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Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal

Figura 1. - In a1to, fotografia di una miofibrilla di psoas di coniglio,
isolata per triturazione meccanica. Sono chiaramente visibili le bande
A, I, la linea Zelazora H (microscopio a contrasto di fase). In basso,
rappresentazione schematica delllostriatura con i suoi elementi prin-

Struttura delle miofibril/e. - Ne1 muscolo striato le mio-
f,briile presentano una struttura periodica moito regolare,
che appare come un'a1teffraîza di bande trasversali. ri-
spetto all'asse delle miofibrilie, i1 cui aspetto dipende dalla
tecnica di osservazione usata. Nelle sezioni istologiche f,ssa-
te e colorate, si distingue un'alternanza di bande scure, lun-
ghe all'incirca 1,5 ;rm, separate da bande chiare, la cui lun-
ghezza dipende dai grado di stiramento dei muscolo. La
fig. 1 illustra questi dati e mostra alcuni dettagli supplemen-
tari: una zona meno densa a1 centro della banda sÇura, det-
ta zoîa di Hensen (H), e una linea sottile assai marcata che

divide in due parti eguali 1a banda chiara (linea Z). La parte
della miofibrilla compresa tra due linee Z è l'unità morfo-
logica della fibrilla ed è stata chiamata 'sarcomero'. Vedre-
mo piir avanti che i1 sarcomero è anche l"unità funzionale'
della fibrilla.

Quando le miofibrille sono esaminate in luce polarizzata,
con nicol incrociati, l'alternanza delle bande è ancora pre-
sente, ma in questo caso, su1 fondo nero del campo di os-
servazione, la banda densa diventa più chiara, rivelando
cosi il suo carattere birifrangente o 'anisotropo', per cui
viene chiamata banda A (v. fig. 2). Viceversa, la banda che
alla normale osservazione a1 microscopio risultava chiara
è in questo caso praticamente invisibile, e viene perciô chia-
mata banda'isotropa'(I). Lo studio deila birifrangenza del-
la banda A ha mostrato che una parte di questa birifran-
genza è dovuta alla giustapposizione di aggregati macro-
molecolari filamentosi disposti parallelamente gli uni agli
altri e orientati lungo 1'asse maggiore del1a miofibrilla (v.
V/eber, 1934).

L'ultrastruttura della miofibrilla è stata definitivamente
chiarita solo con I'impiego de1 microscopio elettronico.
Questo approccio sperimentale permette di rilevare dettagli
di struttura dell'ordine di 2 nm. La miofibrilla appare com-
posta essenzialmente di filamenti i1 cui asse è parallelo al
grande asse della fibra (v. fig. 3).

I lavori di H. E. Huxley e J. Hanson (v., 1954) hanno di-
mostrato che la banda A è formata da grossi f,lamenti (i
filamenti primari), del diametro di 15 nm, che la percorrono
da un punto all'altro (1,5 pm). La banda I è anch'essa co-
stituita da filamenti che, partendo da una parte e da11'altra
della linea Z, raggiungono la banda A e vi penetrano: si
tratta di filamenti molto piîr sottili (5 nm circa). detti 'fila-
menti secondari',la cui lunghezza è dell'ordine dr 1 pm. I
filamenti secondari si attacÇano alla linea Z, senza attra-
versarla da parte a parte, ma a questo iivello si dividono iu
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quattro sottofilamenti, ciascuno dei quali si unisce a quattro
filamenti secondari del sarcomero successivo. Questo intrec-
cio è in parte responsabile della struttura della linea Z (v.
fi1.4).La parte della banda A dove i filamenti secondari non
sono penetrati corrisponde alla zona H, la cui natura è cosi
chiarita (v. fig. 3).

Esaminando le sezioni longitudinaii sottili (15-20 nm),
si osserva che esistono dei ponti che collegano i due tipi di
filamenti nella regione deila banda A dove essi si sovrap-
pongono. Questi ponti sono formati da proiezioni trasver-
sali che hanno origine dai filamenti primari. Esaminati nel
piano di una sezione, questi ponti si ripetono regolarmente
ogni 43,5 nm circa. Nella regione della zota H i ponti si
proiettano liberamente nello spazio tra un filamento e l'al-
tro. Infine, la regione centrale dei fllamenti primari è priva
di queste proiezioni per una distanza di circa 0,2 p.m. Sem-
pre su sezioni ultrasottili si sono potuti contare, lungo un
fi.lamento primario, 36 ponti (v. flg. 5).

Le relazioni spaziali esistenti tra i due tipi di filamenti
sono chiaramente evidenziate in sezioni trasversali nelle
quali il muscolo appare come unà struttura quasi cristalli-
na. I fllamenti primari si trovano agli angoli di esagoni re-
golari a una distanza di 45 nm gli uni dagli altri (v. fig. 6).
Ciascuno di questi ûlamenti primari è circondato da sei fi-
lamenti secondari, a loro volta situati a eguale distanza dai
tre filamenti primari piir vicini (v. fig. 7). Se la sezione passa
attraverso la zona H, si osservano solo gli esagoni formati
dai filamenti primari. In queste sezioni trasversali sono vi-
sibili anche i ponti che uniscono i due tipi di f,lamenti e,

poiché esistono sei filamenti secondari per ogni fllamento
prirnario, sono presenti 36 x 6 : 216 proiezioni lungo un
filamento primario. A livello della banda I, i filamenti se-
condari non presentano alcun ordine particolare, eccetto
che in prossimità della stria, dove si organizzano secondo
1o schema della fig. 4. A1 centro della zona H la maggiore
densità, nota come linea M, sembra dovuta all'esistenza di
legami trasversali tra i filamenti primari.

Modificazioni della struttura in funzione dellq condizione

fisiologica del muscolo: l'influenza dei mutamenti di lunghez-
za e della contrazione. - Esaminando al microscopio ottico
una fibra muscolare striata, isolata per dissezione, si nota
che lo stiramento del muscolo provoca un allungamento
della banda I. Per ciascun sarcomero l'aumento delle due
semibande I, che flancheggiano la banda A, è identico. Si
osserva pure un allargamento della zona H cenffale, la cui
entità è pari alla somma degli aumenti delle due semibande
I. In caso di accorciamento, sia esso passivo o provocato
dalla contrazione, succede f inverso. La banda I si riduce
progressivamente, come pure la zoîa H (v. fig. 8A). In ogni

Figura 2. * Microfotografia a luce polarizzata di una fibra muscolare
isolata. Si vede nettamente il carattere birifrangente della banda A e

della linea Z.
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Figura 4. - Struttura della linea Z. Ogni filamento secondario si attac-
ca a quattro fllamenti Z. (Da Knappeis e Carlsen, 1962, per gentile

concessione della Rockefeller University Press, New York).

allo stiramento del muscolo (v. Elliott e altri, 1963). Ciè di-
mostra che, in vivo,Ie variazioni di lunghezza del muscolo
sono dovute allo scorrimento dei due tipi di frlamenti gli uni
rispetto agli altri. Questi studi hanno inoltre mostrato che
la distanza tra i filamenti primari (la dimensione degli esa-
goni) varia in maniera notevole in funzione della lunghezza
del muscolo: i filamenti si allontanano gli uni dagli altri a
lutghezze brevi, e si riaccostano a grandi lunghezze, in
modo che la superficie de1la sezione trasversale del sarco-
mero, moltiplicata per la sua lunghezza, resta costante. Il
meccanismo responsabile di questa proprietà è ancora igno-
to; forse I'infiltrarsi dei filamenti seÇondari nella rete dei fi-
lamenti primari al momento dell'accorciamento è respon-
sabile di un loro allontanamento per repulsione elettrôsta-
tica.

L'analisi ai raggi X permette anche 10 studio di un altro
tipo di periodicità, cioè que11a formata nel senso della lun-
ghezza dei filamenti primari dalle proiezioni trasversali. In
un muscolo a riposo, il diagramma di diffrazione dei raggi
X permette agevolmente di riconoscere questa periodicità
dei ponti trasversali, cosa che indica non solo che essi esi-
stono in vivo, ma anche che hanno una disposizione regola-
re, condizione indispensabile per poterli esaminare con que-
sto metodo di analisi. A1 contrario, durante la contrazione
del muscolo il diagramma di diffrazione non presenta piir
le riflessioni caratteristiche dei ponti. Questa scomparsà è
stata interpretata come il risultato di movimenti in avanti
e all'indietro dei ponti intorno ai loro punti d'inserimento
sul filamento primario. L'asincronismo di tali movimenti
sopprimerebbe momentaneamente la disposizione regolare
delle proiezioni (v. H. E. Huxley e alrri, 1965).

La scoperta dell'ultrastruttura del sarcomero, cosi come
la descrizione dei cambiamenti di struttura che awengono
al momento delle variazioni di lunghezza, sono i fondamen-
ti delf ipotesi detta dei 'filamenti slittanti', formulata con-
temporaneamente da H. E. Huxley e J. Hanson (v., 1954)
e da A. F. Huxley e R. Niedergerke (v., 1954). In contrasto
con le precedenti teorie sulla contrazione, secondo le quali
i carnbiamenti di lunghezza delle fibre awenivano a causa
dell'avviluppamento o del dispiegamento di catene protei-
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che, 1a nuova teoria propone che le lunghezze individuali
dei f,lamenti proteici restino costanti e che sia invece il loro
grado di reciproca sovrapposizione a determinare le varia-
zioni di lunghezza macroscopicamente misurabili. Questa
teoria è stata poi validamente confermata da numerose pro,
ve sperimentali di tipo sia morfologico sia fisiologico e puô
quindi essere considerata çorne ia descrizione più adeguata
dei fenomeni della contrazione a livello macromolecolare.

Il reticolo sarcoplasmatico. * Nelia maggior parte dei
muscoli striati si osserva fra ie miofibrille una complessa
rete di canalicoli intracellulari. Questi yennero dettagliata-
mente descritti da E. Veratti (v., 1902), che ii mise in evi-
denza su sezioni di muscoli sottoposti a impregnazione me-
tallica; ma lu necessario i'avvento delia microscopia elet-
tronica e I'utilizzazione di fissatori adeguati per conoscere
l'organizzazione ultrastrutturale di questi canali (v. Ben-
nett e Forter, 1953; v. figg. 3 e 9). L'elemento pir) importante
di questo reticolo sarcoplasmatico è costituito da un vilup-
po di canalicoli allungati nel senso delle miofibriiie, che essi
circondano corne bracciali. Questo reticolo presenta un'or-
ganizzazrone periodica che è 'in fase' con la striatura delle
miofibrille. Fartendo da un anello sacculare centrato suila
zona H, alcuni canalicoli si distendono longitudinaimente
verso le due estremità del sarcomero, A livello della1ineaZ,
in alcuni casi, o deila giunzione tra le bande A e I, in altri
casi (muscoii di Mammiferi), questi canali tortuosi s'ana-
stomizzano in una dilatazione sacculare detta cisterna, che
sta di fronte a una cisterna identica appartenente al sarco-
mero vicino. Tra le due cisterne adiacenti si trova un terzo
elemento che forma con quelle una triade. Questo elemen-

Figura 5. _- Fotografie al microscopio elettronico a forte ingrandimen-
to di una sezione ultrasottile longitudinale di fibre muscolari (che pas-
sa attraverso la rete dei filamenti secondo ii piano Y della lig. 7). Si
vedono chiaramente le proiezioni che partono dai filamenti primari e

che si attaccano ai filamenti secondari. (Dct A. F. Huxley, 1957).
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Figura 7. - Struttura schematica di sarcomero. In alto, rappresenta-
zione longitudinale: I'asse delle miofibrille è orizzontale; i filamenti
primari sono rappresentati da tratti spessi, i fllan-renti secondari da li-
nee sottili. In basso, rappresentazione trasversale a livello della banda
A, al di fuori e attraverso la zona H: i iilamenti primari sono i punti
grandi, i fiiamenti secondari sono i punti piccoli. (Da Huxley e Hanson,
1960,per genTile concessione della Academic Press, Inc., New York).
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Figura 8. - Modificazioni delle bande (A) e dei filamenti proteici (B)
de1 sarcomero nel corso di cambiamenti di lunghezza del muscolo

striato. (Da H. E, Huxley, 1956),

Figura 9. - Il reticolo sarcoplasmatico e il sistema dei canalicoli tra-
sversi della flbra muscolare striata (in questo schema la banda I è
particoiarmente breve). {Da FranzinïArmstrong e Porter, 1965, per

gentile concessione di Scientific American, Inc., San Francisco).
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T.q.srLLa l. - ColrposrzroNE cHIMICA DEL MUSCoLo ScHELETRICo
Dr coNrcl-ro (cosrrrui:ro pEF.rL2-3o/( DA CAPILLARI ,PEF.LL9-127(
DA SPAZI EXTRÀCELLULARI E PER T,,86.88% DA FIBRE UUSCOUAi).

