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Este trabalho é dedicado a todos os alunos com quem con-
vivemos ao longo de tantos anos na UFRGS e que nos motiva-
ram a transformar conceitos complexos e relativamente dificeis
da Biologia, Quimica e Fisica, e da Fisiologia em particular, em

algo facil, compreensivel e até divertido.
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Prefacio

Foi com muita honra que recebi o convite para fazer o pre-
facio do E-book Fisiologia em Quadrinhos, elaborado por pro-
fessores de Fisiologia da Universidade Federal do Rio Grande do
Sul instigados pelo aprimoramento de sua pratica docente e es-
tratégias didaticas. Em todos os niveis de ensino, os professores
buscam formas “diferentes” de ensinar. Este movimento deve-se
a diferentes fatores, dentre os quais é importante destacar as ca-
racteristicas dos alunos que crescem envoltos nas tecnologias de
comunicacao e dispositivos eletronicos que Ihes apresentam in-
finitas possibilidades de aplicativos e atividades muito atraentes.
Em sala de aula, isto gera um desafio para o professor, que precisa
despertar e manter a atencao dos alunos no tema em estudo. E
também, em horarios extraclasse, no estudo individual, o préprio
aluno tem dificuldade em se concentrar na leitura de livros tex-
tos e na realizacdo de atividades, enquanto recebe notificacoes
diversas em seu celular. Além disso, atualmente, a velocidade da
geracao e transmissao do conhecimento exige que os professores
elaborem estratégias para abordar os topicos essenciais em classe,
para que o aluno seja capaz de compreender os conceitos funda-
mentais, buscar novas fontes e selecionar o conhecimento ne-
cessario para aplicar o que aprendeu na resolucao de problemas.

Portanto, o ensino ndo pode mais estar baseado na transmissao



de informacdes do professor para o aluno, pois desta forma nao
seria possivel “cobrir todo o contelido”, que cresce a cada dia. E,
além disso, é necessario que o aluno esteja envolvido ativamente
no processo ensino-aprendizagem. No ensino superior, em cur-
sos da area da saude, isto nao é diferente, sendo mais desafiador
para algumas disciplinas que exigem a recuperacao e integracao
de conhecimentos prévios para a compreensdo de processos com-
plexos. Este é o caso da Fisiologia Humana, area em que o futuro
profissional deve integrar conceitos de bioquimica, anatomia, his-
tologia, embriologia, biofisica para compreender o funcionamento
do organismo saudavel, as alteracdes morfofisioldgicas associa-
das a patologias, e mecanismo de acao de medidas terapéuticas.
Neste contexto, em que € necessario diversificar as estratégias de
ensino, o e-book Fisiologia em Quadrinhos é um material didatico
inovador que pode ser utilizado de diferentes maneiras por pro-
fessores de graduacao e ensino médio. Os temas de Fisiologia sao
abordados de forma ludica, com ilustracoes muito bem elabora-
das que certamente irdo despertar o interesse do aluno, quando
as tirinhas forem utilizadas no inicio de uma unidade, topico ou
aula. Outra forma interessante de integrar este e-book ao ensino
sera propor que os alunos analisem e discutam as tirinhas, recu-
perando e complementando o estudo ja realizado. E ha também
a possibilidade de incentivarmos o desenvolvimento de sua cria-
tividade, solicitando que apds esta discussao, elaborem tirinhas
complementares, no mesmo capitulo ou sobre temas relaciona-
dos. Logo, trata-se de um recurso didatico que permitira ao aluno

rever e trabalhar os temas, de diferentes formas, por meio de ilus-
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tracoes que fogem ao formato habitual encontrado nos livros di-
daticos e materiais digitais. E, a meu ver, este formato inovador, as
situacoes do dia-a-dia e analogias apresentadas, contribuirao para
despertar a curiosidade, reforcar o aprendizado, além de auxiliar
na memorizacao. Assim, recomendo esta agradavel leitura a pro-

fessores e alunos, e parabenizo os autores.

Fernanda Klein Marcondes

Professora associada do Departamento de Biociéncias da Faculdade de
Odontologia de Piracicaba, na Universidade Estadual de Campinas (Unicamp),
e Presidente do Comité de Ensino de Graduacao da Sociedade Brasileira

de Fisiologia.



Apresentacao

Apo6s muitos anos como docentes de Fisiologia em cursos de
Graduacao e Pés-graduacao da UFRGS, surgiu a necessidade de
criar formas alternativas de ensinar e aprender Fisiologia. A Fisio-
logia estuda o funcionamento coordenado de todos os érgaos e
funcdes do nosso organismo. Esta é uma disciplina complexa que
requer a integracao de conhecimentos prévios e correlatos, como
os da Quimica, da Fisica, da Histologia, da Bioquimica, etc.

A ideia de criar tirinhas com temas da Fisiologia busca tornar
mais facil e divertido um conhecimento que muitas vezes se torna
denso e dificil. O objetivo deste projeto foi facilitar a compreensao
de mecanismos de controle fisiolégico, ao mesmo tempo que o uso
de analogias e situacdes do cotidiano contribuem para a memori-

zacao dos conteudos, apesar das suas limitacoes.

O uso de quadrinhos para ensinar Fisiologia busca encantar o
aluno, para que ele se sinta mais motivado a buscar informacoes
e estudar com real intencdo de aprender como funciona o nosso
organismo e o de outros animais. Entendemos que a motivacao é
importante para melhorar a atencao, o que é indispensavel para a

compreensao e a elaboracao de conceitos.

Esperamos que os alunos e professores que tenham acesso a
este livro antes de tudo se divirtam e aproveitem os momentos de

leitura para aprender a amar a natureza e seus processos de re-



gulacdo e manutencao da vida. Gostariamos que nosso amor pela
Fisiologia, que nos levou a construir este livro com muito empenho
e dedicacao, também possa motivar outros professores e alunos a
criarem suas proprias tirinhas e analogias, qualificando o ensino e

potencializando o aprendizado.

Foi muito agradavel para nés a criacao de cada tirinha e seus
textos explicativos. Desejamos que todos aprendam e se divirtam

como nos!

14 Maria Flavia M. Ribeiro, Alex Sander Araujo e Wania A. Partata



Caro leitor,

Este ebook foi organizado de modo a ter o contetido em ni-
veis de organizacao crescentes, iniciando por atomos, moléculas
e células seguindo até o funcionamento dos sistemas de 6rgaos.
Apesar de ter uma conexao légica entre as tirinhas, ele pode ser
lido fora de ordem, uma vez que cada tirinha tem seu sentido pro-
prio. Nosso publico-alvo sdo alunos de graduacao de cursos das
areas biomédicas, mas também pode ser usado na Educacao Ba-
sica, uma vez que a abordagem é simplificada e pode ser explorada

em diferentes contextos.

Uma forma ja testada para o uso deste material didatico é ofe-
recer aos alunos a tirinha e apresentar o texto de apoio apds dis-
cussao entre eles. O professor pode fazer perguntas sobre o tema,
antes ou depois dessa discussdo. Outra possibilidade é apresentar
a tirinha como forma de resumir o tema apds ou mesmo antes da
aula, buscando motivar e despertar a curiosidade sobre o assunto.
Enfim, cada professor sabera como abordar os temas para obter o

melhor aproveitamento por seus alunos.

Nosso objetivo foi abordar alguns temas de forma lidica e
despertar nos alunos a curiosidade, estimulando sua busca pelo
conhecimento. Ficam muitos assuntos em aberto para que novas
tirinhas sejam construidas por alunos e professores que aceitarem

este desafio.

Bom trabalho!

Fisiologia em quadrinhos
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Atomo e molécula



1.1 Atomo

QUER DIZER... 0 ATOMO? )
 MATERIA PODE SER FORMADA P - —1

POR PEQUENAS RAS
INDIVISIVEIS, D 2

ATRASADO. ESTA IDEIA JA FOI

MUITO BEM EXPLORADA POR
GRANDES CIENTISTAS, QUE
DEFINIRAM BEM O QUE E ATO

o . CLARO QUE SIM. E DIGO MAIS,
ATOMO PODE SER DEFINIDO COMO

Fisiologia em quadrinhos 17
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(ALEM DISSO, EXISTEM PARTICULAS
= NEGATIVAS, 0S ELETRONS, QUE
~3 CIRCUNDAM ESTE NUCLEOD.

MAS 1SS0 E ASSUNTO PARA 0 PROXIMO
ENCONTRO MEU AMIGO.

Maria Flavia M. Ribeiro, Alex Sander Araudjo e Wania A. Partata



Muito antes da ciéncia existir como a conhecemos hoje, os fil6-
sofos gregos iniciaram a busca por entender o universo. Entre outras
coisas, eles queriam saber do que é constituida a matéria. Demdcrito
foi um filésofo pré-socratico (450 a.C.), discipulo de Leucipo, que ex-
plorou a ideia da composicao da matéria. Nesse cenario, surge o
primeiro conceito de unidade fundamental da matéria como uma
particula pequena e indivisivel, o &tomo. Contudo, no século XIX, a
medida que a atomistica evoluia, novas ferramentas experimentais
davam condicdes para aprofundar o conhecimento sobre o modelo
atomico. O pesquisador Dalton foi um dos pioneiros nesta area e
definiu &tomo como sendo uma particula indivisivel formadora
da matéria e extremamente pequena. A teoria atébmica de Dalton
(1808) também dizia que todos os dtomos do mesmo elemento qui-

mico sao iguais entre si.

No final do século XIX, o fisico Thompson descobriu o elétron,
por meio do tubo de raios catddicos, e propds que o atomo deveria
ser formado por uma massa esféricade cargas positivas naqual mer-
gulhavam os elétrons, o modelo conhecido como “pudim de passas”.
O modelo planetario, no qual os elétrons orbitam um nucleo for-
mado por cargas positivas, chamadas de protons, foi idealizado pelo
fisico Rutherford (1911). Seu protocolo experimental usava raios
alfa carregados positivamente, que bombardeavam uma fina lamina
de ouro, a partir de uma fonte radioativa. Neste experimento, ele
pbde observar que alguns raios alfa sofriam difracao (desvio), refle-
Xao ou passavam sem qualquer interferéncia. Os raios desviados ou

refletidos originavam-se de sua interacao com o nucleo positivo do

Fisiologia em quadrinhos
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atomo ao redor do qual se movimentam os elétrons. O pesquisador
Chadwick, usando protocolo semelhante ao de Rutherford, desco-
briu a presenca de néutrons que sdo particulas nucleares sem carga
e de massa superior a do préton. O modelo de Bohr (1913) estabe-
leceu o uso da fisica quantica para orientar a distribuicao eletronica
em camadas, as quais constituem estados estaciondrios de energia

definida ao redor do nlcleo, os niveis de energia.

A medida que a mecanica quantica ampliava suas fronteiras, o
fisico Schrodinger (1927) prop6s o conceito novo de nuvem eletro-
nica, regiao na qual haveria maior probabilidade de se encontrar o
elétron, conhecido como orbital eletrénico, diferindo do modelo de
Bohr baseado em drbitas definidas para os movimentos eletrénicos.
Essa teoria é a mais aceita na atualidade. Portanto, em termos es-
truturais, o modelo mais contemporaneo define &tomo como sendo
constituido por ntcleo (extremamente pequeno, de carga positiva
e compreendendo toda a massa atdomica, formado por prétons e
néutrons), circundado por uma regido extranuclear (constituida por
espaco vazio no qual podem ser encontrados os elétrons em movi-
mento). Cabe lembrar que o atomo, no seu estado fundamental, é
neutro, pois o nimero de prétons se iguala ao de elétrons. Cada tipo
de 4tomo é chamado de elemento quimico, como o hidrogénio, car-
bono, calcio, etc. e cada elemento terd o seu nimero atémico, que

corresponde ao nimero de prétons dos seus atomos.

Na tirinha: dois filésofos gregos conversam sobre a estrutura e

as caracteristicas do atomo, unidade fundamental da matéria.

Maria Flavia M. Ribeiro, Alex Sander Araujo e Wania A. Partata



1.2 Molécula

OLA ATOMO VIZINHO!
QUE AR TAD TRISTE 1550 £ PORQUE ME

QUE SEUS OLHOS SINTO TAO SOZINHO
MANIFESTAM. NESTE UNIVERSO...

MAS NAO PRECISA SER ASSIM)

VAMOS NOS DAR AS MAOS E

NOS MANTEREMOS SEMPRE
JUNTOS.

CLARO! ENTAO DEIXAREMOS
DE SER ATOMOS SOZINHOS.
MAS 0 QUE SEREMOS?

UMA ESTRUTURA UNICA QUE
COMPARTILHA SEUS ELETRONS,
NUMA LIGACAO QUIMICA CONHECIDA
COMO COVALENTE, E IRAD NOS
CHAMAR DE MOLECULAM

Fisiologia em quadrinhos
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Quando dois ou mais atomos compartilham elétrons forma-se
uma molécula. Assim, podemos definir molécula como um conjunto
de dois atomos ou mais, unidos por ligagées quimicas covalentes.
A ligacdo quimica covalente é aquela em que os &tomos compar-
tilham elétrons da camada mais externa, chamada de camada de

valéncia do 4tomo (relembre a regra do octeto).

Uma molécula pode ser formada por atomos do mesmo ele-
mento ou por atomos de diferentes elementos. Por exemplo, a
agua é uma molécula composta por dois atomos de hidrogénio e
um adtomo de oxigénio. A glicose € uma molécula composta por seis
atomos de carbono, doze de hidrogénio e seis de oxigénio. As mo-
|éculas também sao eletricamente neutras, assim como os atomos
no estado fundamental. Isso ocorre porque nao ha perda ou ganho
de elétrons, permanecendo os &tomos com o numero de prétons
igual ao de elétrons. Porém, as moléculas podem ser polares ou

apolares, dependendo da eletronegatividade de seus dtomos.

Na tirinha: dois &tomos decidem se unir formando uma molé-
cula. Neste caso, a molécula é diatdbmica, pois contém dois atomos
de hidrogénio (Hz), os quais compartilham seus elétrons (ligacdo

covalente).

Maria Flavia M. Ribeiro, Alex Sander Araujo e Wania A. Partata



1.3 Ligacao ionica - NaCl

cl.o;za'o, VIU COMO 0S HIDROGENIOS
ESTAO UNIDOS? FIZERAM UMA TAL
DE LIGACAO COVALENTE,

Lf“ QUE
COMPARTILHAM SEUS ELETRONS.
POR QUE N.i.‘&" Sg'UN'D\HOS

A IDEIA £ MUITO BOA! ESTAVA MESMO
PROCURANDO UM COMPANHEIRO.
MAS EM VEZ DE COMPARTILHAR 0S5
TRONS, PODEMOS NOS UNIR POR
MEIO DA NOSSA DIFERENGA DE
CARGA: VOCE, POSITIVO, EU,
NEGATIVO.

CL?RO SODIO! ESTAMOS NA FORMA
DE |IONS AGORA,; E SIM, FAREMOS 0

MAS 1SS0 E UMA uenﬁo 1NICcA!
VAMOS FORMAR UM SAL? SAL DE COZINHA: 0 CLORETO DE
SODIO0. E MEU NOME VAI EM PRIMEIRO,
PORQUE DEI A IDEIA KKKKK
BRINCADEIRINHAY

Os atomos podem se unir dando origem a compostos, a par-

tir de diferentes combinacoes entre eles. Esses compostos podem

Fisiologia em quadrinhos
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ser neutros, ou podem adquirir cargas. As moléculas sao eletrica-
mente neutras, assim como os atomos no estado fundamental. Os
ions, por outro lado, podem ser um 4tomo ou molécula carregados
eletricamente. Ou seja, os ions perderam ou ganharam elétrons,
deixando de ser neutros eletricamente. Quando o composto é
dotado de carga negativa, ele recebe o nome de anion. O anion
€ um ion ou um composto poliatdmico que recebeu elétrons, ou
seja, recebeu particulas de carga negativa na sua camada de valén-
cia. Quando um composto é carregado positivamente, ele recebe
a denominacao de cation. O cation é formado pela perda de elé-
trons da camada de valéncia (a camada mais externa).

Os anions e cations podem se unir por ligacdes idnicas, pela
atracdo entre suas cargas opostas. Por exemplo, os ions cloreto
(CI)) e sodio (Na*) se unem formando o NaCl, o conhecido sal de
cozinha. Este sal dissocia-se em solucao aquosa, formando nova-
mente os ions cloreto e sédio.

Na tirinha: um cation (Na*) e um anion (CI) se unem por li-

gacao idnica, formando o composto idnico cloreto de sédio.

Maria Flavia M. Ribeiro, Alex Sander Araujo e Wania A. Partata



1.4 Ligacao covalente e ligacao de hidrogénio (H,0)

AS ES ENTRE AS MOLECULAS DE AGUA
SAO COMO "PONTES" FRACAS QUE PODEM SE
DESFAZER E REFAZER.

0 HIDROGENIOQ_SE LIGAM POR LIGACOES COVALENTES,
QUE SAO FORTES COMO AS ESTRADAS.

DENTRO E'E.CADA MOLECULA DE AGUA, 0 OXIGENIO E
E

As ligagoes covalentes envolvem o compartilhamento de elé-
trons entre dois &tomos para formar uma molécula. O par de elé-
trons compartilhado “pertence” a toda molécula, o que assegura
a estabilidade a cada 4tomo dessa molécula. Quando a molécula
formada nao possui divisao de cargas positivas e negativas em
seus polos, ela é eletricamente balanceada e recebe a denomina-
cao de molécula apolar. Porém, quando a molécula formada pos-
suir atomos com diferentes capacidades de atrair elétrons, ocorre
uma distribuicao desigual de cargas positivas e negativas e essa
molécula é chamada de molécula polar.

A molécula de dgua, com seu formato em “V”, ¢ um bom exem-
plo de molécula polar. Na molécula de agua, os atomos de hidro-
génio estao em uma extremidade oposta ao oxigénio. O oxigénio,

por sua vez, atrai mais os elétrons do hidrogénio para si. Como os

Fisiologia em quadrinhos

25



26

elétrons ndo sao compartilhados igualmente e permanecem mais
tempo na érbita do oxigénio, a extremidade do oxigénio se torna
parcialmente negativa. Assim, cada &tomo de hidrogénio adquire
carga parcialmente positiva. Embora a molécula de dgua tenha
dois polos (molécula polar), a carga resultante de toda a molécula
de agua é zero. As ligacoes covalentes requerem maior quanti-
dade de energia para se formarem ou para serem rompidas, por

isso sd3o mais estaveis.

Diferente das ligacoes covalentes, as ligacoes de hidrogénio,
também chamadas de pontes de hidrogénio, ocorrem pela forca
de atracao entre atomos, sendo que o polo positivo é sempre o hi-
drogénio e o polo negativo pode ser o fllor, o oxigénio ou o nitro-
génio. Estas ligacoes ocorrem entre atomos da mesma molécula,
como em proteinas e acidos nucleicos, ou entre atomos de molé-
culas diferentes. Isso acontece frequentemente entre moléculas
polares como a agua. A carga parcial negativa do oxigénio de uma
molécula de agua atrai a carga parcial positiva de um hidrogénio
de outra molécula de dgua (a ponte). A atracdo entre moléculas vi-
zinhas de agua é o que faz essas moléculas se alinharem de forma
organizada, formando a chamada tensao superficial. A tensao
superficial é o que faz a 4gua formar gotas esféricas na chuva ou

guando a dgua cai sobre uma superficie ndo absorvente.

Na tirinha: as ligacdes entre as moléculas de dgua sao do tipo
ligacao de hidrogénio, entre o &tomo de hidrogénio de uma molé-
culade dgua e 0 dtomo de oxigénio de outra molécula, e sdo repre-

sentadas por uma ponte entre duas ilhas. Cada molécula de agua
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€ composta de um oxigénio e dois hidrogénios unidos por ligacoes
covalentes, representadas por estradas onde se podem ver alguns
carros. As pontes sao ligacoes mais fracas do que as estradas. O
oxigénio esta representado como rodas gigantes e o hidrogénio
como grandes edificios na forma de H, unidos por estradas e man-

tendo a forma em “V” da agua.
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Solubilidade
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-
0 OXIGENIO POSSUI POLARIDADE '
NEGATIVA, POREM 0S HIDROGENIOS
FORMAM POLOS POSITIVOS.

Mt s g SIMPLES, LEUCIPO. A PARTE DE
ok bevig Trnsudlin POLARIDADE NEGATIVA DA
EODEBESOEVER. M CARGA £ POSITIVA.

E 0 CLORETO VAI INTERAGIR COM A POLARIDADE
POSITIVA DA MOLECULA DA AGUA. DESTA FORMA,
05 [ONS SE SEPARAM.

A agua é uma molécula formada por ligacdes covalentes entre
dois atomos de hidrogénio e um atomo de oxigénio. Neste com-

partilhamento de elétrons, o oxigénio atrai para mais préximo de
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si os elétrons da covaléncia, pois € mais eletronegativo do que os
hidrogénios. Por isso, ocorre a formacado de polos nesta molécula.
Na regiao dos hidrogénios, prevalece o polo positivo, ao passo que
préximo ao oxigénio, o polo predominante é o negativo. Portanto,
a agua representa um dipolo (molécula polar) que lhe permitira
interagir com ions e com outras moléculas polares. Por isso, ions
e outras moléculas polares interagem com a agua e se dissolvem
facilmente, sendo entdo chamadas de hidrofilicas ou hidrosso-
laveis. Ja as moléculas apolares, nao interagem facilmente com a

agua, tornando-se hidrofobicas.

