au niveau

de la préparation.

De fagon A éliminer une possible cause d'erreur,
le transducteur est étalonné avant et aprés chaque expérience
4 1l'aide de poids de valeur connue., Il faut signaler que ce
transducteur est treés fiable puisque les droites d'étalonnage

!

sont confondues méme aprés six mois d'utilisation journaliere,

De manieére & opérer dans des conditions aussi
identiques que possible, chaque fibre avant l'expérience est
amenée a une longueur lg correspondant 4 la longueur pour
laquelle elle exerce la plus faible tension décelable au

niveau du transducteur (1 mg).

La préparation est stimulée par l'intermédiaire
d'électrodes constitudes de plaques d'argept permettant ainsi
la stimulation d'ensemble de la fibre. Les impulsions
rectangulaires délivrées par un stimulateur dont 1'impédance
de sortie est de 105L sont réglables en durée et en intensité.
L'amplitude ainsi que la durée de la tension de stimulation
portée sur la fibre sont mesurées par l'intermédiaire d'un
oscillographe cathodique "Téléquipement" branché en dérivation
sur les électrodes. Les mécanogrammes (secousses musculaires),
déclenchés pav la stimulation itérative, sont enregistrés

sur papier grice & un oscillographe a4 plume "Sefram”.
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D - SOLYTICONS

1 - MILIEU NORMAL

La solution physiologique permettant la survie
satisfaisante des fibres musculaires (L2 h) et considérée

comme normale, est celle proposée par FATT et KATZ en 1953.

Sa composition est la suivante

NaCl : 513 mM/1

KC1 : 12,9 mM/1
CaCly : 11,8 mM/1
MgCly, : 23,6 mM/1

COgHNa 2,6 mM/1

Eau désionisée (@ = 8 4 10 ML . en~1) q.s.p. L.litre.

Son pH, de 7.8; sa pression osmotique (7{) corres-
pond 4 celle d'une solution contenant 1163 millicsmoles par

litre.

2 - MILIEUX ANORMAUX UTILISES

La concentration considérée comme normale pour
chaque espéce ionique présente dans le milieu physiologique,
est arbitrairement choisie égule &4 1 pour la simplification

des calculs et la présentation ultérieure des résultats,



36.

2.1 - Milieux de concentration anormale en ions C1™

Deux milieux sont seulement utilisés pour 1'étude

de 1'influence du C17 sur la contraction. L'un est appauvri

en ions C17 ; le chlorure de sodium étant remplacé par du
proprionate de Nat (milieu C1.0,13) ; 1l'autre est enrichi

par addition de chlorhydrate de choline au milieu de référence

et 1la concentration de C1~ est égale & 2 (milieu C1.2).

Les ions choline et propionate sont choisis car ils
sont considérés comme non pénétrants (HODGKIN et HOROWICZ,
1959 ; REUBEN, GIRARDINR et GRUNDFEST, 1964 ; GAIWER et

GRUNDFEST, 1968 ; MOUNIER, 1970 ; HAUDECOEUR, 1971 a).

. +
2.2 - Milieu de concentration anormale en ions Na

Seule 1'influence de l'absence de cet ion a été

étudide (milieu Na.O0).

s 5 . . +-+
2.3 - Milieu de concentration anormale en ions Ca

Pour ces milieux la concentration du C1™ est maintenue
rigoureusement constante du fait de 1'importance du gradient
de concentration sur 1'évolution de 1l'activité élecirique

(FATT et KATZ, 1953 ; HAUDECOEUR, 1971 a).
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2.3.1 -~ HMilieux hypocalciques (Tableau 1)

T R T .._...._......._

Les nmiltieux hypocalciqueé sont rendus presque
isotoniques de la solution de référence par le remplacement
mM & mM du chlorure de Cat™ manquent par du chlorhydrate de
choline. La concentration de chlore externe est donc maintenue

constante.

ot o st 2t et it Wit 20t ot om0t e e 2w 20t A0 S M e e

L'apport de Catt est réalisé sous forme de propionate,

‘:‘J

2.4 - Milieux de force ionique identique A celle

“du milieu normal mails hyperosmotigme (Tableau 3)

Les solutions sont rendues hypertoniques par addition
de saccharose au milieu de référence de facon & les rendre
isotoniques des différentes solutions hypercalciques utilisédes

(Tableau 2).
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2,5 - Milieux de concentration anormale en Catt

en absence de Na™t

2.5.1 - Milieux hypocalcicues sans Na' (Tableau 4)

R e e - Ry WP

Pour la méme raison que celle indiquée précédemment,
la concentration externe en chiore est maintenue constante

par apport de chlorhydrate de choline.

s o one ve vt o . s aan oo qm s

L'absence de sodium est compensé par 1'apport de
chlorhydrate de choline et 1l'excés de Ca™t est amené sous

forme de propionate.

2.6 -~ Milieux hypertoniques dépourvus de Na' et de

pression osmotique la plus proche posgible

des milieux hypercalciques sans Nat utilisés

(Tableau 6)

L'absence de Na' dans le miliecu externe est compensé

)

par la choline et 1l'hypertonie est réalisée par apport de

saccharose (S).
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2.7 -~ Milieux de concentration anormale en Ca'’
et appauvris en Mg™t
2.7.1 - Milieux hypocalciques appauvris_ en Mg™

(Tableau 7)

-

++
2

— e S o w2 W Dt ey o it S v et Sl 2D E - v o o . o s s Ty S

(Tableau 8)

+ . ' .
Le Ca’™" est amené soit sous forme de chlorure, soit

sous forme de propionate,

2.8 - Milieux de concentration anormale en Mg++

- — . S0 mci s o o s G oxe et oD S8 G a i

- o - -~ . ——— e i e QW s e vas w —

L'apport de magnésium est réalisé sous forme de
sulfate. Le 80477 est 14 encore généralement considéré comme

non pénétrant.

PR 4 ; ++
2.9 - Milieux de concentration anormale en Ca’

et en Mg++ (Tableau 11)
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IV - RESULTATS



A - CONDITIONS NORMALES

Caractéristiques des réponses de la fibre soumise i des
impulsions électriques de durée constante et d'intensité

variable,.

Caractéristiques des réponses de la fibre soumise A des
impulsions électriques d'intensité constante et de durde
variable.

Phénoméne d'escalier.

Résumé et conclusion.



Dans les conditions normales, la fibre placée
dans la cuve, baigne dans le liquide physiologique de
référence qui, comme nous 1'avons déji signalé, grice A
son débit de 50 ml/mn, assure un maintien des concentrations

ionigques extracellulaires.

De facon a4 ne pas provoquer un phénoméne de fatigue
de la fibre dii A sa stimulation itérative et de facon
a4 pouvoir ainsi étudier son comportement sous l'action des
ions, elle n'est stimulée qu'd une fréquence de 0,1 cycle/s
pendant des périodes de 2 43 mn séparées par des intervalles

de temps de 5 mn.

1 - CARACTERISTIQUES DES REPONSES DE LA FIRRE SOUMISE A DES

IMPULSIONS ELECTRICGUES DE DUREE CONSTANTE ET D'INTENSITE

VARIABLE

Les réponses sont obtenues A partir d'impulsions
d'une durée de 10 ms. Le choix de cette valeur réside dans
le fait qu'elle est suffisante pour obtenir une réponse
maximale et, que de plus, comme nous allons le préciser
ultérieurement, elle n'entraine pas de lésions irréversibles

de la menmbrane excitable.,
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Les graphiques représentés 4 la figure 6 montrent
que la réponse varie en fonction de 1la tension de stimulation
et qu'ainsi, la fibre ne semble pas répondre & 1la loi du
"tout ou rien" car cette augmentation n'est pas assimilable

au '""phénoméne d'escalier'" comme cela va &ire précisé.

L'allure générale de la courbe,reliant la tension
développée par la fibre a4 la tension de stimulation, présente
des différences suivant les fibres interrogées comme l'attes-
tent entre autres les deux exemples présentés a 1la figure 6,

Les courbes possédent néanmoins un maximum correspondant

& un plateau atteint pour une tension de stimulation plus

ou moins importante, Il faut, d'ailleurs, A& ce propos faire
remarquer que des stimulations de valeurs supérieures A celle
nécessaire pour atteindre 1'amplitude maximale de la contrac-
tion permettent de classer les fibres en trois catégories.

En effet, pour une augmentation de tension d'une dizaine de
volts le premier groupe de fibres répond par une amplitude

de mécanogramme identique, le deuxiéme par'une diminution
réversible de 1'amplitude A& condition toutefois que 1'augmen-
tation soit modérée et, enfin, le troisidme par une augmentation
trés importante conduisant A une lésion membranaire irréversible.
D'ailleurs, dans ce dernier groupe, 1l'amplitude de la secousse
double en général pour un accroissement de quelques volts

de 1la tension de stimulation. Les fibres répondant selon les

modalités correspondantes i ce dernier groupe sont cependant
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Figure 6 : Tension développdée par les fibres en fonction
de la tension de stimulation, la durée des

impulsions étant maintenue constante (10 ms),.

Chaque tracé schématise la variation pour une fibre.
Chaque trait vertical traduit 1l'amplitude de l1a

secousse musculaire.



en nombre tres restreint par rapport A& celles répondant aux

modalités correspondantes aux deux premiers groupes.

I1 faut également souligner que le seuil d'excitabi-
lité varie beaucoup d'une fibre & 1'autre, mais, plus
précisément des fibres d'un crabe A celles d'un autre.

- Enfin, il faut signaler que la fibre présente une
section généralement circulaire, parfois elliptique et méme
quelquefois subrectangulaire, si bien que la tfaduction de 1la
variation d'amplitude, exprimée en g/cmz, de la contraction
en fonction de la tension de stimulation entraine des erreurs.
De ce fait, lors de 1'étude de l1l'influence des ions sur /
1'amplitude de la contraction, nous avons préféré exprimer
la tension non pas en valeur absolue c'est-a-dire en g ou
kg/cm2 mais en p.100 (100 b.lOO correspondant & la tension de

référence) .

2 - CARACTERISTIQUES DES REPONSES DE LA FIBRE SOUMISE

A DES IMPULSIONS ELECTRIQUES D'INTENSITE CONSTANTE

ET DE DUREE VARIABLE

Dans ce cas, la valeur de 1l'intensité constante
choisie est celle permettant d'atteindre le maximum d'émplitude

de la contraction pour une durée de 10 ms.



La encore, des réponses graduées s'observent,
d'autant plus amples que la durée est plus grande. Les
courbes traduisant cette variation de tension mécanique en
fonction de la durée de la stimulation, dont la figure 7
donne des exemples, présentent un maximum rapidement atte int.
Faisant suite & ce maximum, peut survenir une chute de 1la
tension, d'autant plus importante que la durée de stimulation
est plus grande et qui, de reversible devient irréversible

au deld d'une certaine durée.

La durée du mécanogramme dépend de la durde
de 1'impulsion électrique. En effet, la figure 8-1 et 2 montre que
les réponses maximales, obtenues dans les conditions précé-
dentes, sont effectivement d'autant plus prolongées que la
durée de la stimulation est plus longue. Il faut également
faire remarquer que, dans ces conditions, l'augmentation de
la durée de 1'impulsion, au-deld d'un certain niveau, ne

conduit plus A une augmentation de 1l'amplitude de la contraction.

Le temps minimal permettant d'obtenir 1'amplitude
makimale de la contraction, comme le montrent les tracés
de la figure 8-1 et 2, est de 60 ms car, avec des impulsions plus
durables, 1la ténsion s'établit de maniére identique, mais

elle est seulement maintenue plus longtemps.
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Figure 7 :

50 100 D.ms

Tension développée par la fibre en fonction de 1la

durée de 1l'impulsion électrique de stimulation.

La tension de stimulation correspond A celle
permettant le développement d'une tension en g/cm

maximale pour une durée de 10 ms. VU

Chaque tracé correspond A la réponse d'une fibre,
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Figure 8-1

Mécepnogrammes obtenus sur une fibre, pour une

tension de stimulation constante et pour une durée

croissante de 10 A 100 ms.

