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RESUME 

 

La gravité est une stimulation permanente pour l'organisme sur terre. La microgravité induit 

des modifications de nombreuses fonctionnalités, y compris celles du système cardio-

vasculaire. Le but de ce travail était d‟étudier les mécanismes des modifications vasculaires 

induites par les modèles de microgravité. 

Nous avons conduit nos études chez l‟homme à l‟aide de l‟immersion sèche qui est 

considérée comme un des modèles reproduisant au mieux la microgravité. L'immersion 

sèche est le seul modèle de microgravité prolongée à imiter l'absence d‟appui. Notre travail 

montre que l‟immersion sèche induit une atteinte au niveau microcirculatoire avec une 

dysfonction endothéliale (étude des microparticules circulantes) et une atteinte de la fonction 

vasodilatatrice cutanée (étude par iontophorèse couplée au laser doppler). Cette atteinte 

vasculaire s'intègre dans un syndrome de déconditionnement cardio-vasculaire plus global 

que nous avons également étudié. Il comprend un nouvel équilibre hydro-sodé qui survient 

très rapidement, dans les 24 premières heures. Pendant la période de récupération, nous 

avons observé une augmentation significative du NT-proBNP qui pourrait être un marqueur 

biologique du déconditionnement cardio-vasculaire. 

Nos études sur l‟animal avec les modèles d‟hypokinésie et d'inclinaison tête en bas 

discontinues chroniques suggèrent qu'une translocation augmentée d‟endotoxine et une 

réduction du métabolisme énergétique en microgravité pourraient participer aux atteintes 

endothéliales.  

La dysfonction endothéliale deviendrait ainsi une cible thérapeutique pour des atteintes liées 

à l‟inactivité physique et à la microgravité.
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РЕЗЮМЕ 

 
Гравитационный стимул является неотъемлемым атрибутом земных условий 

существования всех живых организмов. Модификация направленности действия 

гравитационного фактора и его интенсивности сопровождается изменением 

функционирования  многих систем организма, в том числе и сердечно-сосудистой 

системы. Целью настоящей работы явилось изучение механизмов сосудистых 

изменений при моделировании микрогравитации.  

Исследования на человеке проводили с использованием «сухой» иммерсии, 

предоставляющей уникальную возможность изучения физиологических эффектов 

безопорности, и являющейся одной из наиболее адекватных моделей, 

воспроизводящих эффекты микрогравитации. В работе установлено, что в условиях 

«сухой» иммерсии происходят изменения на уровне микроциркуляторного русла с 

развитием эндотелиальной дисфункции (исследования с количественным 

определением циркулирующих микрочастиц) и снижением вазодилатации сосудов 

кожи (исследования методом лазер-допплер флоуметрии в сочетании с ионофорезом 

вазоактивных субстанций). Выявленные сосудистые нарушения включаются в более 

общий синдром детренированности, анализ механизмов развития которого также 

являлся целью работы, в частности, в аспекте сдвигов водно-солевого баланса. 

Показано, что в течение первых суток иммерсии происходит стабилизация водно-

солевого баланса на новом уровне. В период восстановления наблюдается 

достоверный рост плазматического NT-рroBNP, что позволяет заключить о 

перспективности применения этого показателя в качестве маркера детренированности 

сердечно-сосудистой системы. 

Проведенная работа на экспериментальных животных с использованием моделей 

горизонтальной и антиортостатической гипокинезии позволила сформировать 

гипотезу, что в условиях микрогравитации происходит увеличение транслокации 

эндотоксина из кишечника во внутреннюю среду организма и снижение интенсивности 

энергетического метаболизма. Эти факторы являются патогенетическими в развитии 

поражений эндотелия.  

Таким образом, дисфункция эндотелия может рассматриваться как одна из мишеней в 

терапии патологий ассоциированных с физической инактивацией и микрогравитацией.
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ABSTRACT 

 

Gravitational stimulation is an inherent part of terrestrial environment. Modified gravity 

changes functioning of numerous body systems, including cardiovascular system. The aim of 

this work was to study the mechanisms of vascular modifications induced by modeled 

microgravity. 

The human studies were performed using dry immersion. This model is considered as one of 

the most appropriate to reproduce the effects of prolonged microgravity and especially to 

mimic the lack of support. We found that dry immersion induces microcirculatory impairment 

with endothelial dysfunction (study of circulating microparticles) and impaired skin 

vasodilation (study by iontophoresis of vasoactive substances coupled with laser Doppler 

flowmetry). This vascular impairment is integrated to more general cardiovascular 

deconditioning syndrome. The global deconditioning was also considered in this work, 

including the rapid reset of water and sodium balance to a new steady state. During the 

recovery period, we observed a significant increase of plasmatic NT-proBNP which might 

reflect the degree of cardiovascular deconditioning. 

Our studies with animal models of horizontal and antiorthostatic hypokinesia suggest that 

increased endotoxin translocation and reduced energy metabolism in microgravity could 

contribute to endothelial impairment. 

Endothelial dysfunction may be regarded as one of the therapeutic targets for pathologies 

associated with physical inactivity and microgravity. 





27 
 

INTRODUCTION 

 
La force de gravité, du fait de son caractère universel, a conditionné le vivant. Les travaux 

sur la gravité comme force physique sont très anciens et ont accompagné la naissance de la 

physique au temps de l‟Antiquité. Plus tard, les découvertes de Galilée et d'Isaac Newton au 

XVIIe siècle ont constitué la base des sciences physiques contemporaines liées à la gravité. 

Ce n'est que beaucoup plus tard que l‟on s‟est intéressé aux effets biologiques de la gravité, 

ce domaine prenant un essor particulier maintenant que l'homme cherche à se soustraire de 

la gravité. La première découverte, faite par Thomas Knight (1806), était le géotropisme des 

plantes. Les études des effets de la gravité sur les animaux ont débuté, indépendamment, 

en France et en Russie - par Salathé (1877) et Tsiolkovski (1879).  A. Salathé a étudié 

l‟anémie et la « congestion cérébrale » provoquée par la verticalisation et par un mouvement 

giratoire chez le chien et le lapin (Salathé 1877). C. Tsiolkovski étudiait la tolérance à 

l‟accélération chez les insectes (pour les cafards il a trouvé une limite de tolérance de 300 G) 

et chez les poussins (une limite de tolérance de 10 G) (Kotovskaia & Will-Williams 2004). 

Dans les années 1920-1940, le développement de l'aviation a intensifié les études de 

physiologie et de pathophysiologie de l'hypergravité.  

Mais jusque dans les années 1950, l‟incapacité de supprimer le facteur gravité pour une 

période plus ou mois longue freinait le développement de la biologie gravitationnelle. Ce 

n‟est qu‟avec la conquête spatiale que l'étude des effets de l'hypogravité chez le vivant a 

commencée. La première expérience animale dans l‟espace était faite en 1957, avec la 

chienne Laïka dans Spoutnik 2. En 1961, elle est suivie par le premier vol spatial humain. 

