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1 / Typologie des fibres
musculaires chez le bovin

Dans le muscle bovin adulte, trois princi-
paux types de fibres sont distingués. Elles
sont classées en SO (slow oxidative), FOG
(fast oxido-glycolytic) et FG (fast glycolytic)
selon la classification de Peter et al (1972)
basée a la fois sur leurs propriétés
contractiles et métaboliques (figure 1A). La
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révélation de l'activité ATPasique de la myosi-
ne (Brooke et Kaiser 1970) ou l'utilisation
d'anticorps spécifiques de différentes iso-
formes de chaines lourdes de myosine
(MyHC) (Picard et al 1998, Duris et al 1999)
qui révelent uniquement les propriétés
contractiles, permet de classer ces fibres en I,
ITA et IIX (figure 1A). Pendant longtemps les
fibres IIX ont été classées en IIB car les
techniques utilisées ne permettaient pas la

Figure 1. Identification des types de fibres par différentes méthodes histochimiques. (1) Azorubine : colo-
ration de toutes les fibres, indépendamment de leur type, (2) ATPase : classification selon Brooke et
Kaiser (1970) en fonction des propriétés contractiles, (3) SDH : classification selon Peter et al (1972) en
fonction des propriétés métaboliques, (4, 5, 6) Anti-MHC : classification a l'aide d'anticorps anti-isoformes

de chaines lourdes de myosine.

A : muscle Triceps brachii, B : muscle Rectus abdominis. Echelle : 1 cm = 83 ym.
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Pour un méme type
de fibre, les proprié-
tés métaboliques et
les caractéristiques
peuvent varier selon
le muscle.
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distinction de ces deux types. Tanabe et al
(1998) ont détecté par RT-PCR les ARN mes-
sagers codant pour les MyHC Ila et IIx. Ainsi,
il semble que l'isoforme de MyHC IIb ne soit
pas exprimée dans les muscles de bovin. Ceci
n'est pas surprenant car les fibres IIB a méta-
bolisme purement glycolytique sont sollici-
tées pour des mouvements trés rapides que
ne réalisent pas les bovins.

Outre ces fibres dites pures, l'utilisation
d'anticorps anti-MyHC permet de distinguer
par immunohistochimie des fibres appelées
hybrides, qui contiennent simultanément plu-
sieurs isoformes de MyHC. En particulier, on
distingue les fibres IIC qui contiennent a la
fois les isoformes de MyHC I et Ila, et les
fibres ITAX qui renferment les isoformes de
MyHC IIa et IIx (figure 1B). Il est méme pos-
sible de distinguer les fibres notées IlaX qui
renferment plus de MyHC IIx que de Ila.
Inversement, les fibres IIAx contiennent
moins de MyHC IIx que de Ila, les fibres
notées IIAX contenant des proportions voi-
sines des deux isoformes. L'identification de
ces fibres hybrides présente un intérét pour
suivre précisément les conversions entre
types de myosine et analyser la plasticité des
fibres musculaires. Les isoformes I, Ila et IIx
peuvent également étre séparées par électro-
phorese en fonction de leur poids moléculai-
re en gradient de polyacrylamide (figure 2)
(Picard et al 1999). Cependant, ces isoformes
ayant des compositions en acides aminés tres
voisines, leur séparation est tres difficile et
d'une reproductibilité délicate. Enfin, ces iso-
formes peuvent aussi étre quantifiées par un
dosage Elisa (Picard et al 1994a).

Chez le foetus, en plus de ces trois iso-
formes, d'autres types ont été mis en éviden-
ce. Les MyHC embryonnaire, foetale et
alpha-cardiaque sont exprimées transitoire-
ment (Picard et al 1994b, Gagnieére et al
1999a) comme dans beaucoup d'autres
especes. Les travaux de Duris et al (1999,
2000) ont montré la présence de trois iso-
formes supplémentaires qui semblent corres-
pondre a des MyHC développementales
rapides. Toutes ces isoformes peuvent étre
séparées soit par la technique d'électophore-
se de Talmadge et al (1995), qui, par contre,
ne permet pas de séparer les isoformes de

MyHC rapides adultes (Ila et IIx), soit en gra-
dient de polyacrylamide qui permet de sépa-
rer les isoformes adultes (figure 2).