Les échelles verticales correspondent dans tous
= 2
les cas A 500 g/cm”,
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Figure 8-2 : Mécanogrammes obtenus sur une autre fibre, pour

une tension de stimulation constante et pour une
durée croissante de 10 4 100 ms.

Les échelles verticales correspondent respectivement
pour le premier mécanogramme A 100 g/cm2 et pour
tous les autres A 200 g/cmz.
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Enfin, il faut préciser, comme 1l'atteste cette
figure 8, que la durée de la phase de reldchement est fonction
de la durée de 1'impulsion dans la mesure toutefois ol celle-

ci est grande.

3 - PHENOMENE ' D'ESCALIER "

Ce phénoméne traduit au niveau des fibres musculaires
une certaine perte de 1l'aptitude de ces fibres a se contracter
c'est-ad~dire qu'aprés une stimulation itérati ve, un arrét
entraine lors de la reprise de cette stimulation, les paramétres
étant inchangés, une amplitude de contraction plus faible

et qui croit progressivement pour atteindre 1'amplitude initiale.

La courbe de 1la figure 9 donne un exemple de ce
phénomeéne., Il faut remarquer qu'il est relativement faible
comparé a celui mis en évidence an niveau des fibres
musculaires de Vertébrés et que, d'ailleurs, certaines fibres

ne le présentent pas.

4 -~ RESUME ET CONCLUSION

Les résultats présentés ci-dessus indiquent que 1la
réponse mécanique, induite par 1'impulsion électrique,

présente certains aspects : la réponse est graduée et, en cela
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T.g /cmz

501

0 1 2 3 4 t(mn)

Figure 9 : Phénoméne d'escalier observé sur une fibre,

La tension de départ exprimée en g/cmz correspond
4 la tension maximale développée pour une durée

de 1'impulsion électrique égale A 10 ms.
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ressemble 4 celle observée par NAGAI (1983), SUGI et
KOSAKA (1964) sur la fibre musculaire d'écrevisse ; de plus,
elle varie d'un animal & 1'autre et, m&me d'une fibre A

1'2utre d'un méme animal,

L'absence de réponse par '"tout ou rien" peut,
semble-t-1l, &tre expliquée en tenant compte de la2 propagation
du P.A. de cette fibre. En effet, FATT et KATZ (1953),
HAUDECOEUR et GUILBAULT (1970) et HAUDECOEUR (1971 a)
observent que le P.A., déclenché par une stimulation treés
localisée (microélectrode intracellulaire), décroit
exponentiellement d'amplitude au fur et & mesure que 1'électro-
de d'enregistrement s'éloigne de celle de stimulation.
Cependant, le fait de stimuler la fibre dans son ensemble,
comme celd a été précisé su chapitre des techniques, aboutissant
4 une dépolarisation uniforme de la membrane sarcolemmique,
comme l'ont vérifide SUGI et KOSAKA (1964) sur 1'écrevisse,
devrait conduire & une réponse non graduée. L'existence
de cette réponse pourrait trouver son origine dans
le processus de dépolarisation de la membrane du systéme
tubulaire transverse A 1l'origine du raccourcissement
myofibrillaire. En effet, une iﬁtensité relativement faible
pourrait ne dépolariser que la membrane sarcolemmique et ainsi
n'activerait pas le systéme tubulaire transverse responsable
selon MOUNIER (1970) et HAUDECOEUR (1971 a), de la genése

du P.A. Dans de telles conditions, du fait de 1'abondance
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et de la longueur importante du systéme tubulaire transverse,
la dépolarisation & 1l'extrémité de ce systéme, propagée
électrotoniquement 4 partir de la surface, pourrait engendrer
une contraction dont 1'amplitude serait réglée par 1l'amplitude
de cette dépolarisation électrique. Une fois par contre

le systéme tubulaire activé, la réponse pourrait étre

maximale ce que semblent montrer les courbes présentées.

¥ ¥
x*

Les conclusions et hypothéses, suggérées ci-dessus,
nous inclinent, compte tenu de la nature de la réponse
mécanique provoquée par la stimulation de l'ensemble de la
fibre, a considérer comme mécanogramme de référence celui
provoqué par une impulsion électrique d'une durée de 10 ms
et d'une intensité permettant d'atteindre 1'amplitude

maximale.
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B - CONDITIONS ANORMALES

1. R6le des ions chlore

2. RdOle des ions sodium

3. Rcie des ions calcium

3.1 - Role des ions Ca++, les autres ions étant

a4 la goncentration normale

3.2 Role des milieux hypertdniques (isotoniques

des milieux hypercalciques utilisés)
3.3 - Résumé et conclusion .: action du ca*t

3.4 - Rdle des ions Ca’™ en milieu sans Nat

3.5 - Role des ions Catt en milieux pauvres en Mgt™

4. R6le des ions Mg++

5. Recherche d'une interférence entre Catt et Mgt™
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Comme cela a été préeisé antérieurement, nous nous
limiterons pour 1l'étude de 1'action de ces milieux anormaux,
sur la fibre musculaire de Carcinus maenas, aux variations
de tension de celle-ci, provoquées par des modifications de
la tension de stimulation, sa durée étant constante : 10 ms ;
la fréquence de stimulation étant toujours la méme

0,1 cycle/s.

L'étude des effets de chaque milieu anormal sur
1'amplitude de la contraction sera exprimée en p.100 de 1la
tension mécaniqﬁe correspondant & celle enregistrée dans les
conditions normales, c'est-A-dire de la tension de référence
définie ci-~dessus, car il a déja été précisé que les tensions

enregistrées sont trés différentes d'une fibre a 1'autre.

De plus, 1l'action de chaque milieu anormal s'exerce
pendant 5 mn aprés l'enregistrement dans les conditions

normales de la derniére secousse correspoandant a 1l'amplitude

maximale.

Enfin, de fagon & bien mettre en évidence les effets
de chaque milieu sur 1'amplitude de la contraction, celui-ci
est testé sur 8 fibres au minimum de maniére & pouvoir cal-

culer la moyenne et la limite de confiance a4 .05,
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L'étude de 1'action des ions porte tout d'abord
sur celle des ions monovalents chlore (Cl=) et sodium (Na™t)
et ensuite sur celle des ions divalents calcium (Cat™t)

et magnésium (Mgt+).

1 - ROLE DES IONS CHLORE

1.1 - Milieu pauvre en C17

Le remplacement du chlorure de sodium par le
propionate de sodium de la solution physiologique de réfé-
rence, aboutissant & une diminution de 87 p.100 de 1la
concentration en chlore externe ([Cltle),provoque, aprés
5 mn, la disparition quasi totale de la contraction comme le
montre la courbe de variations de la tension maximale en
fonction du temps (Figure 10)., Cette disparition presque totale
de la réponse se situe généralement 5 mn aprés le début de
l1'action du milieu trés appauvri en ions Cl— ; ce temps,
nécessaire pour provoquer 1l'absence de réponse de la fibre,

- correspond au temps nécessaire pour obtenir, comme 1'a montré
HAUDECOEUR (1971 a), la disparition du P.A. Cependant, sur
10 fibres-testées, une seule présentait encore, aprés 5 mn
d'action du milieu, 50 p.100 de 1'amplitude maximale de
référence ; pour cette fibre, il a fallu attendre environ

30 mn pour observer la chute quasi totale. Les effets de ce
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Figure 10 :

Effet du milieu appauvri en C1™ (C1.0,13)

sur l'évolution de la tension en fonction du temps.

La courbe A traduit la chute de tension, en fonction
du temps. La tension de départ 100 p.100 est
celle correspondant au maximum obtenu en milieu

normal.

La courbe B traduit la réversibilité du phénomzne

lors du retour aux conditions initiales.
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milieu ne sont pas, de plus, réversibles car la tendance

au retour A l'amplitude de référence se fait trés progressive-
ment. La traduction de cette réversibilité, par la courbe

B de 1la figure 10, correspond d'ailleurs au meilleur cas
observé ; généralement, la récupération est de 1'ordre

de 50 p.100,

1.2 - Milieu enrichi en C1°

Tout comme le milieu appauvri en Cl17, le milieu
enrichi en ces ions conduit & la disparition de la secousse ;
1'arrét de l'activité mécanique survient rapidement comme
le montre la courbe A de la figure 11. Le retour aux
conditions initiales (courbe B) conduit & une reprise
également plus rapide de 1l'activité mécanique, mais, 1la
encore, la récupéra{ion de la fibre est incomplete ;
1l'exemple de 1la figure correspond, comme précédemment,

au meilleur cas.

AL'action du milieu enrichi en ions Cl~, produisant
les effets décrits ci-dessus, correspond en fait & l'action
de ces ions mais aussi A celle de la pression osmotique
puisque l'osmolarité passe d'une valeur de 1163>mosm a
9189 mosm. Ainsi, une partie des effets imputables 4 l'exces
de C1~ du milieu revient en fait & la T¢. Les courbes de
1a figure 12 montrent d'ailleurs, qu'effectivement la

majeure partie des effets du milieu enrichi en ions Ci-



Figure 11 :
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2 | m

Effet du milieu enrichi en C1~ (C1l.2) sur

1'évolution de la tension en fonction du temps.

La courbe A traduit la chute de tension, en fonction
du temps. La tension initiale 100 p.100 correspond

A celle obtenue en milieu normdl.

La courbe B traduit la réversibilité du phénomeéne

lors du retour aux conditions initiales.
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Figure 12 :

5 f(J tcmny O 5 16 tamm

Effet du milieu rendu hypertonique par apport

de saccharose et isotonique du milieu Cl.2.

La courbe A montre la chute de la tension développée

par la fibre en fonction du temps.

La courbe B traduit la réversibilité du phénomane

en fonction du temps.
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est en fait imputable a4 celui produit par 1'hypertonie qui
en résulte. Les courbes de la figure 12 correspondent en
effet aux variations d'amplitude de la contraction obtenues
lors du remplacement mosm A& mosm du Cl~ en excés par du

saccharose.

1.3 - Résumé et conclusion

Si, au niveau de nombreuses fibres musculaires
excitables, en particulier au niveau des fibres squelettiques,
la présence du chlore dans le milieu extracellulaire n'est
pas indispensable, A 1'inverse, nos résultats, concernant
1l'action de cet ion, montrent qu'il est nécessaire au
déclenchement de la secousse muéculaire de la fibre de
crabe. Cette différence peut s'expliquer dans la mesure
ol ces ions exercent leur influence au niveau des processus
nécessaires au déclenchement du P.A. de la fibre musculaire
de crabe et non du P.A., de la fibre squelettique, dans la
mesure ou 1l'hypertonie provoque un découplage entre
l'excitation et la contraction (HAUDECOEUR et coll.,  1970)
par gonflement des tubules transverses (GIRARDIER et coll.,
1964) et enfin dans la mesure ol la fibre musculaire de
crabe présente, en plus de la fibre squelettique, un deuxiéme
systéme tubulaire transverse. En effet, PEACHEY (1967),
MATHIEU (1971) décrivent au niveau de la fibre musculaire

de crabe deux systémes tubulaires transverses (Figure 13) :
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- 1'un que PREACHEY appelle "Tp1", systéme situé
au niveau de la jonction bande A-bande I, en relation étroite
avec le reticulum longitudinal et ayant une structure, vue au
microscope électronique, identique au systéme-TZ de la fibre
squelettique ; pour ces deux raisons PEACHEY (1968)‘1ui
attribue le r6le dans le procesSus du couplage excitation-

contraction.