Au-delà de l'approche appliquée à la conquête spatiale, l'étude de la physiologie 

gravitationnelle répond à la démarche scientifique, selon le grand principe de Claude 

Bernard, qui consiste, pour mieux connaître un système, à étudier les conséquences de son 

exclusion. Pour les études en sciences physiques, les périodes courtes d‟impesanteur 

pendant la chute libre permettaient déjà d'apporter des résultats. En revanche, pour le vivant, 
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les durées d'impesanteur nécessaires pour objectiver des modifications significatives sont 

beaucoup plus longues. 

Les difficultés pour organiser des expériences en vol et le besoin de résoudre plusieurs 

questions fondamentales et appliquées rendent la simulation expérimentale de la 

microgravité sur Terre indispensable. Les moyens de simulation permettent de reproduire 

des effets de la microgravité au sol et de soustraire partiellement l'organisme de l'influence 

de la gravité. La méthode la plus répandue est l‟alitement antiorthostatique (Pavy-Le Traon 

et al. 2007). Une autre alternative est l‟immersion dans l‟eau. Dans les œuvres brillantes de 

C. E. Tsiolkovski, le père de l‟astronautique, on trouve déjà les allusions à la possibilité 

d'imiter les conditions de l'impesanteur sur Terre par l‟immersion du corps dans un milieu 

liquide. Dans son livre « Au-delà de la Terre » (1920), Tsiolkovski décrit le passage à 

l'impesanteur après le décollage de la navette spatiale : « ... Quand l'explosion s‟arrêtera et 

que la fusée cessera d'accélérer… la pesanteur relative devra disparaître… Les voyageurs… 

seront semblables aux poissons dans l'eau, ne ressentant seulement à chacun de leur 

mouvement… la résistance de l'eau ». Dans l'autre ouvrage remarquable « L'exploration de 

l'espace cosmique par des engins à réaction » (1903), en discutant la question d‟action de la 

gravité sur l'organisme humain, Tsiolkovski a écrit : « Pendant une baignade sur Terre, le 

poids de notre corps est presque tout autant neutralisé par l‟effet contraire de l'eau. Cette 

absence de poids peut être illimité, pourvu que l'eau soit suffisamment chaude ». Tsiolkovski 

a estimé que dans les conditions terrestres « …les expériences spécifiques pour prouver 

que le milieu privé de la pesanteur est inoffensif étaient à peine nécessaires ». Cependant, le 

développement des études cosmiques et le passage aux missions spatiales ont montré 

qu'en l‟absence de gravité, un « déconditionnement » se développe, se manifestant par la 

perte de capacité à réagir de manière adéquate à la charge de gravité.  

Pour système cardio-vasculaire, le syndrome de déconditionnement comporte une 

intolérance à l'orthostatisme, une tachycardie et une baisse de la capacité à l‟exercice. 

Plusieurs hypothèses ont été étudiées jusqu‟à présent pour expliquer ce déconditionnement 

cardio-vasculaire : diminution du volume plasmatique (Buckey et al. 1996, Convertino 1995) ; 
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altération de la sensibilité du baroréflexe (Convertino 2002, Engelke et al. 1996) ; atteinte 

des fonctions végétatives (Convertino 2002) ; majoration de la compliance veineuse 

(Convertino 1995), cette dernière pouvant être renforcée encore par la diminution du tonus 

musculaire (Grigor‟ev et al. 2004) ; atteintes vasculaires (Zhang 2001), y compris celle des 

fonctions microcirculatoires (Coupé et al. 2009), favorisée par l‟inactivité physique et la 

diminution prolongée de forces de cisaillement au niveau vasculaire (De Groot et al. 2006).  

L‟atteinte vasculaire apparaît actuellement comme un facteur primordial du 

déconditionnement cardio-vasculaire. Mais les mécanismes de cette atteinte et ses liens 

avec les symptômes du déconditionnement cardio-vasculaire restent à étudier. 
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OBJECTIFS DE CE TRAVAIL 

 
Les changements les plus importants en microgravité sont observés dans les systèmes 

gravité-dépendants, y compris dans le système cardio-vasculaire. Une des raisons de ce 

déconditionnement cardio-vasculaire est l‟atteinte vasculaire. Le cadre général de ce travail 

concerne l‟étude des modifications vasculaires induites par les modèles de microgravité. 

Quels sont les mécanismes de la dysfonction vasculaire dans les conditions de changement 

d‟action du vecteur gravité ? Pour y répondre, nous avons mené des études sur les 

modifications cardio-vasculaires chez l‟homme induites par le modèle d‟immersion sèche. 

Nous avons aussi proposé de nouvelles hypothèses de la dysfonction vasculaire en utilisant 

les modèles animaux. 

Il semble que ce soient les atteintes endothéliales, surtout microcirculatoires, qui 

apparaissent les premières avec le changement en microgravité des forces physiques qui 

s'exercent sur l'organisme.  De nombreuses questions demeurent autour de ces fonctions 

microcirculatoires : par quels mécanismes sont-elles affectées par la microgravité et 

comment peuvent-elles s'intégrer dans le syndrome de déconditionnement cardio-

vasculaire ? Dans ce travail nous voulons étudier spécifiquement l‟état de l'endothélium et 

l‟état fonctionnel de la microcirculation en microgravité simulée et leurs liens avec les 

changements globaux cardio-vasculaires. 

Parmi les mécanismes évoqués, nous nous sommes intéressés principalement aux effets 

spécifiques de l'inactivité physique. Nous avons aussi voulu explorer de nouvelles 

hypothèses. Chez l‟animal la microgravité influe-t-elle la translocation des endotoxines ? 

L'augmentation des taux plasmatiques d'endotoxines pourrait endommager l‟endothélium 

directement et indirectement. Nous avons aussi étudié les effets de microgravité simulée sur 

l‟intensité métabolique. 
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LE CONTEXTE GENERAL 

 

A. La microgravité  

1. Les paramètres environnementaux à prendre en compte 

dans l‟espace 

  2. Les modèles 

 B. Régulation de la pression artérielle et de la perfusion régionale 

C. Comment les paramètres environnementaux liés à l‟espace 

peuvent modifier le fonctionnement vasculaire
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A1. LA MICROGRAVITE :  

LES PARAMETRES ENVIRONNEMENTAUX A PRENDRE EN COMPTE 

DANS L'ESPACE 

La compréhension des paramètres environnementaux spécifiques à l'espace est 

indispensable pour créer l‟habitat, envisager les systèmes de protection et réaliser toutes les 

conditions de vie nécessaires pour permettre les performances physique et mentale des 

spationautes. Prenant en compte les projets de conquête de Mars au XXIe siècle, la 

médecine spatiale doit se préparer pour des missions plus prolongées, plus compliquées et 

plus ambitieuses. 

