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RESUMO: Estudaram-se comparativamente a fisiologia e
a farmacologia dos musculos retrator do pé (M.R.P.) e
retratores anterior e posterior do bisso (M.RAB. e
M.R.P.B.) de Mytilus perna e 0s correspondentes de M.
edulis. Preliminarmente, verificaram-se as diferencas ana-
tomicas e topograficas. Registraram-se as reacdes dos
musculos de M. perna as seguintes drogas: cloreto e bro-
meto de Acetilcolina, cloreto e Acetil-betametilcolina (Me-
colil), Nicotina, Fisostigmina, Prostigmina, cloreto de Suc-
cinilcolina, cloreto de d-Tubocurarina, triiodo-etilado de
Galamina (Flaxedil), Benzoquin6nio (Mitolon), sulfato de
Atropina, di-hidrocloreto de Histamina, sulfato de Tripta-
mina, 5-Hidroxi-triptamina (Serotonina), 1-Adrenalina, Pi-
locarpina e dietilamina do Acido Lisérgico (LSD). Como



principal excitante empregou-se a ACh, que provoca rapida
contracdo dos musculos, sendo lento o relaxamento dos
M.R.AB. e M.R.P.B. A Serotonina (5-HT) ndo age sbbre
0o M.R.P.,, mas sbbre os outros determina modificacdo nas
respostas quando submetidos depois a ACh, sendo entdo
rapido o relaxamento. Pode-se dizer que o tratamento pela
Serotonina faz com que o M.RAB. e M.R.P.B,, sob a in-
fluéncia da ACh, passem de musculos tonicos a musculos
fasicos, tal como ocorre quando apenas estimulados pela
corrente elétrica alternada.

PHISIOLOGY AND PHARMACOLOGY OF THE MUSCLES
OF MYTILUS PERNA

ABSTRACT: The retractor muscle of the foot (M.R.P.)
and both retractors muscles of the byssus (M.R.A.B. and
M.R.P.B.) of Mytilus perna and the corresponding to M.
edulis have been studied. Preliminary, the main anatomical
differences of those muscles of both Lamellibranch
were analysed. Reaction of those muscles of M. perna
were recorded after addition of the following drugs
to the perfusion bath: Acetylcholine chloride and
bromide, Acetyl-bethamethylcoline chloride; Nicotine,
Physostigmine,  Prostigmine,  Succinylcholine chloride,
d-Tubocurarine chloride, Gallamine tri-iodine ethylate,
Benzoquinonium chloride (Mytolon), Atropine sulphate,
Histamine dihydrochloride, Tryptamine sulphate, 5-Hydro-
xytryptamine-creatine sulphate (Serotonin), 1-Adrenaline,
Pilocarpine and Lysergic Acid Diethylamide (L.S.D.) Ace-
tylcholine chloride was the principal stimulator. All mus-
cles contract rapidly by influence of this ester, but only
M.R.A.B. and M.R.P.B. show slow relaxation. Serotonin
(5-HT) does not act on the M.R.P. but on other muscles
provokes different reaction when treated after by ACh.
Instead of slow relaxation, the M.R.A.B. and M.R.P.B. in
this case have rapid ones. This results allows to admit
that Serotonin provokes the same effect of eletric A.C.
stimulation on these muscles.

CONCLUSIONS:

1. Somatic muscles of M. perna and M. edulis differ
anatomically. M. perna does not possess the anterior



adductor muscle; the insertion of the M.R.P. on the inner
face of the shell of M. pema is more anterior than in
M. edulis. The M.R.AB. are identic in both bivalves, but
the M.R.P.B. possess in the inner surface of the shell only
one zone of insertion in M. pema. Only this Bivalve has
the median retractor muscle of the byssus.

2. Relaxation time of the M.RAAB. and M.R.P.B. is
prolonged after ACh stimulation.

3. The M.R.P.,, M.RAB. and M.R.P.B. do not react to
Mytolon, Atropine, d-Tubocurarine and Flaxedil, but these
drugs block the action of ACh. Nicotine, after repeated
stimulation is effective on the contraction of these mus-
cles, depressing the contraction of the M.R.P. determined
by ACh.

4. Only on the M.R.P. Succinylcholine potenciate
ACh. This fact is discussed in the paper.

5. Serotonin (5-HT) does not excite the M.R.P. but
in the beginning, acts as an inhibitor of ACh. On the
M.R.AB. and M.R.P.B. 5-HT provokes rapid relaxation of
the muscles after contraction determined by ACh.

6. The M.R.AB. and M.R.P.B. are insensitive to Se-
rotonin, but following addition of ACh those muscles show
phasic instead of tonic contraction.



INTRODUCAO

Os recentes progressos advindos do emprégo da micros-
copia eletrébnica e de outras técnicas modernas, se esclarece-
ram muitos pontos controvertidos da fisiologia dos musculos
estriados, ndo ampliaram substancialmente os conhecimentos
sbbre os musculos lisos, tanto de Vertebrados como de Inver-
tebrados.

Segundo FISCHER (1944, p. 467) os mausculos lisos néo
podem ser considerados como uma unidade bioldgica. Sao
musculos que podem apresentar propriedades fisioldgicas di-
ferentes, até num mesmo agrupamento de fibras musculares.

Ainda mais, no que tange aos Vertebrados, a musculatu-
ra lisa constitui, geralmente, parte integrante de um érgéo,
via de regra complicado na sua estrutura, ao passo que nos
Invertebrados se encontram masculos lisos constituindo es-
truturas independentes, tal como as dos estriados. S8o na rea-
lidade, estruturas que se podem isolar e oferecem facilidade
para as investiga¢des fisioldgicas tal como a musculatura es-
triada dos Vertebrados, reconhecidamente a mais bem es-
tudada.

Interessada no estudo da fisiologia dos musculos lisos,
especialmente dos Invertebrados marinhos, por sugestdo do
Prof. Dr. Paulo Sawaya, escolhi a musculatura dos Moluscos
Lamelibrdnquios para tentar esclarecer alguns aspectos dés-
tes musculos, que me pareceram mais importantes, cujos re-
sultados talvez pudessem estender-se a fisiologia muscular
em geral.

Como se sabe, muitos mexilhfes vivem aderidos as ro-
chas nas zonas expostas ao impacto das ondas do mar. Esse



impacto, por vézes extremamente violento, principalmente por
ocasido das grandes tempestades, exige que os mexilhdes dis-
ponham de meios adequados para poderem permanecer aco-
lados as pedras. Das estruturas que concorrem para essa per-
manéncia, sem dudvida, os musculos que agora serdo estudados
sdo de grande valia e é déles que pretendo ocupar-me.

A bibliografia compulsada informa que os musculos das
Mytilidae véem sendo investigados por muitos autores, den-
tre os quais destaco TWAROG (1949, p. 2) que os julga ade-
quados para o estudo do ténus. Podem mesmo servir para
aprofundado estudo da fisiologia da fibra muscular lisa
(FLETCHER, 1937a, p. 236; TWAROG 1954, p. 141; CAM-
BRIDGE & HOLGATE 1955, p. 22P e vérios outros). Em
geral, os estudos realizados com a musculatura désses mexi-
IhGes, referem-se a Mytilus edulis, e, particularmente com o
emprégo da excitacdo elétrica e registro oscilografico. Em
1959, porém, surge um trabalho de CAMBRIDGE, HOLGA-
TE & SHARP (1959, p. 451) tendente a esclarecer o meca-
nismo contratil do musculo retrator anterior do bisso de M.
edulis, em que as estimula¢des se fizeram também com dro-
gas. Circunstancias varias levaram-me a empregar a estimu-
lacdo por meio de drogas. Como se verd mais adiante, os re-
sultados a que cheguei, em comparacdo com o0s demais auto-
res que se ocuparam déste assunto, ndo sdo discordantes, e
permitem uma andlise do fendmeno interessante da contracéo
muscular.

Além disso, FLETCHER (1937a, p. 234) sugere a exis-
téncia de funcdes diferentes entre o musculo retrator do pé e
o0 retrator anterior do bisso, o mais estudado até hoje, e 0s
demais musculos que, no conjunto, formam a musculatura dos
mexilhdes.

Por outro lado, tais estudos até agora se restringiram a
musculatura do Mytilus edulis, lamelibrdnquio que néo tem
sido encontrado na &rea em que trabalho. O mexilhdo de
maior abundancia no litoral brasileiro é o Mytilus perna, o
qual como adiante se vera apresenta algumas diferen-



¢as com o Mytilus edulis, pelo menos no que se refere a dis-
posicdo dos musculos.

Como se vé pela bibliografia compulsada, os dados sbébre
a fisiologia muscular das Mytilidae referem-se, embora in-
completamente, a dos mausculos retratores do bisso. Os de-
mais musculos ndo foram ainda devidamente considerados, e,
por isso julguei de importancia e de interésse seu estudo em
especial, no intuito de contribuir para o esclarecimento de
varios aspectos da fisiologia muscular dos Invertebrados,
principalmente marinhos.

2.

MATERIAL — COLETA E MANUTENCAO
NO LABORATORIO

O material com que trabalhei consta de mexilhdes comu-
mente encontrados no litoral de S&o Paulo, e determinados
como Mytilus perna pelo Museu de Zoologia Comparada da
Universidade de Harvard.

A ocorréncia de Mytilus (Chloromya) perna fLinneu,
1758) ja foi assinalada por F. L. MORRETES (1949, p. 12)
no Rio de Janeiro, Santos, E. Parana, S. Francisco e Santa
Catarina. Estudos recentes de KLAPPENBACH (1965, p.
335) informam ser Perna perna a espécie mais comum no
Atlantico Sul.

Os animais foram coletados periodicamente na baia de
Santos, aderentes as rochas, nos arredores da Ilha de Uru-
buquecaba (23°47°8” S; 46°22°25” W) transportados para S&o
Paulo, e mantidos em aquarios de agua salgada, em circuito
fechado no laboratério do Departamento de Fisiologia Geral
e Animal. Somente durante os dez primeiros dias usei para
as experiéncias fisiolégicas os Mytilus existentes nos aqua-
rios. Além désse tempo, o material era destinado aos estudos
anatébmicos e a observacdes do comportamento em diversas
condigdes. Utilizei também Mytilus coletados no litoral de



Sao Sebastido (23°48'7” S; 46°2329” W) retirados dos flu-
tuadores do porto e das rochas da praia de Toque-Toque Pe-
queno, a 10 km ao sul da cidade de S&o Sebastido. Estes My-
tilus foram mantidos nos aquarios do laboratério do Institu-
to de Biologia Marinha na préia do Segrédo, com &agua salga-
da corrente.

Releva notar as diferencas entre estas localidades. O bi6-
topo da ilha de Urubuquecaba é semelhante ao da praia de
Toque-Toque Pequeno, isto é, rochas graniticas expostas ao
mar. Todavia, as da ilha Urubuquecaba se acham dentro da
baia de Santos, ao passo que as de Toque-Toque Pequeno es-
tdo expostas ao mar aberto. Se estas, achando-se em zona de-
sabrigada se encontram em contato mais frequénte com for-
tes ondas, o mesmo acontece com as de Urubuquecaba, pelo
menos durante as épocas de ressaca. J& no que se refere aos
flutuadores do porto de S&do Sebastido o impacto das ondas
do mar é muito menos intenso, dado que as mesmas se acham
em pleno canal de Sdo Sebastido e, por isso, ao abrigo da res-
saca, protegidas pela ilha de S&do Sebastido.

Foi-me ainda possivel obter alguns exemplares de M.
edulis e de M. galloprovincialis gracas a gentileza do Prof.
Pierre Lubet, entdo professor de Fisiologia Comparada da
Universidade de Lyon (Frang¢a), que a convite do Instituto
de Biologia Marinha da Universidade de S&o Paulo, estagiou
em S&o Paulo como Professor Visitante, com a incumbéncia
de orientar alguns trabalhos do «Programa Mytilus», pro-
grama éste votado ao estudo de multiplos aspectos da biolo-
gia désses mexilhdes sob a dire¢cdo do Prof. Dr. Paulo Sa-
waya. Com éste material consegui comparar a musculatura
déstes Mytilus.

N&o desejando entrar no problema das formas de con-
cha das Mytilidae relacionadas com o biotopo, julgo impor-
tante assinalar que as valvas de M. perna coletadas no flu-
tuador do Porto de S&o Sebastido se assemelham as de M.
edulis colhidas em Tamaris (Mediterraneo) regido calma co-
mo o canal de S&o Sebastido. J& os exemplares de M. perna



coletados nas rochas da préia do Toque-Toque Pequeno e da
Ilha de Urubuqueg¢aba se mostram com o angulo da margem
dorsal muito menos acentuado (Fig. 1 e 2).