Costituenti Percentuale del peso
fresco totale

Acqua i 75-80

Lipidi | 2

Glicogeno I 1

Sali minerali i 1

Corpi azotati non proteici 1

Proteine 15-20

b) Le proteine che costiluiscono l'apparato contrattile.

in 100 grammi di muscolo sono contenuti circa 75-80 g
d'acqua e 2A-25 g di sostanze soiide, che un incenerimento
prolungato a 600 oC riduce a circa 1 g cli sostanze minerali.
La parte solida comprende quindi prevalentemente sostan-
ze organiche: si tratta di sostanze importanti da un punto
di vista energetico, soprattLrtto proteine che costituiscono
quasi il 20\ della massa muscotrare (v. tab. I).

Le proteine del sarcoplasma. * Una soluzione con forza
ionica molto debole (inferiore a 0,015) è sufficiente per e-

strarre quasi un quarto delle proteine totali, senza che si
abtria un cambiamento apprezzabile nella struttura morfo-
logica dei diversi tipi di fibra. Si tratta di proteine giobulari
che probabilmente esistono in soluzione concentrata nel
succo callulare chiamato sarcoplasma. Esse includono, oltre
a un pigmento respiratorio (la mioglobina), una miscela di
numerosi fermenti, tra i quali tutte le componenti del siste-
ma glicolitico e diverse fosfochinasi. La loro funzione è

quindi essenzialmente metabolica.
11 sarcoplasma dei muscoli dei Vertebrati inferiori contie-

ne inoltre una grande quantità di proteine a basso peso mo-
lecolare (11.000), denominate da Hamoir (v., 1968) par-
valbumine, che presentano una spiccata affinità per il calcio.
È probabile che queste proteine, f,ssando una parte del
calcio liberato dalla stimolazione, contribuiscano, col reti-
colo sarcoplasmatico, al rilasciamento del tnuscolo (v. Gil-
lis e Gerday, 1911)"

Le proteine dei granuli. - La centrifugazione differenziale
d'un omogenato di muscolo permette di separare diversi
tipi di granuli. I principali sono i nuclei, i sarcosomi (equi-
valenti ai mitocondri di altre cellule) e i microsomi, che sono
frammenti inframicroscopici di strutture cellulari complesse.
Ancora una volta, la funzione di questi granuli è prevalen-
temente metabolica.

Le proteine delle miofibrille. - L'estrazione con soluzioni
saline di notevole forza ionica (0,5) provoca nel tessuto mu-
scolare una disorganizzazione delle fibre, con scomparsa
della struttura striata. Le soluzioni che cosi si ottengono
sono molto viscose: esse contengono proteine di peso mo-
lecolare elevato, di natura fibrillare,le quali hanno la ten-

TasnrÀ. II. - PnorBrNE EsrRÀIBILI DAL TESSUTo MUSCoLARE coN
sor,uzroNr sALINE DI FoRzÀ IoNICA nr-nvara (0,5).

Proteina Quantità (g)
per 100 g di muscolo fresco

Miosina
Actina
Tropomiosina
Troponina

5,5-6,0
2,0

0,5-0,7

0,2-0,3

(Da Ebashi ed Endo,196B).

aat

a.a.a.a.a

aaa

\

aaa
aaaa

.*; -; -;-;-;
t--------1r...
X...

tAIl**l-Fn
ts-H +l

ZIIZ

VT
try

C,, CZ

A

I- -l- -l- -l
t<-H ->rzllz

rH

sistema T

mitocondrio

sarcomelo
triade

ûlamenti

miofibrilla

B

ür,,,

ÈzËËzzËæ r

-
ffi I

'%it:ilWL

À1
,-iJ\-t 

-

ZHr

I

Z



189

'âl?Jtruoc ouorEsJ 
"llâu 

rluod rp ?zuêss€.I BEerds ollâpolu ols
-onÔ 'EJllB.llop eun.l âur8uururr.l ânbunp oJoqqâJBS oluoru?l
-g Iep çlâru ânp âT'(tt 'Eg'l) eursonu rp elocâlotu o^onu
rp €crJlârururs elunr8Ee red 'qlrurarlsâ ânp âl osJâ^ el€Jluâc
euorEer e11ep arrged e eqqeJJe^^E otruotuelg Iop oluerurcs
-âJccB.'I 'ocruoJllâlâ ordocsolcnu IB rlrqrst,r 1luod r oJâqqâJ
-mlrlsoc â oluâruelu 1ap ercgredns BIIEp oJoqqore8rods rlues
-ed eursoruroJeru âl âJlueru 'Eursorur ry elocâloru egap (ereE
-Ee1 eursonuorour) eeulllller rlred âll"p oleruJoJ âqqâJ€s orJ
-eurrrd oluâruelu 1ep odroc II '(896I '',r,) .{epn11 opuocâS

'eqEods
âl?J1uâc evoz EurL âqcue ouulueserd o truurlrd puâruBIU
rep .r1uod. r eruoc elueurreloEer rlsodsrp rltsJe^s"Jtr rssecord
r^âJq ouopârssod oqc 'rurl ç'I e otattttta gnd eqc âlrqurJul,
ezzeg?unl Bun ê ruu çI BcJrc rp oJloruurp un rluâ^B IluâruBI
-g ouoredde 'âuorznlos BIIâp €cruor ez$J eI oluaurea,rssor8
-o.rd usseqqu rs ag 'ueruud puêur€ru re ouerlSnuosse Blsr^ rp
pund Illoiu Ep êqc pueru€lu rop oJrnlrlsocu sgqrssod q eurs
-oFu Ip âuorznlos €un €p opuoped oqc âJ?lou €p A 'Bursonu
rp elocâlotu esoJârunu rp euorze8erE8e.llep o1rà1r1soc lp
-umb q rssâ rp ouncszrc ieursorur ry olocâlotu e11ep qEunl lrd
e rpuu.rE qud o11oru eluourleJnleu ouos ueruud Iluâurslg I 'olocsnlu Iâp Eu
-rsorru €l €$n1 orâqqârrâluoc ueurrrd lluâurelg I (€961 ''^)
Âepn11 'A'H Ip rloclec r opuocos 'edorlosrue Epueq €l
Jep oilâ^I E ouessg rs pursor{ur}us rluâcsoJong tdrocrlue qE

'e.r11ou1 '(1ç61 'r(e1xnH ê uosu€H ',r) euqce.l uou Errr 'eurs
-orru BI ellSorcsrp âqc êuorznlos ?un uoc olocsnru Ip oll€Jls
-o un e.rederd rs opuenb ouoredurocs eqc 'V epueq ullâp
rrerurrd puoruelg rop ollâ^ll E eIEZZ\exol Q 

"ursoru 
eT

'sursoflu €llâp âqcrqoelord ruorzer; e1

-1ep olerudas orpnls oll€p,ol€Jlsorurp oluls Q euroc'ulocelour
€llâp rJBInqolE q1nuerlse êilep o[ê^rl E elzzz\ecol ouos 

".1 -elrdord eturtrln anp elsen§ 'elerzuelod âluêrulo^êlou €llnsrJ
€ursoru EIIep €crse-dJy pll^llle,l osec olsonb ur leursonuol
-ce,1 'ocrelord osseldruoc un oJBrrrJoJ .red eur1ce.l uoc rsJau
-rqruoc Qnd (E iocrrogsogulursouâpe oprcu.llâp êl€urruJol
ocrJoJsoJ oddnr8 Ir elezz\oJpt 1p plrcedec EIIep êJrp B âle^
'ucrse-6;y ptplll" rp Blü1op g essa (7 io.raruocres lep u€tu
-trd queruelg tu ourErro ouuep 4enb e1 'eleurpro oJnpnJtrs
êllâp eJ€ruJoJ red o.ro1 B{ rsJrun ouossod âlocelotu ens e1 (1
:r1ue1rodur1 eqcrEolorq çlerrdord e.r1 eperssod Eursonu €T

'€llBlur sursorur BIIop 
"locêloru 

ulls
eluorrrerJ€Jluoc '(y'g-) zcr8olorsg 

"cruor 
ezJoJ BII? rlrqnlos

ouos zg pe rg rlueurruer3 r â o}u€sod eursouro.reru ?l eqc rlou
IS '0I '39 BIIoU rluluâsoJdder ouos sursoru BIIâp rsrloJpr.l

1op l11opo.rd rsJe^rp r e llueuodruoc esJâ^rp o'I '(tS) Z oluâtu
-ruer;ollos Ir âcsmlrlsoc eluesed €ursoluoJêru EIIâp olsâJ

Ir eJtrr.rotu '(,S) I pueturue{o11os âlsruerqc ouo8uel elerud
-âs Isoc olsâl el .'eursorur €llâp êlsâ1 e11e eurSrro ouusp rluus
-ed euelec êl ê^op olund 1eu eluesed EursofluoJâur 

"l 
eJop

-ulcs olrqrssod e zlecreru qrd uc4rloelord suorze,un uo3
'(gç61 'r,{3r9,(9

-1uez5 ',t) IIuBSâd ouetrec ellâp J B.lrruoJlso.l â oourirtrloJ olueur
-Ees 1ep olsêr II êuârtruoc eqc 'e-re33e1 ?ursorurorêur EI Q ortr

1e.1 ieluesed BursorluoJêur e1 p 'euntuoc oâurlrlloJ olueruEes

1sp eged Bun â êlsêl ênp êl êluâuâluoc o 000'0ÿ€ oJ"locâl
-oru osad oluâÀE'oun:rluâurure4 onp ur elocâloru €l âpurcs
eursdrrl e'I 'sursortu €ilêp ouorzsrcossrp rp odli oJtrlB un
osseurred 

"q 
rcrl[oâloJd nuzue r1Eep elugorluoc âuorze.T

'SNJCI Euêlsc €un e 
"urI€clB 

3uâ1€3 sun
euâIluoc Bulsorru ellop slsol €uncs€r3 '(OOO'gt oJ€locelour
osed'oleozuoqoJlru-Z-srq-olllp-,ç'ç I uoc elluJlsâ) .flNJC,
€uolec eun e (669'ç7 â 000'91 er€loceloru osed 'o1e.le1e 11d e
e11e.t1sa) .âurl€claà âuolec ânp :pursorru EI oJJBJlso rcd olez
-zIIIln oclwlqc elue8e.gep eruou Ir uoc eleu8rsep âl€trs ouos
'eursorru 

"llop 
elsol e1 uoc olroddar ur ouos eqc 'ere33e1 eual

-Ec e'l'(Ot '39 ',r) 11 qlrurerlse.l ouoSuoluoc âqc '(eursorur
BIIâp .âtrsâl, e1) uepqolE ruozernSguoc êllêp e.reu.rog red

'Qt6t
'puoqapfH rO) 'dI lhl ep IslToàtord :ad t::.:;::: ; : . =:.---:-
-los'zS â ,S i(E§6t "^'r.{Ero,{5r-luezs'D y ?: ?'-:::'-::- :---,î:,:-
-ou) z;e33a1 eulsolu:oJeur'"Ir{r{ :âl[Esâri zu.s::::::- j;',, ,., - .:;
-oru ?Iâp lluârutu"r; IJe^ Iâp tJP[o)âloLU tsal :: :'.':: :: ;:- ] : : .r -

-oelo.rd rturzue r13ep ooc"il" Ip tlund ts:a.up i I::::::. ::-_{ : : :,- -
ouos r^ar.{JâqJlpDdâdtJodâuâleJâlâqluou'rJP'-:. :- -:-: ; :- :.
rlueru8es I BJlsoru âI{c eulsoltu Ip €looâloru Eun Ip ?=3 - -\ - - ---j :

000'9
â

000'çz

000'08, lI\I{
AIYTOI VNISOIY{

ouoEJe^rp esse rod 'uru 0ÿI ecJlc Ip uzzeq?anl E-:: ::-
-ll}oJ OluârU83S un eJsruJoJ red e;11e,11ns Bun.l êtlo.!'-: :::'i
essâ J ?lrtueJlsâ oJol e11ep arrped y 'epr8tr o11ou r::: - -:

euotzernSguoc uun oJol âcslJâJuoc olleJ olsenb :r, :1: : ;:
elueurledrcuud eltnltlsoc ouos tluesed êuêlEJ ol ,-,-r- '.1 ?

ourcr^ âJ€loceloru osod un uo3',e.reE3e1,3uelBc êl ê ,-r-r' -r'f
E ouJolur oJelocoloru osed) .r1uesed, euelec âl :;-r: -:
-edrlod âuol"c rp rddn:8 enp oue.redes Is llueiJoss.: -:::,
r1E uo3'ruu 09I uc;rc e8unl ? €locoloru Bns ?l i-r-'";;
eJ€locâloru osed tp âJ€llIJqU uutalord €un â €utsor= 

