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Avant-Propos Il s’agit d’un manuel réalisé pour aider les étudiants de la 2 ème année Vétérinaire et Agronomique à l’IAV Hassan II à atteindre les objectifs d’apprentissage spécifique au cours de la physiologie animale. Il s’agit d’un cours de physiologie générale regroupant les notions de base de la physiologie dispensée en premier cycle universitaire. Rassembler toute la Physiologie animale dans une centaine de page serait une tache aussi difficile que hasardeuse. Aussi, me suis-je concentré sur quelques notions de base de la Physiologie Générale. Pour aider les étudiants à évaluer leurs capacités d’assimilation des connaissances, d’analyse des problèmes et de pratiquer un raisonnement scientifique, on trouvera dans différents points de ce manuel des problèmes de physiologie animale à discuter. J’ai essayé, le plus que possible, que ces problèmes soit inspirée de la vie courante marocaine (médicale ou agricole) pour donner au cours une touche pragmatique. Il s’agit d’une tentative d’application de l’approche dite apprentissage dans un contexte de résolution de problème. La résolution des problèmes n’est pas une simple restitution passive des connaissances mais c’est plutôt une occasion de tester la capacité de l’étudiant à analyser, à argumenter, à donner des explications pertinentes et à acquérir de nouvelles connaissances. A la fin de ce manuel vous trouverez un lexique concis des termes et concepts de la physiologie animale ainsi qu’une liste de site web que je conseille de consulter. J’ai expressément choisi de ne pas citer les références bibliographiques dans le corps du texte et ceci pour ne pas l’alourdir. Une liste bibliographique des livres et articles qui ont servi comme base bibliographique de référence est donnée à la fin du livre. Cette liste regroupe principalement des livres et Textbooks. En effet, les notions de base sont moins sujettes aux variations de la recherche (articles) que des thématiques plus spécialisées. J’invite tous les lecteurs de me faire-part de leur remarques, critiques et suggestions. La responsabilité des erreurs dans le texte est la mienne. Pr Jamal Hossaini-Hilali [email protected]



Chapitre 1 INTRODUCTION GÉNÉRALE PLAN DU CHAPITRE I. Définition de la Physiologie II. Les Caractéristiques et conditions de la vie animale 1. Les caractéristiques des êtres vivants 2. Le maintien de la vie III. Les Organismes unicellulaires et pluricellulaires 1. Organismes unicellulaires (ex : la paramécie) 2. Organismes pluricellulaires (ex la sardine et la vache) IV. L’homéostasie V. L’enseignement ultérieur.



OBJECTIFS DU CHAPITRE



      



Définir la physiologie et expliquer ses branches de spécialisation Expliquer pourquoi il y a une stabilité du milieu intérieur chez les animaux homéothermes Discuter comment les organismes peuvent contrôler leur milieu intérieur. Décrire le concept fondamental du milieu intérieur décrit par Claude Bernard Définir et expliquer la signification du mot homéostasie Comparer l’anatomie et la physiologie Distinguer les différents niveaux d’organisations de la vie (atome, molécule, organite, cellule, tissu, organe, système, organisme)



DÉFINITION DE LA PHYSIOLOGIE La physiologie est la branche de la biologie qui étudie les fonctions assurant le maintien de la vie des êtres vivants. C’est apparemment Aristote qui avait nommé « physiologues », les philosophes grecs qui proposaient une explication générale de la nature des choses par le recours à quelque élément fondamentaux (eau, air, terre et feu). Le terme de physiologie dans son sens « science des fonctions du corps humain ou animal en état de santé » semble avoir été utilisé pour la première fois par Jean Fernel (1497-1558) dans son livre Universa medecina. Le mot physiologie provient du grec (phusè, la nature, et logos, l'étude ou la science). Depuis Fernel, la physiologie a été exposée comme un chapitre ou un partie dans un livre général de la médecine. Au 18ème siècle, elle acquiert un statut d’enseignement universitaire académique à base de livres et traités spécialisés dont le plus célèbre est celui d’Albert Haller (1708-1777) qui publia son célèbre Elementa Physiologiae en 8 volumes. En faisant l’éloge de ce traité, jean Sénebier (1778) a écrit une très belle mise au point sur l’importance de la physiologie pour la médecine : « la physiologie est la base de la médecine, elle présente à celui qui l’exerce l’état naturel de la machine qu’il doit entretenir en prévenant les dérangements qui la menacent, et en les réparant quand ils sont arrivés. Cette science est l’une des parties les plus difficiles de la physique, elle demande presque la connaissance de toutes les autres. Il faut avoir approfondi l’anatomie : si l’on avait pas observé dans le plus grand détail toutes les parties de nos organes, il serait impossible de pouvoir en pénétrer le jeu. Il faut avoir solidement étudié la physique générale, la mécanique, l’hydrostatique, la pneumatique, l’optique, l’acoustique, la chimie, pour comprendre divers phénomènes qui seraient incompréhensibles si l’on ne possédait pas parfaitement les principes de ces sciences, et pour faire des découvertes au milieu de cette foule de cas qui ne sont pas encore bien connus. » Au départ considéré comme une seule science, le champ d’étude de la physiologie s’est de plus en plus spécialisée vu l’augmentation des connaissances. Au départ on s’intéressait à la connaissance du fonctionnement humain (physiologie humaine) pour pouvoir guérir les maladies. Par la suite, il s’est avéré que l’animal peut être un modèle pour connaître la physiologie de l’homme (physiologie animale, physiologie comparée). Enfin, pour comprendre les mécanismes à l’échelle de l’organisme, il fallait comprendre ce qui se passe à l’échelle cellulaire (physiologie cellulaire) voire même à l’échelle moléculaire (biochimie fonctionnelle).



En revanche, l’anatomie est la branche de la biologie qui s’intéresse à l’étude de la structure des organes ainsi que leurs relations réciproques. Bien qu’elle soit différente de la physiologie, elle est nécessaire à sa compréhension. Au départ (16 et 17ème siècle) l’enseignement et la recherche des deux matières étaient réalisées ensemble par les mêmes enseignants (maîtres). Par la suite, les deux disciplines se sont distinguées au fur et à mesure de l’abondance des connaissances. Cette distinction entre l’anatomie et la physiologie est non pédagogique. C’est la raison pour laquelle, plusieurs livres, consacré surtout à l’homme, ont essayé de rassembler les deux matières pour une meilleure compréhension et intégration (Human Anatomy and Physiology). Cette relation mutuelle entre l’anatomie et la physiologie entraîne une question fort intéressante. Une fonction correspond-t-elle toujours à un organe et un organe correspond-t-il toujours à une fonction ? Le plus souvent la réponse est NON. La méthode d’étude de la physiologie se base sur celle des sciences expérimentales. En effet, l'observation d’un processus biologique conduit à émettre une hypothèse explicative. On réalise alors une expérience pour confirmer ou infirmer l’hypothèse émise au départ. A discuter : Il est bien connu que des personnes se réveillent pendant la nuit pour boire de l’eau alors que d’autres ne le font pas. Essayer d’émettre des hypothèses explicatives de ce phénomène et essayer d’imaginer des expériences pour confirmer ou infirmer ces hypothèses.



CARACTÉRISTIQUES ET CONDITIONS DE LA VIE Les caractéristiques des êtres vivants On reconnaît chez tous les êtres vivants (homme, vache, paramécie) certaines propriétés qui sont considérées comme les manifestations ou caractéristiques de la vie : Le mouvement signifie un changement de la position du corps ou seulement d'une partie ou bien le déplacement de l’organisme animal d’un point à un autre. L’excitabilité c’est la capacité d’être sensible aux changements qui se produisent à l’intérieur ou à l’extérieur du corps et répondre à ces changements par des réactions. La croissance représente l’augmentation de la taille du corps sans entraîner généralement une modification de la forme. Ceci se produit lorsque la vitesse de remplacement des tissus est plus grande que leur vitesse de disparition. La reproduction représente le processus par lequel il y a production de nouveaux individus similaires aux parents pour la continuité de l’espèce. La respiration dans son sens le plus large, et le plus correcte en occurrence, signifie l’entrée et la sortie des gaz respiratoires (O2, CO2), leur transport à l’intérieur de l'organisme et leur



échanges au niveau des tissus. La digestion représente les différents changements chimiques et physiques que subissent les aliments pour obtenir des éléments facilement assimilables. L’absorption est le passage des produits de la digestion à travers la barrière intestinale. La circulation représente le mouvement des substances d'une place à une autre de l'organisme à travers les fluides corporels. L’assimilation est le changement des substances absorbées en des formes différentes des formes absorbées. L’excrétion est l’élimination des déchets métaboliques. Toutes ces manifestations de la vie dépendent de réactions chimiques. L’ensemble de ces réactions chimiques s'appelle le métabolisme. Ces caractéristiques se manifestent différemment selon les différentes espèces animales.



Le maintien de la vie Le maintien de la vie chez les animaux nécessite la présence de quelques facteurs essentiels. L’eau est la molécule chimique la plus abondante dans un organisme animal et elle est nécessaire pour différents processus métaboliques. Les aliments sont toutes les substances chimiques ingérées par l’organisme. Les produits de digestion des aliments (nutriments) peuvent être utilisés soit pour la production d’énergie soit pour la synthèse des différentes structures du corps. L’oxygène est le gaz de la vie animale. Il est nécessaire pour la production de l’énergie à partir des produits alimentaires. La chaleur représente la forme libre de l’énergie produite lors des différentes réactions métaboliques. La pression atmosphérique est aussi une condition essentielle de la vie par son action sur la fonction respiratoire.



LES ORGANISMES UNI ET PLURICELLULAIRES Organismes unicellulaires (ex : la paramécie) Dans le cas des organismes unicellulaires une seule cellule est capable de toutes les fonctions (digestion, excrétion, déplacement, excitation, reproduction). En se reproduisant par division, l'organisme unicellulaire donne naissance à deux individus possédant l'information génétique caractéristique de l’espèce. Toute l'information génétique sera extériorisée chez les individus fils. Les échanges avec le milieu extérieur se font d’une façon directe.