Ainsi, différentes techniques biochimiques
ou histochimiques sont disponibles pour clas-
ser les types de fibres des muscles de bovins.
Le choix de la méthode est trés important car
il a été montré, chez le bovin comme dans
d'autres especes, que les méthodes en parti-
culier histochimiques ne sont pas compa-
rables. Par exemple, les fibres classées FOG
selon la technique de Peter et al (1972)
étaient considérées comme des fibres conte-
nant l'isoforme MyHC Ila et ayant un métabo-
lisme oxydo-glycolytique. Or, il apparait que
dans certains muscles comme le
Longissimus thoractis (LT), les fibres conte-
nant la MyHC IIa sont classées en deux sous-
populations en fonction de leurs propriétés
métaboliques (Picard et al 1998). On dis-
tingue donc des fibres IIA oxydatives et des
fibres ITA non oxydatives. Ces dernieres sont
classées en fibres FG selon la technique de
Peter et al (1972), donc considérées comme
des fibres contenant la MyHC IIx et a méta-
bolisme glycolytique. En revanche, dans un
muscle comme le Semitendinosus (ST), les
fibres IIA ont un métabolisme oxydatif et
donc correspondent bien aux fibres FOG
(Picard et al 1998). Dans le muscle Rectus
abdominis (RA), l'activité succinate déshy-
drogénase (SDH) des fibres rapides est tres
faible, rendant impossible la distinction entre
les fibres FOG et FG (cf figure 1B). Ainsi,
dans ce muscle, la classification de Peter et al
(1972) ne peut étre utilisée (Oury 2002). De
méme, dans la majorité des muscles, la surfa-
ce des fibres est classée de la facon suivante :
IIX>ITA>IL Or, dans le muscle RA, la classifi-
cation inverse est observée, ce sont les fibres
I qui présentent les surfaces les plus élevées
(Oury 2002 ; cf figure 1B). Les fibres ont donc
des propriétés différentes selon le muscle.
Ainsi, afin de classer les fibres musculaires de
la maniere la plus juste, nous recommandons
de révéler sur coupes sériées le type contrac-
tile a I'aide d'anticorps et le type métabolique
par révélation de l'activité SDH.

Toutefois, sur des effectifs d'animaux trop
importants pour lesquels les techniques
histologiques ne peuvent étre appliquées, les

Figure 2. Evolution des isoformes de chaines lourdes de myosine au cours de la vie fcetale dans le
muscle Semitendinosus de bovin, révélée par électrophorése SDS-PAGE.
CT : Cutaneus trunci adulte (témoin), spn : semaines postnatales,

E : MyHC embryonnaire,
F MyHC feetale.
A/ Gradient de polyacrylamide (5-8 %)

B/ Electrophorése selon la technique de Talmadge et al (1995)
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propriétés contractiles et métaboliques des
muscles peuvent étre estimées a partir dun
homogénat par électrophorese ou dosage
Elisa des MyHC, et par mesure des activités
d'enzymes représentatives des métabolismes
glycolytique et oxydatif (revue de Hocquette
et al 2000a). Les enzymes glycolytiques les
plus couramment dosées sont la lactate
déshydrogénase (LDH) et 1a phosphofructoki-
nase (PFK). Les enzymes du métabolisme
oxydatif sont plus nombreuses car représen-
tatives de différentes voies métaboliques :
I'hydrolyse des triglycérides circulants (lipo-
protéine-lipase (LPL)), le catabolisme des
acides gras a chaine longue jusqu'a l'acétyl-
CoA (enzymes de la beta-oxydation), le cycle
de Krebs impliqué dans le catabolisme de
l'acétyl-CoA produit a partir des acides gras
ou du glucose (SDH, isocitrate déshydrogéna-
se (ICDH), citrate synthase) ou la chaine res-
piratoire intervenant dans la synthese
d'énergie (cytochrome c oxydase). La teneur
en isoforme musculaire, ou cardiaque, de la
protéine de liaison des acides gras (H-FABP
pour Heart type-Fatty Acid Binding
Protein) que I'on détermine par Elisa, est éga-
lement un indicateur du métabolisme oxyda-
tif (Brandstetter et al 2002). Ces différentes
activités enzymatiques permettent effective-
ment de classer les muscles en fonction de
leur type métabolique. Toutefois, les diffé-
rences métaboliques entre les différents
muscles a valeur bouchere de la carcasse du
bovin sont relativement faibles comparative-
ment aux différences entre des muscles plus
extrémes (oxydatifs tels que le cceur, le dia-
phragme, le masseter vs glycolytiques comme
le peaucier) (Talmant et al 1986, Hocquette et
al 1997 et 1998). Par ailleurs, les différences
métaboliques entre muscles sont plus ou
moins nettes en fonction de 1'enzyme ou de
l'indicateur choisi (Hocquette et al 2001b).
Ceci peut s'expliquer par une variabilité intra-

