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Le potentie] d'action est une modification provoquée et passagere de la valeur du potentiel de repos en
un point de la fibre nernveuse. Il est caractérisé par une séquence stéeréotypée

AB : passage d'une tension transmembranaire de — 70 mV 4 0 mV — dépolarisation de la membrane ;
BCD : passage d'une tension de 0 mV a + 30 mV puis retour a 0 mV — inversion de polarité

DE : la membrane retrouve progressivement sa polarité de — 70 mV — repolarisation

DF : la repolansation de la membrane est supérieure au potentiel de repos — hyperpolarisation.

La durée d'un potentiel d’action est d'environ 3 ms. L'amplitude d'un PA est donc de 100 mV (de—70 a + 30 mV).

Séquence stéréotypée du petenticl d'action

patentie! de membrane d une fibre nanveuse

my c .- potentiel d'action---__
=50 ¥ "
15 \ oo afiey o _
+30 AB: dépoalarisation
| . ; BCD; inversion de
+204 e Ty g la polarisaion
=104 B o CF: repolansation,
0y I ) retour & 'étal
=104 | Y initial
-20 I"-.
30 | e \
40 | LT ]
=50 o R e B et 0
50 potentiel -'E'-'_J‘I E F potentiel S E o e R
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Durée du PA
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On voit bien que la structure de I'acide aminé tyrosine est complémentaire a celle du
récepteur post-synaptique, ou récepteur opiacé. C'est cette fixation qui va donc entrainer
l'action analgésique.
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Mécanisme de I’inhibition de la douleur par les enképhalines

iterneurone Canal Ca+

Voltage deépendan Les enképhalines bloquent I’afflux de
A+t Ca2+ dans les terminaisons sensitives

des neurofibres nociceptives afférentes,

ce qui empeche la libération de

substance P.

PLC

Substance P

Neurofibre nociceptive

. —— Neurofibre secondaire

D’autres récepteurs de neurotransmetteurs situés dans la corne
dorsale de la moelle régissent la perception de la douleur. Et pour
le douleurs morphino-résistantes on peut utiliser des antagonistes
du recepteur du GABA (baclofen)...

- —

Modul aion des messages nesveux par des enkephalines
/ f __irtermeuron e
I
anképhalines Ao\
e _7/ T M
rressage & i _@'\?" | :
£ = ; ~— = ) 4 neuarone
pre-synaptigue — e it
irkerse £ N—M_ __——/ I'u.u..ll. 2pt
A T — \ [ rnédulaire
i g 2 ' =
T ‘ — M,
2 ) e
i ] f ‘/" P rnezzage B
redrons <~ ; - N =
niocic eptif / /,—-’
periphérique R Vs
N, / WMerécepteur 4 substance P
N M récepteur 3 glutamate
B recepteur 3 enképhaline
® Sanz enképhaline meszage B intenze P forte douleur
® Auvec enképhalineg rmessage B rmcin: intense P faible douleur

Les enképhalines se fixent spécifiguement au niveau de leurs récepteurs opioides et inhibent ainsi le
fonctionnement des neurones nociceptifs médullaires. Lorsque les molécules de substance P et le glutamate
se fixent sur ces mémes neurones (sur des récepteurs différents), la fréquence d'émission des potentiels
d'action en direction du cerveau est moins importante car les neurones nociceptifs médullaires sont moins
excitables suite a I'action des enképhalines : la sensation de douleur est alors plus faible car la transmission
du message douloureux a été atténuée.

Un tel effet est qualifié d'analgésique (du grec algos = douleur). Les enképhalines ont une action bréve car
elles sont rapidement éliminées de la fente synaptique comme tous les neurotransmetteurs.
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Neurone Récepteur Reécepteur

Noyau Postsynaptique substance P glutamate Glutamate Substance P

moins intense intense

Message B == s l‘"lessage‘A
postsynaptique N Y présynaptique

Neurone
présynaptique

Reécepteurs opioides

Enképhalines

Interneurone

Modulation des messages nerveux par les enképhalines
au niveau de la moelle épiniére

2-1-Mode d’action des enképhalines au niveau de la moelle épiniére

Les enképhalines sont des molécules sécrétées naturellement par I'organisme, elles sont qualifiées
de morphines endogénes car elles atténuent I'intensité du message nerveux véhiculé jusqu’au
cerveau et diminuent donc fortement la sensation de douleur.