Organismes pluricellulaires (sardine, vache)



En revanche, les organismes pluricellulaires sont constitués d'un ensemble de cellules qui proviennent des divisions successives de la cellule œuf unique. Ces cellules ne se séparent pas et restent unies. Ces cellules possèdent théoriquement toute l'information génétique contenue dans la cellule œuf. Cependant certaines cellules vont extérioriser certaines fonctions et d'autres pas. Il y a durant la vie embryonnaire une spécialisation. Cette spécialisation cellulaire correspond à une différenciation cellulaire (morphologique et fonctionnelle) due à l'expression d'une partie seulement des gènes. Selon leur spécialisation, les cellules d'un organisme pluricellulaire peuvent être regroupées dans des systèmes bien individualisés assurant des fonctions particulières. On en distingue plusieurs types : 1. Fonctions végétatives : nutrition, respiration, excrétion, circulatoire. 2. Fonctions de relation : elles mettent l’individu avec le milieu extérieur : le système nerveux (organes des sens, fonction sensitive), le système musculaire (fonction motrice). 3. Fonction de reproduction qui assure la pérennité de l’espèce. La multiplicité des cellules et leur spécialisation a pour conséquence l’existence des processus de coordination pour préserver le fonctionnement de l’unité : l’intégration ou la régulation. Cette coordination peut se faire selon différentes voies de communication : 4. Relation directe basée sur le contact physique ou chimique dans leur voisinage immédiat (médiateur chimique, facteur de régulation) 5. Relation hormonale 6. Relation nerveuse Chez les organismes pluricellulaires, les échanges entre le milieu intracellulaire et le milieu extérieur (marin ou terrestre) ne se font pas directement. Il y a un troisième milieu qui s'interpose entre le milieu intracellulaire et le milieu extérieur. Celui-ci s’appelle le milieu intérieur. A discuter : La vache et la sardine sont des organismes pluricellulaires. Abstraction faite de leurs différences morphologiques, quelle est la principale différence entre ces deux animaux en ce qui concerne leur milieu intérieur ?



IV. L’HOMÉOSTASIE : LA BASE DE LA PHYSIOLOGIE L’homéostasie (homoios, semblable, similaire et stasis, état, position) est l’état où l’organisme est capable de maintenir des conditions relativement constantes de son milieu intérieur. Il s’agit de la stabilité des conditions thermique, physicochimique et biochimique du milieu intérieur. Lesquelles conditions sont compatibles avec la vie. Le physiologiste français Claude Bernard (1813-1878) l’appela la fixité



du milieu intérieur. C’est le physiologiste américain Walter Bradford Cannon (18711945), qui introduisit le terme homéostasie dans son livre intitulé la sagesse du corps (The wisdom of body, 1932). La stabilité du milieu intérieur permet l'optimisation des performances métaboliques. Elle permet l’optimisation des performances métaboliques des cellules puisque les réactions biochimiques vont se produire dans des conditions environnementales relativement constantes. Dans l’étude des processus physiologiques, il est toujours nécessaire de connaître quelle est l’activité ou le paramètre que l’animal essaye de contrôler. Ceci nécessite la découverte des stimuli (input) et les réponses (output) du système de contrôle et de régulation. La stabilité du milieu intérieur est perpétuellement perturbée par un stress qui peut être défini dans ce cadre comme tout stimulus qui crée un déséquilibre du milieu intérieur. Ce stress peut provenir de l’environnement externe (chaleur, froid, bruit, manque d’oxygène, manque d’eau) ou de l’environnent interne de l’organisme (douleur, inflammation, tristesse, dépression). Grâce aux différents processus physiologiques de régulation, l’organisme essaye de réagir pour ramener les conditions internes du milieu intérieur à leur état de base (ou normal). Pour bien comprendre le principe général de fonctionnement des différents systèmes de régulation. Essayons de suivre l’exemple suivant. Imaginons une chambre munie d’un climatiseur et d’un chauffage électrique. Il y a un thermostat réglé à 20°C. Lorsqu’il fait chaud à l’extérieur, la température de la chambre augmente, le thermostat fait fonctionner le climatiseur et éteint le chauffage électrique ce qui fait revenir la température à 20°C. Lorsqu’il fait froid, la température à l’intérieur de la chambre diminue et le thermostat fait arrêter le climatiseur et fait démarrer le chauffage jusqu’à ce que la température atteigne 20°C qui est la température de consigne du thermostat. C’est de cette façon que l’organisme essaye de maintenir la stabilité du milieu intérieur.



ENSEIGNEMENT ULTÉRIEUR. Le cours de physiologie générale de la 2ème année agronomique et vétérinaire, sujet du présent manuel, est divisé en 5 grands chapitres. Le premier traitera de la perméabilité membranaire puisque c’est un processus fondamental dans le fonctionnement des organismes pluricellulaires. Les chapitres 2 et 3 seront consacrés à l’étude du fonctionnement de deux cellules hautement spécialisées à savoir la cellule nerveuse et la cellule musculaire. Les chapitres 4 et 5 seront consacrés à la description et l’analyse de deux modes de communication et de régulation : le système nerveux végétatif et les hormones. Enfin, Le dernier chapitre sera consacré à l’étude de quelques éléments et de composition et de fonctions du milieu intérieur. Il s’agit plus particulièrement de décrire la composition du sang et d’analyser un des rôles du compartiment sanguin à savoir l’hémostase. Bien entendu, il s’agit là des bases de la Physiologie. Plusieurs mécanismes de



régulations vont être repris en détail dans l’enseignement ultérieur (Physiologie digestive, cardiaque, rénale, respiratoire, de la reproduction et endocrinologie). L’enseignement ultérieur de la physiologie va différer en fonction de la spécialité. Pour les agronomes, deux cours de physiologie spéciale seront dispensés en 3ème année. Pour les vétérinaires, la charge horaire sera plus importante pour la physiologie animale. La physiologie de la digestion sera dispensée au cours du 2ème semestre de la deuxième année. En 3ème année, la physiologie de la reproduction, la physiologie fonctionnelle et l’endocrinologie seront dispensées. Enfin en 4ème année la neurophysiologie et la pharmacologie.



Chapitre 2 LA PERMÉABILITÉ MEMBRANAIRE PLAN DU CHAPITRE Introduction I. Structure de la membrane plasmique 1. Structure au microscope électronique 2. Composition chimique 3. Architecture membranaire II. Définition de la perméabilité III. La Perméabilité passive 1. Diffusion simple 2. Diffusion facilitée 3. Transport par canaux protéiques à ouverture contrôlée 4. L'osmose 5. La filtration IV. La perméabilité active 1. Pompe Na-K 2. Transport du glucose



OBJECTIFS DU CHAPITRE         



Décrire l’architecture générale de la membrane plasmique Connaître les différents composants de la membrane plasmique, leurs caractéristiques et leurs rôles Définir les différents types de perméabilité Distinguer entre les processus passifs et actifs permettant le passage des substances à travers la membrane plasmique Décrire la structure et le monde de fonctionnement de la pompe Na-K Décrire le passage du glucose à travers l’épithélium intestinal Comparer la diffusion simple, la diffusion facilitée et le transport actif Connaître le mode de fonctionnement des canaux ioniques à ouverture contrôlée Différencier entre un canal protéique et une protéine porteuse



INTRODUCTION A l’échelle unicellulaire, toute cellule vivante se développe, se reproduit et assure une activité métabolique déterminée. De ce fait, elle est amenée à importer du milieu extracellulaire des matières premières (H2O, O2, nutriments) et à éliminer les produits terminaux de son activité. Ceci doit se faire à travers la membrane plasmique qui entoure son cytoplasme. A l’échelle d'un organisme : Les échanges entre la cellule et son milieu environnant sont nécessaires à de nombreux processus physiologiques à savoir : L’absorption intestinale ; Les échanges des gaz respiratoires ; L’excrétion urinaire; les phénomènes électriques au niveau de la cellule musculaire et nerveuse, excrétion glandulaire. Tous ces processus physiologiques impliquent un passage se substances et molécules à travers la membrane plasmique. Avant d’étudier les différentes façons et mécanismes utilisés par les petites molécules pour passer à travers la membrane plasmique, nous rappellerons brièvement la structure et l’organisation de ses principaux constituants.



STRUCTURE DE LA MEMBRANE PLASMIQUE La membrane plasmique entoure les cellules et la délimite. Il ne s’agit pas d’une membrane passive (enveloppe) mais c’est un filtre très sélectif qui maintient une inégalité des concentrations de divers solutés entre le compartiment intracellulaire et extracellulaire. La membrane plasmique des cellules eucaryotes présente globalement la même structure : il s’agit d’un assemblage des molécules de lipides et des protéines maintenues ensemble par des interactions non covalentes.



Structure au microscope électronique L’observation d'une coupe perpendiculaire de la membrane plasmique après fixation au tétra oxyde d'osmium (OsO4) permet de distinguer 3 couches : Deux feuillets denses hydrophiles de 20 Å et un feuillet clair hydrophobe de 35 Å. Dans certains cas le feuillet externe est plus épais que le feuillet interne. La membrane des organites cellulaires (golgi, mitochondries, réticulum endoplasmique) a la même épaisseur et le même aspect au microscope.