muscle plus ou moins forte de 1'activité des
différentes enzymes (Hocquette et al 2001Db),
par des mécanismes de régulation spécifiques
propres a chaque enzyme (revue de
Hocquette et al 2000a) ou différents entre
muscles (Cassar-Malek et al 2000). Enfin,
alors qu'un métabolisme oxydatif élevé est
généralement associé a des activités glycoly-
tiques faibles lorsque plusieurs muscles diffé-
rents sont comparés entre eux, il n'existe pas
nécessairement de relations entre les activi-
tés des enzymes oxydatives et celles des
enzymes glycolytiques au sein d'un méme
muscle tel que le Longissimus thoracis
(Hocquette et al 2001b) sauf, bien siir, dans
des situations contrastées (Bultot et al 2002).
Il est donc recommandé de doser plusieurs
activités enzymatiques pour s'assurer des dif-
férences observées.

2 / Myogenese

2.1 / Mise en place des fibres

Trois générations ont pu étre identifiées
grace a l'utilisation d'anticorps anti-MyHC.
Une premiere génération peut étre distinguée
des 30 jours de gestation (soit 11 % de la vie
foetale) (données non publiées). Une deuxie-
me génération, qui se développe autour de la
premiere, apparait entre 90-100 jours (33 a 37 %
de la vie foetale) puis une troisiéme généra-
tion (figure 3) est distinguée a partir de 110
jours (soit 41 % de la vie foetale) (Duris 1999).
Cette derniere a été décrite également chez
I'homme (Draeger et al 1997), le mouton
(Wilson et al 1992) et le porc (Mascarello et al
1992, Lefaucheur et al 1995) ; elle n'a jamais
été observée chez les especes de petite taille.
La premiere génération, qui représente une
faible proportion du nombre total de fibres
chez l'adulte (3 a 10 % selon les muscles), est

Figure 3. Mise en place des différents types de fibres chez le foeetus bovin selon les données de Picard
et al (1994b), Gagniere et al (1999b) et Duris (1999). R : MyHC rapides, L : MyHC lente, E : MyHC
embryonnaire, F : MyHC foetale, A : MyHC alpha-cardiaque.
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Chez le bovin, il y a
3 générations de
myotubes : a 30
Jjours de vie foetale,
entre 90 et 100
Jjours, et a partir de
110 jours. Cette 3
génération n'existe
pas chez les espéces
de petite taille.



I
Dans la majorité
des muscles du
bovin, le nombre
total de fibres est
Jixé des les 2/3 de la
vie foetale.
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a l'origine des fibres lentes (I) qui, dans les
muscles totalement rapides, sont converties
en fibres rapides en période néonatale
(Picard et al 1994b). La deuxiéme génération
donne naissance aux fibres IIX, alors que la
troisieme génération est a l'origine des fibres
ITIA et IIC observées a la naissance. Selon le
type de muscle, une certaine proportion de
ces fibres sera convertie en fibres lentes
avant ou apres la naissance (Picard et al
1996).

Ces différentes générations se mettent en
place au cours des deux premiers tiers de la
vie foetale, période donc caractérisée par une
prolifération des myoblastes. Le nombre total
de fibres est fixé des la fin du deuxieme tri-
mestre, soit 67 % de la vie feetale, dans la plu-
part des muscles (Gagniere et al 1999a). Les
trois derniers mois de gestation sont caracté-
risés par la différenciation contractile et
métabolique des fibres.

2.2 / Différenciation contractile

Durant les deux premiers trimestres, les dif-
férentes générations de cellules renferment
les isoformes développementales décrites
dans le paragraphe précédent (embryonnaire,
foetale, alpha-cardiaque et développementales
rapides). La premiere génération contient en
plus l'isoforme lente. A partir d'environ 180
jours, elle ne contient plus que cette isoforme,
les autres ayant progressivement disparu

(Robelin et al 1993, Picard et al 1994b) (cf
figure 3). Ainsi, la différenciation contractile
de la premiere génération est achevée des la
fin du deuxiéme trimestre. C'est a ce stade
que commencent a apparaitre les isoformes
rapides adultes (Ila et IIx) dans la deuxieme
et la troisieme générations (figure 4). Durant
le dernier tiers de gestation, les isoformes
rapides adultes remplacent progressivement
les isoformes développementales.