FIG. 1. Mytilus perna da llha de Urubuquecaba

Colhidos os animais e transportados para o laboratorio
do Instituto de Biologia Marinha, ou para o laboratério do
Departamento de Fisiologia Geral e Animal, foram abertos
pela sec¢do do musculo adutor, com o emprégo de um bisturi
introduzido entre as valvas, fazendo-se a operacdo cuidado-
samente de modo a evitar lesdo dos demais musculos. A se-
guir, os mexilhdes eram abertos completamente, procedendo-
se a retirada do musculo desejado.

Para o estudo anatdmico de M. perna e M. edulis, usei
animais fixados, inteiros, em formalina neutra a 4% e em
Bouin-Hollande e Bouin;

Ainda para os estudos morfolégicos trabalhei com alguns
mexilhdes que foram dissecados do seguinte modo: introduzi



0 bisturi entre as valvas, seccionando assim o musculo adu-
tor porterior com 0 que cessava a resisténcia oferecida por
éste musculo e, em conseqiiéncia as valvas se abriam. A se-
guir coloquei o animal dentro de cubas com &gua do mar e
separei ao maximo as valvas, tendo o cuidado de ndo romper
o ligamento que as une. Déste modo, obtive ampla exposigéo
das partes moles que, entdo, puderam ser estudadas. Fiz a re-
mocdo delas e desta maneira os musculos que me interessa-
vam ficaram bem expostos.

M edulis

FIG. 2. Mytilus edulis

Para conseguir uma boa fixacdo do animal inteiro, tomei
0s Mytilus vivos e introduzi na regido posterior entre as val-
vas, a lamina de um bisturi. Assim, foi possivel, com pequeno
esforgco provocar ligeira separacdo delas. Na pequena aber-
tura, entdo, introduzi cunhas de cortica que impediam o fe-
chamento. A seguir o animal era mergulhado no fixador, que
pela abertura, penetrava e fixava muito bem as partes moles
do Mytilus.



MUSCULATURA DE MYTILUS PERNA

Com o objetivo principal de estudar a fisiologia da
musculatura do Mytilus perna, primeiramente procurei iden-
tificar cada um dos masculos, tanto em material fresco ou
fixado em formalina ou Bouin, de modo a estar segura de
gue material iria servir-me no presente estudo.

Desde logo, ao iniciar a pesquisa, notei que o mexilhao
das nossas praias ndo possui a musculatura com a mesma
disposicdo e numero que a do Mytilus edulis, sem ddvida um
dos lamelibrdnquios melhor conhecidos néste particular, como
se depreende do trabalho classico de WHITE (1937, p. 73).

A vista das discrepancias encontradas, resolvi dedicar-
me imediatamente ao estudo comparativo da musculatura de
ambas as espécies de Mytilus, o que me pareceu indispensavel:
a) para registrar as diferengas existentes; b) para escolher
os musculos adequados para as pesquisas fisiologicas.

A musculatura de M. edulis e a de M. perna diferem nao
somente quanto a disposicdo de cada um dos musculos, quanto
a prépria conformacgdo déles.

Desde logo verifiquei, também, que a musculatura de
M. edulis é idéntica a de M. galloprovincialis, mas bem distinta
da de M. perna.

Como se sabe, a maioria dos autores trabalhou com
M. edulis ao estudar a fisiologia ou a farmacologia dos
musculos, utilizando de preferéncia o musculo retrator ante-
rior do bisso ou os musculos adutores, anterior e posterior,
intdtos ou isolados, em camaras perfuséras ou em aparelhos
especiais.

Chama a aten¢do o fato de EGGLETON (1934, p. 79) e
de GLAISTER & KERLY (1936, p. 56) ao trabalharem com
éstes musculos indicarem o musculo retrator do pé, quando,
ao que parece, 0 musculo retrator anterior do bisso é que



usaram, conforme apontam FLETCHER (1937a, p. 234), e
TWAROG (1949, p. 43).

O mesmo engano ja havia sido cometido por BOUTAN
(1900, p. 464). Além disso, éste autor menciona os musculos
retratores posteriores do pé com um ou dois feixes, em
M. edulis. Pelo menos os exemplares que tive a disposicdo
ndo mostraram estas estruturas, mas apresentam um Unico
par de pequenos musculos arredondados, inserindo-se na face
interna dorsal, logo abaixo da linha mediana transversal do
animal.

Parece assim justificada a conveniéncia e a necessidade
de comparacdo entre o nosso mexilhdo e o M. edulis, pelo
menos no que se refere a musculatura.

Sendo o objetivo principal do presente trabalho o estudo
da fisiologia e da farmocologia dos musculos de M. perna
neste capitulo farei a descricdo suméaria de cada um déstes
musculos, procurando sempre que possivel e oportuno fazer
a comparacdo com a musculatura correspondente de M. edulis.

A falta de material mais abundante e adequado déste
Gltimo levou-me a limitar a descricdo aos musculos de
M. perna reservando para outra oportunidade estudo compa-
rativo mais aprofundado das estruturas, principalmente a
muscular, destas duas espécies de mexilhdes.

A musculatura de M. perna e de M. edulis consta dos
seguintes musculos: a) Adutores; b) Bissais e c¢) Pedais.

A) MUSCULOS ADUTORES (Fig. 3-6 M.A.A.
M.A.P.) — Em M. perna existe apenas o adutor posterior,
e em M. edulis, ocorre também o adutor anterior (Fig. 5 e 6,
M.A.P. e M.A.A.). O mdasculo adutor posterior (Fig. 3 e
4, M.A.P.) é bem desenvolvido em ambos os mexilhdes,
sendo de forma ovalada, visto em seccdo transversal em
M. edulis, e ovalada-arredondada em M. perna. Inserem-se
na face profunda de cada uma das valvas, muito préximo do



pélo posterior, a cérca de 1 cm da borda dorsal. As impres-
sdes deixadas na face profunda da valva, mostram bem a
forma déste muasculo (Fig. 4, 5 e 6, M.A.P.). E nitida a
forma ovalada de contornos irregulares. O maior diametro
mede, em média cm 15 e o menor 1 cm, nos exemplares
adultos. A borda anterior do muasculo é contigua com a
posterior do musculo retrator posterior do bisso. Este é um
musculo espésso, longo, com 3 cms de extensdo, muito potente.
A Fig. 6, M.A.P., mostra o aspecto da insercdo déste
musculo na face profunda da valva de M. edulis. Nota-se o
aspecto aproximadamente prismatico do musculo. Néste me-
xilhdo o m. adutor posterior, em geral, ndo é contiguo com
0 m. retrator posterior do bisso.

FIG. 3. Mytilus perna, dissecado para estudo da musculatura. M.AP.

= musculo adutor posterior; M.R.P. = musculo retrator do
pé; M.R.AB. = mdusculo retrator anterior do bisso; M.R.M.B.
= musculo retrator mediano do bisso; M.R.P.B. = musculo

retrator posterior do bisso.

Como foi dito acima, no M. edulis ha também o musculo
adutor anterior (Fig. 6, M.A.A.) muito pequeno, fino, com



FIG. 4. Mytilus perna. Esquema dos musculos. M.A.P. = musculo adu-
tor posterior; M.R.P. = mdasculo retrator do pé; M.RAB. =
musculo retrator anterior do bisso; M.R.M.B. = misculo re-
trator mediano do bisso; M.R.P.B. = musculo retrator posterior
do bisso; B = bisso; P = pé.

FIG. 5. Esquema de Mytilus perna dissecado mostrando as impressées
dos miusculos na valva direita. Na esquerda estdo desenhadas
as partes moles. M.AP. = musculo adutor posterior; M.R.P. =
musculo retrator do pé; M.R.A.B. = musculo retrator anterior
do bisso; M.R.M.B. = musculo retrator mediano do bisso;
M.R.P.B. = masculo retrator posterior do hisso.



insercdo na face profunda das valvas, junto ao polo anterior,
e colado na margem ventral. A impressdo que deixa na
superficie profunda da valva (Fig. 6 — M.A.A.) indica bem
0 pequeno desenvolvimento déste musculo.

FIG. 6. Esquema de Mytilus edulis dissecado. Na valva esquerda, encon-

iram-se em esquema, as partes moles. M.AAIP. = musculo adu-
tor posterior; M.R.P. = musculo retrator do pé; M.R.AB. =
muscito retrator anterior do bisso; M.R.M.B. = musculo re-
trator mediano do bisso; M.R.P.B. = musculo retrator poste-
rior do bisso; M.AAAA. = masculo adutor anterior.

B) MUSCULOS DO BISSO (Fig. 3-6, M.R.A.

M.R.P.B. ¢ M.R.M.B.).

Sdo0 mdasculos bem desenvolvidos tanto em M. perna
como em M. edulis. O M.R.A.B. tem os pontos de insercéo
na face profunda da concha muito préximo ao polo anterior
dorsal, e adjacente a borda da charneira. Nos exemplares
adultos a impressdo deixada na concha indica muito bem as
dimensfes déste musculo, que sdo, em M. perna, de forma
alongada, de maior eixo paralelo a borda dorsal da concha,
a qual é adjacente e, em M. edulis, também alongada, mas



menos evidente, talvez por serem os musculos menos potentes,
separados da borda da concha, mas de maior eixo também
a ela paralelo. Déstes pontos de insercdo os dois M.R.A.B.
se dirigem para o pdélo posterior, convergindo ambos para o
centro do animal (Fig. 3 e 4, M.R.A.B.). Abaixo da regido
cardiaca ambos se fundem, juntando-se aocs M.R.P .B. Entre
éstes mdusculos (Fig. 10, M.R.AB., M.RMB. ¢ M.R.P.B))
intercala-se 0 M.R.M.B. Este Gltimo musculo Fig. 3, 4 e
10, M.R.M.B.) € muito curto, insere-se dorsalmente na face
profunda das valvas, num ponto proximo ao angulo formado
pela borda dorsal da concha (Fig. 5, M.R.M.B.). Sao dois
musculos que convergem para a regidao central mediana e ai
se encontram com o0s retratores anterior e posterior do bisso.
Em geral, os autores que estudaram os Mytilus (WHITE
1 c, p. 78) omitem éste musculo que é muito evidente em
M. perna e o incluem entre o M.R.P.B., pois se inserem na
regido dorsal posterior interna da concha.

Ja& o masculo retrator posterior do bisso, em ambos os
mexilhdes, se dispdem na regido préxima ao pdlo posterior
imediatamente adeante do musculo adutor posterior, com o
qual, como disse, é contiguo. Sao duas massas musculares
fortes, que se inserem posteriormente no ponto j& indicado
(Fig. 3-6, M.R.P.B.) e dai se dirigem para adeante, obli-
gquamente, em direcdo a margem dorsal das valvas, conver-
gindo ambos os mdasculos para a regido onde se encontra o
bisso na qual ambos tem origem (Fig. 7 e 9, M.R.P.B.).
No M. edulis (Fig. 6, M.R.P.B.) mostra-se mais fraco, dei-
xando pequenas impressdes no seu ponto de insercdo, na face
profunda das valvas, dai se dirigem para a regido anterior,
convergindo para a regido mediana, indo, no ponto proximo
ao angulo da margem dorsal, fundir-se com o par de musculos
retratores anteriores do bisso. Também em M. perna ocorre
ésse mesmo aspecto, apenas os musculos sdo mais robustos e
ndo se subdividem préximos a inser¢do (Fig. 3-5, M.R.P.B),
como se pode notar pela diferenca das dimensfes das impres-
sdes deixadas na face interna das valvas.



C) MUSCULOS DO PE (Fig. 3 a 10, M.R.P.)

Um par de mdasculos pequenos, finos, que se insere na
face profunda da concha onde deixa uma impressdo diminuta
contigua a do musculo retrator mediano do bisso (Fig. 5,
M.R.P.,M.R.M.B.) nasua borda dorsal, isolada no M. edulis
(Fig. 6, M.R.P.), constituindo sua inser¢do na face profunda
da concha a impressdo mais préxima do &ngulo da margem
dorsal. Este musculo acha-se aderente ao musculo retrator
mediano do bisso em M. perna (Fig. 7, M.R.P.) e se apre-
senta isolado em M. edulis (Fig. 8, M.R.P). No primeiro
déstes dois mexilhdes tal muasculo é mais robusto e de sua
insercdo, na face profunda (Fig. 10, M.R.P) da concha,
dorsalmente ao M.R.M.B, se dirige para o pélo anterior,
ventral, ultrapassando externamente o M.R .A .B . indo formar
com outras fibras musculares e demais tecidos o pé do Mytilus.

Convém destacar serem 0s musculos do pé désses mexi-
Ihdes independentes dos musculos do bisso.

FIG. 7. Esquema dos musculos do M. perna. Vista de perfil. M.AP.
m. adutor posterior; M.R.P. = m. retrator do pé; M.R.AB.
m. retrator anterior do bisso; M.R.M.B. = m. retrator median

0
do bisso; M.R.P.B. = m. retrator posterior do bisso, B =
bisso; P = pé.

Como se vé, héa sensiveis diferencas na forma, na disposicao
e no desenvolvimento dos muasculos de M. perna e de M. edulis.
Apo6s éste estudo pude bem distinguir os principais musculos



que constituem objeto de investigacdo sob o ponto de vista
fisiologico e farmacoldégico.

