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Galerie 2

Jardin de courbes 2.

Application du modéle au calcul de T1, la tensiontgeinte
a la fin de la phase 1 d’'un échelon de longueur

Sylvain LOUVET?
21/08/2019

Résumeé

Une fibre musculaire squelettique est tétanisémétoquement jusqu’a ce que la tension atteigne un
plateau maximal (T0). Puis la fibre subit un échetie longueur (Lstep pourength step). Le
raccourcissement en lui-méme constitue la phase lIstép et sa durée,() est généralement bréve,
i.e. inférieure a 0.2 ms. La tension chute lindaégst duranty; jusqu’a une valeur minimale (T1). La
relation de T1 en fonction d&x , le raccourcissement moyen d’'un demi-sarcomerg €ss étudiée
dans le Papier 4 (Louvet 2019). D’'autres paraméiesme la raideur (e) ou le déplacement contraint
(Y) sont modélisés ; leur investigation permet dastruire un « nanoscope analytique », outil avec
lequel la densité instantanée de I'anglest explorée pour décrire le comportement coflelets tétes

de myosine Il dans un hs quelconque de la fibrer Pappel, 'angled caractérise I'orientation du
levier d’'une téte emworking stroke. Les équations expliquent et prédisent linfluert=e facteurs
exogénes comme la durée de la phase 1, la longuéiale du sarcomere, la distance inter-
filamentaire, la concentration de phosphate indrgas le taux de calcium, la présence d’'un
inhibiteur, la montée de la tension jusqu’au platé&anique, la relaxation aprés tétanisation ou le
raccourcissement a vitesse constante. Nos dévetapyie théoriques sont confrontés a une trentaine

d’exemples extraits de la littérature physiologigtiéee modéle répond correctement (r2>98%).
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Chasseneulil, France
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Application of the model to the calculation of T1the tension
reached at the end of phase 1 of a length step

Abstract

A skeletal muscle fibre is isometrically tetanizeatil the tension reaches a maximum plateau (T0).
Then the fibre undergoes a length step (Lstep). Shmtening itself is phase 1 of Lstep and its
duration ¢,1) is generally short, i.e. less than 0.2 ms. Thesiten drops linearly during,, to a
minimum value (T1). The relationship of T1 as adtion of AX, the average shortening of a half-
sarcomere (hs), is studied in the Paper 4 (LoWW&9p Other parameters such as stiffness (e) anstr
(Y) are modelled; their investigation makes it polesto construct an "analytical nanoscope”, a tool
with which the instantaneous density of thangle is explored to describe the collective bahavof

the myosin Il heads in any hs of the fibre. As mirgler, the anglé characterizes the orientation of
the lever of a head in working stroke. The equatiexplain and predict the influence of exogenous
factors such as the duration of phase 1, the linragth of the sarcomere, the inter-filament dis&a

or lattice, the inorganic phosphate concentratiba,calcium level, the presence of an inhibitog th
rise in tension to the tetanus plateau, relaxaditer tetanization or shortening at steady velo€yr
theoretical developments are confronted with alloity examples from the physiological literature

and the model responds correctly (r2>98%).



Introduction

Rappels des équations présentées dans le Papiet établies dans les Suppléments S4.1 et S4.J.
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Dans I'étendue X, ; |Bz1ni| 1, I'€équation (T1.1) s'écrit simplement :

T1=TOM1+X 4 (K , (AX) (T1.2)

A partir de (T1.2) sont définis la raideur siiffness (&) et le déplacement contraint smwain (Yo) :

1
VoS Tx,
Xazn

L’indice « 0 » se rapporte a TO, la valeur du @atetanique de référence.



Influence de la durée de la phase I{1)

Une expérimentation « contrble » est pratiquéenet expérimentation « distincte » est effectuée a la
suite ou tous les paramétres caractéristiquesegdpdrimentation « contrdle » sont identiques, etécep

la durée de la phase 1, telle que :

Tpl,d;éTpl,c
OU Tpy c €t Tpy g SONt les durées de la phase 1 pour les expéritiergaontrole et distincte, siglée « ¢ »

et « d », respectivement.
En zone 1 la tension a la fin de la phase 1 daxpdrimentation distincte (fjlse formule :
T1=TO(L+X 4 (K 4 [AX) (T1.3)

avec Kq = Npe 9d/2 E:ot)'(N  da/ 2) + N

1 T
=0+ Ln
Qa =0c LnNpe (TDLC]
ou ¢ et @ sont les coefficients caractéristiques de la préseale la viscosité en zone 1 pour

les expérimentations contr6le et distincte.

Influence de TO, la tension du plateau tétanique econditions isométriques
Une expérimentation, intitulée « contrble » estiséa et a la suite une « nouvelle » expérimeniatio
siglée « n » est effectuée ou tous les paramédrestéristiques de I'expérimentation « contrblemts
identiques, excepté la tension du plateau tétantelle que :

TO,# TO

ou TQ et TQ, sont les tensions tétaniques isomeétriques se MaP@UX expérimentations contrdle et

nouvelle.

En zone 1 la tension a la fin de la phase 1 denpé&rimentation nouvelle (F)lse formule :

T1, = TO, {1+ X5 K, BX) (T1.4)
avec Ky, = Npg™n/2 Esotr(Nhsl'qﬂ/z)+ Npe 9n
1 TO,,
= + n
An = e LnN [TOC]

ou ¢ et g sont les coefficients caractéristiques de la présele la viscosité en zone 1 pour

les expérimentations contréle et nouvelle.



Influence de la tension tétanique instantanée ou termeédiaire (TO;)
a/ Equations générales
Soit « TQ » la valeur de la tension tétanique a I'instami un échelon de longueur est appliqué durant

To1, €t Soit « Tl» la tension instantanée a la fin de la phasea $ejformule comme suit :

TL (t+ T ) = TL (8) =TO; () Ell+ Xi (8) K { (t) X (T1.5)

1
X pax — X7 12

avec Xi () =
Ki(t) = Nhsl_qi/2 m:Ot’”('\lhsl_qi /2) + Nhsl_qi

G1(0 =0 + 1 Ln[pTO, (0]

ou g et q sont les coefficients caractéristiques de la présele la viscosité en zone 1 pour les
expérimentations contréle et instantanée.

b/ Définitions de 6 paramétres a partir de (T1.5)

La pente ou raideur instantanég (e
€ (1) =Xi () [K; (O LTG; (1) (T1.6a)

La raideur instantanée normaliség€g :

e (1) _ Xi(OK; (D)

TO; (t T1.6b
e TP (T1.6b)

ou g est déterminée sous (T1.2);et Ky sont identiques aux 2 paramétres
de I'expérimentation contréle;; et K,1, respectivement.

La raideur instantanée rapportée a la tensionitgtame référence (@0.) :

€ (1)
TO

=Xi (1) IK; (1) (pTO; (1) (T1.6¢)

La compliance instantanée;JQ.e. l'inverse de la raideur instantanée :

1
Ci(t) = T1.6d
() Xi (1) K; () [T0; (1) ( )

Le déplacement contraint instantang) (Y
1
' Xi (1) IK; (1)

Le déplacement contraint instantané normaliséY(y :

Yi (t) — Xo EIK0 (T16f)
Yo o Xi(H)K;(1)

ou Y, est calculée sous (T1.2).




c/ Pente instantanée

Avec (T1.6b) et (T1.6e), la pente instantangese calcule relativement deg et ; :

i) Xo Ko

XM= EEKi(t)EbTOi(t)J (TL.7a)
1 1

MO Yo [ﬁKi (t)J ()

d/ Etendues linéaire et angulaire instantanées isles comme « nanoscope analytique »

Dans notre modéle, le pas maximéX{a.,) est une constante, aussi la pepte ne dépend que de
I'étendue linéaire instantané&X( ).

A partir de I'expression placée sous (T1.5), onearittavec (T1.7a) et (T1.7b) relativement/get Y,

les 2 équations suivantes :

. e Ki()DTO, (1)
SX1i () =208X pax — E T1.8
T,i (V) EE M e xoKo J ( a)
81, (t) = 218X pax ~ Yi (O 1K (1) (T1.8b)

Les étendues angulaires instantanéés)) relatives a #e, d'une part, et a Yd’autre part, valent aprés

transformation affine :

e . Ki(®DTO, (1)
867 (t) = 200188y —— 22 T1.9
T EE VaX TS (0 Xo KoL s Rus (T1.92)
_ [E Ki (1) j
867 (t) = 20188y - Y; (£) Bmnl)__ (T1.9b)
' L gp (Rws

Remarque : les équations (T1.5) a (T1.9b) s’appliquent aussides séries expérimentales
indépendantes du temps, a l'instar de séries de@abele force ou de séries d'échelons de longueur a
différentes concentrations intracellulaires de icab¢ de phosphate inorganique ou d’un inhibiteur de

cross-bridges. On parle alors a propos de; T@ « ension tétanique intermédiaire »

Pour mémoire :

dans un demi-sarcomere droit : 307 ;(t) = [eT,i (t); Gupj avecHyown < B7i (1) < 6y
dans un demi-sarcomere gauche 90t ;(t) = [eup;eT,i (t)J avectp < 67 (t) < Bgown
Commun a tous les hs, I'étendifly; spécifie le domaine instantané a I'intérieur dudjoeentation

des leviers appartenant aux tétes de myosine epd¥Sde en premiere approximation une densité

uniforme.



Nous nous intéressons a la relationdéle; avec la tension relative (pJQui varie entre O et 1, i.e.
entre 2 états d’équilibre :
Equilibre 1 avec pTQ= 0 etd0+; = 0: caractéristiques delachement totalou aucurcross-bridge
n'est présent

Equilibre 2 avec pTQ=1 etd0+; = 0+ : conditions déterminantes glateau tétanique

Il est postulé que le passage entre ces 2 étatplilibde s'effectue continument de 4 maniéres
différentes :

1/ Montée de type exponentielle a partir de O jigsg6r avec possibilité de dépassement au desstgrde

~A[PTO, }

07 = 507 {1—e [f1+0,5T0) (T1.10)

oUA; etm; sont 2 constantes propres a la fibre et a I'erpémtation.
La relation (T1.10) est représentative d'une viemmatde la concentration intracellulaire d’'un
perturbateur ou d’'un inhibiteur @eoss-bridges : pCa, [Pi], [BTS], ...

2/ Descente de type exponentielle a parti@ig,x jusqu’astr avec possibilité de dépassement en

dessous d&or :

(- w, TO;) (T1.11a)

-A,PTO,
007, =007 +(59Max—59T)E{e P '}

ou ), etw, sont 2 constantes positives propres a la fibéel'expérimentation.

La solution (T1.11a) est caractéristique de la Wergn isométrie avec raccourcissement de la fibre
avant isométrie ; au départ de la stimulation @@TQ =0), I'étendueddr; augmente instantanément

de 0 &®Ovax, 'étendue singularisant l'initiation d’'un WS.

Variante avec une phase initiale pseudopériodique :

-A,[BTO, }

867 =307 + (8Bpax —59T)EE9 [{L- w, (TO; )wos(wy (bTO;) (T1.11b)

3/ Descente sigmoidale a partirdte jusqu'a 0 :

507
0 = (T1.12)
! 1+ e_A3 TO, _0)3

ou; etwsz sont 2 constantes positives propres a la fibéel'expérimentation.

La réponse (T1.12) est indiquée pour décrire |as@lte relaxation qui suit le plateau tétaniquesapré

arrét de la stimulation.
4/ Montée sigmoidale a partir d@r jusqu’adOyax

087 - Omax

.= +
66T,I 69Max A4 [(pTO;—w,
+e

1

(T1.13)

ou, etw, sont 2 constantes positives propres a la fibéel'expérimentation.



L'expression (T1.13) convient a une série d’échelate force utilisés pour établir la relation
Force/Vitesse.

Avec les équations (T1.10) a (T1.13), le hs « typae la fibre est interprété comme un systéme
moteur asservi qui répond a une perturbation dege2 états d'équilibre, la réponse adéquate se
décompose en une étape non-stationnaire avec régimee suivie d’une étape stationnaire avec état
stable représentatif d’'un des 2 états d’équilibriefgjt office de consigne a respecter.

Par transformation affine selon (9) dans le pajem obtient des formulations similaires poXx
I'étendue linéaire instantanée correspondante. €uiert par le truchement d®r; ou dedX+; un

« nanoscope analytique » qui permet d’étudier liévon de la densité uniforme des leviers des tétes

en WS entre les 2 états d’équilibre, le relacherntaat et le plateau tétanique.

Méthode

Les équations précédentes sont confrontées aukspmipérimentaux exposés dans les figures de la

littérature physiologique.

