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APRESENTAGAO DA
DISCIPLINA BIOQUIMICA

A disciplina bioquimica apresenta conceitos basicos do funciona-
mento do organismo em nivel molecular, bem como a utilizagao
dos nutrientes que digerimos na manutencao do equilibrio me-
tabdlico do corpo. Ela sera fundamental para os estudantes da
area da saude cujas matrizes curriculares privilegiam disciplinas
de dreas que se complementam, por exemplo: biologia celular e
molecular, anatomia humana, as fisiologias humana e do exer-
cicio, histologia e as bioquimicas da nutricao e dos alimentos.
Estruturada em duas unidades, a disciplina foi organizada em té-
picos distribuidos em dois livros digitais (e-books 1 e 2).

Na primeira unidade (e-book 1) vocé conhecerd as moléculas que
compdem os nutrientes. Sdo apresentadas as estruturas molecu-
lares, propriedades, classificacdao e particularidades de cada uma
das biomoléculas: carboidratos, proteinas, enzimas e lipideos.
E nesta unidade que vocé aprenderd como cada biomolécula é
formada na natureza através de reacdes de sinteses, e comotais
estruturas moleculares podem ser quebradas durante o processo
de digestao das macromoléculas.

Na segunda unidade (e-book 2) vocé serd levado a entender o tra-
jeto das moléculas dentro do sistema digestoério para que ocorra o
processo de digestdo de uma dieta. E nesta ocasido que vocé co-
nhecera os destinos dos nutrientes absorvidos para a manutencgao
do equilibrio metabdlico do nosso organismo. Também entendera
o principio de alguns casos clinicos do sistema digestoério e do
metabolismo.

O objetivo dos nossos e-books é encoraja-lo a entender bioquimica
de forma mais enriquecedora para sua area profissional, capacitan-
do-o de conhecimentos cientificos fundamentais a compreensao
do funcionamento molecular do organismo humano.
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CONHECIMENTOS

Conhecer as estruturas, classificacao e fungdes das
principais biomoléculas: carboidratos, aminoacidos,
proteinas, enzimas, lipideos e agua.

Fazer avaliagGes apropriadas sobre as propriedades das
biomoléculas, estabelecendo uma relagdao entre pro-
priedades quimicas, saude e nutrigao.

Aprender os conceitos basicos e os mecanismos da di-
gestao e absorcao dos nutrientes.

Entender o processo de bioenergética e os destinos
metabolicos dos nutrientes absorvidos.

HABILIDADES

Aplicar os conhecimentos adquiridos para desenvolver
acoes de prevencao, manutencao e reabilitagcdo da sau-
de humana, bem como adogao de estilo de vida fisica-
mente ativo e saudavel, ao longo do curso e em sua vida
profissional.

Atuar como agente multiplicador dos conhecimentos,
reconhecendo o seu papel de educador, desenvolvendo
a sua capacidade de atuar em equipe multidisciplinar
numa perspectiva da interdisciplinaridade.

Tomada de decisdes apropriadas em condutas cli-
nicas ao cumprimento da profissao, fundamentada
em evidéncias cientificas para elaborar, criticamente,
diagndsticos e intervengdes, considerando as questdes
clinicas, cientificas, filoséficas, éticas, politicas, sociais e
culturais.



UNI - RN DIGESTAO, ABSORCAO E METABOLISMO

ATITUDES

° Organizar o tempo para estudar e classificar os mate-
riais estudados para consulta posterior.

° Colaborar e cooperar com os colegas para a construgao
coletiva do conhecimento.

° Primar pelos principios éticos na producdao do conhe-
cimento cientifico atentando para a necessidade de
combate ao plagio.
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O PROCESSO DIGESTIVO

A digestdo ¢ o processo de fracionamento fisico e quimico dos
nutrientes alimentares, até que se obtenha as suas unidades ele-
mentares. O objetivo da digestdo é tornar os alimentos absorviveis
pelo organismo. O processo se desenvolve em etapas, através de
reacdes de hidrdlise ao longo do sistema digestério — um extenso
canal (ou via) de passagem dos alimentos ingeridos, que comecga
Nna boca e termina no anus (Figura1).

Boca Faringe

»

Eséfago

i Estémago
Vesicula biliar

Duodeno [ Pancreas

Intestino Delgado

Intestino Grosso

Apéndice Reto

Anus

Figura 1: Representacdo da anatomia do sistema digestorio.

Fonte: da autora, baseada em informagées de Parker (2007).
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A hidrélise é a quebra de ligagao quimica através da reacao com a molécula de agua. O pro-
Cesso, Por Nao ser espontaneo, requer a presenca de um biocatalisador - a enzima. Atraves
das reagdes de hidrodlise da digestdo, as biomoléculas complexas dos carboidratos, proteina
e lipideos sao quebradas até liberarem todas as suas respectivas unidades elementares: mo-
nossacarideos, aminoacidos e acidos graxos e glicerol. Logo apds a hidrdlise, tais moléculas
serdo absorvidas pelas vilosidades (células epiteliais das paredes internas do intestino delga-
do) para serem transportadas pela corrente sanguinea — processo conhecido por absorgao.

A fragmentagdo das grandes cadeias moleculares dos nutrientes € essencial para que as
células possam utilizar as estruturas menores em reacdes metabdlicas, fundamentais ao or-
ganismo. Sem a hidrdlise, as biomoléculas ndao seriam absorvidas, pois as microvilosidades
(células epiteliais em formato digitiformes que recobrem as vilosidades do intestino delgado)
sdo especializadas em absorver, apenas, as moléculas relativamente pequenas.

De uma forma geral, a digestao dos nutrientes € um processo complexo que envolve desde
a acao mecanica de trituragcao dos alimentos, através da mastigacao, sistemas enzimaticos
reacionais em varios compartimentos, até a participacao de bactérias da nossa microbiota
para producdo de material de excrecdao e de algumas vitaminas importantes. O sistema de
transporte dos alimentos ingeridos, ao longo do processo, funciona por meio de ondas de
contragao da musculatura lisa, conhecido pelo nome de peristalse. Rea¢des de sinteses de
hormonios e de enzimas especificos sdo necessarias durante todo o processo. O meio rea-
cional depende da producdo e excrecao de fluidos especificos: gastrico, pancreatico, biliar e
entérico. Um sistema de reabsorcao de agua e de sais funciona no final do processo, evitando
perdas de substancias importantes para manutencao celular. Além disso, o sistema imuni-
tario atua em conjunto, protegendo o sistema contra invasao por agentes patogénicos. A
seguir, vamos conhecer o passo a passo dos mecanismos biogquimicos durante o processo de
digestdo através do sistema digestorio.

