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Des recherehes precedentes HOUS ont permis de constater que
l'effet contracturant du chlo,rure de potassiu"m sur les fibres striees
et les fibres lisses s'accrolt notablement lorsque I'on met l'organe isole
pendant quelques minutes au contact de faibles quantites d' inhibi.
teurs enzymatiques comme le cyanure de potassium, le dinitrophenol
ou le fluorure de sodium (4;6,7,8,9,10).

ees resultats imputcs a l'effet des inhibiteurs enzymatiques sur
les transports actifs des cations K; et Na+, nous ont amene a etudier
l'effet d'une au tre substance n~putee pom ses eftcts ioniques comme
l'ouabaine, sur l'effet contracturant excrec sur les fibres musculaires
lisses ou striees par le chlorı:re de potassium.

Dans le present travail, nous relatons done, !es rcsultats que
nous avons obtenus avec l'ouabaine sur les musdes strics et lisses.
D'autre part, a titre de comparaison sont portees, dans ce travail, les
courbes obtenues avec le eyanure de potassium.

Materiel et Methode

Les preparations utilisees pour l'etude de l'ouabaine "in-vitro"
sur les musdes lisses et striees sont les suivants:

Muscles rectus abdominis de GrenouilIe: On preleve sur
une grenouiUe deccr~brcc, avec les precautions habitueUes, le faisceau
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lateral du muscle droit abdominal et on l'introduit immcdiatement
dans un bain de liquide de Ringer*. Le muscle mis en relation avec
un myographe isotonique et plonge dans une cuve de 20 ml de capa-
cite remplie de liquide de Ringer a la temperature du laboratoire et
soumis a un barbotage d'air. Une tension de 2 g environ est appliquee
au muscle et l'amplification est de ı: ı5. Apres une periode de 30
minutes, le chlorure de potassium est ajoute au bain selon des cycles
de 6 minutes. L'inscription de la contraction est faite pendant ıminu-
te, suivie de 3 lavages successifs. Lors de l'essai l'ouabaine est ajoutee
5 minutes avant l'addition du chlorure de potassium.

Deon isole de Cobaye: Un fragement d'ilcon, long de 20 mm.
environ est preleve sur un cobaye de 300-400 g. Cc fragement d'intes-
tin est aussitôt mis dans la solution de tyrode* *.

D'autre part, cette solution est additionnee d'une dose de 0,5
mg. par litre de sulfate d'atropine pour neutraliser les effets de l'ace-
tyleholine endogene, cventuellement libere au cours du contact de
l'organe avec differents agents pharmacofogiques. Le liquide du bain est
soumis a un barbotage d'air. La temperature est maintenue constante
a 37°C, la tension appliquee sur l'organe est de ia 2 g et le levier ampli-
fie de ı5 fois.

Resultats

Effet de l'ouabaine sur le rectus abdoıninis de Grenouil1e:
Nous avons constate que ce glucoside cardiotonique, reeonnu comme
inhibiteur de transports actifs des cations K+ et Na+, sensibilise le
rectus abdominis de Grenouille a l'action contracturante du chlorure
de potassium (fig.: ı). L'effet sensibilisant de l'ouabaine apparalt
nettement pour des doses comprises entre 2xı0_8 et ı,25xıo-S M com-
me on le voit sur le tableau: ı.

Des experiences repetees nous ont montre que l'intensite de cet
effet sensibilisant de l'ouabaine est liee au temps de contact de ce
glucoside avec la preparation (figure: 2 et tableau: II).