Sur les pages impaires, sont présentés les déesimis menant a la détermination des parametres

théoriques en rapport avec une expérimentationtdgemobjet d’une publication.

Sur les pages paires apparaissent les tracés ld¢isn® théoriques des parametres (trait continu)

agrémentés des points expérimentaux pris surdass classiques de la littérature physiologique.

Calculs et graphiques sont développes sous forgnaritdmique. Les routines informatiques sont

rédigées en langage « Visual Basic 6 ».

Statistique

Une régression linéaire est effectuée entre o3l ltension mesurée a la fin de la phase 1 (points

relevés sur les figures des articles recensésy étx tension déterminée théoriquement.

La droite de régression doit passer par 'origstat :
T1 =pTiy
ou p est la pente de la droite :

n
let,i I
_i=l

Le coefficient de détermination (r2) est égal a :
n

Z(Tlt,i ‘pglm,i)z
r2 _q_i=1

= = v
Z (Tlt,l - Tlt)
i=1




Thésaurus

Courbe T1_1 (p. 11-12) :données de référence du calcul de pT1 avec fibxgaites du muscldibialis
anterior de grenouille Rana Esculenta) d’aprésFig 3B dans (Piazzesi and Lombardi 1995)

Courbe T1 2 (p. 13-14) :données de référence du calcul de pT1 avec fibxaaites du muscldibialis
anterior de grenouille Rana Temporaria) d’aprésFig 13 dans (Ford and others 1977)

Courbes T1_3 (p. 15-16) influence de la durée de la phase 1 sur pT1 d'dpiggd dans (Linari and others
1997)

Courbe T1_4 (p. 17-18) influence de la durée de la phase 1 sur pT1 exiéfh sur les techniques de recueil
de T1 d'apresig 4 dans (Piazzesi and others 2002)

Courbes T1_5 (p. 19-20) influence de la durée de la phase 1 sur pT1 d'apiggd9 dans (Ford and others
1977)

Courbes T1_6 (p. 21-22) influence de TO par l'intermédiaire de la longuitiale du sarcomére sur le calcul
de pT1 d'apréfig 6 et 11 dans (Ford and others 1981)

Courbes T1_7 (p. 23-24):influence de TO par lintermédiaire du taux de maft (pCa) sur des fibres
musculaires lentes et rapides chez 'homme d’alpig9C et 9D dans (Linari and others 2004)

Courbes T1_8 (p. 25_26) influence de TO par l'intermédiaire du taux de zait (pCa) sur des fibres issues du
psoas de lapin d’aprésg 3B et 7A dans (Linari and others 2007)

Courbes T1_9 (p. 27_28) étude de Y pour différents taux de calcium (pTaur des fibres issues du psoas de
lapin d’aprédrig 3C dans (Linari and others 2007)

Courbes T1_10 (p. 29_30)analyse de \Ypar I'intermédiaire de la concentration de Pides fibres issues du
psoas de lapin d’aprésg 1C et 1D dans (Caremani and others 2008)

Courbes T1_11 (p. 31_32) influence de TO par lintermédiaire de la concation intracellulaire en BTS
d’apresFig 2B dans (Linari and others 2009)

Courbes T1_12 (p. 33_34)test de g, lors de la montée en isométrie tétanique d’apigslO dans (Cecchi
and others 1986)

Courbes T1_13 (p. 35_36) étude de i, et de Y lors de la montée en isométrie tétanique d’'apigslC et
1D dans (Brunello and others 2006)

Courbes T1_14 (p. 37_38)influence de la durée de la phase 1 sus\f des fibres musculaires de poissons
d’'apres Fig 4B dans (Park-Holohan and others 2012)

Courbes T1_15 (p. 39_40)analyse de&, et de Y/Y, lors du développement de la tension jusqu’aleplat
tétanique en présence ou non de 1 uM de BTS &dpige4B, 6B et 7 dans (Colombini and others 2010)

Courbes T1_16 (p. 41_42)investigation de Ylors de la montée en isométrie tétanique d’agri&s3B dans
(Fusi and others 2010)

Courbes T1_17 (p. 43_44)exploration de £T0 et de Ylors de la montée en isométrie tétanique d'apties
3A et 3C dans (Fusi and others 2014)

Courbes T1 18 (p. 45_46) étude de Ylors de la montée en isométrie vers le plateanigte suivie d’'une
relaxation isométrique apres arrét de la stimutati@presFig 6B dans (Brunello and others 2009)

Courbes T1_19 (p. 47_48) test de Ydurant la phase 4 d’'une série d’échelons de fdi@grés Fig 3C dans
(Piazzesi and others 2007)

Courbes T1_20 (p. 49_50) étude de, et de Y durant la phase 4 d'une série d'échelons de fdi@grésFig
3A et 4A dans (Edman and others 1997)

Courbes T1_21 (p. 51_52) influence de TO en fonction de la vitesse de ramissement durant la phase 4
d’une série d’échelons de force d’apFég 5A, 5B et 5C dans (Ford and others 1985)

Courbes T1 22 (p. 53_54)investigation de &, GO0c et de Ydurant la phase 4 d’'une série d’échelons de
force en conditions normales et avec addition denlde Pi d’aprés-ig 3A, 3B et 3C dans (Caremani and
others 2015)



Résultats

Table T1_1 : Valeurs de référence des paramétre€B au calcul de T1 se rapportant a des fibres

musculaires extraites de muscles de vertébrés.

D'aprés Fig 13 D'aprés Fig 3B DapresFig9Cet9Ddar  Daprés Fig 3B D'apres Fig 4B
dansFord 1977  dans Piazzesi 1995 Linari 2004 dans Linari 2007 dans Park 2012
Nl;ziglgﬁgs 3B et J8 T1 1 T1.7 T1 8a T1 12
Animal Rana T® Rana E® Homme Lapin Dogfish
Muscle MTA @ MTA @ muscle Psoas muscle blanc
lent / rapide
r 2.5°C 4°C 12°C 12°C 5°C
pCa 4.5 4.5 4.5 4.5 4.5
Tot 200 ps? 120 ps? 110 ps® 110 ps® 110 ps®/ 90 ps®
TO 245 kPa 215 kPa 66 kPa/ 109 kPa 200 kPa 188 k4" / 173 kPd®
Lm 6 mm 5.2 mm 3.15 mm/ 3.51 mm 3.88 mm ~5.25 mm
Nps 5500 5000 2800/ 3225 3000 ~4600
LOs 2.2 um 2.1 pm 2.4 um/ 2.45 pm 2.58 um 2.3um
X Max 11.5 nm 11 nm 11 nm/ 11.5 nm 13 nm 12 nm
oXt 8 nm 8 nm 8 nm 8.5 nm 8 nm
X, 4 nm 3nm 3.5nm/ 4 nm 5nm 4 nm
Bz1in -3 nm -1.7 nm -2.6nm/ -3.4 nm -4.2 nm
Bz1yax -4.8 nm -4.6 nm -4.2 nm/-4.4 nm -5.5nm
Bz2in -6.8 nm -4.6 nm -6.6 nm/-8.3 nm -9.4 nm
Bz2yax -17 nm -24 nm -16 nm /-15 nm -15.8 nm
Yz1 0.133 0.143nm™* 0.143nm*/0.133nm* 0.114 nm* 0.125 nm* @
Yz2 0.062 0.071nm™* 0.067nm*/0.057nm* 0.054 nm*
Ka 1.35 1.78 1.34/1.185 1.184 1.46@
Kz 1.7 2.38 1.67/1.38 1.38
1.95 +0.11@n pTOi ¥
(o 1.99 1.88 1.99/2.07 2.07 1,915 4011 pT0i ©
0z 1.9 1.8 1.89/1.97 1.975
r2 99.9% 99.8% 99.7%/ 99.8% 97.5% 77.4%% [ 86.8%

W Rana Temporarai  ® Rana Esculenta ® MuscleTibialis Anterior
@ Lstep ® Oscillations sinusoidales & 4 kHz
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Courbe T1 1 d’aprés Fig 3B dans (Piazzesi and Lombdi 1995)

But : exemple référent du calcul de pT1 avec fibresolées de musclébialis anterior de
rana Esculenta

Mode de calcul
Avec les données de la Table T1 cblpnne vertd, on détermine les 2 coefficients de raideurs
d’origine élastiquey,; ety , soit :

Y21 = 0.143 nrit %22 = 0.071 nrit

Le segment de droite tracé empiriquement reprédantelation de pT1 en fonction d&x entre

Bz1uin €t |Bzln| (trait bleu foncé). Il coupe I'axe des abscisses a la valsxur= -3.93 nm et a pour
pente :

(KyuO1)=1/3.93=0.254 nth = K, =0.254/0.143 = 1.78

L’interpolation de K; livre :
0= 1.882

A partir des données précédentes, on procéde émscauivants :

Bzl.,in=-1.7 nm
Bz1ya = -4.6 nm

g, =1.882+ = (Ln 0.071 =18
Ln5000 0.143

K,,=2.384
Bz2yi, == -4.6 nm
Bz2yax == -24 nm

Zone « O » frait bleu foncé) avec «-1.7 nn¥ ax < +1.7 nm»
pTl=1+ 025[AX

Equation représentée par un segment de droiternye#ble jusqu’asX,s, soit -3 nm

Zone mixte frait mauve) avec «-4.6 nnE ax <-1.7 nm »

oTL= ( 4.6;95J [(]14, ozsﬂ)— ( 1'7;9&} [60.79+ o.17m§)

Equation représentée par un arc de parabole

Zone 2 « vraie» inexistante puisquBzlyay = Bz2n,

pT1=0

Commentaire
La régression linéaire entre les valeurs expériatest de pTl et les valeurs théoriques

correspondantes donne un coefficient de déterroimaii99.8%.
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pT1

- 1.8

- 1.6

— pT1 (avec tous les hs en zone 1)

=== PT1 (zone mixte)

43 42 11 0 9 -8 T 6 3 (nm)

-8X Max

Fig T1_1: Relation de pT1 en fonction deax d’aprés les équations du modeéle avec un segment
de droite pour la zone O entre Bz}, et |Bzl.,| (trait plein bleu foncé) et un arc de parabole

convexe pour la zone Mixte entre Bzl.x et Bzl., (trait plein mauve).
Les pointsrougesproviennent de la Fig 3B dans (Piazzesi and Lombdr 1995).

Nous donnons a titre d’exemple un calcul du coffit «v » introduit en (J5) dans le Supplément
S4.J du Papier 4 calculable avec la relation (XEb),

V=Xa[Nps % = (0.143 nrit) [5000"%* = 1.56[10° nm'*
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Courbe T1 2 d’aprés Fig 13 dans (Ford and others 19)

But : exemple référent du calcul de pT1 avec fibresolées du musclanterior tibialis de
rana Temporaria

Cet exemple est traité dans le paragraphe J.6 ppl&unent S4.J du Papier 4. Le processus de calcul
est identique a celui de I'exemple précédent aescddnnées issues dectdonne violettede la Table
T1 1.
Rappel de 4 données issues dedalonne violettede la TableT1 1 :

Tp1 = 200 ps

N __6mm_ _cehg
21um/2)

1 = 1.986= 1.99

K , =5500"%" E:oti(55000'007) +5500 %% = 1.35

Rappel des équations dans les 3 zones :

Zone « O » ffait bleu foncé) avec « -3 nme ax < +3 nm »
pT1l=1+ 018[AX

Equation représentée par un segment de droitenueddle jusqu’asX,;, soit -4 nm

Zone mixte (trait mauve) ol « -4.8 nMg ax < -3 nm»

—_ ( 4.8:{?} fu+ o_1sm§)—(31_g_xJ f0.716+010672x)

Equation représentée par un arc de parabole

Zone 2 « vraie » (trait bleu clairoll « -6.8 nmg ax < -4.8 nm»
pT1=0.716+ 0.106[AX
Equation représentée par un segment de droite

Remarque
La régression linéaire entre valeurs de pT1, thées et expérimentales, donne un coefficient de

détermination d69.9%.
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pT1

- 1.8

m—= PT1 (avec tous les hs en zone 1)
m— PT1 (zone mixte)

— pT1 (avec tous les hs en zone 2)

T 1 L]
13 12 (11 10 -9 -8 7

- stax -5)(21

Fig T1_2: Relation de pT1 en fonction deax d’aprés les équations du modeéle avec un segment
de droite pour la zone O entre Bz}, et |Bzk.,| (trait bleu foncé), un arc de parabole convexe
pour la zone Mixte entre Bzl et Bzl., (trait mauve), et un segment de droite pour la zone 2
vraie entre Bz2,, et Bzl (trait bleu clair) . Les pointsrouges proviennent de la Fig 13 dans
(Ford and others 1977).
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Courbes T1_3 d’apres Fig 1 dans (Linari and otherd997)
But : tester I'influence de la durée de la phase dur pT1

1/ La courbe T1_1 sert d’expérience « controlavec données tirées dedaonne vertede la Table
T1 1, soit:
Tp1c= 120 ps

e = 1.882

K . =5000"%%° E:ot)'(SOOOO'%g) +5000 8% = 178

Le tracé de relation de pT1 en fonctionae apparait errait mauve sur la Fig T1_3.