1. OS MECANISMOS BIOQUIMICOS NO SISTEMA DIGESTORIO

Durante a digestao, os alimentos ingeridos passarao pelo esé6fago, estdbmago, intestino del-
gado, intestino grosso até seus rejeitos serem excretados. O processo completo pode durar
cerca de 24 horas. O sistema conta, também, com a ajuda de érgaos anexos — figado, pan-
creas e vesicula biliar — para finalizar o processo de hidrdlise. Vejamos as etapas do processo
de digestao, baseadas em Murray (1998); Parker (2007); Guyton (2008); McArdle et al. (2011);
Nelson e Cox (2011) e Tymoczko et al. (2011).

10
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O processo comecga na boca, onde os alimentos ingeridos sdo mastigados, triturados pelos
dentes e macerados com ajuda dos movimentos da lingua e da presenca da saliva - produto
da secrecdo de glandulas salivares especializadas sublingual, submandibular, parietal e aces-
sérias (Figura 2).

Glandula Parética Acessoria
) Glandula parétida

Glandulas Glandula
Sublingual T ___Submandibular

Figura 2: Representacao da anatomia do conjunto de glandulas salivares (pardtida, sublingual e

submandibular). Fonte: da autora, baseada em informagdes de Parker (2007).

As glandulas pardtida e acessdria sao as responsaveis por produzem e excretam saliva aquo-
sa contendo sais solUveis, enquanto a sublingual e a submandibular produzem e excretam
saliva viscosa contendo enzimas e substancias organicas. O fluido salivar ajuda a lubrificar a
cavidade oral, além de transformar os alimentos ingeridos em bolo alimentar. E nesta ocasido
que as moléculas do amido podem sofrer reagdes de hidrolise, devido a presenga de enzimas
especificas contidas na saliva.

COMPOSIQAO DA SALIVA
A saliva é um fluido hipoténico em relacdo ao plasma sanguineo. Significa dizer que possui
baixa concentragao de ions quando comparada a concentragao do sangue. O seu pH, em
torno de 6,7 a 7,0, € regulado por tampdes quimicos - substancias quimicas inorganicas,
presentes na composi¢ao da saliva, cuja funcao € manter o pH do meio frente as substancias
acidas ou basicas que ingerimos. A saliva € composta por:

agua (em maior percentual);

- fonsinorganicos, (sédio, potassio, calcio, cloreto, fosfatos, bicarbonatos e outros);
mucinas (constituinte do muco que |he atribui viscosidade);

produtos de excreg¢ao, enzimas microbianas e componentes sanguineos;

- enzimas hidrolases do tipo a-amilase salivares.
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EXCREGCAO DA ALFA-AMILASE SALIVAR

A enzima a-amilase salivar. € uma enzima hidrolase - catalisa reagdes de quebra de ligagdes
guimicas pela reacdao com a agua. Ela é responsavel pelo inicio da hidrélise de carboidratos.
Na verdade, ela hidrolisa especificamente as ligagdes glicosidicas do tipo a(1—+4) das molécu-
las que compdem o amido — amilose e amilopectina. O resultado desta hidrdlise € a liberacao
de unidade de maltoses, dextrinas e algumas glicoses livres.

Na verdade, a hidrélise do amido ocorre parcialmente na boca. Isto acontece porque a es-
trutura quimica da amilopectina possui dois tipos de ligacdes glicosidicas, a(l—=+4) e a(l— 06),
e somente uma delas € hidrolisada em presenca da a-amilase salivar. Além disso, o tempo
de permanéncia do alimento, na boca, ndo é suficiente para a hidrdlise de todas as ligagdes
possiveis. A hidroélise das ligagdes do tipo a(l = 6) sé ocorre quando, os primeiros produtos
da hidrdlise parcial do amido, chegam ao intestino delgado, onde se encontram as enzimas
a-amilase pancredtica e a(l— 6) glicosidase. Outros carboidratos (dissacarideos, oligossaca-
rideos e polissacarideos) sofrerao hidrdlise somente ao chegarem ao intestino delgado, onde
suas respectivas enzimas especificas sdo langcadas.

1.2. TRANSPORTE DO ALIMENTO ATRAVES
DO ESOFAGO ATE O ESTOMAGO

FASES DA DEGLUTICAO
Os alimentos deglutidos agora fardo uma curta viagem com destino ao estémago. O bolo

alimentar formado na boca seré direcionado pela faringe (via dupla de passagem de ar para
laringe e de alimentos para o eséfago) até chegar ao eséfago (Figura 3).

Alimento

Palato mole

\ Palato mole

Faringe

Alimento

Lingua Lingua

w  Epiglote
Laringe i Esofago Laringe .

Traqueia Traqueia . Eséfago

Figura 3: Representacao da anatomia das fases da degluticao: faringea e esofagica.

Fonte: da autora, baseada em Parker (2007).

Observe que na fase faringea (Figura 3), os alimentos serao encaminhados pela lingua até a
faringe, mas antes de os alimentos atingirem a parte posterior da cavidade oral, a epiglote

u -
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estara na sua posicao normal (posicao elevada) para deixar o ar que vem da cavidade nasal
passar livremente para a laringe. Na fase esofagica, a epiglote estara na sua posicao inclina-
da, cobrindo a laringe para impedir a passagem de alimentos pela traqueia.

PASSAGEM DOS ALIMENTOS PELO ESOFAGO - MOVIMENTOS PERISTALTICOS

O esbéfago € um tubo muscular de transporte dos alimentos até o estdbmago (Figura 4). Suas
paredes internas possuem glandulas mucosas secretoras de muco (substancia organica vis-
cosa) que as protegem da abrasividade dos alimentos sélidos que ndo foram, devidamente,
macerados na boca. Além disso, o processo de transporte ocorre através de movimentos
peristalticos - contracdes involuntarias, desencadeadas pelo sistema nervoso auténomo,
gue ocorrem na musculatura lisa das paredes celulares do es6fago e de outros 6rgdos que
constituem o sistema digestério. Tais movimentos sao responsaveis pelo transito de subs-
tancias ao longo de todo o sistema digestorio.

Esofago em peristalse

Contragao
muscular

Esdéfago

Musculo em
relaxamento

Alimento
em movimento

Duode

Figura 4: Representacdo dos movimentos peristalticos do eséfago.
Fonte: da autora, baseada em Parker (2007) e McArdle et al. (2011).

Durante o transporte dos nutrientes, os musculos circulares das paredes do eséfago assumem
um movimento ritmico de contragdo e relaxamento sequenciados, produzindo um efeito de
onda de deslocamento, sempre em direcdo ao estdbmago (Figura 4). O alimento deglutido
terd cerca de 5 a 8 segundos para atingir o seu destino, ou seja, entrar no estémago.