"- 'SCS-lê3 n! --:--
-oJtrtrâlo.l uo3 olElloJluoc oluâIu€soroSu eressa or.c ::-:
-ecgund rp oper8 Ir ê €l€cglJnd elueruelp Brulo-{ ur î-:-::
-ard e.resse gnd eursorur e1 É39 '(W6I ''n) riS,roig-::::<
'V â (tÿ6I '',r) qnerlg 'g '.{ ep alueruule,redês êr.r:---:
ê131s ouos €urtrc€.I 0 Bursorru eIÿÿ61-tÿ6I iou olos Eui:l:.-1
eruorss€ eluatulrqsqord 'erndtul otrlotu eruJoJ ollos â-->::§
'(6çg I '',r) ouq$) 'lù €p ElEIosr nJ BuIsoIu E'I 'Eutso:i\ \

'3J1iu ollEp âu:.:':-:
-rp4dedllod auâleo âl oueicosslp êLIc '(561S) olpos Ip .,-:_- :i
-lrcopop â euorz€Jluâcuoc alurssrtrls pe eâJn rlenb 'lrc:!z -
uzueserd ur êprruruzlrJcerlod rp 1aB ns eqctleJoJorllâ-: :--: :
-câ1 rp ouorznpoJlur.l uoc olezzrle,oJ ârâssâ o1n1od E-. .' --:--
-uoc eurelo.rd âllâp oryntrs o11eu ossarSord eloaalou û I :' :
-Els âuorzsrcosse ur oqcrprldedrlod çlrunqns rp rlsoc;: !-: : :-
-relord el rsec rep elred ror8Eeru u11e1q'ectldrues eql r:-': -

-1n1 Q âur3loJd ssrea.rp elsanb rp euJolul euovezzrueit: .-
'êuoIzx--: _ :

EIIâp olloJluoc p :ed lluepodurr ouos '?utuodorl ?l ê ?-"1
-orruodorl e1 'eutelord ênp eJtrie e-I 'âuolz€rluor ell:: - -:
-rueccour 1u e1e8e1 etruoruellâJls ouorzdde ossf (or€r:.,---
-ursouepe) dJV,l uoc ryotu Illoru ut ouocst8e:êlur ê-.:-
-o;d elsenb eqc rlue^e 4rd oruarpe.t juutsotruotce I al?*----
Jêd eJeurquroc ouossod Is eqc 'euqcu.l o zulsolur Et l:::
".1pu€nb 

eror8Eeur ur rluese;d ouos oqc tlsoduoc an: 1

'(ll 'qq ',r) rpdrcuud eutelo:d I l:::;
-rsâ êqc €zuopr^â uI ossâru zq 'ts:e,ttp r1:oddns ns p::j: -

-BruoJc 
"llâp 

a oIIqEIJE^ EcIuoI €zJoJ u euotzeltdtca:; :--::
oqcrssulc âqcrucâl e1 uoc eltn8ese 'tctelotd tssayduror r:-::
rp rsq€uÉ.'I 'oJll€ ell" âun êI oluoluêuoJ Isr!Icoss? r\? :7::l

J

I

I 000'sII | 000'çzz

oJBIOJSnTU OInSSâIlDtl)à.tDJ\' à s!ll!D '.'.,r-'i



Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal

Figura I l. - Probabile disposizione delle molecole di miosina nella for-
mazione di un ûlamento. Le parti allungate della miosina (meromio-
sina leggera) sono accollate in fasci, mentre le parti globose (meromio-
sina pesante) sporgono. Il filamento cresce in maniera simmetrica a
partire dal centro della banda A per aggiunta di nuove molecole. Si
vede come, in questo modello, il centro del filamento debba essere pri-

vq di proiezioni. (Da H. E. Huxley, 1963).

Bisogna notare che la lunghezza dei fllamenti ricostituiti è

variabile da 0,8 a 2,0 çt"m, contrariamente a quella dei fila-
menti primari del muscolo. I fattori che controllano la strut-
tura precisa dei filamenti di miosina non sono dunque an-
cora noti.

La miosina fu considerata per lungo tempo una proteina
strutturale. Engelhardt e Ljubimova (v., 1939) dimostraro-
no che essa è dotata di attività ATP-asica. Questa scoperta
modificô fondamentalmente l'orientamento delle ricerche
sulla contrazione muscolare, perché stabili il legame che uni-
sce struttura e composizione proteica all'energetica musco-
lare. L'attività ATP-asica della miosina richiede la presenza
di calcio a una concentrazione che si awicina alla millimo-
le per litro. Il magnesio ha un effetto inibitore. Recenti studi
di cinetica enzimatica hanno permesso di descrivere le di-
verse tappe di questa attività; tali studi si basano sulle tec-
niche di combinazione ultrarapida (in qualche millisecon-
do) tra l'ennma e il substrato e sullo studio dei complessi
formati, grazie a misurazioni fisiche istantanee, nella mag-
gior parte dei casi di tipo ottico (fluorescenza, assorbimen-
to, diffusione della luce). Come illustrato nello schema se-
guente

AM+ATP------------------AM.ATP

La monomera (actina G) è una proteina formata da una
sola catena polipeptidica di forma globulare (diametro
5,5 nm), di peso molecolare circa 45.000. Questa forma è

stabile solo in una soluzione a debole forza ionica. Non ap-
pena si aumenta la salinità del mezzo, aggiungendo per
esempio KCI fino a una concentrazione finale 0,1 M, la so-
luzione di actina diviene molto viscosa e presenta birifran-
genza di flusso: questi fenomeni indicano una trasforma-
zione dell'actina globulare in actina filamentosa (F), costi-
tuita dall'associazione lineare di un gran numero di mo-
nomeri.

L'actita filamentosa isolata dal muscolo contiene una
molecola di ATP e un atomo di metallo alcalino-terroso
(Ca o Mg) per ogni monomero G. Queste due sostanze sono
intimamente legate alla struttura dell'actina F e non posso-
no esserne distaccate; il loro ruolo è sconosciuto. In vitro
è tuttavia possibile ottenere la polimeizzazione dell'actina
in assenza di nucleotidi.

Nelle condizioni presenti all'interno della fibrocellula
muscolare, l'actina dovrebbe trovarsi sotto forma polime-
rizzata. Questo conferma le osservazioni di Hanson e Hux-
ley (v., 1957), che permettono anche di localizzarcl'actina.
Miofibrille dalle quali è stata estratta la miosina, e che sono
composte solo da una successione di bande I, perdono una
gran parte del materiale deposto nei filamenti secondari non
appena sono trattate con KI 0,6 M, una soluzione che, come
è noto, depolimerizza ed estrae l'actina. D'altra parte, si
possono isolare meccanicamente i tlamenti secondari. Al
microscopio elettronico questi appaiono formati da due
catene di globuli che si awolgono l'una all'altra (v. ûg. l2);
il diametro di questi globuli è di 5,5 nm, cioè esattamente
il diametro di un globulo di actina (v. Hanson e Lowy,
le63).

Un giro di spirale di questa doppia catena si compie in
circa 36,0 nm. Infine, come nel caso della miosina visto in

raDido
AM.ADP.Pi ---1* AM * ADP + Pi

(t-7)

M.ADP.Pi-*;- M + ADP + Pi

precedenza, è possibile ricostrüre filamenti secondari pro-
vocando la trasformazione G-*F di una soluzione di actina
G. I filamenti cosi ottenuti presentano la doppia elica for-
mata da unità globulari, ma anche in questo caso la lun-
ghezza dei tlamenti ricostruiti è molto variabile, mentre
quella dei ûlamenti secondari naturali è frssa. Tutte queste
prove dimostrano che I'aetinaèlocalizzata nei filamenti se-
condari che, tuttavia, devono contenere anche altre sostan-
ze oltre l'actina: infatti, i filamenti secondari contengono

\

tropomiosina

Figura 12. - Modello molecolare del fllamento secondario. Il corpo
del filamento è costituito da due catene di actina globulare polimeriz-
zata avvoltea elica I'una attorno al1'a1tra. Lungo queste catene si tro-
vano le molecole di tropomiosina e, ogli 40 nm circa, le molecole di

troponina. (Da Ebashi e altri,1969).

'lt-. ^4'
M+ATP , 

' M.ATP , ,

la combinazione di miosina (M) e di ATP dà luogo alla for-
mazione della coppia enzima-substrato (M.ATP), il cui
equilibrio è fortemente spostato in favore del complesso
(reazione 1). In seguito awiene la fase idrolitica propria-
mente detta (reazione 2), che porta a un complesso nel qua-
le i prodotti della reazione, ADP e fosfato inorganico (P),
rimangono associati all'enzima (complesso M.ADP.P). In-
fine i prodotti delle reazioni si dissociano (reazione -3); que-
sta reazione, che è molto lenta (a sua costante di velocità
è 0,05 sec-l), limita la velocità globale della reazione di idro-
lisi, e pertanto in una soli zione e in presenza di ATP la
miosina si trova principalmente sotto forma M-ADP-Pi,
perché le reazioni (1) e (2) sono molto rapide.

Nei Mammiferi la miosina esiste sotto differenti forme
isozimiche che differiscono per le loro attività ATP-asiche.
La miosina dei muscoli lisci possiede una attività ATP-
asica molto debole, modulabile dalla fosforilazione della
proteina operata da una chinasi specifrca. La miosina del
miocardio è dotata di un'attività ATP-asica media, simile
a quella della miosina contenuta nelle ûbre striate lente.
La miosina delle fibre muscolari rapide, infine, possiede
un'elevatissima attività ATP-asica.

B. Actina. L'actina, isolata da F. B. Straub (v., 1943),
puô esistere sotto due forme diverse, secondo il grado di as-
sociazione: una monomera e una polimera.

688



689

'z eel]l/ eI? ollâdslJ ?clJlermuls Q

âuolzrsodsrp 
"'I 

'oluâru?lg Iâp 
",llrueJlsâ.I 

osrâÀ otr?luâIJo Q â3IUâ^ Inc
II OIOSUE rrn oluêul"lg II uo3 oueulJoJ âlocelollI â'I 'lJspuocês I1uâlu
-slg rns dI ll^l Ip elossloru êllâp âuolzrâsul.p Rlll"pohl - 'ÿI ernEld

âqcJâclJ âl errr 'ecepne oluotueJâÀ eJâ Isolodl.I '1tr61 pa ep1
-ueseJd'dlv.llâp IslloJpl.llep âluârrm11erlp et8reue sEu4le
eqc ocrdocsoJcertr ocru?ccâtu ollâ.go un :zcrEolorsg âuotz
-EJluoc BIIep oleJlsqns f âruoc oueuorloJ olsenb eJâplsuoc
il3rg,(g-1uezs 'dIV Ip Bl€Jelâcc€ IsIIoJpI.un e euEeduoc
-ce rs âuorzelldlceJdJodns 

"l 
e4loul 'euâpuoc eqc enbce.l

elledse pâ eeJluoc ls 1eE p : €l"Ipoumll .ouotzeltdtcetdledns,
zun e elrod 1eB olsanb 

" dIV lp elunÉ8e,1 'Iâ3 p sruJoJ
opos elldlcerd eutsoruro1ce.1 oetelocsrutr sJqg 

"llep 
olrJâl

-rrr(lle âIB^âJd eqc elonb e efloleue '(1'g) eloqep eclntot ez
-tol 2 ozzean un IrI Bulsollu â €ul]ce âurolsul ouol]âru Is es

'âJBlocsnw âuolzsJllroc ?llâp sleluolu€p
-uoJ orusrseccêru II ecsmlllsoc eulsorru e EIrIlc? eutelord e1

uoc dJY.IIop suolz"Jelul(l âgc âllrslllJq BJâIuBrIr uI SJ}SOIU

-1p egc oluerurredso vntp auorzezz\eetel (tç6I ''l) r,€rg,(9
-luezs € âÀâp Is -'our§olutolco.l uoc d,LY,ilap luolzDraluJ

'rselodr elsonb €JolBÀÀ? Buârnelg Iâp RtrIJBl
-od e11ep elrodocs E'I '(8 '39 'l) erlsep BI osrâÂ tselord e4s
-ruls ?1erlr e11ep ryenb 'BJlslurs elred e1 osrea^ rsslord erlsep

PlâuI EIâp rJ8puocâs llueurBlu I : oJâIIrocJBs Iâp BJeu enp âl
-1op orepceds olueurelrodruoc Irn B oresued BJ QI) 'oJâIsoc
-Jes Iop oJluec p ogedsu ?ol4ârururs eJeru?ru uI y Bpueq
BIIâu rJ?puocâs rluewelg râp euorz€Jleueduoc Bun âruoc
lsreEords ouea.elod'oluaurercJocJ".llâp osec Ieu otdureso
red 'oJeruocres Iep 