Outro conceito importante é a solubilidade, caracterizada pela re-
lacdo entre o soluto e o solvente. Embora existam algumas excecdes, a
expressao “semelhante dissolve semelhante” configura uma boa estra-
tégia para se estimar os eventos de solubilizacdo. Isso significa que um
soluto polar sera dissolvido mais facilmente por um solvente também
polar. Por outro lado, estruturas apolares serao dissolvidas em meios
apolares e ndo nos polares,como a agua. Apesar disso,a agua é chamada

de solvente universal, porque dissolve a maior parte das substancias.

O mecanismo de dissolucido depende de quao forte sio as inte-
racoes entre soluto-soluto, solvente-solvente e soluto-solvente. Se a
interacao soluto-solvente for mais estavel energeticamente, ocorrera
adissolucao do soluto. Nesse caso, rompem-se ligacoes internas do so-

luto e sdo geradas ligagcoes soluto-solvente.

Na tirinha: Democrito e Leucipo conversam sobre a polaridade
da dgua e como os compostos polares se dissolvem nela. A solubilidade
dos solutos na agua explica porque alguns solutos sao hidrofilicos e ou-

tros hidrofdbicos e porque alguns se dissolvem na 4gua e outros nao.
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Compartimentos:
meio interno



MEMBRANA
PLASMATICA

A agua é amplamente distribuida no organismo humano e

corresponde a 50-70% do peso corporal. A dgua se encontra em
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diversos compartimentos e é o principal componente dos ambien-
tes aquosos onde ocorrem a maior parte das reacdes quimicas
necessarias para a sobrevivéncia das células. Um compartimento
consiste em um espaco delimitado por uma barreira, a qual vai de-
terminar os componentes do compartimento e suas funcoes es-
pecificas. A composicdo de cada compartimento é dependente da
permeabilidade da barreira e dos diferentes transportes que po-

dem ocorrer através dela.

Os dois grandes compartimentos liquidos do nosso orga-
nismo sao o liquido intracelular e o extracelular, sendo que 2/3 da
agua corporal se encontram dentro das células. Amembrana plas-
matica separa o liquido intracelular (dentro da célula) do liquido
extracelular (fora da célula), delimitando esses compartimentos e
separando estes ambientes, de modo que algumas reacoes so6 po-
dem ocorrer no meio intracelular ou no extracelular. Do mesmo
modo, dentro da célula se estabelecem compartimentos nas or-
ganelas, onde cada uma executa suas funcdes particulares e pos-

suem o ambiente adequado para isso.

O meio extracelular é composto principalmente do liquido
intersticial (entre as células) e do liquido circulante nos vasos san-
guineos (plasma). Também sio incluidos no meio extracelular, os
liquidos presentes nos vasos linfaticos e em cavidades, como a
pleural, a peritoneal, a sinovial, o liquido cerebrospinal, o humor

aquoso, 0s quais também possuem caracteristicas especificas.
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O meio extracelular é também chamado de meio interno.
Embora esteja dentro do corpo, o meio interno nao inclui o meio
intracelular. O meio interno é de extrema importancia parao bom
funcionamento das células e a salide do organismo, pois é através
dele que o meio intracelular se comunica com o ambiente externo
ao corpo. Para obter a homeostase, é preciso manter as condi¢coes

adequadas, e relativamente estaveis, do meio interno.

Esses compartimentos intra e extracelular sao solucoes
aquosas normalmente similares em suas concentracoes totais de
solutos. Na soma total de cargas, cada compartimento é neutro,
ou seja, o numero de cargas positivas é igual ao nimero de cargas
negativas. Porém, dos ions mais abundantes encontrados em qual-
qguer um dos lados da membrana, os ions sddio (Na*) e cloreto (CI)
estao mais concentrados no liquido extracelular. O liquido intra-
celular possui maior concentracdo de ions potassio (K*) e anions
organicos (A’). Os anions organicos sdo fosfatos, proteinas e ami-

noacidos carregados, especialmente esses dois ultimos.

Na tirinha: o meio intracelular estd representado por uma
panela dentro de outra, como um banho-maria. A panela seria a
membrana plasmatica, separando o meio intracelular (dentro da
célula/dentro da panela) do meio extracelular (fora da célula, mas
dentro do banho-maria), o qual banha a célula. Assim, o liquido ex-
tracelular, que é o meio interno, fica caracterizado como dentro
do organismo, mas fora da célula. Observa-se que a composicao

de ions é diferente dentro e fora da célula.
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Transportes de
membrana



A membrana plasmatica separa o ambiente intracelular do
extracelular. Assim como esta membrana, outras membranas ce-
lulares sdo compostas por duas camadas de fosfolipideos, o que
da o caréter hidrofébico dessas membranas. Essa caracteristica é
muito importante para definir o que pode passar livremente por
esta membrana e o que vai precisar de algum transportador para
poder atravessar para o outro lado da membrana. Os transporta-
dores sdo proteinas que cruzam a bicamada de fosfolipideos da
membrana (proteinas transmembrana). Essas caracteristicas qui-
micas da membrana sao fundamentais para a sua permeabilidade

a diferentes solutos.

Trés fatores sao fundamentais para determinar o tipo de
transporte utilizado para atravessar uma membrana bioldgica: a
solubilidade do soluto, a permeabilidade da membrana e o gra-
diente eletroquimico do soluto através dessa membrana (o que

determina a forca motriz para esse movimento).
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4.1 Difusao simples

/" SIM, A MEMBRANA E LIPIDICA NE?
ENTAO PODEMOS PASSAR!

LAMENTO 02. VAMOS INDO! TEMOS MAIOR
CONCENTRAGAO DESTE LADO!

EU TAMBEM VOU PORQUE SOU SOLUVEL EM
LIPIDEOS. MAS VOU TER QUE ESPERAR QUE
CHEGUEM REFORGOS!

| PARA A DIFUSAO OCORRER, E PRECISO SER SOLUVEL E TER DIFERENGA DE CONCENTRA(“KO,

— =2 .
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Para que a difusao simples ocorra através de uma membrana
bioldgica, é preciso que o soluto seja sollvel neste meio, ou seja,
que se dissolva no meio apolar da membrana. Assim, os compos-
tos hidrofébicos, como os lipideos, podem atravessar as membra-
nas sem precisar de um transportador, o que ndo acontece com os

hidrofilicos.

Apesar da solubilidade do soluto e a permeabilidade da
membrana a esse soluto serem fundamentais, como acabamos
de ver, outro fator vai definir a energia motriz que impulsiona o
movimento do soluto. Para entender isso é importante saber se
o transporte sera contra ou a favor do gradiente. O gradiente é
a diferenca de concentracao do soluto, entre um lado e outro da
membrana, o que gera a forca motriz que produz o movimento.
Quando o transporte ocorre do local com maior concentracao
para o de menor concentracao do soluto, dizemos que ele estd a
favor do gradiente de concentracao. Quando o soluto for um ion,
o gradiente elétrico também vai ser importante para facilitar ou

dificultar seu movimento através da membrana.

Normalmente vocé vai ouvir que os transportes se classificam
em ativos e passivos. Os que sdo contra gradiente precisam gas-
tar energia metabolica (ATP) para vencer o gradiente e sio cha-
mados de transporte ativo. Quando esta a favor do gradiente, o
transporte é chamado passivo, por ndo usar energia metabdlica,

mas apenas a energia cinética das moléculas que se agitam espon-
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taneamente. Assim, o gradiente é a for¢a motriz que gera o movi-
mento, uma vez que foi acumulada energia potencial na geracao

desse gradiente.

Na tirinha: vemos a difusdo simples do O, e do CO, através
de uma membrana biolégica. Ambos sao apolares, por isso podem
atravessar diretamente a membrana pois sdo hidrofébicos, as-
sim como a membrana. Porém, isso ndo basta para que a difusao
ocorra. E necessario que exista diferenca de concentracido, pois
a difusdo ocorre sempre a favor do gradiente de concentracao.
O gradiente esta representado no CO,, que possui mais molécu-
las do lado esquerdo do que no direito, para onde suas moléculas
se difundem. Ja o O, ndo se difunde pois ndo possui gradiente de

concentracao, embora a membrana seja permeavel a ele.
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4.2 Gradiente elétrico

-

NA SOPA DAS CARGAS...

AS CARGAS IGUAIS SE REPELEM...

& 0
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E AS CARGAS DIFERENTES SE ATRAEM!
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Como os ions possuem carga, um dos fatores que influencia
o movimento dos ions é a forca de atracao e repulsao elétricas.
Essa forca determina que ions com cargas de sinais opostos sejam
atraidos um pelo outro, enquanto aqueles com cargas iguais se re-
pelem (sofrem repulsido). O efeito de atracio e repulsio ocorre en-
tre ions préximos, pois esse efeito é inversamente proporcional a
distancia entre as cargas. A membrana, por ser muito fina, permite
que forcas de atracao também atuem entre ions situados muito
proximo das suas superficies externa (superficie em contato como
liquido extracelular) e interna (superficie em contato com o liquido

intracelular).

Assim, chama-se de gradiente elétrico essas forcas de atracao
e repulsdo entre as cargas elétricas. Quando as cargas sdo atraidas
uma pela outra, o gradiente elétrico é favoravel. Quando as cargas
se repelem, dizemos que o movimento das cargas é contra o gra-

diente elétrico, pois elas terado dificuldade para se aproximarem.

Na tirinha: vemos o liquido intracelular representado como
uma panela de sopa, contendo ions e proteinas. Os ions iguais se

repelem e os opostos se atraem.
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4.3 Transporte mediado: difusao facilitada e
transporte ativo

EV DISSE QUE NAO DAVA PARA ENTRAR
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TRANSPORTADOR!
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EU TENHO QUE PAGAR EM ATPs, ESTOU CONTRA O
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Quando asubstancia transportada é polar, elando é soltivel na
barreira hidrofébica da membrana. Por isso, é preciso que ocorra
a participacao de uma proteina que chamamos de carreadora ou
transportadora. Nesse caso, teremos o transporte mediado, ou
seja, o transporte precisa da mediacao de uma proteina transpor-
tadora. Quando o transporte mediado ocorre a favor do gradiente
teremos a difusao facilitada; quando ocorrer contra gradiente te-
remos o transporte ativo. O transporte mediado tem especifici-
dade e saturacdo, uma vez que usa transportadores que podem se
esgotar atingindo a saturacao do transporte (transporte maximo)

e sao especificos para o soluto transportado.

Na tirinha: a difusao facilitada esta representada pelo trans-
porte de glicose a favor do seu gradiente de concentracdo. Como
o transportador é especifico para o soluto transportado, o ion cal-
cio ndo pode “pegar carona” com a glicose, pois este transportador
so carrega a glicose. O fato de o transporte ser “de graca” esta re-
presentando o transporte passivo, sem gasto de ATP, uma vez que

ocorre a favor do gradiente de concentracao.

No ultimo quadro, o transporte ativo do ion calcio ocorre
contra gradiente de concentracao, por isso com gasto de ATP. O
transporte ativo representado na tirinha é primario, pois o trans-
portador é uma ATPase, também chamada de bomba, que tem
a capacidade de hidrolisar o ATP para gerar a energia usada no
transporte. O transporte ativo secundario nao esta representado
na tirinha, e envolve o gasto de energia para gerar um gradiente,
o qual sera responsavel por impulsionar o transporte contra gra-

diente de outro soluto.
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4.4 Canais ionicos

El! A GENTE NAO VAI CONSEGUIR
PASSAR AQUI. ESSA PAREDE DEVE
SER UM ISOLANTE.

e

NA MEMBRANA PLASMATICA...

E A CARGA POSITIVA PASSA PELO CANAL, ATRAIDA PELAS
CARGAS NEGATIVAS DE DENTRO DA CELULA,
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A bicamada lipidica da membrana celular é constituida, em
grande parte, por fosfolipideos. Cada molécula de fosfolipideo tem
o formato de um pirulito, com uma cabeca polar hidrofilica (que
“adora agua”) e uma cauda apolar hidrofébica (que “teme agua”).
As cabecas polares, atraidas pela agua dos liquidos intracelular e
extracelular, estdo voltadas ou para a superficie interna ou para a
superficie externada membrana. As caudas apolares, paraevitar o
contato com a agua, se alinham na regiao central da membrana. A
bicamada de lipideos possui espessura de cerca de 8 nanémetros
(nm) e é impermedvel a substancias carregadas eletricamente ou

polares.

A membrana celular também possui moléculas de proteinas.
Grande parte dessas sdo proteinas integrais fortemente ligadas a
membrana. As proteinas integrais transmembrana cruzam toda a
extensdao da membrana e projetam-se para os dois lados da mem-
brana, voltada para o meio intracelular ou para o extracelular.
Parte dessas proteinas coordenam o transporte de ions especi-
ficos através da membrana, sendo chamadas de canais idnicos.
Em um canal iénico especifico pode passar um ion ou, em alguns
casos, ions com tamanho e carga similares. Os canais iGnicos da
membrana controlam, assim, a composicao idnica dos liquidos ex-

tracelular e intracelular.

O movimento de ions por um canal ibnico é passivo e determi-
nado pelo seu gradiente eletroquimico: gradiente de concentra-
cdo (a diferenca na concentracdo de um determinado ion entre o

interior e o exterior da célula) e forcas de atracdo e repulsao elétri-
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cas (gradiente elétrico). As forcas de atracao e repulsiao entre as
cargas fazem com que a passagem do ion através do canal ibnico
seja influenciada pela atracao de cargas positivas por cargas ne-
gativas e pela repulsiao de ions com cargas iguais. A passagem de
um ion (ou ions) pelo canal i6nico depende do didmetro do poro
central do canal e da carga elétrica dos aminoacidos que revestem

esse poro central.

Na tirinha: estd representada a membrana plasmatica com
sua bicamada lipidica e uma proteina transmembrana formando
um canal iénico. A membrana, sendo lipidica, € um isolante elé-
trico, impermeavel a passagem de ions. Por isso, os ions s6 podem
passar por meio de canais idnicos, caracterizando uma difusao fa-
cilitada. O gradiente elétrico também esta representado na tiri-
nha, mostrando que apenas a carga positiva passa no canal devido
a atracdo das cargas negativas presentes no outro lado da mem-

brana.
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4.5 Osmose

ESSES SOLUTOS VIVEM ME PUXANDO!

g ="

PENA QUE EU NAO POSSO PASSAR PARA O
OUTRO LADO!

]
-
.GUTROS SOLUTOS ME ATRAEM, MAS 0 O

{ON SODI0 E IRRESISTIVEL!
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A osmose é responsavel pelo movimento da dgua através da
membrana plasmatica e, consequentemente, pelo volume da cé-
lula. A osmose é um tipo especial de difusdao e quem se desloca é
o solvente e ndo o soluto. Nesse caso, o solvente é a 4gua e seu
fluxo ocorre entre dois meios aquosos que sao separados por uma
membrana semipermeavel. A membrana é chamada de semiper-
meavel porque permite a passagem da agua (solvente), mas nao do
soluto. Se a membrana for permeavel ao soluto, as concentracoes
de 4gua e do soluto vao se igualar dos dois lados dessa membrana,
igualando também o volume da solugdo. Mas se a membrana nao
for permeavel ao soluto, apenas a agua se desloca alterando o vo-

lume dos compartimentos.

A agua pode passar pela membrana por difusdo simples, mas
esse transporte é muito lento. Entao, a 4gua também usa protei-
nas transportadoras chamadas de aquaporinas (canais de agua),
para atravessar a membrana com maior velocidade e quantidade.
Quando o transporte ocorre por meio das aquaporinas, estamos

falando de uma difusao facilitada.

Observe que a quantidade de agua livre é maior no lado que
tem menos solutos, e ela se desloca de onde tem mais agua livre
para onde tem menos agua livre (na tirinha, da esquerda para a di-
reita da membrana). Isso ocorre pois onde ha mais solutos a dgua
livre diminui porque ela tende a rodear os solutos e interagir com

eles, formando uma capa de hidratacao.
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Assim, a dgua difunde-se do meio menos concentrado para o
mais concentrado (mais solutos), aumentando o volume de agua
nesse compartimento. Ou seja, o volume de dgua serd maior no
recipiente que tinha maior concentracao de solutos antes da os-
mose ocorrer. Esse movimento de agua para o lado com mais so-

lutos é chamado de fluxo osmaético.

O aumento do volume de agua produzido pelo fluxo osmético
gera uma pressao chamada de pressao hidrostatica, que se opde
ao fluxo osmético. A pressao hidrostatica que interrompe o fluxo
osmatico, por ser igual em magnitude e em sentido contrario ao

fluxo, € uma medida da pressao osmotica.

Na tirinha: observa-se que a membrana ndo é permedvel ao
soluto e que a agua é atraida pelos ions sédio mais concentrados
no lado direito da membrana. O fluxo de 4gua vai se dar através
de canais de agua (aquaporinas), caracterizando uma difusao fa-
cilitada. O compartimento da esquerda tem menos solutos e mais
agua livre, enquanto o lado direito da membrana possui mais solu-
tos e menos agua livre. Assim, o fluxo osmético vai se dar a favor
do gradiente de agua: do compartimento onde ha mais agua livre
para o que tem menos agua livre, como esta representado no se-

gundo quadro da tirinha.
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4.6 Transporte vesicular: Exocitose

EI GLICOSE! ESTOU VINDO DO GOLGI MAS NAO
SEI COMO FAGO PARA SAIR DA CELULA.
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Quando as moléculas hidrofilicas forem muito grandes para
passarem por canais ou transportadores, vai ser preciso abrir um
espaco na membrana plasmatica. Esse transporte envolve a rup-
tura controlada da membrana plasmatica, para mover particulas
ou moléculas hidrofilicas grandes, para dentro ou para fora da cé-
lula. O transporte vesicular é ativo e envolve a formacao de uma
vesicula, coberta por membrana. Esse é o caso das proteinas que
a célula precisa secretar. E o tipo de transporte neste caso é a exo-
citose. A exocitose é um tipo de transporte ativo que envolve a
ruptura da membrana de modo que a substancia hidrofilica possa
ser liberada para o meio extracelular. Had um conjunto de proteinas
nessas membranas que se unem e puxam a vesicula até a mem-
brana plasmatica, chamadas de proteinas SNARE. A membrana da
vesicula secretora se funde com a membrana plasmatica sem que
ocorra vazamento do conteldo da célula, apenas o contetdo da
vesicula é liberado. A membrana da vesicula passa a fazer parte
da membrana plasmatica e depois é reciclada para o meio intra-
celular. O transporte vesicular também pode ocorrer no sentido
inverso, quando o movimento do soluto ocorrer para dentro da
célula e vai se chamar de endocitose. Um tipo de endocitose é a

fagocitose.

Na tirinha: a glicose conversa com a proteina dizendo que sai
da célula por um transportador (difusao facilitada) e sugere que
a proteina chame as proteinas SNARE para que ela possa sair da
célula por exocitose. A proteina sai da célula apds a fusdo da mem-

brana da célula com a membrana da vesicula.
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5.1 Distribuicao de ions nos compartimentos LIC e LEC

HUM! ESSA BANANA E
MUITO DELICIOSA E TEM
POTASSIO!

HOJE 0 MAR NAO ESTA PARA
PEIXE... DESSE JEITO VAMOS
ACABAR PESCANDO S0 0
NaCl QUE TEM NA AGUA..
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A composicao ibnica de dentro e de fora das células determina
muitas propriedades e funcoes celulares. As células possuem em
seu interior o liquido intracelular (LIC), contendo uma alta concen-

tracao de ions potassio, o principal cation intracelular.

As células sdo banhadas pelo liquido extracelular (LEC), que
possui altas concentracoes de ions sédio e cloreto. Acredita-se
gue essa organizacao, a célula rodeada do mar, vem desde nossos
ancestrais mais antigos, os animais unicelulares que se desenvol-

veram no mar antes de migrarem para o ambiente terrestre.

Na tirinha: vemos os pescadores em um barco pescando no mar
em torno de uma ilha. A ilha representa cada célula, envolvida pelo
liquido extracelular (o mar). Na ilha, existem bananeiras e uma pes-
soa comendo banana (contém potassio). O mar representa o liquido
extracelular, que contém sal (NaCl) e agua, como o mar. Observe
que os pescadores representam os principais componentes idnicos
do liquido extracelular: Nathan (ion sédio), Claudio (cloreto), Carlos
(ion calcio). Na ilha, temos Kaleb (ion potassio) comendo banana,
que é uma fruta rica em ion potassio. Além disso, os pescadores e
o homem na ilha mostram na roupa um sinal de + ou -, de acordo

com a carga do ion que estao representando (Na*, Cl,, Ca?*, K).

E importante saber a distribuicdo dos ions de cada lado da
membrana, pois isso estabelece as diferencas de concentracao
que vao determinar o fluxo de ions e o tipo de transporte que eles

necessitam para atravessar a membrana plasmatica.
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5.2 Fluxo de ions: gradientes de concentracao

A PESCARIA ESTA
RENDENDO HOJE, MAIS
POTASSIO...

QUANTO ATP ESTOU GASTANDO
PARA TIRAR TODO ESSE Na"QUE
VAZOU PARA DENTRO...

Os ions fluem passivamente por canais de vazamento a fa-

vor de seus gradientes de concentracao. Os gradientes elétri-
cos também influenciam, mas nao serao tratados aqui devido a
predominancia dos gradientes de concentracdao neste contexto.
Como ja vimos, o liquido extracelular possui maior concentra-

cao de ions sédio e cloreto, além do ion calcio, que também esta
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mais concentrado no liquido extracelular do que dentro da célula.
Por outro lado, no liquido intracelular hd maior concentracao de
ions potassio e de anions organicos. Entdo, o ion sédio flui de fora
para dentro da célula enquanto o ion potdssio se difunde por ca-
nais de vazamento para fora da célula. Este transporte é passivo,
pois ocorre a favor do gradiente de concentracao dos ions, e usa
apenas a energia do movimento molecular para se deslocar de um

lado a outro da membrana plasmatica.