1.3. O ESTOMAGO ARMAZENA E DIGERE OS ALIMENTOS

No estdmago, o bolo alimentar serd misturado com o suco gastrico produzido e excretado
pelas células especializadas, formadoras das paredes internas do estdmago O suco gastrico é
um fluido aquoso, composto por: acido cloridrico, enzimas digestivas, sais inorganicos e uma
quantidade minima de acido lactico, além de hormoénios. O efeito de mistura ocorre através

u -
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dos movimentos peristalticos do tecido interno em forma de “pregas gastricas” que forma a
cavidade do estdbmago (Figura 5).

Pregas gastricas

Figura 5: Representacao ilustrativa das pregas gastricas do estdmago. Fonte: da autora.

Apods uma refeicdo, os alimentos sdao misturados com o suco gastrico contendo a enzima
especifica pepsina, responsavel pela hidrdlise de proteinas. O resultado dessa mistura acida,
somada as reagdes de hidrdlises sofridas pelas proteinas, € a formagao de um liquido pastoso
e homogéneo chamado de QUIMO. O quimo contém todos os nutrientes digeridos, os nao
digeridos e aqueles parcialmente digeridos. Sua consisténcia pastosa e homogénea se deve
ao efeito de mistura, ou peristalse pregas gastricas (Figura 5), e ao tempo de permanéncia do
bolo alimentar no estbmago.

A Figura 6 mostra o resultado dessa mistura e armazenamento dos alimentos ingeridos, em
duas situagdes distintas: a primeira se refere ao estdbmago cheio, logo apds uma refeicao;
e a segunda, ao esvaziamento do estdmago, 3 a 4 horas apds uma refeicdo. Um conjunto
de musculos circulares (em forma de anel) funciona como valvula abre e fecha, regulando
a entrada do bolo alimentar no estbmago, chamada de esfincter esofagico; enquanto isso,
outra valvula, o esfincter pilérico, abre-se de tempos em tempos, deixando fluir o quimo,
do estbmago para o duodeno. O processo de esvaziamento pode durar cerca de 3 a 4 horas
(Figura o).

Esoéfago Esofago

Esfincter

esofégico aberto Esfincter esofdagico

Fechado

Esfincter pilérico Contragao

Esfincter pilérico aberto peristiltica

Qhado

Duodeno

vazio Duodeno

cheio

Estémago cheio Esvaziamento do estémago,
apos uma refeicao 3 a 4 horas apds uma refeigao

Figura 6: Representacdo do funcionamento do estémago apds refeicdes.

Fonte: da autora, baseada em Parker (2007).
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Durante o processo de mistura dos alimentos, as moléculas de proteinas serao hidrolisadas
devido a presenca da enzima pepsina, mas além da pepsina, o estdmago pode fornecer ou-
tras substancias importantes para o processo. Vejamos, a seguir, o que as células das paredes
internas do estdmago podem produzir e excretar durante a digestao.

EXCRECAO DO SUCO GASTRICO PELAS CELULAS DAS PAREDES INTERNAS
DO ESTOMAGO

O estdbmago é revestido internamente por um tecido epitelial invaginado, formando as glan-
dulas gastricas. Este tecido é constituido por alguns tipos de células especializadas: as célu-
las principais (zimogénicas), parietais (oxinticas), mucosas e enteroenddcrinas, apresentadas
na Figura 7:

- Células principais (células pépticas ou zimogénicas) - responsaveis por secretarem
O pepsinogénio — a espécie inativa da enzima pepsina. Também secretam as enzimas
lipases. O pepsinogénio pertence a classe dos zimogénios, ou seja, classe das enzimas
produzidas de forma inativadas. Na verdade, os zimogénios existem para proteger o
meio no qual sdo produzidas, sendo ativados a forma de enzima somente no local para
onde sdo excretados.

Cripta gdstrica

Cripta
gastrica

Célula mucosa -[599“% muco

Célula parietal (oxinticas) {:?:rls:?n:lrgsem
[

Célula secretora de lipase

Glandula
gastrica

Célula Zimogénica _| Secreta
pepsinogénio

Célula Enteroenddcrina _| Secreta )
horménio gastrina

Tecido da cavidade
do estdmago

Glandula gastrica

Figura 7: Esquema de um corte do tecido gastrico com suas principais células.Fonte: da autoraq,

baseada em informacgbes de Parker (2007), Guyton (2008) e Junqueira (2013).

« Células parietais (oxinticas) - responsaveis pela secrecéo do acido cloridrico (HCI).
Estas células sao estimuladas pela presenca de gastrina e de histamina (ambas libe-
radas por células enteroenddcrinas) para produzirem o acido cloridrico.

« Células mucosas - responsaveis pela secrecao do muco que protege as paredes do
estdmago. Esse muco impede o ataque quimico das secre¢des gastricas acidas as

camadas mais profundas da parede gastrica.

« Células enteroenddcrinas - responsaveis pela sintese e excrecdo de varios hormo-
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nios ao longo do trato gastrointestinal. No estdbmago, as células enteroenddcrinas
sdo frequentes na base das glandulas gastricas, produzindo e liberando a gastrina
- principal hormonio géastrico produzido na regido do antro do estdbmago (Figura 8).
Quando o hormbnio gastrina atinge a corrente sanguinea, induz as demais células
gastricas a produzirem mais suco gastrico contendo acido cloridrico e pepsinogénio.
Também estimula a motilidade gastrica, atuando nas contragdes da regiao pildrica,
regulando o esvaziamento do conteddo gastrico para o duodeno.

Outras substancias também sao liberadas pelas células enteroenddcrinas das glandulas
gastricas, em porcdes distintas do estdmago (Figura 8): Histamina - produzida nas regides
do corpo e fundo do estdbmago, atua como um hormonio, juntamente com a gastrina, es-
timulando as células parietais a produzirem o &cido cloridrico; Somatostatina - produzida
nas porc¢des do antro e fundo do estdbmago, atua como inibidor da liberacdo do hormonio
gastrina e secrecao do acido cloridrico; Grelina — hormonio produzido no corpo, fundo e antro
do estbmago que, durante a digestao, estimula a sensagdao de fome e a liberagao de fluidos
gastricos.

) Incisura
E'sf,lr'!cter angular
pilérico

Figura 8: Representacdo das partes do estdbmago.