La différenciation contractile des fibres IIX
est plus en avance que celle des fibres IIA. En
effet, a 260 jours de vie foetale, soit juste
avant la naissance, 56 % des fibres IIA du
muscle ST renferment encore l'isoforme de
MyHC foeetale, alors que seulement 22 % des
fibres IIX contiennent encore cette isoforme
(Duris 1999). Trois semaines apres la naissan-
ce, toutes les fibres ne contiennent plus que
des isoformes de MyHC adultes (Duris 1999).
Ainsi, la différenciation contractile qui est
trés avancée a la naissance s'acheve durant
les jours qui suivent la naissance.

2.3 / Différenciation métabolique

La révélation de l'activité SDH (enzyme
mitochondriale) sur coupes de muscles
montre que les différents types de fibres sont
distinguables sur la base de leur métabolisme
oxydatif des le dernier tiers de vie foetale
(Robelin et al 1991). A partir de 180 jours de
vie foetale toutes les fibres de la premiere

Figure 4. Evolution des isoformes de chaines lourdes de myosine au cours de la vie foetale.

L : isoforme de myosine lente (notée MHC1 sur B/),

R : isoformes de myosine rapides adultes (notées MHC2 sur B/),

F : isoforme de mosine fcetale (notée MHC F sur B/)
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B/ dosage Elisa (selon Gagniéere et al 1999a)
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génération ont un métabolisme oxydatif
(Duris 1999) et ont donc achevé leur différen-
ciation métabolique. Parmi les fibres I1A, 59 %
ont un métabolisme oxydatif a 260 jours de
vie foetale, alors que 98 % sont oxydatives
trois semaines apres la naissance. Ainsi, la
différenciation métabolique des fibres IIA qui
débute au cours du dernier tiers de gestation,
s'acheve en période périnatale. De plus, les
activités des enzymes ICDH, caractéristique
du métabolisme oxydatif, et LDH, caractéris-
tique du métabolisme glycolytique, mesurées
sur broyats musculaires, sont faibles et
stables durant les deux premiers trimestres
dans les différents types de muscles. Elles
augmentent durant le dernier trimestre.
L'activité ICDH augmente significativement a
partir de 210 jours (soit 78 % de la vie foetale),
de maniere plus intense dans les muscles oxy-
datifs comme le masseter (MA) (Gagniere et
al 1999b). L'activité de la LDH augmente plus
précocement dans les muscles les plus glyco-
Iytiques (Gagniere et al 1999b ; figure 5). La
capacité oxydative du MA, déterminée par
son aptitude a cataboliser les acides gras,
augmente également a partir de 180 jours,
alors que celle du Cutaneus trunci (CT, gly-
colytique) n'augmente qu'a partir de 260 jours
de vie foetale (Hocquette et al 2000b). Ainsi,
des la fin de la vie foetale, les muscles peuvent
étre classés en fonction de leur type métabo-
lique. L'activité ICDH atteint d'ailleurs son
maximum a la naissance puis diminue ensui-
te (Jurie et al 1995, Gagniere et al 1999b). La
proportion de l'isoforme LDH-M (forme mus-
culaire) augmente tout au long de la vie foeta-
le et semble étre liée au type contractile des
le début de la vie foetale. Des 210 jours de vie
foetale, elle est la plus élevée dans le CT, inter-
médiaire dans le ST et la plus faible dans le
MA (Gagniere et al 1999b). Ainsi, la différen-
ciation métabolique des muscles de bovin
débute au troisieme tiers de gestation et est
tres avancée a la naissance.

2.4 / Influence du muscle et du
type génétique

Les différentes étapes de la myogenese
décrites ci-dessus se retrouvent dans les

différents types de muscles. Toutefois, la
cinétique de différenciation contractile et
métabolique est différente selon la précocité
des muscles. Par exemple, la premiere géné-
ration de fibres est totalement différenciée a
partir de 150 jours de vie foetale dans le dia-
phragma (DI), 170-180 jours dans les muscles
CT, ST, LT, BF (Biceps femoris) et seulement
210 jours dans le MA (Gagniere et al 1999a).
De la méme maniére, la transition entre les
formes développementales et adultes rapides
se fait selon le classement suivant :
DI>CT>ST>LT>BF>MA (Gagniere et al
1999a). L'exemple du muscle MA est tres
illustratif. En effet, ce muscle qui est lent oxy-
datif et ne contient que l'isoforme MyHC I
chez l'adulte, est composé a la naissance de
20 % de fibres I, 35 % de IIA et 45 % de IIC (ren-
fermant les MyHC I et IIa a la fois). De plus,
88 % de ces derniéres renferment encore des
MyHC développementales. Ce n'est qu'au
sevrage, lorsque 1'animal passe d'une alimen-
tation lactée a solide et qu'il commence a
mastiquer et a ruminer, que ce muscle ne
contient plus que des fibres I (Picard et al
1996). L'expression des transporteurs du glu-
cose GLUT4 (impliqués dans l'utilisation du
glucose sanguin comme source énergétique)
et des enzymes oxydatives LPL et ICDH
(impliquées dans le captage des lipides circu-
lants et leur catabolisme mitochondrial) est
alors plus élevée (Hocquette et al 1997 et
2001a). L'ensemble de ces résultats montre
que la différenciation musculaire dépend a la
fois de la position anatomique du muscle et
de son role physiologique.