A bomba Na*-K* esta localizada na membrana celular. Essa
bomba provavelmente é a proteina de transporte mais importante
em células animais. Sua atividade consiste em bombear trés Na*
para fora da célula enquanto traz dois K" para dentro da célula. O
transporte dos ions nessas direcoes é contra seus gradientes de
concentracao (lembre-se que o Na* estd mais concentrado no li-
quido extracelular enquanto K* é mais concentrado no liquido in-

tracelular).

Ao transportar ions Na* e K* contra seus gradientes de con-
centracao, a atividade da bomba Na*-K* requer gasto de energia
metabdlica, assim como precisamos gastar energia para subir uma
rampa ou atirar um objeto para cima (contra a gravidade). Lem-
bre-se que energia é a capacidade de realizar trabalho. A energia
para a atividade da bomba Na*-K*" provém diretamente das liga-
coes fosfato ricas em energia da adenosina trifosfato (ATP), uma
molécula carreadora de energia. O ATP, por sua vez, é produzido a

partir dos substratos obtidos pelo catabolismo dos alimentos.
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Na tirinha: um barco representa uma célula e o fluxo de ions
é representado pelo vazamento de ions, de acordo com seus
gradientes de concentracdo, como se as proteinas que formam
0s canais ibnicos na membrana fossem furos no casco do barco.
Observe que dentro do barco ha grande concentracao de ions po-
tassio (cor laranja) e proteinas (verde) e muito poucos ions sédio
(amarelo) e cloreto (azul). J4 na dgua (meio extracelular) pode-se
ver maior quantidade de ions sédio, cloreto e calcio. Por isso, o ion
potassio “vaza” para fora da célula e o ion sédio “vaza” para dentro.
Este transporte é passivo, a favor do gradiente de concentracao,

por difusao facilitada por meio de canais i6nicos.

O transporte ativo dos ions ocorre contra seus gradientes
de concentracao, ou seja, o ion sodio é carregado para fora e o
potassio para dentro da célula. O transporte ativo, realizado pela
bomba Na*K', esta representado na tirinha pela atividade “ativa”
dos pescadores (gastando energia), tanto pescando o ion potassio
como jogando para fora com um balde os ions sédio que vazaram

para dentro.
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5.3 Fluxo de ions: ATPase

/VAMOS ENTRAR E DOMINAR ESSE
FORTE! VOCES ENTREM PELAS
ABERTURAS NA MURALHA!

mﬁ%%mo&mmﬁmn

TENTANDO SAIR!
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05 {ONS S0DI0 SA0 COLOCADOS NA
CATAPULTA E MANDADOS PARA FORA.

SUBAM, [ONS 0! EV
I A3up0 wcg

ESTAMOS INDO, GENERAL
ATPase!

E ESSA BATALHA INCANSAVEL, ARDUA E CONTINUA,
SEGUE A0 LONGO DO TEMPO, SEMPRE SEM VENCEDORES
E PERDEDORES.

E 05 [ONS FLUEM A FAVOR E CONTRA SEUS
GRADIENTES GERANDO AS DIFERENCAS DE CARGA,
0S POTENCIAIS DE MEM
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A membrana celular é a porta para tudo o que entra ou sai da
célula. Como a bicamada lipidica é impermeavel a moléculas car-
regadas eletricamente e polares, as proteinas da membrana sao
as que coordenam o transporte de ions especificos ou moléculas
através da membrana. As proteinas que atuam como canais
ibnicos sao, em grande parte, as que determinam a permeabilidade

seletiva da membrana.

A membrana celular possui dois tipos de canais ionicos: os de
vazamento, que normalmente estdo abertos, e os que abrem e fe-
cham em resposta a eventos especificos, os chamados canais com
portdo. Nesses dois tipos de canais, o movimento do ion (ou ions)
através do canal é passivo, seguindo o gradiente de concentracao

doion e as forcas de atracao e repulsao elétricas.

O movimento continuo dos ions Na* e K* através damembrana
poderia, ao longo do tempo, dissipar o gradiente de concentracao
desses ions nos liquidos extracelular e intracelular. Se o fluxo do
ion ocorre apenas passivamente (a favor da diferenca de concen-
tracao), as concentracdes dele acabam ficando iguais dos dois la-
dos da membrana, desfazendo o gradiente de concentracao. Isso
nao ocorre devido a atividade continua da bomba Na*K*, também
chamada Na*/K*- ATPase.

ATPase é uma enzima com capacidade de hidrolisar o ATP e
liberar a energia presente nas suas ligacoes fosfato para ser usada
pela célula. Neste caso, a energia do ATP é usada para mover os

ions contra seus gradientes de concentracao.
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Essa bomba continuamente coloca trés ions Na* para fora da
célula enquanto leva dois ions K para dentro, gastando energia no
transporte desses ions contra seus gradientes de concentracdo. A
atividade da bomba, portanto, mantém os gradientes de concen-

tracao de Na* e K nos liquidos intracelular e extracelular.

Por depender de ATP para realizar o transporte dos ions Na*
e K contra seus gradientes de concentracao, a atividade da bomba
Na*K* é sensivel a fatores que afetam o suprimento de ATP nas cé-
lulas, como envenenamento e deficiéncia de oxigénio. O bloqueio
da atividade da bomba Na*K* pode causar varios efeitos na funcao
celular, pois 0 acumulo de sédio dentro da célula acaba por provo-
car entrada de agua e inchaco na célula, devido principalmente ao

influxo osmético de agua que acompanha o ion sdédio.

Na tirinha: a membrana plasmatica esta representada pela
muralha que cerca o forte. Os ions seguem seus gradientes de
concentracao atravessando a membrana por meio dos canais de
vazamento, os quais sdo representados por aberturas na mura-
Iha. Assim, os ions sédio invadem o forte e os ions potassio saem
pelas aberturas “passivamente”. O general Na*K* ATPase captura
os ions sddio que invadiram o forte e os joga para fora por uma
catapulta, enquanto ajuda os ions potassio a retornar para o forte

escalando a muralha (gastando energia).
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6.1 Potencial de repouso

APESAR DA APARENTE ESTABILIDADE DA CELULA, 0S iONS ESTAO “
FLUINDO A FAVOR DE SEV GRADIENTE.

“a il 5
Membrana
plasmética

TRES CARGAS POSITIVAS PARA FORA E DUAS PARA DENTRO, DEIXA
UM DEFICIT DE CARGA POSITIVA DENTRO.

Maria Flavia M. Ribeiro, Alex Sander Araujo e Wania A. Partata



Considerando os canais de vazamento, a membrana da maio-
ria das células possui canais de vazamento especificos para os ions
potassio (K*) e sédio (Na*). O movimento desses ions por seus ca-
nais de vazamento determina um fluxo continuo de entrada de
Na* para o interior da célula (influxo) e saida de K* do citosol para
o liquido extracelular (efluxo). Como o nimero de canais de vaza-
mento para o K* é maior, o efluxo desse ion é superior ao influxo
de Na*. Normalmente, a permeabilidade ao K* é 40 vezes maior do

que ao Na*.

As cargas positivas excedentes que chegam ao meio extra-
celular se aglomeram proximo a superficie externa da membrana.
As cargas positivas acumuladas na superficie externa da mem-
brana atraem cargas negativas “através da membrana”, as quais
se acumulam na superficie interna da membrana. A membrana é
impermeavel aos anions organicos e, por sua fina espessura, per-
mite que ions com cargas opostas exercam forcas atrativas entre

si apesar de estarem em lados opostos da membrana.

Assim, a membrana passa a ter uma fina nuvem de ions po-
sitivos e negativos distribuidos sobre suas superficies externa e
interna, respectivamente. O desequilibrio elétrico cria uma forca
que tende a puxar as cargas positivas para dentro do citosol e
as negativas para fora da célula. Porém, os ions ndo conseguem
atravessar facilmente a membrana hidrofdbica, apesar das cargas

de sinais opostos se atrairem através da membrana. A medida da
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forca motriz para a movimentacado das cargas de sinais opostos
separadas pela membrana é o gradiente elétrico (diferenca de car-

gas) ou potencial de membrana em repouso.

O potencial de membrana em repouso é, muitas vezes, cha-
mado simplesmente de potencial de membrana, pois significa
a energia potencial gerada pela diferenca de cargas através da
membrana (de cada lado da membrana). Assim, no potencial de
membrana em repouso, a membrana esta com um excesso de
cargas negativas na sua superficie interna e de cargas positivas
na sua superficie externa. O valor do potencial de membrana em
repouso é amplamente determinado pelo movimento do K* atra-
vés da membrana, devido a maior permeabilidade da membrana a
este ion no repouso. A membrana no seu estado de repouso é dita
polarizada, pois possui um polo positivo e um negativo, em cada

lado da membrana.

Ao bombear ativamente trés ions Na* para fora e dois ions K*
para dentro, a bomba Na*-K* deixa um déficit de cargas positivas
dentro da célula. Abomba é, portanto, eletrogénica, pois gerauma
diferencade cargas entre cada lado da membrana. Apesar de o dé-
ficit ser de pequeno valor, ele ajuda a manter o gradiente elétrico e

contribui para a negatividade do interior da célula.

Na tirinha: a bomba esta representada pelas colheres que ati-
vamente carregam os ions sédio e potassio através da membrana,
contra seus gradientes de concentracao. Também se observa o
acumulo de cargas de cada lado da membrana, gerando o poten-

cial de membrana.
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6.2 Despolarizacao e hiperpolarizacao

A CELULA FUNCIONA COMO UMA FABRICA. RECEBE MERCADORIAS E ENVIA SUA
PRODUGAO PARA 0S COMPRADORES.

I.‘EC « °
Jesvion soLrmzee P ® @ ®

OPA! NAO VAMOS CONSEGUIR DEIXAR POLARIZADO. A |
ENTRADA DE TANTAS CARGAS POSITIVAS ESTA
B\ DESPOLARIZANDO AQUI!

[ ABRAM 0 PORTAO!
PRECISAMOS ENTREGAR
A\ CARGAS POSITIVAS!

L

0 PORTAO DE ENTRADA SE FECHOU! NAO LI C
TEMOS COMO SAIR PASSANDO POR AQUI.
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EI {ONS POTASSIO! O Poaxlo DE SAIDA %m ABERTO! L' c
CORRAM PARA 0 CAMINHAO LA FORA, SO VOCES PODEM

SAIR POR ESSE PORTAO!

:

NOSSA! QUE BAGUNGA! VAMOS ORGANIZAR ISSO AQUI! JA SAIV
POTASSIO DEMAIS! VAI FICAR HIPERPOLARIZADO DESSE JEITO.
RAPIDO! FECHEM 0 PORTAO DE SAIDA DO POTASSIO E CHAMEM A
SUPER NaK ATPase !

. o

> ( CONTRA GRADIENTE, SO UMA BOMBA (ATPase) PARA REGULARIZAR A

SITUAGAO...

“e O

J

)
y

-

wc APGS 0S [ONS SODIQ SEREM EXPULSOS E 0S POTASSIOS TRAZIDOS
DE VOLTA, A SITUAGAO DA POLARIZAGAO RETORNOU A FABRICA.
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Qualguer mudanca no potencial de membrana em repouso
atua como um sinal de comunicacao para a célula receber, inte-
grar e enviar informacoes. A alteracao no potencial de membrana
em repouso ocorre quando canais com portdo se abrem ou fecham
em resposta a eventos especificos, os quais também determinam

o nome do canal.

Os eventos especificos sdo: (1) alteracdes na voltagem da
membrana, e o canal é denominado regulado por ou dependente
de voltagem; (2) ligacdo de um ligante, e o canal é chamado de re-
gulado por ligante ou dependente de ligante; (3) estiramento ou
pressao, e o canal é dito regulado mecanicamente; (4) fosforilacao,
e o canal é denominado regulado por ou dependente de fosforila-

cao.

Os canais com portdes sao especificos a um determinado ion
ou ions com carga e tamanho similares. Um canal aberto que per-
mite influxo passivo de ion (ou ions) com carga positiva torna a su-
perficie interna da membrana menos negativa do que no potencial
de membrana em repouso, alteracao local chamada de Despolari-
zacdo (perda do estado polarizado; perda ou reducao do potencial
de membrana negativo; menor diferenca de cargas entre o lado
extra e o intracelular da membrana). Porém, quando um canal
com portao é aberto e permite influxo passivo de cargas negativas
ou efluxo de potassio, a superficie interna da membrana se torna
mais negativa do que no potencial de membrana em repouso, al-
teracao local chamada de Hiperpolarizacéo (alteracdo no potencial
de membrana no qual a membrana se torna mais negativa do que

no potencial de membrana em repouso).
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As despolarizacoes e hiperpolarizacdes sdo proporcionais a
intensidade do evento que as inicia, sendo, portanto, denominados
potenciais graduados (possuem diferentes “graus” ou amplitude).
Os potenciais graduados diminuem sua amplitude (magnitude ou

forca) a medida que se distanciam do seu local de origem.

Na tirinha: os canais com portao estao representados pelos
portdes que se abrem e fecham. Um caminh3o descarrega cargas
positivas, que entram na célula e despolarizam a membrana, ou
seja, o interior da célula se torna menos negativo. Lembre-se que
a célula em repouso tem o potencial de membrana, com uma dife-
renca de cargas em que o lado intracelular da membrana é mais
negativo do que o extracelular (polarizado). Na tirinha esta repre-
sentada também a inativag¢ao dos canais de sédio dependentes de
voltagem, que em determinada voltagem se “fecham” e nao per-
mitem o fluxo de sddio por eles. A abertura de canais de potassio
dependentes de voltagem permite a saida desses ions da célula, o
gue volta a deixar o meio intracelular mais negativo novamente,
repolarizando a membrana. Se o potassio continuar saindo, a
membrana acaba ficando mais negativa do que no repouso, e dize-
mos que houve uma hiperpolarizacdo. Para restaurar as concen-
tracoes de sddio e potassio aos valores do repouso, a bomba Na*K*
entra em acao e carrega para fora da célula os ions sédio que en-
traram pelo portao (trazidos pelo caminhao) e os ions potassio que

sairam pelo seu portao, sdo levados de volta para dentro da célula.
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6.3 Potencial de acao

UM RAPAZ ESTA COZINHANDO

Y,

MILESIMOS DE SEGUNDO!

DISTRAIDAMENTE, QUANDO... D

0 POTENCIAL DE AGRO E 0 IMPULSO NERVOSO. ELE E
EXTREMAMENTE RAPIDO E PERMITE QUE AS
INFORMAGOES PERCORRAM OS NEURGNIOS EM

05 foNS SODIO E POTASSIO ATRAVESSAM A MEMBRANA
PLASMATICA CONTINUAMENTE DEIXANDO UMA DIFERENGA
DE CARGAS ENTRE CADA LADO DA MEMBRANA.

ESSA DIFERENGA DE CARGAS £ 0 POTENCIAL DE
MEMBRANA EM REPOUSO.

SORTE A NOSSA QU

0 POTENCIAL DE AGAO £ UMA ALTERAGAO DO POTENCIAL
DE REPOUSO E TEM A PROPRIEDADE DE SE PROPAGAR
MUITO RAPIDAMENTE PELO AXONIO DO NEURONIO.

ENCIAL DE S
RAPIDO! ASSIM CONSIGO TIRAR 5

R e e A e - Al S

__—++...|,.-.
+ + += - -

+
+|1!
21

S B R
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O potencial graduado, seja ele despolarizante ou hiperpolari-
zante, € uma resposta gradativa, o que significa que a sua amplitude
(magnitude ou forca) é proporcional a intensidade do sinal que o
produziu: sinal fraco produz potencial graduado de pequena ampli-
tude, enquanto um sinal forte produz potencial graduado de grande
amplitude. Embora a velocidade de propagacao do potencial gra-
duado seja rapida, sua amplitude diminui a medida que se afasta da
sua origem. Assim, o potencial graduado é ineficiente para transmi-
tir a informacao para longas distancias na membrana. O sinal capaz
de se propagar rapidamente por longas distancias na membrana é

o potencial de acao, também chamado de impulso nervoso.

No potencial de acao ocorre uma reversao muito breve na po-
laridade de repouso da membrana, uma vez que a abertura de ca-
nais de sédio dependentes de voltagem gera um influxo desse ion
suficiente para superar a saida de cargas positivas do K* pelos canais
de vazamento. Lembre-se que, no repouso, a membrana estd com
cargas positivas alinhadas em sua superficie externa enquanto car-
gas negativas alinham-se em sua superficie interna. No potencial de
acao, a despolarizacio que ocorre com a entrada de ions sddio (po-
sitivos) faz com que o excesso de ions positivos se distribua na su-
perficie interna da membrana. Na superficie externa da membrana
se aglomeram ions com carga negativa devido as forcas atrativas

entre ions com cargas de sinais opostos de cada lado da membrana.

Apesar dessa modificacdo da polaridade da membrana ser
breve, a entrada de ions positivos abre outros canais dependentes

de voltagem, o que gera outro potencial de acao ao lado do anterior
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e com a mesma amplitude. O potencial de acao, entdo, se propaga
por toda amembrana celular de forma rapida, gerando um novo po-
tencial de acao igual ao anterior e assim sucessivamente até o final
do axdnio, onde o potencial de acdo chega com a mesma amplitude
do primeiro potencial gerado. Por isso, o potencial de acao pode
percorrer longas distancias mantendo as mesmas caracteristicas,
enquanto o potencial graduado ndo consegue, pois ndo gera novo

potencial e se dissipa a medida que se afasta do estimulo original.

O potencial de acao é gerado pela maioria dos neurénios, um
dos tipos celulares do sistema nervoso, especializado em gerar e
transmitir sinais elétricos como o potencial de acado e o potencial
graduado. Contudo, o potencial de acao pode também ser gerado
por outros tipos de células, como as células musculares e alguns
tipos especificos de células enddcrinas, entre outras. Em todos os
tipos celulares, a funcao do potencial de acao é transportar a infor-

macao (sinal elétrico) rapidamente por toda a membrana celular.

Na tirinha: estd representado o potencial de acdo gerado por
um estimulo térmico nas maos. O estimulo do calor da panela é de-
tectado por receptores na pele das maos, o que modifica o potencial
de membrana e gera o potencial de acao no nervo espinal. Quando
o potencial de acao chega a medula espinal, as conexées com outros
neurdnios acionam a flexao do braco e retirada da mao da panela
qguente (reflexo de retirada). O fato de o potencial de acdo percor-
rer muito rapidamente os axonios, impede a queimadura e gera o
reflexo de retirada antes mesmo que a pessoa tenha consciéncia do

perigo.
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6.4 Canais envolvidos no potencial de acao

VAMOS CONCENTRAR NOSSAS
.. AS EM DERRUBAR A

RTA PRINCIPAL DE
AO INTERIOR DA SALA!

AVANCEM [ONS
ﬁammnsnm N
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IDADO! NOS ESQUECEMOS QUE CA
PORTA TEM UMA GRADE DE PROT

QUE E ACIONADA POUCO DEPOIS
ABERTURA DA PORTA.

AGORA, Naonisgausam Aio
PORTAS NRA 0 SODIO ENTRAR
-\  FICAR TRANCADAS. ELAS SO Vi
PODER ABRIR QUANDO A CELULA
VOLTAR A FICAR POLARIZADA.
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OPIORE ous NOSSA
o IZACAO ABRIU PORTAS
FICAS POTASSIO,
aus AGORA ESTA SAINDO,

A SAIDA DO POTASSIO CONTRIBUI
PARA DEIXAR MENOS POSITIVO AQUI
DENTRO.

VERDADE, ISS0 ES
REPOLARIZANDO DE
NOVO.
SE CONTINUAR SAINDO CARGA VAI 0 GENERAL TAMBEM
FICAR MAIS NEGATIVO AINDA. i
SOD,

[CARGA NEGATIVA

' CUMPRIDA! TIREI 05\ o 7~ AGORA SIM, VOLTAMOS A
[ons SODIO QUE ENTRARAM E DIFRERENCA DE CARGAS, OU
TROUXE DE VOLTA 0S P 0s SEJA, ESTADO POLARIZADO!

QUE
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O potencial de acao gerado em neurénios e células musculares
esqueléticas inicia no local de disparo do potencial de acdo quando
um potencial graduado (ou a resultante da soma de potenciais gra-
duados) determina a abertura de canais de Na* regulados por vol-
tagem gerando um influxo rapido e intenso desse ion. O potencial
de acao possui limiar para sua geracao. Ou seja, s6 ocorre quando
determinada voltagem for alcancada (voltagem limiar), abrindo os

canais de Na* regulados por voltagem.

A abertura do portao do canal de Na* regulado por voltagem
permite a entrada desse ion para o interior da célula, o que leva a
despolarizacao do potencial de membrana (mais cargas positivas
entram na célula). A despolarizacao, por sua vez, abre mais canais
de Na* regulados por voltagem. O influxo de mais Na* despolariza
ainda mais o potencial de membrana. O ciclo em “bola de neve”
(feedback positivo) continua até que a maioria, sendo todos os ca-

nais de Na* regulados por voltagem do local estejam abertos.