- l'autre systéme que PEACHEY dénomme Ty n'aurait
qu'un rdle de soutien du fait de son absence de relation
avec le reticulum longitudinal et de son importante
dispersion dans la fibre (ce systéme trés long va jusqu'a
cheminer parallélement aux myofibrilles). Cependant, MATHIEU
(1971) en observant des coupes au microscope électronique
décrit, A4 une certaine profondeur de la fibre, des contacts
diadiques entre 1l'extrémité de ce systeéeme Tz et le reticulum
longitudinal, identiques & ceux observés au niveau des jonctions
A-I ; ainsi il émet 1'hypothése que 1l'extrémité du systéme
Ty serait en fait un tubule de nature T,y et que, dans ce
cas, la présence du systeme Tyy en surface seréit nécessaire
au couplage entre l'excitation et la contraction des
myofibrilles proches de la membrane sarcolemmique et que
le systeme Ty, conduirait la dépolarisation nécessaire A
l'excitation de son extrémité, de nature Tapy, dépolarisation
nécessaire au couplage entre l'excitation et la contraction

des myofibrilles plus éloignées de la membrane sarcolemmique,
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Structure et ultrastructure de la fibre nmusculaire

de Carcinus maenas.

(D'aprés MATHIEU, 1971)

Le schéma du haut montre un pseudo cloisonnement
de la fibre par invagination de la membrane

sarcolemmique.

Le schéma du bas concernant l'organisation du
sarcomére montre la disposition des myofibrilles
et 1'existence d'un double systéme tubulaire

transverse.

Mb : membrane sarcolemmique

A : bande A

Z : bande Z

D : diades

Tpy @ systéme tubulaire transverse au
niveau de la jonction 2A-I -

Ty : systéme tubulaire transverse au 3“;}
niveau de la bande Z L HE

P e
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A 1'appui du réle du systénme T, dans les processus

“d

d'excitation, il faut signsler d'une part les travaux de
MOUNIER et GUILBAULT (1970) qui montrent parl'action de
milieux sans Cl~ ou de milieux acides que le systeme tubulaire
transverse serait préférentiellement perméable & 1l'ion C1~

et serait responsable des phénom2nes de rectification
(hypothése confirmée récemment par CRINTLICHER et REUBEN
(1971) sur la fibre musculaire d'écrevisse) et il faut
signaler d'autre part, les travaux de HAUDECOEUR (1971 a)

qui montrent que 1l'absence de Cl— annule le processus

d'excitation et qu'a 1l'inverse, l'excés de Cl~ favorise le

déclenchement d'une activité électrique ample et durable.

En prenant en considération 1l'hypothése ci-dessus,
1'ensemble de nos résultats concernant les effets du C1~
peut étre expliqué. En effet, en milieu sans C1~, 1la
stimulation ne pourrait déclencher le P.A. au niveau
du systéme Ty et, par 1la, ne pourrait provoquer le
raccourcissement des myofilaments profonds ; par contre, les
myofilaments proches de la surface membranaire pourraient se
raccourcir du fait de la possibilité de dépolarisation des
tubules Tpjy proches de la surface. A 1l'appui de cette
hypotheése, nos résultats montrent qu'en absence de C1-,
1'activité mécanique n'est pas totalement annulée et qu'a

1'inverse, en milieu riche en Cl—, cette activité mécanique

est totalement supprimée bien que 1l'activité électrique soit



plus ample et plus durable (HAUDZCOEUZX, 1971 a). Ainsi, le
gonflement du systéme Tpy v compris les extrémités des
tubules Ty entrainerait, en milieu riche en Cl17, un découplage

total entre l'excitation et la contraction.

2 - ROLE DES IONS SODIUM

2.1 - Absence de Na' dans le milieu externe

Le remplacement du chlorure de sodium du milieu
normal par le chlorhydrate de choline entraine une augmenta-
tion de la tension maximale de référence développée par la
fibre. Cet accroissement de tension est plus ou moins
important selon les fibres interrogées comme l'illuétre
la figure 14, donnaﬁt deux exemples qui, de plus, montrent
également une baisse du seuil d'excitabilité. La valeur
moyenne de tension développée est le double de celle de
référence, Bien qu'il ne soit pas présenté de tracés, on peut
préciser qu'd 1l'augmentation de tension est associée une
prolongation de la durée de la phase de contraction. Ces

effets sont totalement et rapidement réversibles,

Ce type de réponse observé en milieu sans Nat
fait souvent place A un phénoméne de contracture associé
3 une variation de transparence de la fibre se manifestant

sous l'aspect d'une zone blanche qui, aprés un délai, se
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Figure 14 :

Exemples d'effets du milieu sans Na*,

Le NaCl est remplacé par le chlorhydrate de choline.

1° exemple

courbe a : tension en g/cm2 en fonction de la tension
de stimulation en milieu normal (R)
courbe b : tension en g/cm2 en fonction de la tension

de stimulation en milieu sans Na' (C)

2° exemple

Les courbes ¢ et d correspondent de m&me aux tensions

développées par une autre fibre.

g
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se propage d'une extrémité & 1l'autre de la fibre, et disparait
ou reste A ce niveau. La contracture, associée &4 ce change-
ment d'aspect morphologique de la fibre, est plus ou moins
ample, plus ou moins durable selon les fibres (Figure 15).
Aprés le développement de cette contracture, la fibre,
répondant 4 la stimulation, perd partiellement son aptitude

a4 la contraction, les secousses obtenues sont alors inférieures
A la normale. Ce deuxiéme type de réponse de la fibre peut
survenir a différents moments de l'action du milieu sans

Na+ ; 11 peut, en effet, se déclencher sans stimulations
préalables dés l'application du milieu, ou & la suite de la
prémiére stimulation, ou encore a la suite d'une impulsion

de forte intensité.

2.2 = Résumé et conclusion

Le fait d'obtenir une tension plus importante en
absence de Na®™ n'est pas pour surprendre dans la mesure ol
cette absence de Nat extracellulaire permet le déclenchement
d'un P.A. plus ample et plus durable (FATT et KATZ, 1953 ;
HAUDECOEUR, 1971 a)., Ainsi, l'accroissement de la tension
correspondrait A une prolongation de 1'état actif (HILL, 1949)
~et peut étre également 4 une meilleure synchronisation de la

mise sous tension des éléments contractiles.

Il est maintenant bien connu que 1l'absence de Nat
permet une meilleure entrée de Catt dans la fibre myocardique

du fait de 1l'existence d'un transport commun pour le Na't et
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Types de contracture développée par les fibres
a la suite de 1'application du milieu olt la

choline remplace le Na™t.
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et le Ca™™ (LUTTGAU et NIEDERGERKE, 1958). Ainsi, en absence
de Na+, le transporteur permet une entrée accrue de ca™?
et par 1la, entraine un accroissement de 1'amplitude de 1la

contraction (SANDOW, 1965).

Quant 4 la variation de transparence que 1l'on
observe souvent sur la fibre soumise a4 1'action du milieu
+ . :
sans Na (celui-ci étant remplacé par la choline), aucune

explication, semble-t-il, ne peut é&tre apportée.

3 - ROLE DES IONS CALCIUM

Nous allons successivement examiner 1'influence de
la variation de la Epa++]e, les autres ions présents habituel-
lement dans 1le liquiae physiologique étant 2 une concentration
normale, puis l'influence de cette variation de la [Ca+f]e

associée A une variation simultanée soit de Na™ soit de Mg*tT,

3.1 - R8le du Catt, les autres ions étant présents

4 leur concentration normale

Wl iy G S U G Gt WO0 Ak A W Y g D S N T N A D Ry W S G M TP Goed et et T e ot g T D A VD e

Catt

L'action d'un milieu dépourvu de Catt entraine, aprés

5 mn, la disparition de la contraction ; ce phénomene est 1ié,
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comme dans le cas des autres fibres excitables 4 l1'absence

d'entrée du Ca't dans la fibre.

Un appauvrissement en Catt du milieu extérieur
provoque, comme le montrent les courbes de la figure 16, une
réduction de l'amplitude de la tension maximale développée
par la fibre. Cette diminution est bien sQr d'autant plus
importante que la concentration du Ca®t extracellulaire est
plus faible ; elle est de plus parfaitement reversible dans
la mesure ol le taux de Ca*' n'est pas trop réduit (Figure 16).
Les courbes montrent également que cet appauvrissement du
Ca™ du milieu n'entratne pas de variations sensibles du

seuil d'excitabilité, si ce n'est une trés faible augmentation.

3.1.2 - Réle des milieux enrichis en Cat™t

L'action des milieux hypercalciques se traduit par
des variations positives ou négatives d'amplitude de contrac-
tion suivant 1la teneur en Ca™t du milieu. AinSi, la variation
de tension est positive et maximale pour un milieu enrichi
10 fois en Ca™t et négative pour un milieu contenant 15 fois
la [Ca+{]e normale. La figure 17 donne des exemples de ces
variations d'amplitude de la tension pour des milieux:

Ca.4, Ca.10, et Ca.l5.

I1 faut signaler que des augmentations modérées

du taux de Catt entrainent des effets rapidement réversibles
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Figure 16-1

Effets du milieu Ca.0,25

La courbe A traduit 1'évolution de la tension
en fonction de la tension de stimulation en
milieu normal (R) et la courbe B celle obtenue
aprés 5 mn d'action du milieu Ca.0,25,

La courbe C traduit la réversibilité du
phénom&ne (5 mn apreés le retour aux conditions

initiales).
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Figure 16-2

Effets du milieu C2a.0,75

La courbe A' traduit 1'évolution de la tension

en fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R) et la courbe B', celle obtenue apreés

5 mn d'action du milieu Ca.0,75.

La courbe C' traduit la réversibilité du phénoméne

(5 mn aprés le retour aux conditions initiales)
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Figure 17-1 Effets du milieu Ca.4

La courbe A traduit la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieun
normal (R) et la courbe B, celle obtenue apreés

5 mn d'action du milieu Ca.4.

La courbe C traduit la réversibilité du phénoméne

(5 mn aprés le retour aux conditions initiales).
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Figure 17.2 : Effets du milieu Ca.l10

La courbe A' montre la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R) et la courbe B', celle obtenue apres

5 mn d'action du milieu Ca.10.

La courbe C' traduit la réversibilité du phénoméne

(5 mn aprés le retour aux conditions initiales).
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Figure 17-3 : Effets du milieu Ca.l1l5

La courbe A™ montre la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieun

normal (R) et la courbe B", celle obtenue apreés

5mn d'action du milieu Ca.l5. Py
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(Ca.4) alors que des augmentations plus fortes (Ca.1l0, par
exemple) entrainent des effets qui se maintiennent méme

5 mn apreés le retour aux conditions initiales.,

A ces variations d'amplitude de la tension est
associé un accroissement du seuil d'excitabilité de 1la fibre
(le seuil double pratiquement pour le milieu Ca.20), Paralle-~
lement la durée de 1la phase de contraction augmente avec le

+ .
taux de Ca + externe.

3.1.3 -~ Résumé des effets de la variation de la

—— . it S A SO . W T T et S WA D W G B WS S COE e Ty Mk PV SR E iy o et vy e et iy S o

oV S S S W 2 Do WS Mk e WD WD B SO W S Rxm £ S WY G

L'ensemble des effets de ces milieux hypo- et
hypercalciques sur l'amplitude de la contraction est traduit
par la courbe de la figure 18 qui montre 1'évolution de la
tension en p,100 (100 p.100 correspondant & la tension de
référence) en fonction de la concentration extracellulaire
du ca*™t. Chaque point représente le pourcentage moyen
(8 fibres au minimum) et sa dispersion pour la limite de

confiance égale a ,05.

Aingi, la tension croit de Ca.0 &4 Ca.l0 pour ensuite
diminuer de Ca.l10 4 Ca.20. Il faut faire remarquer la valeur
importante de la limite de confiance correspondant a Ca.l2 ;
cette valeur importante pourrait é&tre liée & 1l'existence

*+ pour une concentration de

d'un rapport optimum Ca™t/Ng
ca*?t correspondant & Ca.l12 comme cela sera précisé

ultérieurement.
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Figure 18 : Variations de la tension moyenne maximale développée
par les fibres, exprimée en p.100 de la tension de
référence, en fonction de la concentration du milieu

extracellulaire en ions calcium,

Chaque point représenté sur la courbe correspond 3
la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres au
minimum, & cette moyenne est associée sa limite

de confiance calculée a2 ,05,
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La courbe de la figure 19 traduisant la variation
de tension en fonction du logarithme décimal de 1la [Qa++]e
montre que cette tension croit exponentiellement avec cette
[Ca+f]e pour des valeurs allant de 0,25 a 10 fois la

A
[Ca ]e normale.

