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Déclara.on	  d’intérêts	  en	  rapport	  avec	  la	  présenta.on	  
	  
ØAc.vités	  de	  conseil,	  fonc.ons	  de	  gouvernance,	  rédac.on	  de	  rapports	  
	  	   	  Non	   	  	  

	  
Ø   Essais	  cliniques,	  autres	  travaux,	  communica.ons	  de	  promo.on	  
	  	   	  Non	   	   	  	  

	  
ØIntérêts	  financiers	  (ac.ons,	  obliga.ons)	  	  
	  	   	  Non	   	   	  	  

	  
Ø   Liens	  avec	  des	  personnes	  ayant	  des	  intérêts	  financiers	  ou	  impliquées	  dans	  la	  gouvernance	  
	  	   	  Non 	  	  

	  
ØRécep.on	  de	  dons	  sur	  une	  associa.on	  dont	  je	  suis	  responsable	  
	  	   	  Non	   	   	  	  

	  
ØDéten.on	  d’un	  brevet,	  rédac.on	  d’un	  ouvrage	  u.lisé	  par	  l’industrie	  
	  	   	  Non	   	   	  	  

	  
	  



Contrainte 
énergétique 

Travail	  musculaire	  

Aérobique	  (oxyda.ve)	  
(glucose,	  acides	  gras)	  	  

ATP	  
Filières	  énergé.ques	  	  

Anaérobique	  alac.que	  
(phosphocréa.ne)	  

Anaérobique	  lac.que	  
(Glucose)	  

SIGNAUX	  
Voies	  de	  

signalisa.on	  
moléculaires	  

Recrutement	  des	  
unités	  motrices	  



Contrainte 
énergétique 

Travail	  musculaire	  

Ajustements aux exigences 
fonctionnelles de l’activité physique 

Métabolisme	  musculaire	  

Ces	  ajustements	  sont	  rendus	  possibles	  du	  fait	  des	  caractéris8ques	  métaboliques	  des	  
fibres	  recrutées	  dont	  le	  remodelage	  est	  spécifique	  au	  s8mulus	  et	  à	  sa	  chronicité	  

Aérobique	  (oxyda.ve)	  
(glucose,	  acides	  gras)	  	  

ATP	  
Filières	  énergé.ques	  	  

Anaérobique	  alac.que	  
(phosphocréa.ne)	  

Anaérobique	  lac.que	  
(Glucose)	  

Recrutement	  des	  
unités	  motrices	  



	  	  	  	   

ATP	  
Filières	  énergé.ques	  	  

Anaérobique	  alac.que	  
(phosphocréa.ne)	  

Anaérobique	  lac.que	  
(Glucose)	  

Aérobique	  (oxyda.ve)	  
(glucose,	  acides	  gras)	  	  

Glucose 

Glycogène 

Glycolyse 

Lactate 

Glucose 

ATP	  

Glucose 

Acides Gras 

Oxydation 

O2	
 CO2	


Glucose Acides Gras 

Capillaire	


ATP	  

Acides Gras 

Oxydation 

O2	
 CO2	


Acides Gras 

Capillaire	


Glucose 

Glycogène 

Glycolyse 

Glucose 

ATP	   ATP	  

«	  Choix	  des	  substrats»	  



Ca2+	  
Ca2+	   Ca2+	  

[Ca2+]	  ATPase	  
(SERCA)	  

RyR	   Re'culum	  
Sarcoplasmique	  [Ca2+]i↑	  

Ca2+-‐calmoduline	  
dépendante	  

Facteurs	  déterminants	  la	  préférence	  des	  substrats	  énergé.ques	  à	  l’exercice	  

CaMKK	  P

CaMK	  II	  
P

P	  

Signal	  calcique	  

Pas	  d’effet	  du	  Ca2+	  sur	  
l’entrée	  de	  glucose	  dans	  

le	  muscle	  	  

Glut	  4	  

Intensité	  de	  l’exercice	   Contrac.on	  musculaire	  supportée	  par	  
le	  métabolisme	  aérobie	  	  

intensité	  FAIBLE	  –	  MODEREE	  	  
(~	  40-‐50%	  VO2max)	  



Facteurs	  déterminants	  la	  préférence	  des	  substrats	  énergé.ques	  à	  l’exercice	  

P

ATP	   ADP	  

↗[AMP]	  

γ3	  β2	  
α2	  

+	   Myokines 
↗ IL-6 

Contrac.on	  musculaire	  supportée	  par	  le	  
métabolisme	  aérobie	  

Intensité	  MODEREE-‐ELEVEE                  
(~	  60-‐80%	  VO2max)	  