A despolarizacdo do potencial de membrana, por sua vez,
produz uma mudanca conformacional no canal de Na* regulado
por voltagem, o qual passa para um estado que nao permite a en-
trada de mais ions, mas que difere do estado fechado em que se
encontrava no potencial de membrana em repouso. Nesse novo
estado, o canal estd inativado e ndo ha influxo de Na* através dele.
Isso ocorre porque o canal de Na* regulado por voltagem possui
dois portoes: o portao de ativacao, fechado no repouso e aberto
com a despolarizacao do potencial de membrana, e o portao de

inativacao, aberto no repouso e fechado com a despolarizacao do
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potencial de membrana. Assim, o canal de Na* regulado por vol-
tagem se autorregula, determinando a amplitude (magnitude ou
forca) do potencial de acio, pois seu fechamento bloqueia a en-
trada de mais cargas positivas do sédio no interior da célula, limi-
tando a amplitude da despolarizacdo. Como possui também limiar
para sua geracao, o potencial de acado é do tipo “tudo-ou-nada”. Se
nao for atingida a voltagem limiar, o canal de sédio ndo abre e ndo

ocorre o potencial de acao.

Ao mesmo tempo em que ocorrem as mudancas na permea-
bilidade ao Na*, a despolarizacao do potencial de membrana abre
lentamente os portdes de canais de K* regulados por voltagem. A
abertura desses canais permite a saida de K* da célula. O efluxo de
K*, juntamente com o bloqueio da entrada de Na* por seus canais
regulados por voltagem, provoca a repolarizacao do potencial de
membrana, ou seja, o retorno do potencial de membrana ao es-

tado de repouso (polarizado).

O canal de K* regulado por voltagem é lento ndo apenas para
abrir, mas também para fechar seu portao. A lentidao nesse fecha-
mento determina uma curta fase de hiperpolarizacao no final do
potencial de acdo. O retorno as condicoes elétricas do repouso se
da apos o fechamento do portao dos canais de K" regulados por
voltagem. A restauracao das condicoes idnicas do repouso é feita

pela bomba Na*-K".

Na tirinha: observa-se primeiro os portoes dos canais de s6-
dio dependentes de voltagem sendo forcados pelo lado de fora até

abrirem (representa a chegada ao limiar). Apds sua abertura, os
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ions sddio entram em grande quantidade e rapidamente, despola-
rizando a membrana. Logo, os portdes sao inativados quando as
grades de protecao se fecham e os ions sédio ndo podem mais en-
trar. A despolarizacdo também abre canais de potassio, de modo
que este ion sai da célula, repolarizando a membrana. Quando o
potassio continua saindo da célula, a membrana pode ser hiper-
polarizada. O general ATPase restaura as concentracoes dos ions
sodio e potassio e a membrana recupera o estado polarizado do
repouso. Nao foram descritas nesta tirinha as modificacdes de
canais de cdlcio dependentes de voltagem, muito importantes no

musculo liso e no musculo cardiaco.
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6.5 Propagacao do potencial de acio

0 POTENCIAL DE !QIO SE PROPAGA GERANDO UM NOVO POTENCIAL AO SEV LADO
E ESTE GERA OUTRO, E ASSIM POR DIANTE.

. - \ . \ =

QUANDO 0 AXONIO E RECOBERTO POR MIELINA O POTENCIAL NAO PODE GERAR
OUTRO AO LADO PORQUE A MIELINA E ISOLANTE.

BAINHA DE MIELINA POTENCIAL DE AGAO POTENCIAL DE AGAO

=0 ~ ~y
--1".- 2 B 8 g B b 2 J

NODO DE RANVIER

ENTAO, O POTENCIAL DE AGAO SO VAI OCORRER NOS NODOS DE RANVIER ONDE
NAO TEM MIELINA. POR 1SS0, PARECE QUE ELE ESTA "SALTANDO" ENTRE UM
NODO E OUTRO.

L]

= o

ENQUANTO NO AXONIO SEM MIELINA O POTENCIAL SE PROPAGA PASSO A PASSO (UM AO LADO
DO OUTRO), NO AXONIO COM MIELINA A PROPAGAGAO € MAIS RAPIDA, JA QUE O POTENCIAL SO
VAI OCORRER A CADA NODO SEM MIELINA.
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Uma caracteristica do potencial de acao é sua capacidade de
propagar-se na membrana celular. Para entender o processo, con-
sidere o que ocorre na membrana do axénio. Considerando o que
ocorre em um neuronio, o potencial de acao é gerado pelo influxo
de ions sddio (Na*) em uma dada area da membrana. Parte des-
sas cargas se desloca passivamente na superficie interna da mem-
brana. Sua chegada a area adjacente da membrana, que esta em
repouso, dispara nesse local um novo potencial de acao idéntico
ao anterior, pois a voltagem gerada por essas cargas abre outros
canais regulados por voltagem, gerando novo potencial de acdo e
assim por diante. O ciclo continua por toda a extensao da mem-
brana, sendo que a propagacao ocorrera na direcao oposta ao lo-
cal de origem do potencial de acao anterior, pois os canais de Na*
regulados por voltagem que acabaram de abrir estardo no estado
inativado, ndo podendo responder a novo estimulo neste mo-

mento, caracterizando o periodo refratario.

Esse tipo de propagacao, gerando um novo potencial de acao
ao lado do anterior sucessivamente, ocorre em axénios que nao
possuem bainha de mielina, pois esta é isolante elétrico. Assim,
nos axonios sem bainha de mielina, a propagacao do potencial de
acao é ponto-a-ponto (lado a lado), pois os potenciais de acdo sdo
gerados em pontos imediatamente adjacentes uns aos outros. A
velocidade da propagacao é relativamente lenta (como se o poten-

cial de acdo caminhasse passo a passo na membrana).
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A bainha de mielina é esbranquicada, segmentada, composta
por proteinas e lipideos. Sua estrutura isola eletricamente o ax6-
nio, impedindo a passagem de ions pela membrana no local onde
ha mielina. Assim, o fluxo de ions sé pode ocorrer onde nao ha
bainha de mielina, ou seja, nos nédulos ou nodos de Ranvier da
membrana do axénio. O influxo de Na*ocorre somente nesses no-
dos e seu deslocamento ocorre do mesmo modo como nos axo6-
nios sem bainha de mielina. Por isso, o potencial de acao é gerado
somente nos nodos de Ranvier, sendo estes idénticos entre si. O
potencial de acdo, entdo, parece “saltar” de um nodo para outro, o
que é chamado de conducao saltatéria. Nesse tipo de conducio, a
propagacao do potencial de acao é mais rapida do que a propaga-
Ca0 passo a passo, isto &, a bainha de mielina produz uma condu-

¢ao mais rapida do que nos axénios sem mielina.

Outros fatores que afetam a velocidade de propagacao do po-
tencial de acdo sdo o didametro do axdnio (quanto maior o axoénio,
menor sera a resisténcia ao fluxo de cargas e maior a velocidade
de conducio) e a temperatura (afeta a velocidade de ativacdo dos

canais envolvidos no potencial de acio).

Na tirinha: esta representado um axénio sem mielina e a pro-
pagacao do potencial de acdo passo a passo. A seguir, um axénio
com mielina e com a geracdo do potencial de acdao apenas nos
nodos de Ranvier, caracterizando os “saltos” da propagacao sal-
tatdria. A velocidade da propagacao nestes dois axonios esta re-
presentada abaixo, com uma pessoa caminhando (ax6nio sem
mielina) e outra saltando de skate entre os nodos de Ranvier em

um axonio com mielina.
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7.1 Controle Motor

R QUE NAO

('SE NO MEU CARRO, EV GUIO E
CONTROLO 0S MOVIMENTOS
PARA ONDE ELE VAI, QUEM
CONTROLA 0S NERVOS E
MUSCULOS DO NOSSO CORPO?

AW, ACHE QUEM CONTROLA
0S NERVOS E MUSCULOS E 0
o SISTEMA NERVOSO CENTRALY

Maria Flavia M. Ribeiro, Alex Sander Araujo e Wania A. Partata



Um dos sistemas de controle do corpo é o sistema nervoso.
Esse sistema é formado por um conjunto organizado de células
chamadas de células da glia e neurénios, as quais sao especializa-
das na conducao de sinais elétricos nas células e entre elas. Pos-
suimos um unico sistema nervoso que, por conveniéncia didatica,
é dividido em duas partes: o sistema nervoso central (SNC), com-
posto pelo encéfalo e amedula espinal, e o sistema nervoso perifé-
rico (SNP), que compreende os ganglios e os nervos que conectam

o SNC a musculos, glandulas e érgaos sensoriais.

Quem controla a atividade muscular esquelética é o SNC
e para isso é muito importante a comunicacao entre o centro
de controle (SNC) e as fibras musculares, que executam o movi-
mento. O SNP, com seus nervos e ganglios, faz essa conexdo. Tam-
bém ha fluxo de informacdes no sentido inverso, sendo que o SNC
é continuamente informado pelos 6rgaos e células sensoriais so-
bre os movimentos executados. Nao apenas os movimentos sdo
monitorados, mas estimulos provenientes do ambiente externo e
do meio interno também sao informados ao SNC. Usando essas
informacodes, o SNC consegue manter a homeostase comandando

os demais sistemas.

A medula espinal é a parte mais caudal do SNC, localizada no
interior da coluna vertebral, e é a principal via para o fluxo de infor-
macgoes em ambos os sentidos entre o encéfalo e a pele, articulacdes
e musculos do corpo. Os nervos que se originam na medula espinal
sdo chamados de nervos espinais e os que tém sua origem no en-

céfalo sdo os nervos cranianos.
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O nervo é um feixe de axonios, enquanto os ganglios sdo
agrupamentos de corpos de neurénios, situados fora do SNC. Os
nervos que levam informacdes do SNC para a periferia sdo os ner-
vos motores e os que levam informacoes da periferia para o SNC
sa0 0s nervos sensoriais. Assim, toda a atividade sensorial da peri-
feria do corpo é informada ao SNC, que a processa e transmite aos

efetores do corpo, os musculos e as células glandulares.

O encéfalo se situa dentro do cranio e esta composto pelo ce-
rebelo, o tronco encefalico, o diencéfalo e o cérebro. O cerebelo
modula a forca e a amplitude dos movimentos e esta envolvido no
aprendizado de habilidades motoras. O bulbo, a ponte e o mesen-
céfalo formam, em conjunto, o tronco encefalico, responsavel pe-
las funcoes sensoriais e motoras da cabeca, bem como pelo estado
de vigilia, atencao e sono. O diencéfalo, situado entre o tronco
encefalico e o cérebro, atua como centro de integracao e retrans-
missdo para as informacoes sensoriais e motoras originadas e dire-
cionadas ao cérebro, assim como neurénios com papel importante

na manutencao da estabilidade do meio interno do corpo.

O cérebro compreende os dois hemisférios cerebrais, sendo
o responsavel pela percepcao sensorial, controle da motricidade
e funcoes cognitivas de um individuo. Lembre-se que cognicao é
um termo geral que se refere a processos mentais de alta ordem,
a capacidade do SNC de observar, identificar e atuar sobre esti-
mulos complexos. E o SNC que orquestra todo o pensamento, mo-

vimentos e a tomada de decisao, tomando como base o circuito
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do fluxo de informacoes da periferia para o SNC e deste para os
orgaos efetores do corpo. Esse fluxo de informacgodes se da pelos

nervos sensoriais e motores.

Na tirinha: o carro esta representando nosso corpo. Do
mesmo modo que o carro ndo anda sem as rodas, os pneus e 0 mo-
tor, os nossos movimentos dependem da atuacao coordenada dos
musculos. Os musculos sao acionados pelos nervos motores, que
sao coordenados pelo SNC. O SNC esta representado pelo rapaz,
que “controla” o carro: decide para onde o carro vai, quando para
e quando anda, qual a velocidade, etc. Também o carro ndo anda
se 0 rapaz nao acionar a ignicao e se as conexoes entre a ignicao,
o motor e as rodas nao estiverem funcionando bem. Do mesmo
modo, precisamos da integridade dos nervos e da medula espi-
nal, para levar informacodes entre o encéfalo e os érgaos efetores

(musculos e glandulas).
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7.2 Sistema Sensorial

PODEMOS SENTIR AO
MESMO TEMPO 0 TOQUE
DE UM ABRAGO E 0S
CHEIROS DE DOCES E

DEVE AO SISTEMA
NERVOSO

CADA MODALIDADE DO
SISTEMA SENSORIAL TEM )
0 SISTEMA NERVOSO SENSORIAL »: SEU CAMINHO NO SISTEMA /-
PERMITE QUE O INDIVIDUO PERCEBA NERVOSO. 4
OMUNDO EXTERNO, PERMANEGA
EM ALERTA, FORME A IMAGEM
CORPORAL E REGULE 0S

MOVIMENTOS. l

. [N
MAS COMOEU POSSO SENTRR (* \' N :
B TRIS £0 CHERIG: Alk HEEHO m ] \ AH, POR ISSO 0 PROCESSAMENTO

TEMPO? . DAS INFORMAGOES SENSORIAIS

= PODE OCORRER EM PARALELO!

TUDO COMEGA COM UMA CELULA DO
NOSS0 CORPO QUE E CAPAZ DE

CONVERTER UMA MODALIDADE QUALQUER
DE ENERGIA DO AMBIENTE NA LINGUAGEM
DO SISTEMA NERVOSO.

AH, ENTENDI... MAS
COMO E A LINGUAGEM
DO SISTEMA

SAO SINAIS ELETRICOS QUE
VAO PARA O SISTEMA
NERVOSO CENTRAL POR
AXGNIOS SENSORIAIS /” QUE LEGAL! VOU
ESPECIFICOS. [ QUERER APRENDER
MAIS SOBRE ISSO!

<7

AFINAL, A GENT!
SENTE TANTAS
COISAS...
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Todo organismo enfrenta o desafio continuo de adaptar-se ao
ambiente em que se encontra. Essa necessidade exige dele acoes
sobre o ambiente que o circunda e sobre seu meio interno, ou
seja, aquele que abriga o conjunto de processos fisiolégicos que
o mantém vivo. Na organizacao das acoes € essencial um fluxo
continuo de informacgodes sobre as condicdes internas do corpo e
do ambiente que o circunda. O conjunto constituido por sensores
capazes de detectar os estimulos, as vias onde trafegarao essas in-
formacoes e os circuitos neurais responsaveis pelo seu processa-

mento é, didaticamente, denominado sistema nervoso sensorial.

Os sensores sdao chamados de receptores sensoriais. Dife-
rentes tipos de células, em estruturas geralmente especializadas,
desempenham o papel de receptores sensoriais em localizacoes
especificas do corpo. Todavia, cada tipo de receptor sensorial esta
especializado em detectar um tipo especifico de energia (quimica,
mecanica, térmica ou luminosa) que representa o estimulo. Essa
capacidade seletiva de resposta do receptor sensorial ao estimulo
se deve a presenca na membrana plasmatica de proteinas capa-
zes de absorver seletivamente uma unica forma de energia. Por
exemplo, quimiorreceptores detectam apenas estimulos quimi-
cos, mecanorreceptores detectam apenas estimulos mecanicos,
etc. Este arranjo confere uma grande diversidade ao conjunto de

receptores sensoriais.

Como informado pela jovem da tirinha, tudo comeca em uma
célula receptora sensorial. Em cada modalidade sensorial (tato,

dor, visdo, gustacao, etc.), um tipo especifico de energia do esti-
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mulo é transformado em um sinal elétrico, processo chamado de
transducao do estimulo. O sinal elétrico produzido pelo receptor
sensorial recebe o nome de potencial receptor ou gerador, e sua
amplitude reflete a intensidade do estimulo sensorial aplicado.
Por este motivo, o potencial receptor ou gerador é chamado de

graduado.

O passo final no processo de transducao é a geracao de po-
tenciais de acdo na fibra aferente, ou seja, no axénio que levara a
informacao para o sistema nervoso central, pois os potenciais de
acao podem ser propagados ao longo de grandes distancias. A ca-
pacidade de codificar os aspectos da energia fisica e quimica que
circunda o individuo em potenciais de acao capazes de serem com-
preendidos pelos neurdnios do sistema nervoso recebe o nome de
sensacao. A sensacao permite a existéncia de diferentes sentidos,

como o olfato e o tato, citados pelo jovem da tirinha.

Os potenciais de acao resultantes da ativacao de um tipo es-
pecifico de receptor sensorial trafegam por uma via dedicada a
retransmitir a informacao daquele tipo de estimulo ao encéfalo, o
caminho especifico mencionado pela jovem da tirinha. No sistema
nervoso central, a informacao sensorial é processada em regioes
envolvidas com aquela sensacao, pelo menos nos estagios iniciais
do processamento. Um sistema sensorial, portanto, representa o
conjunto de regioes do sistema nervoso, conectadas entre si, cuja
funcao é possibilitar uma determinada sensacao. As varias moda-

lidades sensoriais sdo processadas em paralelo, frequentemente
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de maneira simultanea. Isso explica porque as sensacoes expe-
rienciadas pelo jovem da tirinha (visdo, tato e olfato) puderam ser

sentidas ao mesmo tempo.

Uma das consequéncias das sensacoes é a percepc¢ao, que se
refere a capacidade de vincular os sentidos a outros aspectos da
existéncia, como o comportamento e o pensamento. Porém, as in-
formacoes sensoriais também sao utilizadas para outros fins, como:
o controle da motricidade, tanto para o planejamento correto dos
movimentos corporais quanto para monitorar a execucao dos mes-
mos; para regular as fungdes dos 6rgaos internos do corpo; e para
manter o estado de vigilia, ou seja, manter o individuo desperto.
A integracao das informacdes sensoriais no encéfalo é que torna
possivel o uso das mesmas em comportamentos elaborados emiti-

dos por um individuo.

Na tirinha: em uma festa de aniversario, o rapaz questiona
como podemos sentir o cheiro dos salgadinhos do aniversario e
ao mesmo tempo o tato, quando recebemos um abraco. Essas sao
modalidades sensoriais e cada uma segue seu caminho até o en-
céfalo, sendo essas informacdes processadas em paralelo, ou seja,
independente das demais sensacoes. Logo, a menina explica que a
transducao transforma o estimulo em sinais elétricos para que o

sistema nervoso possa interpretar esses estimulos.
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7.3 Reflexo de retirada

ENCOSTA NA PANELA SEM QUERER...

_—=<

DO CONTATO COM A PANELA QUENTE, UMA REAGAO PROVOCA ESSAS DUAS RESPOSTAS?|
INVOLUNTARIA CHAMADA REFLEXO.
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‘mmm&c&ou SEGUNDO, SUA MAO E RETIRADA MAS, COMO A ALTA TEMPERATURA




AO OLHARMOS 0S DETALHES DA PELE, PERCEBEMOS QUE ELA POSSUI NOCICEPTORES, QUE
SA0 TERMINAGDES DE NEURGNIOS ESPECIALIZADAS EM DETECTAR ESTIMULOS NOCIVOS.

0s L0S NOCIVOS PODEM SER MECANICOS,
QuiMICos ou TERMICOS. E 05 AXONIOS PODEM
TER MIELINA (FIBRA AG) OU NAO (C).

0S AXONIOS DOS NOCICEPTORES VAO
ATE A MEDULA ESPINAL ONDE ATIVAM
CIRCUITOS NEURAIS RESPONSAVEIS
PELA RETIRADA DA MAO.

ENGUANTO ISSO, A INFORMAGAO TAMBEM E
TRANSMITIDA PARA O CEREBRO, LEVANDO A
PERCEPGAO DO QUE ACONTECEU NA MAO.
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O movimento corporal envolve a interacdo coordenada do
sistema nervoso e dos musculos esqueléticos. Os musculos esque-
léticos, sob o comando do sistema nervoso, sao capazes de realizar
fundamentalmente trés categorias de movimento que diferem em
sua complexidade e grau de controle voluntario: movimentos refle-

X0s, ritmicos e voluntarios.

Os movimentos voluntarios sido os mais complexos. Esses
movimentos estdao sob o controle consciente e, portanto, exigem
integracao no cérebro. Os movimentos ritmicos também podem ser
controlados voluntariamente, mas diferem dos movimentos volun-
tarios por sua frequéncia e organizacao espacial serem amplamente
controladas de forma automatica por circuitos neurais da medula es-

pinal ou do tronco encefalico.

Os movimentos reflexos sdo os menos complexos. Eles se
caracterizampor seremrespostasinvoluntarias, rapidas,coordenadas
e desencadeadas por um estimulo aplicado em um receptor sensorial
periférico. Alguns reflexos resultam em movimentos para evitar
situacdes potencialmente perigosas, como foi exemplificado na
tirinha. O movimento desencadeado pela ativacao dos nociceptores
levou a retirada da mao do jovem que estava em contato com o es-
timulo potencialmente lesivo, no caso, a panela quente. Outros mo-
vimentos reflexos adaptam padroes motores de forma automatica

para alcancar ou manter uma meta comportamental.

Uma caracteristica fundamental é que normalmente os movi-
mentos reflexos sdo gerados por circuitos neurais simples na medula

espinal ou no tronco encefalico. Na tirinha, os circuitos da medula es-
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pinal sdo ativados pela chegada da informacao dos nociceptores
periféricos, que sdo os axonios (fibras) dos neurdnios sensoriais,
cujainformacao é retransmitida aos neurénios préprios da medula
espinal (neurénio associativo). Os neurdnios associativos, por sua
vez, modulam a atividade dos neurdnios motores cujos axénios
inervam os musculos esqueléticos da mao do jovem, para a reti-

rada da mao em contato com a panela quente.

O reflexo de retirada é um exemplo daintegracao entre as ativi-
dades sensorial e motora. A via sensorial é a via aferente do reflexo,
levando a informacao gerada pelo estimulo ao centro de controle,
neste caso a medula espinal. A medula espinal organiza a resposta
e pelos neurdnios motores (via eferente) envia a resposta motora a

ser executada pelos musculos.

A entrada da informacdo sensorial na medula espinal nao
ativa apenas circuitos envolvidos na resposta reflexa, mas tam-
bém circuitos que retransmitem essa informacao para o cérebro,

permitindo a percepc¢ao integrada do estimulo sensorial.