Quant & la variation négative de tension pour
une E3a++] supérieure 3 Ca.10 , elle peut étre en partie
imputable a 1’'augmentation concommittante de la pression
osmotique. Dans de telles conditions, de maniére & bien faire
la part des effets qﬁi reviennent 4 la variation de 1la [_Ca++Je
et celle de ceux qui ;reviennent & la variation deTvr, il

convenait d'étudier 1'influence de cette pression osmotique

sur 1l'amplitude de la contraction.

3.2 - R8le de milieux hypertoniques (isotoniques

des milieux hypercalciques précédents)

La figure 20 montre, qu'effectivement, des milieux
isoosmotiques des milieux hypercalciques ﬁtilisés (1'hyper-
" tonie étant réalisée par apport convenable de saccharose
dans le milieu), exercent des effets trés importants sur
1'amplitude de la contraction. Cette contraction est
d'autant plus déprimée que 1l'augmentation de la 3r est plus
importante, mis & part le fait que les milieux trés faible-
ment hyperosmotiques ( de méme T¢ que les milieux Ca.2 et

Ca.4) entrainent en moyenne un renforcement de la secousse
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‘Figure 19 : Variations de la tension moyenne maximale exprimée
en p.100 de la tension de référence en fonction
du logarithme de la concentration du milieu
extracellulaire en ions calcium,

Chaque point représenté sur la courbe correspond

34 la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres

au minimum, & cette moyenne est associéde sa limite
de confiance calculée a ,05,

1
iy l;
Vo,
NN r,ij
~——



T %mZ

100

Ll Ty

0 20 Vv 0

R S

g
T U/cm2 T g/cmz
1004 ll l“‘ 100
0 I ¢ | ! 4 v 0 L } v
] 5 10 15 20 Vv 0 5 10 15 20 Vv
R S

Figure 20-1

Exemples d'effets du milieu rendu hypertonique

par addition de saccharose, isoosmotique du
milieu Ca.4.

1° exemple :

L.a courbe A montre la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R) et la courbe B, celle obtenue apreés

;)

5 mn d'action du milieu hypertonique (S).

2° exemple :

Lez courbes A' et B' correspondent respectivement

et

& une gutre fibre placée dans les némes conditions.
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: Exemples d'effets de milieux rendus hypertoniques
par addition de saccharose,
milieux Ca.10 et Ca.15.

isoosmotiques des

1° exemple :

La courbe A" montre la variation de tension en
fonction de 1la tension de stimulation en milieu
normal (R) et la courbe B", celle obtenue apreés
5 mn d'action du milieu hypertonique (S) iso-
osmotique de Ca.l1l0,

2° exemple :

La courbe A'' montre la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R) et la courbe B'"', celle obtenuel
aprés 5 mn d'action du milieu hypertonique (S)

isoosmotique de Ca.l1l5.
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car, en effet, si certaines fibres répondent A cette faible
hypertonie par une augmentation de la tension, d'autres
par contre, comme le montre la figure 20, répondent par

une diminution.

Comme 1l'illustre la figure 21, la variation de tension
croit exponentiellement avec 1l'augmentation de la T
jusqu'a une valeur d'osmolarité de 1'ordré de 1300 mosm,
ce qui correspond 4 1laTr d'un milieu Ca.4, puis au-dela

de cette valeur, la tension diminue exponentiellement.

Ainsi, la courbe traduisant la variation de tension
développée par la. fibre sous l'influence de milieux de
l§a++]e variées doit tenir compte des effets de la pression

osmotique de ces milieux.

Le tableau ci-aprés (tableau 12) donne donc pour
‘chaque milieu de [ca**] modifiée, 1a variation de tension
non corrigée, celle correspondant & 1l'accroissement de T

et enfin la variation corrigée.

cod/
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Figure 21 : Variations de la tension moyenne maximale
exprimée en p,100 de 12 tension de référence

ES

en fonction de la pression osmotique (7).

Courbe A : tension en fTonction de T

Courbe B : tension en fonction du logarithme
de T -
LAY
L'origine des abscisses correspond, x}““j
pour cette courbe B, & 1la concentration

ocmolaire normale (1183 mosm/1).



90,

*2soxeyooes ap jaodde aed
senbruolxadiy snpuad XNOITIW op 30 senbrorBoxadiy

XNOTTTW P UOTIO¥ ] SNOS UOISUS] OP SUOTIVIIL, : g NBO[(LL

0014 ¥ - 001°d g9 - 001°d 99 - €8T 02 ©D
cor°d 9 + 001°d g - 001°'d ¢ -~ 8G9T ST ®D
cotr-d gpr + 001°d 82 - 001°d ¥IT + €8V 0T ©D
oor-d gz + 001°d 6 + oor°"d 18 + 6921 ¥ €D
oot1°d gz + 001°'d 9 + 001°d 82 + 86TT Z ®d
001°4d 0 001°d 0 001°d 0 €91T T 8D
L op 1933°,1 enbruociaadAy enbroteoxadAy
op 923T1aaoo .++do NOTTTW 0P UOTIOB, T NBTITW nhp uoTlo®, T *wsou e
ne sadoad uorsual 9P JUuL}INSPI UOISUIL L op JUBITNSPI UOCTSUL] AN ++00
Op SUOTIIBIJLA 9P SUOTIBTIJIRBA 9p SUOTIIBTJIBA

18

-

!

&

TR




91.

Les courbes de la figure 22, montrant 1'évolution
de la tension développée par la fibre en fonction de la
ECa++]e, indiquent que cette tension ne croit pas linéaire-

ment avec le logarithme de la E3a++]e.

De plus, la figure 22 révéle que la tension ne
décroit plus au~deld de Ca.l5, puisque celle-ci reste de

valeur identique pour les milieux Ca.1l5 et Ca.20.

3.3 - Résumé et conclusion : action du Cat?’ seul

(les autres ions étant a leur concentration

normale dans le milieu)

Le calcium se présente bien sQr comme l'ion indis-
pensable au développement de la contraction et de plus,
sa concentration dans le milieu extracellulaire réglé en
partie 1l'amplitude de la contraction (SANDOW, 1965) tout
au moins pour des [ba++]e modérées puisque, pour une
concentration correspondant au milieu Ca.10, un maximum se
manifeste. La diminution de 1l'amplitude de la contraction
observée pour des milieux dont la [Ca++]e est supérieure 2
10 fois 1la normale et le maintien de cette tension diminuée
de Ca.l1l5 a Ca.20 pourrait correspondreAa une limite du courant

L . .
entrant de Ca*® ou bien & 1l'accroissement de la teneur en Ca*tt
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Ticure 22 @ Variotions de la tension maximale moyenne exprimdée

en 5,100 de la tension de référence, corrigdée de

1'hypertonie, en fonction :

Courbe A, de la concentration du milieun extracellulaire

en ions calcium
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du milieu intracellulaire qui provoguerait une inhibition
partielle de la réaction enzymatique responsable du raccour-

cissement myofibrillaire.

Quant a4 l'augmentation du seuil d'excitabilité
en fonction de la [Ca++]a,observée également par COSTANTIN
(1968) sur la fibre de grenouille, elle pourrait &tre relide
aux observations de LUTTGAU (1963) qui montre, sur le
méme matériel, qu'une plus ample dépolarisation est requise
pour déclencher le processus de la contracture potassique

quand la [Ca++]e est accrue,

Enfin, il faut relever l'effet trés important de
la pression .osmotique sur la fibre musculaire striée
de crabe : une faible variation de 7T provoque un effet
notable sur la réponse mécanique. Les diminutions de tension,
survenant 4 la suite de l'augmentation importante de T
sont conformes a celles observées par GORDON et GODT (1970),
sur la fibre musculaire de grenouille, et qui, selon ces
auteurs, s'expliqueraient par une rupture physioclogique,
entre le systéme T et le reticulum longitudinal, provogquée

par le gonflement du systéme tubulaire transverse.
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Cependant, la fibre musculaire de crabe parait,
a4 notre connaissance, é&tre la seule A répondre A une faible
augmentation de T par un net accroissement de la secousse. Si
aucune explication de ce phénoméne ne parait pouvoir étre
donnée, par contre cela pourrait expliquer 1e_fait que les

fibres placédes dans les conditions normales, répondent 4 1la

stimulation par des contractions d'amplitude trés variagble.

x

L'observation mentionnée ci-dessus ﬁontrant qu'au

deld d'une certaine teneur en ca*t (Ca.10), 1'zmplitude

de ia contraction diminue, puis se maintient de Ca.15 A
Ca.20, pourrait également correspondre & l'existence de
1'antagonisme Ca++.:Na+ mis en évidence pour la premiére fois
en 1957 par NIEDERGERKE et LUTTGAU sur la fibre myocardique
de grenouille et retrouvé quelques années plus tard sur la
fibre musculaire squelettique. Dans le but d'essayer de
montrer l'existence de cet antagonisme qui s'exerce déja au
niveau de 1'activité électrique (FATT et KATZ, 1953 ;
HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1970 ; HAUDECOEUR, 1971 a) est

maintenant abordée 1'étude des effets de la variation de 1a

+
teneur en Ca*™*, en absence de Na'.
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3.4 - B8le des ions Ca++ en milieu sans Na™

Nous avons vu antérieurement que 1'absence de Nat
dans le milieu normal provoque une augmentation moyenne de

la tension de 100 p.100 de la réponse normale.

L'action des milieux hypocalciques dépourvus de Na+
se traduit (Figure 23) par un accroissement d'amplitude
de la secousse 2 condition toutefois que cette [Ca**], ne
soit pas trop réduite car, en effet, pour une diminution
des 3/4 du Catt (Ca.0,25), 1la tension est plus faible, allant
jusqu'a 1'annulation pour un milieu dépourvu de Ca™ et de
Na¥, Ainsi, contrairement 3 la chute de tension qui se
manifeste pour le milieu Ca.0,75 Na.l, une augmentation
apparait en dépit du fait que 1'amplitude du P.A. est plus
faible (HAUDECOEUR, 1971.a). Quant A la reversibilité des
phénoménes mécaniques, elle est plus ou moins rapide, mais

toujours incomplete.

L'action des milieux dépourvus de Na* et enrichis

en Cat*t

conduit a2 une augmentation de 1'amplitude de 1la
contraction ; 1'augmentation la plus importante correspond

au milieu Na.0O Ca.2, Les courbes de la figure 24 correspondent
A la tension développée par les fibres soumises aux

deux milieux suivants : Na.0 Ca.4 ;3 ¥a.0 Ca.10. En ce qui

concerne le milieu Na.0 Ca.4, la courbe (A) de la figure 24

montre qu'au seuil d'excitabilité la fibre répond la premiére
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Figure 23-1 : Effets du milieu Na.0 Ca.0,25,

La courbe A montré la variation de tension en

- fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R) et la courbe B, celle obtenue apreés
S mn d'action du milieu Na.0 Ca.0,25,
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Figure 23-2 :

Effets du milieu Na.O0 Ca.0,75

La courbe A' montre 1la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieu

normal (R) et la courbe B', celle obtenue aprés

-5 mn d'action du milieu Na.O Ca.0,75.

La courbe C' traduit la réversibilité du
phénoméne (5 mn aprés le retour aux conditions

initiales).




97.

T 92 A Topm2 B
4001 400+
" l l | l | " I ‘ l
1] l | | i
) 5 10 Vv 0 5 10 Vv
R Na.0 Ca.4
T 92 ) T 92 B
10004 1000+
N II “ " 'l”l”“
0 5 10 15 20 Vv 0 5 10 15 20 Vy
R Na.0 Ca.4

Figure 24-1

Exemples d'effets du milieu Na.0 Ca.4

1° exemple :

La courbe A montre la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R) et la courbe B, celle obtenue aprés
5 mn d'action du milieu Na.O Ca.4.