2/ Une expérience « distincte » sur une fibre émmtype (Linari and others 1997) est réalisée dans
des conditions similaires excepté la durée de pthiagai varie entre 150us et 200us. Nous avons

retenu la valeur moyenne :
Tp1a= 170 us

On associe a cette valeur les coefficients visgueg » et « K » calculés a I'appui des expressions

formulées en dessous de (T1.3), soit :

1 L 170us

Oq =1.882+ n
Ln5000  120us

=1.923

K 4 = 5000"%%° E:ott(SOOOo'osBS) +5000 *9%% = 1.57

En suivant la méthode préconisée, on est en mdsuwiéterminer tous les parametres nécessaires a la

construction du tracé représentant la relationTdegvecax (trait orange).

Commentaire
La régression linéaire entre les valeurs expériatest de pTl et les valeurs théoriques

correspondantes donne un coefficient de déterromaii99.5%.

A l'instar de I'exemple de la Fig J9 du Supplém®at] reproduite aux Courbes T1_5, I'accroissement
de la durée de la phase 1 diminue l'influence deisaosité avec hausse de q et baisse de K :

conséguemment pT1 augmente.
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pT1

- 1.8
- 1.6

== TP1 =170 HS
w— Tp1=120 ps

AX

1I’» (nm)

T T T T
13 12 11 10 -9 -8 7 -6

-8X Max

Fig T1_3: Relations de pT1 en fonction deaxx d'aprés les équations du modéle trait mauve
relatif a 'exemple de la Fig T1_1 qui sert d’expéience controle avec &p; . = 120 ps » etrait

orangerelatif a I'expérience distincte avec @p;4= 170 ps ».
Les pointsorangesproviennent des 9 premieres marches des 9 raccoussements en escalier de
la Fig 1 dans (Linari and others 1997).
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Courbe T1 4 d’aprés Fig 4 dans (Piazzesi and othe2902)
But : tester I'influence de la durée de la phase 4ur pT1 et les techniques de recueil de T1

1/ G. Piazzesi et ses coauteurs ont analysé leusgssement d’une fibre musculaire, qui aprésravoi
été tétanisée jusqu’a ce que la tension atteign@ateau (T0), subit soudainement un échelon dmfor
(Fstep). Un Fstep se décompose comme un Lsteppiiagkes. La phase 1 d'un Fstep est en théorie
identique a la phase 1 d'un Lstep (Fig 1 du Pagje6. Piazzesi et ses coauteurs ont reproduitiasur
Fig 4 de leur article les points mesurés en 19%5t-&-dire ceux de la Fig T1_1. lls ont ajouté les
points expérimentaux mesurés a la fin de la phade l4 série de Fstep réalisée en 2002. L'exemple
parait probant puisque les poimtsiges des Lstep de 199§ alignent avec les pointdeus des Fstep

de 2002(Fig T1_4).

2/ La courbe T1 1 sert d’expérience « contrdleecav

Tpi,Lstep— 120 ps Bistep= Q1 = 1.873 K,Lstep: 1.83

Le coefficient gest légérement inférieur a celui de la courbe Tdarlla pente du segment de droite
(trait mauve) assurant le meilleur compromis entre les pointgyes et bleus est légerement plus
élevée en zone 1.

3/ Un expérience « distincte » est réalisée avasiglrs fibres de méme type dans des conditions
similaires concernant la phase 1. Un seul parandéfiere, la durée de la phasel égale a 150 us. Les
coefficients visqueux (et Ky) se calculent en zone 1 selon les 2 expressiaees sous (T1.3) :

1 In 150us ~19

=1873+
GuFstep Ln5000  120us

K g.Lstep =5000"% Etotr(SOOOO'OS) +5000 *°= 1.682

Ce résultat semble invalider notre interprétatio@otique : le coefficient multiplicateurgle, €tant
inférieur a Ky sep l€S pointdbleus des Fstelevraient se situer au dessus des poiniges des Lstep
et non pas légéerement en dessous.

4/ En fait, les expressions apparaissant en desso(§1.3) ne s’appliquent pas a ce cas. Lorsqu’on
examine le tracé relatif au suivi instantané d’'wstep on constate que la pente correspondant au
démarrage du Lstep est toujours supérieure a lée pdun segment de droite qui méne du point
d’isométrie tétaniqueAX =0 ; pT1=1) au point de tension minimale relevia din de la phase 1 du
Fstep ; voir Fig 26A dans (Ford and others 197ig),7Fet 8 dans (Goldman and Simmons 1986), Fig 8
et 17 dans (Piazzesi and others 1992) et Fig 6 @lsauryan and others 1999). Dans la réalité, la
linéarité entre T1 eAX n'est pas absolue ; a la fin de la phase 1, ipgsente un amortissement
provoqué par le ralentissement du moteur jusqudarét, amortissement durant lequel la tension
continue de diminuer jusqu’a T1. Ce phénoméne tnatuidifférentiel de pentes; ce fait a été évoque
par L.E. Ford et ses coauteurs (Ford and otherg)197

Au cours des 4 phases d’'un Fstep, le raccourcisggmeedure : sur le tracé instantané de la tendion,
n'apparait pas de valeur minimale aisée a relevaei nu a la fin de la phase 1. Aussi la méthode
explicitée a la Fig 1@ans (Piazzesi and others 2002) s’apparente adarmde la pente se rapportant
les valeurs instantanées lors du démarrage du lestep une pente plus importante. Les expressions
en dessous de (T1.3) ne s’appliquent pas a ce'egsédience « distincte » a cause de la divergence
entre les techniques de recueil.
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pT1

- 1.8

® Lstep (1995) avec Tpq =120 ps
@ Fstep (2002) avec Tp1 =150 ps

r’=99.5%

AX

é 1I’» (nm)

43 42 41 10 9 -8 7 6

|
- 5X Max = 8xz1

Fig T1_4 : Relation de pT1 en fonction dexx d’aprés les équations du modelgrait mauve).

Les pointsrouges (Lstep)et les pointsbleus (Fstep)proviennent de la Fig 4 dans (Piazzesi and
others 2002).

Commentaire

Cette observation laisse supposer que linflueneelal viscosité est certainement un peu plus
importante que celle déterminée jusqu’'a présentséifiocalisant sur I'alignement des poibtsus
relatifs aux FtepF de 20020n obtient «q rsep= 1.86» et «K g esep= 1.9» : €n zone 1, l'influence de

la viscosité est presque égale a celle de I'élasties tétes en WS.

Remarque
On note néanmoinsn coefficient de détermination 88.5% entre les valeurs expérimentales de pT1

(Lstep et Fstep réunis) et les valeurs théoriqoegspondantes.
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Courbes T1 5 d’apres Fig 19 dans (Ford and other9%7)

But : tester I'influence de la durée de la phase 1
Cet exemple est traité au paragraphe J.9 du Supptédd.J du Papier 4.

1/ La courbe T1_2 sert d’expérience « controd/ec données tirées dedalonne violettede la
Table T1_1. Le tracé de relation de pT1 pour I'eigce « contrdle » en fonction de apparait en
trait bleu sur la Fig T1_5La régression linéaire entre les valeurs expérialestde pT1oints

bleus) et les valeurs théoriques correspondantes domeefficient de détermination &8.7%.

2/ Une expérience « distincte » sur des fibreméme type est réalisée dans des conditions sigslair

excepté la durée de phase 1:
Tp]_’c: 1ms

On associe a cette valeur les coefficients visgu@y et Ky) calculés en zone 1 selon les 2
expressions livrées sous (T1.3), soit :

qd,ﬂ={1.99+ 1 [I_n[ 1ms H: 218
S

Ln5500 0.2m

K gz = 5500 % Ecotr(55oo‘ 0'09) +5500 = 107

En suivant la méthode préconisée, on est en mdsuwiéterminer tous les parametres nécessaires a la
construction du tracé représentant la relationTdegvecax ( ).

Commentaire

Lorsque la durée de la phase 1 augmente, les pegesesegments de droite relatifs aux zones 1 et 2
diminuent et se rapprochent des pentes des segrdentroites ou la viscosité n’exerce plus
d’influence (rait vert foncé).

Les points correspondant a®; 4= 1 ms », se situent légérement au dessus @ées

. En effet, la durée de la phase 1 devenant supéréela durée moyenne d'’initiation rapide d’'un
WS (tsar= 0.7 ms), la remontée rapide de la phase 2 estcémolLa valeur « q=2.3 » est proposée
pour notifier 'absence de viscosité (Fig J3) edlmée de la phase 1p{uay COrrespondant est egale a
3 ms ; voir fin du paragraphe J.9 du Supplémeni.S2r 3 ms est une durée équivalente a celle de
remontée rapide de la phase 2, d’ou le hiatus :
- Sila phase 1 est brévg,{< 0.2 ms), l'initiation de tétes en WS est irrédisa la phase 2 démarre

a la fin de la phase 1 ou la viscosité est fortdrpegsente.

- Sila phase 1 n'est pas brévg & 0.2 ms), l'initiation de tétes en WS devientgbk : les phases 1
et 2 coexistent duramt,; ; la viscosité devient moins prégnante lors deHasp 1 mais reste
opérante tant que,; est inférieure a 3 ms.
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pT1

- 1.8

- 1.6

w— Tp1=02ms

— Tp1=1ms

— ‘Cp1 2 3 ms (absence de viscosité)

L L) L] L] i L] L 1 1 1 1 H
A3 7 6 -5 -T 3 2 4 0 1 2 3 (nm)
'stax 'sxz1
Fig T1_5 : Relations de pT1 en fonction dax d’'aprés les équations du modeéle.
Les points bleus et se rapportant & une durée de phase 1 égale a 0.3 mt 1 ms,

respectivement, proviennent de la Fig 19 dans (Forand others 1977).
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Courbes T1_6 d’apres Fig 6 et 11 dans (Ford and atins 1981)

But : Démontrer I'influence de TO par I'entremise ce la longueur initiale du sarcomere
(LOy) sur le calcul de pT1

Cet exemple est traité au paragraphe J.10 du Supptés4.J du Papier 4.

1/ L’'expérimentation recensée adalonne violettede la Table T1_1 sert d’expérience « controle ».
Les tracés des relations de pT1 pour chaque exgériecontrdle » en fonction de& apparaissent en
trait bleu sur les Fig T1 _6a et T1_6b.

2/ De la Fig 12 dans (Gordon and others 1966)e itléduit une relation entre la tension tétanique
isométrique (TQ et longueur initiale du sarcomére (.0

TO, (Log)

pTO, (Lo)= = [oum 228 (L05) + (2.607 - 0.71430L.05) W[ 505, m 365um[ (L06)

ou TQ, est la tension tétanique se rapportant a I'expggntation nouvelle ou LOest comprise entre
2.25 et 3.65 um; TOest la tension isométrigue maximale poug tOmprise entre 2 et 2.25 um
relativement a I'expérience controle.

3/ De «nouvelles » expeériences sont réaliséesdsar fibres de méme type ou les conditions
expérimentales sont similaires excepté la longurétiale du sarcomeére supérieure a 2.25 um. A parti
de la valeur de pT.,0définie ci-dessus, le coefficient visqueux)(@st calculé en zone 1 d'aprés
I'expression donnée sous (T1.4), soit avec I'exgicesci-dessus:

an(Log)= e + 1n(2.607-0.71430 05 ) W[ 225,m 365um] (L05)

Ln5500

Application avec données de la Table T1_1:

Fig T1_6a L0s=22pm = pT0=pT0,=1 = G =0p,=1.98 et K=K,,=1.37
LOs=26pum = pThe=0.75 = (pe=1.945 et Kg=1.49
LO0s=3.1um = pT0;;=0.39 = 01=1.87 et K;=1.86

Fig T1 6b L0s=22um = pTO=pT0r=1 = .=,=199 et K=K,,=1.34
LO0s=3.1um = pT0;;=0.39 = 031:=1.88 et K;=1.79

En suivant la méthode préconisée, on est en mdsuléterminer tous les parametres nécessaires a la
construction des 5 tracés représentant les retatienpT1 en fonction dax pour les 5 longueurs
initiales de sarcomere expertisées dans les FHid 6 ée (Ford and others 1981).