No exemplo da tirinha, o receptor sensorial envolvido é o no-
ciceptor, que sao fibras do tipo A (fibras mielinizadas) e fibras do
tipo C (sem bainha de mielina), nesse caso localizadas na pele da
mao do jovem. O estimulo doloroso estimula este receptor sen-
sorial, que produz sinais elétricos enviados até a medula espinal
pelos nervos sensoriais. Na medula espinal é gerada uma resposta
motora reflexa de flexdao do membro afetado pelo estimulo no-

civo, afastando a mao da panela quente.
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7.4 Sistema Nervoso Autonomo

EM UMA BELA TARDE, DOIS
JOVENS ESTAO CAMINHANDO
TRANQUILAMENTE QUANDO...

CALMA! FOI APENAS A

EXPLOSAO DE UM DOS
PNEUS DO CAMINHAO.

NOSSA! 0 QUE
FOI1SS0?

A0 VAI PASSAR MAL. 0
INHA BOCA ESTA SECAY QUE VOCE ESTA SENTINDO
E 0 CORAGRO BATENDO | SAO OS EFEITOS DA

RAPIDO. ACHO QUE vOU [\ ATIVAGAO DO SISTEMA
PASSAR MAL! NERVOSO SIMPATICO,

JAESTABEME
RACIOCINANDO
RAPIDO?

AHH ENTAO ESSES
SINTOMAS SAO
RESPOSTAS DO

CORPO A UMA

SITUAGAO DE
RESS

VAMOS CONTINUAR
NOSSA CAMINHADA!
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O nosso corpo é muito sensivel as mudancas em suas con-
dicoes internas, uma vez que as células dependem do liquido ex-
tracelular (meio interno) para obterem as condicoes ideais para
sua sobrevivéncia. Por este motivo, nosso organismo se esforca
continuamente para ajustar e equilibrar as demandas frente as al-
teracoes continuas que incidem sobre ele, de modo a manter as
condicoes ideais do meio interno. Isto é o que chamamos de ho-
meostase. Um dos sistemas que contribui amplamente para man-
ter a estabilidade das condicées do nosso meio interno é o sistema
nervoso auténomo (SNA). Esse sistema compreende a parte do
sistema nervoso que inerva os musculos liso e cardiaco e as glan-

dulas, ou seja, os 6rgaos internos ou viscerais do corpo.

Normalmente se aceita que o SNA de vertebrados com-
preende trés divisoes: a simpatica, a parassimpatica e a entérica.
A divisao entérica compreende uma rede de neurdnios localiza-
dos inteiramente na parede do trato digestério, a qual controla as
secrecoes da mucosa e os movimentos das paredes do tubo di-
gestorio, como a peristalse e a segmentacao. A funcao da divisao
entérica é amplamente independente do sistema nervoso central.
Porém, o sistema nervoso central pode modular os neurénios da
divisdo entérica por meio das divisdes simpatica e parassimpatica.

De modo geral, as atividades das divisdes simpatica e paras-
simpatica do SNA produzem acdes antagdnicas ou complemen-
tares e o aumento ou reducdo dessas acdes conseguem manter
a sintonia-fina no controle dos processos fisioldgicos necessarios

para a sobrevivéncia do individuo. Embora as duas divisdes atuem
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simultaneamente em quase todas as situacoes, ocorre o predomi-
nio de uma ou de outra de acordo com as necessidades de cada
momento. Entre as acoes predominantes da divisdo parassimpa-
tica estd o comando de atividades como a digestao, sendo o prin-
cipal estimulador das atividades secretoras e motoras do sistema
digestodrio. A divisao simpatica, por sua vez, esta no comando du-
rante situacoes estressantes. O exemplo marcante de ativacdo
da divisdo simpatica é a resposta generalizada de “luta ou fuga”.
Nessa condicdo, na qual se encontra a jovem da nossa tirinha, o
encéfalo dispara uma ativacdo macica da divisdo simpatica. Essa
ativacao é a responsavel por acelerar os batimentos do coracao,
aumentar a ventilacao no pulmao, dilatar as pupilas, e preparar o
individuo para correr ou lutar mediante disponibilizacao de subs-
tratos energéticos para a contracao muscular e pela dilatacdo dos
Vasos sanguineos que irrigam as pernas, os bracos e o coracdo. A
ativacao generalizada da divisao simpatica ocorre em resposta a
um evento critico. Porém, nas atividades da vida cotidiana, a ativa-
cao da divisao simpatica ndo é tdo macica, embora ela seja essen-
cial para o controle do fluxo sanguineo para os tecidos do corpo,

controle da pressao arterial e outras funcoes.
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8

Retroalimentacao
(feedback)



0 MAQUINISTA MONITORA A VELOCIDADE DO TREM. |A) \ )

MAS ESTE TREM ESTA
MUITO LENTO! QUERO O
FEEDBACK EM A(;KO!

A VELOCIDADE DO TREM E DETERMINADA PELO VAPOR GERADO PELO FOGO DA CALDEIRA.
QUANTO MAIS FOGO, MAIS VAPOR E MAIOR VELOCIDADE.

| et |
o
g [l N—
N
\ o< AUMENTE 0 FOGO! /

L3

0 FEEDBACK FAZ COM QUE O FOGO SEJA MAIS OU MENOS
ALIMENTADO PARA CONTROLAR A VELOCIDADE DO TREM.
— x
0 FEEDBACK OCORRE QUANDO 0 PRODUTO DO SISTEMA REGULA SEUS "ESTIMULADORES". O FOGO ' ‘

(ESTIMULO) AUMENTOU A VELOCIDADE (PRODUTO) E, POR FEEDBACK, A VELOCIDADE CONTROLOU 0
FOGO.

AGORA SIM, CORRIGIMOS A
VELOCIDADE. ESSE FEEDBACK
£ MUITO EFICIENTE!

Ha varios sistemas de controle que procuram manter a ho-

meostase. Dentre eles, destacam-se a modulacdo da transcri-
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cao de determinados genes, os ritmos circadianos (variacoes
ao longo do dia) e a retroalimentacéo. A retroalimentagao é um
dos principais mecanismos homeostaticos, que atua no sistema
endécrino e na regulacdo de praticamente todas as funcdes do
nosso organismo. Mas o que significa retroalimentac3o? E quando
a saida ou resposta de um sistema pode modificar a entrada, os

estimulos que alimentam o sistema. Mas o que é um sistema?

Todo sistema possui os estimulos, a entrada de informacoes,
a alimentacao do sistema. Do mesmo modo, todo sistema tem
uma saida, um produto ou resposta gerada por esse sistema. Aqui
estamos considerando como sistema um conjunto de elementos
integrados que realizam determinada funcao no nosso organismo,
com diferentes niveis de complexidade. Pode ser uma glandula,

uma célula, um 6rgao, etc.

Vocé ja deve ter ouvido a palavra feedback, que significa re-
troalimentacao. Ela é usada em varios contextos. No dicionario
vocé vera que retroalimentar um sistema significa que elementos
da via de saida sdo enviados para a entrada, de modo a controlar
o sistema. Ou seja, o sistema é capaz de regular a si mesmo, reali-
zando uma autorregulacao, de modo que aresposta é capazdere-
gular o estimulo de entrada. Assim, no feedback os estimuladores

sao regulados pelo produto de um sistema.

Na retroalimentacado negativa, a resposta envia um sinal de
volta (por isso retroalimentacdo, ou alimentacao para tras) que
reduz a intensidade do estimulo. Assim, a resposta é sempre

“negativa”, no sentido inverso, em relacdo ao estimulo. Se houve
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aumento da variavel controlada (resposta), a retroalimentacao
negativa tenta reduzi-la até os valores normais, diminuindo o es-
timulo; se houve uma reducao da resposta, a retroalimentacao
negativa levard a um aumento dos estimulos. Ou seja, a retroa-
limentacao negativa busca trazer o valor da variavel em questao

(resposta) aos valores normais, ao equilibrio homeostatico.

Na retroalimentacao positiva, a resposta reforca o estimulo
original e se forma um ciclo que se retroalimenta aumentando o
estimulo cada vez mais, levando a um desequilibrio progressivo.
Por exemplo, durante o trabalho de parto, a ocitocina aumenta as
contracoes uterinas. Com isso, o feto é empurrado contra o colo
do utero, ativando mecanorreceptores que ativam uma via neural,
a qual estimula a liberacdo de mais ocitocina. Desse modo, quanto
mais contracoes uterinas tivermos (saida), mais ocitocina sera li-
berada (entrada), o que vai causar mais contracoes, e assim por
diante, até que ocorra a expulsdo do feto no parto e o estimulo

cesse, rompendo o ciclo de retroalimentacao positiva.

Na tirinha: o sistema estad representado por uma loco-
motiva movida a vapor. Quanto mais fogo na fornalha (estimulo),
maior a producdo de vapor e maior a velocidade do trem (res-
posta). A retroalimentacao (feedback) vai ocorrer quando a saida
(resposta) controla a entrada (estimulo). Na tirinha, o feedback foi
representado pelo elemento “feed” que é ativado quando a velo-
cidade do trem estd baixa. Sua funcao é acelerar o trem, pedindo

para aumentar o fogo na fornalha.
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9

Eixo
hipotalamo-hipofise



céi.uu ENDOCRINA NA
GLANDULA PERIFERICA...

POUCO!
PROCURE MEU H NIO
TROFICO NA HIPOFI

..l.....l‘.c ........

E PROCURE MEV
LIBERADOR!

H
| ENDOCRINO...

O sistema enddcrino tem parte de suas glandulas organizadas de

forma hierarquica formando os eixos hipotalamo-hipéfise-tireoide, hi-
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potalamo-hipdfise-gbnadas e hipotalamo-hipofise-cortex suprarrenal
(adrenal). A organizacao hierarquica se refere a organizacao de cada eixo
em niveis: hipotalamo regula hipéfise que regula glandula periférica. Ao
mesmo tempo, a retroalimentacao (feedback) faz com que os horménios
gue sdo regulados pelos niveis “superiores” possam também influenciar
a secrecao hormonal dos outros componentes do eixo. Desse modo, to-
dos os niveis do eixo precisam funcionar de forma adequada e integrada

para manter as funcoes de cada eixo.

O hipotalamo secreta hormonios reguladores no sistema porta hi-
pofisario, o qual leva esses hormonios até a adeno-hipdéfise. Aqui ocorre
o nivel mais alto de regulacao: hipotalamo regulando a secrecao da
adeno-hipofise. Neurdnios do hipotalamo enddcrino secretam neuro-
-horménios nos capilares da eminéncia mediana que formam o sistema
porta hipofisario. Esses hormonios sdo predominantemente estimulaté-
rios, sendo chamados de horménios liberadores hipotaldamicos (GHRH
— hormoénio liberador do GH; GnRH - horménio liberador das gonado-
trofinas; TRH - horménio liberador da tireotrofina; CRH - horménio
liberador da corticotrofina). Também ha liberacdo de neuro-hormonios
inibitdrios, os quais irdo inibir a secrecao de hormonios da adeno-hipofise
(GHIH - hormoénio inibidor do GH; PIH - horménio inibidor da prolac-
tina).

Os hormonios adeno-hipofisarios sdo entao secretados na circula-
caosistémica e chegam até suas glandulas-alvo (tireoide, cortex adrenal e
gonadas). Aqui temos outro nivel de regulacio do eixo, a adeno-hipdfise
regula as secrecées hormonais de glandulas periféricas. Os hormonios
da adeno-hipofise sdo todos hormonios tréficos, pois tém a funcio de

regular o crescimento da glandula-alvo e a sua secrecao hormonal.
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Aadeno-hipéfise secreta seis hormonios tréficos: GH- hormoniodo
crescimento (somatotrofina), PRL- prolactina (lactotrofina), ACTH, (adre-
nocorticotrofina), TSH- hormonio estimulante da tireoide (tireotrofina),
FSH e LH - hormonios foliculo-estimulante e luteinizante (gonadotrofi-
nas). Estes hormaonios sdo os principais estimuladores das secrecoes de
suas glandulas-alvo e sao, por sua vez, regulados por seus hormaonios li-

beradores/inibidores secretados pelo hipotalamo.

O ultimo nivel do eixo envolve a secrecao hormonal das glandu-
las periféricas e a acao destes hormdnios regulando os horménios hi-
potaldmicos e os adeno-hipofisarios, por retroalimentacdo. Como ja
vimos, estes eixos formam sistemas integrados de regulacao da funcao
enddcrina. Os hormonios secretados pelas glandulas periféricas (T3e T4,
testosterona e estradiol, cortisol) regulam os outros niveis de seus eixos
por retroalimentacao. Por exemplo, um aumento dos niveis de cortisol
na circulacao sistémica inibira a secrecao de ACTH na adeno-hipéfise e
CRH no hipotalamo, por retroalimentacao negativa. Portanto, apesar de
haver um sistema hierarquico de regulacao, a retroalimentacao permite
gue os niveis “inferiores” do eixo também regulem os demais niveis. As-
sim, a integridade dos trés niveis de cada eixo é necessaria para o bom

funcionamento do eixo.

Na tirinha: os diferentes niveis estao representados, mostrando
gue a glandula periférica é controlada por seu horménio tréfico da
adeno-hipdfise e esta é controlada pelos hormaonios hipotalamicos. O
hipotalamo é apresentado como o grande regulador dos outros niveis
(adeno-hipofise e glandulas periféricas), mas ele mesmo chama a aten-

cao para o feedback, o qual controla sua secrecao.
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Comunicacao
entre células



AS CELULAS SE COMUNICAM POR
MEIO DE SUBSTANCIAS QUiMICAS,
TANTO COM AS MAIS DISTANTES
COMO COM AS MAIS PRGXIMAS.

A COMUNICAGAC PODE SER AUTGCRINA,
PARACRINA OU ENDOCRINA.

EU SOU A LAGARTA
RINA, ADORO
CONHECER NOVOS FRUTOS.
POR 1SS0, ESTOU SEMPRE
INTERAGINDO COM FRUTOS
VIZINHOS.

EU ADORO IR PARA LUGARES
NOVOS E DISTANTES. POR ISSO,

VOU CAIR NO RIO E ELE ME
LEVARA,
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[ A LAGARTA HORMONIO SE DESLOCAR
PELO RIO ATE CELULAS—-ALVO DISTANTES. |\
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A comunicacao entre células é essencial a vida. Nos organis-
mos multicelulares, a comunicacao entre células permite a coor-
denacao das funcdes corporais e a manutencao das condicoes

internas do organismo.

Na comunicacdo entre células, a célula sinalizadora envia um
sinal para a célula-alvo. O sinal pode ser elétrico ou quimico. O
sinal elétrico € uma mudanca no potencial de membrana. O sinal
quimico é uma molécula secretada pela célula sinalizadora no li-
quido extracelular. Nesse liquido, a molécula secretada, chamada
de mediador quimico, pode agir como sinal local, afetando apenas
o ambiente das imediacoes da célula sinalizadora, ou atuar em cé-
lulas-alvo localizadas longe da célula sinalizadora. O sinal quimico
é o tipo de comunicacao usado pela maioria das células nos orga-

nismos multicelulares.

Na comunicacao local, o mediador liberado no liquido extra-
celular pode agir na prépria célula que o liberou ou em célula ad-
jacente a célula sinalizadora. Quando o mediador quimico atuar
sobre a propria célula que o liberou, a comunicacao celular é de-
nominada autdcrina. Porém, se o mediador quimico se difundir no
liquido intersticial e atuar em células adjacentes a célula sinaliza-

dora, a comunicacao recebe o nome de paracrina.

Na comunicacao quimica de longa distancia o mediador qui-
mico é liberado no liquido extracelular, entra em vasos sangui-
neos e é levado pela circulagao sanguinea até a célula-alvo. Nesse
caso, a sinalizacao é denominada enddcrina e o mediador é cha-

mado de hormonio. A comunicacao entre células distantes é o tipo
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predominante entre células dos sistemas nervoso e endécrino, os
sistemas reguladores das funcoes corporais. Porém, enquanto no
sistema enddcrino predomina a comunicacao quimica, o sistema
nervoso utiliza comunicacao quimica e elétrica. Os sinais elétricos
sao as modificacoes dos potenciais de membrana usadas especial-
mente nos neurdnios, os quais sao células capazes de gerar e con-
duzir esses sinais ao longo dos axonios. As substancias quimicas
usadas no sistema nervoso sao os neurotransmissores, liberados
nas sinapses entre neurdnios. Quando o neurdnio sintetiza um
mediador quimico e o secreta em uma rede de capilares, esse me-

diador serd chamado de neuro-hormonio.

Na tirinha: a arvore representa as glandulas secretoras de
hormonios, as frutas sdo as células e as lagartas os tipos de co-
municacao por meio de mediadores quimicos. A lagarta autdcrina
permanece no fruto, a paracrina interage com frutos vizinhos, e a
enddécrina vai até células distantes sendo transportada pelo rio, do
mesmo modo que os hormonios sdo secretados na corrente san-

guinea para chegarem até suas células-alvo.
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Mecanismos de acao
nas células-alvo



VAMOS ENVIAR A
SEGUNDO
M banimo. |4 MENSAGEIROM!

-

MEU HORMONJO NAO PODE™N
ENTRAR NA cé.uu\ MAS A
MENSAGEM FOI ENVIADA AO
NUCLEO, GRACAS A0S
ASSESSORES DO'SEGUNDO
MENSAGEIRO.

Para agir nas células-alvo, os mensageiros quimicos precisam

encontrar seus receptores e desencadear modificacdes na célula-
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-alvo que levam a acao desejada. Essas modificacdes ocorrem por
vias de sinalizacdo intracelular, os mecanismos de acdo desenca-
deados a partir da ligacdo do mensageiro quimico com seus recep-

tores na célula-alvo.

As substancias hidrofilicas, como hormoénios e neurotrans-
missores proteicos, encontram seus receptores na membrana
plasmatica de suas células-alvo. Isso permite que eles possam
“mandar uma mensagem” para a célula, mesmo sem poder atra-
vessar a membrana plasmatica. Para isso, sua ligacao ao receptor
na membrana plasmatica desencadeia uma sequéncia de ativa-
coes de proteinas intracelulares, as quais fazem parte de uma via
de sinalizacao, levando a producio de um “segundo mensageiro”.
Cada via de sinalizacao intracelular ativa diferentes componentes
até produzir a acao desejada na célula-alvo. Quando o horménio
¢é hidrofébico, ele ndo encontra dificuldade em passar por difusao
pela membrana plasmatica, a qual é constituida por uma bicamada
hidrofdbica constituida de fosfolipidios. Assim, seus receptores
estao localizados no citoplasma, ou diretamente no nucleo da cé-
lula. Por isso, a maior parte desses hormonios altera a transcricao
génica nas células-alvo sem ativar uma via produtora de segundos

mensageiros.

Na tirinha: os mensageiros hidrofilicos e hidrofébicos e seus
receptores na célula-alvo estdo representados. Os mensageiros
sao representados como um carteiro, alguém que quer entregar
uma mensagem. Os mensageiros hidrofilicos ndo podem entrar

na célula, por isso seu receptor se encontra na membrana da cé-
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lula e precisa de um segundo mensageiro intracelular para levar a
mensagem para o interior da célula. J4 o hormonio hidrofébico (em
verde) atravessa facilmente a barreira hidrofobica da membrana
e encontra seu receptor dentro da célula, formando o complexo

hormonio-receptor que atua no nucleo.
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Sintese proteica




0S ALUNOS (CELULAS) PRECISAM PRODUZIR UMA PROTEINA QUE 0
PROFESSOR (ORGANISMO) PEDIV.

Ly

[
E
-

0S ALUNOS FAZEM UMA COPIA (TRANSCRIQKO) DAS ||
INSTRU(“GES CONTIDAS NO DNA.

117
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SO TEM UM PROBLEMA, ELES NAO ENTENDEM 0 CODIGO NO QUAL AS
INTRUQﬁES ESTAO ESCRITAS (RNA).

PARA ISSO EXISTEM 0OS RIBOSSOMOS. ELES CONSEGUEM TRADUZIR A b
INFORMAQKO CONTIDA NO RNA.

ASSIM, 0 RIBOSSOMO CO!ISTR(SI A PROTEINA
ADICIONANDO 0S AMINOACIDOS TRAZIDOS
PELO RNA TRANSPORTADOR.

AS PROTEINAS EXECUTAM AS MAIS VARIADAS FUNGOES
DENTRO DO NOSSO ORGANISMO, DESDE A MOVIMENTAGAO
DO CORPO ATE NOSSA ALIMENTAGAO, SONO E A FORMA
COMO EXPRESSAMOS NOSSAS EMOGOES,

As proteinas sdo biomoléculas que junto com os carboidra-

tos, os lipidios e os nucleotideos constituem as moléculas mais
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importantes do organismo vivo e sdo necessarias para sua sobre-
vivéncia. Cada proteina assume uma funcao dentro do organismo,
sendo que muitas delas sao estruturais, fazendo parte das mem-
branas, nlcleo, citoesqueleto e organelas, e também da matriz ex-
tracelular, enquanto outras participam de varias funcoes celulares
e em outras regides do organismo, como reparacao de tecidos,
sustentacdo, movimento, metabolismo, catalise de reacoes (enzi-
mas), divisdo celular, transporte, sinalizacdo celular, defesa imu-
noldgica, comunicacdo com outras células, e muitas outras. Enfim,
elas podem atuar como enzimas, transportadores, receptores, si-

nais quimicos dentro e fora das células, anticorpos, etc.