2° exemple

Les courbes A' et B' correspondent respectivement
aux tensions dévelopnées par une autre fibre

placéé dans les mémes conditions,
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Figure 24-

2 : Effets du milieu Na.0 Ca.l10,

La courbe A" montre la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R) et la courbe B", celle obtenue apras

5 mn d'action du milieu Na.0 Ca.10,

.
~———
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fois par une secousse trés ample puis la seconde fois par
une réponse beaucoup plus faible ; les courbes A" et B" montrent
des réponses correspondant & un autre milieu, celles-ci

augmentent avec 1l'intensité de stimulation.

L'action des milieux dépourvus de sodium et de
[Ca++]e modifiée, sur 1'amplitude de la tension,se traduit
par une relation linéaire de pente positive pour les milieux
hypocalciques et treés légérement hypercalciques et, par
contre, par une relation toujours linéaire mais de pente
négative pour les milieux plus hypercalciques comme 1'indique
la courbe de la figure 25.

LA encore, 1'accroissement de la {Ca++]e entraine
une augmentation de 1la T ; dans de telles conditions,
connaissant les effets de cette augmentation de T sur la
tension développée par les fibres (B § 3.2), il convenait
d'étudier de nouveau ces effets dans le cas des milieux

privés de Na*.

L'action de ces milieux hypertoniques se traduit
par des réponses trés variables des différentes fibres
interrogées. En effet, la figure 26 révéle que, pour des
milieux isoosmotiques de Na.O0 Ca.4 et de Na.0 Ca.l0,
la dispersion des résultats est trés grande, ce qui conduit

4 ne pouvoir calculer la moyenne et la limite de confiance
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Tip1000

2001

1001

Figure 25 :

Variations de la tension moyenne maximale développée
par les fibres, exprimée en p.100 de la tension de
référence, en fonction de la concentration du
milieu extracellulaire en ions calcium en absence
d'ions sodium. '

Chaque point représenté sur la courbe correspond
4 la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres
au minimum, 4 cette moyenne est associée sa
limite de confiance calculée a .05,
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Figure 26 :

Valeurs de la tension développée par une fibre
soumise & l'action de deux milieux hyperosmotiques
en absence de Nat et isoosmotiques des milieux
Na.0 Ca.4 et Na.0 Ca.10.

Chaque point représente la tension développée par

une fibre. Les deux moyennes représentées avec leur
limite de confiance a .05 correspondent aux valeurs
obtenues respectivement avec les milieux Na.O Ca.4

et Na.0O Ca.l0, S
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a4 .05. LA encore, sous contrdle binoculaire, le phénoméne
de variation de transparence est souvent observé, il conduit
4 1l'apparition d'une zone blanche, & l'origine semble-t-il
d'une contracture irréversible. Il faut signaler que les
points treés dispersés portés sur la figure correspondent
chacun a une fibre qui ne présentait pas ce phénoméne de
variation de transparence et qui semblait donc, a priori,
se comporter normalement. Dans de telles conditions

une correction de 1l'amplitude de la tension (exprimée en
p.100 de la tension de référence) en fonétion de la [Ca++]
(figure 25) s'est avérée illusoire.

Résumé et conclusion (action du Ca™t couplée au Na™t)

La différence essentielle concernant 1'action des
milieux de [Ca++]e variéé, privés ou non de Na+, sur la fibre
de crabe concerne la valeur de l'augmentation de tension.
Elle est de l'ordre de 100 p.100 pour 1la fibre placée en
milieu sans Nat trés faiblement hypercalcique (Ca.2 Na.0)
d'ailleurs de valeur tres voisine de cellé du milieu Ca.l
Na.0 (82 ) et de 1l'ordre de 140 p.100 en milieu tres
hypercalcique (Ca.10 Na.1i). Cependant, il faut signaler
que, - dans le cas du milieu Ca.2 Na.0, il n'a pas été tenu
compte des effets de 1'augmentation de la T et qu'ainsi
la tension pourrait étre du méme ordre de grandeur que celle

observée en milieu Ca.10 Na.l. Ces effets trés variables de
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1'augmentation de 1la Y7 en milieu sans Na® (les ions Na™' sont
remplacés par des ions choline) sont peut &tre partiellement
dus a la présence de choline dans le milieu extracellulaire
car les milieux sans Nat entrainent des augmentations de

valeur tros différente,

A la lumieére de l'ensemble de ces résultats, 1'hypo-
thése de NIEDEQGERKE et LﬁTTGAU (1957) selon laquelle le Nat
et le Ca't entreraient en compétition lors de leur passage a
travers la membrane & 1'aide d'un transporteur commun semble
devoir se confirmer. Ainsi, comme dans le cas de nombreuses
fibres musculaires striées, en milieu pauvre en Nat, plus 1le
Ca++ entre dans la fibre et plus la contraction est augmen-
tée ; en milieu de [ba++]e ﬁormale, la compétition Nat.Ca™+
est plus forte, il faut donc plus de Catt externe pour lever

1'antagonisme.

Nos résultats, concernant l'action des milieux sans
Nat et de [?a++]e variée, montrent que la pente négati?e
de la tension en fonction de 1la [Ca++]e ne varie pas, et
semblent, 1l& encore, plaider plutdét en faveur d'une inhibition
de.la réaction enzymatique, responsable du raccourcissement
myofibrillaire, par augmentation de la teneur en Ca™t

intracellulaire,
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. +4 ‘g s
3.5 - Role des ions Ca en milieux pauvres en Mgtt

Pour 1l'étude de ces milieux, le protocole expdérimental

a été le suivant

1. Obtention du maximum de tension développée par 1la
fibre dans les conditions normales ;
2. Passage du milieu appauvri en magnésium (soit

Mg.0,1) et calcium normal (Ca.l Mg.0,1) pendant

5 mn, puis recherche du maximum de tension ;

3. Passage du milieu Mg.O,l et de concentration
anormale en calcium (Mg.0,1 Ca.X) pendant 5 mn,

puis recherche du maximum,

4, Retour en milieu normal.

. oy Tt DA D B Ut et D Bl Sl WD i S S U S B g it SED D Wt 1y Bt O e S Y et Tt S Sk WD G s ot

L'effet d'un milieu, .appauvri en Mg++ (Mg.0,1)
et Ca®™t normal, traduit par les courbes de la figure 27, fait
apparaitre un accroissement réversible de la tension développée
par les fibres et montre que cet effet est déja maximal
.aprés 5 mn d'action puisque l'amplitude de la contraction
ne varie pas entre 5 et 10 mn comme 1'aftestent les courbes

B et C
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Figure 27-1 : Exemple d'effets d'un milieu pauvre en Mg™t (Mg.0,1)

La courbe A montre la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R), la courbe B, celle obtenue aprés

5 mn d'action du milieu Mg.0,1 et la courbe C,
celle obtenue aprés 10 mn d'action de ce méme
milieu anormal.

La courbe D traduit la réversibilité du phénoméne
(5 mn aprés le retour aux conditions initiales).
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Figure 27-2 : Autre exemple d'effets d'un milieu pauvre en
Mg*t (Mg.0,1).

La courbe A' montre la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R), la courbe B', celle obtenue aprés
5 mn d'action du milieu Mg.0,1 et la courbe C'
celle obtenue aprés 10 mn -d'action de ce ménme

milieu anormal.
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La suppression de Ca++ extracellulaire entraine
tout naturellement une disparition trés difficilement

réversible de l'activité mécanique.

Si 1l'action d'un milieu contenant seulement le
quart de la [Ca++]e normale entraine une disparition presque
compléte de 1l'activité mécanique (chute de 70 p.100 ; B § 3.1.3),
on constate, comme le montre la courbe C de la figure 28,
qu'en milieu Ca.0,1 1'appauvrissement simultané en Mgt*t permet
le maintien de 1'activité mécanique, 1'amplitude de la réponse
moyenne atteignant 60 & 70 p.100 de 1'amplitude normale pour
50 p.100 des fibres interrogées, les autres ne répondant pas.
En milieu ne contenant que le quart de la [Caf*]e normale
(courbe C', figure 28), 1'appauvrissement important en Mg+
conduit a4 un maintien d'une activité mécanique normale alors
que la réduction seule de la teneur en Catt (Ca.0,25) conduit
A une diminution de 70 p;100 de la réponse (B § 3.1.3). La
courbe C" de la figure 28, correspondant au milieu Ca.0,75-
différe quelque peu des courbes C et C' de la méme figure 28,
en ce sens qu'un accroissement de tension apparait en milieu
Ca.0,75 Mg.0,1 par ragport au milieu Mg.0l Ca.l indiquant,
semble-t-il, qu'en milieu pauvre en Mg*™t, 1a [Ca++]e normale

est trop importante.
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Figure 28~1 : Effets du milieu Mg.0,1 Ca.0,1

La courbe A montre la variation de tension en
fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R), la courbe B, celle obtenue apras

5 mn d'action du milieu Mg.0,1 Ca.l et la courbe
C, celle obtenue aprds 5 mn d'action du milieu
Mg.0,1 Ca.0,1 agissant immédiatement apr2s le

milieu Mg.0,1 Ca.l.
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Fioure 28-2

Bffets du miliecu Mg.0,1 Ca.0,25.

La courbe A' montre la variation de tension en
fonction de la tension de stinulation en milieu
normal (R), la courbe B', celle obtenue aprds

5 mn d'action du milieu Mg.0,1 Ca.l et 1la courbe

C', celle obtenue aprés 5 mn d'action du milieu

.

ah
R, )

T

Mg.0,1 Ca.0,25, agissant immédiatement apres (f~3
s GHN
le milieu Mg.0,1 Ca,l. ST
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Figure 28-3 : Effets du milieu Mg.0,1 Ca.0,75,

La courbe A" montre la variation de tension

en fonction de la tension de stimulation en
milieu normal (R), la courbe B", celle obtenue
aprés 5 mn d'action du milieu Mg.0,1 Ca.l et

1a courbe C", celle obtenue aprés 5 mn d'action
du milieu Mg.0,1 Ca.0,75, agissant immédiatement
aprés le milieu Mg.0,1 Ca.l,
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Les courbes de la figure montrent également que le

seuil d'excitabilité varie treés peu.
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L'augmentation de la [Ca+f]e associée A 1'appauvris-

ment de la teneur en Mg"L+ (

Mg.0,1) conduit & un accroissement
de la tension développée par la fibre. La figure 29, donnant
deux exemples d'effets de ces milieux (Mg.0,1 Ca.2 ; Mg;o,l
Ca.5), réveéle qu'une augmentation de 5 fois 1la [Ca++]e normale
en milieu pauvre en Mg++ suffit a permettre le développement
de la tension maximale corfespondant A celle provoquée par

le milieu hypercalcique Ca.1l0 Mg.1, et qu'une augmentation de
2 fois 1a [Ca+{]e narmale en milieu pauvre en Mgtt conduit

4 une contraction dont 1l'amplitude est en moyenne identicue

4 celle obtenue en milieu Ca.5 Mg,0,1 .

Quant au seull d'excitabilité, il varie dans le ménme

sens que 1l'amplitude de la contraction.

Les courbes des figures 30 et 31, tréduisant les
variations d'amplitude moyenne de 1la tension maximale développée
par les fibres en fonction de 1a¢:Ca++]e résument donc les

effets de ces différents milieux étudiés. La figure 30 montre
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Figure 29~1 : Effets du milieu Mg.0,1 Ca.2.

La courbe A montre la variation de temnsion en
fonction de la tension de stimulation en milieu
normal (R), la courbe B, celle obtenue aprs

5 mn d'action du milieu Mg.0,1 Ca.l et 1la courbe C
celle obtenue apreés 5 mn d'action du milieu

Mg.0,1 Ca.2 agissant immédiatement apreés le
milieu Mg.0,%1 Ca.l.
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Figure 29.2 : Effets du milieu Mg.0,1 Ca.5.