Fonte: da autora, baseada em informagdes de Guyton (2008).
SECRE(}AO GASTRICA DURANTE A DIGESTAO

O processo de digestao é acionado por mecanismo neuroldgicos e enddécrinos. Quando o ni-
vel de nutrientes na corrente sanguinea esta baixo e existe uma demanda por energia, pelas
células do corpo, hormoénios sao liberados emitindo sinais ao sistema nervoso central (SNC).
Além disso, sinais reflexos, provocados pela simples presenca dos alimentos no estdmago,
podem desencadear a secregao localizada de fluidos gastricos.

A gastrina (polipeptideo que contém 17 aminoacidos em sua cadeia proteica) € o principal
hormonio liberado pelas células do estdbmago. Este hormonio é lancado a corrente sangui-
nea em resposta a estimulos hormonais e nervosos, quando carnes, leites, peixes e outros
alimentos atingem a regido antral do estbmago. A gastrina estimula as células parietais a
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secretarem &cido cloridrico, e as parietais a secretarem o pepsinogénio (zimogénio da enzi-
ma pepsina).

No estdbmago, o acido cloridrico torna o pH do suco gastrico muito acido - na faixa de
0,9 a 2,0. O meio acido, nesta faixa de pH, favorece a destruicao de microrganismos e a
desnaturacao de proteinas - desorganizagao estrutural das proteinas através da quebra de
interacdes quimicas existentes em estruturas secundarias, terciarias e quaternarias. A des-
naturacao preliminar facilita o processo posterior de hidrdlise das proteinas dos alimentos.
Entretanto, algumas estruturas proteicas de enzimas que chegam ao estdbmago, juntamente
com o bolo alimentar, também sofrem desnaturacao, e, neste caso, nao € uma vantagem.
Isto acontece com a alfa-amilase salivar que tem a sua funcao biocatalisadora inativada,
irreversivelmente. Desta forma, a hidrélise do amido nao pode ser concluida no estdbmago,
mas somente no intestino delgado.

O pepsinogénio é ativado quando entra em contato com o acido cloridrico (HCI), no estoé-
mago, transformando-se em pepsina. Esta enzima é classificada como proteolitica, ou seja,
é responsavel pela digestdao de peptideos e proteinas. A pepsina catalisa especificamente
reacdes de hidrdlise de ligagdes peptidicas entre aminoacidos com grupos R aromaticos
(fenilalanina, tirosina e triptofano). Desta forma, podemos dizer que a digestao proteica tem
inicio no estdmago.

O fendbmeno da ativagao das enzimas proteolitica é importante para evitar que, tais enzimas
destruam tecidos proteicos por engano, como € o caso do revestimento interno do estéma-
go (estruturas proteicas), que se ndo for protegido antes, pelo muco liberando pelas células
mucosas, pode ser atacado pela presenca do acido cloridrico e pelas enzimas pepsinas.

Outras enzimas sdo secretadas pelas células principais em quantidade muito reduzida, como
a lipase gastrica, responsavel pela hidrélise de pequenas moléculas de gorduras (lipideos de
cadeias curtas), e a renina, responsavel pela hidrélise da caseina — uma proteina do leite.

No caso da lipase gdstrica, ela inicia a atividade ainda no estdbmago, catalisando reacdes de
hidrolise de ligagdes do tipo ésteres de lipideos de cadeias curtas (triglicerideos contendo
acidos graxos de cadeias curtas), solUveis ou parcialmente solUveis em meios aquosos. No
entanto, como a maior parte dos lipideos possui cadeias longas ou médias, tornando-os in-
solUveis em meios aquosos, a hidrdlise dos lipideos s6 sera efetiva no duodeno, onde havera
a liberagcao de substancias emulsificantes (capazes de produzir uma emulsao pela mistura de
agua e gordura).

Na regido antral do estdbmago (Figura 8) ocorrem os mais fortes movimentos peristalticos
para homogeneizar da mistura e, desta forma, favorecer a passagem de fluidos pelo canal
pilérico (esfincter pilérico). E uma regido bastante protegida por secrecdo de muco protetor,
pois existe a maior probabilidade de haver atrito dos alimentos nestas paredes do estdmago,
podendo causar danos aos tecidos e Ulceras gastricas. O bolo alimentar, apds sofrer a acao
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quimica do suco gastrico e a homogeneizacdo, pelos movimentos peristalticos, é transfor-

mado em QUIMO o qual sera transportado para o duodeno — primeira porgao do intestino
delgado.

O intestino delgado é um tudo oco que comega no esfincter pildrico e termina no esfincter
ileocecal, subdividido em trés segmentos de tamanhos distintos (Figura 9):

- Duodeno: primeira porgdo do intestino delgado (ou parte superior do intestino com
cerca de 30 cm), responsavel por receber o quimo acido e secretar hormoénios que re-
gulam as secre¢Oes gastricas, biliares e pancreaticas.

- Jejuno: porcdo seguinte do intestino (ou porcdo central com cerca de 2 - 2,5 m), res-
ponsavel pela finalizacao da digestao e pela absorcao dos nutrientes: glicoses e outros
monossacarideos, aminoacidos, glicerol, dcidos graxos, monoacilglicerdis, colesterol
vitaminas, agua e eletrdlitos.

. fleo: porcio final do intestino delgado (porcdo mais préoxima ao intestino grosso com
cerca de 35 m). E responsavel pela finalizacdo da absorcdo dos &cidos biliares, vita-
minas, eletroélitos e agua, além de regular a entrada dos residuos nao digeridos para o
intestino grosso, através do esfincter ileocecal.

Esfincter pilérico a

f4 Duodeno
P

.-_/ A3 ”"ﬂ. i/ }\'.

| T\-_r_.é \/ Jejuno

L et 1 11

foe Y=y LA

I‘. ET ‘\ \ ;‘H’ ) ',I 'IIT'.

vl Vg \ p

Esfincter lleocecal t\,_,\\‘:’i_)-/l\:'l } lleo
b N

Figura 9: Representacao das partes do intestino delgado. Fonte: da autora.
DUODENO E AS SECREGOES PANCREATICAS DURANTE A DIGESTAO

O duodeno é a primeira porcao do intestino delgado que interliga estdmago, figado, vesicula
biliar e pancreas ao restante do intestino delgado. A ligagdo ocorre por meio de dutos es-
pecificos com mecanismo de valvulas ou esfincteres (Figura 10). Com a formac¢do do quimo

acido, no estdmago, pequenas secrecdes gastricas atravessam o esfincter pildrico, atingindo
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as primeiras células do duodeno. Este contato estimula as células mucosas do duodeno a
produzirem secretina — hormonio que regula as secrecdes pancreaticas.