"Jnlltuls 
BIIep ruozecgrporu âI âqc II1BJ

-ur olsl^ Q rs :euorz€Jluoc 
"ilâp 

olllsruBccârtr Ins ruolzeplc
-nlop rluepodur ouocsruJoJ 

"Jnllnr1s 
eug 1p ryn1s 4sen§

'ezuapecerd ur oleped Q rs mc rp Bu
-lsopr rp oluerrrelu Iep ?trâur ânp âllep -?,l1r€lod q ollsodord
olsonb e orusrpJocrU 'Z Bâull e1e olledsrr rclJleruruls ouos
e ptrrrelod eun ouu€q rJ€puocâs I1uâUBIU I eIIc EcIpuI QI)
'(tt '39 'tt) yeeuqellep o4l€.il€p o olBI un Bp our^orl IS âssâ
âqc 

"puocâs 
e elsoddo morzoJrp ur oueluârJo rs rtruâruelg rB

elrun BulsoruroJerrr rp âlocâloru e1 'elueulecrueccâru elulosr '1
Bpueq eun rp ezuoserd ur eluesed €ursoluoJârrr egerrr rs âS

'(srEg
',1) euordre rp o 

"rcco{ 
rp €lsâl Bun rp BruJoJ el âurnsse

orur11n.1senb âq, Isoc 'eurlce ry oluârrrelg p uoc olnce olo8
-u€ un BruJoJ '€ursoluroJâur rp Blocâloru €l Q âqJ 'oleEunge
âpro^o.Uâp esse epuerE I : eJEIocrlJBd ocrrlauroeE oluoruel
-rrorJo rrn opuocâs Burlce rp opqo18 un e âcsrun rs €ursotru
-oJeru rp 

"locâloru 
eun âgc âJB^Jâsso o1n1od 

"q 
o (d eu4ce)

Blrnl4socrJ Brrrlce Ip Iluâurslg o eluesed EursoruoJeru op
-rreurqtuoc Blnuello BJnDnJls BI ocruoJllâle ordocsorcru 1e
olerpnls €q (€96I '',r.) ,(e1xng 'eluesed BursoruroJerrr BI âlrur
-eJ4erl]lp- rs sursorur-?u4ce euorzBurquoc €l âqc âJsJlsorurp
qnd m eluaurele.redâs oluârurueq rrncserc opu€rynls 'ou
-rsoruroJârrr eI :"sJe^rp o11ou ulEologJoru rp lluatuur"rg ânp
ur Brrrsorru BI âpurcs eursdrrl zy eqc zrdos olst,r oruerqqy

'eurtrce Ip IFqoIE ânp o oun e BSsU Is

Eursorur rp Blocâlotu ruEo eqc acsrra8Ens eqc olluJ '(l§6I 'rel
-qo) â,(1e8reg 'l) eursolm Ip eloceloul 0€-çZ uoc BulqIIIoc

II.\, :.

'auozDtluoc o11ap orcg[-ocltult1) i!u:::,:: : ] ,,,,i :

'ocruol:1:'; .::}-:-:
-rru IE êJepâ^ qnd rs oqc I Epuzq 

"llop 
ol?stê.\-!:::.----. - j

"rurssrug 
€11op âlrqesuodser e esse lruu 0f "-':.] ': î--:-:

-oued gun uoo Bnulluocslp BJeIU€ru ui Elrnq--:-! : ; : -
elop 'uepuocâs Itruoru€lu lop ollâ^Il e euruocic:- :" :--:--rî
-ol ry ossârured eq rdrocilue q8ep ectucat e1 - -::=- :
o11n1 o8unl €lsol € elsetr ouon8essns IS âloJêlc'= : : -.=--:-l

rp BcrTâ erddop €llep €letrIluqap BJnl€lEuEJS : :: .=. ia
q eursorruodoJtr ET 'T,I'AU elleu elÉJlsnlll otrc,s :---,:: -

-eursoturodorl osseldruoc II e Bullc€ Ip oluâurÉ= -. -::- --:i-:
-eds ruorzeleJ e'I'INI-f,NI-JNI-uursottuoC::- =--*:-j
-âs ourpJo.llêu êlercosse ouos eutuodorl 

"llêp 
E-=---: ::

el ê Bursoruodorl e1 '(tpf) eulsorru o BUI1J€ ::- ::::-i-
-âlur.l ârrqrul Jp qlerrdord e1 epetssod (966'y; .- : 7:-:

""I 
'r-IÂI sgl X Z'€ IP ql1uge Ip olu€lsoJ Eun :ll - -:'-î:

p ;ed rcgrceds euolz€ssg 1p pls Z eperssod f,\I ? _-..,, 
-

€leruerqc ouor^ rno red 'otclec 1 rad ecgtcods etir=: :-,
zunepetssod(ooo.st.ru.d)qltuno1}oSBpuo3êSEl
El€r^oJqq€ âuolzeulurouâp uns e1 epuop) ?trISu1IE,,: - --- :-

;ad ç1ruge olo^otrou eun elueserd (OOO'0E êrEIo3:': = :-:à:
e.lruno]los eruud eun 'S615-108 ns IseJoJortlêlê.'-:: :=:=
red rlqercosslp plrunollos € Ip âtuâISUI un q euiu.-:::- .-

'c ?urlc?.llE âlrrâE?;:i:: -, - l

ecsrun rs '(uru 7-) o-rleruerp oloccrd rp e (uu 0l-- --= =
-lE olloru'ulocelour Ens €l io eqc4e Ip olnllstuor ::-: :-:
eqcrprldedgod euolec onp €p BIEIUJoJ ? eulsoirurr.:-- :-
'(896I 'opug po rqseqg '.t) eso;qg eullce Ip IluêtEEl: :: . - :"
-nru Iâu e1e8e1 elueurepâJls oJoqqoJes olocâlour ê1:;:-,' 1

-rleu) Bursolruodorl eruetqc qs"qg Ip elonos EI 3:r : :-:
ecsrnlllsoc osseldruoc elea 'eutuodo.rl e1 'erelnqop ::-- ;
'elecgund zursorurodo.tl e1 'esorqg eun,1 : (ggg'g - -:-: ,

rJ€loooloru rsed uoc 'êlurlsrp autelord onp Ep oJetult-- .:i - :
-ruoc un g eutelord elsenb ârlc ol€Jlsorulp Eq Iqs€qf S :;
Ir osrâ^ ur^€l1nl 'ecrleurEtua odruel o8unl red ;-:.== :
eurelo:d e^onu e1 'rprileuy qEou olrn8es ui egaCor.. "1 .--
-rsonuodorl €lle ouozlsodderluoc ut 'g eutsoruo;.:: r--
-ruouoq 'rJ€llrJqgoru eutelord el1pp %ç II BoJIJ elu:::: - ::-
eqc 'esorqg eutelord €^onu €un olelrls olocsntu ':: - -r-
-osr Br{ (glOt '',r) ,(e1reg '; 'euluodorl a eutsotuo,lc:1 _-

'I1e1otr eulelord e11ep %Vt tl olos etu:.:-::r-
Eurlce.l âJtuâru 'olocsnru yep eutalord âllop :"0: ..; - :

'"urlc? Ip oluâul?lu Iop esse.l â dhihl
€llâp osse.l er1 euo1ze1o8u".l eJBloN 'esoluolll€lg ?rnlJEtr ê è;'ii\-
eluesed ?ulsolruoreur el En euolzetâlul Ip ?l[Ppoh{ - ':- ---:: ;

rl

dI^I}^T

eJelocsntu olnsselll'll\d.tL'lt à Slii:O'-.'- : , t .1., J



689

'z eeuu eI? o}lâdslr ?3lr]âulurls Q

âuoprsodsrp ET 'oluâruBlg Iâp ElllueJlsâ,I osJâ^ oleluèIJo Q âcluâ^ lnJ
Ir olo8u? un oluêru?lg II uoc ousurJoJ âlocâlolx â'I 'IJepuoJâs Iluâlu
-BIg Ins dI IW Ip alocâloru âllâp âuolzràsul.p PllI?poI^I - 'ÿI BmSIg

oqcJâcrJ âl Brrr 'âcepne alueIrIBJâ^ 3Jâ ISelodI.I '1761 pa ep1
-uâsâJd'dlv.llâp IslloJpl.llep oluâru"11ârlp et8reue oEu4le
eqc ocrdocsoJcellr oclu?ccâru ollâ.9â un :zcrEolorsg âuolz
-eJluoc BIIâp oleJlsqns F ârtroc ouâuouâJ olsenb BJâplsuoc
il3rg,(cl-1uezs 'dIY Ip BleJâlâcc€ IsIIoJpI.un e zuEeduoc
-ce rs euorzelgdrcerdtedns BI e4loul 'âuelluoc eqc unbce,l
ellodsa pâ âeJluoc rs 1e3 g : €lelpâunul .euovelrdtcetdledns,
eun e elrod 1e3 olsanb 

" dIV lp elunÉEe,1 'IeB 1p BrrIJoJ

onos elldlcotd eutsoturolce.l 'ere1ocsrutr 
"Jqg "llep 

ouJâ1
-ur.lle oleÀâJd eqc e11onb e efloleue '(1'g) oyoqep eoruo1 ez
-toJe ozzotil un uI Bulsolllr â €ullce olllolsul ouoltrâE IS âS

'âJBIOCSnIu âuolzsJluoc ?llâp âlBluâru?p
-uoJ orusrueccâu F ocsmlllsoc eulsolru e 

"ultrce 
eutelord e1

uoc dIY.IIâp âuoE?Jelul.l âgc eluEIIIJq BJOIUBTU uI BJ]soIU
-lp eqc olueurredse vîrp evotzezz\Berel (tç6I ''l) ilErgÂg
-luâzs € e^ep Is -'oulsolwolzo.l uoz dJY,ilap luolzDtaluJ

'rselodr ulsenb ?JoIB^^B Iluouelg Iâp P1IJEI
-od e11sp elradocs B'I '(8 '39 'rr) erlsep BI osJâÀ tselord e4s
-rurs ?leru e11ep 111enb 'BJlsruts elred u1 osre.t rselord erlsep

Rlêrtr ?IIâp rJ8puocâs puârtr?lu I : oJâIlrocJss Iâp BJeur ânp âl

1ep erepceds olueruelrodruoc Im B erusued eJ QIC 'oJeluoc
-Jes Iâp oJluâc p olledsu BolJtreruurs ?Jârueru uI v "pu€q ?lleu rJeprroces rluetuelg râp âuolzeJleueduoc Bun eruoc
rsreEerds oura.elod'olueurelc,toccs.11âp os€o Ieu otdurese
red 'oJemocres Iâp BJnllruls BIIâp ruorzecgrpou âI âqc pleJ
-ur olsr^ Q rs reuorzsJluoc 

"ilop 
ousrlrBccêru Ins Iuolzsplc

-nlâp qu"uodur ouocsruJoJ 
"rnltrnqs 

âug 1p tpnls 4sen§
'ezuepecard ur oleped Q rs rnc rp eu

-lsopr rp oluerrrelg Iep zleur ânp âllâp RllJ€lod e1 oltsodord
olsanb e oruerpJocrg 'Z Beurl e11e olledsrr rclJlârururs ouos
o plrrulod eun ouueq rJ€puocâs lluernelg r âqc €crpur QrJ
'(f t '39 't) 7eean1e1lâp o4le.llep o olBI un Bp oul^oJl Is âssâ
âgc Bprroces e elsoddo ruorzâJrp ur oueluârJo rs rtruâruelg rB

elrrrn BrrrsoruroJâru rp âloceloru e1 'elueruecru€ccâru elulosr 
o1

Bpueg 
"rm 

rp ezuesard ur eluesed surso[uoJeru el]eru rs eS
'(erEs

'l) euord:,e rp o 
"rccâU ry €lsâl Bun rp zruJoJ el ârunsse

orur11n.1senb âgc ISoc 'r-u1lca rp oluâruelg 1l uoc olnce oloE
-ue un BruJoJ'€ursoruroJâur rp Blocâloru el Q âqo 'o1eEun11e
âproÂo.Ilop esse epuer8 I :âJ€locrlJed oculauroe8 oluerrrel
-uâuo un opuocâs Burlce rp opqo18 un € âcsrun rs €ursotru
-oJâru rp slocâlour Bun âgc âJB^Jâsso olnlod Bq e (d uurpe)
Blrnl4socrJ Burlce Ip Iluâru€lg a eluesed EursoruoJâru op
-rreurgruoc Blnuâuo eJn1lnJls BI ocruoJllâle ordocsorcru 1e
olerpn6 €g (€96I ''ir) ,(e1xng 'oluesed BursoruroJerrr EI âlrur
-eJ4eï,]41e rs Bursorur-?urlc? euorzBurquoc €l âqc eJsJlsorulp
qnd m elueurele.redâs oluârurrrer; rrncserc opuerpnls 'âu
-rsorruoJâru âI :BsJe^rp o11our uÉoyogJorrr rp quâurrll€r; ânp
rrr Brrrsorrtr BI epurcs eursdlrl e1 aqc zrdos olst,r oruerqqy