Entre les valeurs expérimentales et théoriquespteune bonne adéquation.

Commentaire
La seule connaissance deagsociée a une quelle longueur initiale du saroememprise entre 2 et

2.25 umsuffit pour obtenir la relation de pT1 en fonctida ax pour n'importe quelle longueur
initiale comprise entre 2.25 et 3.65 pm.
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pT1

- 1.8

- 1.6

— L0 = 2.2 ym (r’=98.8%)
— L0 =2.6 ym (r*=99.8%)
= LO0g =3.1 ym (r*=98.8%)

1 L] L] 1 L] L] L} ) 1 1 AX
13 -12’-11 40 9 8 7 ® 5 4 3 2 4 o0 1 2 3 (nm)
l i
-stax -st1
pT1
- 1.8
- 1.6
- 1.4
— L0 =2.2 ym (r?=99.9%)
= LO0s =3.1 pm (r*=98.4%)
1 | 1 | 1 1 | | L] L | L) | 1 1 1 1 Ax
13 12|11 10 9 8 -7 6 5 4 3 2 1 0 1 2 3 (nm)

-stax -sxl1
Fig T1_6: (a) et (b) Relations de pT1 en fonctiode ax d’aprés les équations du modeéle selon la

longueur initiale du sarcomére (LQ). Les points proviennent, respectivement, des Fig et 11
dans (Ford and others 1981).
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Courbes T1_7 d’apres Fig 9C et 9D dans (Linari andthers 2004)
But : tester I'influence de TO par I'intermédiaire du taux de calcium (pCa) sur des fibres
lentes et rapides chez ’lhomme

Cet exemple est étudié dans le Papier 4 (Fig 4).
1/ Les séries de Lstep imposées a une fibre lenge une fibre rapide avec une concentration de
calcium intracellulaire (pCa) égale a 4.5 serveéexpmfriences « controle ». Les données se rapgortan
a ce taux apparaissent dans la coldriea foncéde la Table T1_1, soit :

Fibre lente (pCa =4.5): Nys=2625 et g=1.99 = K. =1.34

v,1 = 0.143 nrit
TQ= 66 kPa

Fibre rapide (pCa =4.5) : N;,s=2800 et g=2.07 = K.=1.185
Y21 = 0.133 nrit
TO= 109 kPa

Les tracés des relations de pT1 en fonctiomxdegpour chaque expérience contréle se rapportant a une
fibre humaine lente et a une fibre humaine rapideaeaissenen trait bleu sur les Fig T1_7a et
T1 7b, respectivement.

2/ Une expérience «nouvelle » est réalisée sur filme de méme type ou les conditions
expérimentales sont similaires excepté la concimtrale calcium intracellulaire et par conséquence
la valeur du plateau isométrique (FOvoir Fig 9A et 9B dans (Linari and others 20049 coefficient
visqueux (¢) associé a chaque expérience nouvelle est caourdne 1 d’apres I'expression donnée

sous (T1.4), soit :
On =0c * L D]-n(TonJ

Ln Nhs TOC
Application
Fibre lente pCa=53 = pTOs;=0.86 = Gs=197 et Ks=1.39
PCa=549 = pTOi4=0.58 = Gpao=1.92 et K4o=1.56
pCa =563 = pTO5_63: 0.36 = G663 — 1.86 et %.63: 1.85
pCa =584 = pTO5_84: 0.16 = 0584 = 1.76 et %_84: 2.63
Fibre rapide pCa=549 = pT04=0.79 = 540=2.04 et K4=1.23
pCa =563 > pT05.63: 058 = O5.63— 2 et Kg3=1.31
PCa=584 = pThe=021 = Gyge=1.87 et Kg=1.79

En suivant la méthode préconisée, on est en medsuléterminer tous les parametres nécessaires a la
construction des tracés représentant les relatiersT1 en fonction dex pour chaque concentration

de calcium (Fig T1_7a et T1_7b). Entre les valexgeérimentales et théoriques, on note une bonne
adéquation (rz>99%) a une exception pres.

Commentaire

La seule connaissance de la valeur du plateaudé&(TQ) correspondant au taux de calcium testé
suffit pour appréhender la relation de p€h fonction denx .

Comme déja noté, plus JBaisse, plus gdiminue et K augmente. On note que pour la valeur de
pCa, = 5.84rapportée a la fibre lente, le multiplicatediy, s 5, est égal &.63 i.e. les forces de la
viscosité sont presque trois fois supérieures lascees forces correspondantes dues a I'élastiegé
tétes de myosine.
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fibre lente pT1

- 1.8

pCa = 4.50 (r>=99.7%)
pCa = 5.30 (r*=99.5%)
pCa = 5.49 (r>=100%)
pCa = 5.63 (r*=99.4%)
pCa = 5.84 (r*=94.2%)

1 1 1 1 1 L] T AX
43 12 11 10 9 -8 3 (nm)
'stax
fibre rapide pT1
- 1.8
- 1.6
- 1.4
- pCa =4.50 (r*=99.8%)
— pCa =5.49 (r*=99.6%) @
— pCa=5.63 (r>=99.3%)
= pCa =5.84 (r*=99.1%) @)
@
1 L] 1 1 1 A—X
43 12|11 10 9 (nm)

. sx Max - 8Xz1

Fig T1_7 : (a) et (b) Relations entre pT1 enx d’aprés les équations du modeéle en fonction de la
concentration de calcium intracellulaire (pCa) a lasuite de séries de Lstep réalisées sur une fibre
humaine lente (T1_7a) et sur une fibre humaine rapie (T1_7b). Les points proviennent,
respectivement, des Fig 9C et 9D dans (Linari andleers 2004).
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Courbes T1_8 d’apres Fig 3B et 7A dans (Linari andthers 2007)

But : tester I'influence de TO par I'intermédiaire du taux de calcium (pCa) sur des fibres
issues du psoas de lapin

1/ Les séries de Lstep imposées a une fibre p@stenh taux de calcium intracellulaire (pCa) égal a
4.5 sert d'expérience « contr6le ». Les donnéeammortant a cette fibre apparaissent dans la nelon
rouge foncéde la Table T1_1. Avec « pCa = 4.5,. 0200 kPa et N = 3000 » et a l'aide de la
méthode essai-erreur, les valeurs suivantes soibiuges :

.= 2.07 et K.=1.184
La valeur du multiplicateur Kest faible relativement aux exemples précédergxplication vient de
la température expérimentale proche de 12°C quindiede facto I'influence de la viscosité.
Le tracé de pT1 en fonction de apparaiientrait bleu sur la Fig T1_8a

2/ Une expérience « nouvelle » est réalisée sun@me fibre ou les conditions expérimentales sont
similaires excepté la concentration de calciumatgtulaire et par conséquence la valeur du plateau
isométrique (T associée

Application
pCa=542 = PTG4=0.71 = 0s42=2.03 et K4=1.26
pCa=575 = pTG5=0.14 = 075=1.82 et Ks=2.1
En suivant la méthode préconisée, on est en mesudéterminer tous les parametres nécessaires a la

construction des tracés représentant les relatienpT1 en fonction dex pour chacune des 2
concentrations de calcium, en trnaitige et mauvesur la Fig T1_8a, respectivement.

3/ Dans le liquide intracellulaire, on ajoute 4%d#xtran T-500, un agent osmotique qui a pour Aactio
de diminuer I'espace inter-filamentaire ce qui ampeffet de renforcer I'influence de la viscositea
une diminution de q et une augmentation de K. anéthode essai-erreur, les valeurs suivantes sont
attribuées :

Oean= 2.03 et Ke.a%= 1.25
Conségquemment une augmentation de la peptet ed une diminution de gYsont constatées,
conformément aux observations des expérimentatewois Table 6 dans (Linari and others 2007).

5/ Une expérience « nouvelle » est réalisée surautee fibre de méme type avec des conditions
expérimentales similaires excepté la concentrati@rcalcium intracellulaire (pGaet la valeur du
plateau isométrique (T

Application
pCayy = 6 = pT0ks=0.82 = Choo 6 = 2 et Koues=1.3
pCayy, = 6.25 = PTOpe25=0.54 = uoeos=1.96 et Kopsos=1.44
pCasy, = 6.47 = pPTOoyear=0.1 = Quuear=1.75 et Koysar=2.85
En suivant la méthode préconisée, on est en mesudéterminer tous les parametres nécessaires a la

construction des tracés représentant les relatienpT1 en fonction dex pour chacune des 3
concentrations de calcium, en trnaitige, mauveetvert sur la Fig T1_8b, respectivement.

Entre les valeurs expérimentales et théoriquespta une adéquation passable avec r2>94%.

Le commentaire est identique a celui de 'exempler@cédent relatif & des fibres humaines.
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T1c/TO0c

- 1.8
- 1.6

- 1.4

= pCa=4.50 (r*=97.5%)
= pCa=5.42 (r=99.9%)
= pCa=575 (r’=93.9%)

1 | L | 1 | i Ll Ax
13 12 11 10 9 -8 -7 -6 -5 -4 -3 -2 -1 0 1 2 3 4 (nm)
= stax -8Xz1

T140,/ T4,

- 1.8

- 1.6

pCa = 4.50 avec 4% dextran (r>=97.5%)
pCa=6 avec 4% dextran (r’=98.8%)
pCa = 6.25 avec 4% dextran (r>=98.9%)
pCa = 6.47 avec 4% dextran (r’=96.3%)

- 1.4

NN

T T i - T T
13 12 11 10 9 -8 -7 -6 -5 -4 -3 -2 -1 0 1 2 3 4 (nm)
- sx Max = 8xz1

Fig T1_8: Relations de pT1 en fonction dax d’aprés les équations du modéle selon le taux de
calcium (pCa). (a) Les points proviennent de la FigBB dans (Linari and others 2007) ou
expérimentations ont été réalisées a 12°C sur dedbres extraites du psoas de lapin. (b) Les
points proviennent de la Fig 7A dans (Linari and dbers 2007) ou les expérimentations sont
effectuées sur des fibres de méme type en présedee4% de dextran.
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Courbes T1_9 d’apres Fig 3C dans (Linari and other2007)

But : étudier la relation du déplacement contraint (Y;) en fonction de la tension
tétanique relative (pTQ) pour différents taux de calcium (pCaq sur des fibres issues du
psoas de lapin

1/ Soit «i» un indice se rapportant au taux dea pCsoit « pTO» la valeur relative de la tension
tétanique correspondante. En conformité avec laaé@ks de I'exemple précédent (Courbes T1_8), on
choisit : 8Xyax = 13 nm6X1;=6X1= 8.5 nm, Ns= 3500 et g= 2.05

Les expressions sous (T1.5) permettent de calguégrk; pour toute valeur de pTQ.e déplacement
contraint théorique intermédiaire fYassocié au taux pCest déterminé en (T1.6e) et son tracé en
fonction de pTPapparait ertrait vert sur la Fig T1_9a. Sur la méme figure on note tsode
couleur pour 4 valeurs de pGaales & .5 5.36 5.53et5.68 provenant de la Table 2 et de la Fig 3C
dans (Linari and others 2007), correspondant arem&0%, 50%, 70% et 100% de.TDes points
sont des valeurs moyennes se rapportant a 5 féxteaites du psoas de lapin supposées de méme
type. On obtient un accord passable entre lesrégde valeurs de;Y théoriques et expérimentales,
avec r’=95.3%.

2/ L’étendue angulairgdr; est modélisée empiriguement d’aprés (T1.10) :

-20T0; }

69T’i = 691’ E|[l_ e (T114)

L'équation (T1.14) est représentée pattma continu bleu dans I'insert de la Fig T1_9a.

Avec « (1-€) = 95% », on vérifie quédr; reste égale &6; si « pTQ > 15% ». La condition de
constance posée implicitement se vérifie pour jesmples des courbes T1_7, T1 8 et T1_9a (voir
ellipses représentatives des erreurs standardrantdas points expérimentaux).

Les 4 valeurs déf; associées aux 4 valeurs expérimentales;deorit calculées a 'aide de (T1.9b)
et sont affichées dans l'insert de la Fig T1_9acdes couleurs correspondantes.
On conclut que la distribution de I'andledes leviers des tétes de myosine en WS est idenfiqur
toute valeur de pCa comprise entre 4.5 et 5.7 damsonditions expérimentales.
3/ Le calcul de Ypour les 3 valeurs de pCa de la Fig T1_8a de tgate précédent fournit d’apres
(T1.6e):

pCa =4.5 = pTQ =pTO5=1 = Yo=Yys5=7.4nm

pCa=542 = pTQ4=0.71 = Ys4=7nM

pCa=575 = pTQ; 5= 0.14 = Ys75=4.2 nm

En posant « & 2.06, N&= 3500,0Xvax =13 nm ebX1,;=8.5 nm », la relation de;¥n fonction de pT0
comprise entre 0 et 1 est tracé sur la Fig T1ti@lt Continu vert). Sur la Fig T1_9b sont reproduits
les 4 points provenant de la Fig 3C dans (Linagi aters 2007), i.e. les 4 points ronds de coudeur
la Fig T1 9a, auxquels sont ajoutés les 3 pointaulds ci-dessus représentés par des croix dewoule
On obtient un accord correct entretNeoriques et Yexpérimentaux avec r2=97.1%.