 

Les facteurs agissants dans le véhicule spatial  

Pour l‟instant et dans un proche avenir, l‟environnement pendant le vol peut être qualifié de 

restrictif (Nicogossian et al. 1993). Confinement, atmosphère et rythme nycthéméral 

artificiels, isolements physique et social, monotonie des stimuli visuels, auditifs, olfactifs, 

tactiles, gustatifs et thermiques sont inhérents à la vie dans l‟espace, ainsi que 

l‟hypodynamie (diminution de la charge s‟exerçant sur les muscles posturaux) et 

l‟hypokinésie (réduction de l‟activité motrice) (Kovalenko & Gurovsky 1980). Tous ces 

facteurs peuvent provoquer un stress, d'autant plus que le vol spatial entraîne une charge 

émotionnelle non négligeable pour le spationaute après sa longue période d‟entraînement et 

une sélection très compétitive (Karemaker & Berecki-Gisolf 2009). Au-delà de la protection 

par la magnétosphère terrestre, le facteur radiation représente également un danger non 

négligeable (Nicogossian et al. 1993) et requiert des systèmes de protection (Petrov et al. 

2001).  

Mais de tous les facteurs agissants dans l‟espace, la microgravité est le seul spécifique du 

vol spatial et inimitable dans les conditions terrestres, hormis sur une courte période. Pour 

étudier la microgravité au sol nous avons donc recours à des modèles qui reproduisent non 



36 
 

pas la microgravité elle-même, mais ses effets. Les effets primaires de la 

microgravité (Grigor‟ev & Egorov 1988) sont : 

 L'absence de poids supprimant les tensions s'exerçant sur les différentes structures 

du corps et les déformations qui en résultent habituellement, 

 La diminution significative des efforts physiques, grâce à la mise en décharge des 

structures d‟appui et des muscles posturaux, ainsi que l‟absence quasi complète 

d‟efforts à fournir pour se mouvoir, 

 La disparition des gradients hydrostatiques, induisant la redistribution liquidienne vers 

le pôle thoraco-céphalique, 

 La modification des influx sensoriels, diminués pour la proprioception, altérés pour le 

système vestibulaire et supprimés pour la perception d‟appui. 

 

La possibilité de reproduire l‟absence d‟appui fait toute l‟originalité et tout l‟intérêt du modèle 

d‟immersion sèche en comparaison aux autres modèles de simulation de microgravité. La 

suppression du gradient de pression mécanique en immersion crée des conditions similaires 

à l'absence totale de soutien structurel, contrairement à la position debout ou couchée 

habituelle avec appui constant sur des zones limitées des pieds ou du dos (Kovalenko & 

Gurovsky 1980). 
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A2. LA MICROGRAVITE : 

LES MODELES 

Sur Terre, nous pouvons expérimenter la microgravité pendant une fraction de seconde lors 

d'un saut par exemple. Les vols paraboliques permettent une durée de microgravité réelle 

mais en général trop courte pour l'étude du vivant (25 s maximum). Pour simuler les effets 

physiologiques de la microgravité prolongée, plusieurs modèles humains et animaux sont 

utilisés. Nous proposons de classer ces différentes méthodes de simulation en fonction du 

degré d'inactivité physique induite. 

 

 

 

 

Chez l’homme 

 

• L‟immobilisation partielle par décharge d'un membre (Kovalenko 1977, Bleeker et al. 

2005a), induit une inactivité physique segmentaire uniquement (Fig. 1). 

 

 

 

 

 

 

Figure 1. Modèle de décharge unilatérale (ULLS)  

(d‟après Berg et al. 1991) 
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• L‟infrastructure de suspension de corps avec harnais spécial pour diminution d‟appui chez 

l‟homme (Spady 1969) est utilisée pour imiter la gravité diminuée, par exemple lunaire 

(0.17 G) (Fig. 2). 

 

Figure 2. Simulateur de gravité lunaire, 

Centre de Recherche Langley de 

NASA, Virginia, Etats-Unis. Le sujet 

habillé en costume spécial est supporté 

par des fils de façon qu'un-sixième de 

son poids soit appliqué sur un mur 

incliné dans le but de simuler la marche 

sur la surface lunaire 

 http://www.nasa.gov/centers/langley/news/factsheets/Landmarks.html 

 

• Le maintien prolongé de la position assise (Lamb et al. 1964, 1965, Panferova 1976) a été 

proposé dans les années 1960 - 1970. Il induit une inactivité plus importante mais sa mise 

en œuvre est difficile. Le modèle le plus couramment utilisé reste l‟alitement prolongé, 

horizontal ou antiorthostatique avec différents angles d‟inclinaison (Fortney et al. 1996, Pavy-

Le Traon et al. 2007) (Fig. 3). 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 3. Alitement antiorthostatique 
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• En immersion sèche (Shulzhenko & Vil-Vilyams 1975) l‟inactivité physique est encore plus 

importante que lors de l‟alitement prolongé, car la force de flottabilité compense les efforts 

induits par les mouvements et l‟absence d‟influx des zones d‟appui annule le tonus des 

muscles posturaux (Fig. 4). 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 4. Immersion sèche 

 

• La microgravité réelle (Fig. 5), avec sa baisse significative d‟efforts physiques, induit 

l‟inactivité physique la plus poussée. Cependant, l‟interprétation des données des missions 

spatiales se complique par le manque de contrôle, vu que tous les membres d‟équipage sont 

obligés de s‟entraîner si la mission excède 10 jours (Adams et al. 2003). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 5. Microgravité réelle 
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Chez l’animal (rongeur) 

 

• Chez les rongeurs, les modèles d‟immobilisation partielle sont la décharge du train 

postérieur par la queue proposé par Morey-Holton (Morey-Holton & Globus 2002) (Fig. 6) et 

en modification « anneau-queue » (deux boucles passés via les espaces intervertébraux de 

la queue pour fixer le câble de suspension) (Brown et al. 2005) (Fig. 7). Il y a également la 

suspension du rat avec un harnais : modèle de Mussachia et coll. (Mussachia et al. 1980), et 

sa modification par Overton-Tipton (Stump et al. 1990) (Fig. 8). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 6. Décharge du train postérieur par la queue 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 7. Modification de décharge du train postérieur 

« anneau-queue » (d‟après Brown et al. 2005) 
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Figure 8. Harnais de décharge du train postérieur (d‟après Mussachia et al. 1980) 

 

• L‟hypokinésie antiorthostatique et horizontale chez le rongeur est effectuée à l'aide de 

cages de contention. L‟hypokinésie antiorthostatique continue chez le rat est largement 

utilisée par l‟équipe de Monos (Raffai et al. 2009, Monos et al. 2007) (Fig 9). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 9. Hypokinésie antiorthostatique 

continue (d‟après Monos et al. 2007) 
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• Une stimulation discontinue (head-down tilt) chez rat est utilisée par notre équipe en 

Biélorussie, et aussi par Suzuki et al. (2008) (Fig. 10). 