Deixei de parte uma inquiricdo mais minuciosa sébre o
complexo muscular resultante da reunido das extremidades
livres déstes musculos, do qual emerge ndo sémente o pé como
a, glandula do bisso destas Mytilidae.

Individualisados os musculos, foi entdo possivel, disse-
car cuidadosamente para cada experiéncia o musculo retrator
do pé, o masculo retrator anterior do bisso e o musculo retra-
tor posterior do bisso. N&do me foi possivel, cumpre-me de-
clarar, trabalhar com o musculo retrator mediano do bisso
por ser muito curto e de dificil manuseio mesmo ap6s a
disseccdo. Do mesmo modo, deixei de parte, o musculo
adutor posterior.

FIG. 8 Esquema da musculatura de M. edulis. Vista lateral. M.A.P.
m. adutor posterior; M.R.P. = m. retrator do pé; M.R.AB.
m. retrator anterior do bisso; M.R.P.B. = m. retrator posterior
do bisso; B = bisso; P = pé; MAA. = musculo adutor an-
terior.

Devo acentuar que 0S autores que se ocuparam com 0
estudo déstes musculos em M. edulis omitem o retrator me-
diano do bisso e mesmo consideram as fibras, que correspon-



deriam talvez a éste musculo, como pertencendo ao mausculo
retrator posterior do bisso (Pig. 6, M.R.P.B.). -

Além disso, ndo houve oportunidade de estudar com
mais pormenores as origens déstes muasculos tanto no pé
como no bisso, visto como, para o objetivo principal déste
trabalho praticamente, ndo precisariam ser consideradas.

FIG. 9. Esquema da musculatura de M. perna. Vista ventral. M.AP. =
m. adutor posterior; M.R.P. = m. retrator do pé; M.RAB. =
m. retrator anterior do bisso; M.R.M.B. = m. retrator mediano

do bisso; M.R.P.B. = m. retrator posterior do bisso; B = bisso;
P = pé.

FIG. 10. Esquema da musculatura de M. perna. Aspecto dorsal. M.A.P.
= m. adutor posterior; M.R.P. = m. retrator do pé; M.R.AB.
= m. retrator anterior do bisso; M.R.M.B. = m. retrator me-
diano do bisso; M.R.P.B. = m. retrator posterior do bisso;
B = bisso; P = pé.



4.
METODOS

Nas preparacfes para as experiéncias fisiologicas e far-
macolégicas utilizou-se a mesma técnica de disseccdo ja des-
crita para estudos anatomicos- Apenas se cuidou melhor
de proteger a integridade das fibras musculares, ou seja,
0s animais, no momento da disseccdo eram colocados
em cubas com agua do mar filtrada e entdo lavados. Como
se sabe, os mexilhdes sdo isosmaéticos em relacdo a agua do
mar (FLORKIN & HAROLD 1934, p. 353). O objetivo désse
proceder foi o de evitar contaminacdo das preparacdes, por
produtos sexuais, enzimas do estilete cristalino ou secrecdes
da glandula do intestino médio.

Dissecados, os musculos eram amarrados nas duas extre-
midades ou fixos em pequenos discos recortados na regido de
sua insercdo na concha e somente a outra extremidade ligada
por um fio de linha fina & alavanca inscritora. Assim, o0s
musculos isolados intactos permitiam o uso dessa técnica in-
troduzida por HOYLE & LOWY (1956, p. 297) para M.R.A.B.
Estes autores, porém, utilizaram também mdasculos secciona-
dos ao nivel das duas extremidades, ndo observando variacgéo
nos resultados obtidos com uma ou outra preparagao.

Confirmando as observacdes de HOYLE & LOWY (l.c.),
logo nas primeiras preparacdes usadas, com discos de concha
numa das extremidades ou ambas cortadas, resolvi liberta-las
totalmente da concha, pois utilizando animais grandes (de 8
a 12 cm medidos no eixo antero-posterior), a resisténcia das
valvas ao recorte dos discos era enorme, dificultando o pre-
paro da pe¢a, muitas vézes lesando algumas fibras muscula-
res, por fratura da concha na zona de insercdo muscular.

No caso do M.R.P ., o setor usado é o compreendido entre
o ponto de insercdo déste par de musculos na concha até a
regido em que se unem para formar a massa do pé propria-
mente dito. Este cuidado foi tomado a fim de se evitar re-



gistro da acdo de outras unidades musculares que também
se acham presentes, nessa estrutura, sem fazer parte do M.R.P.
Apo6s a disseccdo do animal, os musculos retratores do bisso
eram afastados, deixando na concha apenas o par de M.R.P.
Estes eram amarrados com alca de linha préximo & insercéo
e com fio de linha comprido préximo a base do pé, porc¢édo
esta que era excisada. Com a ponta do bisturi, deslocava
agora a outra extremidade do musculo, junto a sua insercao
na concha, e a preparacdo estava pronta para ser usada.

O musculo isolado e recém dissecado, medindo de cm
1,0-1,5 de comprimento, era colocado em placas de petri com
agua do mar filtrada durante 10 minutos, até sua montagem
no banho perfusor. Nésse interim tinha inicio o relaxamento.

Para trabalhar com o M.R.A.B. ou M.R.P.B. bastava
cortar o M.A.P. com bisturi, abrir o animal, rebater até a
regido mediana a porcdo anterior do manto e visceras, para
isolar o M.R.A.B., e a porgdo posterior do manto e visceras
para separar o M.R.P.B. Os tecidos eram retirados da
concha com auxilio de bisturi e trazidos para o centro por
meio de pinc¢a, deixando livres 0s M.R.A.B., e 0s M.R.P.B .,
que eram entdo amarrados com fio de linha comprido na zona
de confluéncia dos musculos com a glandula do bisso e com
a alca de linha proximo a zona de insercdo. Junto a glan-
dula do bisso, os musculos eram cortados com tesoura fina
e na zona de insercdo sempre foram dissecados com bisturi
como descrito acima para o0 M.R.P.

O segmento amarrado do M.R.A.B. ap0s excisdo, media
decm 0,7 a 1,2 e 0 do M.R.P.B. decm 05 a 1.

Os musculos, assim preparados, eram montados no banho
perfusor constituido de um tubo de vidro de cm 1,5 de dia-
metro e 15 de comprimento, obturado inferiormente por rbélha
de borracha dotada de 3 vias de comunica¢do por meio de
tubos, dois maiores servindo um déles a introducdo de agua
do mar filtrada proveniente de um frasco de Mariotti, pas-
sando por uma bureta graduada de 25 ml o outro destinado
ao esvaziamento do liquido perfusor; a terceira comunicacdo,



dotada de ponta capilar em formato de gancho, voltada para
o interior do banho, servindo ao mesmo tempo para o areja-
mento da preparagdo e também para prender a porcdo de
insercdo do musculo na concha. A outra extremidade do mus-
culo é conectada com o ramo posterior da alavanca inscri-
téra, com um fio de linha.

Usando a alavanca frontal, tipo Schild, com longa ponta
inscritéra, registraram-se contragdes isotdnicas num cilindro
madvel com papel esfumacado, como respostas a drogas adi-
cionadas a 10 ml de banho (volume final) de agua do mar
filtrada, a temperatura ambiénte (23° a 26° C). Tbdas as
drogas foram diluidas em agua do mar filtrada, a partir de
solucdes estoques concentradas. As seguintes drogas foram
usadas:

Cloreto de acetilcolina (Roche e Rhodia) ou brometo de
acetilcolina (Eastman), cloreto de acetil-beta-metilcolina
(mecolil, Nat. Biochm. Corp.), nicotina (Eastman), eserina
(fisostigmina Merck), prostigmina (Merck), cloreto de sucei-
nilcolina (taquicurin, L .P.B.), cloreto de d-tubocurarina
(Bios), flaxedil (Rhodia), mitolon (Sterling, Winthrop), sul-
fato de atropina (Merck & B.D.H.), dihidrocloreto de hista-
mina (Pfanstiehl), sulfato de triptamina (Sigma), serotonina
(Sigma & L. Light), 1-adrenalina (Eastman), pilocarpina
(Merck) e L.S.D. (Delysed, Sandoz Product Ltd. London).

Aproveito a ocasido para agradecer ao Dr. Paulo Sawaya,
diretor do Departamento de Fisiologia Geral e Animal e do
Instituto de Biologia Marinha da Universidade S&o Paulo pelo
auxilio prestado durante a elaboracdo déste trabalho, bem
como pela orientacdo do mesmo; ao Dr. Erasmo G. Mendes,
pelo apdio, interésse e sugestdes no decorrer dos experimen-
tos; a Fundacdo para o Amparo a Pesquisa do Estado de
Sdo Paulo, pela bolsa concedida para iniciar os experimentos;
ao Prof. Pierre Lubet pelos exemplares de M. edulis e M. gal-
loprovincialis, trazidos da Franca.



PARTE EXPERIMENTAL

Fixos na parte inferior da camara de perfusdo cheia de
dgua do mar filtrada e na alavanca inscritéra, os musculos
M.R.P.,, M.R.A.B. ¢ M.R.P.B., levavam cérca de 15 a
30 minutos para relaxar, ap6s o que mantinham o compri-
mento estavel. Em nenhum déles se observaram movimentos
esponténeos, independentes do tratamento por drogas.

Durante as experiéncias foi possivel manter a linha de
base, achando-se o musculo totalmente relaxado. Apds a admi-
nistracdo de uma droga, ativa ou ndo, as preparacGes foram
lavadas com o liquido perfusor, desligando-se o quimografo.
No caso de uma substancia que provocava contracdo, efetua-
va-se a lavagem do masculo iniciando-se imediatamente o re-
laxamento, no caso do M.R.P. ou mantendo o nivel de con-
tracdo durante muito tempo, como adiante se verd, no caso
do M.R.A.B. e do M.R.P.B.

A seguir passarei a relatar as experiéncias efetuadas com
os referidos musculos, submetendo-os a uma série de drogas,
em geral de uso comum na farmacologia, na tentativa, como
disse, de elucidar alguns aspectos da fisiologia destas estru-
turas.

a) MUSCULO RETRATOR DO PE (M.R.P.)

Diferentemente dos demais pesquisadores que se ocupa-
ram principalmente do musculo retrator anterior ou do mus-
culo retrator posterior do bisso, detive-me particularmente no
estudo do musculo retrator do pé (M.R.P.), ndo s6 por nao
ter encontrado estudos a respeito do mesmo, como por ter veri-
ficado sensiveis diferencas funcionais relativamente aos de-
mais musculos acima referidos.

1. Acdo da Acetilcolina — Os musculos empregados
foram suspensos da maneira usual, em banho perfusor arejado



e as solugdes das drogas usadas em décimos de ml adiciona-
das ao banho para perfazer o total de 10 ml de liquido. Em
consequéncia, as concentragbes em uma certa dilui¢cdo, foram
expressas em miligramas ou microgramas da droga, em 10 ml
do fluido perfusor. O tempo de ag¢do da droga foi de 30 e
algumas vézes de 60 segundos, com dois a trés minutos de in-
tervalo entre a lavagem da preparacdo e a experiéncia seguinte.

A Fig. 11 mostra respostas do musculo de comprimento
de cérca de 1 cm, medido logo apds a excisdao e de 2,5 ho
maximo do relaxamento, quando submetido a a¢cdo da ACh em
concentracdes crescentes de 0.1 a 6 «g. O limiar para a ACh
acha-se ao redor de 10—8ou seja 0.1 /;gem 10 ml. A gama de
doses para obtencdo da curva de sensibilidade para esta droga
foi de IxIO-8 a 6x10~7 (Fig. 11).

FIG. 11. Sensibilidade do M.R.P. a Acetilcolina. Curva dose-efeito.

As relagbes entre a concentracdo da droga e o efeito
obtido (curva dose-efeito) acham-se demonstradas na Fig. 12.



A relagdo entre a amplitude da contragdo medida em mm
e as concentragdes do éster, escolhidas numa progressdo geo-
métrica foram tratadas estatisticamente. A selecdo das doses
fez-se dentre as que provocavam contracdes pequenas até sub-
maximas.

FIG. 12. Contra¢bes do M.R.P. Dose-efeito.

Usei ao acaso trés doses (0.3, 0.6 e 1.2 jig), portanto, na
razdo de 1:2, em cinco grupos de trés. O tratamento estatis-
tico dos dados revelou que as respostas do muasculo seguiram
a linha reta, com a linha de regressdo significante e desvio
da linearidade nédo significante. A razdo de variagdo entre
grupos também foi insignificante, indicando variagdo néo subs-
tancial da sensibilidade durante a experiéncia. O érro padréao
S = 0,99 representou cérca de 5% da média para tdédas as
determinagbes. A Tabela | e o grafico da Fig. 13 mostram os
dados obtidos nas experiéncias dose-efeito.