D'autre part, nous avons pu verifier que cet effet sensibilsiant de
l'ouabaine se produit avec le plus d'ntensite pour des concentrations
en chlorure de potassium comprises entre 2 et 4xı0_3 M comme on
voit sur la figure: 3. A titre de comparasion est portee sur la meme

• Le Ringer uıilise conıienl: NaCl 6,5 g; KCl 0,1 g; CaCl. anhydre 0,25 g; NaHC03

0,2 g; H.O bidist. q.S.p i litre .
•• La Composiıion du Tyrode esi la suivante: NaCl 8 g; KCl 0,2 g; CaCl. anhydre 0,1 g;

MgCI 0,1 g; glucose 1 g; NaHC03 1 g; H,O bidist. q.s.p i litre.
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TABLEAC: ı
Effet de I'ouabaine sur les contractions provoquces par le chlorure 'de potassium

sur le rectus abdominis de Grenouille.

Concentrations de
l'ouabaine (molar)

o
2.0 X 10-8

1.0 X 10-7

5.0 X 10-7

2.5 X 10--<1

i .25 x 10-'

O i

Chlorure de potassium
(mM/ml)

20.1

20. ı

20.1

20.1

20. i

20.1

20. i

Amplifications de contracti-
ons (mm/mn =ı= Smx)

ıı =ı= 1.0

24 =ı= 2.3

30 =ı= ı.7

36 =ı= ı.7

41 =ı= 1.0

45 =ı= 2.3

12 =ı= 1.0

Smx : ecart type de la moyenne

TABLEAU: II

Effet de I'ouabaine en fonction du temps, sur la sensibilite du rectus abdominis de
grenouille a I'effet contracturant d'une dose fixc de chlorure de potassium.

Concentration de Temps contacts L'augmentation de
I'ouabaine (molar) (minutes) contractions

2.5 x 10--<1 ::i X 2.0
----- -- --------7-- ---I

::; x 2.

LO

20
40

x 3.

x 4.0

x 5.0

La moyenne des resultats est tiree de 3 experiepces pour chaque ternps de contact
soit au total 15 experiences.

figure la courbe obtenu avee le eyanure de potassium. Ainsi on s'aper-
çoit que le raeeoureissement du musele en fonetion de la coneentratİon
en ıons K-I-, eomme dans le eas du eyanure de potassium, la courbe
se deplaee vers l'axe des ordonnees tout en rcstant presque paraHele
a la eourbe qui traduit les rcponses normalcs du muscle.

Effet de l'oubaine sur l'iIeon İsole de Cobaye: L'ouabainc
modifie la rcponse eontraetile de eet organe dans les dcux sens oppo-
sc'!: dans une prcmiere phase, lorsqu'on ajoute l'ouabaine dans le
bain de l'ordre de 6x i0-9 M nous assistons d'abord a une augmentation

• La moyenne des rcsultats est tirce de 5 experiences pour chaquc concentra-
tion de rouabaine soit au total 35 experiences.
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des eontraetions initiales. Cet effet renforçateur de l'ouabaine persis-
te, apres plusieurs lavage de l'organe, jusqu'a troisierne eontraetion
puis l'amplitude de la reponse eommence a diminuer (figure: 4).
Nous avons fai t agİr, sur ces contractions diminuee s la meme dose
d'ouabaine, ks resultats furent semblables.

Nous avons etudie la premier phase, c'est-a-dire l'augmentation-
de l'amplitude des contractions en presence de l'ouabaine, en fonetion
des ions K+. Ainsi, nous voyons sur la figure: 5, i'effet serisibilisant
de l'ouabaine.

D'autre part l'effet renforçateur de l'ouabaine est lie au temps
de contact avec la preparation (tabIeau: III et figure: 6).

TABLEAU: III

Effet de l'ouabaine, en fonction du temps sur la sensibilite de I'ileon isole de Cobaye
li l'effet contracturant d'une dose fixe de chlorure de potassium (10,6 mM).

Concentration de Temps contacts L'augmentation des
I'ouabaine (molar) (minuıes) contractions
-------------

6 X 10-' 1/2 X 1.3
------------

" i X 2.5
--_.

" 2 X 1.5
" 3 X 1.3

---
" 5 X 1.2
" LO X 1.0

Vı moyenne des resultats est tiree de 3 experiences pour chaque temps de contact,
soit au total 15 experiences.