O hormodnio secretina, ao ser langada no duodeno, atinge 0os vasos sanguineo por onde é
transportado até chegar as células glandulares do pancreas. A secretina induzira tais células
a produzirem e secretarem grandes quantidades de liquidos concentrados em bicarbonato
de sédio. O bicarbonato de sddio é transportado via duto pancredtico o qual se interliga ao
duodeno pelo esfincter de Oddi - valvula muscular de controle, posicionada na parede do
duodeno e que conecta os dois dutos de entrada de secreg¢ao: o pancreatico e o biliar (Figura
10).

Vesicula B
Duto biliar | =stomago

Esfincter pilérico

Esfincter de Oddi | [

- Pancreas

Duoden_s_ Duto pancreatico

Figura 10: Dutos de secrecdes gastricas, pancreaticas e biliares no duodeno. Fonte: da autora.

O mecanismo de regulacao da acidez, pela secretina, faz com que o acido cloridrico (HCI)
contido no quimo seja neutralizado. A reagado entre bicarbonato de sédio (NaHCO,) e acido
cloridrico (HCI) resulta na formacao do sal cloreto de sédio (NaCl) e do gas carbdénio (CO,) em
meio aquoso (H,0). Veja a reagao:

NaHCO, + HCl = NaCl + CO, $+ H,O

A reagao torna o pH neutro, enquanto o gas carbdnico, CO,, sera liberado, posteriormen-
te, por via pulmonar. Quando este mecanismo falha, haverd uma grande probabilidade de
formar ulceragdao duodenal, devido ao excesso de acidez em contato com as paredes do
duodeno desprotegidas de muco.

A Secretina também induz o transporte de pequenos volumes de concentrados enzimaticos,
que ficam retidos nos dutos pancreaticos, para o duodeno. Esta pequena produgdo enzimati-
ca, represada no lumen (espago interno dentro dos dutos) dos canais excretores do pancreas,
é proveniente de efeitos secundarios de alguns impulsos nervosos reflexos que foram des-
viados do estdbmago para o pancreas, estimulados pela presenca de nutrientes no estémago.
Com a entrada do Quimo no duodeno e a liberacdo da secretina, o pancreas € estimulado a
lancar o fluxo de bicarbonato de sédio o qual arrasta essas enzimas represadas através do
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duto pancredtico.

Na verdade, as maiores secre¢cdes enzimaticas produzidas no pancreas sao reguladas por ou-
tro hormonio - a colecistocinina (CCK). Mas, igualmente a secretina, este hormonio também
é produzido pelas células da mucosa duodenal e lancado a corrente sanguinea. Ao chegar ao
pancreas, a CCK estimula as células pancreatica a produzirem e secretarem enzimas. Os flui-
dos concentrados em enzimas hidrolases sao lancados através do mesmo duto pancreatico
gue libera o bicarbonato de sddio, chegando ao duodeno pelo esfincter de Oddi (Figura 10).

As enzimas hidrolases produzidas e excretadas pelo pancreas sao: a-amilase pancredti-
ca, tripsina, Quimotripsing, carboxipeptidase, Lipase pancredtica, fosfolipase, elastase e
colesterol-estearase (Quadro 1). O que estimula a producao e liberacago do hormodnio
colecistocinina é a concentracdo de gorduras, proteina e carboidratos presente no quimo
que chega ao duodeno. A quantidade de CCK produzida dependente da concentracao de
gordura no quimo, enquanto a presenca de proteinas e carboidratos, no quimo, estimula em
menor grau a sua producao. (GUYTON, 2008).

Quadro 1. Principais enzimas e zimogénios produzidos no pancreas.

ENZIMAS PRODUZIDAS PELO PANCREAS

Substrato que recebe
a acdo catalitica da
enzima ativada

Mecanismo que ativa

Enzima ativa .
a enzima

Forma zimogénio

) O pH 7,1 do meio duo-
B} a-amilase denal (apds neutraliza-
pancreatica ¢&o pelo bicarbonato
de sédio)

Amido

Presenca de sais bilia-

Lipase pancreatica res, colipase e pH 8,0

Prolipase Triglicerideos

Tripsinogénio

Tripsina

Presenca da ente-

ropeptidase (tam-

bém chamada de
enteroquinase)

Ligagdes peptidicas
contendo lisina e
arginina

Quimotripsinogénio

Quimotripsina

Presenca da Tripsina

Ligagdes peptidicas
contendo fenilalanina,
tirosina e triptofano

carboxilas-terminais

Procarboxipeptidases- Carboxipeptidase Presenca da Tripsina X
dos peptideos
Proelastase Elastase Presenca da Tripsina Polipeptideos e dipep-
tideo e elastina
- Colesterol- Presenca de sais Colesterol
estearase biliares

Proenzima Fosfolipase

Fosfolipase

Presenca de Tripsina e
Caz+

Fosfolipideos

Fonte: Baseado em informagdes de Murray (2002), Guyton (2008),
Nelson e Cox (2011) e Tymoczko et al. (201]1).
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As enzimas pancreaticas proteoliticas (catalisam a clivagem de ligag¢des peptidicas), tripsing,
quimotripsinase carboxipeptidases e elastase, sdo produzidas nas suas respectivas formas
zimogénicas: tripsinogénio, quimotripsinogénio, procarboxipeptidases e proelastase. Isto
acontece porque tais enzimas hidrolisam proteinas, sendo assim, elas causariam danos aos
tecidos proteicos do duodeno, pouco protegidos por muco. Para evitar este problema, as
células pancreaticas produzem as enzimas nas suas formas inativas (zimogénicas). Ao se-
rem lancadas onde irao atuar como catalisadoras, elas serdao ativadas por mecanismos locais
(Quadro ).

O mecanismo de ativagao dos zimogénios pancreaticos conta com as células epiteliais das
paredes internas do intestino delgado — os enterdcitos. Estas células produzem enteroqui-
nase (ou enteropeptidase), enzima capaz de ativar o tripsinogénio. A enteroquinase cliva um
grupo peptideo da cadeia do tripsinogénio, liberando a estrutura proteica ativa - a tripsina.
O aumentada da concentracao de tripsinas ativas desencadeia ativacdao dos demais zimogé-
nios pancreaticos. Significa dizer que, uma vez ativada, a tripsina desencadeara a ativagao
de quimotripsinogénio, procarboxipeptidases, proelastase e proenzima (veja no Quadrol).
Observe que estes zimogénios pancreaticos possuem um mecanismo de ativagao distinto do
pepsinogénio (zimogénio géastrico). Enquanto o zimogénio gastrico necessita de uma acidez
local para sua ativagao, os zimogénios pancreaticos serdao ativados em meio neutro, ou seja,
apos a neutralizagcao da acidez do quimo pela presenca do bicarbonato.