2. Potencializacdo da Acetilcolina — A Fig. 14 mostra
a influéncia da Fisostigmina (0.1 mg) que potencializou per-
sistentemente a acdo da ACh sobreposta na concentracdo final
de 3x10- 1 A Prostigmina produz o mesmo efeito.



X:Log [dose ACh X 100j

FIG. 13. Representacdo grafica dos dados da Tabela I.

FIG. 14 Contra¢cdes do M.R.P. de M. perna. Potencializagdo da ACh
pela Fisostigmina.



Acetilcolina x Musculo Retrator do pé de Mytilus perna

doses grupos | 1 11 v \% Td Yd
la 43Ny 6 7 5 4 5 2 54
2a 6ug 2 23 21 2 21 107 21,4
3.a 12 41 39 39 36 38 193 38,6
Tg 68 69 65 61 64 321 = T
Yg 22,6 23 21,6 20,3 21,3 Y = 218
EiTO = 7,87 S = 099 R = 12

(SKTd)2

F

Coef./doses K n SK2 SKTd nSK2
A Linear -1 0 +1 10 166 2.755,6
B. Quadratico +1 -2 +1 30 6 12
Td = Totais 27 107 193 2.756,8

*

ANALISE DE VARIANCIA DOS DADOS DA TABELA

Fonte Soma dos
de Variagdo G.L. Quadr. Variancia F P
A. Regressédo 1 2.755,60 2.755,60 2.801,11 <0,01
B. Linearidade 1 1,20 1,20 121
C. Entre grupos 4 13,73 343 3,48
Erro T-(A+B+C) 8 7,87 0,98375 >0,05
Totais ‘ 14 2.778,40 >0,05
Y =y + b(x—x) b = Sxy —ySx y = 218 x = 07
XSX
Sx = 21wy Sxy = 60,78 ySx = 45,78 Sx2 = 189
XSX = 147 B = 357 Y = 218 + 357 (x - 07)
3. Acdo da Succcinilcolina — Nos musculos estriados de

Vertebrados admite-se que a Succinilcolina tem uma acéo inibi-
dora a da ACh. Tratando-se de um leptocurare era o que se po-
deria esperar. O M.R.P., porém, reagiu de modo contrério,
i.é, a Succinilcolina, na relacdo de 0.2 mg para 1 de ACh
determinou uma resposta a ACh que é 20% maior que a ini-



ciai. O emprégo de uma dose menor (0.15 fig) de Succinil-
colina, do mesmo modo que o anterior, ndo provocou reacao
do M.R.P., mas adicionando-se agora 10 fig de ACh, ainda
é evidente uma acédo potencializadora, da ordem de 10% como
se vé na Fig. 15. Este efeito, porém, n&o persiste, pois, pra-
ticamente, na repeticdo da experiéncia ndo houve mais a po-
tencializacéo.

FIG. 15. ContragBes do M.R.P. de M. perna. Efeito da Succinilcolina

4. Ac8o de Inibidores

a) Atropina — A Atropina na relacdo de 30 fig para
2 fig de ACh reduziu a contracdao de 30% da inicial e na re-
lacdo de 100 fig/2 fig provocou 50% de inibigdo da resposta
(Fig. 16). O recobro, a lavagem, é praticamente imediato.

b) Mitolon na concentragdo de 50 fig determinou uma
reducdo de 80% na amplitude da contragdo do musculo sub-
metido a acdo de 2 fig de ACh (Fig. 17). Aqui, também, a
lavagem, o recobro é imediato.



c) A D-tubocurarina na concentracdo de 0.3 mg deter-
mina uma reducdo de 75% da contragdo provocada por 2 jxg

FIG. 16. Efeito da Atropina s6bre o M.R.P.
de ACh (Fig. 18) e o Flaxedil, nas mesmas condigoes, d4 como

resultado uma inibicdo total (Fig. 19). Ilgualmente néstes
casos houve recuperagdo total do muasculo ap6s a lavagem.

FIG. 17. M.R.P. Acgdo do Mitolon.



5. Acdo do Mecolil, da Nicotina e da Pilocarpina

A seguir, passei a fazer uma série de experiéncias com
0 emprégo de substancias como o Mecolil, a Nicotina, a Pilo-
carpina, drogas que agem em efetuadores dos sistemas coli-
nérgicos. Desde logo, verifiquei que a Nicotina tem efeito
sbbre éste masculo, a partir de 3 //g sendo a resposta do mesmo
deprimida pela Atropina e pelo Mitolon na concentragdo final
de 1x10-5 Também contra a Nicotina o Mitolon mostrou ser
mais eficaz inibidor que a Atropina néste tipo de musculo,
o qual depois déste tratamento passou a apresentar pequenas

FIG 18 M.R.P. Acdo da D-tubocurarina que inibe em 75% a acéo
da ACh.

contragBes espontaneas sucessivas (Fig. 20 e 21), ou seja,
atividade ritmica. Nos experimentos, o Mitolon (0.1 mg) pro-
vocou diminuicdo do efeito da Nicotina (0.1 mg); Atropina
(0.1 mg) também inibiu a acdo da Nicotina (0.1 mg), mas
seu efeito foi menor que o do Mitolon na mesma concentracao
(0.1 mg). Estes efeitos sdo bem evidentes no grafico da Fig.



21, que € continuacdo do gréafico da Fig. 20. Néste grafico,
observamos ainda que a resposta do musculo a ACh foi de-
primida pelo tratamento repetido com a Nicotina. Nos expe-
rimentos realizados, a Pilocarpina (2 g e 5 jxg) e o Mecolil
(10 bg), bem como a Histamina (2 jxg), ndo provocaram reacao

FIG. 19. M.R.P. de M. perna. Acdo do Flaxedil.

FIG. 20. Acgdo da Nicotina.

do M.R.P. Esses agentes farmacoldgicos foram também tes-
tados em concentra¢gSes mais fortes (até 10_4) e, mesmo
assim, ndo atuaram sbbre a preparagéo.



6. Acdo da Triptamina e Serotonina (5-HT)

A Triptamina per se ndo tem efeito sbbre o M.R.P.
Fazendo agir a ACh (2 /xg) logo ap6s a Triptamina (0.1 mg),

FIG. 21. M.R.P. — Inibicdo da Nicotina pelo Mitolon e pela Atropina.

nota-se uma diminui¢do da resposta ao éster, mas a a¢do da
Triptamina ndo persiste, pois com uma estimulacdo pela ACh
(2 /Ixg) a resposta aproximadamente equivale as respostas ini-
ciais, ou até é potencializada.

Na Fig. 22 observam-se respostas a 2 /xg de ACh e admi-
nistracdes de Serotonina (2 /xg e 20 /xg). As contragdes pro-
vocadas pela ACh sobreposta a Serotonina foram menores.
A terceira resposta do musculo a 2 /xg de ACh mostra que
logo apds a lavagem houve recuperacao.

Ainda mais, nem 100 /xg de Serotonina mostram acdo di-
reta sbbre o M.R.P. (Fig. 23). No caso, a preparacao foi
lavada e tratada novamente por ACh (2 /xg), observando-se
0 mesmo comportamento do musculo quando submetido a acéo
da ACh (2 /xg) antes da adicdo de 5-HT.



A Serotonina foi testada néo sO para verificar seu efeito
sbbre a contracdo pela ACh, como também para saber se
atuaria na fase de relaxamento do M.R.P. contraido pela
ACh. Convém salientar que o0 M.R.P., em todos o0s experi-

FIG. 22. M.R.P. — Efeito inibidor da Serotonina.

FIG. 23. M.R.P. — Serotonina x Relaxamento.

mentos, relaxou-se prontamente apdés a lavagem. Isto posto,
depois da seguinte adigdo de ACh (2 jig) o musculo ndo foi
lavado, porém, antes de adicionar Serotonina (20 ¢ig), esperei,



com o cilindro parado (2 minutos), que tivesse inicio o rela-
xamento por destruicdo natural da droga (ACh) pelo M.R.P.
Adicionei, entdo, os 20 /;,g de Serotonina e, durante dois mi-
nutos, fiz o registro da curva de relaxamento. Este s6 se deu
completa e rapidamente quando lavei o musculo. Que a Sero-
tonina ndo tem acdo sbbre o relaxamento do M.R.P., foi
comprovado, pois a seguir, adicionei novamente 2 fi.g de ACh,
ndo parando o quimoégrafo nem lavando a preparacdo durante
trés minutos. Aqui também, s6 com a lavagem da prepara-
¢do, o masculo retornou a linha de base prontamente. Os
niveis de relaxamento que se observam nessas duas Gltimas
contracfes sdo correspondentes ao tempo de permanéncia da
ACh em contato com o musculo, mostrando, portanto, que a
Serotonina ndo provoca nem acelera o relaxamento do M.R.P.
Este se d4 de modo rapido, s6 quando se remove a ACh por
lavagem da preparacéo.

Pelos resultados obtidos verifica-se que o M.R.P. ¢é sen-
sivel a pequenas doses de ACh. As experiéncias de «dose-
efeito» indicam bda relacdo entre molécula desta droga e
receptor.

Além disso, potencializadores tais como a Fisostigmina,
Prostigmina e inibidores tais como Mitolon, Atropina, D-tubo-
curarina, Flaxedil atuam sébre o M.R.P. A Succinilcolina,
embora incluida no grupo das drogas curarizantes, porém,
provocou apenas ligeira potencializacdo da acdo da ACh e ne-
nhuma inibicao.

A Nicotina, droga colino-mimética, teve dupla acdo néste
musculo, i.é, provocou contracdo do musculo e deprimiu res-
posta déste a ACh.

Varias drogas ndo agem sbbre o M.R.P., tais como o
Mecolil, a Pilocarpina e a Histamina.

Observei que a acdo da Atropina, como se sabe, redu-
zindo a despolarizacdo provocada pela ACh, déa-se somente
guando se empregam concentracdes de Atropina relativa-
mente altas, em comparag¢do com as utilizadas em musculos
lisos de Vertebrados, para obtengdo do mesmo efeito.



A Serotonina ndo produz efeito no musculo, quando apli-
cada isoladamente e nem mesmo modifica a acdo da ACh,
guanto ao relaxamento. Por outro lado, deprime a contracao
do M.R.P. & ACh (Fig. 22), quando préviamente adicionada
sem lavagem.

b) MUSCULO RETRATOR ANTERIOR DO BISSO
(M.R.A.B.)

Embora o principal objetivo déste trabalho, na parte far-
macolégica, tenha sido verificar as respostas do musculo re-
trator do pé, procurei estudar também as do M.R.A.B. prin-
cipalmente para poder avaliar se 0 seu comportamento corres-
ponde ao quanto vem sendo estudado e discutido por inUmeros
autores, como FLETCHER 1937a, p. 234; TWAROG 1949,
p. 57; 1954, p. 141; HOYLE & LOWY 1956, p. 295; CAM-
BRIDGE, HOLGATE & SHARP 1958, p. 459 e outros.

Para propiciar um estudo comparativo, empreguei as
mesmas drogas ja indicadas na parte referente ao M.R.P.

1. Acdo da Acetilcolina — Sob a influéncia desta droga

os efeitos foram diferentes dos obtidos para o M.R.P. O
limiar verificado foi em térno de 0.2 jxg (Fig. 24). E caracte-
ristico o tipo de contragdo sustentada déste musculo, provo-
cada pela ACh (Fig. 25). A fase de lento relaxamento nao
se modifica, mesmo com a lavagem da preparacdo. Néste par-
ticular difere do M.R.P., no qual apés a lavagem (Fig. 23),
o relaxamento é imediato.

Este comportamento singular do M.R.A.B. em relagio
a estimulagdo pela ACh tornou dificil o seu estudo nas mes-
mas condi¢des em que se fez a investigacdo com o M.R.P.
para uma comparacdo. E sabido, porém, que a Serotonina
abole a contracdo tonica provocada pela ACh (HOYLE,
LOWY 1956, p. 295).

Procurei, pois, no caso do M.R.A.B., valer-me dessa
droga para tentar acelerar o relaxamento apds o tratamento



com ACh. lIsso foi conseguido (Fig. 25) e, assim, possibilitou
0 uso da mesma preparagdo, em bdas condi¢des para o estudo
da resposta fasica.

FIG. 24. M.R.A.B. — Sensibilidade a ACh. Curva dose-efeito.

Apo6s a administracdo de 2 jxg de ACh, obtem-se a con-
tracdo sustentada. Na Fig. 25, vé-se que o relaxamento é ace-

FIG. 25. M.R.A.B. — Contragdo tonica pela ACh. Serotonina. Contragéo
fasica pela ACh.

lerado por 100 jxg de Serotonina. Nota-se nitidamente, a abo-
licdo da contracdo sustentada pela Serotonina. Nas seguintes



adicbes de ACh, a resposta a esta droga, torna-se do tipo
fasico, com relaxamento rapido a lavagem.