Elle dépend également du type génétique
des animaux. En particulier, nous avons mon-
tré chez les bovins culards (lignée INRA95 et
Blanc Bleu Belge) que l'augmentation des
masses musculaires a pour origine une plus
grande prolifération cellulaire des cellules de
la deuxieme génération (Picard et al 1998,
Gagniere et al 2000, Deveaux et al 2001). La
méme observation a été faite sur des lignées
de bovins a fort développement musculaire
issus d'une sélection sur le potentiel de crois-
sance (Duris et al 1999). Cette prolifération
supérieure s'accompagne d'un retard de la

Figure 5. Evolution des activités lactate déshydrogénase (LDH, glycolytique) et isocitrate déshydrogéna-
se (ICDH, oxydative) au cours de la vie fcetale dans différents types de muscles (selon Gagniére et al

1999b).
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La différenciation
contractile et
métabolique des
fibres est tres
précoce chez le
bovin. Elle débute
en fin de vie foetale,
mais les propriétés
des fibres évoluent
apres la naissance.
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différenciation contractile et métabolique des
muscles des bovins a fort développement
musculaire (culards et lignées divergentes)
(Picard et al 1995, Gagniere et al 1997 et 2000,
Duris 1999). Le facteur de croissance myosta-
tine, membre de la superfamille des TGF 3,
est en partie responsable de ces phénomenes
(Deveaux 2002) par le role qu'il joue dans
la transition prolifération-différenciation
(Thomas et al 2000). Cette musculature plus
développée présente un métabolisme muscu-
laire plus glycolytique ou moins oxydatif des
la vie foetale, que 1'hypertrophie musculaire
soit d'origine monogénique (bovins culards)
ou polygénique (lignées divergentes) (revue
de Hocquette et al 2000a). Les approches
récentes d'étude du protéome (Bouley et al
2002) et du transcriptome (Sudre et al 2002)
semblent indiquer que ces muscles different
par d'autres caractéristiques qui sont en
cours d'identification.

Conclusion

L'ensemble de ces données illustre une
forte précocité de la différenciation contracti-
le et métabolique des fibres musculaires des
bovins et indique que la vie foetale représente,
dans cette espéece, une étape primordiale du
développement musculaire. Le nombre total
de fibres est fixé en moyenne des la fin du
deuxieme trimestre, alors que dans la plupart
des autres especes il est fixé a la naissance ou
a l'éclosion. Les propriétés contractiles et
métaboliques sont acquises en fin de vie foeta-
le alors qu'elles se mettent en place dans le
mois suivant la naissance dans beaucoup
d'especes. Toutefois, comme dans les autres
especes, du fait de leur grande plasticité, elles
vont évoluer apres la naissance mais parfois
de facon différente entre muscles.

Ces connaissances sont indispensables
dans un objectif de maitrise de la qualité sen-
sorielle de la viande bovine. Les fibres mus-
culaires étant impliquées dans la tendreté et
la flaveur de la viande, la connaissance de la

mise en place et de 1'évolution de leurs pro-
priétés permet d'envisager de pouvoir maitri-
ser la dynamique de la construction de la
qualité de la viande tout au long de la vie de
I'animal (revue de Picard et al 2002).

Enfin, il est intéressant de noter que la ciné-
tique de différenciation musculaire décrite
chez le bovin est proche de celle de I'humain
comparativement a celles d'autres mammi-
feres. Aussi, il est permis d'envisager des
applications de nos recherches sur bovins,
chez 'homme sain, comme par exemple pour
la maitrise de sa composition corporelle
(Cortright et al 1997) ou encore chez le sujet
pathologique pour 1'étude de certains dys-
fonctionnements musculaires tels que les
myopathies. A cet égard, de nombreuses
études soulignent l'importance de la régula-
tion nutritionnelle de la mise en place des
caractéristiques du muscle au cours de la vie
foetale sur le fonctionnement et le métabolis-
me musculaires ultérieurs durant la vie post-
natale (revues de Bertram et Hanson 2001,
Maltin et al 2001, Ozanne 2001).
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