Composition chimique Les lipides Ils représentent 25-50% du poids sec de la membrane plasmique. La membrane plasmique contient 3 principaux types de lipides : les phospholipides (les plus



abondants 50-60%) ; le cholestérol (17-23%) et les glycolipides: 7-8%. Les lipides membranaires sont amphiphiles c'est à dire qu'ils possèdent un pôle hydrophile (aimant l’eau ou polaire) et un côté hydrophobe (craignant l’eau ou apolaire). A titre d’exemple une molécule de phospholipides type possède une tête polaire et deux queues hydrocarbonées hydrophobes (Fig. 2-1). Cette propriété engendre une conséquence capitale. En effet, lorsque des molécules de lipides amphiphiles sont mis dans un milieu aqueux, elles ont tendance à s’agréger de façon à enfouir leurs parties hydrophobes et laisser apparaître leurs parties hydrophiles. Il y a alors formation des micelles ou d’une double couche lipidique (Fig.2.2.) Les protéines Les types et les quantités des protéines dans une membrane donnée dépendent du type et de la fonction de la cellule. Aussi, les protéines représentent 25-75% du poids sec de la membrane. Généralement on compte une molécule de protéines pour 75 molécules de lipides. Type : on distingue deux types de protéines membranaires selon leur emplacement et insertion dans la membrane. i/ Les protéines intégrées ou intrinsèques qui sont des protéines qui traversent la membrane plasmique d'un côté à l'autre. Elles présentent généralement deux régions hydrophiles situées en dehors de la membrane plasmique est une région hydrophobe qui sert à maintenir la protéine dans la double couche par des interactions hydrophobes voire même covalente. ii/ les protéines périphériques ou extrinsèques sont situées soit du côté cytoplasmique soit du côté externe. Elles ne sont pas intimement liées aux lipides et peuvent êtres détachées de la double couche lipidique par des faibles forces : solution saline, modification du pH. Rôles : Tandis que la structure fondamentale des membranes biologiques est déterminée par la double couche lipidique, ses fonctions dépendent en grande partie des protéines. Les protéines membranaires peuvent avoir plusieurs fonctions : enzymes (ATPase, phosphatase alcaline), transporteurs, récepteurs (hormone, médiateur chimique, neurotransmetteur) antigènes, canal ionique, protéines contractiles de type actine myosine. Le rapport protéine/lipide au niveau de la membrane plasmique varie selon la cellule et l’organite. La membrane des mitochondries contient beaucoup de protéines car elles sont nécessaires à l’activité de transport et métabolisme à l’intérieur des mitochondries (voir Tableau ci dessous)



Rapport Protéine/lipide Membrane de la gaine de Schwann



0.23



Membrane des mitochondries



3.2



Membrane plasmique des eucaryotes



1



Les glucides Toutes les cellules eucaryotes possèdent des glucides de la face externe de la membrane plasmique (2-10% du poids sec de la membrane). Configuration : Ces glucides se présentent comme des chaînes polysaccharidiques situées du côté externe de la membrane et sont liées d’une manière covalente soit aux protéines (Glycoprotéines) soit aux lipides (glycolipides). Les termes enveloppe cellulaire ou glycocalyx sont parfois employés pour designer la zone périphérique de la membrane cellulaire riche en glucides. Rôles : Les glucides membranaires peuvent avoir plusieurs rôles dans le fonctionnement de la cellule animale. Elles Assurent la cohésion des cellules adjacentes. Elles assurent aussi la reconnaissance des cellules entres elles (spécificité antigénique). Elles interviennent aussi dans les phénomènes de pénétrabilité (pinocytose et phagocytose)



Architecture membranaire La double couche lipidique est la base des membranes biologiques dont laquelle les protéines sont généralement encastrées (modèle de Danielli & Davson, 1935). Cette membrane est caractérisée par i/ Sa fluidité c.a.d que les molécules se déplacent dans une même couche (structure non rigide, modèle de Singer & Nicholson, 1972) et 2/ par son asymétrie c.a.d que la composition de la couche interne est différente de la couche externe (Fig.2.3.).



DÉFINITION DE LA PERMÉABILITÉ La perméabilité est la propriété que possède la surface cellulaire d'absorber directement des substances du milieu extracellulaire et d'y éliminer d'autres substances. Elle peut prendre deux formes (Fig.2.4.).



1. La perméabilité passive ou diffusion. Elle dépend uniquement des lois physico-chimiques et ne nécessitent pas l'intervention active de la cellule. On distingue deux types : 1/ La diffusion simple et 2/ La diffusion facilitée 2. La perméabilité active ou transport actif. Celui-ci implique la participation de la cellule par un apport d’énergie métabolique. Ce mécanisme permet le transport contre le gradient de concentration.



LA PERMÉABILITÉ PASSIVE Diffusion simple Définition C’est le processus par lequel une substance passe d'un compartiment à un autre au travers d'une membrane sous la seule action des forces thermodynamiques. Le flux à travers la membrane est proportionnel au gradient électrochimique (=potentiel électrochimique). Le gradient électrochimique C'est la résultante des forces ou gradients qui déterminent le flux d'une substance donnée à travers la membrane. Plusieurs gradients ou forces peuvent y contribuer. Les principaux sont : Le gradient de concentration : il est connu que le flux net d'une substance se fait du compartiment de forte concentration vers le compartiment de faible concentration. La loi de Fick permet de calculer le flux Loi de Fick :d(C1-C2)/dt =- K'(C1-C2) ; Avec K'=K S/E Ce qui veut dire, en d'autres termes, que la variation de la différence de concentration par unité de temps est proportionnelle au gradient de concentration Le gradient électrique : lorsqu'une molécule est chargée et s'il existe une différence de potentiel entre deux compartiments séparés par une membrane (comme c'est le cas pour toutes cellules animales), le rapport des concentrations à l’état d’équilibre (flux net=0) est donné par la loi de Nernst C1/C2=exponentiel -Z(E1-E2)F/RT Z= La charge de l'ion ; T=Température absolue (273+°C) ; F= le Faraday (96520 Coulombs); E1-E2= Potentiel électrique (mV)



Conclusion : la conjugaison de ces forces rend délicat le calcul théorique du flux à travers la membrane. Généralement à l’équilibre, les concentrations de la substance dans les deux compartiments ne sont pas égales Facteurs de la diffusion simple L’épaisseur : presque constante pour toutes les cellules La surface : certaines cellules spécialisées dans les échanges (cellule intestinale et rénale) présentent des caractères morphologiques (microvillosités, invaginations) pour augmenter leur surface d’échange Le poids moléculaire : La membrane plasmique est pratiquement imperméable aux substances dont le poids moléculaire est supérieur à 1000. L’ionisation : la double couche lipidique de la membrane plasmique est extrêmement imperméable aux molécules chargées (caractère hydrophile) La liposolubilité : C’est le facteur le plus déterminant, voir l’expérience d'Overton



1902 A discuter : L’aspirine est un médicament anti-inflammatoire utilisé pour soulager les maux de têtes. Son effet est généralement rapide (20-30 min.). Le principe actif de l’aspirine est un acide faible appelé l’acide acétyle salicylique. A votre avis, une fois avalé et arrivé au niveau de l’estomac, cet acide va se trouver sous forme ionisée (R-COO-) ou non ionisée (R-COOH)? Quelle est la conséquence sur son absorption par la muqueuse gastrique ?.



Diffusion facilitée Définition Elle concerne la perméabilité de diverses molécules polaires (oses, ions, acides aminés) qui passent à travers la membrane plasmique sous l'effet du gradient électrochimique. Ces substances sont prises en charge par des protéines porteuses (=Transporteurs) qui les délivrent à l’intérieur de la cellule. Il s'agit d'un mécanisme saturable car faisant intervenir des protéines porteuses (Fig.2.5). Type de protéines porteuses Elles peuvent être distinguées selon deux critères bien distincts. i/ selon le nombre et le sens des molécules transportées. Dans ce cas on distingue les uniports, les symports et les antiports (Fig 2.6) ii/ Selon le mode de



fonctionnement : Dans ce cas on distingue deux types majeurs de fonctionnement : fonctionnement par bascule de la protéine ou selon le modèle Pong-Ping (Fig.2.7.).



Transport par canaux protéiques à ouverture contrôlée Ils existent des canaux protéiques qui normalement sont fermés. Ils ne s'ouvrent que de manière provisoire dans des conditions particulières. En s'ouvrant, ils laissent passer un ion ou un groupe d'ions particuliers (spécificité). On en distingue deux types : i/ Canaux réglés par le ligand (Fig. 2.8) et ii/ Canaux réglés par la tension (Fig.2.9).



L'osmose L'osmose concerne le passage de l'eau (solvant) à travers une membrane semi-perméable pour équilibrer les concentrations de part et d'autres de la membrane. Notion de pression osmotique (Expérience du tube en U) A noter que la pression osmotique est déterminée par le nombre de particules dissoutes par unité de volume et non par la masse des particules. Un atome de Na (poids moléculaire 23) engendrera la même pression osmotique qu'une protéine de poids moléculaire de 30000.



A discuter : Le paragraphe ci-dessus a été tiré d'un article publié dans la revue American Journal of Physiology 268: page R1087- R1100 par B. SCHMITNIELSEN. « Pour tous les tissus vivants, l'eau doit passer à travers les membranes biologiques (par Osmose ou autres). Jusqu'au 1936, on croyait que l'eau passe à travers la membrane cellulaire par simple diffusion comme le font les petites molécules. Par la suite on croyait que les pores servant de passage d'eau ne sont que les espaces intercellulaires. La nature des canaux à eau a été progressivement élucidée. Récemment (1991-1993) ils ont été bien décrits, et les protéines constituant quelques canaux à eau ont été identifiés ainsi que les gènes codant pour ces protéines. Par exemple au niveau des cellules rénales les canaux à eau ont été identifiés et appelés aquaporines. Jusqu'aujourd'hui deux types d'aquaporines ont été identifiées (type 1 et type 2). Les molécules d'eau passent à travers ses aquaporines une après l'autre (en faisant la queue) »



Après lecture de ce paragraphe essayer de répondre aux questions suivantes : L'eau est-elle une molécule hydrophile ou hydrophobe? Quelles conséquences aura ceci pour le passage de l'eau à travers la membrane cellulaire ?. Représentez à l'aide d'un schéma comment les molécules d'eau passent à travers la membrane de la cellule rénale.



La filtration La filtration est le processus par lequel des substances dissoutes ou un solvant passent d’un compartiment à un autre sous l’effet d’une différence de pression hydrostatique. La filtration joue un rôle essentiel dans la filtration glomérulaire (voir cours de physiologie rénale) et dans le transport des fluides à l’extérieur du compartiment sanguin. Dans les deux cas l’origine de la pression hydrostatique de filtration est due en grande partie à la pression hydrostatique artérielle.