Comprovada a agdo relaxante da Serotonina sobre o
M.R.A .B., determinei a concentracdo desta substancia que
provocava a abolicdo da resposta tbnica a ACh durante téda
a experiéncia (duragdo aproximada de duas horas) registran-
do que a dose adequada era de 100 jxg, com incubacdo de dez
minutos. A seguir, o musculo era lavado e pude prosseguir
com a execucdo das experiéncias programadas. Na Fig. 24,
notam-se respostas do musculo, que media cm 0.5 de compri-
mento logo ap6s a excisdo e cm 0.8 quando totalmente rela-
xado, sujeito a ACh em concentraces crescentes de 0.2 fig e
1 ,ug, i.6, nas doses de 2x10-8a 1x10~7

Para a andlise estatistica das relagfes entre a concen-
tracdo da droga e o efeito obtido, utilisei trés doses de 0.3,
0.6 e 1.2 pg na razdo de 1:2 em trés grupos de trés.

A andlise dos resultados revelou significante linha de re-
gressdo e ndo significante desvio de linearidade: portanto,
as respostas seguiram uma linha reta (Fig. 27). A razado de

FIG. 26. M.R.A.B. — Dose-efeito, ACh.

variacdo entre os grupos foi significante, indicando pequena
variacdo da sensibilidade durante a experiéncia. O érro pa-
drdo S = 0,288 representou 6% da média para tédas as de-
terminacdes As Figs. 26, 27 e a tabela Il mostram as res-
postas e os dados obtidos nas experiéncias dose-efeito.



2. Potencializacdo da Acetilcolina — Fisostigmina, a
0.5 fig (5x10~8), aumentou de 30% resposta a 2 /xg ACb
(2x10~7) (Fig. 28).

FIG. 27. Representacdo grafica dos dados da Tabela II.

FIG. 28. M.R.A.B. — Potencializacdo da ACh pela Fisostigmina.



TABELA |11
ANALISE ESTATISTICA DOS DADOS DA CURVA DOSE-EFEITO
Acetilcolina x Musculo Retr.ator Anterior do Bisso de Mytilusi perna

Doses  Grupos I 1 1l Td Yd
la .3 «g 25 2 1 55 1,83
2.a .6 ug 55 45 4 14 4,66
3a 1.2 wy 85 8.5 7 24 8

Tg 16,5 15 12 43,5 =T
Yg 55 5 4 Y =4,83
Erro = 0,344 S = 0,288 R = 12
(SKTd)2
Coef./doses K nSK2 SKTd nSK2
A. Linear —1 0 +1 6 185 57,041
B. Quadrético +1 —2 +1 18 15 0,125
Td 55 14 24 57,166
*
ANALISE DA VARIANCIA DOS DADOS DA TABELA
Fonte Soma dos
de Variacdo G.L. Quadr. Variancia F P

A. Regresséo | 57,04166 57,041 683,13 0,01

B. Linearidade 1 0,125 0,12 1,49 0,05

C. Entre grupos 2 35 1,75 20,95 0,01
Erro T-(A+B+C) 4 0,334 0,08

Totais 8 61,000

Y = y + b(x-x) b = Sxy - ySx y = 483 X = 07

Sx = 21 Sxy = 129455X  yS” = 10,143 Sx2 = 1,89
XSx = 147 b = 6671 Y = 483 4 6671 (x--0,7)

3. Inibicdo da Acetilcolina — A Succinilcolina, na dose
de 100 jxg (1x10~5) ndo agiu diretamente s6bre o musculo,
nem interferiu na contracdo provocada por 5 jxg de ACh
(5x10- 7).

Dentre os agentes inibidores testados, o Mitolon (Fig. 29)
foi o mais eficaz, pois, 50 fig (5x10-6) inibiram 70% da con-
tracdo obtida com 5 jxg de ACh (5x10-7), ao passo que 50 jxg
de Atropina (5x10-6) (Fig. 30) inibiram apenas 50% da res-



posta a 3 de ACh (3x10-7)- A D-tubocurarina. na dose de
50 fig (5x10_6) inibiu 30% da resposta (Fig. 31) a 4 ¢g de
ACh (4x10~7), sendo mais eficaz que o Flaxedil. Este adi-
cionado em dose de 100 /¢g (10~5), inibiu 40% da resposta
(Fig. 32) obtida pela adicdo de 4 jxg de ACh (4x10~7).

Na relagdo de ACh: Inibidor, os resultados foram os se-
guintes:

Succinilcolina 1 : 20 — néo agiu

Mitolon 1 :10 — inibiu 70%
Atropina 1 :16,7 — inibiu 50%
D-tubocurarina 1 : 12,5 — inibiu 30%
Flaxedil 1 :25 — inibiu 40%

Em todos os casos houve recuperagdo total, ap6s a res-
pectiva lavagem. Para Mitolon, D-tubocurarina e Flaxedil,

FIG. 29. M.R.A.B. — Acédo do Mitolon.

esta se deu na segunda adicdo das doses de ACh, ao passo que
a Atropina mostrou acdo mais persistente e a recuperacdo
total s6 foi obtida na quarta adicdo das doses de ACh.



4. Drogas colinérgicas — Mecolil e Pilocarpina.

Mecolil foi testado em varias doses, inclusive numa con-
centragdo final (Ix10~4) que se supde, seja o limite da agédo

FIG. 30. M.RAAB. — Acdo da Atropina.

FIG. 31. M.RAB. — Agdo da D-tubocurarina.



fisioldgica, ndo téxica, da droga, sem que a prepara¢do tenha
manifestado qualquer reacdo. Verificamos que 5 p.g de Me-
colil (5x10~7) adicionados & preparacdo antes da sobreposicdo

FIG. 32. M.R.A.B. — Acdo do Flaxedil.

de 5 p.g de ACh (5x10~7) concorrem para ligeiro aumento da
contracdo. A Pilocarpina foi também utilizada em véarias do-
ses e nem 100 fig (105 agiram sébre o musculo.

5. Acdo de drogas sbbre o relaxamento: Serotonina,
Adrenalina e Atropina.

O efeito relaxante da Serotonina ja foi abordado na p. 51.

A Adrenalina e a Atropina, por sua véz, ndo modificaram
substancialmente o relaxamento désse musculo contraido pela
ACh, tanto no tratamento prévio bem como adicionadas na
fase de lento relaxamento. Servem apenas para realgar o
efeito da Serotonina, abolindo a contragdo tdnica num tra-

tamento prévio ou relaxando prontamente o M.R.A.B. tdni-
camente contraido.

Resumindo, os resultados obtidos nesta série de expe-
riéncias verifica-se comportar-se 0 M.R.A.B. diferentemente,



do M.R.P. Responde ténicamente a ACh, mas fasicamente
a mesma se tratado com Serotonina.

A resposta a ACh é potencializada pela Fisostigmina, mas
ndo pela Prostigmina.

No que se refere aos inibidores, nota-se que a Succinilco-
lina ndo produz efeito em relacdo a ACh, mas o Mitolon tem
uma acdo bastante acentuada como agente inibidor da mesma.
O mesmo acontece com a Atropina, a D-tubocurarina, e o
Flaxedil.

Das outras drogas experimentadas, o Mecolil mostrou,
em relacdo a ACh, efeito sinérgico aditivo. A acdo da Sero-
tonina é bem singular, acelerando o relaxamento, sem inter-
ferir porém, na excitacdo do musculo pela ACh.

c) MUSCULO RETRATOR POSTERIOR DO BISSO
(M.R.P.B.)

Este musculo ndo mereceu tanto a atengdo dos pesquisa-
dores, talvez pela dificuldade que apresenta na dissec¢do para
ser libertado da concha e no M. edulis, por apresentar-se sub-
dividido em varias unidades ao nivel de suas insergdes.

1. Acdo da Acetilcolina — Desde o inicio dos experi-
mentos com é&ste muasculo, notei comportar-se 0 mesmo como
o0 M.R.A.B. Anotei, no entretanto, diferencas quanto ao li-
miar para ACh, que corresponde a 0.5 fig (5x10-8) e a sus-
tentagdo da contracdo, mais acentuada no presente caso. O
mesmo tratamento prévio por 100 p.g de Serotonina foi utili-
zado para eliminar-se a resposta tdnica. Portanto, tédas as
drogas foram testadas sbbre a resposta fasica que o musculo
passa a mostrar depois de incubado com Serotonina durante
10 minutos. A curva de sensibilidade & ACh obteve-se com
doses crescentes de 0.5 fig (5x10~8) a 5 fig (5x10~7) num
musculo que media em cm 0.6 logo depois da excisdo e 1,2
no inicio da experiéncia.

A analise estatistica dos resultados conseguidos pela adi-
cdo de 3 doses de ACh (1, 2 e 4 fig) na razado 1:2, repetidas



em 3 grupos, comprovou que as respostas transformadas de
relagdo geométrica para escala logaritmica seguiram a linha
reta. A linha de regressdo mostrou ser significante, embora
com desvio da linearidade, nos limites da significancia. A
razao da variacdo entre grupos, foi ndo significante, indican-
do que a sensibilidade da preparacdo nao sofreu variagdo subs-
tancial no decorrer do experimento. O érro padrdo, S = 0,645,
representou mais que 10% da média para tddas as determina-
¢cbes. E o que constatamos na Fig. 33 e na tabela IlI.
2. Inibicdo da Acetilcolina — Também nésse caso a

Succinilcolina, um leptocurare, ndo agiu de modo algum mesmo
em doses de 200 fxg (2x10- 5) contra 20 jxg de ACh (2x10-6).

X=Log.~[dose ACh x 100]

FIG. 33. Representacdo grafica dos dados da Tabela IlI.



TABELA Il

ANALISE ESTATISTICA DOS DADOS DA CURVA DOSE-EFEITO
Acetilcolina x Musculo Retrator Posterior do Bisso de Mytilus perna

Doses  Grupos | 1 11 Td Yd
l.a 1 U8 3 3 2,5 8,5 2,83
2.a 2 Wy 10,5 95 75 27,5 9,16
3a 4 g 14 13 12 39 13

Tg 275 25,5 22 75 =T

Yg 9,16 85 7,33 Y = 8,33

Erro = 1,6668 S = 0,645 R = 12

(SKTd)2
Coef./doses K ? nSK2 SKTd nSK2
A. Linear -1 0 +1 6 30,5 155,041
B. Quadratico +1 -2 +1 18 -7,5 3,125
Td 8,5 275 39 158,166

ANALISE DA VARIANCIA DOS DADOS DA TABELA

Fonte Soma dos Variancia F P
de Variagdo G.L. Quadr.
A. Regressdo 1 155,0416 155,041 327,07 0,01
B. Linearidade 1 3,125 3,125 7,4994 0,05
C. Entre grupos 2 5,1666 2,5833 6,1994 0,05
Erro T-(A+B+C) 4 1,6668 0,4167
Totais 8 165,0000

Y =y + b(x-x) b =Sxy - ySx y =833 x = 233

| Sx2 - xSx
Sx = 7 Sxy = 7315 ySx = 5821 Sx2= 21
xSx = 16,21 b = 3118 Y = 833 + 3,118 (x—2,33)

Na Pig. 34 é evidente que Mitolon é eficaz, sendo um dos
mais potentes inibidores usados. Na dose de 40 p.g (4x10-6)
agiu antagonizando 4 ,ug de ACh com reducado de 90% da res-
posta a esta ultima droga.

Ja a Atropina (100 /xg) provocou 50% de redugdo na res-
posta do musculo a 20 jxg de ACh (2x10~6) (Pig. 35).

A D-tubocurarina em doses de 200 /xg (2x10~6) inibiu
50% da contracdo exibida pela preparacdo a adi¢do de 20 /g



de ACh (2x10-6) (Fig. 36) sendo mais potente que o Flaxedil
(Fig. 37), o qual utilizado nas mesmas doses reduziu a res-
posta de 30%.

FIG. 34. M.R.P.B. — Acdo do Mitolon.

Também nésse musculo, as preparacdes exibiram a lava-
gem, curva de recuperacdo até o nivel anterior ao do trata-
mento pelos antagonistas.

3. Acdo da Nicotina — Das outras drogas que tém acédo
sdbre efetuadores dos sistemas colinérgicos, empreguei a Ni-
cotina e pude observar a sensibilidade désse musculo a
essa droga. A ACh e Nicotina foram usadas na mesma dose,
ou seja 2 jxg, porém a amplitude da contracdo obtida com Ni-
cotina foi o débro da obtida com ACh.

4. Acdo da Serotonina e L.S.D. — Né&ste musculo, a se-
rotonina age da mesma forma que no M.R.A.B. A Fig. 38
mostra contra¢gdes mantidas provocadas por 1 jjg (Ix1O -7) de
ACh, depois de ter sido lavada a preparacdo e a adi¢do de
100 jjg de Serotonina provocando relaxamento total do mus-
culo. A seguir doses de ACh provocando contracfes fasicas.

INSTITUTO DE BIOCIENCIAS - USP

biblioteca



Quanto ao Bromo-L.S.D., conhecido inibidor da Serotonina (5-HT),
o0 musculo mostrou ligerissima sensibilidade a adicdo de 100 ug (IxIO-5).