4/ L’'étendueddr; est modélisée avec la méme équation dispenséd@lebd] avec représentation
graphique efrait continu bleu dans l'insert : & nouveau, I'’hypothese de congtal®s6r €égale &6+
est justifiée dés que « piTO 15% ».
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Fig T1_9 Relation de Y en fonction de pTQ d’aprés équations du modele t(ait vert). Dans
chaque insert, relation ded0+; (trait bleu) en fonction de pTQselon (T1.14).

(a) Calcul avec g=2.05. Les 4 points ronds de couleur proviennent da Table 2 et de la Fig 3C dans
(Linari and others 2007) Dans l'insert les 4 points sont déterminés aveed valeurs expérimentales de
Y introduites dans (T1.9b).

(b) Calcul avec @=2.06. Les 4 points ronds de couleurs sont identigg a ceux de (a); les 3 points
supplémentaires en forme de croix résultent des 3aleurs de pCa de la Fig T1 8a. Dans linsert les 4
points ronds et les 3 croix sont déterminés a I'app de (T1.9b).
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Courbes T1 10 d'apres Fig 1C et 1D dans (Caremannd others 2008)

But : tester l'influence de TO et étudier Y par l'intermédiaire de la concentration
intracellulaire en phosphate inorganique (Pi) sur @s fibres issues du psoas de lapin

Cet exemple est aussi traité au paragraphe J.&@phlément S4.J.

1/ Les séries de Lstep imposées a une fibre pldags des conditions normales sert d’expérience
« controle ». Avec « TG 156 kPa et N= 3300 » et a I'aide de la méthode essai-errearydleurs
suivantes sont attribuées ; = et K.=1.31

Ces 2 valeurs sont différentes des courbes T1T8 €2 car il apparait une grande variabilité au sein
des fibres extraites du psoas de lapin due a kepoé de 4 types de fibres (I, lIA, IIX et 1IB) oiw
Table 2 dans (Linari and others 2007).

Les autres données sont affichées dans la colomge foncéde la Table T1_1.

Le tracé de pT1 en fonction de& apparait errait bleu sur la Fig T1_10a.

2/ Une expérience « nouvelle » est réalisée sunéme fibre ou les conditions expérimentales sont
similaires excepté un ajout de 10 mM de Pi dargjlede intracellulaire ; par conséquence la valeur

du plateau isométrique (f)0associée diminue :
Ajoutde 10mM Pi = pT0, =057 = ¢ =1935 et K=151

Le tracé correspondant de pTdn fonction deax est représenté avec un traituge sur la Fig
T1_10a. Les pointsleus et rouges proviennent de la Fig 1C dans (Caremani and oth@ds). Un

accord correct est trouvé entre valeurs théorigtegpérimentales.

3/ Soit i, un indice se rapportant a la concerdgratie Pi et soit pT@t Y;, la valeur relative de la
tension tétanique intermédiaire et le déplacementraint associés, respectivement.

En posant «& 2, N\« 3500,0Xyax =13 nm et X+,;=8.5 nm », la relation de;¥n fonction de pT0
comprise entre 0 et 1 est calculée d'apres (Tekbacée sur la Fig T1 _10bdjt continu vert). Sur
la méme figure apparaissent 6 points de couleur faoncentrations de Pi égale$,38, 10, et 25
mM provenant de la Fig 1D dans (Caremani and o2@08).

Le calcul de Ypour les 2 valeurs supplémentaires de la Fig T4 fa0rnit d'apres (T1.6e) :
[Pl=0mM = pTo=1 = Y,=6.76 nm
[Pl=10mM = pT0,=0.57 = Y30=5.85nm

On obtient un accord passable entr¢gh€oriques et Yexpérimentaux avec r2=92.8%.

4/ L’étendueddr; est modélisée d’apres I'équation (T1.14) de lalobed1l_9 avec tracé eneu ciel
dans linsert. Les 6 points ronds et les 2 croirtsdéterminés selon (T1.9b) d’apres les valeurs
expérimentales de ;YA nouveau, I'hypothése de constance dflg; égale addr est vérifiee si

pTG>15%, i.e. pour les concentrations de Pi inférie@r@5 mM.

5/ Conséquemment, I'égalitéye x ,» = 0.113 nrit » est justifiée.
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Fig T1_10: (a) Relations de pT1 en fonction dax d'aprés les équations du modeéle selon la
concentration de Pi. Les points proviennent de laif 1C dans (Caremani and others 2008). (b)
Relation de Y; en fonction de pTQ d’aprés équation du modélet(ait vert) Les 6 points ronds de
couleur proviennent de la Fig 1D dangCaremani and others 2008) et les 2 croix résultemes 2
valeurs de Y calculées avec les 2 droitddeue etrouge en Zone 1 vraiede la Fig T1_10a. Dans
l'insert, relation de 80+, (trait bleu ciel) en fonction de pTQ d’aprés (T1.14) ; les 6 points ronds
et les 2 croix sont déterminés avec les 6 valeurgpérimentales de Y instillées dans (T1.9b).
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Courbes T1 11 d’'apres Fig 2B dans (Linari and othexr 2009)

But : tester l'influence de TO par l'intermédiaire de la concentration intracellulaire en
BTS et souligner l'influence de la mesure d’'un sewoint sur le calcul de ey

1/ Le N-benzyl-p-toluene sulphonamide (BTS) estintmbiteur qui limite la formation deross-
bridges. Une fibre est isolée aprés dissection du musiilais anterior de Rana Temporaria. La série
d’échelons de longueur (Lstep) que subit la fitzenpeabilisée avec une concentration dite « normale
Ringer (NR) », i.e. sans BTS, sert d’expériencenrtdle ». La durée des phases 1 des Lstep est égal
a 110 pus et la valeur du coefficient visqueuy ést évaluée a partir de celle donnée en référanae
courbe T1_7, soit d’apres I'expression donnée §bUs3) :

Qe =1.986+ ——ntMS_1 917
Ln5440  200us

Le tracé théorique de pT1 fonction de pour I'expérience « controle » apparaitteait bleu sur la
Fig T1 11ala régression linéaire entre les valeurs expériatestde pT1lgoints bleug provenant
de la Fig 2B dans (Linari and others 20@9)les valeurs théoriques correspondantes donne un

coefficient de détermination de 98.6%.

2/ Deux expériences « nouvelles » sont réaliséedasméme fibre dans des conditions similaires
excepté la présence de BTS qui influe sur la valeuTO. Le coefficient visqueux fjgest calculé en
zone 1 d’apres I'expression apparaissant sous );Tsb# :

1
=1.917+ [Ln(pTO
An Ln5440 (PTOn)

Application :
[BTS]=03puM = pTG3=056 = qy3=1.85
[BTS]=09puM = pThe=0.14 = Qoo=1.69
Les relations théoriques de pT1 pour les 2 expégenouvelles, ou les concentrations en BTS sont de

0.3 et 0.9 uM, apparaissent en traitige et mauve sur la Fig T1 1la avec des coefficients de
déterminations égaux a 98.3% et 99.2%, respectiveme

3/ Des séries de Lstep sont effectuée sur plusibbres de méme type testées a différentes

concentrations de BTS, et les 2 parametrés, et Y; sont calculés d'aprés (T1.6b) et (T1.6e). Les

tracés des 2 parameétres s'affichent sur les FiglTl et T1 11c avec un accord passable avec les
valeurs expérimentales2=97.1% et , respectivement.

Commentaire
Sur la Fig T1_11a, on note que le pditdgu correspondant au plus long Lstep de I'expériencerdle

(ax = -2.6 nm par hsn'est pas sur le segment de droite. Supposons sjagisse d’'une erreur de
mesure et que le point se trouve plus bas occammtiaugmentation du coefficient.K

- La raideur expérimentale de I'expérience conti@g est sous estimée et toutes les valeurs des
raideurs normalisées des expériences nouvelles @ésence de BTS sont surestimées, i.e. les
pointsrougesde la fig T1_11b se rapproché du traitige de la courbe théorique.

- Le déplacement contraint expérimental de I'exp&aerontrole Y o) expérimental est surestimé, i.e
le point se rapportant ¥, sur la Fig T1_11c se rapproché du traitt de la courbe théorique.
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a pT1

= Normal Ringer (r*=98.6%)
= [BTS]=0.3 yM (r*=98.3%)
= [BTS]=0.9 pM (r*=99.2%)
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Fig T1_11: (a) Relations de pT1 en fonction dax d’aprés les équations du modeéle selon la
concentration en BTS, soit un traitbleu, rouge et mauve pour [BTS]=0 uM, [BTS]=3 uM et
[BTS]=9 uM. (b) et (c) Tracés de la raideur normalisée (f) et du déplacement contraint ()
en fonction de pTQ, i.e. de différentes concentration intracellulairs de BTS.

Les points expérimentaux de T1 1l1a, T1 11b et T1 dlproviennent des Fig 2B, 2C et 2D dans
(Linari and others 2009), respectivement.
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Courbes T1 12 d'apres Fig 10 dans (Cecchi and otlef986)

But : tester la raideur normalisée instantanée (f) lors de la montée en isométrie
tétanique

Cet exemple est traité au paragraphe J.13 du supptéS4.J.

1/ Une fibre est extraite du musdlambricalis” digiti 1V de Rana Temporaria et est soumise a des
séries d'oscillations sinusoidales d’amplitude dan2hs' pic a pic avec une fréquence de 4 kHz

durant la montée en isométrie.
Nous posonsdXyax = 12 nmoX+ = 8 nm, Ns=2000 et g~ 1.88.

La valeur de gest évaluée d'apres (T1.24a), soit :

g = 1.88+ 0.1321npTQ
Le facteur théorique Kcorrespondant est déterminé.

L’étendue linéaireXt; est modélisée empiriquement de 3 maniéres selbri1&@) ou (T1.11b) , soit

apres transformation affine :

X1 = X1 + (X e - X7 ){e'ZOLTjTOi } (T1.15a)
8X i =X + (X ax - X T)c{eq'SEjTOi } - 70mpT10;) (T1.15b)
8X1j =X + (X pax - 6XT)E{e_9'5mToi }E:os(13.4 (bTO;) (T1.15c)

Les équations (T1.15a), (T1.15b) et (T1.15c) septésentées par urait bleu sur les Fig T1_12a,
T1 12b et T1.12c, respectivement. Un trait verticelu apparait & pT,80 pour signifier qu’au
démarrage de la stimulatio®Xr;= 0), linitiation des WS se fait instantanémenea@® réparti
uniformément sur I'étendue angulaiB@y.y , Soit aprés transformatiordX ;= 6Xyax. LeS 7 points
rouges affichés identiquement sur les Fig T1 12a, T1 @1 12c sont déterminés en injectant
dans (T1.8a) les 7 valeurs dégprises sur la Fig 10 de (Cecchi and others 1986)

ConnaissanéXt,; , on détermine la pente instantagéselon la formule explicitée sous (T1.5). Sur la
base de ces éléments, le parameétieg est calculé a I'appui de (T1_6b) pour chacun deodétes et

le tracérespectif apparait emugesur les Fig T1 _12a’, T1 12b’et T1 12c'.

Les 7 pointsouges identiques dans les Fig T1 _12a’, T1 12b’ et TX’ 1@roviennent de la Fig 10
dans (Cecchi and others 1986).

Dans les 3 casnuwbon accord est obtenu entre valeurs théoriquespgrimentales (r2 >99.9%).

Commentaire

Les 3 modéles sont proches et on retrouve I'égabibér = 6X1 » si « pTE> 15% ».

33



SXT,i

(nm)

X1,

(nm)

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5

PTO;

0.6

0.7

0.8

0.9

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5

pTO;

0.6

0.7

0.8

0.9

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5

pTO;

Fig T1_12 (a),

0.6

0.7

0.8

0.9

08
0.7
0.6
e, /e,
0.5
04
03

0.2 [~

0.1

r’=99.93%

pTO;

b!

