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Fisiologia. — Nuove ricerche swr muscoli striati e lisei d
animali omeotermi. Nota V ('): Le contrazion: del preparato dia-
frammatico provocate da stimoli unici (*), del Corrisp. FiripPo
Borrazzi.

Le contrazioni provocate da stimoli unici (d’apertura di corrente indotta)
sogliono essere dette semplici o uniche. Queste mie ricerche tendono a di-
mostrare che semplici esse non sono sempre, se, cosi chiamandole, si vuol dire
che risultano di un unico processo contrattorio. Le cuvve delle contrazioni
semplici di solito presentano, dopo il periodo di latenza. un tratto ascendente
culminante in un apice, al quale segue un tratto discendente che raggiunge
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Fis.1

Le curve 3 e 4 furono registrate prima delle curve 1 e 2: col tempo apparisce la con-
trazione tonica.

[N. B. Ciascuna delle curve riprodotte in questa e nelle figure seguenti @ da conside-
rarsi come rappresentante tipica di grappi di contrazioni ottenute in molti esperi-
menti simili. Nel riprodurle dai tracciati, sono state fotograficamente ridotte a '/,
delle dimensioni originali].

I'ascissa. Tali contrazioni eseguisce anche il preparato diaframmatico (fig. 1,
curve 3 e 4), stimolato sia direttamente (contrazioni A). sia indirettamente,
cioe per il tramite del nervo (contrazioni V). Spesso perd il preparato dia-
frammatico compie contrazioni, che possono dirsi doppie, perché le rispettive
curve presentano piu o meno distintamente due elevazioni diverse d'aspetto,
come se fossero composte d'una prima contrasione rapida o clonica e di
una seconda conlrasione lenla o lonica. Generalmente. solo la prima ha un

(*) Le Note precedenti sono pubblicate: la I*, nelle Mem. d. R. Accad. d. Liucci (5),
vol. X, p. 489-630, a. 1914; la IIT*, in questi Rendic. (5), vol. XIIL, p. 539, a. 1914 ¢
vol. X1V, p. 27 a. 1915; la 1V?, nel Volune giubil. dedic. ad A. Lustic (« Ricerche di
Biologia »j, Fircnze 1915; la II* & in corso di stampa nclle Memorie della R. Accad.
dei Lincei.

(*) Lavoro eseguito nell’ Istituto di fisiologia della R. Universita di Napoli.
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vero apice, mentre la seconda si manifesta con un'elevazione a forma di
cupola, la quale s'inizia in un certo momento del periodo di allungamento
della contrazione rapida, che per c¢id ne rimane notevolmente prolungata o
ampliticata (fig. 1, curve 1 e 2: fig. 2, curve 1 e 2 ecc.). Raramente, in
condizioni ordinarie, la cupola della contrazione tonica oltrepassa in altezza
l'apice della contrazione clonica (ved. fig. 3, curva 2). Registrando succes-
sivamente, a intervalli pii o meno grandi, un certo numero di gruppi di

Fic. 2

Le curve si succedono nell'ordine da 1 a 4: in questo caso, col tempo, la contrazione to-
nica sparisce. Le curve 12, 22 ¢ 3® sono le prime del rispettivo gruppo, e presentano
pit accentuata la contrazione tonica; le corrispondenti 1, 2 e 8 sono le ultime.

contrazioni, si pud osservare, o che le curve, prima semplici, diventano mano
mano doppie (fig. 1); o, viceversa, che, col tempo, dalle curve doppie mano
mano sparisce la contrazione tonica rimanendo la contrazione clonica: ciog

he.3

La curva 1, registrata da un muscolo fresco e apparentemente normale, a 36° C, sembra
curva di contrazione di un muscolo liscio. La curva 2 potrebbe scambiarsi con
quella di un muscolo veratrinizzato.

che curve, prima doppie, diventano semplici (fig. 2). Talora, in condizioni
speciali di eccitabilitd, il muscolo freschissimo eseguisce contrazioni molte
prolungate e toniche, come quella rappresentata dalla curva 1 della fig. 8.