 

Figure 10. Hypokinésie antiorthostatique discontinu (utilisée par Kulchitsky et collègues) 

 

Si les modèles humains sont bien admis pour étudier les effets de la microgravité sur le 

système cardio-vasculaire, les modèles chez les rongeurs demeurent utiles pour étudier le 

mécanisme des atteintes cardio-vasculaires liées à l'environnement. Il faut cependant 

interpréter les résultats obtenus grâce à ces modèles animaux avec prudence pour le 

domaine cardio-vasculaire : les rongeurs étant des quadrupèdes, la tolérance à 

l'orthostatisme est d'évaluation difficile chez eux.  
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B. REGULATION DE LA PRESSION ARTERIELLE ET DE LA PERFUSION 

REGIONALE 

Les artères de résistance déterminent la pression artérielle systémique et le flux sanguin 

local 

Régulation de la pression artérielle 

La régulation de la pression artérielle implique plusieurs mécanismes qui contrôlent la 

fréquence cardiaque, la contractilité, les résistances périphériques et le volume sanguin. Ces 

mécanismes sont à réponse rapide ou à long terme. La régulation immédiate s‟effectue 

principalement avec la boucle du baroréflexe. La régulation à long terme implique toujours le 

cœur et les vaisseaux, mais aussi le volume sanguin. La mise en jeu et l‟importance des 

différents facteurs du contrôle de la pression artérielle sont schématisées dans la Fig. 11. 

 

Figure 11. Délai de mise en jeu 

et importance relative des 

mécanismes intervenant dans 

la régulation de la pression 

artérielle. SRA, système rénine-

angiotensine  

(d‟après Guyton 1991) 
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Régulation de la perfusion régionale 

La perfusion des tissus est la fonction principale de la circulation sanguine. En situation 

physiologique et dans des conditions de pression artérielle stable, le flux régional est 

déterminé par le tonus artériolaire. Les mécanismes de régulation du tonus artériolaire sont 

récapitulés dans la Fig. 12. 

Figure 12. Les mécanismes de la régulation du tonus artériolaire. AVP, arginine-

vasopressine ; EDHP, facteur hyperpolarisant dérivé de l'endothélium ; ET-1, endothéline 1 ; 

NA, noradrénaline ; NO, monoxyde d'azote; O2-, anion superoxyde ; PCO2, pression partielle 

en dioxyde de carbone; PGI2, prostacycline ; PO2, pression partielle en oxygène ; TXA2, 

thromboxane A2 ; VC, vasoconstriction ; VD, vasodilatation 

Facteurs 

neuronaux

VC (sympathique NA-ergique tonique) 

Pour certains vaisseaux : VD active 

(sympathique, parasympatique) 

Facteurs 

humoraux

VC (adrénaline, 

angiotensine II, AVP; kinines)

VD (peptides natriuretiques)

Régulation 

locale

Réponse veino-arteriolaire

(au changement de pression sanguine 

dans les veinules)

Réponse myogénique

(au changement de pression sanguine 

dans les artérioles)

Endothéliale: VD (NO, PGI2, EDHP…);

VC  (ET-1, O2 -, TXA2) 

Métabolique 

(PO2, PCO2, pH+, métabolites, K+, 

adénosine, osmolarité…)

Tonus 

basal

Réponse au flux 

(au changement de forces de cisaillement)

 

 

La régulation de la perfusion régionale est spécifique pour un territoire donné. On évoque 

ainsi le contrôle des circulations coronaire, cérébrale, musculaire, cutanée, pulmonaire ou 

rénale. Ceci rend toute étude globale des fonctions vasculaires relativement difficile.
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C. COMMENT LES PARAMETRES ENVIRONNEMENTAUX LIES  

A L‟ESPACE PEUVENT MODIFIER LE FONCTIONNEMENT VASCULAIRE 

 

L'environnement spatial, comme nous l‟avons dit, est complexe et associe l‟isolement, le 

confinement, le stress, l'inactivité physique poussée, la microgravité avec l‟annulation de la 

composante hydrostatique de pression et des transferts liquidiens thoraco-céphaliques.  

L‟absence d‟appui est caractéristique de l'environnement spatial. Tous ces facteurs peuvent 

affecter le système cardio-vasculaire. 

Les facteurs psychosociaux causent une altération hémodynamique importante (Plante 

2002). L'isolement, le confinement et le stress chronique augmentent l‟activité 

neuroendocrinienne (Hornstein 2004) et modifient le tonus vasculaire chez l‟homme. Ainsi, 

les jeunes adultes isolés socialement montrent une résistance vasculaire augmentée. Ce 

mécanisme de contrôle de la pression artérielle est associé à la réponse passive aux 

facteurs de stress (Cacioppo & Hawkley 2003). L'isolement social pendant l'enfance est 

associé à l'hypertension et à un risque vasculaire plus élevé 20 ans plus tard (Caspi et al. 

2006). Chez les adolescents et les adultes, le stress chronique, l'isolement social et la 

solitude entraînent une augmentation plus importante de la pression artérielle en réponse 

aux facteurs de stress (Low et al. 2009, Steptoe et al. 2004). Un stress chronique augmente 

rapidement la rigidité des artères majeures (Plante 2002). 

L'isolement social et le stress augmentent directement le taux de fibrinogène (Steptoe et al. 

2004) et le taux de plaquettes dans le sang (Hornstein 2004). Par ailleurs, le stress altère la 

fonction endothéliale (Hornstein 2004) et la vasodilatation induite par le flux (FMD) dans 

l'artère humérale (Cooper et al. 2010). In vitro, les hormones de stress aigu (adrénaline et 

noradrénaline) et chronique (beta-endorphine, corticotropin releasing hormone) induisent la 

libération d‟ET-1 par les cellules endothéliales (Nickel et al. 2009).  
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L‟inactivité physique a une influence spécifique sur le risque cardio-vasculaire global, 

indépendamment de son action sur les autres facteurs de risque liés à la pression artérielle 

comme l‟indice de masse corporelle ou les taux plasmatiques de cholestérol, de triglycérides 

et de glucose. Soixante pour cent de la réduction du risque cardio-vasculaire relatif associé à 

l'exercice physique peuvent être expliqués par une action sur les autres facteurs de risque 

(Fig. 13), suggérant qu'au moins 40% de cette réduction reposent sur les effets directs de 

l'activité physique. 