Discussion

Les resultats obtenus tels qu'ils sont rapportes ci-dessus, nous
montrent que l'ouabaine sensibilise les fibres museulaires lisses et
striees a l'effet contracturant des ions K+. Les resultats sont presque
analogues a ceux qui ont ete obtenus en utilisant des inhibiteurs enzy-
matiques dans nos recherehes anterieurs (8,9). La seule difference
est que l'ouabaine exerce une action diphasique sur la reponse eontrac
tile de l'iIeon de eobaye au chlorure de potassium. Cettc action dipha-
sique a deja ete observe par Godfraind et ses collobarateurs sur le
muscle lisse a l'egard de l'histamine ct de l'acctylcholin (2, 3).

il nous semble que l'explication de nos resultats se trouve dans
le rôle des nouvements ioniques au travers de la membrane cellulaire.
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Dans la cellulc ouahaince le transport actif des ions Na + et K -1- est
partiellement ou completement inhibe selon la dose de la substance
utilisee. Mais dans la meme cenuıC le transport passif des ions reste
possible (1, 5). On peut facilement irnaginer que si cette cenuıC est
une fibre musculaire, elle accumulera du sodium et ll.la fois liberera
du potassium ll.la suite des mouvements passifs de ces ions. Mais cette
cenule ne sera plus capable d'excreter le sodium captc et de reab-
sorber le potassium perdu, puisque son systeme de transport actif est
bloque. Ainsi le gradient de concentration de la mcmbrane de cette
cellule qui est nccessaire pour une excitabilite normale sera dejll. mo-
difie. Dans ces conditions, si on fait agir un sel dc potassium sur cettc
cenule intoxiquee, les ions K+ du milieu extra cellulaire ne pourront
pas traverser la membrane pour s'inactiver par desionisation. lls
maintiendront done un etat d'excitation a la surface de la cenule. La
reponse des fibrcs musculaires sera donc exaltee ll. l'action contrac-
turante des ions K+ en presence de l'ouabaine.

Resume

1 . Les resultats obtenus nous ont montre que l'eiTet contractu-
rant du chlorure de potassium sur le rcctus abdorninis isole de gre-
nouille s'accroıt notahlement lorsque 2,5x1O-6 M d'ouabaine est laisse
en contact avec l'organe.

2. Des resultats analogues ont ete obtenus ll. la suite d'experi-
ence pratiquees sur le muscle lisse en utilisant l'ileon isole de cobaye.

_ 3. L'intensite de cet effet sensibilisant varie en fonction de la
dose de chlorure de potassium et de l'oubaine. Elle depend aussi du
temps pendant lcquell'organe est maintenu au contact de l'ouabaine
avant addition de l'agent contracturant.

4. Pour expliquer les phenomenes observes nous avons envisage
ct discutc le role possible du transport actif des ions Na f- et K +.

Özet

Ouahaıne'in, Çizgili ve Düz Kasların, Potasyum İyon-
larına Karşı Duyarlı Kılmması Üzerindeki Etkisi.

Daha evvelcc yaptığımız yayınlarda (4,6,7,8,9,10), anzim inhibi-
törlerinin etkisi altında, potasyum klorür'ün, çizgili veya düz kaslar
üzerindeki kasıltıcı etkisinin çok net bir şekilde arttığını göstermiştik.
Anzim inhibitörlerinin K ve Na katyonlarının aktif transport'u üze-



L'aetion de l'oııahaine Sur Les Fibres Muscıılaires 305

rindeki tesirlerine atfettiğimiz bu biyolojik fenomenin, aynı ~ekilde,
özellikle aktif iyon ta~ınmasının spesifik bir inhibitörü olan, uabain'le
de gözlenip gözlenemiyeceğini ara~tırdık. Bu maksatla, izole kurbağa
çizgili kasları üzerinde yaptığımız 77 ve izole kobay düz kasları üze-
rinde de 39 deneyden elde ettiğimiz neticeleri kısaca özetlersek:

ı . Potasyum klorür'ün, izole kurbağa rectus abdominis'i üze-
rinde seb~p olduğu kasıltıcı etkisi, ml'dc 2,5x10-6 M uabain bulunan
ortamda çok net bir ~ekilde artmaktatadır ((~ekil: ı).