La proprieta di eseguire contrazioni doppie non appartiene esclusiva-
mente al preparato diaframmatico, ma, bensi, ad ogni muscolo striato. Contra-
zioni doppie, analoghe a quelle riprodotte in questo lavoro, furono registrate
da quasi tutti gli autori che si sono ocupati di fisiologia muscolare. Mi basti
rammentave le ricerche di Fick ('), di Funke (%), di Tiegel (®), di Tiger-

Rexprcontr. 1915, Vol XXIV, 1° Sem. 23
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stedt (*), di Rollett (°) ecc., e particolarmente guelle di Yeo e Cash (%),
di Lhotik von Lhota (?) e di Grabam Brown (%); dalle quali visulta che
il fenomeno della contrazione doppia o bicuspidata, sul quale io mi sforzo
di richiamare l'attenzione dei fisiologi perche vogliano considerarlo come
manifestazione ordinavia dell'attivitd dei muscoli striati bianchi o vossi, di
animali omeotermi o pecilotermi, & stato osservato da moltissimi speri-
mentatori.

Tutti perd hanno avuto il torto di rvitenerlo, come ben dissero Yeo ¢
Cash, come un fenomeno abnorme, trascurabile ammettendo schematicamente
ciie la contrazione eseguita da un muscolo eccitato da uno stimolo unico
non pud essere se non una coutrazione unica o semplice. Gritzner (Y) parla
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hs.4
Curve di contrazioni multiple, provocate da stimoli unici applicati al nervo (N) e al
muscolo (M) di un preparato cceitabilissimo.

espressamente delle contrazioni biscupidate, ma le attribuisce alle due
specie di fibre, bianche e rosse o chiare e torbide, che sogliono trovarsi in-
sieme in uno stesso muscolo. Ma dopo le ricerche di Carvallo e Weiss (1?),
1 quali hanno dimostrato che anche i muscoli esclusivamente bianchi del
coniglio avvelenato con veratrina danno curve tipicamente doppie. 1 ipotesi
del Griitzner non & piu sostenibile. Del resto, perfino un disecepolo di lui,
il Fischer ('), ha dovuto recentemente convenire che « certamente non ogni
curva bicuspidata pud spiegarsi coll'esistenza delle due specie di fibre mu-
scolari ».

lo ho fatto per piu anni di seguito numerosissime ricerche circa 1’in-
fluenza che vari fattori esercitano sulla forma della contrazione del prepa-
rato diaframmatico, e ho ottenuto risultati che qui debbo limitarmi a rias-
sumere in conclusiva brevita.

Influensa del peso. — Se il muscolo € caricato di un peso troppo pic-
colo, dopo la prima contrazione esso non puo distendersi completamente; le
curve successive non raggiungono l'ascissa primitiva, e si svolgono tutte sopra
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ascisse notevolmente piu alte. Se invece la carica e eccessiva, il tratto di-
scendente di ogni curva oltrepassa in gill 1'ascissa primitiva.

Con pesi intermedii, le contrazioni si svolgono normalmente. Spesso,
aumentando successivamente il peso, accade di osservare che le contrazioni,
prima apparentemente semplici, diventano mano mano doppie (fig. 5), pre-
sentandosi una contrazione tonica che, col crescere del peso, sempre piu si
accentua. Non sempre perd il solo aumentare del peso basta a far apparire
distintamente la contrazione tonica. In conclusione, é lecito solamente di affer-
mare, che ove nel preparato esista la disposizione alla contrazione tonica
(il che & vero nel maggior numero dei casi), una certa carica & necessaria
perché essa si manifesti in modo cospicuo, mentre non la si osserva nelle
curve dello stesso muscolo quasi del tutto scaricato. Quando la detta dispo-
sizione esiste, in generale si osserva che, mentre il muscolo scaricato compie
‘ contrazioni molto alte e ampie (talora quasi cupoliformi), ma prive di una
netta contrazione secondaria o tonica, aggiunto il ne-o aptimum le contra-

Fis.5

Due curve di contrazione di uno stesso muscolo: la 1, quando il wuscolo era scaric.;

>

la 2, quando era caricato del peso di gr. 13.

zioni diminuiscono di altezza e presentano subito una tipica contrazione to-
nica (fig. 5, curve 1 e 2).
‘ Influenza della intensita degli stimoli. — Gli effetti del progressivo
{ aumento della intensitd delle scosse uniche d'apertura di corrente indotta
sono: 1°) Aumento progressivo dell'altezza delle contrazioni rapide, fino a
che sia raggiunto un valore massimo. 2°) Se la contrazione tonica & poco
accentuata quando lo stimolo & debole, aumentando 1'intensitd di questo la
contrazione tonica diventa sempre piul cospicua. Talora, stimoli deboli pro-
vocano contrazioni semplici tipiche, che perd diventano doppie, aumentando
1'intensitd degli stimoli (fig. 6). Siccome perd vi sono casi nei quali le con-
trazioni rimangono semplici per quanto si aumenti 1'intensitd degli stimoli,
bisogna ammettere che gli stimoli forti, per sé soli, non sono capaci di pro-
vocare la comparsa di contrazioni toniche in muscoli che, per ragioni ignote,
non hanno disposizione ad' eseguirle.