TRANSPORT ACTIF La pompe Na-K Mise en évidence Pour toutes les cellules animales, la composition du milieu extracellulaire est différente de celle du milieu intracellulaire et particulièrement pour les ions sodium (Na+) et potassium (K+). Cette différence de répartition des ions est une des conditions de la vie cellulaire et joue un rôle dans l’excitabilité des cellules nerveuses et musculaires (Tableau 2.1.) Vu cette observation, on a essayé d’émettre des hypothèses qui expliqueraient par quel mécanisme la cellule animale réussit-elle à garder une différence de composition ionique entre le milieu extracellulaire et intracellulaire. La première de ces hypothèses était de dire que la membrane est imperméable au Na+. Cette hypothèse a été écartée car l’entrée du sodium à l’intérieur du cytoplasme a été démontrée par l'utilisation d'ions radioactifs. La deuxième hypothèse a été de dire que c’est la polarisation transmembranaire (-90mV) qui expliquerait la différence de concentration intra et extracellulaire des ions sodium et potassium. Malheureusement cette hypothèse a été rejetée car elle peut expliquer le passage intracellulaire des cations (K+) par contre elle n'explique pas le non-passage du



Na+. Aussi, il est impératif de conclure et d’admettre l’existence d’un mécanisme responsable du maintien d'une faible concentration en Na+ à l’intérieur et forte concentration du Na+ à l’extérieur.



Tableau 2.1. Concentrations en sodium et potassium au niveau du liquide intra et extracellulaire des cellules animales (cas des hématies). Hématies



Plasma



Concentration en sodium (mmol/l)



12



145



Concentration en potassium (mmol/l)



140



5



Mise en évidence d'un transport actif Action de la température : le stockage du sang pendant 20 à 25 jours à 2.5 °C. Le potassium des hématies peut s’équilibrer avec le plasma. Si on réchauffe à 37 °C le potassium rentre en partie Action des inhibiteurs du métabolisme : voir l’expérience de Keynes et Hodgkin (1955) en utilisant l'axone de la seiche et en appliquant les inhibiteurs du métabolisme énergétique (le HCN et 2,4 dinitrophénol). Conclusion: Il existe donc une relation directe entre le métabolisme et la sortie du Na+. Ce mécanisme est appelé pompe Na-K. L’énergie est libérée lors de la transformation de l'ATP en ADP. Couplage sodium Potassium Même protocole expérimental avec l'axone de la seiche et utilisant une eau sans K Effet de l’ouabaïne L’ouabaïne est un alcaloïde qui possède les propriétés suivantes : i/ L'ouabaïne inhibe la pompe Na-K mais uniquement lorsqu'elle est appliquée à l’extérieur de la cellule. ii/ L’ouabaïne entre en compétition avec le K. iii/ L'ouabaïne inhibe une enzyme connue pour dégrader l'ATP (ATPase Na-K dépendente). Mécanisme de fonctionnement Chez les eucaryotes l'enzyme (ATPase Na-K dépendante) est donc la protéine du transport. Elle a été mise en évidence en 1957 par le médecin et biophysicien danois Jens Christian Skou. Il s'agit d'une protéine intégrée, formée de deux unités (Fig.2.10) : i/ Une unité catalytique=unité alpha, non glycolsylé, pm=110000, possédant 8 hélices alpha transmembranaires, capable de dégrader l'ATP et possédant des sites de fixation pour le Na+ et des sites de fixation pour le



potassium. Cette unité fait sortir 3 molécules de Na+ et fait entrer dans la cellule 2 molécules de K+ en dégradant une molécule d’ATP. ii/ Une unité Bêta, possédant une grande partie extramembranaire, pm=55 000, glycoprotéine dont la fonction est peut être la régulation de l’activité de l’unité alpha. A niveau cellulaire l’ATPase Na-K dépendante fonctionne en tant que tétramère (2 alpha et 2 bêta).



Transport du glucose Ce type de transport intéresse les oses et les acides aminés. On prendra comme exemple l’absorption du glucose par la muqueuse intestinale. Caractéristiques du transport. Saturation : Lorsqu’on étudie l’influence de la concentration en glucose sur sa vitesse d'absorption. On remarque que la vitesse d’absorption atteint un plateau. Il s'agit donc d'un mécanisme saturable et par conséquent il y a forcément intervention d'une protéine porteuse Spécificité : Les pentoses (ose à 5 atomes de carbones) ne traversent pas l’épithélium intestinal contre un gradient de concentration. De même le fructose (ose à 6 atomes de carbone). En revanche le galactose et le glucose (ose à 6 atomes de carbones) sont transportés contre un gradient de concentration avec des vitesses comparables. Ils sont reconnus d’une façon spécifique par le système de transport. De ce fait, une structure pyranose comportant un carbone en positon 5 est indispensable. Inhibition : La phloridzine inhibe le transport du glucose et du galactose. cette inhibition est de type compétitive Absorption contre un gradient de concentration : les solutions hypotoniques du glucose sont aussi rapidement absorbés que des solutions hypertoniques Influence du métabolisme : En étudiant la vitesse d’absorption du glucose par la cellule intestinale dans les conditions In vitro, on observe qu’elle dépend de la température du milieu ambiant (Q10=3) . De même, l’addition des inhibiteurs du métabolisme (Action du 2.4 DNP et HCN) inhibent le transport du glucose Effet du Na : Le transport du glucose exige la présence du Na dans le milieu extracellulaire. Si on remplace le Na par le lithium (Li+), le transport est inhibé. De même, toute inhibition du gradient transmembranaire du Na+(par inhibition de la pompe Na-K ou autre) inhibe l'absorption du glucose. Mécanisme de transport le transport du glucose se fait en 2 étapes (Fig. 2.11) :



Pénétration du glucose avec le Na+ en utilisant une même protéine porteuse : Symport. Ce symport contient deux sites : 1/ Un site pour le glucose et 2/ Un site pour le Na. L’énergie nécessaire à cette étape provient du gradient de concentration du Na+. Sortie du Na+ grâce à la pompe Na-K Remarque : pour les acides aminés, il existe 5 protéines de transport spécifiques pour des groupes d’acides aminés homogènes. Tous ces systèmes nécessitent du Na dans le milieu extracellulaire, c-a-d qu’ils font intervenir des symports comme le glucose. A discuter : Le Biosel (N.D.) est le nom d’un produit vendu en pharmacie contenant des sels de réhydratation orale pour le traitement d’états de déshydratation lors des diarrhées chez l’enfant. Dans la notice d’utilisation, il est indiqué qu’il faut dissoudre le contenu d’un sachet dans un litre d’eau potable. Le contenu du sachet correspond à la formule suivante qui est recommandée par l’Organisation mondiale de la santé : Chlorure de sodium :3,5g ; Citrate trisodique dihydraté :2,9g ; Chlorure de potassium :.1,5g ; Glucose : 20 g. Essayer de calculer les concentrations (mmol/l) du Na, K, Cl et le glucose de la solution de réhydratation. Pourquoi à votre avis la solution de réhydratation contient ces substances et avec des concentrations précises ?
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SYNAPTIQUE PLAN DU CHAPITRE Introduction I. Influx nerveux 1. Etude descriptive 2. Mécanismes ioniques de potentiel d'action II. Transmission synaptique 1. Structure d'une synapse 2. Mécanisme de libération du neurotransmetteur. 3. Les neurotransmetteurs 4. Conversion du signal chimique en signal électrique.



OBJECTIFS DU CHAPITRE      



Classer les organes du système nerveux en central et périphérique Expliquer les manifestations électriques de base de la cellule nerveuse Discuter en détail les processus ioniques qui se produisent lors d’un potentiel d’action Décrire comment l’influx nerveux se transmet d’une cellule à une autre Connaître la nature chimique des principaux neurotransmetteurs. Comparer le fonctionnement d’une synapse excitatrice et d’une synapse inhibitrice



INTRODUCTION Le neurone est une cellule hautement spécialisée pour a/ Recevoir b/ Propager c/Transmettre des signaux électriques = influx nerveux (Fig.3.1.). Ces signaux neuronaux sont transmis d'une cellule à une autre au niveau des sites de contact spécialisés = les synapses. La fonction de la cellule nerveuse détermine sa forme. Comme la fonction essentielle des neurones est de recevoir et transmettre l'information (influx nerveux), ils possèdent deux types de prolongements bien particuliers qui les distinguent des autres cellules : - Les dendrites, qui se divisent comme les branches d'un arbre, recueillent l'information et l'acheminent vers le corps de la cellule. - L’axone, généralement long, unique et peut être myélinisé. Cet axone conduit l'information du corps cellulaire vers d'autres neurones avec qui il fait des connexions appelées synapses. Les axones peuvent aussi stimuler directement d'autres types de cellules, comme des muscles (muscle strié, muscle lisse ou muscle cardiaque) ou des glandes (endocrine ou exocrine).



On peut classer les neurones en plusieurs catégories. D'un point de vue fonctionnel, on distingue : - Des neurones sensitifs : ils captent les messages des récepteurs sensoriels et les communiquent au système nerveux central. - Des neurones moteurs : ils conduisent la commande motrice (influx nerveux moteur) du cortex à la moelle épinière ou de la moelle aux muscles - Des neurones d’association (ou interneurones) : ils connectent entre eux différents neurones à l'intérieur du système nerveux central (encéphale ou moelle épinière). D'un point de vue morphologique (basée sur le nombre de prolongements qui partent du corps cellulaire), on peut aussi parler : - Des neurones pseudo-unipolaires : ils ont un court prolongement qui se subdivise rapidement en deux, l'un faisant office de dendrite, l'autre d'axone. - Des neurones multipolaires : il ont des courts dendrites et un long axone - Des neurones bipolaires : ils ont une dendrite et un axone de longueur similaire et partent directement du corps cellulaire. Question : est ce que le système nerveux est formé uniquement des neurones ?