Quando a maior parte do quimo for recebida no duodeno, o estdbmago comecgara a diminuir
sua producao do hormonio gastrina e, consequentemente, do suco gastrico. Isto também se
deve a presenca da secretina, bem como, da agéo local da somatostatina que é produzida
no estbmago.

FIGADO E VESICULA BILIAR NA DIGESTAO - ACAO DO CCK

Além do pancreas, o figado e a vesicula biliar também participam da producao e secrecao de
fluidos para o duodeno (Figura 11).

Vesicula B

Duto biliar

Esfincter de Oddi | [

Duode no >

Figura 11: Duto de secrecéo biliar para o duodeno. Fonte: da autora.
O figado tem o papel fundamental no organismo, ele produz, processa e armazena inumeras

substancias quimicas, e dentre elas a bile - liquido digestivo, essencial a digestdo de gordu-
ras, produzido pelo figado e armazenado na vesicula biliar, cujo conteddo é composto por:
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grandes quantidades de sais biliares (glicocolato de sédio e taurocolato de sédio), quantida-
de moderada de colesterol e pequena quantidade de bilirrubina (produto do metabolismo
dos glébulos vermelhos) e eletrélitos.

A bile ndo tem funcéo de enzima para digerir alimentos. Ela € um potente agente detergente
que funciona diminuindo a tensdo interfacial entre dgua e gordura. Tal processo é conhecido
por emulsificagdo das gorduras alimentares com o meio aquoso. A funcéo especifica da bile
€ permitir o contato das particulas de gorduras com as moléculas de agua, para que possa
ocorrer a reagao de hidrolise (digestao das gorduras). Em presenca da bile, as microgoticulas
de gorduras dispersas em agua serao hidrolisadas em reacdes catalisadas por /ipases (cata-
lisa hidrolise de triglicerideos), fosfolipases (catalisa hidrélise de fosfolipideos) e colesterol
estearase (catalisa hidrélise de éster de colesterol).

Mas qual o papel da vesicula biliar neste processo? A vesicula biliar participa do processo
de digestao, armazenando os sais biliares ao longo do dia. Ela armazena uma quantidade
suficiente para que seja excretada somente nos periodos de hidrdlise de gorduras. Isto acon-
tece porque o figado produz e excreta continuamente a bile, durante todo o dia. Se essa
quantidade nao fosse armazenada na vesicula biliar, a bile seria desperdicada ou nao seria
concentrada o suficiente para que ocorresse a hidrdlise de gordura.

Durante o dia, a vesicula biliar recebe as secrecdes hepaticas contendo bile A células muco-
sas da vesicula biliar ajudam a concentrar a bile armazenada, reabsorvendo solugdes aquosas
contendo eletrdlitos. No final do processo teremos os concentrados de sais biliares, bilirrubi-
na e colesterol, favorecendo ao aumento dos componentes ativos com funcdo detergentes
- os sais biliares.

A acdo do hormonio colecistocinina (CCK) é fundamental no mecanismo de producao e ex-
crecao de sais biliares, para promover a emulsificacdo e hidrdlise de gorduras. Dois mecanis-
mos agem, simultaneamente, promovendo a agao de esvaziamento do contelddo da vesicula
biliar no lUmen intestinal: o primeiro é a contragao das paredes musculares da vesicula, de-
sencadeada pela presenca da CCK, e o segundo é o relaxamento e abertura do esfincter de
Oddi, para passagem da bile através do duto biliar até o duodeno, devido a uma acao reflexa
nervosa em resposta ao peristaltismmo duodenal, desencadeado pela presenca de gorduras e
outros alimentos.

OINTESTINODELGADO-FINALIZACAODADIGESTAOEABSORGCAODENUTRIENTES

As etapas finais da digestdo de todos os componentes alimentares serdo realizadas segmen-
tos restantes do intestino delgado - jejuno e ileo. As unidades fundamentais das biomoléculas
digeridas — monossacarideos, aminodacidos, acidos graxos e glicerol — serdo imediatamente
absorvidas na superficie interna do intestino delgado, atingindo a corrente sanguinea (mo-
nossacarideos e aminoacidos) ou para os vasos linfaticos (triglicerideos, acidos graxos e co-
lesterol). O processo depende de célula especializadas em absorver nutrientes — as células

: -



UNI - RN DIGESTAO, ABSORGCAO E METABOLISMO

absortivas que revestem as vilosidades no intestino delgado (Figura 12).

. Células do epitélio
4 (células absortivas)

|
Microvilosidades
(bordas em escovas)
T

.’II
Quimo / Via linfatica

contendo os \
nutrientes \ E
Segéo do L3
intestino delgado

Artéria

Vilosidade

Figura 12: Representacao das vilosidades e das microvilosidades no intestino delgado. Fonte: da

autora, baseada em informagdes de Parker (2007), McArdle et al. (2011) e Junqueira (2013).

As vilosidades intestinais sdo protrusdes na superficie mucosa do intestino. Cada vilosidade
intestinal é revestida por células absortivas epiteliais que contém minusculas projeg¢des (bor-
das em escovas) denominadas de microvilosidades (Figura 12). A existéncia das vilosidades e
das microvilosidades amplia, consideravelmente, a capacidade de absorcao dos nutrientes,
tornando o processo rapido e eficiente durante a digestao.

As microvilosidades contém feixes de microfilamentos de actina e miosina (fibras da muscu-
latura lisa) que oferecem uma movimentagao ondulada as microvilosidades, causando uma
agitacao local que resulta em um aumento da absor¢cao dos nutrientes. Durante a absor-
¢ao, 0s nutrientes sao transportados para os capilares sanguineos e para os vasos linfaticos.
Monossacarideos e aminodacidos sao transportados pelos capilares sanguineos através da
veia porta hepatica, enquanto a grande parte das gorduras absorvidas sdo transportadas
pelos vasos linfaticos, através dos quilomicrons — um tipo de lipoproteina transportadora de
gorduras exégenas (gorduras dos nutrientes que consumimos) para dentro do nosso organis-
mo. A Figura 13 mostra a forma da estrutura de um quilomicron.

Membrana lipidica

(formada por fosfolipideos

e algumas cadeias de
colesterol)

Interior do

quilomicron - e

(Local de transporte das &%‘_ =

gorduras: triglicerideos, === QUilOI‘I’IiCI’OI‘I g

fosfolipideos, éster de .

colesterol ) _ Q?%f. . ‘ .