Influensa della temperatura. — Finora io non ho accennato affatto a
questo importantissimo fattore di variazioni della forma della contrazione i
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muscolare, perché i rispettivi esperimenti s’ intendeva che fossero stati ese-
guiti alla temperatura opt/mum o a una prossima a questa. La temperatura
optimum, cioé quella alla quale il preparato diaframmatico compie, a parita
delle altre condizioni (peso, intensita degli stimoli ecc.), le piu alte seb-
bene non le piu rapide contrazioni, & di 34°-35° (., vale a dire alquanto
inferiore alla temperatura centrale del corpo. A quella temperatura, la con-
trazione provocata da uno stimolo unico pud essere, a seconda dei preparati,
semplice o doppia, il che gid dimostra che 1'esistenza o meno di una con-
trazione tonica non dipende esclusivamente dalla temperatura.

Cinque curve di contrazione provocate da altrettanti stimoli d’intensitia crescente da
DR = 250 mm. (stimolo inefficace) a DR =100 mm. Lo stimolo piu forte provoca
una cospicua contrazione tonica.

In molti esperimenti, ho determinato il periodo di latenza, l'altezza e
la durata delle contrazioni provocate da stimoli di intensita costante. a tem-
Perature diverse. Riferisco nelle seguenti tabelle i dati raccolti in tre espe-
rimenti diversi. Dalla I tabella risulta che, coll’ aumentare della tempera-

TaBELLA 1.

|
Iutensitd ‘ | Durata |

dello stimolo | Temperatura | Altezza | 3 116 contraz. ?en'iodo Osservasiont
DR = I |\ delle curve (ampiezza) di latenza
i
1+ 100 mm. 15°%C ‘ — — — | Perle prime contrazioni
1 | d ! i
9 e 17 | mti 65 — | 005" | ]f" eterminazione del-
‘ |  l'ampiezza (durata)non
3 | » 20 19 - 0,047” | fu possibile, perche la
4 - o0 ‘ 99 =N 0.037” | leva scrivente si al-
‘ o ‘ o 4] | lontanava dal cilindro
5 | » 26 ‘ 55 | mm.150 | 0,02” |  primachelacurva fosse
6 ‘ , 30 | 68 84 00157 | tutta registrata.
‘ ' ' ‘
Tk ” 33 64 | 80 | 0,012”
8 | ) 35 37 | 90 | 0,015”
| |
9 i n | 36 | 31 | 95 1 0,0]7”
10 | » 57 | 25 | o5 | —
11 » | 38 10 - | o018
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TaBELLA II.

o3 Intensitd Dimta, |
25 | dello stimolo |Temperatura| AN | ulg contraz,|  Periodo Desin s
= DR = delle curve |, piouzay | i latenza
1 100 mm. 13°C 81 mm.| mm.250 | 0,02” L
2 ” 18 86 220 0,017”
3 ” 20 104 190 0,005
| » 25 104 o pit 190 | 0,004”
5 ) 31 103 mm. 100 | 0,005”
6 ” 35 100 95 0,011”
7 » 37 60 85 0,015"”
TaBeLra 111.
s 2 Intensita
2% | dello stimolo |Temperatura| Altezzn | O ernasiony
e N delle curve |
1 100 mm. 27°C | mm. 73 | Ore 11
2 ” 29 66
3 » 30 83
4 " 31 87
5 o 31 87 » Contrazioni doppie
6 5 35 100
7 » 38 93
=) ” 40 88
9 n 40 87
10 ” 40 80
11 n 41 62
12 ” 40 51
13 n 36 47
14 ” 35 48
15 » 31 50 | Ore 18

tura, il periodo di latenza prima diminuisce e poi tende di nuovo ad aumen-
tare un poco; l'altezza delle contrazioni prima aumenta e poi di nuovo di-
minuisce; la durata totale (ampiezza) di esse, prima diminuisce e poi di
nuovo aumenta. Lo stesso dimostra la II tabella, con la sola differenza che
la durata delle contrazioni, in questo caso, diminuisce sempre col crescere
della temperatura. Nell'esperimento, cui si riferiscono i dati della III ta-
bella, la temperatura fu fatta prima aumentare e poi di nuovo diminuire.
Anche l'altezza delle contrazioni prima aumentd e poi diminui; ma la dimi-
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nuzione di essa s'inizid mentre la temperatura era ancora in via d'aumento;
e quando questa tornd ad abbassarsi. le contrazioni tornarono ad aumentare
d'altezza.
Si osservino le curve delle figg. 7 e 8.
Dai dati raccolti nelle tabelle e da queste figure risulta che spesso le
piu alte contrazioni sono quelle che il muscolo compie a una temperatura
non prossima a quella centrale del corpo. ma di molto inferiore (ancor che