0.6

0.7 0.8 0.9 1

e /e,

r’=99.91%

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5

pTO;

0.6

0.7 0.8 0.9 1

09f
08
07
06
/€
05
04f
03

0.2

0.1

r’=99.97%

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5

pTO;

0.6

0.7 0.8 0.9 1

(b) et (c) Tracés déXt; en fonction de pTQ (irait bleu) selon les relations

(T1.15a), (T1.15b) et (T1.15c). Les pointougessont calculés avec (T1.8a) a partir des valeurs
expérimentales de g, (a"), (b’) et (¢) Relations correspondantes de;/e0 (rait rouge) d'apres
(T1.6b). Les pointsrouges sont les valeurs expérimentales durant la montéeétanique, ronds
noirs de la Fig 10 dans (Cecchi and others 1986).
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Courbes T1_13 d’'apres Fig 1C et 1D dans (Brunellonal others 2006)

But : tester la raideur normalisée instantanée (f) et le déplacement contraint
instantané (;) lors de la montée de tension en isométrie tétaniq

1/ Plusieurs fibre sont isolées du muddiealis anterior de Rana Temporaria et sont soumises a des
oscillations sinusoidales d’amplitude de 2 nm.p& & pic avec une fréquence de 4 kHz durant la
montée en isométrie a 25%, 50%, 75%, approximagvemet a 100% de la valeur du plateau

tétanique (T9.

2/ L'exemple traité a la courbe T1_2 correspondamhe série-type d’échelons de longueurs appliqués
a un méme type de fibre sert d’expérience « camtsdhvec données prises dans la colonne violette
(Ford 1977) de la Table T1 _1:

La valeur de gest évaluée a I'aide des expressions conjugutgEsesisous (T1.3) et (T1.5), soit :

q =| 1988+ ———@EOMS 1, 1 44(70,)
Ln5500 Ln20Qus, Ln5500

Apres calcul :
Q; =1.895+0.116[Ln(pT0;)

Le facteur théorique Kcorrespondant est déterminé selon la formulatmmde sous (T1.5).

L’étendue linéairéX+; est modélisée par I'équation (T1.15a) donnéecdlebe T1_12 et reproduite

ala Fig T1_13at(ait continu bleu). Les pointsougeset de la Fig T1_13a sont calculés a l'aide
de (T1.8a) et (T1.8b) a partir des 4 valeurs expéniales de;ée, et Y;, pris, respectivement sur les
Fig 1C et 1D dans (Brunello and others 2006).

3/ ConnaissandXt,; , on détermine la pente instantangselon I'expression figurant en dessous de
(T1.5). Les 2 parameétres/e; etY; sont calculés d'aprés (T1.6b) et (T1.6e). Leursésapparaissent
sur les Fig T1_13b et T1_13c, ou les poimtsgeset sont recueillis sur les Fig 1C et 1D dans
(Brunello and others 2006).

Un bon accord entre valeurs théorique et expériatesest averé.

Commentaire
Puisque les points vérifient la condition « p¥A5% », «3X1,;= 6X1 » est valide et la penjg peut

étre considérée comme constante.
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Fig T1_13: (a) relation dedX+; en fonction de pTO {rait bleu); d’aprés (T1.15a). Les points
rouges et verts sont calculés en introduisant les 4 valeurs expénentales de ge, et Y; dans
(T1.8a) et (T1.8b), respectivement. (b) et (c) Reians de ge, (trait rouge) et Y; (frait vert) en
fonction de pTQ d’apres les équations (T1.6b) et (T1.6e). Les pdgnexpérimentauxrouges et
verts sont été relevés sur les Fig 1C et 1D dans (Bruteelnd others 2006).

36



Courbes T1 14 d’'apres Fig 4B dans (Park-Holohan ahothers 2012)

But : tester I'influence de la durée de la phase dur Y; sur des fibres de poisson

1/ Plusieurs fibres extraites de muscle blanc despa (Dogfish) sont soumises, soit a des échelens
longueur (Lstep) aprés tétanisation soit & de#latsans forcées de 3 nm.hs’amplitude pic a pic a
une fréquence de 4 kHey{ o= 90 ps) durant la montée de la tension vers keg@latétanique.

2/ La série des Lstep apres tétanisation (TO)dexpérience « contrdle » (voir derniére coloene
noir de la Table T1_1), soit :
Tp]_'c: 110 MS
0. =1.95

_ 525mm
hs

=————=4500
(2.3um/2)

ou longueur moyenne des fibres et longueur initllesarcomére sont données égales a 5.25 mm et a
2.3 pm, respectivement (Park-Holohan and otherg)201

La valeur du coefficient (g, caractéristique de la viscosité pour la série ld#sp est évaluee

d’apres I'expression située sous (T1.5), soit :

1
i =195+ (Ln(pTO;
i Lstep L n4500 (PTO;)

3/ La valeur du coefficient (g) caractéristique de la viscosité pour les osaifet & 4 kHz est
évaluée a l'aide des expressions conjuguées sisoesyT1.3) et (T1.5), soit :

90
q = 195+ —=—man M|, gnpro,)
Ln4500  110us) Ln4500

Et apres calcul :
g; =1.915+ 0.1190Ln (pTO;)

4/ Les 2 coefficients multiplicateurs associes { et Kios9 sont calculés avec I'expression située
sous (T1.5).

L’étendue linéairédX+; est modélisée par I'équation (T1.15a) donnéecalabe T1_12 et reproduite

a la Fig T1_13at(ait bleu). Les pointsgris et rougesde la Fig 14asont calculés en injectant les

valeurs expérimentales de dans (T1.8b).

5/ ConnaissanbXt; , on détermine la pente instantange Le parametreY; est calculé d’'apres
(T1.6e). La relation d&'; en fonction de pTOest tracée sur la Fig T1_14b avectumt gris pour
Lstep avecty = 110 pset untrait rouge pour oscillations avectp; o= 90 ps Les pointsyris (Lstep)
et rouges (oscillations sinusoidalesgont recueillis sur la Fig 4B dans (Park-Holohan athers

2012). Un accord acceptable est noté avec lesrgadepérimentales.

Commentaire
Au vu de la dispersion homogéne autoudXe (Fig 14a), la condition &X1;= Xt » est valide pour

« pTQ> 15% » et la pentg peut étre considérée comme constante et égale a
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Fig T1_14: (a) relation dedéX+; en fonction de pTO (rait bleu); d’apres (T1.159a). Les points
gris etrougessont calculés a l'aide de (T1.8b) a partir des vales expérimentales de Y.

(b) Relation de Y, d'apres I'équation (T1.6e): trait gris pour Lstep et trait rouge pour
oscillations. Les pointsgris et rougessont relevés sur la Fig 4B dans (Park-Holohan andthers
2012).
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Courbes T1 15 d’'apres Fig 4B, 6B et 7 dans (Colonmb and others 2010)
But: étudier la raideur normalisée instantanée (#e)) et le déplacement contraint
normalisé instantané (¥/Yo) lors de la montée de la tension jusqu’au plateau
isométrique et tétanique en présence ou non de 1 pdé BTS

1/ Le N-benzyl-p-toluene sulphonamide (BTS) estintmbiteur qui limite la formation deross-
bridges.

2/ Des fibres extraites de musdibialis anterior de Rana Esculenta sont soumises a des cycles

d’oscillations sinusoidales d’amplitude pic & pe # nm.hs & une fréquence de 4 kHz durant la

montée vers le plateau tétanique. Les exemple&idefl_1 et T1_4 correspondant & une série-type

d’échelons de longueurs appliqgués a un méme tyfibrdeservent d’expérience « contréle » avec :
Toic= 120 us et Q.=1.87

La valeur de gest évaluée a I'aide des expressions conjugutgesisous (T1.3) et (T1.5), soit :

g =| 187+——mn M8 |1 gngro)
Ln4800  120us) Ln4800

Apres calcul :
g; =1.835+0.118Ln (pTO;)

Le facteur théorique Kcorrespondant est déterminé selon I'expressiomut#e sous (T1.5).
L’étendue linéaire6X+; est modélisée selon I'équation (T1.15b) donnéea acdurbe T1_12 et
reproduite dans les 2 inserts des Fig T1 15a el (rait bleu). Les pointsrouges et noirs de
l'insert de la Fig 14@ont calculés en introduisant les valeurs expériates de e, dans (T1.8a) et
les pointsverts de I'insert de la Fig 14b en instillant celles dg¥, dans (T1.8b).

ConnaissanéXr; , on détermine la pente instantangg gelon I'expression formulée sous (T1.5). A
'appui des ces 2 données, les paramegrés et Y; /Y, sont calculés d'aprés (T1.6b) et (T1.6f) et
leurs tracés respectifs apparaissent en traiténcmmbuge etvert sur les Fig T1_14a et T1 14b.

Les pointsrouges noirs et verts sont prélevés sur les lignes du meilleur ajustérdes nuages de
points relatives aux Fig 6B, 4B et 7 dans (Colomhimd others 2010). Les pointsuges noirs et
verts se rapportent, respectivement, a des fibres « edittans normales », « en présence de 1 uM de
BTS », et « en condition normales ou en présenck @kl de BTS ». Toutes les valeurs de tension
sont exprimées par rapport a.JTa tension du plateau tétanique « en conditiammales ».

On observe un bon accord entre valeurs théoriquegérimentales.

Commentaire

Avec ces 2 exemples le pronostic d’équivalencerelesgions (J.63) et (J.70b) énoncé au paraphe J.11
du supplément S.J est vérifié. De plus, les parasetde,, e/TO., Y; et Y/Y,, sont indépendants de
TO. et conséquemment du nombre de tétes en WS paapeed’l'égalité (8) du Papier 4 ; autrement
dit pour le cas présent, ils sont identiques eremt®s ou en présence de BTS, quelle que soit la
concentration. Ce résultat démontre que le nomérétes en WS par hs n’influent pas sur les calculs
des coefficients caractéristiques de la présenda discosité, (et K; ; seuls les éléments massifs du
hs, i.e{ v2Zdiskg + Afil  } et {v2tMdiskg +Mfil ,} jouent un réle prépondérant da la survenue desgor
de freinage occasionnées par la viscosité ; voipdeagraphe J.2 du Supplément S4.J. Cette
observation s’appliqgue a une fibre stimulée maesnpas recevable pour une fibre en étatigtar
mortaris.

Puisque les points vérifient la condition « p¥A5% », «Xt,;= 6X1 » est valide et la penjg peut
étre considérée comme constante.
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Fig T1_15: (a) et (b) Relations de;jk, (trait continu rouge) et de de Y/Y, (trait continu vert) en fonction
de pTQ d'aprés (T1.6b) et (T1.6f) respectivement. Dans deinserts, les étendues angulairedXy; sont
modélisées d’aprés (T1.8b).

Les pointsrouges noirs et verts sont relevés sur les tracés des moyennes suiveudes Fig 6B, 4B et 7,
respectivement, dans (Colombini and others 2010) lativement aux modéles testéd.es points rouges
noirs et verts se rapportent a des fibres « en conditions normales « en présence de 1uM de BTS », et
« en condition normales ou en présence de 1uM de B, respectivement. Toutes les valeurs de tension
sont exprimées par rapport a TQ, la tension du plateau tétanique « en conditionsommales ».
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Courbes T1 16 d’'apres Fig 3B dans (Fusi and othe)10)

But : déterminer le déplacement contraint instanta® (;) lors de la montée en isométrie
tétanique

1/ Plusieurdibres sont isolées du musdlbialis anterior de Rana Esculenta et sont soumises a des
cycles de 10 sinusoides de 2 nrit.H&mplitude pic & pic & une fréquence de 4 kHeJesydurant la

montée vers le plateau tétanique.

L’exemple de la Fig T1_1 correspondant & une sgpe-d’échelons de longueurs appliqués a un
méme type de fibre sert d’expérience « controkevec données prises dans la colonne verte (Piazzesi
1995)delaTable T1_1:

Tprc= 120 us et 0.=1.88

La valeur de gest évaluée a I'aide des expressions conjugutgEsesisous (T1.3) et (T1.5), soit :

g =| 188+ —t—mn M8 |1 440
Ln4800 120us) Ln4800

Apres calcul :
g; = 185+ 0.1180Ln (pT0;)

Le facteur théorique Kcorrespondant est déterminé. L'étendue linédXe; est modélisée d’aprés
(T1.11

a), soit apres transformation affine :

[f1- 23pT0;) (T1.16)

~75pTO
X1, =Xt +(8X max -8X1)le

L’équation (T1.16) est représentée partmant continu bleu sur la Fig T1_16a. Les pointsris de la

Fig 16asont calculés en introduisant les 9 valeurs erpEntales de Ydans (T1.8b).

ConnaissanéXr,; , on détermine la pente instantange gelon I'expression formulée sous (T1.5). A
I'appui des ces 2 données, le param¥trest calculé d’aprés (T1.6e) et son tracé appandiiaét
sur la Fig T1_16b.