Apolipoproteinas
(grupos proteicos que
se ligam a receptores
celulares especificos de
células alvos)

>

Figura 13: Representacdo de um quilomicron. Fonte: da autora, baseada em

informagdesde Murray (1998), Marzzoco (2007) e Tymoczko et al (2011).
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Um horménio regula o transporte de gorduras pelos vasos linfaticos — a Vilocinina. Este hor-
monio é produzido e secretado por células mucosas do intestino delgado em resposta a
presenca de gordura no quimo. Sua a¢ao € a de induzir contragdes ritmicas da musculatura
lisa dos vasos linfaticos para que ocorra o transporte das gorduras, via quilomicrons, até os
linfaticos abdominais.

O que acontece é que as gorduras transportadas pelos quilomicrons ficam, praticamente,
encapsuladas no interior de uma micela (estrutura globular formada por moléculas anfi-
filicas), formada por uma membrana fosfolipidica contendo colesterol e grupos proteicos
(Figura 13). O conteudo lipidico transportado por um quilomicron é formado basicamente por
triglicerideos e um menor percentual de outro tipos de lipideos.

Ainda no intestino delgado, enquanto secrecdes pancreaticas e biliares continuam a agir,
e glandulas duodenais excretam pequenas quantidades de muco alcalino contra a acidez
do quimo, células epiteliais da mucosa do intestino delgado produzem enzimas adicionais
(Quadro 2). Além disso, glandulas intestinais produzem muco e fluidos aquosos que servirao
de veiculos durante o processo de absor¢do dos nutrientes hidrolisados. Estes fluidos intes-
tinais compdem o suco entérico.

As enzimas adicionais finalizardo o processo de digestao das biomoléculas, como por exem-
plo a producao de lactase, enzima especifica para reagcao de hidroélise do dissacarideo lactose.
Sem a producdo de tal enzima, este dissacarideo ndo podera ser absorvido. E o que acontece
com quem tem intolerancia a lactose. Outras enzimas podem ser vistas no Quadro 2.

Quadro 2: Enzimas produzidas no intestino delgado.

Enzimas Atuacao catalitica em:

Lactase Ligagao glicosidica da Lactose
Sacarase Ligagao glicosidica da Sacarose
Maltase Ligagao glicosidica da Maltose
Peptidase Ligagdes peptidicas de polipeptideos
Trealase Ligagoes glicosidicas de Trealose
Aminopeptidade Ligagdes Amino-terminais de proteinas
Isomaltase ou a(1—6) glicosidase Ligagdes glicosidicas do tipo 0O(106)
Polinucleotidase ligacdes de Acidos nucleicos
Nucleosidase Ligagdes de NL_J(;Iec_Jtl',d_eos purinicos ou
pirimidinico
Enteroquinase Ligacdes peptidicas de zimogénio pancreatico
Lipase Ligagdes do tipo éster de triglicerideos

Fonte: Baseado em informagdes de Murray (2002), Guyton (2008) e Nelson e Cox (201]1).
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Apds a absorcdo dos nutrientes, o quimo se torna esbranguicado e pobre em nutrientes, no
final do intestino delgado, restando em sua composi¢do dgua, residuos de alimentos nao di-
geridos, residuos de células, bactérias mortas, residuos do suco digestivo e ions inorganicos.
Nesta fase ele recebe o nome de QUILO.

1.5. INTESTINO GROSSO

Os residuos nao digeridos pelo intestino delgado entram no intestino grosso na forma de
quilo (residuos liquefeitos ndo digeridos pelo intestino delgado). O intestino grosso ndo de-
sempenha fung¢ao digestiva, ele € a parte final do sistema digestdrio, subdividido em seg-
mentos (Figura 14):

« Ceco - camara (ou bolsa) de entrada dos residuos liquefeitos de alimentos ndo di-
geridos pelo intestino delgado, através do esfincter ileocecal (valvula de controle de
fluxo de entrada para o intestino grosso).

« Colon ascendente - segmento que sobre pelo lado direto do abdémen. Converte o
quilo liquido em fezes semissdlidas

« Colon transverso - segmento que cruza a parte superior do abdémen, logo abaixo
do estdbmago. Absorve os liquidos contendo eletrélitos.

Colén descendente - segmento do lado esquerdo do abdémen que desce em dire-
¢ao ao sigmoide e reto. Neste ponto mais liquidos sao absorvidos, juntamente com
os eletrélitos (sdédio, potassio e cloreto). A vitamina K é produzida.

+ Colén sigmoide - Ultimo segmento do célon antes do reto. Apresenta um formato
em S. Neste ponto pequenas porgdes de fibras sdo digeridas por bactérias.

+ Reto - parte final de passagem das fezes através do esfincter anal.

Colo transverso
1

Colo

Colo
ascendente

"~ descendente

Esfincter lleocecal

andi
Apéndice Colo
sigmoide

Esfincter Anal

Figura 14: Representacdo do intestino grosso. Fonte: da autora,
baseada em Parker (2007) e McArdle et al. (2011).
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A Unica secrecao significativa do intestino grosso é o muco que lubrifica suas paredes in-
ternas contra a abrasividade dos residuos sélidos que chegam do intestino delgado. Tais
residuos percorrerao todos os segmentos do intestino grosso até o esfincter anal, por onde
serao excretadas as fezes umidificadas pelo muco. Ao longo desse trajeto, células especia-
lizadas do intestino grosso reabsorverao agua e eletrdlitos (sédio, potassio, cloreto, calcio e
potassio), enquanto as fezes se tornam consistentes. Cerca de bilhdes de bactérias formam a
nossa microbiota (ou flora intestinal), fundamentais ao funcionamento do intestino grosso. A
atividade destas bactérias fornece substancias importantes, tais como a Vitamina K, Tiamina
(vitamina B1) e Riboflavina (vitamina B2). As fibras dos alimentos, como a pectina e a celu-
lose, sao digeridas por enzimas produzidas por tais bactérias. Ela também auxilia o sistema
imunoldgico, ajudando a promover a formacao de anticorpos. A produgao das fezes depende
dos residuos ndo digeridos no intestino delgado, dos fermentados oriundos das bactérias,
tecidos descamados e células mortas, arrastadas ao longo do intestino, e da presenca das
préprias bactérias.