'evtlce Jp FqoIE enp o oun e BSsU Is
?ursonu rp Elocâlou ruEo eqc ecsrreEEns egc olleJ '(L961 'lsl
-qo) â,(laEreg 'a.) eursorru rp âIocâlolu O€-çZ uoc BulqIIIoc

IL\ --'

'auoq2,tluoc o11ap otsg[-octtuttl) i!u:::r | - : ,, 1 :

'oJruoJ:lê';. --:\: -

-rru Ie âJepâ^ gnd ts eqc I epueq BIIop ol?sle.\.::--:---: --

"urssrug 
BIIop âlrqÉsuodser q esse lruu 0t e-i:": ': :--"::

-orred eun uoo Enultruocslp BJoIUBIU uI Ellnq-::;-: ? - --
elop 'r.repuocês rluoru€lg Iâp ollâ^q e uutuodc:- :- ;-.: -r:

-ol ry ossârured eq rdrocilue q8ep uctucet z1 --:::- -
o11n1 oEunl €lsol € elsel ouonSessns IS âloJêlc= : : -i:-r'
rp ?cr1â erddop €llep EtrElIIu{âp €Jnl€lEuEJS :-':: --=. '-
q eursoruodon e'I'U '39 ellâu âl€Jlsnlll ou.,s ::-:':" -

-zursorurodorl osseydruoc II ê ?ullcs Ip oluêur€i: -. ?':- ---:
-eds ruotzelâJ e'I'INJ-f,NI-INI-euISoIruoarl-- =---r-r:
-âs ourpJo.llêu olalcosse ouos eutuodorl ellêp Ë-::::-i :*
âl o ?ursorwodorl e1 '(fNf) €ulsoruI o Butl)u ::- ::::-:
-âlur.l ârrqlul Ip Qlerrdord u1 epetssod (OOO';; * : .:-=

"'I'r-IAtr 
g0I x Z'€ p ?llugs Ip 01u31soc €un.l: - :-n:

p red rcgrceds euolzessg 1p Ills Z eparssod f -\I . _- t, '
el€ruerrlc âuâr^ rno red 'otclec 1 red ecgtrads etri:=: :-:
eunepetssod(ooo.st.tu.d)qlruno1}oSBpuo3êS:-j
?1€r^âJqq€ âuorz€utruouâp Bns e1 epuop) ?uISulfE:,::--- :
;ad qlrugu olo^olou eun ulueserd (OOO'OE orelofa-: : :Ç:
Elrunollos eurtrd eun 'S615-10A ns IseroJortlêlê.-':: -l:--
rod rlqrrcossrp çlrunollos t Ip âtuâISUI un q tutuc; -:. ;-

'd ?urlc€.ll€ êlrrêE?r::.:-,- l

âcsrun rs '(uru 7-) o;lauetp oloccrd rp e (uu 0l- . -= =
-l€ olloru'elocelour €ns €l io eqcqe Ip olnlrstllor :--: :::
eqcrprldedrlod euelec onp €p BlEIuroJ q eutsotrur.-::- ;-
'(896I 'opuE pâ IqsBqA ',1) eso;qg EuIlcB Ip I1uêIUEL: :: : : :*
-ntu Iâu e1e8e1 eluerue11âJls oJâqqâJ"s âlooâloul ê1s::.,' 1

-rleu) Bulsolruodo:1 uruetqc qseqg Ip Bloncs el ê:--' ? :-:
ecsrnlrlsoc osseldruoc e1e1 'uuruodorl e1 'etuinqoli :---- ;
'elecgund eutsotruodo.Il e1 'esorqg eun,1 : (969 gr -- =: 

,

rJ€locâloru rsod uoc'olurlsrp eutelord ânp €p ol€trrJui-- Jiii i
-ruoc un q eurelord elsenb êqc oleJlsotutp €q qsÉqf S a;
Ir osJo^ ur^€1ln1 'eclleurErua odurel oEunl :ad :-;:= :
euretro.rd e^onu eI 'rpr11euy qEou olrn8es ul EUêCL]:> \ --
-rsonuodorl €lle ouozrsodderluoc ut 'g eutsoruo'c':: :---
-rruouoq 'rJellrJqgoru eutelord elpp %ç II eoJIJ e1u::::::r-
eqc 'esorqg eurelord €^onu ?un olelrls olocsntu ':: - -.
-osr pq (gUOt '',r) Âe1rug '; 'eutuodorl e eutsotuodc:1 _-

'ITe1o1 eutâlord elep %pt ll olos etuê::--::--
€urlce.l oJluâtu 'olocsnur yep euralo.ld âllâp :"0: .:; - :

'"urlc? Ip oluâtu?lu Iâp ess?.I e dhlhl
€IIâp oss".l pJ] euolzelo8u€rl eJe]oN '?so]uâut€lg ernlJe.l : à'ii,r"
eluesed eulsorruorâuJ EI eJt âuolzpJâlul rp ?1I?poJ{ - : . ----i j

,I

dN}lt

eJeloJsnr.u olnsseltDU)atDJ\- a sljlj, '-r:- ''i



Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal

l0 4 10-3 M

concentrazione in Ca2+

Figura 15. - Relazione tra I'attività di defosforiiazione dell'ATP (atti-
vità ArP-asica) e il tasso o):i):i,.r;Zî;:zato del mezzo. (Da Portzeht

successive hanno potuto dimostrare che questa interpreta-
zione era poggiata su solide basi.

Lo studio delle interazioni dell'ATP con I'actomiosina
è ostacolato dal fatto che quest'ultima è insolubile a for-
zaiorica debole. Cosi sono statiuttlizzati complessi solubili
con la meromiosina pesante o, più recentemente, con il
frammento Sr. In presenza di actina ie proprietà ATP-asiche
delia miosina risultano profondamente modificate: l) l'at-
tività enzimatica massimale aumenta più di venti volte;
2) lo ione Mg2+, che era inibitore per la sola miosina, è ora
necessario all'attività ATP-asica e il vero substrato della rea-
zione è il complesso Mg-ATP; 3) l'attività enzimatica di-
venta indipendente dallo ione Ca2+.

Questi tre caratteri sono propri dell'actomiosina 'sinte-
tica', cioè ricostituita da preparati altamente purificati di
actina e di miosina. La presenza del complesso (tropomio-
sina f troponina) esercita unoazione regolatrice sulle pro-
prietà ATP-asiche dell'actomiosina, come si vedrà più avanti.

Sul piano della cinetica enzimatica, l'attività ATP-asica
dell'actomiosina (AM) percorre le tappe (4), (5), (2), (6),
(7) dello schema riportato in precedenza (v.Taylor,1972).

Come per la miosina, la prima tappa consiste in una fis-
sazione del nucleotide sull'enzima. Questa fissazione ha co-
me effetto primario quello di 'dissociare'il complesso in ac-
tina e miosina-ATP. L'ATP viene poi idrolizzato secondo
1o schema già presentato per la miosina. Dopo idrolisi,l'ac-
tina si riassocia alla miosina per formare il complesso AM.
ADP.Pi. Questa volta il distacco dei prodotti della reazione
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(contrariamente a ciô che awiene per I'M.ADP.P1) è un fe-
nomeno rapido e l'actomiosina viene rigenerata per essere

subito dissociata di nuovo attraverso I'ATP, e cosi per tut-
to il tempo in cui la concentrazione di ATP resta signifl-
cativa.

Si vede dunque che il ciclo dell'ATP-asi dell'actomiosina
comporta una fase in cui le proteine contrattili sono unite
(riga superiore dello schema) e un'altra in cui esse sono dis-
sociate (riga inferiore)" L'effetto catalitico dell'actina sul-
I'ATP-asi è dovuto alla rapidità della reazione (7) rispetto
aTla reazione (3). Sempliûcando si puô dire che questo ci-
clo risulta dalla competizione tra actina e nucleotide per
la miosina, la cui affinità per I'ATP è maggiore che per
l'actina (dissociazione del complesso, reazione 5), ma la
situazione è invertita in presenza di ADP (riassociazione,
rcazione 6).

Il ruolo delle proteine regolatrici tropomiosina e troponi-
na. - L'idrolisi dell'ATP da parte del complesso purificato
actina-miosina sfugge a tutti i controlli. In compenso la pre-
senza di tropomiosina e di troponina rende l'attività ATP-
asica dipendente dalla presenza di ioni Ca2+ (v. fig. 15).

Quando la concentrazione di quest'ultimo è inferiore a
10-7 M, l'attività enzimalica viene profondamente inibita;
al di sopra di questa soglia, I'attività aumenta con la con-
centrazione in Ca2+ per raggiungere il suo valore massimale
intorno a 5 x l0-5 M. E da notare che questa attivazione
della ATP-asi da parte del Ca2+ awiene a Çoncentrazioni
micromolari. Si tratta pertanto di un effetto del tutto diver-
so da quello del Ca2+ iull'ATP-asi miosinica pura, dove lo
ione deve raggiungere concentrazioni da 100 a 1.000 volte
più elevate.

In assenza di Ca2+, la situazione è dominata dall'unità
inibitrice della troponina (TNI); tale inibizione viene rimos-
sa quando il Caz+ si flssa sulla TNC, l'unità della troponina
che fissa il calcio.

Abbiamo visto sopra che le proteine regolatrici sono uni-
te all'actina nel filamento secondario, secondo un'architet-
tura macromolecolare ben precisa (v. fig. 12). Lo studio del-
l'ultrastruttura di questo filamento e dei cambiamenti di or-
ganizzazione che awengono come conseguenza della fissa-
zione di ioni Ca2+ sulla TNC ha permesso di comprendere
il controllo delf interazione actina-miosina esercitato con-
giuntamente dal calcio e dalle proteine regolatrici. Questi
lavori sono basati da una parte sull'analisi dello spettro di
diffrazione dei raggi X nel muscolo vivente, a riposo e in
contrazione (specialmente nella regione dello spettro che
deriva dai filamenti secondari: v. Huxley, 1953 e 1968; v.
Haselgrove, 1972), e dall'altra parte sull'esame al micro-
scopio elettronico di filamenti secondari isolati in vn rnezzo
a concentrazione variabile di Ca2+ (v. Gillis e O'Brien,
197 s).

Quando la concentrazione di ioni Ca2+ è inferiore a
10-7M, oppure negli esperimenli in viro, quando il muscolo
è a riposo, la tropomiosina si trova spostata rispetto al cen-
tro della scanalatura che separa le due catene dei globuli di
actina: essa occupa assieme alla troponina una posizione
eccentrica. In questa posizione, la tropomiosina ricopre
quella regione dell'actina che contiene il sito reattivo per la
miosina, determinando cosi un impedimento sterico alf in-
terazione actina-miosina. Questa situazione è dovuta alla
TNI, che ha una forte affinità per l'actina e mantiene la tro-
pomiosina in questa posizione eccentrica. Inoltre, siccome
la molecola della tropomiosina ha una lunghezza di circa
40 nm, essa assicura f inibizione di un segmento del flla-
mento secondario della stessa lunghezza che comprende
7 molecole di actina. Quando si ha la flssazione del Ca2+
sulla TNI, il legame TNC-TNI si rinforza, quello TNI-acti-
na diventa più debole, e ciô permette alla tropomiosina di
occupare la sua posizione spontanea, al centro della scana-
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Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal

Figura 21. - La soglia elettromeccanica è raggiunta a -50 mV (a);
il tempo durante il quale la membrana è depolarizzata al di 1à di que-
sta soglia, durante il potenziale d'azione, rappresenta la sua durata ef-
ficace (b) dal punto di vista meccalico. Questa durata puô essere al-
lungata abbassando la soglia (c; efetto degli ioni Br*, NO;, I-) o
ritardando la ripolarizzazione della membrana (d; prolungamento del
potenziale di azione con gli ioni Ztz+ o UOZ\. (Da Sandow e altri,
1965,per gentîle concessione della Federation of American Societies for

Experimental Biology, Bethesda).

effetto puô essere ottenuto con certi ioni, come Znz+ e

UO!+, che senza abbassare la soglia elettromeccanica ri-
tardano laripolarizzazione della membrana (v. flg. 21).

b) La penetrazione dell'eccitazione in profondità.

È suggestiva f ipotesi che la depolarizzazione della mem-
brana agisca in profondità, lasciando passare o liberando
una sostanza in grado di diffondere sino alle proteine con-
trattili per attivarle. E stato specificamente proposto che
tale effetto sia dovuto allo ione calcio (v. Heilbrunn e

Wiercinsky, 1947). Tuttavia, salvo forse il caso dei muscoli
lisci, la diffusione è un fenomeno troppo lento per giustifi-
care la velocità con la quale l'eccitazione pafiita dalla mem-
brana invade in alcuni millisecondi la totalità di una fibra
muscolare, il cui diametro raggiunge talvolta 100 pr,m nei
Vertebrati e anche 500 pr.m nei Crostacei.