Les points proviennent de la Fig 3B dans (Fusi and othed)P00n observe un bon accord

entre valeurs théoriques et expérimentales.

Commentaire

A la condition « pTP> 50% », I'égalité &Xt;= 06Xt » est admissible et la penjg peut étre
considérée comme constante.

D’aprés la Fig 3A dans (Fusi and others 2010), laenen isométrie nécessite une centaine de
millisecondes pendant lesquelles la fibre de raaibd’environ 30 nm et n'est avérée qu’'a partir de
50% de TO.
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Fig T1_16: (a) relation dedXt,; en fonction de pTO {rait bleu); d’aprés (T1.16). Les points

sont calculés a l'aide de (T1.8b) a partir des 9 leurs expérimentales de Y (b) Relation
théorique de Y, ( ) en fonction de pTQ d'apres les équations (T1.6e). Les 9 points
expérimentaux sont relevés sur la Fig 3B dans (Fusi and other§20).
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Courbes T1 17 d’apres Fig 3A et 3C dans (Fusi arathers 2014)

But : tester les évolutions de la raideur instantaée rapportée a TO (€T0c) et du
déplacement contraint instantané (Y) lors de la montée en isométrie tétanique

Cet exemple est traité au paragraphe J.14 du SupptéS4.J.

1/ Unefibre est isolée du musctibialis anterior deRana Esculenta et est soumise a des cycles de 10
sinusoides de 2 nm:hg’amplitude pic & pic & une fréquence de 4 kHzlesy répétés a 5 ms

d’intervalle durant la montée vers le plateau tiéae
Les conditions expérimentales étant similairesli@sde la courbe T1_15, la valeur deegt égale a :

0; =1.835+0.1170Ln(pTO;)

Le facteur théorique Kcorrespondant est déterminé avec I'équation ptésesous (T1.5).

L’étendue linéairéX+; est modélisée avec (T1.11a) aprés transformatiimea
-10pTO,
OX1, =0Xt +(6XMax'6xT)Eﬁe o '}[(11‘25@91'00 (T1.17)

L'équation (T1.17) est représentée partmant continu bleu sur la Fig T1_17a. Les pointsauveset
sont déterminés en incorporant les valeurs expétates de @TO. et Y; /Y, dans les égalités

(T1.8a) « reformatée » et (T1.8b), respectivement.

ConnaissanéXt,; , on détermine la pente instantangegelon I'expression formulée sous (T1.5). Les

parametrese /TO, et Y; /Yo sont calculés d'aprés (T1l.6a) et (T1.6f) et leurcds respectifs

apparaissent en traits continusiuveset sur les Fig T1 _17b et T1 _17c. Les pointauveset
proviennent des Fig 3A et 3B dans (Fusi and otl2&%4). Un bon accord entre valeurs

théoriques et expérimentales est observe.

Commentaire
On note linterdépendance entee/TO. et Y; /Y, puisque la modélisation apportée par (T1.17) est

partagée et les conclusions obtenues avec lesIFifj7b et T1_17c sont quasi identiques.

A la condition « pTP> 40% », I'égalité &Xt;= X1 » est admissible et la penje peut étre

considérée comme constante.

D’apres la Fig 2B dans (Fusi and others 2014),ikeran isométrie nécessite une cinquantaine de ms

pendant lesquelles la fibre de raccourcit d’env2dmm et la tension tétanique vaut :

TO: (50ms)= 0.50T0,
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Fig T1_17: (a) relation dedXt; en fonction de pTQ (trait bleu); d'apres (T.17). Lespoints
mauveset verts proviennent des équations (T1.8a) et (T1.8b) apréacorporation des valeurs
expérimentales. (b) et (c) Relations de/&0 (trait mauve) et de Y; (trait vert) en fonction de pTQ
d’'apres les équations (T1.6a) et (T1.6f). Les poimtexpérimentauxmauveset verts proviennent,
respectivement, des Fig 3A et 3C dans (Fusi and etfs 2014).
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Courbes T1 18 d’apres la Fig 6B dans (Brunello andthers 2009)

But : étude du déplacement contraint instantané ()Y lors de la montée en isométrie vers
le plateau tétanique suivie d’'une relaxation isomégue apres arrét de la stimulation
Cet exemple est étudié dans le Papier 4 (Fig 5).

1/ Aprés dissection d’un muscligbfalis anterior) de grenouille Rana Esculenta), une fibre est isolée.
La fibre au repos est tétanisée durant 300 msiategqu tétanique étant atteint apres 100 ms, puis |
stimulation est stoppée et la fibre se relache &dquement durant 300 ms ; voir Fig 1 dans
(Brunello and others 2009). La fibre est testéeadiules 600 ms (tétanisation puis relaxation) @d'a
d’oscillations sinusoidales en longueur (2 nm.pis & pic) a une fréquence de 4 kHz.

2/ Les conditions expérimentales durant la monggs le plateau tétanique sont similaires a cekss d
courbe T1 16 et T1 17 et nous choisissons unewalgoyenne, soit :

g = 184+0.118Ln(pTO;)
Le facteur théorique Kcorrespondant est déterminé d’aprés la formuls §b1.5).

3/ Montée en isométrie :I'étendue linéairedXt; est modélisée avec (T1.1l1a), soit aprés trans-
formation affine :

~75pTO,
X1, =81 +(8X max - X 7) e

f1-170pT0;) (T1.18)

L'équation (T1.18) est représentée par un traitinan sur la Fig T1_18a. Les points

sont calculés a partir de l'équation (T1.8b) damguklle sont introduites les valeurs
expérimentales de ;YConnaissanéXt; , on détermine la pente instantange Le parametre; est
calculé d’aprés (T1_27e) et son tracé apparaiteen sur la Fig T1_18b. Les points
sont la reproduction des cercles pleins de la Bigiéns (Brunello and others 2009). On observe un
bon accord entre valeurs théoriques et expérimestal

4/ Relaxation isométrique les parametres gt K sont conservés.
L’étendue linéairéX; est modélisée d’apres (T1.12), soit apres tramsftion affine :

X1 :%{ (T1.19)

l+e :

En partant du plateau tétanique (pFQ), I'équation (T1.19) est une sigmoide représepiar urrait
bleu paonsur la Fig T1_18a, décroissantdg jusqu’'a 0. Les pointsleu paonsont calculés a partir
de I'équation (T1.8b) ou sont incorporées les valexpérimentales de.Y
ConnaissanéXr,; , on détermine la pente instantanféele paramétrd’; est calculé d’apres (T1.6e)
et son tracé apparait émeu paonsur la Fig T1_18b. Les pointseu paonsont la reproduction des
cercles vides de la Fig 6B dans (Brunello and stl2809). On observe un bon accord entre valeurs
théoriques et expérimentales.

Remarque

A la condition « pTP> 40% », I'égalité &Xt;= Xt » est admissible et la pene peut étre
considérée comme constante. D’aprés la Fig 3A (Bnmello and others 2009), la mise en isométrie
nécessite une centaine de ms pendant lesquefibsdae raccourcit d’environ 60 nm.

Durant la relaxation, I'étendugX+; décroit de maniere sigmoidale ; les tétes en W& tschent en
fonction de l'orientation de leur levier, di& jusqua®,, , i.e. de celles qui présentent I'énergie
élastique la plus modeste jusqu’a la plus élevée.
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Fig T1_18: (a) Tracé dedXt,; en fonction de pTQd'aprés (T1.18) pour la montée vers le plateau
tétanique (trait continu vert clair ) et d’aprés (T1.19) pour la relaxation isométrique tfait
continu bleu paor). Les pointsvert clair et bleu paonsont calculés a l'aide de (T1.8b) avec les
valeurs expérimentales. (b) Relations de;Xtrait vert clair et trait bleu paor) d’aprés I'équation
(T1.6e). Les pointsvert clair et bleu paonsont relevés sur la Fig 6B dans (Brunello and othe
2009).
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Courbes T1 19 d'apres Fig 3C dans (Piazzesi and etts 2007)

But : analyser le déplacement contraint intermédiaie (Y;) durant la phase 4 (T et V
constants) d’'une série d’échelons de force (Fstep)

Cet exemple est étudié dans le Papier 4 (Fig 6).

1/ Une fibre est isolée apres dissection du musalais anterior de Rana Temporaria. L’exemple de

la Fig T1_2 correspondant a une série-type d’écisalie longueurs appliqués a un méme type de fibre

sert d’expérience « contrble » avec données @suia colonne violette de la table T1 1 :
Tp1,c= 200 us et g.=1.99

Durant la phase 4 des Fstep, la fibre est test@éda d’oscillations sinusoidales en longueur (@ n
par hs, pic a pic) a une fréquence de 4 kHz. Avblgsz 5500 », La valeur dg st évaluée a l'aide
des expressions conjuguées situées sous (T1B).&)(soit :

q =|| 199+ 1 sy, 1 [Ln(pTO;) | = [19+0.116[Ln (pT0;)]
Ln5500  200us) Ln5500

Le facteur théorique Korrespondant est déterminé a l'aide de la formoies (T1.5).

2/ L’étendue linéairéXt,; est modélisée d’aprés (T1.13), soit aprés tramsftion affine :

3X 1 -8X
8X1i = 8X Max +1f%% (T1.20)
+e b

En partant du plateau tétanique (pFD), I'équation (T1.20) est une sigmoide représeptr urirait
bleu dans la Fig T1_19a, croissant 8 jusqu’adduax. Les pointsverts sont calculés a partir de
I'équation (T1.8b) ou sont introduites les valeexpérimentales de;Y

ConnaissanbXt,; , on détermine la pente instantangeavec I'expression livrée sous (T1.5). Le
parametrey; est calculé a l'aide de (T1.6e) et son tracé agipan vert sur la Fig T1_19b. Les point
verts proviennent de la Fig 3@ans(Piazzesi and others 2007). On observe un bon @aczatre
valeurs théoriques et expérimentales.

Commentaire :
1/ Les points sont numérotés de la tension la fatte (i=0 pour pTE=1) a la tension la plus faible (i=5 pour
pT0s=0.15) dans les Fig T1_19a et T1_19b. Sur la BigIPa, la valeur d&Xt s du point n° Svert etnoir est
supérieure @Xyax. L'explication de cette anomalie est apportée darBapier compagnon 1 ou I'action de la
viscosité s'avére importante aux vitesses élevées,supérieures a 1.5 nm.mgar hs. Or lavitesse de
raccourcissement du point n° S)waut 1.9 nm.m$ par hs d’aprés la Fig 3A d’aprés la Fig 3A darnisg®esi
and others 2007%) les efforts visqueux provenant du raccourcissenuamtinu se superposent aux forces
visqueuses engendrées par les oscillations de @aenpic. On vérifie pour le point n° 5 :

Ks,0sc= 4.03

KS,(osc+u5): 1/(Y5,mesB(5) =4.33

ou Ks oscest le coefficient multiplicateur induit par lesedsité provenant des seules oscillations, catbéiériguement avec
g évalué ci-dessus et I'égalité sous (T1.5)s;,k+us) €st le coefficient multiplicateur qui résulte dastions visqueuses
provoquées a la fois par les oscillations et paiitesse de raccourcissement éleveg, (s osc+us)€St détermingé a partir de
I'expression (T1.6€e) ou sfnesest la valeur du point n° 5 mesurée sur la Fig 8@dPiazzesi and others 2007}l pente
évaluée d'apres (T1.5) et (T1.20).
Le coefficient multiplicateur (k) induit uniquement par la viscosité imposée paseudéduit :

. ) Kus = KS,(osc+u5)/ Ks,osc’:: 1.07 ) )
Soit un chiffre modeste par rapport aJ& On note que le point n°\&rt etnoir sur la Fig 6b est proche de la
courbe théorique.

2/ La courbe sigmoidale de la Fig T1_19a donnealinee triphasique : constance si &9TQ < 1 comme déja
noté par K.A. Edman (voir Courbes T1_20), linéacitéissante si 0.2 pTQ < 0.8, puis a nouveau constance si
0.2< pTQ < 0.8 ; voir explication dans Supplément S4.J dud?ap
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Fig T1_19: (a) Tracé de&dX+; en fonction de pTQd'apres (T1.20) pour la montée vers le plateau

tétanique (rait continu bleu). Les points sont calculés a 'aide de (T1.8b) avec les valeurs
expérimentales. (b) Relations de Y(trait continu ) d’aprés I'équation (T1.6e). Les
points sont relevés sur la Fig 3C dans (Piazzesi and otlse2007).
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Courbes T1 20 d’'apres Fig 3A et 4A dans (Edman amathers 1997)

But : étudier la raideur normalisée instantané (g¢ep) durant la phase 4 (T et V constants)
d’'une série d’échelons de force (Fstep)
Cet exemple est traité au paragraphe J.15 du supptésS4.J.