La courbe A' montre la variation de tension en

fonction de la tension de stimulation en milieu

normal (R), la courbe B', celle obtenue 5 mn

apreés 1'action du milieu Mg,0,1 Ca.l et la courbe

C', celle obtenue aprés 5 mn d'action du milieu

Mg.0,1 Ca.5 agissant immédiatement apreés le milieu

Mg.O,l Ca.]--
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Figure 30 : Variations de la tension moyenne maximale développée
par les fibres, exprimée en p.100 de la tension
de référence, en fonction de la concentration du
milieu extracellulaire en ions calcium en milicu

pauvre en magnésium (Mg.0,1)..

Chaque point représenté sur la courbe correspond

4 la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres

au minimum, & cette moyenne est associde sa limite
de confiance calculée a .05,
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en outre que le maximum de tension développée par la fibre
correspond au milieu Mg.0,1 Ca.5 et que la valeur de ce

maximum est voisine de celle correspondant au milieu Ca.l10
Mg.1 (B § 3.1.3 - figure 18). Elle indique en plus, que la

tension doit demeurer sensiblement constante de Ca.2 A Ca.5.

La courbe de la figure 31 tend 4 démontrer 1l'influence
faible de 1la [Ca++]e sur l'amplitude de la contraction en
milieu Mg. 0,1 ; dans ce cas, bien sOr, la tension de référence
(100 p.100) correspond & celle obtenue en milieu Mg,0,1 Ca,l,
I1 faut noter que les limites de confiance données a .05 pour
chaque [Ca++]e étudiée sont bien plus faibles que celles

présentées a la figure 30.

Enfin, la courbe de la figure 32 montre que 1la
tension développée par les fibres en milieu pauvre en Mg++
crpit linéairement, semble-t-il, avec le logarithme de 1la
[Ca+f]é, d'est-a-dire de Ca.0,1 & Ca.5 dans la mesure cependant
ot ne sont pas comprises dans la moyenne les valeurs corres-
pondantes aux fibres n'ayaht pas répondu dans le milieu Mg.0,1

Ca.0,1,
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Figure 31 : Variations de la tension moyenne maximale développée
par les fibres, exprimée en p.100 de 1la tension
développée en milieu Mg.0,1 Ca.l, en fonction de
la concentration du milieu extracellulaire en ions

calcium en milieu pauvre en magnésium (Mg.0,1).

Chaque point représenté sur la courbe correspond

4 1la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres

au minimum, & cette moyenne est associée sa limite
de confiance calculée a .05,
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Figure 32 : Variations de la tension moyenne maximale développée
| par les fibres, exprimée en p.100 de la tension
développée en milieu Mg.0,1 Ca.l, en fonction du
logarithme de la concentration du milieu extra-
~cellulaire en ions calcium en milieu pauvre en

magnésium (Mg.0,1).

Chaque point représenté sur la courbe correspond

4 la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres

au minimum, & cette moyenne est associée sa limite
de confiance calculée & ,05.
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3.5.4 - Résumé et conclusion (Action du Ca’t en
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milieu pauvre en Mg*+)

L'ensemble de ces résultats montrerait, en accord
avec les travaux de JENKINSON (1957) que le Mg++ peut &tre
considéré comme un antagoniste compétitif du Catt puisque
la diminution de sa concentration dans le milieu extracellulaire
conduit a4 un renforcement de la secousse et qu'il ne peut,

A l'inverse, &tre considéré comme un Ca™t faible & moins
d'envisager une possible intervention de 1l'ion Mg++ au niveau
de l'activité électrique. A ce sujet, il faut préciser que,
selon FATT et GINSBORG (1958), le Mgt* ne parait pas intervenir
lors de cette activité de la fibre de crabe pﬁisque 1'amplitude
du P.A. est indépendante de la [Mg**]e. Cependant HAUDECOEUR
(1971 b) mentionne le rdle du Mgtt dans le déroulement

du P.A., de la fibre de crabe puisque, travaillant dans des
conditions voisines des notres, c'est-A~dire en soumettant

la fibre & un milieu pauvre en Mg++,‘il observe en accord

avec FATT et coll. (1958) un maintien de 1'amplitude du P.A.
mais signale en plus une augmentation importante de la vitesse
de la phase ascendante du P.A,., ce qui peut conduire selon
HILL (1949) A une augmentation de 1'état actif qui entratnerait
alors un renforcement de la secousse, Cependant, 1l'influence

de 1la [Mg**]e au niveau du mécanisme contractile ne peut,

semble-t~-il, &tre écarté puisque, comme nous 1l'avons indiqué,
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JENKINSON (1957) signale le possible antagonisme Cat™ - ngt+
sur la fibre de grenouille et que, de plus, FALEMPIN (1971)
constate que la tension maximale de la contracture potassique
se manifeste chez 1la fibre de crabe lorsqu'elle est immergée
dans le milieu de référence de FATT et KATZ puisque des
LMg++]e inférieures ou supérieures 3 la normale dépriment
cette contracture. A 1l'inverse, pour CALDWELL et WALSTER
(1961) les ions Mg** ne participeraient pas A 1'initiation

de la contraction.

Le fait, semble~t-il, de 1'influence importante
de 1'ion Mgt au niveau de notre préparation nous a conduit
a4 étudier 1'action de plusieurs milieux hypo. et hyper-

magnésiens sur 1l'amplitude de la contraction.

4 - ROLE DES IONS Mg™tt

4,1 - Effets des milieux hypo et hypermagnésiens

Les milieux privés ou appauvris en Mg+t conduisent
A un renforcement parfaitement réversible de la tension
développée par la fibre et qui n'influencent pas sensiblement
le seuil d'excitabilité. Les tracés de la figure 33 sont choisis
de facon A montrer qu'en absence de Mg'" une contraction

dt'amplitude supérieure & la normale apparait et qu'en présence
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Fipgure 33-1 : Effets du milieu Mg.0 Ca.l.

La courbe A traduit 1la tension développée par la
fibre en fonction de la tension de stimulation
et la courbe B, celle obtenue aprés 5 mn d'action

du milieu Mg.0 Ca.l.
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Figure 33-2

Effets du milieu }g.0,25 Ca.l.

La courbe A' traduit la tension développée par
la fibre en fonction de la tension de stimulation
et la courbe B', celle obtenue aprés 5 mn d'action

du milieu Mg.0,25 Ca.l. /TGN
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du quart de 1la [Mg++]e normale, cette amplitude est supérieure
4 la normale et égale A celle observée en présence de 1/10 de

la [Mg++]e normale (B § 3.5.1).

Les milieux hypermagnésiens dépriment a 1'inverse
la contraction tout en augmentant le seuil d'excitabilité
et ceci d'autant plus que la concentration est plus forte.
En effet, la figure 34 montre les effets réversibles obtenus

lors de 1'action des milieux Mg.2, Mg.S5.

4,2 - Résumé et conclusion du role des ions Mg™™

La courbe de la figure 35 résume les effets des
milieux hypo-~ et hypermagnésiens sur 1l'amplitude moyenne
de la tension maximale, développée par les fibres, en fonction
de la [Mg*+]s. Pour une [Mg**], allant de O & 0,1 la tension
augmente, puis se stabilise de 0,1 A 0,25 et enfin diminue
de 0,25 &4 5, Cette diminution de la tension décroit |
exponentiellemenﬁ avec 1'augmentation de la [Mg+f]e comme
1'atteste la droite de la figure 36 exprimant 1'amplitude de
la contraction en fonction du logarithme décimal de 1la [Mg++]e.
Pour ces courbes, il n'a cependant pas été tenu compte des
effets de 1'augmentation de 1la 3T, on peut toutefois les
considérer comme négligeables comme 1l'atteste le tableau

ci-apreés (tableau 13).
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Figure 34-1 : Effets du milieu Mg.2 Ca.l,

La courbe A traduit la tension développdée par
la fibre en fonction de la tension de stimulation

et la courbe B, celle obtenue aprés 5 mn d'actioyﬂ?}a

du milieu Mg.2 Ca.l, ;
La courbe C traduit la réversibilité du phénoméne

(5 mn aprés le retour aux conditions initiales).
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Effets du milieu Mg.5 Ca.l.
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courbe A' traduit 1la tension développée par
fibre en fonction de la tension de stimulation
la courbe B) celle obtenue aprés 5 mn d'action
milieu Mg.5 Ca.l.

courbe C' traduit la réversibilité du phénoméne

mn aprds le retour aux conditions initiales).
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Figure 35 : Variations de la tension moyenne maximale développée
par les fibres, exprimée en p.100 de la tension de
référence, en fonction de la concentration du milieu

extracellulaire en ions magnésium,

Chaque point représenté sur la courhe correspond

2 la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres

au minimum, & cette moyenne est associde sa limite
de confiance calculée a .05,
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Figure 36

01 02505 1 2 5[Mg*]

: Variations de la tension moyenne maximale,

développée par les fibres, exprimée en p.100 de
la tension de référence, en fonction du logarithme
de la concentration du milieu extracellulaire en

ions magnésium.

Chaque point reprdésenté sur la courbe correspond

4 la moyenne de valeurs obtenues sur 8 fibres

au minimum, A& cette moyenne est associée sa limite
de confiance calculée a .05,
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En effet, les milieux hypermagnésiens sont réalisés
par addition de SO4Mg au milieu de référence, ce qui conduit,
au maxXximum, & une augmentation de 15 p.100 de la pression
osmotique et entraine, comme cela a été indiqué précédemment

(figure 20), une diminution de 4 p.100 de la tension.

Nous avions précédemment émis 1'hypothése selon
laquelle le Mg++ pourrait 4 la fois intervenir au niveau
des mécanismes électriques et mécaniques de la fibre de crabe.

Les résultats concernant les effets du Mg++

1'étayent dans

la mesure ol en milieu de [Ca++]e normale, le maximum de

tension développée par la fibre en état de contracture,
correspond A une concentration normale de Mg't (FALEMPIN, 1971).
De plus, 1l'appauvrissement en Mg++ conduirait 4 une augmentation
de la durée de 1'état actif puisque HAUDECOEUR (1971 b)

observe une augmetitation treés importante de la vitesse de la
phase de dépolarisation. Cette augmentation de la durée de
1'état actif aménerait une augmentation de 1'amplitude de

la contraction en dépit du fait que la contracture potassique
est d'amplitude plus faible. Par contre, en milieu riche

en Mg++, la contraction déprimée pourrait &tre due i la
diminution de la vitesse de la phase de dépolarisation
(HAUDECOEUR, 1971 b) et &tre due aussi i une diminution de
l'activité mécaniqué puisque FALEMPIN (1971) observe qu'en milieu
riche en Mg++, la contracture potassique est considérablement

déprimée., Cette diminution de tension pourrait correspondre



a un antagonisme Ca++- Mgtt giégeant au niveau myofibrillaire :
la réaction enzymatique qui provoque 1l'hydrolyse de 1'ATP

et qui se trouve é&tre & 1l'origine du raccourcissement
myofibrillaire (SANDOW, 1965, 1970) pourrait &tre de moins

forte intensité.

Dans ces conditions, l'existence de cet hypothétique
antagonisme pourrait, par exemple, &tre mis en évidence
en étudiant 1'évolution de la tension développée par la fibre
soumise 4 1l'action de milieux de concentration modifiée,

** et en Mg++ de fagon A rechercher s'il

simultanément, en Ca
existe un rapport optimum entre la [Ca++]e et celle de Mg™™,

Dans le but de Vérifiér ou de féfuter cette derniére hypothése
sont présentés maintenant les résultats concernant 1l'interférence

possible du Ca™ et du Mg*+.