FIG. 35. M.R.P.B. — Agdo da Atropina.

FIG. 36. M.R.P.B. — Ac¢do da D-tubocurarina.

Na adigdo ulterior de ACh, depois de lavada a preparagdo, o musculo
contraiu-se e relaxou-se varias vézes, e depois, manteve-se parcialmente
contraido, por algum tempo.



Sumariando os resultados desta uUltima série de expe-
riéncias, verifica-se que o comportamento do M.R.P.B. néo
difere fundamentalmente do M.R.A.B. Os limiares de exci-

FIG. 37. M.R.P.B. — Acéo do Flaxedil.

FIG. 38. M.R.P.B. — Ac¢do da Serotonina.

tagdo sdo proximos nos dois musculos. Para se obter a elimi-
nacdo da resposta ténica foi necessario, aqui também, o tra-
tamento prévio pela Serotonina. A ag¢do da Succinilcolina,
também aqui, ao contrario do que ocorreu com o M.R .P ., ndo



produziu efeito, tal como ocorreu no M.R.A.ti. Os potencia-
lizadores e os inibidores da Acetilcolina ndo diferiram na sua
acao quanto ao que se observou com o M.R.A.B. O mesmo
aconteceu com a Serotonima.

Neste caso, foi possivel, empregar o acido D-bromo
lisérgico; na concentracdo de 100 /xg induz ligeira contracao.
Contracfes espontaneas ocoreram durante a posterior estimu-
lagdo por ACh na concentragdo de 2 /xg, apés a lavagem, na
segunda experiéncia. Além disso a acdo da Nicotina (2 /xg)
foi evidente, manifestando-se por uma contra¢do sustentada
uniforme.

6.

DISCUSSAO

No presente trabalho procurou-se dar énfase a fisiologia
e a farmacologia do M.R.P., até agora, pelo que pude veri-
ficar na bibliografia disponivel, ndo abordado sob éste aspecto.

Segundo os resultados verificados, ésse musculo difere
no seu comportamento do M.R.A.B. E sensivel & ACh, sendo
1x10“8 a concentragdo limiar. O éster, ap06s excitar o mus-
culo, ndo provoca a contracdo sustentada, contrariamente ao
gue ocorre com 0s M.R.A.B. e M.R.P.B. Realmente, o que
se d4 é uma contracdo rapida, com um tempo de laténcia de
um segundo; a esta contracdo segue-se o relaxamento lento
até a linha de base. Esse relaxamento podera ser muito ra-
pido se a preparacdo for lavada (Fig. 23). Esse resultado
indica evidentemente que o comportamento do musculo apds
a excitacdo é do tipo fésico.

Os dados referentes a relagcdo dose-efeito, analisados
estatisticamente, mostram que as contragdes sdo proporcionais
a concentracdo da droga. Convém assinalar a auséncia de va-
riacdo da sensibilidade désse musculo durante tédas as ex-
periéncias.

No que se refere aos potencializadores, foi possivel veri-
ficar apenas que a Fisostigmina e a Prostigmina potenciali-



zam a acdo da ACh, ainda que a dose potencializadora seja
bem maior do que a usada para musculos de Vertebrados.

Dada a ac¢do bloqueadora dos curares em relacdo a da
ACh, era de se esperar que a Succinilcolina também fdsse ini-
bidora déste éster. Tal ndo aconteceu; ao contrario, essa subs-
tdncia potencializou a ACh (Fig. 15). Mesmo nos Vertebra-
dos, porém, segundo BOVET-NITTI (1959, p. 240) a Succi-
nilcolina tem uma potencialidade colinérgica, agindo por des-
polarizacdo da membrana.

A Fig. 16 mostra a acdo inibidora da Atropina em relacéo
a ACh o que condiz com o comportamento dos musculos lisos
de Vertebrados. Por outro lado, éste musculo reage aos de-
mais bloqueadores de ACh tal como os musculos fasicos es-
triados dos Vertebrados, i.6, o Benzoquindnio, a d-Tubocura-
rina e o Triiodo etilato de Galamina inibem parcial ou total-
mente a a¢do da ACh.

O mecanismo da agdo dos curares no que se refere aos
vertebrados j4 se acham em grande parte esclarecidos, mas,
quanto aos invertebrados muito pouco se conhece, principal-
mente sdbre as reagbes dos musculos lisos aos leptocurares.
O fato de agirem no M.R.P. do mesmo modo em relacdo a
ACh sugere que éste musculo possui propriedades dos mus-
culos estriados dos Vertebrados.

Deve-se, ainda, assinalar que o M.R.P. ¢ ihsensivel a
Histamina, & Adrenalina, @ Triptamina, e a Pilocarpina, nao
tendo estas substédncias nenhum feito s6bre a atividade da
ACh.

Quanto as outras substéncias, é de se pOr em relévo a
acdo da Nicotina, evidenciada por uma forte contracdo do
musculo, que permanece como contra¢do sustentada por tempo
muito maior que a da ACh. A Nicotina e a ACh, interreagem
em determinadas condi¢cbes, merecendo reparo, a acdo repe-
tida da Nicotina que leva a um bloquéio da atividade da ACh
(Fig. 20). Este fato ja foi objeto de exame por TWAROG
(1954, p. 141) que o registra ao estudar o musculo retrator
anterior ao bisso.



A explicacdo possivel seria a de uma saturacdo dos re-
ceptores da ACh, pela Nicotina, saturacdo essa que se poderia
dar paulatinamente a medida que féssem aplicadas com maior
frequéncia, as doses do alcaldide. Os resultados mostram
mais uma véz, propriedades désse musculo que o aproximam
dos estriados de Vertebrados. A sensibilidade a Nicotina e
a reacdo do musculo a essa droga indicam a ag¢do nicotinica
da ACh.

Deve-se notar que o comportamento do M.R.P. em relacgdo
a Serotonima.

O M.R.A.B. de M. edulis é sensivel a Serotonina e mes-
mo permite a determinagdo da quantidade de Serotonina na
relacdo de 1:10 ainda em presenca de altas concentracfes de
Histamina, tendo sido, uma das preparacdes recomendadas
para o ensdio biolégico da Serotonina (GARATTINI & VAL-
ZELLI, 1965, p. 21).

A éste propésito é digno de nota que varias estruturas
dos moluscos como sejam, o coracdo de Venus mercenaria
(PROSSER, 1940, p. 93; WELSH, 1954, p. 950); o coracgéo
isolado de Anodonta cygnea (BARNES 1955, p. 160); Helix
pomatia (animal total — GRYGLEWSKI & SUPNIEWSKI
1963, n 53); o coracdo do prdprio Mytilus perna (SAWAYA
& KHOURI 1965, p. 9), o de Anodontitis (DITADI 1964, p.
198) e outros, foram empregados em tais ensaios, tanto para
a Serotonina como para a Acetilcolina e outras drogas.

No caso do M.R.P. a Serotonina isoladamente ndo de-
termina reacdo na contracdo e nem no relaxamento, mas apli-
cando-se a Serotonina e logo a seguir a ACh, o efeito desta
é parcialmente bloqueado (Fig. 22). Infelizmente ndo me foi
possivel chegar a verificar a que concentragdo de Serotonina
se poderia obter o bloqueio total. Esse comportamento se po-
deria explicar, admitindo-se uma inibigcdo da ACh pela Seroto-
nina de modo que esta, agindo sébre o mdusculo, bloquearia
os receptores da ACh, impedindo, assim, esta de agir. Este
fato parece negar a existéncia de receptores da Serotonina
no M.R.P.



Para confirmar esta sipoOtese, sem duvida, seriam neces-
sarias novas experiéncias, em melhores condi¢des, para se
chegar talvez a uma concluséao.

Ainda sO6bre o efeito da Serotonina, em estruturas de Mo-
luscos, convém lembrar que essa substdncia atla de modo
surpreendente na musculatura do estdmago de Helix pomatia
gue é extremamente sensivel a éste derivado da Triptamina,
pois se contrde na concentracdo 5x10“13 (GRYGLEWSKI &
SUPNIEWSKI 1963, p. 53).

Deve-se assinalar que ndo poucos autores consideram o
efeito da Serotonina como especifico para os musculos lisos e
nao relacionado com o efeito da ACh ou da Histamina. O
grupo de GADDUM (1965, p. 88) prop6s o térmo «receptores
de Triptamina» para classificar os receptores do muasculo liso
sensiveis a Serotonina. Esta é uma questdo ainda discutida,
na qual ndo desejo interferir ainda, por falta de melhores
elementos.

Como disse, o M.R.A.B. foi de todos os musculos de
Mytilus o mais pesquisado, ndo s6 por ser o mais facilmente
acessivel como também, e principalmente, por ser o musculo
gue apresenta o curioso fendbmeno de se contrair de acdrdo
com o tipo de excitacdo. Assim, estimulado pela corrente di-
reta (WINTON 1937, p. 495; TWAROG 1954, p. 41 e HOYLE
& LOWY 1956, p. 298) ou pela Acetilcolina (TWAROG lI.c.,
p. 41; HOYLE & LOWY l.c., p. 305; CAMBRIDGE, HOLGA-
TE & SHARP 1959, p. 453) reage com uma contragdo todnica,
do tipo da contragdo sustentada de longa duragdo, ao passo
que, estimulado com corrente alternada se comporta como
musculo féasico.

Em Mytilus perna, o muasculo retrator anterior do bisso
¢ sensivel a ACh na concentrag¢do limiar de 2x10~8 Esta
droga, apés excitar o musculo, provoca a contragdo com uma
certa laténcia. O periodo latente, varia de 10 a 20 segundos,
na dependéncia da concentracdo da dose de ACh e numa re-
lacdo inversa entre laténcia e concentracdo, i.6, com doses li-
miares, o periodo de laténcia é maior (Fig. 24). A contracao



provocada pela ACh é sustentada mesmo depois da remogédo
désse agente despolarizante. Em alguns testes preliminares,
apés duas horas, o musculo tinha atingido s6 metade do seu
relaxamento. Este comportamento, demonstrado pelos resul-
tados referidos na parte experimental, assinalam ser o
M.R.A.B. um musculo que se comporta preponderantemente
de maneira tonica. Ainda mais, pelo que se conhece, nenhum
estudo dose-efeito foi feito, relacionando concentragdo de
ACh e respostas dos musculos de Mytilus. Em todos os tra-
balhos em que a ACh foi utilizada, citou-se sempre a dose
aplicada (1x10 6— TWAROG 1954, p. 148; 1x10“7— HOYLE
& LOWY 1956, p. 305) e, no maximo a limiar (2x10-7 —
CAMBRIDGE, HOLGATE & SHARP 1959, p. 453). Mesmo
com o emprego da ACh em varias concentracfes, ndao foram
elas escolhidas de tal modo a permitir retificacdo da curva
dose-efeito e a andlise da linha de regressao.

Esta analise no M.R.A .B. de M. perna mostrou que éste
musculo responde a ACh seguindo uma linha reta com insig-
nificante desvio da linearidade. Nota-se que a variacdo das
respostas a uma certa concentracdo € muito pequena como se
vé na Fig. 26.

O meu principal interésse ao abordar a fisiologia e a
farmacologia dos musculos de Mytilus ndo foi tanto discutir
0o chamado paradoxo apresentado por ésse musculo e bem re-
latado por HOYLE & LOWY (1956, p. 295) e HOYLE (1957,
p. 79), mas principalmente verificar as bases fisiol6gicas e
farmacolégicas dos musculos ja anteriormente referidos, de
modo a conhecer melhor a fisiologia de cada um déles para
uma possivel interpretacdo do comportamento de Mytilus.

Dos resultados relativos aos potencializadores da ACh
revelou-se que a potencializagdo é mais intensa pela Fisos-
tigmia na concentracdo de 5x10~8.

A Succinilcolina, como se viu, segundo BOVET-NITTI
(1959, p. 240) age por despolarizacdo, competindo com a ACh,
levando o masculo a se contrair ou por inibi¢cdo, impedindo
a liberacdo de ACh. Isto, porém, é referido para os musculos



estriados dos Vertebrados ao nivel da placa motora. Deve-se
notar que o M.R.A .B. de M. perna nao reagiu a Succinilco-
lina na concentragdo de 1x10~5 ao passo que os demais ini-
bidores da ACh testados atuaram, se bem que em diferentes
graus de intensidade. Dentre éles, o mais potente foi o Mito-
lon, porém o musculo se liberta rapidamente do seu efeito;
segue-se a Atropina, cuja ac¢do inibidora persiste por mais
tempo. A d-Tubocurarina, teve efeito inibidor mais acentuado
do que o Triiodo etilato de Galamina, que é, como se sabe,
um curare do tipo intermediario entre os lepto- e 0s paqui-
curares. A ac¢éo do Triiodo etilato de Galamina est4d mais pré-
xima a do ultimo grupo, o que se comprovou & vista das rea-
¢des do M.R.A.B. em relagdo a Succinilcolina, Triiodo eti-
lato de Galamina e d-Tubocurarina, pois o musculo se mos-
trou mais sensivel aos paquicurares (d-Tubocurarina) e insen-
sivel aos leptocurares (Succinilcolina). Estes resultados mos-
tram uma relacdo entre a estrutura molecular désses curares
e a reacdo que provocam no M.R.A.B.