Fic.7

Quattro contrazioni di uno stesso musecolo registrate a temperature diverse. Una con-
trazione tonica distinta si vede solamente nella 4® curva. La curva 13® & molto
prolungata, probabilmente a causa della fatica.

variabile secondo i casi), il che & in accordo con 1 risultati ottenuti da Gad
e Heymans ('?), da Frohlich (**) e particolarmente da Gayda ('*). Questo
fenomeno singolare pud solo ora essere spiegato, considerando che, come ri-

Fic. 8

Curve di contrazione di un muscolo raffreddato a 20°-13° C. Si vede nettamente, specie

nella 32, come 1'apice & fatto dalla contrazione tonica.

sulta dai miei tracciati, solo entro certi limiti di temperatura sotto la tem-
peratura centrale del corpo la contrazione tonica, quando si presenta, & mas-
simamente sviluppata, tanto da elevarsi col suo apice al di sopra della
contrazione clonica Per es., nella curva 3* della fig. 8, 1'apice della curva
complessiva é fatto dalla contrazione tonica, che si distingue abbastanza
bene dalla contrazione primaria. L'altezza cosi grande di quella curva, alla

!
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temperatura relativamente assai bassa di 20° C. & determinata dal fatto

Ji che la contrazione tonica si sovrappone alla clonica. Crescendo la tempe-

‘ ratura, la contrazione tonica diventa sempre meno cospicua, fino a scom-

‘ parire del tutto, come nella 92 curva della fig. 7. Nell esperimento corri-
spondente, la contrazione tonica si manifestd solo fra i 29° e i 35° C;
non se ne vide traccia a tlemperature inferiori (27°-24° C) né superiori
(37°-42° C). I evidente che qui non si pud parlare di un coefficiente ter-
mico ('°) costante della contrazione muscolare; ma cid dipende assai pro-
babilmente dal fatto, sul quale io insisto, che la contrazione muscolare non
risulta di un unico processo contrattorio. ma almeno di due, ciascuno dei
quali pud avere un coefficiente termico distinto.

VWWWYWA AMAWWWAVWW A MWW WWWWWWWWWWY
1/200°
Fe.9
Azione iniziale della veratrina: 12, curva normale; 22, 1" dopo 1'azione della veratrina;

32, 5" dopo. Aumento progressivo delle altezze di contrazione, provocato dalla ve-
ratrina.

Influenza della verairina. — Dalle mie ricerche risulta, che la vera-
trina determina i seguenti effetti nel preparato diaframmatico: 1°) In primo
luogo, subito dopo l'azione della veratrina (fig. 9), aumenta 1'altezza delle

| contrazioni (ved. a questo proposito il lavoro di Carvallo e Weiss, 10), che
man mano diventano anche pitt ampie. 2°) Quindi sempre piu si sviluppa
la contrazione tonica ('¢), che viene assumendo addirittura l'aspetto di con-
trattura (fig. 10); col tempo, mentre s intensifica la contrattura, s'indebo-
lisce la contrazione clonica, sino a fondersi interamente con la prima: aliora
le rispettive curve assumono l'aspetto di quelle dei muscoli fetali da me
gid descritte in un'altra pubblicazione ['7], che somigliano, quanto alla forma,
alle curve di contrazione dei muscoli lisci. 3°) Spesso la contrattura, come
nella fig. 10, e ritmica, cio® la rispettiva curva si presenta ondulata, cia-
scuna ondulazione avendo a sua volta l'aspetto di una piccola contrazione

elementare.
La veratrina, come una temperatura relativamente bassa, non fa che
Fl . . . . . i
| esaltare nel muscolo la sua attivita tonica. Da cid credo che dipenda anche {

i
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I'aumento in altezza delle contrazioni, che si osserva immediatamente dopo
l'azione della veratrina. Piu tardi questa deprime la contrazione clonica,
anzi l'attivitd contrattile generale del muscolo. Azione analoga esercita sul
muscolo I'ammoniaca (e altre sostanze).