 

 

Figure 13. (Thijssen et al. 2010). Pourcentages 

de réduction des événements cardio-vasculaires 

associés à l'activité physique expliqués par les 

facteurs de risque traditionnels ou nouveaux.  

 

 

La gravité et le niveau d’activité physique agissent directement sur les forces physiques 

qui s‟appliquent sur les vaisseaux. L‟effet cardio-vasculaire primaire de la microgravité est la 

redistribution de la pression vasculaire transmurale lorsque les gradients hydrostatiques 

disparaissent. L‟inactivité diminue le flux sanguin, ce qui modifie les forces de cisaillement et 

la pulsatilité du flux (Thijssen et al. 2010). 

On comprend bien l‟importance de l'exercice aérobie comme le vélo pour préserver un bon 

fonctionnement cardio-vasculaire. En outre il serait intéressant de regarder les effets des 

exercices physiques qui induisent des déplacements inertiels des liquides corporels le long 

de l‟axe tête-pieds. Les « chocs » hydrodynamiques longitudinaux pendant la marche, la 

course ou des sauts pourraient être importants pour préserver la régulation adéquate du 

tonus vasculaire (Stepantsov et al. 1974). 
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Les forces physiques modifient le fonctionnement et la structure des vaisseaux. Ainsi les 

variations de flux sanguin et de pression transmurale induisent à court terme une adaptation 

du tonus vasomoteur et à long terme des modifications structurales des vaisseaux appelées 

remodelage vasculaire. Ce remodelage implique les différentes couches des vaisseaux, en 

particulier la couche des cellules endothéliales et celle des cellules musculaires lisses (De 

Groot et al. 2006). 

 

Mis à part la modification des forces physiques au niveau vasculaire, certains facteurs 

circulants devraient aussi être pris en compte. En particulier, l'activation de facteurs 

proinflammatoires pourrait participer à l‟atteinte endothéliale associée au déconditionnement 

cardio-vasculaire.
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TRAVAIL EXPERIMENTAL CHEZ L‟HOMME :  

 

L‟IMMERSION SECHE 

 

A. L‟immersion sèche: revue et perspectives 

B. Etude des modifications cardio-vasculaires  

induites par l‟immersion sèche 

1. Présentation de notre protocole 

2. État de l‟endothélium et fonctions microcirculatoires 

3. Réponse cardio-vasculaire à l‟orthostatisme 

4. Métabolisme hydro-sodé et sa régulation hormonale
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A. L‟IMMERSION SECHE : REVUE ET PERSPECTIVES 

L’immersion sèche reproduit de près les effets physiologiques principaux de la microgravité 

 

“LONG TERM DRY IMMERSION: REVIEW AND PROSPECTS” 

Navasiolava N, Custaud MA, Tomilovskaya E, Larina I, Mano T, Gauquelin-Koch G, Gharib C, 

Kozlovskaya I. - European Journal of Applied Physiology (accepté; DOI: 10.1007/s00421-010-1750-x) 

 

En immersion sèche, un film élastique imperméable isole le sujet immergé jusqu'aux 

aisselles ou jusqu‟au cou, ce qui évite tout contact direct avec l‟eau. Les résultats de 

nombreuses expériences ont montré que l‟immersion sèche peut être considérée comme 

l‟un des modèles les plus adéquats pour étudier les effets physiologiques de la microgravité. 

Outre l'environnement monotone, les changements hémodynamiques et les effets  

hypokinétiques (déjà modélisés par l'alitement prolongé), l'immersion sèche reproduit en 

particulier l‟absence d‟appui et la diminution des influx proprioceptifs. Les changements 

majeurs induits par une immersion sèche prolongée sont observés particulièrement dans les 

systèmes dépendants de la gravité : le système neuromusculaire, l‟équilibre liquidien et le 

système cardio-vasculaire. La vitesse de développement et le degré des désordres 

neuromusculaires fonctionnels et structurels en immersion sèche sont très semblables à 

ceux du vol spatial, voire plus intenses. Une atonie immédiate des muscles posturaux, une 

diminution de la force et de la vitesse des contractions musculaires, une détérioration de la 

coordination et  un retard des réactions sensitivo-motrices sont observées. Les modifications 

adaptives de la balance hydro-sodée incluent la redistribution liquidienne rapide entre les 

secteurs intravasculaire et extravasculaire et une augmentation de l'élimination d'eau. Le 

système cardio-vasculaire subit le déconditionnement. En Russie, l‟immersion sèche à court 

terme a été pratiquée dans un but thérapeutique. Elle peut être proposée en pédiatrie pour la 

réhabilitation des enfants prématurés, en cardiologie et néphrologie pour le traitement de 

l'hypertension et des œdèmes, en neurologie pour affiner le diagnostic de certains troubles 

dissimulés et pour réduire une hypertonie musculaire. Elle peut également être proposée 

comme méthode de relaxation. 
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apparaît en raison de la détérioration de l'appareil neuromusculaire (« motor drive »), avant 

que l'amyotrophie ne survienne. 

Concernant les changements de la balance hydro-sodée avec le modèle d‟immersion sèche, 

nous avons montré une perte rapide du volume plasmatique plus importante qu‟avec le 

modèle d‟alitement et comparable à celle mesurée en vol spatial (selon les données 

obtenues dans la station « Mir », la diminution de volume plasmatique en vol est d‟environ 

15% - Grigoriev et al. 2002). Sans oublier que les mécanismes de cette diminution en 

immersion et en alitement antiorthostatique sont différents de ceux en vol réel (Norsk et al. 

2001; Diederich et al. 2007). 

 

Le modèle d‟immersion sèche présente ses inconvénients. En comparaison avec un 

alitement prolongé, la pression d'eau sur les régions abdominales et thoraciques génère une 

résistance, aussi minime soit-elle, au fonctionnement des muscles respiratoires. La situation 

d‟immersion est moins habituelle pour l‟homme que la position couchée. Cette situation peut 

être vectrice d'un stress émotionnel, particulièrement à la phase initiale. Le confort thermique 

n'est pas toujours assuré (Kovalenko & Gurovski 1980). Finalement, l‟alitement peut être 

maintenu beaucoup plus longtemps (l‟immersion la plus prolongée était de 56 jours, et 

l‟alitement - de 370 jours, Huntoon et al. 1998). L‟alitement prolongé reste ainsi le meilleur 

modèle pour étudier l‟amyotrophie et la perte osseuse, dont l'apparition nécessite de longs 

délais d'hypokinésie.  

Les modèles d‟immersion sèche et d‟alitement prolongé se complètent bien pour apprécier 

l'intégralité des effets physiologiques de la microgravité. 
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2. Déconditionnement cardio-vasculaire en immersion sèche, considérations 

méthodologiques 

L‟immersion sèche induit incontestablement un déconditionnement cardio-vasculaire. La 

baisse rapide de la capacité à l‟exercice (Anashkin & Beliaev 1982), l'intolérance 

orthostatique, la tachycardie majorée lors des tests orthostatiques (Iwase et al. 2000) et la 

diminution de tolérance à l‟accélération (Vil-Viliams et al. 2001) ont été montrées avec ce 

modèle. 