As proteinas sdo compostas por um conjunto de aminoacidos
que sao ligados entre si através de ligacoes peptidicas. Por isso
dizemos que as proteinas sao polimeros de aminoacidos, que sao
as unidades das proteinas. Entao, para sintetizar proteinas preci-
samos dos ingredientes, os aminoacidos, e de umareceita dizendo

como esses aminoacidos devem ser combinados.

A sintese de uma proteina envolve varios passos, sendo o pro-
cesso todo denominado sintese proteica. Ele € composto por duas
fases principais: a transcricao do DNA e a traducao do RNA. Na
célula eucariética a transcricao é feita no nicleo, uma vez que o
DNA esta localizado no nucleo da célula, formando o cédigo ge-
nético. Gene é a sequéncia de DNA que codifica a sequéncia de
aminoacidos de uma determinada proteina. Aqui esta a “receita”
que vai determinar a sequéncia de aminoacidos da proteina que

gueremos sintetizar. Para que ocorra a expressao de um gene, ou
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seja, a producao de uma proteina a partir de um gene especifico,
um conjunto de proteinas reguladoras entra em acao, os fatores
de transcricao. Eles determinam quais genes serao transcritos, em

quais células e em que momento.

O processo de transcricao génica é o nome dado a formacao
de RNA mensageiro a partir de uma fita molde de DNA, havendo
uma copia do codigo desta fita de DNA para a fita de RNA. Nao é
exatamente uma copia igual, € uma sequéncia complementar do
RNA em relacdo ao DNA.

Apbs a transcricdo do gene, formando o RNA mensageiro,
este deixa o nucleo através de um poro e chega no citoplasma
onde ocorre o processo de traducdo do RNA mensageiro. Na tra-
ducado do RNA mensageiro, havera a leitura da mensagem contida
no RNA mensageiro pelos ribossomos, decodificando a mensa-
gem que diz a sequéncia exata de aminoacidos dessa proteina. O
codigo de cada aminodcido trazido pelo RNA mensageiro é cha-
mado de cddon, e envolve uma sequéncia de trés bases que sera
reconhecido pelo RNA transportador, o qual possui uma sequén-
cia complementar chamada de anticoédon. O RNA transportador
(RNAL) é ligado a um aminoacido especifico em uma extremidade
e na outra se localiza o anticédon (uma sequéncia de trés bases
complementares ao cédon). Na medida em que as ligacbes pepti-
dicas ocorrem entre os aminoacidos recém adicionados na cadeia

pelas enzimas ribossdmicas, o RNAt é translocado e ocorre a libe-
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racao do aminoacido e do RNAt em questao. Com esse processo
sendo realizado sucessivamente, a etapa de traducao é finalizada,

dando origem a cadeia de aminoacidos que constitui a proteina.

Na tirinha, os estudantes precisam sintetizar uma proteina e
para isso vao a biblioteca nucleo para procurar a “receita”’ dessa
proteina. Eles fazem uma cépia das instrucoes, que estao no DNA,
mas nao entendem a mensagem transcrita para o RNA. Os ribos-
somos entdo fazem a traducao do RNA, ou seja, decifram a se-
quéncia correta dos aminoacidos dessa proteina. Isso é possivel
porque o RNA mensageiro tem o cédigo de cada aminoacido ex-
presso no cédon. Como o RNA mensageiro ndo possui aminoaci-
dos, o ribossomo é auxiliado pelo RNA transportador, o qual vai
carregar os aminodcidos até o ribossomo. O RNA transportador
possui o anticédon, ou seja, um cédigo que reconhece o cédon do
RNA mensageiro, e assim cada aminoacido é adicionado na se-

quéncia correta dessa proteina.
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Sistema digestorio:
visao geral



[ToLA: HoTE vAMOS APRENDER
FUNCIONA 0 SISTEMA Dlﬁzsrggm

OCOEPQPROCESSIQMJMEHTQEHMEA
PRIMEIRA DELAS OCORRE NA

giscolios

NA BOCA, A SALIV DIFICA O ALIMENTO E
INIICIA A DIGESTAO DOS CARBOIDRATOS.
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A PEPSINA QUEBRA AS
PROTEINAS EM PEQYENOS
PEPTIDEQS E AMINOACIDOS.

SE 0S SAIS BILIARES NAO
APARECEREM
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PODE CONTRAIR,
VESICULA E MANDAR
‘ 0S SAIS BILIARES!

S

AGORA SIM PODEMOS
RVER! 0S NUTRIENTES
FORAM DIGERIDOS E ESTAO
DO TAMANHO QUE PODEMOS
TRANSPORTAR!

O sistema digestério tem como principal funcao assimilar os

nutrientes presentes nos alimentos ingeridos para que as células
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possam produzir energia na forma de ATP, sustentando as funcoes
celulares. O sistema digestoério é constituido por um tubo, que ini-
cia na boca e atravessa o torax e o abdome, e recebe secrecoes
exocrinas de varias glandulas, como a secrecao salivar, biliar e
pancreatica. As secrecoes exdcrinas vao para o lumen desse tubo
e sua composicao inclui enzimas, sais biliares, muco, agua, eletro-
litos e outros componentes. Essas secrecoes exdcrinas sao neces-
sarias para que possa ocorrer a digestio das macromoléculas e a
absorcao dos produtos da digestdo (menores e adequados para a
absorcao), que sao levados do limen do tubo digestivo para a cor-
rente sanguinea. Para que ocorra a digestao, é necessaria a acao
das enzimas, as quais precisam de varias condicdes para agir: ati-

vacao, pH ideal, emulsificacdo da gordura, etc.

Da boca, o tubo digestivo segue pelo es6fago até o estbmago,
se continua no intestino delgado (duodeno, jejuno e ileo), onde
ocorre a maior parte da digestao e absorcao, e termina no intes-
tino grosso, onde vai ocorrer a formacao das fezes e sua elimina-
cdo. Além da secrecdo exdcrina (para dentro do limen do tubo
digestivo) ocorre a secrecdo enddcrina (para a corrente sangui-
nea). As mucosas gastrica e intestinal secretam varios hormonios
na corrente sanguinea, os quais regulam as secrecoes exocrinas e
a motilidade do tubo digestério. Entre eles, gastrina, secretina e

colecistocinina (CCK).

Na tirinha, vemos o periodo interdigestivo, entre as refeicoes,
representado pela vontade de comer e pelo ruido caracteristico

de quando estamos sem comer. Esse ruido decorre do movimento
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de ar e liquido pelas alcas intestinais, devido as ondas de faxina
que percorrem o estdmago e o intestino delgado no periodo de
jejum. Na boca inicia-se a mastigacao e a secrecao salivar, o que
acaba fazendo digestdo mecanica dos alimentos, por acao dos
dentes e digestdao quimica de carboidratos, por acao da enzima
amilase salivar. Assim, forma-se o bolo alimentar, o qual sera de-
glutido passando pelo esofago até o estbmago, levado pela pe-
ristalse esofagica. No estdbmago ocorre o inicio da digestao das
proteinas, por acao do pH acido e da enzima pepsina. Esta enzima
é secretada como pepsinogénio (pela célula principal), o qual pre-
cisa ser ativado em pepsina por acao do acido secretado no limen
gastrico (pela célula parietal). No estdmago se forma o quimo, que
é liberado no duodeno, onde vai encontrar a bile e a secrecao pan-
creatica. O acido do quimo que acaba de chegar do estémago é
neutralizado pelo bicarbonato secretado pelos ductos pancreati-
cos, 0 que protege a mucosa intestinal da acao corrosiva do acido
e torna o pH do limen mais adequado para a acao das enzimas
pancredticas. A presenca de proteinas e lipideos no limen intes-
tinal estimula a secrecao do horménio CCK. Além de aumentar a
secrecao das enzimas pancreaticas, a CCK contrai a vesicula biliar,
a qual armazena e concentra os sais biliares. Ao encontrar o quimo
rico em lipideos, os sais biliares os envolvem promovendo sua
emulsificacao, o que permite a acdo da enzima lipase pancreatica
que s6 atua na gordura emulsificada. Apds a digestdo adequada
ocorrera a absorcao dos nutrientes no intestino delgado, restando
para o intestino grosso a tarefa de transformar o quimo liquido no

bolo fecal, o que ocorre por absorcao de dgua nas suas paredes.
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14

Digestao enzimatica



DONA ENZIMA, COMO FAGO

PARA ABSOI ESSA
PROTEINA?

VEJA A ENZIMA QUE
PODE DIGERIR SUA
Pl NA E TRATE DE
ATIVA-LA!

7~ AS ENZIMAS QUE
DIGEREM NAS
SAOD SECRETADAS DE

N\ FORMA INATIVA.

AGORA ENTENDI. 0S5
AMI DOS SAQ BEM
MENORES. ESSES EV
CONSIGO ABSORVER.

A assimilacao de nutrientes pelo trato digestério requer va-

rios processos, visto que os alimentos ndo podem ser absorvidos
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diretamente. Para isso, é necessario que ocorram as secrecoes
de enzimas, sais biliares, eletrdlitos e outros componentes da se-
crecao exodcrina da mucosa do tubo digestdrio, além da atividade
motora que vai conduzindo o quimo ao longo do tubo, para que
ele seja processado adequadamente em cada segmento por onde
passa. Adigestao é o processo em que as moléculas grandes, como
proteinas, amido, glicogénio e triglicerideos serdo transformadas
em moléculas menores, para que possam ser absorvidas. A absor-
¢ao requer que as moléculas possam atravessar a barreira epite-
lial da mucosa do trato digestério, saindo do limen e chegando na
corrente sanguinea. Para isso, as moléculas maiores sao digeridas,
principalmente por acdo de enzimas, que promovem uma altera-
cao quimica nas moléculas. A digestao € auxiliada pela mastiga-
cao e pelos movimentos vigorosos da parede do trato digestério,
porém a acao enzimatica é indispensavel para romper ligacoes
guimicas das macromoléculas, separando seus componentes de
modo a transforma-las em unidades menores. As enzimas que fa-
zem a digestao das macromoléculas sao hidrolases, ou seja, adicio-

nam uma molécula de dgua realizando hidrélise do seu substrato.

As enzimas sao catalisadoras de reacdes quimicas, ou seja,
aceleram as reacoes podendo ter diferentes acoes e atuar em di-
ferentes substratos ou reagentes. Porém, a maioria das enzimas é
especifica para determinados substratos. As proteinas sao digeri-
das por enzimas chamadas proteoliticas (proteo=proteinas; litica,
lise= ruptura), uma vez que realizam a ruptura de ligacdes quimicas

das proteinas. Como as proteinas sao constituintes de todos os te-
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cidos, essas enzimas sao secretadas de forma inativa, como zimo-
génios, para evitar que as proteinas dos tecidos sejam digeridas
por elas. As enzimas proteoliticas possuem diferentes formas de
ativacao e precisam de pH adequado para agir. Por isso, algumas
enzimas atuam no estdmago, onde o pH é baixo, e outras sé po-

dem atuar em pH mais alto, como no limen do duodeno.

Na tirinha: a enzima fala para o enterdcito da necessidade da
digestao da proteina para que ela possa ser absorvida. Na verdade,
apenas os aminoacidos que compdem essa proteina poderao ser
absorvidos. Paraisso, uma enzima especifica deve ser ativada para
romper as ligacoes peptidicas entre os aminodacidos da proteina,
de modo que os aminoacidos possam ser absorvidos separada-

mente apds a digestdo da proteina.
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15

Metabolismo



15.1 Absorcao intestinal de glicose

PARA 0S MEUS PORTOES
PASSAR, UM CARTAO IRAS

OLA ENTERGCITO! FRECSR
PRECISO ENTRAR E
CHEGAR AO SANGUE!

Lo owerioz
E%l% ENS&R@ SEM

UM 10
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s6DIO!

NO CITOPLASMA DO ENTEROCITO...

NAO DEIXES PARA
DEPQIS! PRECISAS

PORTAO GLUT2!

ENTERGCITO, PRECISO
NA CORRENTE
ANGUINEA, COMO FAGO?,

HEI, CELULA VERMELHA!

PORTA, TENS
QUE SEGUIR A VIA DA
VEIA PORTA.

O processo de absorcao da glicose no intestino delgado en-

volve um mecanismo que ocorre na célula da mucosa do intestino,
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chamada de enterécito. Na membrana luminal (apical) do ente-
rocito (voltada para o limen do intestino), existe uma proteina
transportadora conhecida como transportador sédio-glicose
(SGLT), que permite a passagem da glicose através da membrana,
em um transporte acoplado ao sédio. Este é um transporte ativo
secundario executado pelo cotransporte de sédio-glicose. Neste
cotransporte, é necessario que a concentracao de Na* intracelu-
lar seja menor do que a extracelular (um gradiente de concentracdo
favoravel), para que ocorra a entrada de sédio a favor do seu gra-
diente, o que proporciona a energia para o transporte acoplado de
glicose. O gradiente eletroquimico favoravel para o influxo de Na*
€ obtido gracas a atividade da Na*/K" ATPase inserida na mem-
brana basolateral (voltada para o intersticio) que retira ions sédio
da célula. O cotransportador SGLT possui um sitio de ligacao para
o sédio e um para a glicose na sua face extracelular e, apds a liga-
cao dos dois, sofre modificacdo de sua conformacao realizando o

transporte de ambos para o liquido intracelular do enterécito.

Apos a entrada da glicose no enterécito, com ajuda do co-
transporte do sédio, a proxima etapa é sua saida na membrana
basolateral, em direcdo ao intersticio e corrente sanguinea. O
transporte da glicose na membrana basolateral ocorre por difu-
sao facilitada, por meio de um transportador chamado de trans-
portador de glicose 2 (GLUT2). Existem diferentes tipos de GLUTs
(isoformas da proteina transportadora) distribuidas em diferentes
células do nosso organismo (eritrocitos, rins, neuroénios, etc). O

GLUT2, presente também no figado e pancreas, possui alta capa-
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cidade de transporte, mas baixa afinidade pela glicose. Essa carac-
teristica garante a eficiéncia da saida desse monossacarideo do
enterdcito em direcdo ao intersticio. Os capilares drenam o san-
gue e os nutrientes absorvidos pela mucosa intestinal para a cir-
culacao porta-hepatica. A veia porta conduz esse fluxo de sangue
para os hepatdcitos, onde os elementos absorvidos poderao ser

metabolizados.

Na tirinha: o cartao que o castelo (enterdcito) solicita a glicose
(a“bolinha amarela”) se refere ao cotransporte com o sédio. Como
uso do cartdo ion sddio o portdo se abre e a glicose entra no ente-
rocito. Ja no citoplasma do enterdcito, este indica a saida a glicose
na membrana basolateral pelo GLUT2. Quando chega na corrente
sanguinea, a glicose precisa pedir orientacao para encontrar o ca-
minho para o figado. Entao, a hemacia (“célula vermelha”), orienta

a glicose a seguir o caminho até o figado pela veia porta.
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15.2 Destinos da glicose no hepatécito

CHEGANDO AO FiGADO, A SE
PRECISA ENTRAR NO umGn'r'gi:o

OLA HEXOCINASE! /

ITO....

CRACHA? POR QUE EST S
ST
CARBONO 6. 1SS0 VI
| PERMITIR QUE

CONHECA 0S CAMINHOS
DO MO NO
HE CITO.

AGORA VOCE ESTA APTA A

NETABGLICAS: GLICOLISE,

GLICOGENESE E VIA DAS
PENTOSES.
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Chegando ao figado, a glicose atinge o citosol do hepatdcito
via transportador GLUT2, localizado em sua membrana plasma-
tica. No interior celular, a glicose sofre fosforilacdo na posicao do
carbono 6, tornando-se glicose-6-fosfato, reacdo catalisada pela
hexocinase. A partir dessa reacao, a glicose pode seguir diferentes
vias metabdlicas de acordo com a necessidade celular. Como uma
maneira de gerar energia, a via da glicdlise (quebra da glicose em
duas moléculas de piruvato) pode gerar ATP como moeda energé-

tica.

O hepatdcito também pode armazenar este carboidrato na
forma de glicogénio, por meio da glicogénese. Se a célula preci-
sar de riboses, para sintese de nucleotideos, ou de NADPH, para
reacoes de sintese de acido graxo ou de recuperacao de antioxi-
dantes, a via das pentoses pode ser uma alternativa metabdlica

importante.

Na tirinha: a glicose entra no hepatécito via GLUT2 e recebe
o cracha da fosforilacao, o que lhe credencia a seguir diversos ca-

minhos metabdlicos.
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15.3 Glicdlise

Gl E! DEIXE~ME EXPLICAR, A
GLICQLISE E UMA SEQUENCIA DE RE.
0GUIMICAS QUE VAI TE TRANSFORMAR EM
MO LAS EIE";I!UUATO. QUE TAL
Hi

Il

AH BOM! MAS QUAL A
VANTAGEM DISSO?
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A glicose é um relevante substrato energético que pode ser
usado por muitas células. A forma de extracao do seu potencial
energético depende da via catabdlica denominada glicélise. Antes
da geracao de energia, 2 moles de ATP sado inseridos a 1mol de gli-
cose, seguidos de um processo de isomerizacao. O produto desta
fase de “preparacao” serd a frutose 1, 6 bifosfato. Neste contexto,
a enzima fosfofrutocinase 1 (PFK1) é considerada chave, pois ca-
talisa uma reacao irreversivel que determina a velocidade da via
da glicdlise. Esta enzima, de fato, sela o destino da glicose que sera
clivada (numa reacao catalisada pela aldolase) e seguira na via gli-
colitica. O resultado final sao 2 moles de NADH, 4 moles de ATP e

2 moles de piruvato.

A glicdlise pode ser anaerébia, principalmente quando a cé-
lula apresenta um reduzido fornecimento de O,; o rendimento de
ATP, neste caso, limita-se a 2 moles de ATP/mol de glicose. Por ou-
tro lado, quando a oferta de O, supre as necessidades celulares, o
piruvato pode ser oxidado na mitocondria, mecanismo conhecido
como respiracao aeroébia, podendo apresentar um rendimento de
38 moles de ATP.

Na tirinha: a glicose fica sabendo que pode ser “quebrada”

para produzir ATP na glicdlise.
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15.4 Usos do ATP e glicogénio

HEXO! FIQUEI COM UMA
DUVIDA: ONDE 0 ATP
PODE SER EMPREGADO? /

Smpesie s

MUSCULAR, FUNCIONAMENTO
BOMBA um:‘c': ATEA émsqio DE
I

UHM! ENTAO £ POR IS50 QUE DA TE D L oSt m"""‘zi P -

GRANDES OMMDESDRSE USADA PARA E&ENTESE DE
GLICOGENIO. AT

S CONPETIGhES?

MAS 0 QUE SIGNIFICA E PARA QUE) CONSTITUIDA POR MUITAS MOLECULAS
SERVE 0 GUOOGENIO? DE GLICOSE, SERVINDO COMO UMA
RESERVA ENERGETICA.

QUANDO 0 MUSCULO PRECISAR DE
ATP ELE VAIUSAR A Gl E
"ARMAZENADA" NO 6 NIO!
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FIQUEI OUTRA N
DUVIDA: COMO A LA FAZ

GRANDE QUESTAO! ELA POPE
FAZER A QUEBRA DO GLICOGENIO

0QUE MOS DE
GLICOGENOLISE!

As células podem armazenar a glicose na forma de uma ma-

cromolécula denominada glicogénio. Esse polimero se forma a
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partir de ligacoes glicosidicas alfa-1,4, com ramificacdes alfa-1,6.
As células musculares e hepaticas apresentam as mais destacadas
reservas de glicogénio. A sintese de glicogénio é conhecida como
glicogénese. Quando a célula precisar de glicose, ou para manter a
glicemia, ou para obtencao de energia naforma de ATP, o processo
de glicogendlise (quebra do glicogénio) € iniciado.

A glicogendlise (quebra do glicogénio) gera como produto
glicose-1-fostato, mediante acao da enzima glicogénio fosforilase.
Além disso, as ramificacoes do glicogénio podem ter suas glicoses
liberadas por acdo da enzima desramificadora. A glicose-1-fostato
sofrera acao da fosfoglicomutase para torna-la glicose-6-fosfato
que, nesta forma, pode ingressar em outras rotas metabdlicas
como a glicélise e a via das pentoses. Contudo, no figado, a glico-
se-6-fofato, ainda pode ser desfosforilada, pela glicose-6-fosta-
tase, e formar glicose livre que ird contribuir para a manutencao
da glicemia. A baixa razao insulina/glucagon e a adrenalina ativam
sinergicamente a glicogendlise hepatica. No musculo, no entanto,
a contracdao muscular, o impulso nervoso e a adrenalina sdao os

principais estimuladores da glicogendlise.

Na tirinha: a glicose conversa com a enzima hexocinase e per-
gunta sobre o metabolismo, especialmente sobre a sintese e de-

gradacao do glicogénio.
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15.5 Estado alimentado

NHAM NHAM...0 QUE
ACONTECE COMIGO QUANDO
NOS ALIMENTAMOS?

COMO VOCE, COMENDO
ESTES PAEZINHOS?

LA NO PANCREAS PELAS
LAS BETA!

SSO M GR A ACAO DA
i 0RGAOS COMO 0 FIGADO €
MUSCULO SINTETIZAM O GLICOGENIO

PARA ARMAZENAR A GLICOSE DERIVADA
DOS ALIMENTOS, COMO TEU PAOZINHO.
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CLARO QUE NAO! VOCE, GLICOSE, SERVE COMO

FONTE DE CARBONO PARA SINTESE pe Pimos
COMO Tnucl.smklcznok

0U NO TECIDO ADIPOSO. 0 oouuzcs

COMO TR

E QUANDO EV

VIR0 ENERGIAZ

GLICOSE, TALVEZ A MELHOR
PERGUNTA SERIA ONDE VOCE
SE TORNA ENERGIA!