INFLUX NERVEUX Etude descriptive Potentiel de repos Lorsque le neurone est au repos, il existe une différence de potentiel électrique (d.d.p.) entre le compartiment intra et extracellulaire. Ceci a été montré pour la première fois par Ling & Gérard en 1932 sur la fibre nerveuse géante du calmar (1mm de diamètre). La d.d.p. au repos varie selon le type de cellule mais l’intérieur de la cellule est toujours chargé négativement. Quelques exemples :   



Fibre géante de Calmar= -77 mV Fibre nerveuse de grenouille= -56 mV Fibre musculaire de grenouille= -92 mV



L'origine du potentiel de repos est due à la différence de concentration ionique (Na, K, Cl) entre le milieu extra et intracellulaire. Potentiel d'action C’est la variation du potentiel de la membrane plasmique observée lors de la conduction de l'influx nerveux. La forme du potentiel d'action varie selon qu'on considère 1/ deux électrodes externes 2/ une interne et une externe 3/ un nerf entier ou une fibre isolée. Exemple potentiel d'action d'une fibre isolée. Conduction de l'influx nerveux Sens de la conduction : au niveau d'une fibre unique, l’influx nerveux se propage dans les deux sens opposés du point de stimulation. Au niveau de l'organisme, la conduction ne se fait que dans un seul sens car les synapses ne peuvent transmettre l’influx nerveux que dans un seul sens. Type de conduction : Pour la fibre non myélinisée, l’influx nerveux se déplace de proche en proche : conduction continue. Pour la fibre avec myéline, l'influx nerveux se déplace d'un étranglement de Ranvier à un autre : conduction saltatoire Vitesse de conduction : Selon le diamètre de la fibre, la présence ou non de myéline, on distingue 3 types de fibres nerveuses : type A, type B, type C



Mécanismes ioniques de potentiel d'action Le siège du potentiel d'action



La membrane plasmique est le siège du potentiel d’action. En effet, si on prend un axone géant de calmar et on le vide de son cytoplasme tout en le remplaçant par du sérum physiologique, on peut observer la manifestions de quelques influx nerveux tant que la membrane plasmique reste intacte. Modification de la perméabilité aux ions Na et K. Perméabilité au Na : Au niveau de la membrane plasmique du neurone, ils existent des canaux Na dont l'ouverture est réglée par la tension. La stimulation provoque une petite dépolarisation locale, ceci provoque l'ouverture des canaux Na conduisant à une entrée massive du Na et par conséquent une dépolarisation avec inversion de la polarité membranaire (Fig.3.2. ; Fig.3.3.). Ce sont les neurophysiologistes Hodgkin et Huxley qui ont supposé l'existence de canaux spécifiques qui s'ouvriraient brièvement lors d'une stimulation. Conjointement avec Eccles, un neurophysiologiste australien, ils reçurent tous trois le prix Nobel de médecine en 1963. Il est possible d'isoler un seul canal et d'enregistrer les courants le traversant dans différentes conditions. Cette technique, dite du "patch-clamp" a valu le prix Nobel de médecine en 1991 à ses inventeurs, les Allemands Erwin Neher et Bert Sakmann.



Perméabilité au K : Au niveau de la membrane plasmique du neurone, ils existent des canaux K dont l'ouverture est réglée par la tension. La stimulation provoque une petite dépolarisation locale, ceci provoque l'ouverture des canaux K, sortie massive du K. Ceci ramène la fibre à son potentiel de repos (Fig.4.2). En 2003, le prix Nobel de chimie a été décerné à Roderick MacKinnon pour ces contributions à la connaissance de la structure et du mode de fonctionnement des canaux potassium chez différents modèles animaux.



TRANSMISSION SYNAPTIQUE La transmission synaptique consiste en la transformation d’un signal électrique (influx nerveux) en un signal chimique et vice versa au niveau d’un point de contact bien délimité appelé synapse. L’arrivée du potentiel d’action dans la terminaison axonale provoque la libération d’un neurotransmetteur. Celui-ci se fixe à des récepteurs de la surface cellulaire postsynaptique pour provoquer une variation de tension membranaire. La synapse représente le point de contact. Selon le type des cellules qui sont en contact, on distingue plusieurs types synapses : 



Synapse neuro-neuronique : elle met en contact deux neurones. Elle peut être centrale ou périphérique (ganglionnaire).







Synapse neurone-élement non nerveux : Elle met en contact un neurone avec une cellule non nerveuse. Elle peut être une synapse neuroréceptrice ou une synapse neuro-effectrice.



Structure d'une synapse La synapse est formée de 3 éléments :1/ Le bouton terminal, 2/ L’espace synaptique = fente synaptique, 3/ l’élément post- synaptique (Fig.3.4.)



Mécanisme de libération du neurotransmetteur Le potentiel d'action se propage le long de l'axone par l'ouverture et la fermeture des canaux Na et K. Une fois arrivé au niveau du bouton terminal, le potentiel d'action fait ouvrir les canaux Calcium réglés par la tension. Vu la différence de concentration entre le milieu intracellulaire et extracellulaire (respectivement 10-6 et 10-3 M/l), le calcium entre alors dans le cytoplasme du bouton terminal sous l’effet du gradient de concentration. L'augmentation de la concentration en calcium intracellulaire entraîne la fusion des vésicules synaptiques et la libération du neurotransmetteur par exocytose. Deux observations permettent de corroborer ce mécanisme. Primo, il n’y a pas de libération de neurotransmetteur si le milieu extérieur ne contient pas de calcium. Secundo, le neurotransmetteur est libéré si on injecte artificiellement (micro injection) du calcium dans le cytoplasme de la terminaison axonale et ceci en l’absence d’un influx nerveux.



Les neurotransmetteurs Mise en évidence Expérience de Loewi, 1921. Critères d'identification d'un neurotransmetteur Pour qu'une substance soit considérée comme neurotransmetteur, elle doit vérifier plusieurs conditions : 1/ Etre décelée dans le liquide synaptique au moment de la transmission synaptique, 2/ Produire à faibles doses les mêmes effets stimulateurs ou inhibiteurs que la stimulation de fibres présynaptiques, 3/ Etre synthétisée dans les fibres présynaptiques, 4/ Disparaître rapidement après son action de la fente synaptique. On distingue selon la nature biochimique 3 groupes de neurotransmetteurs :1/ Les monoamines (Fig.3.5.), 2/ Les acides aminés et dérivés (le GABA=Gamma AminoButyric Acid, la glycine), 3/ Les neuropeptides (enképhalines=5 AA, angiotensine II=8 AA, substance P=11AA).



Exemples L'acétylcholine : C'est le neurotransmetteur de la jonction neuromusculaire et le système parasympathique. L’acétylcholine est synthétisée au niveau du bouton axonale à partir de la choline et de l’acétyl coenzyme A. Une fois synthétisée, elle est stockée dans des vésicules synaptiques. Une vésicule synaptique d’acétylcholine type mesure 40 nm de diamètre et contient 10 000 molécules environ. Après son action sur l’élément postsynaptique, l’acétylcholine est éliminée rapidement de la fente synaptique. Cette élimination se fait par deux mécanismes. Soit elle hydrolysée sur place en acétate et choline à l’aide d’une enzyme l’acétylcholinesterase (ACE). Soit, elle est réabsorbée par le bouton terminal. La noradrénaline : C’est le neurotransmetteur du système orthosympathique.



Conversion du signal chimique en signal électrique Mécanisme général Celui ci est valable pour la majorité des neurotransmetteurs. Cette conversion est réalisée grâce à l’existence au niveau de la membrane postsynaptique de récepteurs spécifiques aux neurotransmetteurs. Ces récepteurs sont des canaux ioniques réglés par un ligand (Fig.3.7.)



Element post-synaptique Canaux réglés par un ligand 1. Fixation du ligand 2. Ouverture du canal



Canaux réglés par la tension 4. Ouverture du canal 5. Flux ionique



4. Variation de la tension 3. Flux ionique



6. Variation de la tension



Fig. 3.7. Schéma résumant la séquence d’événements se produisant au niveau d’un élément post-synaptique. Les canaux réglés par un ligand produisent une petite variation du potentiel qui est propagée et amplifiée par les canaux réglés par la tension



Cas de l'acétylcholine : le récepteur de l’acétylcholine au niveau de la synapse neuro-musculaire (= plaque motrice) est un canal ionique réglé par un ligand, spécifique aux ions Na. C’est le canal ionique le mieux connu et le plus étudié. Il s'agit d'une glycoprotéine pentamérique (formée de 5 unités), ayant un poids moléculaire de 250 KD. Dans le pentamère, deux des cinq polypeptides sont identiques et contiennent les sites de fixation de l’acétylcholine. Ainsi, deux molécules d’acétylcholine se fixent sur le canal et provoquent son ouverture, et par conséquent, l’entrée massive des ions sodium (Fig.3.8). Cas du GABA (Gamma aminobutyric acid) : Le GABA est un neurotransmetteur qui a toujours un effet inhibiteur sur l’élément post synaptique. Le récepteur du GABA est un canal ionique réglé par le ligand et spécifique des ions Chlore. L'ouverture de ces canaux provoque une hyperpolarisation ce qui rend difficile la dépolarisation de l’élément postsynaptique. D'où l'effet inhibiteur (Fig.3.9). Autre mode de conversion : ce mode est valable pour la noradrénaline, l’adrénaline, la dopamine. Ces neurotransmetteurs agissent par l'activation d'un second messager intracellulaire=AMPc. L'augmentation de la concentration cellulaire en AMPc active des protéines kinases qui vont phosphoryler des canaux ioniques spécifiques. Conclusion : L’effet global d'un neurotransmetteur résulte de l'interaction entre le neurotransmetteur et un récepteur spécifique donné.



Chapitre 4 LA CONTRACTION MUSCULAIRE PLAN DU CHAPITRE



Introduction I. Le muscle Squelettique = strié 1. Structure 2. Réponse musculaire à une excitation. 3. Mécanisme de la contraction musculaire. II. Le muscle lisse 1. Structure 2. Innervation 3. Réponse à une excitation 4. Les stimulants



OBJECTIFS DU CHAPITRE



   



Comparer la localisation, l’aspect microscopique, le contrôle nerveux et la fonction du muscle lisse et le muscle strié. Identifier les caractéristiques histologiques de la cellule musculaire striée et lisse Décrire les événements moléculaires se produisant lors de la contraction musculaire Décrire le mécanisme de la contraction basé sur la théorie du glissement des filaments



INTRODUCTION La fibre musculaire est une cellule spécialisée pour engendrer un mouvement au moyen de la contraction active. Cette contraction se fait grâce à un mécanisme protéique intracellulaire. Le plus efficace des muscles est le muscle squelettique car son mécanisme de contraction est très organisé. A côté du muscle squelettique, ils existent des muscles qui sont spécialisés dans les mouvements involontaires : le muscle cardiaque et le muscle lisse.