Pourtant, les effets de l‟immersion sèche sur l‟intolérance orthostatique ne sont pas clairs. 

Quel est le degré de diminution de tolérance induite par l‟immersion par rapport à celui 

résultant de l‟alitement ou du vol réel ? La réponse n‟est pas évidente. La méthodologie du 

test orthostatique n‟est pas toujours indiquée dans les publications. Elle varie selon les 

auteurs par le moment (premier levé, jour de récupération 1 ou 2), le caractère du test (stand 

ou tilt – avec appui sur les pieds ou sur la selle, angle d‟inclinaison), la durée maximale du 

test. En outre, il manque des données sur le type d‟intolérance. De plus, les protocoles 

d‟immersion sèche utilisés diffèrent par la profondeur d‟immersion (jusqu‟à cou ou jusqu‟aux 

aisselles), la période journalière hors baignoire, la consommation d‟eau et de nourriture (ad 

libitum ou imposée). 

Certaines considérations méthodologiques sont à souligner. Etudier des sujets jeunes 

facilitera la comparaison avec les données d‟alitement. Les individus ayant bénéficié d'un 

entraînement physique soutenu sont prédisposés à l'hypotension et à l‟intolérance 

orthostatique (Ogoh et al. 2003). Les sujets dont la masse musculaire est particulièrement 

développée souffrent davantage de douleurs dorso-lombaires au début de l‟immersion. 

La période ambulatoire qui précède l'immersion ne doit pas excéder 2 jours, sans quoi le 

déconditionnement risquerait de s'amorcer, en lien avec l'isolement, le confinement et la 

diminution de l'activité physique. 

Les consommations d‟eau et de nourriture, soigneusement notées, doivent être de 

préférence ad libitum. Un apport d‟eau standardisé en quantité importante peut jouer le rôle 

de contremesure (Shulzhenko et al. 1977; Kokova 1984). Une alimentation inhabituelle et 
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une consommation d‟eau imposée induisent de nouvelles conditions auxquelles chaque sujet 

devra s‟adapter. De plus, une alimentation familière en quantité et en qualité crée un 

contexte émotionnel favorable, élément capital dans le cadre d'expériences internationales. 

Pour la durée d‟immersion, 5 ou 7 jours semblent être suffisants pour observer un 

déconditionnement cardio-vasculaire. Cette durée est suffisante pour engendrer des 

changements significatifs, tout en étant bien tolérée (jamais un volontaire n‟a renoncé à 

l‟expérimentation avant la fin d‟une immersion de 7 jours dans l‟expérience de l‟IBMP). 

Il faut éviter de surcharger le protocole par des tests, surtout par ceux qui nécessitent 

l‟extraction de volontaire de la baignoire. La profondeur d‟immersion doit être jusqu‟au cou, 

pour maximiser l‟effet. Si l‟on opte pour un levé quotidien de 15 minutes (ce qui est fait 

habituellement), il faudra nécessairement en comparer les résultats avec ceux des 

expériences d‟alitement comprenant également un levé quotidien. Une brève stimulation 

orthostatique quotidienne peut jouer le rôle de contremesure (Greenleaf 1984, Vernikos et al. 

1996). Si l‟on veut maintenir le protocole « strict », il faut minimiser les périodes hors 

baignoire (douche, pesée) et au mieux, maintenir la position horizontale pendant ces 

périodes. 

La mise en œuvre d'un test orthostatique standardisé lors du premier levé avec un 

enregistrement en continu de la pression artérielle et de l‟électrocardiogramme permettra 

d‟obtenir une image la plus complète possible de la tolérance orthostatique après 

l‟immersion sèche. 
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3. Quels seraient les mécanismes de l’atteinte vasculaire induite par la microgravité ? 

La Fig. 15 montre les mécanismes qui ont été étudiés dans ce travail. Les hypothèses 

étudiées exclusivement sur modèle animal sont en italique. 

 

Figure 15. Le schéma des mécanismes étudiés. EMPs, microparticules circulantes 

endothéliales ; LPS, lipopolysaccharide 

↓ flux sanguin 
(↓ forces de cisaillement)

Redistribution de 
pression transmurale

Changement du tonus
myogénique

Atteintes endothéliales

Translocation d’LPS

↑EMPs

Changement de vecteur gravité

Redistribution de sang

Remodelage vasculaire

Inactivité

↓ métabolisme énergétique

 

Modification des forces physiques 

Comme nous l‟avons indiqué, les modifications du vecteur gravité et l‟inactivité physique 

modifient les forces agissant sur les vaisseaux. La microgravité annule la composante 

hydrostatique de la pression artérielle, tandis que l‟inactivité physique diminue la 

composante hydrodynamique. 

Il semble que les modifications soient différentes au niveau de la macro- et de la 

microcirculation lors des simulations par alitement prolongé (Demiot et al. 2007) et par 

immersion sèche (Iarullin et al. 1987). Après alitement, la réactivité vasodilatatrice des 

vaisseaux est plutôt augmentée pour la macrocirculation (augmentation de la vasodilatation 

induite par le flux dans les artères de conduction, Bleeker et al. 2005b) et diminuée pour la 

microcirculation (réduction de la réponse cutanée induite par l‟iontophorèse de 
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vasodilatateurs, Demiot et al. 2007). Nous supposons que les atteintes microcirculatoires 

sont les manifestations les plus précoces, jouant ainsi un rôle important dans le 

déconditionnement cardio-vasculaire. Nous avons montré que l‟immersion sèche induisait 

rapidement les changements microcirculatoires prédominants sur l‟endothélium. La 

diminution des forces de cisaillement au niveau de la microcirculation liée à l‟inactivité 

physique serait en partie responsable de cette dysfonction endothéliale. 

EMPs 

Nos résultats chez l‟homme suggèrent un décalage de l‟équilibre apoptotique endothélial en 

faveur de l‟apoptose, en l'absence de signe d'inflammation endothéliale (estimée par le 

dosage de E-sélectine), d'activations leucocytaire et plaquettaire (estimées par les taux de 

microparticules correspondantes). La production de microparticules par les cellules 

endothéliales en immersion sèche peut alors, même partiellement, être provoquée par la 

diminution du tonus antiapoptotique. 

Néanmoins, la production augmentée de EMPs pourrait être induite par les facteurs associés 

à l‟activation du phénotype pro-inflammatoire et pro-thrombotique des cellules endothéliales : 

la diminution des forces de cisaillement, l‟augmentation de cytokines proinflammatoires, le 

stress oxydatif excessif (Boulanger et al. 2006). 