5 - RECHERCHE D'UNE INTERFERFNCE ENTRE Mgtt ET Ca*+ POUR

LE DEVELOPPEMENT D'UNE TENSION MAXIMALE

5.1 - Influence du rapport Ca**/Mgt+ sur 1'amplitude

de 1a contraction

En regroupant les résultats précédents,complétés
par 1'étude de 1'action de nouveaux milieux, il semble
ressortir, comme 1l'indique le tableau 14, qu'il pourrait
exister un rapport optimum Ca++/Mg++ réglant, en fonction

de 1la [Mg++] le niveau de tension développée.

e’



O N AR A
T.p.100 corrigde
I Rapport de W, avec la
Milieux Catt/Mg*t§ limite de confiance
& .05

- — - N
Mg O Ca 1 00 130 + 18
Mg 0,1 Ca 0,1 0,5 69 + 27
Mg 0,1 Ca 0,25 1,25 119 + 09
Mg 0,1 Ca 0,5. 2,5 141 + 14
Mg 0,1 Ca 0,75 3,75 167 + 29
. 178 + 38 (10 mn)
Mg 0,1 Ca 1 5 164 ¥ 10 ( 5 mn)
Mg 0,1 Ca 2 10 212 + 56
Mg 0,1 Ca 5 25 218 + 34
Mg 0,18 Ca 1 2,7 159 + 37
Mg 0,25 Ca 0,25 0,5 95 + 8
Mg 0,25 Ca 1 2 163 + 25
Mg 0,25 Ca 2,5 5 192 + 20
Mg 0,25 Ca 5 10 242 + 58
Mg 0,25 Ca 7,5 { 15 218 + 43
Mg 0,5 Ca 1 1 131 + 13
Mg 1 CaoO 0 0+0
Mg 1 Ca 0,25 0,125 33 + 9
Mg 1 Ca 0,5 0,25 57 + 13
Mg 1 Ca 0,75 0,375 89 + 10
Mg 1 Cal 0,5 100 + 0
Mg 1 Ca 2 1 122 + 16
Mg 1 Ca 4 2 172 + 25
Mg 1 Ca 10 5 242 + 27
Mg 1 Ca 12 6 159 + 9
Mg 1 Ca 15 7,5 107 + 15
Mg 1 Ca 20 10 96 + 25
Mg 1,25 Ca 12 5 136 + 30
Mg 2 Ca 0,25 0,06 13 + 13
Mg 2 Ca 1 0,25 64 + 15
Mg 2 Ca 2 0,5 96 + 11
Mg 5 Ca 1 0,1 42 + 5

Tableau 14

Variations de la tension exprimée en p.100,

en fonction de la valeur du rapport Ca++/Mgtt
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En effet, péur des milieux pauvres en Mg++ (Mg.0,1),
la tension augmente avec la valeur du rapport Cat*/Mg*+., Le
maximum de tension s'obtient pour un rapport de 10 ; au dela
de cette valeur, la tension reste sensiblement constante.

Ce résultat semble indiquer qu'il peut exister un antagonisme

++ +4

Ca -Mg se situant au niveau membranaire, au niveaun donc

du phénoméne électrique, car, & l'appui de cette hypothése,
HAUDECOEUR (1971 b) montre que la diminution de la [Mg**]q
entraine un accroissement de la vitesse de la phase de
dépolarisation et qu'un accroissement progressif de 1la

[Ca++]e provoque un allongement du P.A., ; ces deux derniers
phénoménes peuvent ainsi concourir a 1l'obtention d'un état

actif plus ample et plus durable permettant ainsi le
développement d'une contraction plus forte. Au deld de la

valeur 10 du rapport, 1l'effet positif produit par 1'augmentation
de la durée du P.A. ne pourrait plus croitre du fait d'une

part, d'une possible existénce d'une activité ATPasique maximale
du complexe actine-myosine débendant étroitement de 1la [Mg++]e

et, d'autre part, d'une possible limite du courant entrant

de Ca™™.

Pour des milieux moins appauvris en Mg++ (Mg.0,25)
la tension augmente également avec la valeur du rapport
Catt/Ngtt, Pour un méme rapport optimum de 10 (déterminé

précédemment avec une [Mg++]e égale & 0,1) 1la tension est
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sensiblement supériecure (242 p.100 contre 212 p.100). La
encore, 1l'accroissement de tension pourrait dépendre d'une
part de 1'augmentation de la durée du P.A. et d'autre part
d'une augmentation de 1'activité ATPasique du complexe actine-

myosine,

Par contre, pour une [Mg++]e normale, le rapport
optimum est plus faible et égal a 5. Cette [Mg++]e normale
correspond 4 la concentration permettant le développement
d'une contracture potassique maximale (FALEMPIN, 1971).

En effet, cet auteur mentionne que toute variation de 1la
[Mg++]e entraine une chute de tension. Ainsi, la diminution
de la tension de contraction observée au dela du rapport
optimum (sa valeur étant égale 4 5) correspondrait, en dépit
de l'augmentation de la durée du P.A., 3 une possible
inhibition partielle de l'activité ATPasique du complexe

actine-myosine due dans ce cas i 1'exceés de Catt,

De 1'examen du tableau, il ressort que le

rapport optimum dépend étroitement de la [Mg*f]e. De plus,

il faut remarquer que, pour un rapbort correspondant au milieu
normal soit 0,5, la tension ne varie pas quelles que soient la
[Mg+f]e et celle de Ca™™ pourvu que ce rapport soit maintenu
constant comme le montre la courbe de la figure 37, A condition
toutefois que 1la [Ca+f]e soit suffisante poﬁr permetire le dé-
roulement d'une activité électrique ample, la valeur minimale

étant de 1l'ordre de 0,25.
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Figure 37 : Variations de la tension moyenne maximale,
développée par les fibres, exprimée en p.100
de la tension de référence, en fonction

. courbe A, de la concentration du milieu extra-
cellulaire en ions calcium, magnésium, ;
le rapport Cat+/Mg*t reste constant et
édoal A 0,5

courbe B, du logarithme de ces mémes concentrations

en ions calcium et magnésiunm,

Chaque point reprdésenté sur les courbes correspond
A4 la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres
au minimum, & cette moyvenne est associée sa limite

de confiance calculée & .05,
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La figure 38 illustre le cas ol le rapport, de
valeur égale A 5, est maintenu constant. Dans de telles
conditions, l'évolution de la courbe de la figure semble
indiquer, comme l'on pouvait s'y attendre au vu des chiffres
présentés au tableau ci-dessus que l'accroissem;nt de tension
dépendant de 1'augmentation de la [Mg+f]e est possible
dans la mesure ol le rapport en milieu pauvre en Mg++ est
supérieur & 5 (ce rapport optimum est de 25 pour Mg 0,1),

La chute de tension observée pour la méme valeur du rapport
5 mais pour des concentrations de Mgtt supérieures a 1
semblerait résulter d'une inhibition partielle de 1l'activité
ATP2sique du complexe actine-myosine, d'autant plus forte que

la [Mg+f]e est elle-méme plus forte comme le témoigne, d'ailleurs

la courbe de 1la figure 39.

Enfin, la figure 40 montre, en milieu pauvre en
Mg++ (Mg.0,25), que d'une part, 1l'augmentation de ia tension
en fonction de celle de 1a [Ca++]e résulterait de 1'augmenta-
tion de 1'amplitude et de la durée de 1'état actif et
que d'autre part, le maintien de la tension & une valeur
sensiblement constante en dépit de 1l'augmentation de [Ca+f]e

résulterait d'une activité ATPasique maximale de la myosine

pour la valeur de 1a[Mg++]e considérée.
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Figure 38 : Variations de la tension moyenne maximale, développée
par les fibres, exprimée en p.100 de 1la tension
de référence en fonction

. courbe A, de la concentration du milieu extra-
cellulaire en ions calcium et magnésium ;
le rapport Catt/Mg** reste constant
et égal & 5 ;

. courbe B, du logarithme de ces mémes concentrations

en ions calcium et magnésium.

Chaque point représenté sur les courbes correspond
. TN
a la moyenne de valeurs obtenues sur 8 fibres au [ s

3

.. L f

minimum, A cette moyenne est associée sa limite de .../
confiance calculée 3 ,05,
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Variations de la tension moyenne maximale, développée
par les fibres, exprimée en p.100 de la tension de

référence en fonction :

. courbe A, de la concentration du milieu extra-
cellulaire en ions magnésium, sa concen-—

tration en ions calcium étant constante
et égale & 0,25 ;

. courbe B, du logarithme de ces mémes concentrations

en jons magnésium.

Chaque point représenté sur les courbes correspond
2 la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres TN
au minimum, & cette moyenne est associée sa limite

de confiance calculée a .05,
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Figure 40 : Variations de la tension moyenne maximale, développée

par les fibres, exprimée en p.100 de la temsion
de référence en fonction :

. Courve A, de la concentration du milieu extra-
cellulaire en ions calcium, sa
concentration en ions magnésium étant
constante et égale & 0,25 ;

. Courbe B, du logarithme de ces mé&mes concentrations

en ions calcium.

Chaque point représenté sur les courbes correspond
SN,
a4 la moyenne des valeurs obtenues sur 8 fibres au "'f“?
i
minimum, & cette moyvenne est associée sa limite

de confiance calculée & .05.
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5.2 - Résumé et conclusion de 1'influence

du rappnort Ca**+/Mg¥t sur 1'amplitude de 1la

contraction

Au vu des résultats présentés, il semble bien qu'il
puisse exister un rapport optimum Catt/Mg*™* permettant le
développement d'une tension maximale. La valeur de ce rapport est

. Il faut d'ailleurs

étroitement dépendante de la [Mg*f]e

remarquer qu'en deca de la valeur 5 du rapport, les tensions
développées par les fibres sont équivalentes pour des valeurs
identiques de ce rapport alors que pour la valeur 5 et au
‘deld la tension est dispersée et dépend davantage de la
[Mg+f]e. Les phénoménes seraient susceptibles d'étre interpré-
tés par l'existence probable d'une part d'un antagonisme

Cat® Mg++ se situant au niveau membranaire, et, d'autre part
par une activité ATPasique maximale liée & la fois a la

teneur en Mg++ et en Ca™" du milieu.
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V - DISCUSSION - CONCLUSION GENERALE
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Les résultats que nous venons de présenter nous
ont amenés a4 formuler les hypothéses ayant pour but de tenter
d'entrevoir les processus ioniques responsables du couplage
éxcitatioq-contraction et du couplage mécanochimique. Il
convient maintenant de les discuter en les confrontant avec
l'ensemble des résultats acquis concernant les fibres

musculaires strides et en particulier celles d'Invertébrés.

1 - FIBRE PLACEE EN CONDITIONS NORMALES

La fibre musculaire de crabe (Carcinus maenas)
ne répond pas selon la loi du "tout ou rien", cela est d'ailleurs
généralement le cas pour de nombreuses fibres d'Invertébrés
(LOCKWOOD, 1968). En effet, la réponse obtenue, en fonction
de 1l'intensité de la stimulation, est graduée, et en cela
le résultat est conforme & celui obtenu, plus particuliérement
sur la fibre d'écrevisse, par SUGI et KOSAKA (1964). Quant au fa
que cette réponse soit graduée, cela pourrait résulter d'une
extension progressive de la contraction des myofilaments
proches de la surface & ceux de la profondeur de la fibre ;
cette extension dépendrait de 1l'intensité de 1la stimulation.
En effet, du fait de 1l'existence d'un systéme tubulaire
transverse trés abondant (PEACHEY, 1967 ; MATHIEU, 1971) et
de la propagation électrotonique du P.A. (FATT et KATZ, 1953 ;

HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1970), de faibles dépolarisations,
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induites par de faibles courants de stimulation, n'activeraient
pas le systéme tﬁbulaire transverse responsable de la genése
du P.A. (HAUDECOEUR, 1971 a ; ORENTLICHER et REUBEN, 1971).
Par contre, des courants de stimulation de valeurs plus
importantes permettraient l'activation de ce systémé tubulaire
transverse dont on sait qufil longe les myofibrilles

(MELVIN et HESS, 1967 ; PEACHEY, 1967 ; MATHIEU, 1971) ; cette
activation favoriserait ainsi le développement d'une tension
plus importante du fait d'une excitation de 1'ensemble du
reticulum sarcoplasmique responsable de la libération du

Ca++ a l'origine de 1la contraction.