Gli esperimenti di A. F. Huxley e Taylor (v., 1958) forni-
scono una base sperimentale all'ipotesi secondo la quale
esisterebbe una conduzione radiale dell'eccitazione verso
il centro della fibra lungo una delle strutture che compon-
gono le triadi. Una micropipetta del diametro di 1 pr,m viene
applicata alla superflcie di una fibra muscolare isolata di
rana; rendendo f interno della pipetta elettricamente nega-
tivo rispetto alla soluzione in cui sta immersa la fibra, si puô
depoTaizzare una piccolissima area della membrana mu-
scolare. Non è stata osservata alcuna risposta al passaggio
della corrente quando la micropipetta è rivolta verso una
banda A; ma quando la micropipetta guarda verso una
banda I, la stimolazione determina una contrazione limitata
a questa banda. La risposta diunabandaldipendedallapo-
sizione della pipetta: spostando la pipetta lungo il perime-
tro della fibra, si trovano posizioni, distanti 5 plm l'una dal-
l'altra, da cui si puô stimolare la fibra. La contrazione è
sempre limitata alla sola banda I sottostante e alle bande I
delle miofibrille vicine sistemate in linea, cosicché la con-
trazione si propaga profondamente verso il centro della fi-
bra senza propagarsi longitudinalmente.

La linea Z resta sempre al centro della banda I e anche
se la micropipetta non è esattamente centrata sulla linea Z,
le due semibande I che vi si attaccano si raccorciano egual-
mente (v. fig.22). Queste osservazioni mostrano che l'effetto
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attivatore di una depoTarizzazione è trasmesso verso l'inter-
no della fibra da strutture situate al centro della banda I
e collegate alla membrana a intervalli di molti prm tra di
loro: questa è esattamente la posizione dei canalicoli tra-
sversi (sistema T; v. fig. 3). Una particolarità di alcuni mu-
scoli, come quelli di lucertola, rende questa identif,cazione
molto probabile. Questi muscoli possiedono due sistemi di
triadi per sarcomero, a livello di ogni giunzione A-I; se

si pone una micropipetta a fianco di una linea Z, la stimo-
lazione proyoca la contrazione della semibanda I sotto-
stante, cosicché la linea Z è attirata verso Ia pipetta: la
contrazione è anche in questo caso centrata sulla posizione
della triade (v. fig. 22).

Non è ancora del tutto chiarito come il segnale elettrico si
propaghi lungo i tubuli trasversali. Si distinguono due mo-
dalità di propagazione dei segnali elettrici lungo cellule qua-
li quelle muscolari e quelle nervose. La prima è il potenziale
di azione, fenomeno autorigenerativo che si propaga secon-
do la legge del tutto-o-nulla e che si manifesta solo se la de-
polaùzzazione locale, che lo ha prodotto, raggiunge un va-
lore soglia; la seconda è quella di alcune depolarizzazioni
sottoliminari che si propagano in modo elettrotonico: que-
sta seconda modalità presenta grandi analogie con la pro-
pagazione passiva dei segnali in un conduttore coassiale,
come ad esempio un cayo telefonico sottomarino. Una dif-
fercnza di potenziale costante, tra ll mezzo esterno e il nu-
cleo del cavo, applicata a una sua estremità, si attenua lun-
go il cavo in modo esponenziale. Si definisce come costante
di lunghezza la distanza alla quale il segnale è ridotto al
371 della sua ampiezza iniziale. Questa costante è dell'or-
dine di centinaia di chilometri per i cavi transoceanici e

dell'ordine del millimetro per la fibra muscolare.
Gli studi di Adrian e altri (v., 1969) hanno dimostrato

che se il segnale elettrico si propagasse elettrotonicamente
in profondità, la sua ampiezza al centro della flbra sarebbe
ancora sufficiente per attivare le miofibrille centrali, ma mân-
cherebbe quasi del tutto un margine di siçurezza.Se, per una
ragione qualunque, l'ampiezza del potenziale d'azione ve-
nisse a diminuire, un certo numero di miofibrille profonde
non sarebbe più attivato ela lorza di contrazionene sareb-
be subito ridotta. D'altra parte, secondo Costantin (v.,1970),
la propagazione in profondità presenta certe analogie con
la propagazione del potenziale d'azione in superflcie, in
particolare essa richiede la presenza di ioni Na+.

Si è riusciti a misurare la velocità di propagazione radia-
le dell'eccitamento filmando a grande velocità l'irrigidimen-

Z
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Figura 22. - Rappresentazione schematica degli esperimenti di A. F.
Huxley e Taylor. A sinistra, in assenza di corrente depolarizzante;
a destra, durante il passaggio di corrente depolarizzante. In alto, caso
della fibra di rana (sistema T a livello de1la linea Z); in basso, caso
della fibra di lucertola (sistema T a 1ivello della giunzione À-I). S,

superficie della fibra. (Da A,F. Huxley e Taylor, 1958),
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Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal

potenziale di membrana

<-- emissione luminosa

Figura24. - Registrazione simultanea del potenziale di membrana (l)
(depolarizzazione verso l'alto), dell'emissione di luce (2) e della tensio-
ne meccanica (3) di una fibra muscolare di Balanus, iniettata con equo-
rina e depolarizzata per tempi di durata crescente (4, B, C, D). Ca-
librazione nell'angolo superiore destro; verticalmente, per la traccia
del potenziale di membrana, 1,20 mV; per l'intensità luminosa, 1,9 x
x 10-e lumen; per la tensione,5 gi orizzontalmente, 100 ms. (Da

Ashley e Ridgway, 1968).

sità luminosa comincia a decrescere; essa ritorna al livello
di partenza quando la tensione raggiunge il massimo. Al
momento della contrazione, il tasso di Ca2+ sarcoplasmati-
co è dunque ritornato molto basso, il che implica che il cal-
cio è di nuovo legato, ora su11e molecole di troponina, lungo
i filamenti secondari.

La liberazione di calcio nel sarÇoplasma non è tuttavia
sufficiente a provocare la contrazione; il calcio deve rag-
giungere, senza dubbio per diffusione, la regione del sarco-
mero dove i filamenti di actina e di miosina si sovrappongo-
no (nella banda A). Questo è stato dimostrato iniettando
con una micropipetta una quantità di Ca2+ assai piccola in
diversi punti del sarcomero di una miofibriila isolata; in
tali condizioni, si ottiene contrazione solo se il Ca2+ è ap-
plicato nella zona di sovrapposizione (v. Gillis, 1969; v.
fig. 25). Quest'ultima fase dell'attiyazioîe si basa dunque
sulla diffusione, che è un processo molto lento su scala ma-
croscopica; nel caso del muscolo, tuttavia, la distanza da
percorrere è ridotta agli l-2 pm che separano le cisterne
dalla zona di sovrapposizione, e viene percorsa in appe-
na qualche millisecondo.

Il rilasciamento per mezzo dellaricaptazione del calcio.-La
liberazione di calcio dalle cisterne è un evento molto rapido,
al pari dei fenomeni di depoiarizzazione da cui dipende. Se
non sopravyiene un nuovo potenziale d'azione, it calcio li-
berato è rapidamente 'ripompato' flnché la sua concentra-
zione sarcoplasmatica diviene insufficiente a togliere f ini-
bizione che la tropomiosina nativa esercita sull'actomiosi-
na. Si è potuto valutare che l'attività del1a pompa è tale che
tutto il calcio liberato con un'eccitazione puô essere rica-
ptato in 100 ms, ciô che spiega molto bene il tempo di rila-
sciamento della scossa (v. Ohnishi ed Ebashi, 1964).

4. Le proprietà meccaniche.

L'eccitazione trasforma una tbra flessibile in un corpo duro
che tende a contrarsi. L'accorciamento e io sviluppo di una
forza costituiscono i due aspetti estremi della contrazione
muscolare: essi sono generalmente associati ogni volta che
la fibra cambia lutghezza effettuando un lavoro meccanico
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contro \îafoîza o una resistenza esterna. Queste proprieta
meccaniche si studiano con miografi di diverso tipo: quelli
che permettono di valutarelalorua del muscolo alanghezza
costante (condizioni isometriche) e quelli che misurano i
cambiamenti di htnghezza (e la loro velocità) a forza co-
stante (condizioni isotoniche); gli ergometri, infine, permet-
tono di misurare il lavoro nelle condizioni pir) realistiche,
quando la forza elalanghezza variano nello stesso tempo.

a) Reologia della fibra muscolare.

Il modello a tre componenti. - Il meccanismo contrattile,
costituito dal sistema dei filamenti a scorrimento descritti
nel cap. 2, fa parte di una struttura complessa, ogni elemen-
to della quale possiede certe proprietà meccaniche che in-
teressano la funzione muscolare. Secondo Hill (v., 1949) si
possono distinguere tre principali componenti (v. flg. 26):
il meccanismo contrattile propriamente detto (C), alcuni
elementi elastici (ES) con i quali il meccanismo è in serie, e
altri elementi (EP) con i quali è in parallelo. L'esatta posi-
zione e la natura di queste componenti elastiche non sono
note. Tra gli elementi in serie, bisogna considerare non solo
i tendini e gli eventuali sistemi di unione con gli apparecchi
di misura, ma anche alcune parti dello stesso meccanismo
contrattile, come le linee Z e, senza dubbio, i ponti che uni-

4:4t 3,5:4

/.§

10

3;51;,:1rr5 r; rrr3,,T, :.'r.1\rl

Figura 25, - Applicazione di Ca2+ in diversi punti di una mioûbrilla
di granchio (sarcomero gigante), isolata in :uîtnezzo contenente ATP.
A seconda dei punti di applicazione sono riportate, in unità arbitrarie,
le quantità di Ca2+ necessarie per provocare una contrazione visibile
al microscopio. (Da l. M. Gillis, Le rôle du calcium dans le contrô1e

intracellulaire de la contraction musculaire, Louvain 1972).
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Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal

ï tempo

Figura 28. - Scossa (a), sommazione (b) e tetano incompieto (c). Le
frecce corrispondono alle eccitazioni. (Da Buchthal e Sren-Knudsen,
1959, per gentile concessione della New York Academy of Sciences,

New York).

mina un aumento immediato della tensione elastica, seguito
da una lenta caduta verso un valore piir basso: questo è il
fenomeno del 'rilasciamento de1la Çostrizione' (v. fig. 27B).
La tensione finale non è una semplice funzione della lun-
ghezza: per una medesima lunghezza flnale della fibra, la
tensione è sempre più elevata dopo un allungamento che
dopo un accorciamento: questo è il fenomeno dell"isteresi
elastica'.

Questi fenomeni hanno notevole importanza soprattutto
nella fisiologia delle flbre muscolari lisce della parete dei vi-
sceri cavi, come I'intestino o la vescica, mentre svolgono un
ruolo di minor rilievo nei muscoli striati.

b) Sviluppo dellq contrazione.

La scossa. - È una risposta meccanica a un eccitamento uni-
co applicato al muscolo indirettamente, per mezzo del ner-
vo, o direttamente: la f,g. 28 (curva a) ne descrive la forma
in condizioni isometriche di registrazione. Dopo un breve
periodo dilatenza, dovuto alia conduzione nervosa e ai fe-
nomeni di accoppiamento tra eccitazione e contrazione, de-
scritti in precedenza, si sviluppa la tensione attiva. In una
prima fase, detta di contrazione, la tensione raggiunge un
massimo: è seguita poi da una seconda fase, detta di rila-
sciamento, durante la quale la tensione riprende il suo va-
lore di riposo. La fase di contrazione occupa pressappoco
un terzo della durata totale della scossa, durata che dipende
dal tipo di tbra muscolare. Nei Mammiferi, a 37 oC, si di-
stinguono le flbre muscolari lente e le fibre muscolari ra-
pide, le cui fasi di contrazione durano rispettivamente da
50a200mseda5a30ms.

La scossa costituisce la forma normale di attività del mu-
scolo cardiaco, ma in condizioni fisiologiche si verifica ec-
cezionalmente nei muscoli dello scheletro (riflessi tendinei
o fascicolazioni della tetania). Infatti gli impulsi nervosi
motori sono in generale Çostituiti da raffiche, e la ripeti-
zione delle eccitazioni modifica la risposta meccanica.

Sommazione e tetani. La durata del periodo refrattario
che segue il potenziale d'azione della fibra muscolare è assai
più breve della durata della risposta meccanica. È perciô
possibile rieccitare la fibra prima della scomparsa della ri-
sposta al primo stimolo. La curva b della fig. 28 mostra co-
me la nuova risposta si innesti sulla prima, con un processo
di sommazione; I'entità della risposta combinata dipende
dall'intervalio tra i due stimoli. La ripetizione di questo
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meccanismo puô condurre a una risposta ancora più forte
se molti stimoli si susseguono a intervalli sufficientemente
rawicinati. Questo tipo di risposta, del tutto fisiologica, è

detta 'tetano' (v. fig. 28, curva c). Il tetano è completo se la
frequenza di eccitazione è suffcientemente elevata da far
scomparire le oscillazioni visibili della tensione. La frequen-
za di fusione è compresa tra 50 e 500/s a 37 oC.