Contrasioni multiple sequenti a stimoli unici.— In certi casi di esal-
tata eccitabilitd naturale del preparato frenico-diaframmatico, stimoli uniei,
applicati per lo pit al nervo (talora anche direttamente al muscolo), pro-
vocano contrazioni multiple, cioé contrazioni che differiscono profondamente
da quelle finora deseritte, perché risultano da quattro o piu contrazioni sem-
plici seguentisi con un ritmo regolare sopra una linea di tonicitd assai ele-

Azione tardiva della veratrina. Dalla 1* all'wltima di queste contrazioni, mentre appa-
risce e sempre piu si accentua la contrazione tonica, che gui anzi assume l'aspetto
di contrattura ritmica, diminuisce 1'altezza della contrazione clonica, che nel-
I'ultima curva & interamente fusa con la contrattura.

vata, in guisa che la curva complessiva assume l'aspetto d’un tetano in-
completo. come nella fig. 4. To suppongo che questo fenomeno, del resto
ron nuovo perché lo si pud constatare in nna quantita di traceiati ottenuti
da vari autori (%), dipende da una moltiplicazione dell eccitamento, pro-
dotto dallo stimolo unico forte, nelle giunzioni neuro-muscolari del pre-
parato ('°).

Considerazioni generali sulla genesi della contrazione doppia. — Dopo
quanto ho detto, mi pare che pia non sia lecito di dubitare dell'esistenza, in
ogni mus-olo striato, di una vera duplicitd fuuzionale, cioé di un’attivita
clonica e tonica. Per ogni condizione capace d'influire sull’attivitd contrat-
tile esistono dei limiti, entro i quali la duplicita funzionale si manifesta con
la comparsa di tipiche contrazioni doppie, e questi limiti variano per i varii
preparati muscolari: cid € vero per la temperatura, come per 1 intensita
degli stimoli, per la concentrazione degl idrogenioni, per il peso onde il
muscolo & caricato, per l'azione di speciali sostanze (veratrina ecc.).

La contrazione muscolare & quasi sempre doppia. Quando essa appa-
risce semplice, spesso cid dipende da una fusione completa della contrazione

S
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tonica con la clonica. Solo in certe condizioni (stimolo debolissimo unico,
peso eccessivamente piccolo, certe temperature ecc.) la contrazione tonica
non si manifesta. Ma in altre condizioni (temperatura eccessivamente bassa,
periodo avanzato dell'azione della veratrina, della fatica ecc.) sembra dile-
guarsi invece la contrazione clonica.

Generalmente, quando una contrazione, prima apparentemente semplice,
si trasforma in contrazione nettamente doppia, cid & effetto dunque di dis-
sociazione delle due contrazioni prima fuse, dipendente dal fatto che la con-
dizione determinante tale dissociazione agisce diversamente sulle due atti-
vitd, clonica e tonica, del muscolo, diversamente quanto alla intensita e alla
velocitd di svolgimento di esse.

Tra i fattori determinanti la forma della contrazione, principalissimo &
la natura del muscolo, se cioé questo & un muscolo bianco o rosso (2°). Es-
sendo 1'attivitd tomica massimamente sviluppata nei muscoli rossi, la fre-
quenza con cui il preparato diaframmatico eseguisce contrazioni doppie di-
pende dall'essere il diaframma un muscolo rosso per eccellenza.

Le contrazioni piu alte, che an muscolo compie in risposta a stimoli
unici, si osservano quando in esso l'attivitd clonica e 1'attivith tonica sono
eccitabili a un grado optimum e armonicamente; allora la contrazione to-
nica fa da « sostegno interno » alla contrazione clonica. Il detto grado
optémum di sinergia delle due attivitd non pud corrispondere alla massima
dissociazione di esse. Solo nei muscoli abnormemente raffreddati o avvele-
nati con veratrina, la straordinaria altezza delle contrazioni pud essere deter-
minata, per cosi dire, da sovrapposizione della contrazione tonica sulla
clonica.

L’ipotesi piu soddisfacente che oggi possediamo, per spiegare la con-
trazione doppia in tutti i casi in cui si presenta, come anche i varii feno-
meni alla medesima connessi, mi sembra che sia quella da me proposta (%) ;
vale a dire, che la duplicitd funzionale dei muscoli striati sia propria di
ogni fibra muscolare, e perd corrisponda alla duplicitd strutturale di questa;
e particolarmente, che l'attivitd clonica (contrazione primaria o rapida) sia
localizzata nelle miofibrille, mentre 'attivitd tonica (contrazione secondaria
o lenta, contrattura) sarebbe localizzata nel sarcoplasma.
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