LE MUSCLE SQUELETTIQUE = STRIÉ Structure Le muscle strié est constitué de faisceaux de cellules géantes allongées et disposées parallèlement = fibre musculaire. Au microscope photonique Longueur : plusieurs centimètres ; diamètre = 40 à 150µ. A l‘intérieur de cytoplasme de la fibre musculaire striée on trouve : 1/ Une centaine de noyaux disposés à la périphérie du cytoplasme = sarcoplasme , 2/ Myofibrilles de 1-2µ de diamètre s’étendant sur toute la longueur de la fibre. Ces myofibrilles montrent qu’elles sont formées par une succession de bandes claires et de bandes sombres. D'où l’aspect strié, 3/ Mitochondries, grain de glycogène, myoglobine (Fig.4.1 ; 4.2 ; 4.3).



Au microscope électronique On constate que les myofibrilles sont formées de deux types de filaments : Filaments minces : sont composés essentiellement des monomères d’une protéine= l’actine. Ces monomères sont disposés en une double chaîne en hélice (comme l’ADN). En plus des monomères d’actine, les filaments minces contiennent deux autres protéines : 1/ La tropomyosine : protéine allongée située dans les deux sillons de la double hélice et 2/ La troponine : protéine globulaire située après chaques 7 monomères d’actine (Fig 4.4.).



Filament épais : Sont composés essentiellement de la protéine de myosine cette protéine contient deux parties : 1/ Une tête globulaire. Celle-ci possède 2 sites. Un site de combinaison avec l’actine et un site enzymatique possédant une activité atpasique. En présence d’actine, l’activité atpasique de la myosine est multipliée par 20 et 2/ Une queue allongée (Fig 4.5.).



Réponse musculaire à une excitation Manifestation électrique Au repos la fibre musculaire présente une d.d.p. de repos de -90 mV. La décharge de l’acétylcholine au niveau de la plaque motrice détermine un potentiel d’action de plus de+20 mV. Modification mécanique La conséquence d’un potentiel d’action isolé est une secousse musculaire qui peut être subdivisé en trois phases 1/ Phase de latence : 2-10 ms, 2/ Phase de contraction : 25-120 ms et 3/ Phase de relâchement : 3-5 fois la phase de contraction.



Mécanisme de la contraction musculaire Propagation de l’excitation en profondeur Le potentiel d’action va se propager le long de la membrane plasmique de la fibre musculaire. Cette membrane a la particularité de présenter des invaginations transversales et des tubules transversaux = système T. Ce système permet de transmettre la dépolarisation d’une façon rapide à l’intérieur de la fibre musculaire. Le couplage électro-calcique Le calcium joue un rôle clé dans la contraction musculaire. Le calcium est indispensable dans le milieu extracellulaire. Lors de la contraction musculaire, il y a une augmentation de la concentration de calcium intracellulaire. Cette augmentation survient après le potentiel électrique et précède la réponse mécanique. Le couplage calcium-contraction Il existe une différence entre l’activité atpasique de la myosine entre les conditions expérimentales in vitro et in vivo. Cette différence est due à l’existence



au niveau des filaments minces, en plus de l’actine, de deux protéines de régulation qui sont calcium dépendantes : 1/ La tropomyosine et 2/ La troponine Disparition du calcium et retour au repos : le calcium est pris en charge par des protéines porteuses de la membrane du réticulum endoplasmique (RE) ayant une grande affinité pour le calcium. Puis il y a transport actif à l’intérieur du RE (2 molécules de calcium sont transportées pour une molécule d’ATP consommée). Le calcium s’accumule au niveau des réservoirs du RE en se fixant à une protéine spécifique la calséquestrine.



LE MUSCLE LISSE Structure Le muscle lisse ne forme pas d’organes bien individualisés comme le muscle strié mais il forme plutôt un tissu qui est noyé dans la paroi des organes = la musculeuse. On le trouve dans : 1/ La paroi des artères et des veines, 2/ La paroi du tube digestif (couche longitudinale, couche circulaire), 3/ La paroi de l’utérus, de la vésicule biliaire etc. La fibre musculaire lisse est une cellule allongée en fuseau et ne possède pas de stries



Innervation Le muscle lisse est innervé par le système ortho et parasympathique. Il n’existe pas de jonction neuromusculaire bien individualisée. Le neurotransmetteur est libéré à partir des renflements le long de l’axone qui contiennent des vésicules synaptiques. L’énervation (le fait de couper le nerf) du muscle lisse ne le paralyse pas. Il conserve un état de contraction spontanée = automatisme. L’innervation sert donc seulement au contrôle et à la régulation de cet automatisme.



Réponse à une excitation Réponse électrique Réponse mécanique Le développement de la contraction est un mécanisme très long.



Les stimulants La cellule musculaire lisse peut répondre à plusieurs types de stimulants à savoir : 1/ Electrique, 2/ Neurotransmetteur: Adrénaline, noradrénaline, acétylcholine, 3/ Hormone: ocytocine, vasopressine, œstrogènes, progestérone



Chapitre 5 LE SYSTÈME NERVEUX VÉGÉTATIF PLAN DU CHAPITRE Introduction I. Organisation générale 1. Schéma général 2. Récepteur 3. Voie afférente 4. Les centres 5. Le contrôle volontaire du système nerveux végétatif II. Effets du système Ortho et Parasympathique 1. Les effets du système parasympathique 2. Les effets du système orthosympathique = sympathique III. Pharmacologie du système neveux végétatif 1. Substances mimétiques 2. Substances lytiques



OBJECTIFS DU CHAPITRE     



Décrire le fonctionnement général du système nerveux végétatif Connaître les fonctions du système nerveux végétatif Distinguer entre le système nerveux parasympathique et orthosympathique Connaître les neurotransmetteurs du système nerveux végétatif Savoir comment on peut modifier l’activité du système nerveux végétatif



INTRODUCTION Le système nerveux végétatif représente la portion du système nerveux qui fonctionne d’une façon indépendante (autonome) de la conscience et la volonté. Ce système a pour principale fonction le contrôle de l’activité du muscle lisse, du muscle cardiaque et la plupart des glandes. Il intervient dans la régulation de l’activité cardiaque, respiratoire, la pression sanguine, la température du corps ainsi que l’activité des autres viscères (intestin, estomac, foie etc.). Synonyme : 1/ le système nerveux végétatif, 2/ le système nerveux autonome, 3/ le système nerveux involontaire



ORGANISATION GÉNÉRALE Schéma général Le SNV est organisé sur le schéma de l'arc réflexe. Des influx nerveux naissent au niveau des récepteurs. Ils sont ensuite acheminés par la voie nerveuse afférente vers les centres nerveux. L’information est analysée au niveau des centres où se forme une réponse adaptée (influx nerveux) qui est acheminée par voie nerveuse efférente à un effecteur.



Récepteur Cellule nerveuse sensible à un paramètre physique (barorécepteur, thermorécepteur, chémorécepteur, etc.)



ou



chimique



Voie afférente Les centres Médullaires : réflexe simple Bulbaires : réflexe plus complexe Hypothalamiques : constantes physico-chimiques



Voie efférente Contrairement aux fibres nerveuses motrice du système nerveux somatique, qui sont formées d’un seul neurone moteur, la voie afférente du système nerveux



végétatif est formée de deux neurones qui font synapse au niveau d'un ganglion. Le premier neurone est appelé préganglionnaire ou pré synaptique et le deuxième neurone post ganglionnaire ou post synaptique. Le premier neurone sécrète de l’acétylcholine alors que le deuxième peut sécréter soit de la noradrénaline (fibre adrénergique) soit de l’acétylcholine (fibre cholinergique) La différence entre ces deux neurotransmetteurs expliquent pourquoi les systèmes para et orthosympathique ont des actions différentes sur les organes et les viscères.



Le contrôle volontaire du système nerveux autonome Jusqu’à une date récente, il a été toujours accepté que les effets du système nerveux autonome sont indépendants de la volonté et la conscience. Cependant il a été démontré, chez l’homme du moins, que des individus peuvent apprendre à contrôler le fonctionnement de certains viscères et orienter leur fonctionnement dans un sens ou dans un autre. Ce type de bio-contrôle est appelé biofeedback ou rétro-action biologique.



EFFETS DU THIQUE



SYSTÈME



ORTHO



ET



PARASYMPA-



D’une façon générale chaque effecteur reçoit une innervation parasympathique et orthosympathique. Dans ce cas les effets des ces deux systèmes sont antagonistes. Cependant il existe plusieurs exceptions à cette règle générale. Par exemple le diamètre des vaisseaux sanguins (vasomotricité) est régulé principalement par une action sympathique. Le muscle lisse des vaisseaux sanguins sont continuellement sous l’effet d’une décharge adrénergique ce qui permet de maintenir un état de contraction partielle= le tonus. Le diamètre des vaisseaux sanguins peut augmenter (vasodilatation) en diminuant l’action sympathique et il peut diminuer (vasoconstriction) par augmentation de cette action.



Les effets du système parasympathique D’une façon générale, les effets du système parasympathique sont des effets qui vont favoriser l'activité anabolique de l’organisme. C’est pour cette raison que le système digestif reçoit une innervation parasympathique importante. Une décharge cholinergique provoquera une augmentation des sécrétions gastrointestinales ainsi qu’une augmentation des contractions involontaires du tube digestif=le péristaltisme



Les effets du système orthosympathique = sympathique



D’une façon générale les effets du système sympathique favorisent le catabolisme. Ce système intervient pour préparer l’individu à faire face à une situation de stress physiologique et d’urgence (peur, hémorragie, privation d’aliments). La décharge adrénergique augmente la pression cardiaque par vasoconstriction périphérique et par augmentation de la fréquence cardiaque. Les effets observés du système para et orthosympathique sur quelques organes sont résumés dans le tableau ci-dessous.



PHARMACOLOGIE TATIF



DU



SYSTÈME



NERVEUX



VÉGÉ-



Diverses substances pharmacologiques ou médicaments sont utilisés afin d’accentuer ou de diminuer les effets soit du système para ou orthosympathique. Le lieu d’action privilégié de ces substances est la synapse neuro-effectrice. 1. Substances mimétiques : ce sont des substances qui sont capables de mimer et de reproduire les effets d’un système. On les appelle des substances mimétiques. 2. Substances lytiques : ce sont des substances qui s’opposent à l’action d’un système ou qui en diminuent l’action. On les appelle des substances lytiques.