La ripetizione degli impulsi permette al sistema nervoso di
prolungare la durata del1e contrazioni e di mantenere una
tensione stabile. Questa puô raggiungere da due a quattro
volte la tensione massimale della scossa se il tetano è com-
pleto: la variazione di frequenza dei potenziali d'azione co-
stituisce dunque un meccanismo fisiologico di gradazione
delle contrazioni. Se in condizioni naturali non si osservano
oscillazioni della tensione paragonabili a quelle della fig. 28
(curve b e c), ciô è dovuto all'asincronismo dell'attività di
numerose unità motrici che costituiscono il muscolo. Nel-
l'eccitazione artificiale, al contrario, tutte le fibre sono ecci-
tate simultaneamente.

Il concetto di stato di attività. - Puô sembrare strano che
la tensione non raggiunga i suoi valori massimi che dopo
0,1 s dalf inizio della scossa, e ancora piir tardi durante il
tetano, mentre la liberazione clel calcio all'interno della fibra
si verifica in alcuni millisecondi (v. cap. 3). Come puô es-

sere tanto ritardata l'attivazione delle proteine contrattili?
Il modello della fig. 26 chiarisce il paradosso: l'evoluzione
della tensione risulta dalf interazione tra il meccanismo
contrattile e gli elementi elastici che lo collegano alle inser-
zioni ossee o agli strumenti di misura. A lunghezze fisiolo-
giche, alle quali l'influenza degli elementi in parallelo è tra-
scurabile, la tensione si manifesta all'esterno nella misura
in cui gli elementi elastici in serie sono stirati dal meccani-
smo contrattile che si raccorcia (v. Hill, 1949); orbene, la
velocità dell'accorciamento diminuisce quando la resistenza
incontrata aumenta. Secondo Hill, assai prima del culmine
della scossa il meccanismo contrattile passa rapidamente
dallo stato di riposo, in cui è plastico, allo 'stato di attività'
completa, caratteûzzato dai suoi due aspetti complementari:
capacità di esercitare wa forza o di resistervi e capacità di
accorciarsi a una data velocità.

Numerosi dati convalidano questa ipotesi. Innanzitutto,
nel caso della scossa isometrica è sufficiente stirare legger-
mente il muscolo verso la fine del periodo dilatenza per ve-

Figura 29. - Diagramma tensione-lunghezza statico. La tensione (P)
e la lunghezza (/) sono misurate adottando come unità i loro valori
alla lunghezza della fibra muscolare in situ. l, tensione elastica di ri-
poso; 3, tensione totale sviluppata in tetano isometrico a ogrri lun-

ghezza;2, tensione attiva corrispondente alla differenza 3 - 1.
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Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal
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Figura 32. - Relazione forza-velocità (linea continua) e potenza-veio-
cità (linea tratteggiata) della fibra muscolare. Le tre grandezze sono

espresse come rapporto con ii loro valore massimale.

stante. Dapprima la tensione decresce rapidamente (da 1

a 3') durante la distensione degli elementi elastici in serie,
successivamente in maniera piir lenta (da 3' a 4'). Alla fine
del movimento la tensione tende verso il valore isometrico
caratteristico della lunghezzabreve (5') e ciô è l'equivalen-
te del quick release recoter)1. La caduta di tensione durante
il movimento è tanto maggiore quanto piir rapida è la ve-
locità; se si riporta in grafico la tensione (3') in funzione
della velocità del movimento, si ottiene una relazione ana-
loga al diagramma forza-velocità della flg.32.

Durante I'accorciamento, la fibra produce lavoro spo-
stando la forza elastica registrata con I'ergometro. Questo
lavoro, detto lavoro motore o positivo, è proporzionale al-
I'area compresa tra l'asse delle ascisse e la curva 1-3'-4' della
fig. 31 : è massimo quando la velocità è molto bassa, poiché
Ia tensione mantenuta è allora vicina alla curva delle tensio-
ni isometriche 1-5'.

Laparte destra della fig.31 corrisponde al caso in cui la
fibra viene stirata dall'ergometro nel corso della contrazio-
ne: la tensione meccanica (1-3-$ cresce in modo apprezza-
bile al di sopra della linea di equilibrio isometrico (1-5). In
questo caso, sono le forze esterne che effettuano lavoro sulla
fibra; tale lavoro, chiamato negativo o resistente, è molto
superiore al lavoro positivo che si produrrebbe durante un
corrispondente accorciamento. Ciô spiega la differenza di
sforzo risentita da un soggetto a seconda che effettui un la-
voro motore o resistente, per esempio a seconda che si iner-
pichi lungo una corda o che ridiscenda alla stessa velocità:
poiché, a una determinata lunghezz.a, ogni fibra muscolare
attivata sviluppa una forza piir grande per i'allungamento
che non per l'accorciamento, il sistema nervoso deve reclu-
tare meno unità motrici durante il lavoro negativo che du-
rante il lavoro positivo. A questo fattore meccanico si ag-
giunge peraltro una differenza nella quantità di energia ero-
gata dalla fibra muscolare nei due casi (v. cap. 5).

d) La contrazione isotonica: la relazione forza-velocità.

I cambiamenti di lunghezza della fibra o del muscolo ecci-
tati si studiano meglio in condizioni isotoniche. In generale
si fa si che a riposo i pesi collegati al muscolo non possano
stirarne le fibre al di 1à della lunghezza in situ.In queste con-
dizioni l'aumento del carico ha tre effetti sull'accorciamen-
to: 1) l'inizio del movimento è ritardato, nella misura in cui
il meccanismo contrattile deve inizialmente stirare gli ele-
menti elastici in serie finché 1a loro tensione equilibri il ca-
rico; 2) l'entità dell'accorciamento diviene sempre piir scar-
sa: infatti la parte sinistra de1 diagramma tensionelunghez-
za isometrica (v. flgg. 29 e 30) permette di prevedere ia lun-
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ghezza finale in funzione del carico (v. Edman, 1966);
3) infine, dato ancor piir importante, la velocità del movi-
mento diminuisce in funzione del carico, secondo la carat-
teristica relazione illustrata nella ûg. 32 (per il muscolo in-
tero: v. Fenn e Marsh, 1935; v. Hill, 1938; per la fibra iso-
lata, privata di membrana e stimolata con ioni calcio: v.
Podolsky e Teicholz, l97O;v. Julian, 1971).

Larelazione forza-velocità presenta la stessa forma gene-
rale per tutte le fibre muscolari, lisce o striate. La velocità
(V) di accorciamento è massima quando il carico è nullo
(Vù, e in tali condizioni sembra indipendente dalla lunghez-
za dei sarcomeri (v. Gordon e altri, 1966); essa tende a zero
quando il carico si awicina alla forza isometrica (Po); tra
questi due estremi, la relazione rappresentata da una curva
ad andamento iperbolico è ben descritta dall'equazione di
lJill: V : b(Po- P) I (P * a), dove P è il carico o la for-
za, Pola forza isometrica, a una costante di lorza dell'or-
dine di (0,2 + 0,3) Po,b una costante di velocità che determi-
na la velocità massima; in effetti, Vo: bPolaæ4b.

Un tempo si attribuiva la forma di questa relazione alla
viscosità interna delle fibre muscolari. Attualmente sembra
piir probabile che essa dipenda dall'accoppiamento tra le
fonti di energia chimica e la struttura contrattile: il para-
metro à ha in effetti un coemciente di temperatura elevato.
È soprattutto per questo parametro che le fibre si differen-
ziano: esso ha un valore all'incirca di l0 /o/s per le fibre del
bicipite brachiale dell'uomo (v. V/ilkie, 1950) e di solo
0,1 /r/s per il retrattore del pene della tartaruga a 20 oC.

La potenza meæanica, cioè la quantità di lavoro che la
fibra puô eseguire nell'unità di tempo, è uguale al prodotto
Px V (forza sviluppata per velocita dell'accorciamento). La
poteîza meccanica puô dunque dedursi direttamente dalla
relazione forza-velocità (v. fig. 32,linea tratteggiata); rug-
giunge un massimo quando laforua e la velocità hanno cia-
scuna pressappoco un terzo del loro valore massimale, che
rappresenta la condizione ottimale di lavoro per movimenti
di breve durata. La maggior parte degli strumenti o dei di-
spositivi sul tipo del cambio di rapporto di una bicicletta
tendono a realizzarc queste condizioni.

5. Energetica della contrazione.

Nel senso fisico del termine, la fibra muscolare è una mac-
china che trasforma l'energia chimica in lavoro e in calore.
I1 primo principio della termodinamica permette di dare
un'espressione quantitativa a questa asserzione (v. Wilkie,
1960). Se una certa reazione chimica'(i) si accompagîa a
una variazione di entalpia molare -AHr, il calore (Q) e il
lavoro (I/) prodotti dipenderanno dalle quantità dei sub-
strati milutilizzati nei diversi tipi di reazioni chimiche possi-
bili secondo l'equazione

Q -f W : -ZmilHy (8)

Lo studio dei differenti termini di questa equazione permet-
te di stabilire il bilancio energetico delle entrate e delle usci-
te e di verificare cosi lo stato delle nostre conoscenze sul fun-
zionamento della fibra.

a) La produzione di calore (termogenesi).

Il calore costituisce la quota principale delle uscite nel bilan-
cio energetico della contrazione. Si sa che un intenso eser-
cizio muscolare provoca un riscaldamento generale dell'or-
ganismo e in certe condizioni le flbre muscolari sono più im-
portanti come mezzi di termoregolazione che come effettori
meccanici : negli omeotermi l'incremento della termogenesi
muscolare puô compensare perdite di calore eccessive. Gra-
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Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal
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Figura 35. - Analisi delta produzione di calore (Q, in gcm/s) e del
lavoro (.W) durante un tetano di 10 secondi. Muscolo sartorio di rana
a 0 oC. L'intervailo di analisi è di 0,6 s, salvo che durante la messa in
tensione e il rilasciamento, nel quai caso è di 1 s. Tre contrazioni : 1, iso-
metrica a I : 31 mm (linea sotrile); 2, isometrica a I : 24 mm (linea
tratteggiata); 3,accorciamento lento di 7 mm tra queste due lunghezze,
da 1,5 s ûno a 6,5 s (linea spessa). Il supplemento di calore legato all'ac-
corciamento e il iavoro ricavato all'ergometro sono indicati con trat-

teggi. P, tensione meccanica.

dalla tensione sviluppata (v. Aubert, 1956), come il calore
iniziale (v. fig. 34); si pensa che allalunghezza in situ esso
esprima in parte (circa il 25\)l'attlità della pompa del cal-
cio e in parte (circa 1175%) la ripetizione dei cicli di salda-
tura e di rottura dei ponti di actomiosina (v. Woledge, l97l;
v. Homsher e altri, 1972). E interessante notare che il calore
di mantenimento è più grande nelle flbre più rapide (v. A.V.
Hill, 1939): in prima approssimazione, la sua intensità di
regime è uguale al prodotto delle costanti a e à dell'equa-
zione forza-yelocità (v. fig. 32; v. cap.4, § d).

L'effetto Fenn e il calore di accorciamento. - Fin dagli
anni venti, Fenn (v., \923) aveva osservato che se un musco-
lo poteva aÇcorciarsi e compiere un lavoro durante la con-
trazione, la sua produzione di energia (calore f lavoro)
era maggiore rispetto a una contrazione isometrica della
stessa durata; quando invece il muscolo era stirato a forza
e sottoposto a un lavoro negativo (r.fig. 31), la produzione
di energia diminuiva. Questa osservazione fondamentale
- alla quale rimane legato il nome del suo autore - dimo-
strava l'esistenza di uno stretto accoppiamento tra i feno-
meni meccanici e la sorgente di energia chimica, che ora
viene soiegato con l'intervento dell'ATp a livello dei ponti
che uniscono i miofilamenti (v. A.F. Huxley, 1957). L ana-
lisi cinetica ha rivelato che la termogenesi stessa era incre-
mentata durante l'accorciamento, proporzionalmente alla
velocità di quest'ultimo; il piccolo supplemento di calore
cosi liberato si chiama calore di accorciamento (v. Hill,
1938 e 1964; v. Aubert e Lebacq, t97t). La flg. 35 illustra
tale analisi; il contributo del calore di accorciamento e quel-
lo del lavoro meccanico all'effetto Fenn sono indicatf dal
tratteggio.

b) Le reazioni chimiche della contrazione rnuscolare.