Cependant, il faut préciser que la tension maximale
développée est de valeur trés variable d'une fibre a 1'autre.
Les tensions calculées en g/cm2 présentent en effet une grande
dispersion comme cela a été signalé (A § 1) ; cette dispersion
pourrait malgré tout, du moins partiellement, s'expliquer
en tenant compte des erreurs commises lors du calcul de la
surface de la section de la fibre puisque cette section n'est §a€
toujours circulaire mais bien souvent elliptique et méme
quelquefois sube-rectangulaire. De plus, il y a lieu de prendre
en considération le fait que dans le méropodite de la patte
locomotrice de crabe, plusieurs types de fibres‘existent
puisque DORAI RAJ (1965) décrit des fibres proximales
caractérisées par un petit diameétre et de longs sarcoméres,

des fibres distales présentant un grand diamétre et renfermant
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de courts sarcoméres, et enfin des fibres intermédiaires

présentant un diamétre moyen et renfermant des sarcoméres moins
longs que ceux des fibres proximales. Ainsi, pour les fibres
interrogées, bien qu'étant toujours isolées dahs la région
proximale du méropodite de la patte, il peut se faire que certaines
possédent un nombre différent de sarcoméres de longueur plus ou
moins identique. Cette différence pourrait &tre une des causes
possibles de la variation de tension maximale développée par

les fibres.

2 - FIBRES PLACEES EN CONDITIONS ANORMALES

Comme cela a déja été précisé, la fibre musculaire
striée du crabe (Carcinus maenas) présente un double systéme
tubulaire transverse complexe et trés développé (PEACHEY,

1967 ; MATHIEU, 1971). En effet, 1'un appelé T,y se situe

au niveau de 1la jonction Bande A-Bande I et présente des
relations étroites avec le reticulum longitudinal d'ol le réle
attribué dans le couplage excitation-contraction par

PEACHEY (1967) ; 1l'autre appelé Ty, trés développé, allant
jusqu'a cheminer parallélement aux myofibrilles, dont le point
de départ se situe au niveau de la bande Z, n'ayant pas de
relation avec le reticulum longitudinal n'aurait, selon
PEACHEY, qu'un rdle de soutien. Cependant, MATHIEU (1971)
décrit des contacts diadiques entre l'extrémité de ce systéme

T, et le reticulum longitudinal et de ce fait émet 1'hypothése
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de son role possible dans la propagation de 1'activation

et dans le couplage éxcitation-contraction des myofibrilles
situées profondément. Cette derniére hypothése peut

etre étayée par des travaux récents concernanf les effets

de 1'ion Cl-.

En effet, 1l'absence de Cl™ dans le milieu extracellu-
laire provoque chez la fibre une disparition de son P.A.
(HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1970 ; HAUDECOEUR, 1971 a)‘
et une diminution importante de 1'amplitude de la réponse
mécanique. Le fait, qu'il subsiste, comme nous venons de
le décrire dans le présent mémoire (B § 1), une réponse
mécanique sans activité électrique pourrait, compte tenu
de ce qui a été dit précédemment, résulter d'une dépolarisation
homogéne de la membrane sarcolemmique (électrodes larges de
stimulation placées de part et d'autre de 1la fibre), insuffi-
sante pour déclencher un P,.A, naissant normalemenf au
niveau du systéme tubulaire transverse, mais malgré tout
suffisante pour provoquer le raccourcissement des myofibrilles
proches de la surface et controlées par le systéme tubulaire

TAI décrit par PEACHEY.

Quant aux effets d'un excés de C17 dans le milieu
extracellulaire, ils se traduisent par 1'apparition d'un
P.A. plus ample et plus durable (HAUDECOEUR, 1971 a)
qui s'aveére incapable d'assurer le déclenchement de la réponse

mécanique, ce découplage est généralement expliqué par le
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gonflement du systéme tubulaire transverse des fibres squelet-
tiques. Pour la fibre de crabe, l'existence d'une structure
membranaire complexe pourrait permettre d'interpréter les
effets de 1'action du milieu hypertonique contenant du

Cl- en excés. En effet, le Ty étant responsahle de 1la
conduction du P,A.,, la structure de type Tar 5 l'extrémité

du T, (MATHIEU, 1971) pourrait étre beaucoup plus sensible

2 l'hypertonie que ce dernier. Dans de telles conditions,
1'hypertonie provoquée par 1l'excés de Cl~ conduirait 3 un
gonflement des structures de type Tat (GIRARDIER, DREIFFUS,
HAENNTI et PETROVICI, 1964)et serait normalement & 1l'origine du
découplage entre l'excitation et la contraction , découplage
dd 4 la rupture des contacts diadiques entre le Tpy et le
reticulum longitudinal. L'hypertonie par le Cl” n'influengant
que trés peu le systéme Tg,pourrait de ce fait permettre le

développement d'un P.A. plus ample et plus durable.

Quant a l'explication concernant le rdle du Na+,
il faut préciser que sa présence n'est pas indispensable dans
le milieu extracellulaire et mé&me que cet ion jouerait un
rdle inhibiteur au niveau du processus électrique. En effet,
en absence de Na+, le P.A., de 1la fibre musculaire de crabe
se trouve &tre plus ample et plus durable (FATT et KATZ,
1953 ; HAUDECOEUR, 1971 a). Dans de telles conditions,
1'accroissement de l'amplitude de la contraction résulterait

d'une augmentation de 1'état actif (HILL, 1949). Ainsi, 1le



mouvement entrant du Ca++ dans la fibre, A l'origine du cou-
plage excitation-contraction, pourrait &tre influencé par

la teneur en Na® du milieu extracellulaire. Il est de ce fait
possible de postuler 1l'existence de 1'antagonisme Cat*.Na*
décrit pour 1la premiére fois sur le tissu cardiaque par
NIEDERGERKE et LUTTGAU (1957) puis LUTTGAU et NIEDERGERKE
(1958) ; 1'absence de NaT permettrait une entrée accrue de
Ca++ et renforcerait ainsi la contraction. Cette entrée plus
importante de Catt, induite soit par 1'absence de Nat, soit
par 1l'augmentation de la concentration du milieu externe

en ion Ca++, entrainerait le développement d'une contraction
plus importante. Toutefois, nos résultats semblent montrer
qu'un excés trop important de Catt serait susceptible de créer
une inhibition pértielle au niveau du couplage mécano-
chimique responsable directement de 1'ampleur du raccourcisse-
ment myofibrillaire. Sous 1'influence d'un excés de Ca™*t,
1'amplitude de la contraction, aprés é&tre passée par un maxi-
mum pour une concentration adéquate en cet ion, pourrait
diminuer du-fait d'une trop forte concentration de Ca++ interne.
Cependant, il faut signaler que 1l'augmentation du gradient

de concentration, pour les ions Ca++, entraine simultanément
celle de la pression osmotique et que la prise en considération
des effets de l'hypertonie aboutit 4 une amplitude de
contraction qui ne varie pas pour des accroissements de
concentration extracellulaire de Ca** allant de 15 fois

A 20 fois la concentration normale. Ce mazintien de 1'amplitude
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de la contraction pour des milieux compris entre Ca.l5 et
Ca.20, n'allant pas dans le sens de 1l'hypothése de 1'inhi-
bition de la réaction enzymatique, peut cependant s'accorder
avec celle-ci dans la mesure ol 1'on admet que 1l'entrée

de Cat?t peut présenter une limite.

En ce qui concerne 1le Mg++, nos résultats semblent
également montrer que cet ion, provoquant des effets inverses
de ceux du Ca++, puisse donc 8tre considéré comme antagoniste
du Catt., En effet, si pour certains auteurs, 1l'ion Mgt+t est
susceptible d'agir comme un Ca** faible, en particulier au
niveau des fibres striées de Vertébrés, il n'en est pas de
méme au niveau de la fibre musculaire de crabe puisque le simple
fait de supprimer cet ion du milieu externe provoque un renforcé-
ment de la secousse alors que, dans ces conditions, la contracture
potassique se trouve comme le montre FALEMPIN (1971), notablement
diminuée (diminution de 1'ordre de 40 p.100). Toutefois,
le renforcement dans le cas de la secousse.-n'est pas pour
surprendre dans la mesure ol, en milieu pauvre en Mg++,
HAUDECOEUR (1971 b) signale une augmentation importante de 1la
vitesse de la phase de dépolarisation du P.A,., Cette
augmentation pourrait entrainer une prolongation de 1'état
actif qui suffirait donc a4 expliquer le renforcement de
la secousse., A l'inverse, un accroissement de la concentration

externe en Mg++ entraine, comme cela a été signalé



antérieurement (B § 4) une diminution de 1'amplitude de la
contraction. Cette diminution peut 14 encore, étre expliquée
en tenant compte des effets de 1'ion Mg++ sur le P.A, et

sur le développement de la contracture potassique. En effet,
HAUDECOEUR (1971 b) signale qu'en milieu riche en Mg'™,
1'amplitude et la vitesse de la phase de dépolarisation

‘du P.A, diminuent. De méme, en milieu riche en Mg++,

la contracture potassique diminue d'amplitude, elle diminue
en effet de 40 p.100 quand le milieu contient 3 fois 1a
concentration normale de Mg++ (FALEMPIN, 1971). Ces

derniers effets observés par HAUDECOEUR sur le P.A. et par
FALEMPIN sur la contracture potassique peuvent &tre supprimés
par un accroissement simultané de la concentration du milieu

+t+,. De méme, sur la secousse, il a été

extracellulaire en Ca
montré (IV.B § 5) que les effets de 1l'exceés de Mg*t peuvent
étre annulés par un excés simultané de Ca**. Dans de telles
conditions, il parait rdisonnable de postuler 1l'existence
d'un antagonisme Catt.Mgt+, siégeant d'une part au niveau

membranaire et d'autre part au niveau myofibrillaire,et

enfin de postuler 1l'existence d'une entrée optimaie de Cat+,
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VI - RESUME



ok
~
S

Les résultats:relatifs a4 la contraction de 1la fibre
musculaire de crabe, étudiée dans les conditions normales et

anormales ont permis de montrer :

- que la réponse mécanique est de type gradué et non
de type " tout ou rien ", réponse conforme A celle observée par

de nombreux auteurs sur les fibres musculaires d'Invertébrés ;

- que 1l'activation du mécanisme contractile est lente
et que la tension développée est trés variable d'une préparation

a l'autre ;

- que 1l'ion Nat joue un roéle inhibiteur ; son absence
du milieu externe favorise le développement d'une tension plus

ample ;

- que la présence de Ca*t est indispensable et qu'il
est activateur du mécanisme contractile ; en effet, la tension
maximale, définie dans nos conditions expérimentales, croit
régulieérement avec l'augmentation de la concentration externe
de Catt ([Ca++]e) tout au moins jusqu'a une concentration égale
4 10 fois la concentration normale et décroit au deld de cette

valeur ;
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- que 1'ion Mg*t est antagoniste de 1'ion Ca™*t,

Nos résultats ont également permis d'émettre les

hypothéses suivantes

- par 1'étude des effets de 1'absence de Cl1l™ ou de
son excés dans le milieu extracellulaire, il est postulé
1l'existence de contacts diadiques d'une part entre le systéme
Ty et le reticulum longitudinal nécessaires a4 1'activation
des myofibrilles profondes et d'autre part entre le systéme
Tpy et le reticulum longitudinal nécessaires & 1l'activation

des myofibrilles proches de la surface ;

- par 1'étude des effets de 1l'augmentation de la
[Ca++]e, il est avancé que l'entrée accrue‘de Catt pourrait
provoquer directement ou indirectement une augmentation trop
importante de la teneur en Catt intracellulaire qui pourrait
inhiber partiellement la réaction enzymatique libératrice

d'énergie et responsable du raccourcissement myofibrillaire .;

- par l'étude simultanée des effets de variations de

concentration externe de Catt et Mg*t, 1l'existence d'un

t+. Mg™t se situant au niveau myofibrillaire

antagonisme Ca
peut étre avancé., L'existence d'un tel antagonisme se situant
au niveau membranaire (HAUDECOEUR,1971b) laisse A penser que
l1'importance de la contraction pourrait dépendre étroitement

de la valeur du rapport des concentrations du Ca*t et du Mgtt

extracellulaires.
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