Les microparticules endothéliales semblent également jouer un rôle fonctionnel. Au niveau 

local, elles pourraient réduire la biodisponibilité locale du NO et donc altérer la fonction 

endothéliale. A l'étage systémique, elles pourraient diffuser la dysfonction endothéliale au 

sein de l'arbre vasculaire. 

LPS 

Des taux élevés de LPS dans le sang pourraient induire des atteintes endothéliales 

(Dauphinee et al. 2006). Les conditions de changement de vecteur gravité pourraient 

contribuer à une augmentation de la  translocation de LPS. Avec le modèle animal nos 

résultats suggèrent directement (augmentation de niveau du LPS dans le sang) et 

indirectement (développement de tolérance au LPS et absence de cette tolérance en cas de 

décontamination préalable) que cette translocation est augmentée. 
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Métabolisme  énergétique   

Nos études animales ont relevé la diminution d‟intensité du métabolisme avec le 

changement du vecteur gravité. Les changements de régulation du métabolisme énergétique 

pourraient induire des atteintes endothéliales. Il a été montré que l‟inactivité physique chez 

les sujets sains induisait une hypertriglycéridémie et une diminution de la sensibilité à 

l‟insuline (Bergouignan et al. 2010), en parallèle à une dysfonction endothéliale (Hamburg et 

al. 2007). Chez les rats, la suspension de 10 heures induisait une chute considérable 

(jusqu‟à 95%) de l‟activité de la lipoprotéine lipase musculaire (Bey & Hamilton 2003). 

Dans un protocole d‟immersion sèche, une augmentation significative de l'insulinémie à jeun 

a été constatée (Afonin & Sedova 2008), argumentant l'hypothèse de la résistance à 

l'insuline, mais ce thème est encore insuffisamment étudié dans ce modèle. 

Rhéologie du sang 

Un autre facteur potentiellement responsable des atteintes des fonctions vasculaires est la 

modification de la balance hydro-sodée. Les propriétés rhéologiques du sang, les forces de 

cisaillement et les conditions hémodynamiques en sont affectées. Un remodelage vasculaire 

peut en résulter. 

Pourtant, les rhéologies sanguines  macro- et microcirculatoires sont différentes. Une couche 

mince pariétale du plasma est formée avec le mouvement du sang et les érythrocytes sont 

"alignés" dans la coquille de plasma. En conséquence, les « gros » vaisseaux contiennent la 

plupart des érythrocytes (hématocrite 40-50%) et les capillaires représentent un réservoir de 

plasma (hématocrite 6-10%). Cette différence explique l'effet Fahraeus-Lindqvist – c‟est-à-

dire la diminution de la viscosité avec la diminution du diamètre du vaisseau (Chien 1982). 

Ainsi, une augmentation de l'hématocrite, et donc de la viscosité sanguine, dans les 

macrovaisseaux pourrait ne pas avoir d‟effet sur les microvaisseaux. Cependant, la majeure 

partie des cellules endothéliales réside dans la microcirculation. Cela pourrait expliquer, 

dans notre étude, l'altération des fonctions endothéliales malgré l'augmentation de 

l‟hématocrite. Nous avons à prendre en compte la détérioration des conditions 

hémodynamiques locales comme un facteur majeur de dysfonction endothéliale. 
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4. Les atteintes vasculaires et le déconditionnement cardio-vasculaire général 

Avec l‟immersion sèche nous avons observé une dysfonction vasculaire au niveau 

microcirculatoire prépondérante sur l‟endothélium et des changements cardio-vasculaires en 

général. Une tachycardie plus importante lors du stand test à R+2 témoignait du 

déconditionnement cardio-vasculaire. En outre nous avons observé une augmentation des 

taux de NT-proBNP pendant la période de récupération. BNP et NT-proBNP sont libérés en 

réponse à la distension ventriculaire. Cela reflète le niveau des contraintes pariétales 

s'exerçant sur le myocarde et le remodelage potentiel myocardique. L'augmentation du NT-

proBNP peut être liée au travail cardiaque plus élevé après immersion. Cette augmentation 

peut apparaître comme un argument en faveur du déconditionnement cardio-vasculaire et 

apprécier le degré de celui-ci. 

L‟hypovolémie est l‟un des mécanismes reconnus dans le déconditionnement cardio-

vasculaire (Buckey et al. 1996, Convertino 1995). Nous avons observé une hypovolémie 

pendant l‟immersion. L‟inactivité physique accrue, comme formulée dans l‟introduction, induit 

aussi des modifications fonctionnelles cardio-vasculaires. 

Un lien possible entre une atteinte vasculaire et une baisse de la capacité à l‟exercice serait 

une diminution de l‟aptitude vasodilatatrice des microvaisseaux, ce qui pourrait participer à la 

diminution de consommation maximale d‟oxygène (V O2max). En outre, nous pouvons 

suggérer une altération directe des échanges transcapillaires induits par les changements 

endothéliaux. 

Les liens entre une atteinte vasculaire et une intolérance à l‟orthostatisme peuvent être 

établis sur les bases d'un possible déficit d‟augmentation des résistances périphériques en 

position debout et d'une altération de l‟autorégulation de la circulation cérébrale. 

L'insuffisance d‟augmentation des résistances périphériques aux stimuli orthostatiques est 

un facteur majeur reconnu d‟hypotension orthostatique induite par la microgravité (Zhang 

2001). Après le vol, les astronautes intolérants à l‟orthostatisme ne présentent pas 

l‟augmentation adéquate des résistances périphériques totales en position debout (Buckey et 
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al. 1996), et aussi une moindre augmentation des taux plasmatiques de noradrénaline 

(Fritsch-Yelle et al. 1996). Une dégradation des mécanismes vasoconstricteurs peut 

apparaître au niveau des récepteurs, des centres intégrateurs, des voies du système 

nerveux autonome et des organes cibles (Blomqvist 1996), les organes cibles étant 

principalement les vaisseaux. 

Nous avons observé une diminution du flux sanguin cutané basal en immersion sèche. Cela 

suggère une vasoconstriction basale plus importante et donc une diminution de la réserve de 

la vasoconstriction, qui peut conduire à une limitation de la réponse vasoconstrictive. Nous 

avons observé aussi une diminution du volume plasmatique estimé. Cette diminution peut 

être à l'origine d'une augmentation du tonus vasoconstricteur basal et donc d'une diminution 

des capacités de vasoconstriction supplémentaires. Selon l‟hypothèse de Convertino 1999, 

la réserve vasoconstrictive diminuée peut être le mécanisme principal de l‟insuffisance 

vasoconstrictrice en cas d‟intolérance orthostatique. La capacité maximale de 

vasoconstriction ne s‟altère pas en microgravité (Convertino 1999), mais la réduction du 

volume sanguin peut induire une vasoconstriction de base plus importante et ainsi diminuer 

la réserve vasoconstrictive. Néanmoins les résistances périphériques totales n‟étaient pas 

modifiées dans notre étude. L‟augmentation de la vasoconstriction cutanée pourrait 

compenser la vasoconstriction insuffisante d'autres lits vasculaires. 