La fig. 36, che riassume le principali reazioni che interven-
gono nella contrazione muscolare, mette in evidenza il ruolo
centrale dell'adenosintrifosfato (ATp); a sinistra sono sche-
matizzate le vie di utilizzazione dell'ATp, a opera della
pompa del calcio da una parte (v. cap. 3) e del meccanismo
contrattile dall'altra (v. capp. 2e 4;v. cap. 5, § a);a destra
sono riportate le modalità di rifosforilazione dell,ATp idro-
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lizzato, con alcune importanti tappe storiche e gli inibitori
più utilizzati nello studio del metabolismo muscolare. Tutte
queste reazioni non si compiono perô alla stessa velocità;
è perciô conveniente esaminare separatamente le reazioni
che sono fonte di energia immediata e i processi tardivi di
ristoro.

La prima reazione fonte di energia prontamente utilizza-
bile è la cosiddetta reazione di Lohmann, che riguarda il
sistema ATP-PC. Gli esperimenti in vitro sulle proteine con-
trattili e i modelli glicerinati, di cui abbiamo trattato in pre-
cedenza, hanno indotto da tempo a ritenere che la defo-
sforilazione dell'ATP in ADP e fosfato inorganico a opera
dell'attività enzimatica speciûca dell'actomiosina è la rea-
zione che fornisce l'energia necessaria al meccanismo con-
trattile. L'entalpia molare di questa reazione è elevata; essa
viene valutata in -1 1 kcal/mole. Conoscendo il calore pro-
dotto dal muscolo durante la contrazione, si puô dunque
calcolare la quantità di ATP che deve essere idrolizzata per
produrlo. Il paradosso è che nel muscolo intatto isolato non
si osservano variazioni apprezzabili del tasso di ATP, se
non nel caso di contrazioni prolungate. Durante le scosse o
i tetani brevi il tasso di ATP resta costante e si osserva sol-
tanto una diminuzione della fosfocreatina (PC) muscolare
(v.fig. 37). Nel 1934 Lohmann propose una spiegazione di
tale paradosso: in base all'osservazione che un omogenato
di fibre muscolari puô idrolizzare la fosfocreatina in creati-
na e fosfato inorganico soltanto in presenza di ATP, svol-
gendo qündi il ruolo di cofattore, egli prospettô l'ipotesi
che le proteine del muscolo non possano idrolizzare diret-
tamente la PC, ma scindano I'ATP in ADP e fosfato inor-
ganico (Pt):

ATP * ADP + Pi' (9)

L'ADP formato è rifosforilato a spese della PC, con risin-
tesi di ATP e liberazione di creatina, C:

ADP+PC=ATP+C. (10)

L'enzima responsabile di questa transfosforilazione, la
creatinafosfochinasi (CPK) o ATP-PC-transfosforilasi, è
abbondante nel muscolo e molto attiva. In base a questi
processi metabolici è possibile spiegare la costanza del tasso
di ATP nel corso della contrazione: I'ATP, defosforilato
dalle proteine contrattili e dalla pompa del calcio del reti-
colo sarcoplasmatico, si riforma immediatamente a spese
della fosfocreatina (v. nronNencnTrcA e FosFoRrLAzroNE
ossolrrve).

La fosfocreatina appartiene a una classe di sostanze, chia- a
mate fosfageni dagli Eggleton (v.,1927),la cui struttura è !
stata delucidata nello stesso periodo da Fiske e Subbarow
(v., 1927): si tratta di composti fosforilati di un derivato
della guanidina, che nei Vertebrati è sempre la creatina, ma
puô essere diverso in altri phyla (negli Insetti e Molluschi
è l'arginina, nei Vermi la lombricina, nei Policheti la ofelina,
ecc.). Senza essere specifici delle fibre muscolari, questi fo-
sfageni vi si trovano in concentrazione maggiore che in tutti
gli altri tessuti, specialmente nei muscoli striati dello sche-
letro (da 10 a 30 pumoli/g). La loro importante funzione è
quella di costituire una riserva, in quanto il loro gruppo fo-
sforico puô essere trasferito senza perdita di energia apprez-
zabile all'ATP (v. Lipmann, I94l).

E stato difficile dimostrare l'esattezza dell'ipotesi di Loh-
mann. In un primo gruppo di esperimenti si è tentato di di-
mostrare che il tasso di rinnovamento dell'ATP aumentava
durante la contrazione. Se la flbra è immersa in una soluzio-
ne artificiale (di Ringer) contenente fosfato radioattivo
(32P), ci si puô aspettare che l'attività specifica in 32P

dell'ATP aumenti dopo il passaggio del 32Pi nella cel-

.l

îi \'.''T''-\

;i-;; calore di mantenimenro

isom. 31 mm: Q :247 + 34 (P = 111 s)
isom. 24 mm: Q : 237 + 29 (P: 86 g)
accorc. 31-24: lQ : 273 * 31 (P+ 79 g)
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Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal

reazlone: .

AMP--+ IMP + NHs. (12)

Nelle flbre muscolari striate i due enzimi miochinasi e
AMP-deamminasi sono abbondanti, molto attivi e difficil-
mente separabili dalla miosina. Attualmente, la loro preci-
sa funzione non è ben chiara. In particolare, è incerto il
fatto che la deamminazione dell'adenosina possa svolgere
una funzione essenziale nella contrazione, poiché le fibre
muscolari lisce di Taenia coli della cavia sono prive di 5-
AMP-deamminasi.

La reazione di Lohmann spiega bene i fenomeni osservati
durante una contrazione di breve durata: il tasso di ATP
non cambia quasi, mentre il tasso di PC diminuisce. Resta
da spiegare come le riserve di PC possano ricostituirsi dopo
la contrazione, e perché durante una serie di contrazioni
ripetute, dopo una caduta iniziale, il tasso di PC si stabiliz-
zi a un livello pressappoco stazionario. La comune inter-
pretazione di queste due osservazioni si basa sui meccanismi
più lenti di ristoro, ricordati a proposito dei calore ritardato,
e capaci di rifosforilare I'ADP ad ATP. Per inversione della
reazione (10), ogni sorgente di ATP è capace di ristabilire il
tasso di PC. Queste tardive reazioni di ristoro, di importan-
za generale per tutte le cellule viventi, sono descritte in det-
taglio in altri articoli di questa enciclopedia (v. urraoou-
suo: Metabolismo dei carboidrati, rosronrÀzroNE ossr-
DArIvA, BroENERGErrcl); noi ci limiteremo a descriverle
brevemente.

In presenza di ossigeno ogni frammento organico a due
atomi di carbonio puô subire l'ossidazione completa a 1i-
vello dei mitocondri. Attraverso il ciclo degli acidi tricar-
bossilici (ciclo di Krebs) e la catena dei trasportatori di elet-
troni, l'ossidazione di ciascun frammento a due atomi di
carbonio è accoppiata alla fosforilazione di 15 molecole di
ATP. I mitocondri sono abbondanti nelle fibre muscolari,
specialmente in quelle 'rosse' (tipo 1), adattate alle attività
fisiche prolungate, e in quelle di tipo 'intermedio' (tipo 2A),
adattate alle attività toniche (v. Close, 1972).

Tra le fonti di frammenti ossidabiti figurano gli acidi
grassi non esterificati; ma se l'attività delle fibre scheletriche
è intensa, la fonte principale di frammenti bicarboniosi è il
metabolismo dei glucidi. Ogni unità glucosidica è subito

Figurt 37. - Variazioni della concentrazione di alcuni importanti me-
taboliti durante tetani di durata crescente. Muscolo sartôrio di rana
a 20 oC. I valori riscontrati sono stati riferiti alla quantità di creatina
totale, per ridurre la dispersione delle singole deierminazioni. Ogni
punto rappresentâ la media di numerose determinazioni. L,errore
standard della media è indicato da un tratto verticale. (Figura gentil-

mente fornita da P. Canfield e G. Maréchal),
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scissa in due molecole di piruvato attraverso il ciclo di Emb-
den-Meyerhof; queste molecole subiscono successivamen-
te l'ossidazione completa, dando cornplessivamente circa
39 molecole di ATP per unità di esosio. Grazie a questo ele-
vato rendimento delle fosforilazioni ossidative, le riserve di
glicogeno della fibra (da 10 a20 glkg di muscolo) possono
assicurare molte migliaia di contrazior,i a condizione che
I'apporto di ossigeno sia sufficiente. Secondo Margaria e
collaboratori è la capacità di trasporto della circolazione
sanguigna, piuttosto che l'attività dei mitocondri, a costi-
tuire iI fattore limitante delle ossidazioti in situ. Questo tut-
tavia non impedisce un certo recupero di ATP grazie alla
glicolisi anaerobia. Infatti, in assenza di ossigeno, muscoli
isolati si contraggono normalmente, ma accumulano acido
lattico (v. Fletcher e Hopkins, 1907). La formazione di pi-
ruvato non è in linea di principio diversa in anaerobiosi, se
non per il fatto che un coenzima indispensabile, il nicotin-
adenin-dinucleotide o NAD, è ridotto a un certo stadio a
NADH e diventa indisponibile in assenza di una riossida-
zione che si compie attraverso le fosforilazioni ossidative.
Esiste tuttavia una reazione reversibile che, sostitutivamen-
te, puô rigenerare il NAD:

piruvato + NADHêlattato + NAD. (1 3)

La reazione (13) permette di mantenere la glicolisi, ma in
tali condizioni solo 3 ATP (invece di 39) sono rifosforilati
per ciascuna unità di esosio consumato. Le riserve di glico-
geno sono dunque ttilizzate in modo molto meno eff.cace,
soprattutto perché i'accumulo di lattato tende a frenare la
giicolisi.

La glicoiisi anaerobia permette alla fibra rnuscolare di so-
stenere punte di attività intensa, superiori alle possibilità
del sistema di rifornimento in ossigeno. Essa ha luogo so-
prattutto nelle fibre a scossa rapida, di tipo 'bianco' (tipo 2B),
e la sua elevata velocità compensa in parte il suo debole ren-
dimento energetico: infatti la velocità di formazione di ATP
è dell'ordine di 300 moli di ATP per kg per ora mediante Ia
glicolisi, rispetto alle 174 ottenibili con le ossidazioni com-
plete (v. Jôbsis, 1963). È l'aumento locale del tasso di ADP
che sembra controllare l'attivazione della glicolisi. Pare che
la regolazione si realizzi a livello di tre enzimi chiave: l'eso-
chinasi (che catalizza la fosforilazione del glucosio a gluco-
sio-6-fosfato), la fosforilasi (che catalizzail distacco di un'u-
nità glucosidica dal glicogeno), e la fosfofruttochinasi (che
catalizza la fosforilazione del fruttosio-6-fosfato a frutto-
sio-1,6-difosfato; v. Helmreich e Cori, 1965). Quanto al-
l'energia ancora disponibile nel lattato, essa non viene spre-
cata: una quota rilevante di questo abbandona la flbra mu-
scolare, entra nel circolo sanguigno e verrà ossidata a livello
del cuore e del fegato o ricombinata a glicogeno epatico
(ciclo di Cori); la quota che rimane nella fibra puè essere
ossidata per inversione della reazione (13) appena l'ossi-
geno ritorna disponibile; infine è possibile che una quota
venga posta in riserva sotto forma di glicogeno muscolare
(v. Meyerhof,1920; v. Bendall e Taylor, 1970).

La glicolisi anaerobia è consideratauna reazione tardiva
di ristoro dell'ATP, alla pari delle fosforilazioni ossidative,
come hanno dimostrato le fondamentali ricerche di Lunds-
gaard (v., 1930): un muscolo senza ossigeno e ayvelenato
dallo iodoacetato (IAA) a debole concentrazione non forma
più piruvato o lattato, ma puô ancora sviluppare un centinaio
di scosse praticamente normali o un tetano di molti secondi
prima di passare allo stato di rigor per scomparsa dell'ATP.

c) Bilancio energetico dellq contrazione.

Il bilancio termodinamico completo conforme all'equazione
(8), stabilito tenendo conto di 'tutte' le reazioni biochimi-
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Tessuto muscolare Aubert, Gillis e Maréchal

Brooke e Kaiser (v., 1970) hanno introdotto un'importan-
te modificazione di questo metodo: facendo precedere alla
colorazione secondo Engel f incubazione delle sezioni in
una soluzione alcalina (pH 9,2), I'attività ATp-asica del-
l'actomiosina di certe fibre, che sono state chiamate di ti-
po 1, ne risulta annullata, mentre quella di altre fibre, che
sono state chiamate di tipo 2, è conservata. Accurati con-
trolli istologici e biochimici hanno mostrato che le fibre di
tipo I corrispondono alle fibre lente ossidative, mentre
quelle di tipo 2 corrispondono alle fibre rapide. Se l'incu-
bazione è effettuata a pH 4,65, si osserva che l'attività
ATP-asica dell'actomiosina è conservata nelle fibre di tipo
1, ma abolita in alcune f,bre di tipo 2: mediante questo
secondo procedimento è quindi possibile individuare fibre
di tipo 2 acido-labili, cui è stato dato il nome di fibre di
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