Glucose 

Actine 
cytosquelette 

NO 
IIb/IIx 

(débit sanguin, densité capillaire, activité HKII,…) 
Glycogène	  

Signal énergétique 

Intensité	  de	  l’exercice	  

+	  
P



Facteurs	  déterminants	  la	  préférence	  des	  substrats	  énergé.ques	  à	  l’exercice	  

P	  

Glycogène	  ↑	  

β2	  
α2	  

γ3	  

Intensité	  -‐	  durée	  
Réserves glycogène 

Glycogène	  	  



Facteurs	  déterminants	  la	  préférence	  des	  substrats	  énergé.ques	  à	  l’exercice	  

Glycogène	  
↓	  

FABP	  

ATGL	  

HSL	  

Autres	  
facteurs	  
↗	  Il-‐6	  

+	  

Lipolyse	  
musculaire	  

Exercice	  en	  situa.on	  de	  déplé.on	  
glycogénique	  

Nucléarisa.on	  
AMPK	  

	  

↗	  Ac.vité	  
transcrip.onnelle	  

PPARβ	  

P	  

P	  
γ3	  β2	  

α2	  
P	  

Intensité	  -‐	  durée	  
Signal: ↘	  glycogène 



Facteurs	  déterminants	  la	  préférence	  des	  substrats	  énergé.ques	  à	  l’exercice	  

Oxyda.on	  des	  acides	  gras	  ↗	  
Resynthèse	  glycogène	  ↗	  

Après	  l’exercice	  

Plusieurs	  heures	  post-‐exercice	  	  
(jusqu’à	  24h	  post-‐exercice)	  

↗	  Sensibilité	  des	  voies	  insulino-‐sensibles	  
Améliora.on	  du	  métabolisme	  du	  glucose	  

Glucose	   Glucose	  Glucose	   Glucose	   Glucose	  

Résistance	  des	  voies	  insulino-‐sensibles	  
Altéra.on	  du	  métabolisme	  du	  glucose	  

Microlésions	   x	  

Stress	  oxydant	   Inflamma.on	  



Contribu.on	  des	  voies	  du	  stress	  aux	  ajustements	  métaboliques	  à	  l’exercice	  et	  à	  la	  réponse	  
adapta.ve	  

Exercice	  de	  faible	  
intensité	  /	  habituel	  

Exercice	  d’intensité	  élevée	  /	  inhabituel	  
(dommages)	  

p38	  ERK1/2	  
(extracellular	  signal-‐
regulated	  kinase	  1/2)	  

JNK	  	  
(c-‐Jun	  N-‐terminal	  Kinase)	  

Import	  des	  AG	  (CD36)	  
Oxyda8on	  des	  AG	  (ACC)	  

Réponse	  aigue	  
Métabolisme	  des	  

substrat	  

Ac8va8on	  des	  
facteurs	  de	  
transcrip8on	  c-‐jun	  
et	  c-‐fos	  

Régénéra.on	  	  
(proliféra8on,	  répara8on	  

ADN,	  inflamma8on)	  

MEF2	   ATF2	  

ARNm	  	  
Glut-‐4	  	  

ARNm	  
PGC1-‐α	  	  

Réponse	  adap.ve	  
Transport	  glucose	  et	  
capacités	  oxyda8ves	  

AGNE	  circulants	  
Déplé8on	  glycogénique	  

Stress	  oxydant	  



p38	  ERK1/2	   JNK	  

Contribu.on	  des	  voies	  du	  stress	  aux	  ajustements	  métaboliques	  à	  l’exercice	  et	  à	  la	  réponse	  
adapta.ve	  

Exercice	  de	  faible	  
intensité	  /	  habituel	  

Exercice	  d’intensité	  élevée	  /	  inhabituel	  
(dommages)	  

Stress	  oxydant	   Ac.va.on	  dose-‐dépendante	  

Augmenta.on	  de	  la	  
produc.on	  de	  ROS	  
à	  l’exercice	  



p38	  MAPK	  ERK1/2	   JNK	  

Exercice	  de	  faible	  
intensité	  /	  habituel	  

Exercice	  d’intensité	  élevée	  /	  inhabituel	  
(dommages)	  

Stress	  oxydant	   Ac.va.on	  dose-‐dépendante	  

Ac'va'on	  
Neutrophile	  

Microlésions	  

Molécules	  issues	  
des	  dommages	  	  

Macrophages	  

Réponse	  inflammatoire	  
Régénéra.on	  

Contribu.on	  des	  voies	  du	  stress	  aux	  ajustements	  métaboliques	  à	  l’exercice	  et	  à	  la	  réponse	  
adapta.ve	  