Tableau 6.1. Effets du système ortho ou parasympathique sur quelques fonctions et organes



La pupille Fréquence cardiaque Bronchioles Péristaltisme de l’intestin Glandes de l’intestin Artères coronaires Répartition du sanguin Le muscle strié Le tube digestif Glycémie Glandes salivaires Muscle lisse de la vésicule biliaire Muscle lisse de la vessie



Décharge



Décharge



Adrénergique



cholinergique



Dilatation Augmentation Dilatation Diminution Diminution Dilatation



Constriction Diminution Constriction Augmentation Augmentation Constriction



Augmentation Diminution Augmentation Diminution Relâchement



Diminution Augmentation Diminution Augmentation Contraction



Relâchement



Contraction



A discuter : Le paragraphe ci-dessous est tiré d’un article scientifique intitulé : mode d’action des médicaments et des drogues publié dans la revue Science et vie. Plusieurs médicaments et drogues produisent leur effet spécifique en interférant avec l’action normale des neurotransmetteurs. Le L.S.D. par exemple, agit apparemment, en s’opposant à l’action de la sérotonine. La cocaïne, augmente l’action de la noradrénaline en diminuant son inactivation normale. Quant aux amphétamines, elles augmentent la sécrétion de la dopamine. Ils existent aussi des médicaments dits anxiolytiques (contre l’anxiété et la dépression nerveuse). Le plus connu est le diazepam (Valium). Le diazepam produit son effet en augmentant la durée d’action du neurotransmetteur inhibiteur le GABA. Comment vous expliquez le fait que le GABA a toujours un effet inhibiteur sur l’élément post-synaptique ? A quelle(s) famille(s) biochimique(s) appartiennent les neurotransmetteurs cités dans l’article ? Connaissez-vous d’autres médicaments ou substances chimiques qui interfèrent avec le mode d’action normale des neurotransmetteurs. Décrire un exemple précis.



Chapitre 6 LES GLANDES ENDOCRINES ET HORMONES PLAN DU CHAPITRE Introduction I. Définition d'une hormone et contrôle de sa sécrétion 1. Définition 2. Contrôle de la sécrétion d'une hormone II. Les glandes endocrines III. Mode d'action des hormones 1. Récepteurs hormonaux 2. Transmission de l'information via les récepteurs



OBJECTIFS DU CHAPITRE        



Distinguer entre une hormone et autres molécules informatives Expliquer comment les hormones agissent sur des organes ou cellules cibles Discuter comment se fait la régulation de la sécrétion d’une hormone Savoir si la sécrétion hormonale peut être régulée par le système nerveux Nommer les principales glandes endocrines et leur produits de sécrétions Décrire les principaux effets de ces hormones



Décrire la nature chimique des hormones Expliquer le mode d’action des hormones en fonction de leur nature chimique



INTRODUCTION Le fonctionnement harmonieux d'un organisme pluricellulaire nécessite une coordination entre les différents tissus et organes. Cette coordination se fait principalement par deux voies complémentaires : 1/ Voie nerveuse assurée par le système nerveux végétatif et 2/ Voie hormonale assurée par les glandes endocrines et hormones



DÉFINITION ET CONTRÔLE DE LA SÉCRÉTION Définition L'hormone est une molécule informative extracellulaire qui 1/ est synthétisée par des parties bien limitées du corps=glandes endocrines, 2/ est transportée par le sang vers d'autres parties de ce même organisme, 3/ agit sur des organes ou tissus cibles en y provoquant des modifications fonctionnelles.



Contrôle de la sécrétion d'une hormone Le système de feed-back ou rétroaction Directe : dans ce cas l'effet contrôle la sécrétion Indirecte : Dans ce cas s'est un système endocrinien qui contrôle la sécrétion de l'hormone. Le système nerveux central L’hypothalamus est le principal régulateur du système endocrinien. Les cellules de l'hypothalamus sont des cellules nerveuses avec des propriétés sécrétoires. Elles sécrètent des releasing Hormones qui agissent sur l’hypophyse contrôlant ainsi la sécrétion de plusieurs hormones.



LES GLANDES ENDOCRINES L’hypophyse



La neurohypophyse ou hypophyse postérieure Elle secrète deux hormones de nature peptidique à savoir la vasopressine (9 acides aminés) et l'ocytocine. La vasopressine, appelée aussi hormone antidiurétique, a une double action. Elle entraîne une augmentation de la pression artérielle en provoquant une vasoconstriction périphérique par la contraction du muscle lisse des artérioles. La vasopressine agit aussi sur le tubule rénal en provoquant une augmentation de la réabsorption de l’eau et évitant ainsi une perte exagérée de l’eau corporelle à par la voie rénale. L’ocytocine agit sur les fibres musculaires lisses de l’utérus et les cellules myoépithéliales des acini mammaires et provoque leur contraction respectivement lors de la mis-bas et lors de l’éjection du lait (tétée, traite) L'adénophypophyse ou hypophyse antérieure C’est une petite usine à hormones. Elle en secrète plusieurs qui sont toutes de nature protéique et qui vont agir directement sur des tissus cibles ou sur d’autres glandes. Les principales hormones sécrétées par cette partie de l’hypophyse sont : La somatotrophine (hormone de croissance, GH) : il s’agit d’une protéine de 191 AA qui augmente la croissance des muscles striés et des os par l’intermédiaire des somatomédines libérées par le foie. L’hormone de croissance intervient aussi dans le métabolisme du tissu adipeux, la régulation de la glycémie et la sécrétion du lait chez les animaux domestiques de production. La prolactine La FSH (hormone folliculo-stimulante, follicle stimulating hormone) : c’est une glycoprotéine formée par deux chaînes polypeptidiques (chaîne alpha=92 AA ; chaîne bêta=118 AA). Elle intervient dans la stimulation de la croissance des follicules ovariens et de la sécrétion des oestrogènes. Chez le mâle, la FSH stimule la spermatogenèse au niveau des testicules. La LH (hormone lutéinisante, luteinizing hormone) : c’est aussi une glycoprotéine formée de deux chaînes polypeptidiques (chaîne alpha=92 AA, chaîne bêta=115 AA). La LH a pour action la stimulation de la maturation de l’ovocyte, de l’ovulation et de la sécrétion du de la progestérone au niveau de l’ovaire. Chez le mâle, la LH stimule la production de la testostérone au niveau des testicules. La TSH (hormone thyréostimulante, hromone thréotrope, thyroid stimulating hormone) : c’est une glycoprotéine formée de deux chaînes polypeptidiques comme la FSH et la LH (chaîne alpha=92 AA et chaîne bêta=112 AA). La TSH stimule la production de la thyroxine au niveau de la glande thyroïde. Elle provoque aussi la libération des acides gras à partir des triglycérides cellules adipeuses (action lipolytique).



L'ACTH (la corticotropine, hormone adrénocorticotrope, hromone corticotrope, adrenocorticotropic homone) : il s’agit d’un polypeptide de 39 AA. Elle stimule la production du cortisol au niveau de la glande corticosurrénale. L’ACTH provoque aussi la libération des acides gras au niveau des cellules adipeuses.



La thyroïde Elle secrète deux hormones la thyroxine ou T4 et La triiodothyronine ou T3. La première contient 4 atomes d’iode et la deuxième en contient 3. Ces deux hormones sont synthétisées à partir d’un acide aminé (la tyrosine) et provoquent d’une façon générale l’augmentation de l’activité métabolique de la plupart des cellules.



La Parathyroïde Elle secrète La PTH=hormone parathyroïdienne qui intervient dans le métabolisme du phosphore et du calcium



Le Pancréas endocrine Il secrète des hormones qui interviennent dans le métabolisme glucidique à savoir 1/ L'insuline et 2/ Le glucagon. L’insuline est sécrétée par les îlots Bêta de Langherans. Il s’agit d’une protéine à deux chaînes alpha et Bêta (21 et 30 acides aminés respectivement). L’insuline favorise l’absorption du glucose par les cellules et stimule aussi la synthèse des protéines et des lipides.



La Surrénale La corticosurrénale : elle secrète deux groupes d’hormones : 1/ les Glucocorticoïdes : (ex : le cortisol) qui interviennent dans le métabolisme du glucose (hormones hyperglycémiantes) mais aussi dans celui des protéines et des lipides. Les glucocorticoïdes ont aussi des propriétés anti-inflammatoires. 2/ les Minéralocorticoides: (ex : l’aldostérone). L’aldostérone est une hormone qui agit sur le rein (tube contourné distal) et augmente la réabsorption du sodium (hormone antinatriurétique) La médullosurrénale : L’adrénaline et la noradrénaline



Gonades



Ovaires. Il secrète les oestrogènes (ex : oestradiol) qui ont pour rôle le développement et le maintien des caractères sexuels femelles secondaires



Testicules. Ils secrètent la testostérone qui ont pour rôle le développement et le maintien des caractères sexuels mâles secondaires



Le placenta HCG= Hormone chorionique gonadotrope



Hormones gastro-intestinales Ce sont des glandes incluses dans la paroi de l’intestin (surtout l’épithélium) et secrète différentes hormones qui intervient dans la régulation de la fonction digestive. On citera 1/ la sécrétine, 2/ La pancréozymine, 3/ La cholésystokinine, etc.



MODE D'ACTION DES HORMONES Une fois qu'une hormone est découverte, un important champ de recherche s’ouvre pour connaître avec précision comment cette hormone agit sur la ou les cellules cibles et comment elle y provoque des modifications physiologiques. La connaissance du mécanisme d'action d'une hormone est extrêmement utile pour pouvoir traiter les maladies du système endocrinien, utiliser les hormones comme des médicaments ou comme moyens pour augmenter la productivité des animaux domestiques en médecine vétérinaire.



Récepteurs hormonaux Notion de récepteur Pour qu'une cellule puisse reconnaître et répondre à une hormonale, il faut qu'elle contienne des récepteurs spécifiques à ces hormones. Il s'agit de molécules protéiques. Localisation des récepteurs hormonaux La localisation du récepteur dépendra de la liposolubilité de l’hormone : Récepteurs de surface : ce sont des protéines localisées au niveau de la membrane plasmique de la cellule cible. Ce sont les récepteurs des hormones hydrophiles à savoir les glycoprotéines, les protéines et les peptides.



Les récepteurs de surface présentent sont des protéines intrinsèques de la membrane cellulaire. Elles présentent 3 domaines. Un domaine extracellulaire qui permet la liaison de l'hormone avec son récepteur spécifique. Un domaine transmembranaire hydrophobe qui permet de fixer le récepteur à la membrane plasmique et un domaine intracellulaire qui provoque une série d’événements biochimiques à l'intérieur de la cellule cible. La conformation des récepteurs de surface est variable.