CALMA GLICOSE, NAO TE ESQUENTA PARA NAO
VIRAR CARAMELO. NA VERDADE, NO ESTADO
ALl 0, NO ERITROCITO, NO E NOE
PROPRIOS TECIDOS MUSCULAR E HEPATICO, VOCI
PODE SER FONTE DE ATP.

No estado alimentado, os niveis de glicemia se elevam e con-

sequentemente ocorre aumento da secrecao de insulina pelas cé-
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lulas beta do pancreas. Neste contexto, a razao insulina/glucagon
aumenta, promovendo, deste modo, o ingresso da glicose em rotas
metabdlicas como a sintese de glicogénio, no figado e no musculo;
sintese de triacilgliceréis, no tecido adiposo e hepéatico; e sintese
de ATP, como forma de energia quimica, nas células vermelhas do

sangue, em neurdnios e nas células musculares.

Na tirinha: a glicose descobre os destinos que pode ter por

acao dainsulina no estado alimentado (comendo p&o).
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16

Equilibrio acido-base



NA &gaum, 0 LIMAO E A AGUA
ES CONVERSANDO...

EU NA0, CARA AGUA;
MEU PAPEL E OUTRO.

VOU MEV ACIDO
BERAR E, DO MEIO, 0
pH BAIXAR.

CLARO, COMO NAO
LEMBRAR? TUA FUNGAO
E ACIDIFICAR!

MAS DESTA VEZ, NAO
SERA POSSIVEL!

.

PORQUE HA
MECANISMOS QUE IRAO
TE NEUTRALIZAR.
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ATO, ATO, ATO! NAO

ESQUECAM O BICARBONATO!

NEUTRALIZAR 0 ACIDO SERA
0 MEU ULTIMO ATO!

COMO TE ESQUECER, 05
RINS FAZEM DE TUDO PARA
TE REABSORVER.

HCO -~

{ON HIDROGENIO +
BICARBONATO. QUE

COMBINAGAO!

0 ACIDO CARBONICO
E PRODUTO DESTA
REAGAQ!

1SS0 E FATO, POIS 0 PRGTON
DO MEU ACIDO FICA LOUCO
QUANDO VE 0 NEGATIVO DO
BICARBONATO.

ESSE PRODUTO £
0 C0,, OV SERA
QUE NA0?

UHMM, SETAS N
CUIDADOSO, PORQUE O
Acipo carsNICO
FORMA AGUA E UM

Fisiologia em quadrinhos

149



) “SIM, 0 CO,, DISSOLVIDO

) NO PLASMA, TORNA-

SE GAS E SAI PELO
PULMAO.

MUITOS MECANISMOS

DE PROTEGAO.

IM, TODAS ESSAS REAGD
DE NEUTRALIZAGAO
MEXERAM COM MEV
ANIMICO.

CLARO, NAO E A TOA
QUE ME CHAMAM DE
TAMPAO QUIMICO.

QUAO EQUIVOCADO ESTAS,
LIMAO, POIS EXISTE MAIS
PROTEGAQ! UMA DADA PELO
RIM. OUTRA, PELO PULMAD,

CLARO, 0 MECANISMO £
Ldcico. £ 0 FAMOSO
CONTROLE FISIOLOGICO.

Os sistemas biolégicos precisam manter o pH dentro de deter-

minados limites fisioldgicos. Por isso, existem sistemas que limitam
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variacoes bruscas do pH no meio intra e extracelular, conhecidos
como tampoes. A solucao tampao pode ser derivada da combina-
cao de um acido fraco e de um sal desse mesmo acido fraco, ou
seja, de sua base conjugada. Os tampoes bicarbonato, fosfato e

amonio sao alguns exemplos de tampdes quimicos.

Mas o que é pH? E uma estimativa do grau de acidez de uma
solucdo, sendo determinada a partir do potencial hidrogénio i6-
nico, ou pH. Isso é possivel desde que saibamos a concentracao
molar do H*. Diante dessa informacao, podemos utilizar a seguinte
formula: pH= -log [H*]. Os valores obtidos por esse calculo podem
ser comparados aqueles indicados na escala de pH que varia de
zero a quatorze. O valor escalar 7,0 representa a neutralidade;

mas valores abaixo dele sdo ditos acidos, e acima, alcalinos.

Além disso, 6rgaos como rins e pulmoes colaboram de forma
relevante para o controle do pH no organismo. Os rins exercem
regulacao por meio da formacao de uma urina mais acida ou mais
basica. Essa acdo depende de mecanismos de reabsorcao e secre-
cao de prétons, bicarbonato e aménio ao longo dos tubulos do né-
fron. Os pulmées eliminam CO, pelos processos de troca gasosa
e ventilacdo pulmonar. Ao retirar esse gas do organismo na expi-
racao, ha menor possibilidade de formacao de acido carbénico, o

qual pode provocar a acidificacao do meio biolégico.

Na tirinha: o limdo conversa com a agua. O limao é fonte de
acido liberando seus ions H*. A dgua desafia seu poder de acidifi-
car o meio mencionando os tampoes. Surge o bicarbonato e sua

capacidade de tamponar os ions H* é reconhecida pelo limao. Logo
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sdo descritas as acoes dos rins e dos pulmdes para a manutencao
do pH. Os pulmées eliminam CO, na expiracao e os rins reabsor-

vem bicarbonato nos tubulos, além da secrecao tubular.
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1/

Filtracao glomerular
e reabsorcao tubular



ESSA E A MARIA, ESTUDANTE DA HOJE, ELA APRENDEU UM CONTEUDO
DISCIPLINA DE FISIOLOGIA. INTERESSANTE NA AULA, E VAI
DESMISTIFICAR UMA CRENCA POPULAR...

vocEs JA DEVEM

OUVIDO FALAR POR

QUE "0 RIM FILTRA 0
SANGUE¥, CERTO?

USAREI MINHA MOCHILA COMO
EXEMPLO, VOU APROVEITAR
PARA FAZER UMA "LIMPEZA"

/- NA FILTRAGAO A MAIOR
/ mzmwm )
DO SANGUE PASSA PARA 05 |

TUBULOS... ASSIM COMO EV
\, ESTOU TIRANDO TUDO DE
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0 QUE 0 CORPO NAO DEVE
PERDER NA URINA, PRECISA
VOLTAR PARA O SANGUE, NO
PROCESSO DE REABSORGAO.

O RIM REGULA A
INCENTRACAO DE

'QUE EU PRECISO EU IUTO DE
VOLTA NA MOCHILA,
Uiy !
o

..CONTROLANDO O
TRANSPORTE ENTRE 0
GUE E 0S TUBULOS.

E EXCRETA S0 0 QUE
PRECISA SER ELIMINADO
NA URINA.

b

b

Fhos)

O sistema urindrio é também chamado de sistema excretor,

por sua funcao de eliminar do organismo substancias desneces-
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sarias ou potencialmente nocivas, produtos do metabolismo de
substancias enddgenas ou exdgenas, agua, eletrdlitos, medica-
mentos, etc. E muito comum ouvir que os rins “filtram” o sangue.
Mas como eles fazem isso? Do mesmo modo que filtramos o café,
por exemplo? O café passa no filtro e é o que tomamos, e o que
ficaretido no filtro é o pd, que sera eliminado. No caso da filtracao
glomerular e da reabsorcao tubular é diferente. O que passa no
filtro vai para os tubulos renais e sera eliminado na urina caso nao

ocorra sua reabsorcao.

Os rins sao compostos pelos néfrons, as menores estruturas
capazes de realizar as funcoes renais. Os néfrons sao constituidos
pelos corpusculos renais e por um conjunto de tubulos. Os corpus-
culos sdo compostos pelos capilares glomerulares e pela capsula
de Bowman. O sangue chega nos capilares glomerulares passando
pela arteriola aferente e saem pela arteriola eferente. A filtracao
glomerular do sangue envolve a passagem de agua e solutos pe-
las paredes dos capilares glomerulares e sua entrada no espaco
da capsula de Bowman. A partir dai, o filtrado segue pelos tubulos
proximais, alca de Henle, tubulos distais e desemboca nos ductos
coletores. O sangue que nao foi filtrado sai pelas arteriolas eferen-

tes e segue pelos capilares peritubulares.

O filtrado flui pelos tubulos até sair na papila renal e seguir
pelos calices, pelve renal e ureter até ser armazenado na bexiga
e ser eliminado pela uretra como urina. O conteudo dos tubulos
pode ser modificado pelos processos de reabsorcdo ou secrecdo

tubular. Na reabsorcao, componentes do filtrado presente no lG-

156 Maria Flavia M. Ribeiro, Alex Sander Araujo e Wania A. Partata



men tubular voltam para o sangue nos capilares peritubulares. Na
secrecao tubular ocorre o contrario, as células tubulares adicio-

nam novos componentes ao filtrado.

Na tirinha, a filtracdo esta representada pela limpeza da
mochila, quando tiramos “tudo de dentro” sem muito critério em
relacdo ao que preciso guardar ou ndo. Na filtracao glomerular
acontece algo parecido. A pressao de filtracido empurra a dgua e
solutos de forma indiscriminada, de modo que “quase tudo” passa.
A excecao sao as células sanguineas, por serem muito grandes, e a
maior parte das proteinas, por serem muito grandes e possuirem
carga negativa. A membrana de filtracao tem carga negativa, por
isso repele moléculas carregadas negativamente, exceto as muito
pequenas como os ions. A etapa da selecao do que realmente pre-
cisamos € a seguinte, quando recolocamos na mochila a chave da
casa, o celular, a agenda, etc. Isso corresponde a reabsorcao tu-
bular, quando os componentes do filtrado que ndo queremos que
sejam eliminados na urina voltam a circulacao sanguinea por meio

da reabsorcao tubular.
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Regulacao da
pressao hidrostatica
glomerular



A EXPLICAR, VAMOS USAR O
TANQUE COMO RECIPIENTE PARA A
AGUA (CAPILARES), A TORNEIRA
COMO A ARTERIOLA AFERENTEE 0
RALO COMO A ARTERIOLA
EFERENTE.

A PRESSAO HIDROSTATICA £ A PRESSAO
EXERCIDA PELA AGUA NAS PAREDES DO
RECIPIENTE.

QUANDO ABRO A
TORNEIRA, A PIA ENCHE DE
AGuA (VASODILATAGAO DA

ARTERIOLA AFERENTE).

MAIS AGUA GERA MAIOR
PRESSAO HIDROSTATICA.

VASODILATAGAO DA
ARTERIOLA EFERENTE

QUANDO TIRO A TAMPA DO
RALO A AGUA ESCORRE PELO
CANOE I:_IIHINUI A GUANTIDADE
DE AGUA NO TANQUE.

MENOS AGUA NO TANGUE,
MENOR A PRESSAD
HIDROSTATICA GERADA.
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VASOCONSTRIGAO DA
ARTERIOLA AFERENTE

FECHANDO A TORNEIRA,
ENTRA MENOS AGUA.

VASOCONSTRIGAO DA
ARTERIOLA EFERENTE

E SEEU COLOCAR A
TAMPA NO RALD, O QU
ncomece-.:
|

COMO A AGUA NAD PODE)

SAIR, ELA SE ACUMULA
NO TANQUE.

-

MAIS AGUA GERA MAIOR
PRESSAO HIDROSTATICA.

A filtracao glomerular ocorre nos capilares glomerulares de-

vido a um conjunto de pressdes que atuam favorecendo ou dificul-
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tando a filtracao de agua e solutos do limen capilar para o espaco
da capsula glomerular, também chamada de capsula de Bowman.
As pressoes envolvidas sdo as pressoes hidrostatica e oncética
dos capilares glomerulares e da capsula. A pressao hidrostaticados
capilares glomerulares é determinante para a filtracao glomerular.
Quanto maior a quantidade de sangue nos capilares, maior sera
a pressao hidrostatica exercida e maior a filtracdo glomerular. A
pressao oncotica nos capilares glomerulares, também chamada
de pressao coloidosmética, é determinada pela concentracao de
proteinas plasmaticas. Esta pressdo é contraria a filtracdo, uma
vez que as proteinas atraem a agua para dentro do capilar glo-
merular. Como muito poucas proteinas sao filtradas, a pressao on-
cética dentro da capsula é desconsiderada. A medida que ocorre
a filtracao, o liquido filtrado exerce uma pressao contraria a filtra-

cao (pressao hidrostatica na capsula de Bowman).

A pressao hidrostatica glomerular é controlada pelo calibre
das arteriolas aferente e eferente, pois estas regulam o fluxo de
sangue nos capilares glomerulares. A arteriola aferente controla
a entrada de sangue nos capilares glomerulares e a arteriola efe-
rente controla a saida do sangue nao filtrado que se dirige aos ca-
pilares peritubulares. Quando ocorre vasodilatacao da arteriola
aferente, aumenta a pressao hidrostatica, pois entra mais sangue
nos capilares glomerulares e a taxa de filtracao aumenta. Quando

ocorre vasodilatacao da arteriola eferente a filtracdo diminui,
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pois o sangue sai mais rapidamente dos capilares glomerulares, di-
minuindo a pressao hidrostatica. O contrario ocorre quando hou-

ver vasoconstricao.

Na tirinha: o tanque representa os capilares glomerulares
onde a agua vai exercer uma pressao hidrostatica. Nao esqueca
gue a agua exerce uma pressao sobre as paredes do recipiente
onde estd armazenada, do mesmo modo que a pressao arterial se
refere a pressao exercida pelo sangue sobre as paredes das arté-
rias. A torneira representa a arteriola aferente, uma vez que é a
entrada da dgua no tanque. Quando abrimos a torneira, a quan-
tidade de agua no tanque aumenta, do mesmo modo que a vaso-
dilatacdo da arteriola aferente aumenta a pressao hidrostatica
glomerular. Quando abrimos o ralo, a 4gua escoa pelo cano, dimi-
nuindo a quantidade de agua no tanque, do mesmo modo que a
vasodilatacao da arteriola eferente diminui a pressao hidrostatica
glomerular, reduzindo a taxa de filtracao glomerular. Quando fe-
chamos a torneira, estamos representando a vasoconstricao da
arteriola aferente: menos agua entra, menor a pressao hidrosta-
tica, menor a taxa de filtracao glomerular. Se colocamos a tampa
no ralo, a agua nao sai, permanecendo no tanque. Isso aumenta a
pressao hidrostatica e, consequentemente, a taxa de filtracao glo-
merular. Neste caso, estamos representando a vasoconstricao da

arteriola eferente.
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Relacao
pressao X volume:
lei de Boyle



AS MOLE DE GAS ESTAO
CONVERSANDO DENTRO DE UMA
SERINGA...

A relacéo entre o volume que um gés ocupa e a pressao que

ele exerce é descrita pela lei de Boyle. Essa lei diz que a pressao
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exercida por um gas ou por uma mistura de gases é inversamente
proporcional ao volume ocupado por esse gas. Ou seja, quanto
maior o volume menor a pressao, e vice-versa. Na tirinha, esta
representada esta lei usando uma seringa como analogia. O ar
dentro da seringa estara mais “apertado” quando o émbolo é em-
purrado para baixo, diminuindo o espaco disponivel para as mo-
|éculas de ar na seringa. Ou seja, diminui o volume ocupado pelo
gas, aumentando a pressao das moléculas de ar sobre as paredes
do recipiente e entre si. Por isso, o ar sai quando o émbolo é em-
purrado para baixo. Quando o émbolo é puxado para cima ocorre
o contrario. Com mais espaco disponivel, as moléculas do gas se
chocam menos e a pressao diminui. Por isso, o ar é sugado para

dentro da seringa.

Na tirinha: a seringa esta representando o pulmao e o émbolo
aexpansao e retracao pulmonar. Quando movemos o émbolo, mo-
dificamos a pressao sobre as moléculas de ar dentro da seringa. A
analogia da seringa ajuda a compreender o que acontece com o ar
no sistema respiratério. Quando o pulmao expande, na inspiracao,
ele aumenta de tamanho, expandindo também os alvéolos. Com
mais “espaco” o ar alveolar exerce menos pressao sobre as pare-
des do alvéolo. A reducao da pressao alveolar gera uma diferenca
de pressdo em relacao ao ar atmosférico e, por isso, o ar entra pe-
las vias aéreas até o alvéolo. Na expiracao ocorre o contrario, o
pulmao se retrai, diminuindo de tamanho, o que reduz o volume do

alvéolo, aumentando a pressao que o ar exerce nas paredes alveo-
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lares. Com maior pressao no alvéolo do que no ar atmosférico, o
ar sai pelas vias aéreas até o meio externo, devido a este gradiente

de pressao.
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20

Musculos da
respiracao



0 ATO DE RESPIRAR, TAO COMUM NO NOSSO DIA A DIA,
OCORRE DE MANEIRA COMPLEXA.

DURANTE A EBP!RM"‘O COTIDIANA, 05 EM SITUAGOES QUE DEMANDAM MAIS ESFORGO,

PRINCIPAIS MUSCULOS UTILIZADOS SAO O COMO DURANTE 0 EXERCICIO, MUSCULOS
DIAFRAGMA E 0S INTERCOSTAIS ACESSORIOS SAO REQUISITADOS, POR EXEMPLO,
EXTERNOS. ESTERNOCLEIDOMASTOIDEO E 0 RETO ABDOMINAL

¢
A2

A CONTRAGAO DO DIAFRAGMA EXPANDE 0 TORAX
NA INSPIRAGAO E QUANDO RELAXA OCORRE A
EXPIRAGAO. JA S INTERCOSTAIS EXTERNOS NA INSPIRAGAO, ELEVANDO 0 ESTERNO
PUXAM AS COSTELAS PARA CIMA E PARA FORA, E A CLAVICULA. 0 RETO ABDOMINAL
RACAOD. EMPURRA O DIAFRAGMA PARA CIMA,
FACILITANDO A EXPIRACAO.

A respiracao depende do fluxo de ar pelas vias aéreas, desde

o meio externo (pressdo do ar na atmosfera) até os alvéolos (pres-
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sdo alveolar). Para que ocorra o fluxo de ar, é preciso haver uma di-
ferenca de pressao entre estes dois pontos. Nosso organismo nao
pode modificar a pressao atmosférica, mas pode alterar a pressao
do ar alveolar. Como o pulmao esta dentro da caixa toracica, fi-
xado a ela pelas pleuras, os movimentos da caixa toracica movem
também o pulmao. A expansao do térax, consequentemente, leva
a uma expansao dos pulmodes. O aumento do volume pulmonar se
reflete na expansao também dos alvéolos, o que diminui a pressao

alveolar.

Para que ocorram a expansao (inspiracao) e a retracao (expi-
racao) pulmonar de cada ciclo ventilatério € preciso que ocorra a
contracao e o relaxamento dos musculos da respiracao, os quais

movem a caixa toracica.

Na tirinha: observa-se os musculos que contraem expandindo
o térax e o pulmao durante a inspiracao basal (diafragma e inter-
costais externos) e os que atuam quando é preciso uma inspiracao
forcada, como durante os exercicios (esternocleidomastoideo). A
contracao do diafragma empurra-o para baixo (em direcdo ao ab-
dome) e os musculos intercostais externos movem as costelas para
cima e lateralmente, aumentando o volume toracico e expandindo
o pulmao. A expiracao basal é passiva, ou seja, depende apenas
da retracao elastica dos pulmoes e do relaxamento dos musculos
inspiratorios. Na expiracdo forcada, entram em acdo os musculos
abdominais, que pressionam a parede abdominal e as visceras
abdominais contra o diafragma, que é empurrado para cima dimi-

nuindo o volume toracico.
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Regulacao da
respiracao



EI QUIMIO! FAGA ALGUMA COISA,
ESTAMOS FICANDO SEM FOLEGO!

SAO MUITAS CELULAS PARA
ATENDER.

ENTAO REGISTRE ISSO: BAIXA PRESSAOQ
DE OXIGENIO NO PLASMA!

SIM SIM, MAS QUANDO
VOCE VAI ME ATUDAR A
MELHORAR ISS0?

OK. VAMOS LA AFERENTE. LEVE LOGO ESSA
INFORMAQKO AO CENTRO RESPIRATORIO.

[o))
:
NOSSA, QUANTOS INTERMEDIARIOSI! AINDA BEM
\ QUE 0 CENTRO RESPIRATGRIO E RAPIDO.

QUANDO A P02 SANGUINEA DIMINUI, 0 CENTRO RESPIRATGRIO AUMENTA
A VENTILAGAO PARA QUE LOGO A PO2 VOLTE AO NORMAL.

A respiracao é funcao vital composta de varias etapas, como

a entrada de ar da atmosfera até os pulmoes, chamada de venti-
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lacao, e a difusao dos gases entre os alvéolos e os capilares, o que
€ chamado de trocas gasosas. Para que todas as células recebam
0 oxigénio necessario para suas atividades e eliminem o CO, que
produzem é preciso que estes gases sejam transportados na cor-
rente sanguinea. Do pulmao, o O, € transportado pela circulacdo
sanguinea e, a partir dos capilares, ele se difunde para as células.
Do mesmo modo, o CO, se difunde das células para os capilares,

para fazer o caminho inverso até os alvéolos.

Para que todas essas etapas ocorram adequadamente, é pre-
ciso que existam sistemas de regulacdo, os quais vao controlar a
ventilacdo alterando a contracdao dos musculos respiratorios. Os
centros respiratodrios localizados no tronco encefalico sao res-
ponsaveis por controlar a ventilacao, por meio da amplitude e fre-
quéncia dos movimentos respiratérios. Quanto maior a ventilacao,
maior o fluxo de ar pelas vias aéreas, de modo que ha maior en-
trada de O, nos alvéolos e maior eliminacdo de CO,. A eliminacao
de CO, dos alvéolos, consequentemente diminui o CO, circulante,

de modo que o pH plasmatico também se torna menos acido.