Les changements adaptifs des vaisseaux cérébraux en réponse à une redistribution 

liquidienne et une augmentation chronique des pressions artérielle et intracrânienne en 

conditions de microgravité pourraient également contribuer à l‟intolérance orthostatique. 

Zhang et al. 1997 ont montré par mesure du flux cérébral que l‟autorégulation cérébrale 

pendant un stress orthostatique (LBNP) est diminuée après 2 semaines d‟alitement 

antiorthostatique. D‟un autre coté, Iwasaki et al. 2007 ont trouvé une autorégulation 

cérébrale préservée, voire améliorée, après un vol spatial de courte durée. 
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B. CONCLUSIONS ET PERSPECTIVES 

 

Les mécanismes potentiels de la dysfonction vasculaire induite par la microgravité sont 

complexes. L‟immersion sèche reproduit fidèlement les effets physiologiques principaux de 

la microgravité. Notre travail montre que la microgravité simulée par immersion sèche induit 

des changements rapides au niveau microcirculatoire, ces changements prédominants sur 

l‟endothélium. La dysfonction endothéliale repose probablement sur des mécanismes 

apoptotiques. Les modifications de la balance hydro-sodée apparaissent très rapidement en 

immersion avec un passage à un nouvel état d‟équilibre dès le deuxième jour. Pendant la 

période de récupération, le NT-proBNP plasmatique augmente significativement. Le NT-

proBNP pourrait servir de marqueur biologique du déconditionnement cardio-vasculaire. Nos 

études de la réponse cardio-vasculaire à l‟orthostatisme permettent aussi de suspecter une 

plus grande sollicitation du réflexe veino-artériolaire après l‟immersion. 

Le modèle animal demeure un modèle d‟étude nécessaire pour explorer de nouvelles 

hypothèses. Avec nos modèles d‟hypokinésie horizontale et antiorthostatique discontinues 

chroniques chez le rat, nous avons proposé de nouveaux mécanismes de dysfonction 

vasculaire. Les études animales suggèrent une translocation accrue des endotoxines de 

l‟intestin vers le milieu interne. Les modifications ultrastructurelles de l‟endothélium des 

microvaisseaux cérébraux induites par endotoxémie expérimentale et par l‟hypokinésie 

antiorthostatique sont très semblables. La translocation augmentée des endotoxines pourrait 

être l‟une des raisons probables des dysfonctions endothéliales en microgravité. La 

réduction du métabolisme énergétique en microgravité pourrait aussi induire des atteintes 

endothéliales. 

D'un point de vue fondamental, il est nécessaire d'approfondir la connaissance des 

mécanismes de cette atteinte endothéliale. En particulier, il conviendrait de regarder de plus 

près le rôle des progéniteurs endothéliaux - les cellules circulantes capables de se 

différencier en cellules endothéliales et donc capables de participer à la réparation des 
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atteintes endothéliales. Pour comprendre le lien entre atteintes endothéliales et intolérance 

orthostatique, il serait utile d‟étudier les fonctions vasculaires cérébrales en détail. 

D'un point de vue pratique, la dysfonction endothéliale doit être considérée comme une cible 

thérapeutique, dans le cadre des atteintes liées à l‟inactivité physique et à la microgravité. 
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Résumé 
 

La gravité est une stimulation permanente pour l'organisme sur terre. La microgravité induit des 
modifications de nombreuses fonctionnalités, y compris celles du système cardio-vasculaire. Le but de ce 
travail était d‟étudier les mécanismes des modifications vasculaires induites par les modèles de 
microgravité. 
Nous avons conduit nos études chez l‟homme à l‟aide de l‟immersion sèche qui est considérée comme un 
des modèles reproduisant au mieux la microgravité. L'immersion sèche est le seul modèle de 
microgravité prolongée à imiter l'absence d‟appui. Notre travail montre que l‟immersion sèche induit une 
atteinte au niveau microcirculatoire avec une dysfonction endothéliale (étude des microparticules 
circulantes) et une atteinte de la fonction vasodilatatrice cutanée (étude par iontophorèse couplée au 
laser doppler). Cette atteinte vasculaire s'intègre dans un syndrome de déconditionnement cardio-
vasculaire plus global que nous avons également étudié. Il comprend un nouvel équilibre hydro-sodé qui 
survient très rapidement, dans les 24 premières heures. Pendant la période de récupération, nous avons 
observé une augmentation significative du NT-proBNP qui pourrait être un marqueur biologique du 
déconditionnement cardio-vasculaire. 
Nos études sur l‟animal avec les modèles d‟hypokinésie et d'inclinaison tête en bas discontinues 
chroniques suggèrent qu'une translocation augmentée d‟endotoxine et une réduction du métabolisme 
énergétique en microgravité pourraient participer aux atteintes endothéliales. 
La dysfonction endothéliale deviendrait ainsi une cible thérapeutique pour des atteintes liées à l‟inactivité 
physique et à la microgravité. 
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dysfonction vasculaire, microcirculation, dysfonction endothéliale, endotoxine 
 

 

Title 
 

THE MECHANISMS OF VASCULAR DYSFUNCTION INDUCED BY SIMULATED MICROGRAVITY 
 

 

Abstract 
 

Gravitational stimulation is an inherent part of terrestrial environment. Modified gravity changes 
functioning of numerous body systems, including cardiovascular system. The aim of this work was to 
study the mechanisms of vascular modifications induced by modeled microgravity. 
The human studies were performed using dry immersion. This model is considered as one of the most 
appropriate to reproduce the effects of prolonged microgravity and especially to mimic the lack of support. 
We found that dry immersion induces microcirculatory impairment with endothelial dysfunction (study of 
circulating microparticles) and impaired skin vasodilation (study by iontophoresis of vasoactive 
substances coupled with laser Doppler flowmetry). This vascular impairment is integrated to more general 
cardiovascular deconditioning syndrome. The global deconditioning was also considered in this work, 
including the rapid reset of water and sodium balance to a new steady state. During the recovery period, 
we observed a significant increase of plasmatic NT-proBNP which might reflect the degree of 
cardiovascular deconditioning. 
Our studies with animal models of horizontal and antiorthostatic hypokinesia suggest that increased 
endotoxin translocation and reduced energy metabolism in microgravity could contribute to endothelial 
impairment. 
Endothelial dysfunction may be regarded as one of the therapeutic targets for pathologies associated with 
physical inactivity and microgravity. 
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