Récepteurs intracellulaires : Se sont des récepteurs localisés au niveau du cytoplasme de la cellule cible. Il s'agit des récepteurs des hormones hydrophobes (liposolubles) qui ont la possibilité de traverser la barrière membranaire. Les hormones hydrophobes sont les hormones thyroïdiennes et les stéroïdes La structure de ces récepteurs est composée d'une chaîne polypeptidique qui possède 3 domaines distincts. i/ Le domaine amine terminal, variable selon les récepteurs, et qui a pour rôle d'activer la transcription de l'ADN. ii/ Le domaine de liaison avec l'ADN qui permet au récepteur de se lier avec une région bien spécifique de l'ADN. iii/ le domaine carboxyl terminal qui est la région de liaison du récepteur avec son hormone spécifique.



Transmission de l'information via les récepteurs Récepteur de surface dans ce cas le complexe hormone-recepteur provoque la libération d'un second messager intracellulaire=AMP cyclique qui amplifie le signal hormonal. Dans ce cas l'effet de l'hormone est rapide et bref : qlq secondes-1 heure. Récepteur intracellulaire dans ce cas le complexe hormone-recepteur intracellulaire migre vers le noyau cellulaire (ADN). Il induit des gènes spécifiques au niveau de l'ADN, formant ainsi la synthèse de l'ARN Messager. Celle-ci migre dans le cytoplasme (ribosomes) pour induire la synthèse de protéines spécifiques (substances de sécrétions, hormone, transporteur membranaire etc.). Dans ce cas l'effet hormonal est lent à apparaître mais il est plus prolongé (>1 heure).



Chapitre 7 LE MILIEU INTÉRIEUR PLAN DU CHAPITRE I. Compartiments liquidiens dans l'organisme 1. Répartition 2. Mesure des volumes liquidiens II. Constituants du sang 1. Plasma 2. Cellules sanguines III. Hémostase et mécanisme de la coagulation 1. Temps vasculaire 2. Temps plaquettaire 3. Temps plasmatique=la coagulation



OBJECTIFS DU CHAPITRE



      



Décrire les caractéristiques générales du sang et discuter ces principales fonctions. Distinguer entre les différents types de cellules sanguines et connaître leurs fonctions. Lister les composants majeurs du plasma ainsi que leurs fonctions. Définir l’homéostasie du milieu intérieur. Distinguer entre les différents compartiments liquidiens de l’organisme. Décrire les étapes de la coagulation du sang. Expliquer comment peut-on prévenir la coagulation du sang.



INTRODUCTION Les organismes unicellulaires vivent dans un milieu aqueux et accomplissent des échanges directs avec le milieu extérieur (milieu aquatique). En revanche, chez les organismes pluricellulaires, les cellules sont baignées dans un liquide intermédiaire qui s'interpose entre le milieu extérieur proprement dit et le milieu intracellulaire. Ce troisième milieu est appelé milieu intérieur. Chez les animaux dits homéothermes, ce milieu est caractérisé par sa stabilité thermique et physicochimique (homéostasie). Le milieu intérieur peut être divisé en 3 compartiments 1/ le liquide interstitiel 2/ le sang 3/ la lymphe qui assure le retour du liquide interstitiel vers le sang.



COMPARTIMENTS LIQUIDIENS DANS L'ORGANISME Répartition L’organisme peut être séparé en plusieurs compartiments liquidiens qui se caractérisent par leur composition biochimique. Le tableau 3.1. donne un exemple de répartition des volumes liquidiens chez l’homme. Chez ruminants par exemple la part du liquide extracellulaire est plus importante vue que le rumen peut contenir jusqu’à 15-20% des fluides corporels.



Tableau 7.1. Répartition des compartiments liquidiens chez l’homme Liquide intracellulaire



40% du poids du corps



Liquide extracellulaire :



20% du poids du corps



Liquide interstitiel Plasma



15% du poids du corps 5% du poids du corps



Mesure des volumes liquidiens Principe général Lorsqu’on souhaite mesurer le volume d’un compartiment donné (V), on injecte dans ce compartiment une quantité connue (Q) d’une substance qui a la propriété de ne pas diffuser en dehors de ce compartiment. On attend un moment (temps d’équilibre) pour que la substance injectée se répartisse d’une façon homogène dans le compartiment en question. Finalement, on mesure la concentration finale de la substance à l’équilibre (C). A l’équilibre nous avons Q=V.C ; soit V=Q/C.



Critères de choix de la substance La substance à utiliser ne doit pas être toxique. Elle ne doit pas diffuser en dehors de l'espace à mesurer. Elle ne doit pas avoir un effet modificateur sur le volume liquidien à mesurer. Finalement, son dosage doit être rapide, facile et reproductible. Exemples Pour mesurer le volume plasmatique, on utilise le Bleu d'Evans. Il s’agit d’un colorant bleu qui a la propriété de fixer aux protéines plasmatiques. Or, celles-ci ne diffusent presque pas en dehors du compartiment plasmatique. De même pour mesurer le volume de l’espace extracellulaire, on utilise des sucres qui ont la propriété de ne pas traverser la membrane cellulaire (Inuline, mannitol) ou Les ions à répartition principalement extracellulaire (Na, Cl). Le volume total de l’eau dans l’organisme peut être mesuré en utilisant l’eau radioactive (TOH) ou des substances qui se répartissent d’une façon égale entre le milieu intra et extracellulaire (Antipyrine).



CONSTITUANTS DU SANG



Fig.7.1. : Séparation des différentes constituants du sang après centrifugation Le sang est une suspension d’éléments cellulaires dans une solution aqueuse appelée le plasma ou sérum. Les deux phases (phase cellulaire et phase aqueuse) peuvent être séparées de deux façons. Lorsque le sang est prélevé sur un anticoagulant et soumis ensuite à une centrifugation, les globules rouge se sédimentent au fond en premier. Les globules blancs se déposent sur les globules rouges et le surnageant est appelé le plasma. La fraction occupée par les globules rouges est appelée hématocrite. Elle est comprise entre 30-40% chez les animaux.



Une diminution de l’hématocrite indique une anémie. Lorsque le sang est prélevé seul : Il y aura coagulation et formation de deux parties1/ le caillot sanguin (globules & fibrinogène) et le surnageant (le sérum).



Le plasma Le plasma contient de l'eau, des protéines, des substances organiques et des substances minérales (Tableau 3.2.).



Tableau 7.2. Composition globale du plasma sanguin Eau Protéines Minéraux Lipides Glucose



92% 6-8% 0.8% 0.6% 0.1%



Les protéines Du point de vue biochimique, on distingue deux types de protéines plasmatiques : Les albumines (55%) et les globulines (45%).



Fig.7.2. : Séparation des protéines plasmatiques par électrophorèse



Les albumines : sont synthétisées par le foie. Elles peuvent être une source d'énergie en cas de déficit nutritionnel chronique. 2/ Elles assurent le transport dans le milieu intérieur de molécules déterminées (médicaments, hormones). 3/Elles sont à l'origine de la pression oncotique du plasma. Les globulines : sont séparées en 3 fractions par électrophorèse : La fraction Alpha contient les protéines qui transportent la thyroxine et la vitamine A dans le sang. La fraction Bêta contient la protéine qui transporte le fer dans le sang (la ferritine). La fraction Gamma contient principalement les anticorps. Par conséquent le taux des gamma globulines augmente lors des infections ou des vaccinations. Les substances organiques On trouve 1/ des glucides (dont principalement le glucose 1g/l chez les monogastriques), 2/ des lipides (triglycérides, cholestérol, acides gras libres), 3/ des pigments (bilirubine, biliverdine), 4/ des vitamines et hormones (liposolubles). Les minéraux macro-élements (Na, K et Cl) et oligo-éléments (Fe, Se, Mo, Cu, Mg, Mn) A discuter : Lors d’un jeun prolongé (privation de nourriture), l’évolution des protéines plasmatiques montrent une évolution biphasique. A court terme (1-2 jours) on observe une augmentation de la concentration des protéines plasmatiques. Par la suite (1à plusieurs semaines), on observe une diminution de cette concentration. Quelle est la signification des ces variations ?



Cellules sanguines Erythrocytes = hématies = globules rouges. Ce sont des cellules qui se présentent sous forme de disque biconcave (adaptation à la fonction). Elles sont annuclées chez les mammifères, ne contiennent ni Golgi, ni mitochondries, contiennent 65 % d'eau et 33% d’hémoglobine (vésicules à hémoglobine). Ces cellules assurent le transport des gaz respiratoires. Leucocytes Distingués selon la présence ou l'absence de granulations à intérieur du cytoplasme : Granulocytes : distingués selon la fixation de certains colorants. Ainsi on distingue : 1/ Les Neutrophiles: noyau plurilobé, cytoplasme contient des lysozomes (enzymes hydrolytiques). Ils peuvent traverser la paroi capillaire par diapédèse et sont capables de phagocytose, 2/ Les Basophiles: noyau volumineux en C ou en S. Les granulations du cytoplasme contiennent de l'héparine et de



l'histamine, et 3/ Les Acidophiles=éosinophiles : capables de phagocyter quelques complexes d’anticorps-antigène. Agranulocytes : On en distingue principalement 1/ Les Lymphocytes : grand (1016µ, 10%) et les petits (7-9µ, 90%). Ils synthétisent et libèrent les anticorps. Ils contrôlent aussi l’activité des macrophages et synthétisent de l’interféron, et 2/ Les Macrophages : Grande cellule (20µ), phagocytent les débris cellulaires. Thrombocytes=plaquettes sanguines Ce sont des fragments de cytoplasme, sans noyau. Ils jouent un rôle dans l’hémostase par leur faculté d’agrégation.



Tableau 7.3. Valeurs normales pour les éléments cellulaires du sang chez le chien adulte (D’après Meyer & Harvey, 1998) Cellules/mm3 Leucocytes Neutrophiles Eosinophiles Basophiles Lymphocytes Monocytes Erythrocytes Thrombocytes



6 000 - 17 000 3500 – 12 000 < 1 500 
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