Assim, as variaveis que determinam a ventilacdo sdo o pH, a
pressao parcial de O, (pO,) e a pressao parcial de CO, (pCO,) no
plasma. Para monitorar essas varidveis, existem os quimiorrecep-
tores, os quais se localizam na aorta e na bifurcacao das carétidas
(quimiorreceptores periféricos) e no encéfalo (quimiorreceptores
centrais). Esses receptores sdo sensores que detectam as varia-
cOes dessas pressoes, e informam aos centros respiratérios os

seus valores, por meio de neurdnios aferentes.
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Na tirinha: estao representados um quimiorreceptor perifé-
rico e o neuronio aferente (identificado com a letra A) que vai levar
a informacao detectada pelo receptor até o centro respiratério.
Na luz de um vaso sanguineo, um O, pede ajuda ao quimiorrecep-
tor para que a ventilacdo aumente e o O, possa chegar a todas as
células. O “quimio” avisa que apenas detecta a alteracio da pres-
sdo parcial de O, mas ele logo aciona o neur6nio aferente para in-

formar ao centro respiratorio, que vai regular a ventilacao.
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Circulacao sanguinea/
Sistole e diastole



0 CORAGAO ESTA SE CONTRAINDO, FAZENDO COM QUE
0 SANGUE SEJA EMPURRADO PARA AS ARTERIAS.

AS HEMACIAS ESTAO SENTINDO A PRESSAQ NAS ARTERIAS...

ESSA PRESSAO
EMPURRA MESMO!

E AINDA TEM ESSA PRESSAO
PAREDE DA ARTERIA...

DEPOIS DE TANTA)

0

0 CORAGAD ESTA
RELAXANDO...
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O fluxo de sangue sempre vai ocorrer pela diferenca de pres-
sao entre dois pontos. O sangue circula pelos vasos sanguineos
devido a pressao gerada pelos batimentos cardiacos. O sangue
chega ao coracao pelas veias que desembocam nos atrios. Os
atrios se comunicam com os ventriculos através de valvulas atrio-
ventriculares e os ventriculos ejetam o sangue para as artérias. As
artérias levam o sangue aos tecidos, passando pelas arteriolas e
capilares teciduais. Das artérias aos capilares a pressao do sangue
vai diminuindo. As artérias possuem didmetro maior que os outros
vasos, de modo que causam baixa resisténcia ao fluxo de sangue e
contribuem para impulsionar o sangue durante o relaxamento do
coracao (diastole), devido a sua grande elasticidade. Dos tecidos,
o sangue flui pelos capilares para vénulas e veias até chegar em

grandes veias que desembocam nos atrios.

A circulacao pulmonar leva o sangue até o pulmao pelas ar-
térias pulmonares, as quais partem do ventriculo direito. Apds o
sangue ser oxigenado nos capilares pulmonares, o sangue volta
ao atrio esquerdo pelas veias pulmonares. Do mesmo modo, na
circulacao sistémica o sangue é ejetado para artérias pelo ventri-
culo esquerdo, que se contrai na sistole ventricular. A cada sistole,
o coracao (ventriculo esquerdo) ejeta um volume de sangue (vo-
lume sistélico) na aorta, de onde ele segue para as demais artérias
e arteriolas. Este fluxo de sangue causa um aumento temporario
da pressao arterial, o que conhecemos como pressao sistélica. Por
outro lado, quando o coracao, em seu ciclo de funcionamento, re-

laxa, dizemos que ele estd em diastole, a qual dura mais tempo que
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asistole e permite que o sangue se distribua pela vasculatura, atra-
vés das arteriolas, para os capilares, assim como o retorno do san-
gue da arvore venosa ao coracao. Neste ponto do ciclo cardiaco,
observamos a pressao diastélica. Como esse parametro depende
do fluxo de sangue pelos vasos, o grau de constricao da vascula-
tura (ou resisténcia periférica total) influencia a pressao diastdlica
de modo significativo. Em individuos saudaveis, a pressao sistdlica

€ aproximadamente 120 mmHg e a diastélica 80 mmHg.

Na tirinha: esta representada a diferenca de pressao entre
0S Vasos e o0 coracao, mostrando que o sangue é empurrado para
as artérias com a contracdo cardiaca (sistole) e que volta para o
coracao pelas veias, quando o coracdo relaxa (diastole). Também
pode-se ver que a parede da artéria é mais espessa que a veia e
que as hemacias sdo mais avermelhadas quando saem do coracao
para os tecidos e mais azuladas (menos oxigénio) quando voltam

dos tecidos para o coracao.
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Controle da pressao
arterial a curto prazo



PUXA! CREIO ESTAR
MUITO DOENTE!

POR QUE DIZES TAL
INFORTUNIO, MEV
GENERAL?

DIGO, PORQUE AQ M
LEVANTAR, ANDO
EXPERIMENTANDO UMA

3
KH! SIM, GRANDE CESAR. PENSO QUE
NAO HAJA MOTIVOS PARA SE
PREOCUPAR. ESSE EFEMERO
DESCONFORTO E DEVIDO AO ATUSTE DA
SUA PRESSAO ARTERIAL PELOS /|
BARORRECEPTORES.

BARORRECEPTORES?? 0 QUE
SIGNIFICA ISS0?? AGORA

VOCE ME PARECE DOENTE,

MARCO ANTONION

HAHAHAH! EV EXPLICO: O
CONTROLE DA PRESSAO
ARTERIAL DE CURTO PRAZO I-f

FEITO PARA ATUSTES RAPIDOS DA
PRESSiO, COMO AO LEVANTAR DE
UMA CAMA, POR EXEMPLO,

SIM! MAS EM QUE
MOMENTO APARECEM
IS BARORRECEPTORES?

0S BARORRECEPTORES
DETECTAM A REDUGAO DE
PRESSAO E SINALIZAM PARA O
SISTEMA NERVOSO ESTIMULAR
05 ATUSTES PRESSORICOS
NECESSARIOS.

QUANDO LEVANTAMOS
BRUPTAMENTE A QUANTIDADE DE
SANGUE PARA NOSSA CABEGA
REDUZ TEMPORARIAMENTE, O QUE X
OCASIONA ESSA DISCRETA
TONTURA.

OMO SE CHAMA ESSE
MECANISMO?

A pressao arterial é decorrente de muitos fatores que se rela-

cionam com a funcdo de bomba do coracao e o nivel de constricao
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dos vasos, sobretudo das arteriolas. Por isso, podemos represen-
tar a pressao arterial por meio da seguinte férmula matematica:
PA=VS X FC X RPT, na qual PA é pressao arterial; VS, volume sis-
tolico; FC, frequéncia cardiaca; RPT, resisténcia periférica total. O
volume sistélico representa o volume de sangue ejetado quando o
coracao esta contraindo seus ventriculos (sistole). Por outro lado,
frequéncia cardiaca significa o nimero de batimentos (contra-
coes) que o coracdo executa a cada minuto. Normalmente, quando
uma pessoa estd em repouso, esta frequéncia é de cerca de 70 ba-
timentos por minuto. Ja a resisténcia periférica total decorre do

grau de constricao das arteriolas.

O controle da pressao arterial pode ser em curto prazo, para
situacdes nas quais o individuo precisa de uma regulacao rapida
dessa pressao, como levantar da cama depois de um tempo dei-
tado. Neste exemplo, o controle em curto prazo ocorre para que a
circulacdo cerebral ndo fique inadequada e nao ocorram eventos,
como tonturas e desmaios, a toda mudanca de posicao corporal.
Esse mecanismo fisioldgico depende dos barorreceptores, que
sdo sensores mecanicos dispostos no arco adrtico e na bifurcacdo
da carétida (seio carotideo). Esses mecanorreceptores enviam in-
formacoes acerca da variacao de pressdo, momento a momento,
para o centro de controle cardiovascular, no sistema nervoso cen-
tral, mais especificamente na regiao do bulbo no tronco encefalico.
Essa central de controle, por sua vez, gera respostas as alteracoes
pressoricas e as envia aos 0rgaos efetores, coracao e vasos sangui-

neos, resultando na regulacao da pressao.
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Esse processo é conhecido como controle barorreflexo da
pressao arterial. Quando a pressao arterial aumenta, o centro
de controle cardiovascular ativa as vias parassimpaticas e inibe
as simpaticas, de modo que a frequéncia cardiaca e o débito car-
diaco diminuem. A acao sobre os vasos causa vasodilatacao, o que
diminui a resisténcia periférica. Todos esses efeitos em conjunto
diminuem a pressao arterial. Caso a pressao arterial diminua, os
barorreceptores sinalizam para o centro cardiovascular no bulbo,
o qual comeca a agir para aumentar a pressao arterial. Este sis-
tema de controle é bastante eficaz no controle a curto prazo da
pressao arterial, porém quando a alteracao da pressao arterial se
prolonga sao necessarios outros mecanismos de regulacao, espe-

cialmente os que controlam o volume sanguineo.

Na tirinha: estad descrito o barorreflexo a partir de uma hi-
potensao postural, ou seja, uma queda subita da pressao arterial
devido a uma mudanca rapida de posicao, ao levantar-se rapida-
mente, estando sentado ou deitado. O sintoma de tontura ocorreu
brevemente porque houve reducao abrupta do volume de sangue
chegando ao cérebro, devido a acao da gravidade, porém os me-
canismos de controle da pressao arterial desencadeados pelos
barorreceptores logo restauraram a pressdo arterial aos niveis

normais.
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24

Células sanguineas e
suas funcoes



24.1 Hemacias

05 LINFOCITOS ENCONTRARAM A HEMACIA NA |
CORRENTE SANGUINEA UM TANTO CANSADA... |

PUDERA! VOCE ES

SIM, ESTOU MESMO. VIVO
TRANSPORTANDO O O,PARA AS
DEMAIS CELULAS DO CORPO. E

1SS0 E BASTANTE TRABALHO.

VOCE FAZ TODO ESSE
TRANSPORTE SEM USAR
UMA GOTA DE 0,PARA
PRODUZIR SUA ENERGIA!

DE FATO, E
PODERIA, POIS NAOD
TENHO M DRIA

PARA USA-LO COM
EFICIENCIA.

MEUS AMIGOS, AINDA RETORNO
A0S PULMBES TRAZENDO CO,.
ACHO QUE POSSO ME CANDIDATAR
PARA IR AS OLIMP ;

TODO 0 CORPO LEVANDO
ESSA CA:!gA DE 0,, HATA
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O sangue circula no sistema cardiovascular percorrendo ar-
térias, veias e capilares ao longo de todo o organismo, permitindo
a comunicacao entre diferentes 6rgaos e sistemas, uma vez que
funciona como um meio de transporte entre as células, mesmo
gue estas estejam distantes. O sangue é constituido de um liquido
chamado de plasma onde estao dissolvidas substancias organicas
e inorganicas, como os nutrientes, proteinas plasmaticas, hor-
monios, eletrélitos, residuos metabdlicos, etc. No plasma, encon-
tram-se suspensas as células sanguineas, que executam diversas

funcoes.

As células sanguineas sao os leucécitos e as hemacias, além
das plaquetas que sao fragmentos celulares. Os leucdcitos, cha-
mados também de glébulos brancos, incluem os linfécitos, os gra-
nulécitos (neutrofilos, basofilos ou eosindfilos) e os mondcitos.
Os glébulos vermelhos sdao as hemacias ou eritrocitos. Estas cé-
lulas sdo especializadas no transporte de gases no sangue, tanto
O, como CQO,. O oxigénio (O,) é transportado tanto na forma dis-
solvida no plasma quanto por meio das hemacias. Na pressao at-
mosférica em que estamos submetidos, no nivel do mar, apenas
cerca de 0,3% deste gas se dissolve no meio liquido do sangue,
pois 0 oxigénio possui pouca solubilidade no plasma. Entretanto,
as hemacias expressam uma proteina que pode se ligar ao O, ndo
dissolvido, conhecida como hemoglobina. A hemoglobina é uma

proteina constituida por duas subunidades alfa e duas beta, sendo
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que cada subunidade possui um grupo heme, o qual apresenta o
ion ferro na forma ferrosa (Fe**). O O, se liga ao ion ferro da hemo-

globina de modo reversivel, formando a oxi-hemoglobina.

Com relacdo ao metabolismo, o eritrocito (hemacia) obtém
energia na forma de ATP usando a via glicolitica, dado que esta
célula ndo apresenta condicdes de realizar fosforilacao oxidativa
por ndo possuir mitocondrias. Neste caso, a producdo de ATP é
bem menor, pois vai depender apenas da glicélise. Isso estarepre-
sentado na tirinha, quando a hemacia diz que ndo pode usar 0 O,
com eficiéncia pois ndo possui mitocéndrias e ndo usa o O, para

produzir energia.

A hemoglobina da hemacia também pode se ligar ao diéxido
de carbono (CO,), formando a carbamino-hemoglobina. A ligacdo
do CO, na hemoglobina ocorre em local diferente daquele em que
o O, se liga. Entretanto, cabe salientar que a principal forma de
transporte de CO, (cerca de 70%) é por meio de sua conversiao
ao ion bicarbonato, mediante acdo da enzima anidrase carbonica,

presente na hemacia. O bicarbonato é soltuvel no plasma.

Na tirinha: é reforcada a ideia de que o sangue e as hemdcias cir-

culam por todo o corpo, carregando O, e CO,,.
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24.2 Leucdcitos

QUE VIDA BOA, HEIN! PARECE \
QUE 05 LEUCOCITOS
COM A “VIDA FEITA",

CLARO! VOCE
PERCEBEU BEM!
\  ESTAMOS MUITO
\_  TRANGQUILOS.

TENTATIVAS DE INVASAO
POR PARTE DE VIRUS,
NGOS,

/ TEMOS O NU%I!O "

E COM 0 AUXILIO DAS VACINAS,
ESTAMOS COM GRANDE ARSENAL
DE ANTICORPOS DE RESERVA
PARA NOS PROTEGER EM CASOS

N DEPANDEMIAS,
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Os leucdcitos sao células de defesa que permanecem no
sangue periférico e podem ser ativados quando os tecidos sao
submetidos a invasao por virus, bactérias, fungos ou parasitas,
conhecidos também como antigenos. Normalmente, os neutréfi-
los se apresentam como a primeira linha de defesa contra as in-
feccoes por micro-organismos, denominada de defesa inata. Este
leucdcito possui a propriedade de fagocitar e digerir os patégenos,
por meio de enzimas digestivas e substancias oxidantes (como o
peréxido de hidrogénio), a fim de diminuir o impacto negativo da

invasao.

Ja o mondcito, uma vez ativado, migra para a regido infectada
e se converte em macroéfago. Este Ultimo possui capacidade fago-
citica e pode sinalizar, por meio das citocinas secretadas, para ou-
tros leucécitos, recrutando-os e ativando-os para o processo de
defesa. Os macréfagos também podem agir como células apresen-
tadoras de antigeno. Apds a fagocitose, os macréfagos processam,
em sua estrutura intracelular, os micro-organismos e os apresen-
tam aos linfécitos para iniciar a resposta imunoldgica. Existem
trés tipos basicos de linfocitos: T auxiliar, T citotdxico e B. O linfo-
cito T auxiliar possui a capacidade de interagir com o macrofago
no mecanismo de apresentacdo de antigeno e pode organizar
uma resposta imunolégica por meio da ativacao do linfocito B (se-
cretor de anticorpos) e do linfocito T citotoxico. Esta atividade é
denominada como defesa adquirida, a qual gera anticorpos (pro-
teinas especificas para reconhecimento do antigeno que desenca-

deou sua formacao) e clones (células de memaria) de linfécitos B
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e T para uma acao mais rapida e efetiva nos casos de reinfeccao.
Por isso as vacinas sdo importantes para um contato prévio com

o agente infeccioso e a producao de anticorpos, desenvolvendo a
imunidade adquirida.

Na tirinha: hemacias e leucdcitos conversam sobre o seu tra-

balho. Os leucécitos explicam as armas que possuem contra os in-
vasores.
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24.3 Plaquetas

A HEMACIA ENCONTRA AS PLAQUETAS, QUE FICAM

SURPREENDIDAS COM SUAS QUALIDADES...

PLAQUETAS

eoAeToeet
GRANDE!

E ESSA COR

VERMELHA, VOCE
ESTA SEMPRE BEM
CORADA!

OBRIGADA PELO TOM
DE ELOGIO DE SUAS
PALAVRAS!

PLAQUETAS

RICA EM HEMOGLOBINA QUE, AO LIGAR
AO OXIGENIO, ME DEIXA MAIS CORADA E

MaIS NOCLEO!

MAS NAQ VAI PENSANDO QUE MINHA COR
VERMELHA E DEVIDO A VERGONHA! SOU

0

APESAR DE SER GRANDE, JA NAO TENHO

NAO SE SINTA CHATEADA, HE ACIA! VETA
0 NOSSO CASO: TAMBEM NAO TEMOS
NUCLEO E TEMOS QUE ESTAR SEMPRE EM
PRONTIDAO PARA FECHAR QUALQUER
LESAO NA PAREDE DOS VASOS.

SOMOS BEM PEQUENAS MAS
TRABALHAMOS JUNTAS!
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As hemdcias sdo células com estrutura bicéncava (mais es-
pesso nas bordas do que no centro) e ricas em hemoglobina. Na
forma de oxi-hemoglobina, a cor vermelha se torna mais pronun-
ciada nesta célula. As hemdcias sao oriundas dos eritroblastos, os
quais sao células primitivas nucleadas que amadurecem na medula
dssea. As hemacias ndo possuem nucleo, por isso elas ndo podem
se reproduzir, sendo destruidas dentro de aproximadamente 120
dias. Porém, a eritropoietina age sobre a medula 6ssea e estimula
a proliferacao das suas células precursoras, aumentando a produ-
cao de novas hemdcias. Comrelacdo as plaquetas, as hemdcias sdo
muito maiores e mais numerosas. As plaquetas também sao ori-
ginadas na medula éssea, a partir de uma célula conhecida como
megacariocito. No sangue periférico, as plaquetas desempenham
relevante papel no processo de coagulacao, evitando os quadros
hemorragicos mediante a formacao do tampao plaquetario (de-
rivado do agrupamento de plaquetas ativadas), o qual sera base
para a formacao do coagulo sanguineo.

Na tirinha: o agrupamento de plaquetas esta representado na
expressao “a unido faz a forca”. Salienta-se sua importancia para
fechar qualquer lesdo na parede dos vasos e, por isso, elas estao

sempre em prontidao.
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24.4 Acao das plaquetas: tampao plaquetario

...‘

CHEGAREM, VOU USAR MEUS GRANULOS
COM SEROTONINA PARA AJUDAR A
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No processo de coagulacao do sangue, as plaguetas exercem
importante papel, pois reconhecem e interagem com a regiao le-
sada do vaso sanguineo. Neste contexto, elas possuem a proprie-
dade de modificar sua estrutura celular para se adaptar a injuria
vascular e secretar substancias sinalizadoras (tais como trombo-
xana e ADP) a fim de recrutar mais plaquetas e formar o tampao
plaguetario. O tampao plaquetario vai se formar com a ativacdo
das plaquetas, o que leva a sua adesao e liberacao de substancias,
as quais causam vasoconstricao, diminuindo o fluxo sanguineo no
vaso lesado. As substancias liberadas atraem mais plaquetas, que
aderem as plaquetas ativadas causando uma agregacao de pla-
quetas, as quais vao formar o tampao plaquetario. A coagulacao
sanguinea consiste em formar um coagulo ao redor do tampao
plaguetario, reforcando o papel do tampao ao solidificar o sangue

no local da lesdo, formando uma rede de fibrina.

Na tirinha: as plaquetas sdo chamadas para conter um va-
zamento de sangue e aparecem liberando substancias vasocons-
tritoras e recrutando novas plaquetas. Observe que a forma das

plaquetas se altera quando elas sdo ativadas.
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24.5 Acao das plaquetas: coagulacao sanguinea

POR GUE NAO ATIVAMOS
FORMAGAQ DA REDE DE
COLEGAS, CREIO QUE NAO FIBRINA? JA VOU ATIVAR O

(ATIVADO) VAI FIXAR O
FATOR 10 (ATIVADO) NO

TEM RAZAO; E O FATOR 10
ATIVADO VAl CONVERTER A

MARAVILHA! A TROMBINA VAI GERAR
REDE DE FIBRINA A PARTIR DO
FIBRINOGENIO O QUAL TEMOS A
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Para estabilizar o tampao plaquetario e finalizar a formacao
do coagulo, sera necessario ativar as vias bioquimicas de reacoes
em cadeia (vias intrinseca e extrinseca da coagulacio) que pro-
movem a formacao da rede de fibrina. Esta rede tem a finalidade
de envolver o tampao plaquetario e estabiliza-lo até que o tecido
vascular seja restabelecido. A fibrina é derivada da quebra da pro-
teina fibrinogénio por meio de uma enzima denominada trombina.
A trombina estd normalmente na sua forma inativa, ou protrom-
bina, a qual seréa substrato do complexo ativador da protrombina
(constituido por fosfolipidios da plaqueta, fator X e V ativados e
ion calcio) na formacao da trombina. O resultado destes fenome-
nos é a formacao do coagulo sanguineo. Apés a formacao do coa-
gulo, as plaquetas voltam a ter acao essencial pois promovem a
retracao do codagulo.

Na tirinha: estao representadas as plaquetas, os fatores V e X
ativados (5a e 10a) e o ion calcio, importantes para a formacao da
rede de fibrina que envolve o tampao plaquetario e forma o coa-

gulo.
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