1/ Une fibre est isolée apres dissection du musbialis anterior de Rana Temporaria. Durant la
phase 4 des Fstep, la fibre est testée a I'aideciffations sinusoidales en longueur (1.5 nihpis &
pic) a une fréquence de 4 kHz. Avec gN6450 », la valeur deg st évaluée », La valeur de ept
évaluée a l'aide des expressions conjuguées sitoéss(T1.3) et (T1.5), soit :

g =|[ 190+ —2 —mn2MS |, L pnpT0,) |=[19+ 012400 (pT0))]
Ln6450  200us) Ln6450

Le facteur théorique Kcorrespondant est déterminé selon la formule dsolis (T1.5). L’étendue
linéairedX+; est modélisée d’aprés (T1.20), équation donnéeCauxbes T1_19 et représentée par un

trait bleu dans linsert de la Fig T1 20a. Les pointsiges de l'insert sont calculés a partir de
I'expression (T1.8a) ou sont introduites les vadeaxpéerimentales de'e.

ConnaissantXy,; , on détermine la pente instantangavec I'expression donnée sous (T1.5). Le
parametres /e, est calculé d’'apres (T1_6b) et son tracé apparaibuge sur la Fig T1_20a. Les
points rouges proviennent de la Fig 3B dans (Edman and othe8§)19n observe un bon accord
entre valeurs théoriques et expérimentales.

2/ Une autre fibre de méme type est utilisée pme autre série de Fstep dans des conditions
similaires. Avec « \y= 6900 », les autres données étant identiquesléavde gest évaluée :
Q; ==[19+0.113n (pT0;)]

Le facteur théoriqgue Kcorrespondant est déterminé selon la formulatieréd sous (T1.5) et
I'étendue linéairéX+; est modélisée avec une équation proche de (Tkad),
OX 1 -0X
8X1i = 8X Max +% (T1.21)
+e b

L’équation (T1.21) est représentée partmait bleu dans l'insert de la Fig T1_20b. ConnaissiX ,
on détermine la pente instantanget le parameétre /g, est calculé ; son tracé apparaitrenge sur la
Fig T1_20b. Les pointsouge brun proviennent de la Fig 4A dans (Edman and otheB¥190n
observe un bon accord entre valeurs théoriquegpérienentales.

Commentaire

Dans l'insert de la Fig J13a, on remarque a nouveguvaleur supérieuredXyax : le point n° 9rouge et noir
correspond a la tension la plus faible testée {pT0.1) et & une vitesse de raccourcissement élewge:2
nm.ms’ par hs » d’aprés la Fig 3A dans (Edman and oth@83). L’explication de cette anomalie est suggérée
dans le Papier compagnon 1 ou il est conjecturgedsence de la viscosité pour les vitesses élel@msles
effets se superposeraient aux forces visqueusendrégs par les oscillations de 2 nm pic a picv€iiie pour

le pointn° 9:

ou Ky oscest le coefficient multiplicateur induit par la eisité provenant des seules oscillations, déterthi@éériquement
selon I'expression de tivrée précédemment et avec I'égalité sous (T/LG)sc+ug)€St le coefficient multiplicateur du a la
fois a la viscosité provoquée par les oscillatiena celle suscitée par la vitesse de raccourcasedtevée @), Ko oscrug)€St
déterminé & partir de I'expression (T1.6b) osl{dey) est la valeur du point n°® 9 mesurée sur la FigdadAs (Edman and
others 1997) ey la pente évaluée d’aprés (T1.5) et (T1.20).

Le coefficient multiplicateur (Kg) induit uniquement par la viscosité imposée paiitiesse de raccourcissement
élevée (y) relative au point n° 9 se déduit :

Ku9= KQ,(osc+u97/ K9,osc :1-14
Soit un chiffre modeste par rappors &
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e, /e,

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1

0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1

pTO;

Fig T1 20 : (a) et (b) Relations de&, (trait continu rouge) en fonction de pTQ d'aprés (T1.6b).
Les pointsrouges et rouge brun proviennent des Fig 3A et 4A dans (Edman and otherl997).
Dans les inserts respectifs, relations d&@X+; en fonction de pTQ (irait continu bleu) d'apres
(T.20) et (T1.22).
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Courbes T1 21 d’apres Fig 5A, 5B et 5C dans (Fordhd others 1985)

But : tester I'influence de TO en fonction de la \esse de raccourcissement durant la
phase 4 d’'une série d’échelons de force (Fstep)

1/ Une fibre est isolée apres dissection du musalais anterior de Rana Temporaria. L’'exemple de
la Fig T1_2 correspondant a une série-type d’écisalie longueurs appliqués a un méme type de fibre

sert d’expérience « contrdle » avec :
0c=0,. = 1.986
Avec « Ns= 5500 », la valeur de @st évaluée d’apres I'expression sous (T1.4) :
Qi =[1.986+0.1160Ln (pTO,)]
Le facteur théorique Kcorrespondant est déterminé. L'étendue linédite; est modélisée d’apres
(T1.21) , équation donnée aux Courbes (T1_20). @&erant X+, , on détermine la pente instantanée

xi pour chague valeur de plddrrespondant a chaque vitesse de raccourcissem&idus rappelons

que I'équation entre;at pTQ est donnée dans le Papier 1 et démontrée daapier .

Tous les parametres nécessaires aux calculs ddomel entre pT1 ehX sont réunis et les tracés
apparaissent dans les Fig T1 21a, T1 21b et T e!dtivement aux Fig 5A, 5B et 5C dans (Ford and
others 1985).

On observe un bon accord entre valeurs théoriquegpérimentales (r2>98.5%).

Fig T1_21: (a), (b) et (c) Relations de pT1 en fotion de ax d’'aprés les équations du modéle
selon la vitesse de raccourcissement durant la pteag d’'un échelon de force d’'aprés Fig 3A, 3B
et 3C dans (Ford and others 1985).
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Courbes T1 22 d’'apres Fig 3A, 3B et 3C dans (Caremaand others 2015)

But: étudier la raideur normalisée instantané (gep), le produit de la compliance
instantanée avec la tension tétanique de référen¢€; 00.) et le déplacement contraint
instantané (;) durant la phase 4 d’'une série d’échelons de forggstep) en conditions
normales et avec addition de 10 mM de Phosphate irganique (Pi)

1/ Une fibre est isolée apres dissection du myssdas de lapin. Les valeurs des exemple des Courbes
T1 8 et T1 9 servent d’expérience « contrOle wtadt la phase 4 des Fstep, la fibre est testée a
I'aide d’oscillations sinusoidales en longueur & par hs, pic a pic) a une fréquence de 4 kHz.

Avec «dXuax=13.5 nm » et « N= 3300 », la valeur dg st évaluée :
q; =[205+0.1230n (pT0;)]

Le facteur théorique Kcorrespondant est déterminé et I'étendue linéa{rg est modélisée avec une
équation proche de (T1.20) :
OX 1 - X max

6XT,i =0X Max +w (T122)
1+e :

L’équation (T1.22) est représentée par un traitinarbleu clair dans la Fig T1_23a. Tous les points
sont calculés a partir des équations (T1.8a) €t.8() ou sont introduites les valeurs expérimestale
deeley, CiO0. etY; relevés sur les Fig 3A, 3B et 3C dans (Caremathictimers 2015).

ConnaissantX+; , on détermine la pente instantangelLes 3 paramétres/e, , Ci00. et Y; sont
calculés d'aprés (T1.6b), (T1.6d) et (T1.6e) etddraces apparaissent enige, bleu et vert sur les

Fig T1_22b, T1_22c et T1_22d, respectivement. lagstp proviennent des Fig 3A, 3B et 3C dans
(Caremani and others 2015). On observe un bon daare valeurs théoriques et expérimentales
(r=>98%).

Commentaire :

1/ A 'exemple de la courbe T1_15, le pronosticqdigalence des relations (J.63) et (J.70b) énonggasaphe
J.11 du supplément S.J est confirmé. Lorsque lesirsarelatives des tensions sont rapportées;a [€8 points
des parameétres étudiés se situent sur la mémeezauélle que soit la concentration de Pi danasepeésent.

2/ Dans la Fig T1.22a, on remarque, des valeurériyes Xy : l€s point jaunesnotés génériguement
«j », correspondent aux 2 tensions les plus faildstées (pT& 0.1) et & une vitesse de raccourcissement
élevée « =2 nm.m§ par hs » d’aprés la Fig 2D dans (Caremani and®2@15). On vérifie en moyenne pour
les points jaunes :

Kj,osc: 2.7 K,(osc+uj): 3.57

ol Kjscest le coefficient multiplicateur induit par la eisité provenant des seules oscillations, déterthiéériquement
selon I'expression dg tivrée ci-dessus et avec I'égalité sous (T1.5)4&)est le coefficient multiplicateur du a la fois a la
viscosité provoquée par les oscillations et a csilecitée par la vitesse de raccourcissement él@ygek; oscsj €st
déterminé a partir des expressions (T1.6b), (T1e8d)T1.6€) OU (Ged€n), Cimes €1 Ymes SONt les valeurs moyennes des
points jaunes mesurées sur les Fig 3A, 3B et 3C (amemani and others 2015))eta pente moyenne évaluée d'aprés
(T1.5) et (T1.22).

Le coefficient multiplicateur (If) induit uniquement par la viscosité imposée paeudéduit :

Kyi= Kj,(osc+uj)/ Kj osc =1.3

Méme conclusion qu'aux courbes T1.20 et T1_21. 8seove que les coefficients & et K oscruy Présentent
des valeurs plus faibles due a la température ewpatale de 12°C qui diminue les effets de la \é#éomais
que le coefficient i s’avere consequent (voir Fig 6 du papier 1 avétaénce de la température).

3/ On note l'interdépendance entre les 3 paramétyés, , G OO0 et Y; puisque la modélisation apportée par
(T1.22) est partagée et les conclusions obtenusslas Fig T1_22b, T1 22c et T1_22d sont quasitigees.
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Fig T1_22: (a) Tracé dedXt; en fonction de pTQd'aprés (T1.22) durant la phase 4 d’'une série
d’échelons de force t(ait continu bleu ciel). Les points de différentes couleurs sont calculés
I'aide de (T1.8a) et (T1.8b) a partir de toutes legaleurs expérimentales. (b), (c) et (d) Relations
de g/g (trait continu rouge), de GO0, (trait continu bleu) et Y; (trait continu vert clair ) d’apres
les équations (T1.6b), (T1.6d) et (T1.6e). Les ptdnvert clair sont relevés sur les Fig 3A, 3B et
3C dans (Caremani and others 2015).
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Conclusion

La prise en compte d’'une composante visqueuseldamalculs de la tension relativement a la phase
1 d'un Lstep explique les résultats publiés dancaatexte depuis 50 ans. Nos développements
théoriques ont aboutit a I'élaboration d’'un « nanope analytique », outil a méme d’interpréter le
comportement collectif des tétes de myosine darissuen présence d’un inhibiteur ct@ss-bridges,
durant la montée vers le plateau tétanique, perldarelaxation ou lors d’'un raccourcissement de la

fibre effectué a tension et vitesse constantes.

L'implication de la viscosité dans la phase 4 déohelon de force est identifiee dans 3 cas (Fig
T1l 19a et T1 22a, insert de la Fig T1 20a) redatient a des Fstep de faibles valeurs (pTOi <15%)
correspondant a des vitesses importantes de ratssement, confirmant les résultats obtenus dans le

Papier 1.

La montée jusqu’'a TO nécessite un éclaircisseneétendueddr; est modélisé par les équations
(T1.11a) ou (T1.11b). Pour les faibles valeursatesions, il apparait un dépassement en dessous de
00t avec une convexité peu prononcée (inserts dedEigd5a et T1_15b), ou tres prononcé (Fig
T1 16a, T1_17a et T1_18a). Dans tous les cas, earaod que I'isométrie n'apparait qu’aprés un
raccourcissement de la fibre durant plusieurs diezaie ms. Par exemple a la Fig 6A dans (Brunello
and others 2009), I'isométrie nécessite une cemtdenms pendant lesquelles la fibre de raccourcit
d’environ 60 nm.

Y a-t-il un lien entre la diminution d&r; en dessous d&+ et le mode de raccourcissement de la
fibre avant I'isométrie stricte ?

Une convexité de I'intensité de la réflexion degores X dans I'espace contractilgd)l est présente de

maniere similaire a la Fig 1C dans (Reconditi attneis 2011).
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