Dentre as drogas que atuam sbbre estruturas colinérgicas
procurei estudar as reagbGes désse musculo a Pilocarpina, que
geralmente tem forte acdo muscarinica, e ao Mecolil, o qual,
embora com pequena a¢do muscarinica, ndo tem praticamente
acao nicotinica. O M.R.A.B. néo reagiu diretamente nem a
Pilocarpina e nem ao Mecolil. Este concorreu para um leve
aumento da contragdo provocada pela ACh. Este resultado
conduziria talvez a uma indicacdo de <|ue os receptores do
M.R.A.B. aceitam, indiferentemente a ACh e o Mecolil. A
interferéncia dos dois agentes s6bre o mdusculo, resultaria,
muna somacdo de efeitos.

A Serotonina tem acdo relaxante sbbre o M.R.A.B. Os
resultados experimentais com o musculo recém dissecado, tra-
tado por Serotonina mostram que 0 mesmo ndo apresenta a
ACh uma contragdo sustentada durante muito tempo.

Se o0 musculo j& foi tratado pela ACh e estd, portanto na
fase de contracdo sustentada ou de lento relaxamento, a
5-Hydroxy-Triptamina atla, relaxando-o imediatamente.



Comparando os resultados de outras drogas com a acdo
da Serotonina sdbre o relaxamento désse musculo, evidencia-se
o efeito relaxante desta uUltima droga. Como se conhece, a
Serotonina provoca ésse efeito no M.R.A.B. do M. edulis,
em concentracfes da ordem de 0.001-0.01 /iy (ERSPAMER).
1963, p. 171J.

A Adrenalina ndo modificou a curva de relaxamento no
musculo contraido pela ACh.

Por esta comparagdo se vé marcante e notavel efeito da
5-HT. Adicionada na fase de lento relaxamento, éste imedia-
tamente se completa e o0 musculo, na resposta seguinte a ACh,
torna-se tipicamente fasico, apresentando contragdo répida,
sem sustencdo alguma; ao contrario, atingindo o méaximo de
contracdo aos 30 segundos, inicia-se o relaxamento, que se
completa instantaneamente apds lavagem da preparagdo
(Fig. 25).

Dentre os inimeros trabalhos com os musculos retratores
do bisso, somente em alguns, a preparacdo utilizada, foi tam-
bém o M.R.P.B., na tentativa de se elucidar o mecanismo
da manutencdo de tensdo prolongada de modo sui generis por
ésses musculos. A razao déle ter sido menos estudado que o
M.R.A.B., quero crér que reside no fato de ser mais dificil
sua preparagdo. Tem o mesmo comportamento que o M.R.A.B.,
que é muito mais adequado as preparacbes isoladas. Este
fato levou TWAROG (1954, p. 141) a dizer que o M.R.A.B.
significa para o estudo dos aspectos fisiol6gicos dos musculos
lisos o que o sartorius de ra é para o estudo do musculo
estriado.

No que se refere ao M.R.P.B., a preparacdo mostrou-se
sensivel a ACh com um limiar préximo ao encontrado para
o M.R.A.B. ou seja, 5x10~8

O estudo dose-efeito da ACh sObre ésse mdusculo, tam-
bém aqui apresentado pela primeira vez, evidencia uma pro-
porcionalidade das amplitudes de contracdo em relagdo as
concentragbes da ACh. A andlise estatistica mostra que a



linha de regressao é significante, embora o desvio da lineari-
dade tenha sido significante.

Também o M.R.P.B. de M. perna contraiu-se sustentan-
do a contracdo provocada pela ACh, portanto prepondera néste
musculo a fase tdnica.

Os resultados da analise estatistica levam a admitir que
o M.R.P.B. ¢, dentre os musculos utilizados, o que seria
menos adequado para o estudo em preparacdes isoladas. So-
mente éste musculo apresentou desvio da linearidade signifi-
cativo, ao nivel dos 5% de probabilidade.

Assim, para um estudo mais minucioso da fisiologia e da
farmacologia do musculo de Mytilus € necessario considerar
separadamente o M.R.A.B. e 0 M.R.P.B.

Como j& assinalado, as dificuldades encontradas no uso
do M.R.P.B. néo possibilitaram uma investigagdo completa
de suas reacgfes ao tratamento por agentes farmacolégicos.
Além do mais, as primeiras tentativas de potencializar o
efeito da ACh nessas preparagbes, mostraram resultados se-
melhantes aos do M.R.A.B. de M. perna.

Convém aqui salientar apenas a dificuldade da a¢do po-
tencializadora da Prostigmina néstes musculos do bisso.

Quanto aos inibidores da ACh o M.R.A.B. se mostrou
mais sensivel ao Mitolon, e em escala decrescente, bem menos
sensivel a Atropina, a D-tubocurarina e ao Flaxedil.

Também o M.R.P.B. ndo reagiu ao tratamento pela
Succinilcolina, ndo apresentando efeito inibidor e nem uma
potencializacdo da ACh.

A Serotonina possui acdo seletiva na abolicdo da resposta
tonica, sem interferir na sensibilidade do musculo a ACh que
age, aqui, provocando contracfes fasicas. Durante a manu-
tencdo da contracdo, a Serotonina susta-a imeditamente, li-
bertando o musculo que prontamente se relaxa.

Esboco de contracdo se registrou para o M.R.P.B. a
adicdo de Bromo-L.S.D. que, ao que se sabe bloqueia a agéo
da Serotonina no corag¢do de Venus mercenaria, ao passo que
0 L.S.D. o excita da mesma forma que a Serotonina, porém



a acdo do L.S.D. é mais duradoura (WELSH & McCOY
1957, p. 348).

O musculo continuou reagindo da mesma forma a ACh,
apresentando, porém, depois de algum tempo, ap6s a lavagem
da preparacdo, contragBes vigorosas, que culminavam com
sustentacdo ao nivel do relaxamento parcial, médio. Nas ex-
periéncias realizadas, esta foi a Unica vez em que se obteve
tal resultado. N&o disponho de dados suficientes para a in-
terpretacdo desta reacdo. HOYLE & LOWY (1956, p. 302)
assinalam contracdes tOnicas espontaneas ocasionais do
M.R.A.B. de M. edulis quando, apés contracdo fasica do
musculo, induzidas por corrente alternada, volta a contrair-se
parcialmente, mantendo o novo nivel de contracdo tonica. Nas
experiéncias aqui relatadas talvez isso mesmo tenha aconte-
cido por efeito posterior ao tratamento pelo Bromo-L.S.D.

O M.R.P.B. reagiu bem a Nicotina, contraindo-se for-
temente & adicdo de 2 pg da droga concentragdo final (2x10-8)
— equivalente as doses sub-limiares de ACh para ésse
musculo.

Resta agora assinalar, embora sumariamente, as dife-
rencas com os musculos de M. edulis.

Como se viu, o M.R.P. de M. edulis ndo foi estudado
sistematicamente, e, por isso, 0s resultados conseguidos com
0 M.R.P. de M. perna parecem constituir a primeira contri-
buicdo real para o conhecimento da fisiologia déste musculo
nos Lamelibranquios. Os dados existentes de ABBOT &
LOWY (1953, p. 50P) referem-se as propriedades mecanicas
dos musculos em M. edulis e assinalam diferengas na razéo
«twitch»/tétano para os mdusculos, retrator do pé (1:3), re-
trator anterior (1:8) e retrator posterior do bisso (1:14).
Ainda, em respostas a estimulos elétricos, choques simples ou
repetidos, ABBOT & LOWY (1958a, p. 393), estudam a con-
tracdo do musculo liso em moluscos, para analisar suas pro-
priedades tonicas e verificaram que o M.R.P. de M. edulis
se relaxa completamente depois de qualquer tipo de estimu-
lacdo, além de apresentar maior rapidez na contracao.



Esses foram os Unicos dados que encontrei na bibliogra-
fia disponivel, referentes ao M.R.P. e que confirmam os re-
sultados obtidos quanto ao seu comportamento diferir dos
musculos do bisso, por se contrairem e relaxarem mais répi-
damente que éstes Ultimos, nunca apresentando a contragédo
sustentada. Néste particular, os meus resultados confirmam
0s acima citados.

Os musculos do bisso, por outro lado, vém sendo estu-
dados intensamente, destacando-se o uso do M.R.A .B., de
modo especial pelo interessante fenémeno paradoxal, aponta-
do por varios autores e agora reestudado por HOYLE & LOWY
(1956, p. 295), por HOYLE (1957, p. 79) e mais recentemente
por RUEGG & WEBER (1963, p. 308; 1964, p. 537) por
LOWY, MILLMAN & HANSON (1964, p. 525).

Em resumo, ésse paradoxo reside no controle da tenséo
mostrado por éstes musculos, de estrutura simples, fibras
lisas longas (FLETCHER 1937a, p. 234), com comporta-
mento diverso na fase de relaxamento, quando estimulado
pela corrente elétrica direta ou pela ACh, e pela corrente elé-
trica induzida.

No primeiro caso, o relaxamento é lento e a contracéo
do tipo tdnica, e no segundo o relaxamento é r4pido e a con-
tracdo é fasica.

Os resultados das experiéncias realizadas por diversos
autores com os retratores do bisso, de M. edulis, os levaram
a se dividirem em dois grupos para explicar égse paradoxo:
0 primeiro, em que se encontra WINTON (1934) que atribue
a manutencdo da contragdo a um processo mecanico, ou seja,
um entrave ou enganchamento dos elementos contrateis, com
modificacdes da viscosidade, apoia a teoria do «catch me-
chanism» que traduzo, na falta de melhor térmo, por «meca-
nismo de enganchamento». O segundo explica essas diferen-
¢cas por um processo ativo, fisioldgico do musculo, desde que
HOYLE & LOWY (1956, p. 296 e 305) registraram atividade
elétrica do musculo, na fase de lento relaxamento, langando,
assim, a teoria do tétano.



O problema do «catch mechanism» vem preocupando 0s
fisiologos de longa data. Ja von UEXKULL (1912, p. 305)
tratou da contracdo tbnica de musculos dos Lamelibran-
quios, denominando ésse processo de «Sperrung» e que 0s inglé-
ses traduziram por «catch mechanism».

Dai para c4, numerosos autores se preocuparam com essa
questdo. HOYLE (1957, p. 79) d& um resumo muito bom
déste assunto e propde a sua interpretacdo que vem a ser a
teoria do tétano, baseado no fato de o M.R.A.B ., durante
a contragdo tdnica, mostrar atividade elétrica na fase de re-
laxamento.

Recentemente o assunto foi retomado, tendo LOWY,
MILLMAN & HANSON (1964, p. 525) apresentado numa
«Discussdo sbbre as bases fisicas e quimicas da contragéo
muscular» uma série de consideracfes sdbre a estrutura e
funcdo dos masculos ténicos dos lamelibranquios. Indicam
na estrutura do M.R.A .B. de M. edulis a existéncia de fila-
mentos finos de actina e grossos com grande quantidade de
tropomiosina ligada a paramiosina. Com base nessa estrutura,
comentam longamente a terceira hipdtese com que se pretende
explicar a contracdo t6nica, i.6, a «linkage hypothesis». O
sistema «tropomiosina-paramiosina e contracdo prolongada»
foi objeto de uma apresentacdo, na referida «Discussdo», por
parte de RUEGG (1964, p. 537) dos resultados que conseguiu
com as experiéncias sObre os filamentos de actomiosina arti-
ficialmente preparados pelo extrato, em glicerol, do M.R.A.B.
e cujo relaxamento é inativado pelo Salirgan ou pela Tiureia.
Alias, éste autor ja havia apresentado (1963, p. 308) os fun-
damentos de «linkage hypothesis» ao tratar do ciclo da con-
tracdo e do tonus do M.R.A.B.

Ainda no que se refere a fisiologia do M.R.A.B. devem
ser lembrados os resultados das experiéncias fisiolégicas com
estimulos elétricos ou drogas, que indicam, a existéncia de
uma inervacdo complexa, ndo uniforme (HOYLE & LOWY
1956, p. 308). Fortes evidéncias existem que levam os auto-



res a afirmar a ocorréncia de inervacdo dupla, ou seja, exci-
tadora e inibidora. Esta ja foi assinalada para musculos de
moluscos em 1885 por PAVLOV (p. 6). FLETCHER (1937b,
p. 416) verificou que estimulos elétricos aplicados diretamen-
te, provocam relaxamento do musculo em contracdo ténica.
NIEUWENHOVEN (1947) obteve o mesmo efeito com esti-
mulacdao faradica fraca do gandio pedal; TWAROG (1954,
p. 152, 160 e 161) assinala que a 5-HT estd presente, no
M.R.A .B. e provoca relaxamento; e HOYLE & LOWY
(1956, p. 309) verificaram com estimulacdo do nervo «inibi-
dor», parada da atividade elétrica, e que a Serotonina abole
seletivamente a resposta ténica, permanecendo inalteravel a
resposta fasica.