2. Aynı ~ekilde, uabain, potasyum klorür'ün kobay ilcumu
üzerindeki kasıltıcı etkisini de arttırmakdır( ~ekil: 4).

3. Uabain'in kasılmaları arttırıcı etkisinin ~iddeti potasyum
klorür'ün dozuna göre deği~tiği gibi (~ekil:3 ve 5); keza aynı ~eki!de
izole organın, uabain'le temas etme müddetine de bağlıdır (~eki1:
2, 6 ve tablo: II, III).

4. Gözlenen olayda, uabain'in Na ve K iyonlarının aktif ta~ın-
ması üzerindeki etkisinin rol oynıyabileceği ihtimali tartı~ılarak; daha
evvelce yaptığımız ara~tırmaların ı~ığı altında neticeler tefsir edilip
dcğerlendirild i.
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Fig. 1
Effet de l'ouabaine sur l'action contracturante exercce par le chlorure de potassium sur le
rectus abdominis isole de grenoulle. En A: Contractions provoquees par le chlorure de po-
tassium (20 mM) dans le Iiquide physiologique pur. En B: Augmentation de l'amplitude
des contractions dans le liquide physiologique additionne de 2,5xI0-' M d'ouabaine. En C:
tl la premiere eon/rae/ion: I'action du chlorure de potassium (20 mM) revient tl la normale
aprcs lavages successifs au liquide physiologique pur et tl la deuxieme eon/rae/ion: I'ampli-

tude augmente en presence de I'ouabaıne.
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Fig.2
Effet de I'ouabaine en fonetion du temps, sur l'action contracturante exercce par le ~hlorure

de potassium sur le rectus abdomİnİs de grenouile.

RECTUS ABDOMİNls DE GRENOU1LLE

II Ouaba'ine
• K.CN
O Temoin

3

o 1 '2 3 4 5
Chlorure de pota8s.(~.6,7)

Fig. 3
Effet de l'ouabaine sur la sensibilite du rec.tus abdominis de grenouile il I'effet contracturant
du chlorııre de potassİum (moyenne de trois experinces pour chaqııe point). E" abcisses:
concentrations en chlorure de potassium, en mM. E" ordorınces: raccourcİssement du musde

en mm.
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Fig.4
Effet de l'ouabaıne sur l'aeıion conıracturanıe exercce par le dılorure de p~tassiuın sur
I'jleon isole de Cob3.ye. Aux pe/ites flcche.>: !'aeıion de 8 nı:\1 de ehlorure de potassium. ELi

au: aetion d'ouabaıne (6xIO-9 M) pendant i minutc. Les poinıs indiquenı le renouvelle-
menl du liquide du bain.

İLEON lS0LE DI COBAI~

~ 6
cl~
o 5en
::l
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~
ı::
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i
III
III 2'M A Ouaba"ineo~ • KCN::l 1o O Temoino
o••~

O 2,1 5,3 8,0 10,6
Chlorure de potassium (mK)

Fig. 5
Effet de I'ouabaıne sur de I'ileon isole de Co bay e a I'effel eontraclurant du ehlorure de
potassium (Moyenne de trois experiences pour ehaque point). ELi abeisses: eoncentraıion
en. ehlorure de potassİuın, en m:\1. En ordomıces: raecourcissemenı du. mucsle en mm.
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Fig. 6
Effet de I'ouabaine en foneıion du ıemps, sur I'aetion eonlracluranle exercee par le ehlorure

de potassium sur I'ileon isole de Cobaye.
O: action d'ouabaine (6 X LO 'M) pendant 1/2,1,2,3 minules.
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