Augmenta.on	  de	  la	  
produc.on	  de	  ROS	  
à	  l’exercice	  



Stress	  oxydant	  

NF-‐κB	  
nuclear	  factor-‐kappa	  B	  

↗	  SOCS-‐3	  
↗	  IL-‐6	  
↗	  COX-‐2	  

Régénéra.on	  
Réponse	  pro-‐inflammatoire	  

↗	  MnSOD	  
↗	  iNOS	  
↗	  γ-‐GCS	  

Réponse	  adap.ve	  
An8oxydante	  

↗	  IL-‐6	  

Réponse	  aigue	  
Métabolisme	  des	  

substrats	  
	  

p38	  MAPK	   JNK	  

Autres	  facteurs	  
de	  transcrip.on	  
(ex:	  PPARβ)	  

Contribu.on	  des	  voies	  du	  stress	  aux	  ajustements	  métaboliques	  à	  l’exercice	  et	  à	  la	  réponse	  
adapta.ve	  



NF-‐κB	  p38	  MAPK	  ERK1/2	   JNK	  

Stress	  oxydant	  

Les	  ROS	  sont	  des	  signaux	  nécessaires	  à	  l’adapta.on	  
à	  l’exercice	  

APPORTS	  en	  ANTIOXYDANTS	  	  
effets	  différen8els	  selon:	  	  

le	  type	  d’an8oxydant,	  la	  dose,	  la	  chronicité	  de	  l’apport,	  le	  moment	  de	  l’apport	  

Contribu.on	  des	  voies	  du	  stress	  aux	  ajustements	  métaboliques	  à	  l’exercice	  et	  à	  la	  réponse	  
adapta.ve	  



Ac.vité	  contrac.le	   Ac.vité	  
énergé.que	  

Mobilisa.on	  des	  
réserves	  en	  substrats	  

Endommagement	  
des	  fibres	  	  

SIGNAUX	  Secondes	  

AJUSTEMENTS	  	  METABOLIQUES	  	  Minutes	   Réponse	  
aigue	  

Minutes-‐Heures	   REPONSE	  TRANSCRIPTIONNELLE	   Poten8el	  
adapta8f	  

Autant	  de	  configura'ons	  qu’il	  n’existe	  d’exercices	  et	  de	  modalités	  d’exercices	  différents	  

PGC1-‐α	  Ex:	  

Plusieurs	  semaines	   Capacités	  CHANGEMENTS	  PHENOTYPIQUES	  

Biogénèse	  mitochondriale,	  angiogénèse,	  sensibilité	  à	  l’insuline,	  typologie	  
musculaire…	  

ERR-‐α	  
	  PPARβ	  
	  

NRF-‐1	  
TFAM	  

Synergie	  Complémentarité	  
Redondance	  

-‐	  
REPONSE	  TRANSCRIPTIONNELLE	  ↓	   Poten8el	  

adapta8f	  ↓	  



Améliora.on	  des	  fonc.ons	  métaboliques	  

Les	  effets	  de	  la	  sédentarité	  ne	  sont	  pas	  opposés	  à	  ceux	  de	  l’entrainement	  

ROS	  

↗	  PGC1α	  

Niveau	  basal	  
d’exposi.on	  au	  
stress	  faible	  

Diminu.on	  des	  fonc.ons	  métaboliques	  

	  ↗Dégrada.on	  protéique	  (Murf-‐1/Maxx)	  
↗Autophagie	  non	  sélec.ve	  	  

↘Synthèse	  protéique	  (Akt,	  mTOR)	  	  

ROS	  
ROS	  

ROS	  

Atrophie	  musculaire	  

Niveau	  basal	  
d’exposi.on	  au	  
stress	  élevé	  



Type	  
d’exercice	  

Condi.ons	  
Environnementales	  

Etat	  
Nutri.onnel	  

Facteurs	  
géné.ques	  

Etat	  
physiologique	  

Sexe,	  Age	  

+/-‐	  

?	  

Défaillance	  
organique	  
Pathologie	  

Niveau	  d’adapta.on	  

?	  

L’adapta.on	  à	  l’exercice	  est	  mul.factorielle	  
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Dr	  I.	  Satney	  	  	  
Dr	  B.	  Sibille	  
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R.	  Squillace	  

afld	  
agence	  française	  de	  lu|e	  contre	  le	  dopage	  
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