Os pesquisadores filiados as duas correntes sdo concor-
des em afirmar que a inervacdo inibidora é mediada ou mi-
metizada pela 5-HT, responsavel pelo término da contragédo
mantida qualquer que seja 0 mecanismo atribuido a sua ma-
nutencao.

Comparando os resultados que obtive para o M.R.A.B.
de M. perna com os de M. edulis relatados por outros pesqui-
sadores, verifica-se que ndo ha diferenca quanto ao compor-
tamento em relacdo & ACh e & Serotonina. Nos dois casos,
0 musculo mostrou-se sensivel as drogas, e as diferengas de
limiar encontradas podem ser atribuidas as condicdes experi-
mentais, principalmente no que tange a temperatura. Para o
M. perna, os dados foram obtidos entre 23-26°C, ao passo que
os de M. edulis se referem a experiéncias realizadas a 10-16°C.
Apresenta-se aqui um outro problema de natureza ecoldgica,
o qual, embora mere¢ca atencdo por sua importancia, excede
os limites déste trabalho.

A presenca de fibras colinérgicas foi assinalada por
TWAROG (1954, p. 153) e CAMBRIDGE, HOLGATE &
SHARP (1959, p. 459) no M.R.A.B. com a técnica da coli-
nesterase positiva, com pH 6,5. Infelizmente, ndo consegui
ainda dados precisos s6bre o tedr de colinesterase nos varios
pares de musculos de M. perna, o que, a0 meu ver, auxiliaria



a interpretacdo dos resultados para a potencializacdo da ACh
nésses trés musculos, bem como explicaria parcialmente as
suas diferencas na velocidade da contracdo e do relaxamento.

Tanto no M. edulis (CAMBRIDGE, HOLGATE & SHARP
1959, p. 459) como no M. perna a ACh foi potencializada pela
Eserina (Fisostigmina) no M.R.A.B. (Fig. 28) e inibida
pela Atropina que mostrou ser um bloqueador relativamente
fraco tanto em M. edulis (CAMBRIDGE, HOLGATE &
SHARP, le., p. 460) como em M. perna, se bem que de agdo
persistente (Fig. 30 e 35).

Apesar de outros autores afirmarem que o M.R.A.B. ¢
sensivel ao Acetil /3-metilcolina, que seria mais ativo que a ACh
(CAMBRIDGE, HOLGATE & SHARP, Il.c.) nos musculos
de M. perna, esta substancia ndo agiu, mas em alguns casos
potencializou o efeito da ACh.

A Nicotina atuou no M.R.P. de f. perna (Fig. 20) do
mesmo modo assinalado por TWAROG (1959, p. 404) no
M.R.A.B. de |I. edulis.

Quanto aos agentes bloqueadores da ACh obtive os mes-
mos resultados com Mitolon, Atropina e D-tubocurarina. Se-
gundo CAMBRIDGE, HOLGATE & SHARP, l.c. p. 460) o
efeito bloqueador desta droga em relacdo a ACh nédo é anéalogo
ao que ocorre no reto do sapo, sendo as respectivas razfes de
droga 1:15 no M.R.A.B. de M. edulis e 1:3 no reto abdo-
minal. No M.R.A.B. de M. perna a inibicdo de 30% da
resposta a ACh pela D-tubocurarina foi obtida na razédo de
droga de 1:12,5. Essa inibi¢do ndo parece estar relacionada,
com o poder bloqueador dos ganglios, pela D-tubocurarina,
nas preparacdes de mamiferos, confirmando assim a auséncia
de ganglios ou qualquer estrutura nervosa semelhante a placa
motdéra ou células nervosas dentro déstes musculos (ABRA-
HAM & MINKER 1957, p. 926); CAMBRIDGE, HOOLGATE
& SHARP, l.c. 459 e outros).

O quadro geral que agora se apresenta é o de um lame-
libranquio, o Mytilus perna, com musculos, ndo estriados de
fibras longas, que se comportam diferentemente. Para expli-



car o comportamento dos mesmos talvez fosse de grande valia
um confronto com a ultraestrutura dos musculos do bisso,
visto como a auséncia, ou um te6r menor de tropomiosina no
M.R.P ., confirmaria a acdo desta proteina. O sistema exci-
tador seria colinérgico ativando os dois sistemas contrateis
ou seja, o responsavel pela resposta tonica, que teria grande
guantidade de tropomiosina no seu duplo arranjo de filamen-
tos, e o responsavel pela resposta fasica, livre de tropomiosina.

A tropomiosina estaria associada ao mecanismo do en-
ganchamento, sendo capaz de, mecanicamente, sem grande
dispéndio de energia, sustentar a contracdo por muito tempo.
O desentrave dessas ligacGes mecanicas, provocaria o relaxa-
mento imediato do musculo. Isto se daria pela estimulacéo
do sistema inibidor, constituido por fibras nervosas mediadas
pela 5-HT.

Quando o mecanismo inibidor entra em acdo, éste soO
atuaria sObre o sistema contratil ténico e portanto o musculo
continuaria a contrair-se, porém, apenas pelo sistema fasico,
mediado, ainda, por terminac¢des nervosas colinérgicas.

O fato do M.R.P., do M.R.A.B. e do M.R.P.B. rea-
girem a ACh e aos inibidores ja mecionados, indicaria que 0s
trés musculos possuem fibras nervosas colinérgicas. A ACh
agiria no M.R.P. sbbre um unico sistema contratil, provo-
cando reac¢Bes rapidas seguidas sempre de rapido relaxamen-
to. Nos musculos do bisso, a ACh ativaria dois sistemas con-
trateis, um de comportamento semelhante ao do M.R.P. e
outro capaz de contrair-se rapidamente e sustentar a contra-
cdo em varios niveis, durante muitas horas. Apenas éste ul-
timo sistema receberia fibras inibidoras cuja mediacdo se
daria pela Serotonina. S6é ésses musculos teriam «receptores
de triptamina». A Serotonina agiria destravando o engancha-
mento e provocando, portanto, relaxamento imediato do mus-
culo. Entretanto, como age e onde age a Serotonina, nésses
musculos, é uma questdo ainda nédo resolvida.

Esta hipotese parece reforcada quando se estuda o com-
portamento do animal no seu habitat.



Finalmente, um dos objetivos déste trabalho é também o
de verificar em que extensdo a musculatura concorre para o
comportamento do animal. Como foi dito, no inicio, os me-
xilhoes, pelo menos os do tipo aqui estudado, vivem aderentes
as rochas, principalmente em zonas do mar batidas pelas
ondas, portanto, em regides bem oxigenadas e frequentemente
expostas ao ar atmosférico durante a baixa-mar.

Para manter essa posicdo haveria necessidade de um me-
canismo capaz de se opdr ao embate das ondas. A aderéncia
ao substrato, é sabido, da-se a custa de filamentos secretados
pela glandula do bisso e que se gelificam em contato com a
dgua do mar. Néste complexo mecanismo entrariam em acéo,
de maneira preponderante os musculos do pé e os do bisso.
O pé é usado na locomogdo do animal, pois é o 4rgdo que orien-
ta a fixagdo de um novo filamento bissal. A glandula do bisso
continta pelo pé através de sua goteira mediana ventral por
onde a secre¢do é lancada, quando o pé se alonga e se apoia
num determinado ponto do substrato. Depois de algum tem-
po, 0 pé retrae-se rapidamente, e pode-se observar o novo fila-
mento solidificado. A medida que novos filamentos sdo fabri-
cados, os musculos do bisso comegam a se contrair gradati-
vamente, vencendo, com contragdes golpeadas vigorosas, a
resisténcia dos velhos filamentos endurecidos, arrancando-os
do substrato. Uma acd8o coordenada dos trés pares de mus-
culos do bisso, desloca o animal em dire¢cdo aos novos fila-
mentos fabricados.

A orientacdo e a disposicdo dos fios que constituem o
bisso é surpreendente e deixam perceber que o animal se en-
contra perfeitamente sustentado por estas estruturas.

Entdo, o pé colaboraria ndo sé na locomogdo do animal,
dando nova orientacdo aos filamentos do bisso como também
concorreria para a reposicdo dos filamentos velhos perdidos.
Seria o responsavel pela forma e pela direcdo dos fios que
se apresentam com certo grau de elasticidade e bastante re-
sistentes.



A musculatura do bisso, se bem que independente da
musculatura do pé, agiria coordenadamente com 0s seus mus-
culos retratores promovendo o deslocamento do animal na
direcdo antero-posterior, dorso-ventral e latero-lateral. A
grande resisténcia ao impacto das ondas se deveria também
a contracdo désses musculos, pelo deslocamento do animal,
principalmente no sentido dorso-ventral, aproximando-o ainda
mais do substrato e mantendo-o nessa posi¢cao por sustentacao
da répida contragéo.

A contracdo désses musculos auxiliaria também a funcéo
do mauasculo adutor que é a de aduzir as valvas exercendo uma
forca tal que deve ser equivalente a resisténcia, oferecida
pelo ligamento eldstico, ao fechamento da concha. Déste per-
feito fechamento depende a sobrevivéncia do animal quando
exposto ao ar ou quando atacado por seus predadores natu-
rais, dentre éles a estrela do mar. Alias, néste particular é
de se lembrar que o mecanismo de abertura das valvas é um
problema ainda a espera de solugdo. J& em 1885 PAVLOV
(p. 6) o0 havia abordado e recentemente BURNETT (1961,
p. 13) ainda discute as teorias sdbre o mecanismo de abertura
das valvas pelas estrelas do mar, que sdo os principais inimi-
gos dos Mytilus.

Torna-se assim evidente que as reagBes de todos ésses
musculos analisadas em preparagfes isoladas, concordam com
a funcdo que devem exercer no animal em seu habitat natural.

Estas consideracfes finais resultaram das observagdes
dos mexilhdes de nossas praias, nos aquéarios do Departa-
mento de Fisiologia Geral e Animal e do Instituto de Biologia
Marinha e no local de captura.

Encerrando o presente trabalho relembraria aqui os di-
zeres de TWAROG (1949, p. 38) nas consideracfes gerais
sbbre os estudos realizados com a musculatura de M. edulis:
«Possivelmente a questdo mais crucial envolvida néstes estu-
dos seria a da funcdo do M.R.A .B. em condigdes fisioldgicas
naturais». Estenderiamos essa asser¢do aos demais musculos
de M. perna.



1.

CONCLUSOES

Os musculos de Mytilus perna e os de Mytilus edulis
apresentam disposi¢cdes anatémicas diferentes. Em M.
perna é ausente o musculo adutor anterior; o musculo re-
trator do pé é idéntico ao de M. edulis mas a sua inser-
¢do na face profunda da concha de M. perna é mais me-
diana dorsal. O musculo retrator anterior do bisso é
idéntico em ambas as espécies; o muasculo retrator pos-
terior do bisso apresenta na face profunda da concha
uma Unica zona de insercdo em M. perna, ao passo que
em M. edulis mostra varios pontos separados uns dos
outros.

Os musculos retratores do pé e os do bisso sdo sensiveis
a Acetilcolina (limiar respectivamente de 1x10-s
(M.R.P), 2x10~8 (M.R.A.B.) e 6xl0“8 (M.R.P.B.)
cuja acdo é potencializada pela Fisostigmina.

Os mausculos retratores anterior e posterior do bisso, esti-
mulados pela ACh reagem com uma contracdo rapida
mas o relaxamento é prolongado.

A Nicotina, o Mitolon, a Atropina, a D-tubocurarina e o
Flaxedil mostraram acdo bloqueadora a da ACh. Todos,
com excecdo da Nicotina, ndo tém ac¢do direta sébre os
referidos musculos de M. perna. A Nicotina provoca con-
tracdo no M.R.P. e no M.R.A.B. e, em estimulacéo re-
petida, deprime a acdo da ACh no M.R.P.

A Succinilcolina, no masculo retrator do pé nao bloqueou
a agdo da ACh, como os demais curares, mas, ao contrario,
mostrou uma acdo potencializadora da ACh. Este fato
singular é discutido no presente trabalho.

A Sucinilcolina ndo se mostrou ativa nos musculos retra-
tores anterior e posterior do bisso.

A Serotonina ndo excita os musculos mencionados no
item 5.



8. A Serotonina inibe, parcialmente, a acdo da ACh no mus-
culo retrator do pé.

9. A Serotonina, nos musculos retratores anterior e poste-
rior do bisso provoca imediato relaxamento da contracao
tonica.

10. Previamente tratados pela Serotononia, os musculos re-
tratores anterior e posterior do bisso ndo mostram ne-
nhuma reacdo, mas adicionando-se a seguir a ACh, as
respostas sdo fasicas e ndo tonicas.
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