Les enképhalines sont sécrétées par des interneurones spécialisés qui établissent des contacts
synaptiques avec les neurones nociceptifs médullaires (de la moelle épiniére) localisés dans la
corne dorsale.

Meurone sensitif
nociceptif

Message

) " nociceptif

Neurone nociceptif Relais synaptique
post-synaptique dans la corne dorsale

Elles vont se fixer sur des récepteurs spécifiques localisés dans la membrane des neurones post-
synaptiques.

Elles inhibent (inhiber : empécher ou ralentir un processus physiologique) ainsi la transmission des
messages nociceptifs vers le cerveau.

Lorsque les substances P et le glutamate se fixe sur ces neurones post-synaptiques (sur des
récepteurs qui leur sont propres) la fréquence des potentiels d’action en direction du cerveau sont
moins importants car les neurones nociceptifs médullaires sont moins excitables suit 4 'action des
enképhalines : la sensation de douleur est alors plus faible car la transmission du message
douloureux a été atténuée.

Les enképhalines ont une action analgésique.
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au contraire, contraction constante, tremblements, modification du comportement
{excitation ou apathie), ete.

> Etape 2 : définir si 'on a affaire 4 une molécule agoniste ou antagoniste,
On peut caractériser ces substances en fonction de leur action.

= Lorsque 'application de la substance déclenche la méme réponse que la molécule
naturelle (sitwation A, doc. 8), i1 5"agit d"un agoniste. 5i cet effet est identique & celui de la
molécule naturelle, on parle alors d’agoniste entier. Lorsque Ieffet est inférieur a celui
de la molécule naturelle, on parle d"agoniste partiel. Dans ce cas, on peut enregistrer
une baisse de 1'activité normale e qui, mal analysé, peut étre confondu avec l'action
d'un antagoniste. La substance agoniste peut aussi prolonger 'effet de la substance
agoniste naturelle ou empécher son élimination (situation B).

w= | "application d"une substance antagoniste entraine une réponse opposée a celle
obtenue en présence de la molécule naturelle. Si I'antagoniste se fixe sur le récepteur
au méme nivean que le néurotransmetteur, et empéche ainsi son action, on parle
d’antagoniste compétitif (situation C). 5'll ne se fixe pas sur le méme site que le
neurotransmetteur, mais empéche tout de méme son action, on parle d'antagoniste
non compétitif {situations D et E).

Meuramne ]
pré-synaptique

Wisicule pré-synaptique

Pas diouverture des

‘canau onkgues A Pt dhes byze
W k) ni et recapiture du

el P FOTE PR neuToiransmetteur |
— . natured

¢

e
Fente synaptique — = _ ¥ .: ; i
Fasde ‘ Réponse Bée
- suiite 3 |a foation C&lafiation
“deFantagoniste | de l'agoniste .
Récepteu Araganiste non compcif Antaganiste non compatisif
i Fﬂ"""!l""-ﬂrli"tq““ F:g.mntuhrfmp'luur %" H-;u;‘:&aampq_auurle fRCEpaEr
- post-synaptique past-praptique
i [=ME§"’,§ELE,§', i Agoniste &l Anti-aoétylchalnestérase

DOC.E Mode d’action d’agonistes ou d’antagonistes au niveau d'une synapse.
Lz fixation d’un agoniste ou d’'un antagoniste influence la réponse de la cellule,
£n B, l'agoniste empEche laction de lacétylcholinestérase. En E, l'antagoniste
empéche 'ouverture des canaux ionigues 3 Uorigine de l'exocytose des vésicules
contznant le neurotransmetieur.
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