2. DIGESTAO E ABSORCAO DOS MACRONUTRIENTES

A digestao dos carboidratos comeca na boca, pela acao da enzima alfa-amilase salivar.
Embora o processo envolva mecanismos de degluticao (mastigagao, trituragcdo e macera-
¢ao), o fundamental, para que o nutriente seja digerido, € a presenca da agua e da enzima,
necessarias a reacao de hidrodlise — quebra da ligagao quimica pela reacao com agua. Veja nas
equacdes das reac¢des de hidrdlise da amilose e amilopectina:

. alfa-amilase salivar . .
Amilose + H,O »Maltose + residuos de amilose

. . alfa-amilase salivar . . .
Amilopectina + H,O »>Maltose + residuos de amilopectina

A enzima salivar é especifica a ligagao glicosidica do tipo a(1-+4) presente nos componentes
do amido (amilose e amilopectina). Mas a digestdo do amido nao pode ser finalizada na boca,
pois um de seus componentes - a amilopectina — possui outro tipo de ligagcao glicosidica, a
a(l—6), que ndo é especifica a enzima salivar. Além disso, o tempo de permanéncia do bolo
alimentar em contato com a enzima dependerd do tempo de mastigagao. Na verdade, a
alfa-amilase salivar consegue digerir cerca de 20% a 40% do amido.
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Apos formacgao do bolo alimentar, os carboidratos seguem para o estdbmago, onde encontram
0 meio muito acido. Este meio desnatura a cadeia proteica da enzima alfa-amilase salivar,
impedindo a sua agao catalitica sobre o amido. No estdmago nao existe ambiente propicio e
nem enzimas especificas a hidrdlise de carboidratos.

No duodeno, a agao catalitica da alfa amilase pancredtica, que chega com o suco pancre-
atico, é responsavel por cerca de 80% da quebra das ligagdes glicosidicas do tipo a(l =+4) da
amilose, amilopectina e maltodextrina. Os carboidratos seguem com o quimo, sendo trans-
portados até as demais partes do intestino delgado, onde serdo fornecidas mais enzimas
especificas para todos os tipos de ligacdes glicosidicas (veja no Quadro 3), por exemplo:

- a(l— 6)glicosidase catalisa a hidrodlise de ligagdes glicosidicas a(l1=+ 6) em amilopec-
tina e outros residuos de Amido. Veja a equacgao:

Residuos ramificados alfa-(1—-6) glicosidase .
da Amilopectina +H,0G » Maltose + Glicoses

Maltase catalisa a hidrdlise da ligacao glicosidica a(l- 4) da maltose. Veja a equacao:

Maltase .
Maltoses + H,O »CGlicoses

Lactase (galactosidase) catalisa a hidrolise da ligagcao glicosidica B(1—+ 4) da lactose.
Veja a equacgao:

Lactase .
Lactose + H,G » Galactose + Glicose

Sacarase catalisa a hidrélise da ligagao glicosidica a,8(1— 2) da sacarose. Veja a
equacgao:

Sacarase .
Sacarose + H,0O » Glicose + Frutose

Dextrinase catalisa a hidrdlise de ligagdes glicosidicas a(l+4) em dextrinas e malto-
dextrinas. Veja a equacao:

Dextrinase

Dextrina (residuos de amido) + H,O »Clicoses + Maltoses

O Quadro 3 apresenta alguns exemplos de enzimas que atuam na digestdo dos demais tipos
de carboidratos com suas ligag¢des glicosidicas especificas.
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Quadro 3: Principais enzimas hidrolases que participam da digestao dos carboidratos.

Enzima hidrolase

Local da Digestdo

Boca a-Amilase salivar

Tipo de ligagao glicosidica
do Carboidrato

Ligacdes a(1—+4) de Amilose
e Amilopectina

Produtos liberados
para absorcao

Maltoses e residuos
ramificados

Duodeno a-Amilase pancredtica

Ligagoes a(l—+4) de Amilose
e Amilopectina

Glicoses, maltoses e
maltodextrinas.

a-Amilase pancredtica

Ligagdes a(l—»4) de
Maltodextrinas

Glicoses

a(1—6) glicosidase

Ligagdo a(1—»6) de
Amilopectina

Glicoses e maltoses

Dextrinase
a(l—6) glicosidase

Ligagoes a(l1—+4) e a(l1—+»6) de
Dextrina e Residuos ramifi-
cados do amido

Glicoses e maltoses

Dextrinase Ligagoes a(1—+4) de Glicoses
Maltodextrinas
Intestino delgado . .
Sacarase Ligacdo a(1—2) da Clicose e frutose
Sacarose (glicose + frutose)
Maltase Ligagao a(l—4) da Maltose Glicoses

(glicose + glicose)

Ligagdo B(1—4) Lactose

, Galactose e glicose
(galactose + glicose)

Lactase (galactosidase)

Ligagao a(1—6) da
Isomaltose

Isomaltase Glicoses

Intestino grosso Acdo das bactérias Ligagoes B(1—+4) da Celulose -

Fonte: Baseado em informagdes de Murray (2002), Guyton (2008) e Nelson e Cox (201]1).

Celuloses e outras fibras nao podem ser digeridas em nosso organismo porque nao produzi-
mos enzimas especificas as suas ligacdes quimicas. Mas elas cumprem um papel fundamen-
tal ao processo de digestao: favorecem o transito intestinal e ajuda na reabsorcdo de agua e
eletrdlitos, além de ajudar a formar o bolo fecal. Confira também, no Quadro 3, os principais
produtos liberados apds digestao dos variados tipos de carboidratos:

O objetivo da digestao é liberar as unidades formadoras das biomoléculas para que elas
possam ser absorvidas pelo organismo. Os principais monossacarideos liberados, durante a
digestdo dos alimentos de nossa dieta, sdo: glicose (cerca de 80%), frutose (cerca de 10%) e
galactose (cerca de 10%).

2.2. O PROCESSO DE DIGESTAO DAS PROTEINAS

A digestao das proteinas tem o seu inicio no estdmago, pela agao de uma enzima gastrica—a
pepsina. Esta enzima, diferente das enzimas hidrolases dos carboidratos, é produzida na sua
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forma inativada (forma zimogénica) — o pepsinogénio. Este mecanismo é fundamental para
preservacao dos tecidos proteicos do organismo, visto que, tais enzimas sao responsaveis
pela hidrdlise de proteinas. Mas nao é somente esta enzima que é liberada como zimogénio,
nao! Veja no Quadro 4 os principais zimogénios de cada tipo de enzima hidrolase que partici-
pam da digestao das proteinas.

Cada tipo de zimogénio precisa de algum fator externo para ser ativado. No caso do pepsi-
nogénio, é a acidez do estdbmago, devido a presenca de HCI, que promovera a sua ativagao.
Geralmente o processo de ativagao requer a ruptura ou remoc¢ao de um determinado grupo
peptidico que esteja impedindo a atuacao do zimogénio na forma enzimatica. Apds ativacao,
0 pepsinogénio é transformado em sua forma enzimatica ativa chamada de pepsina. Veja no
Quando 4 outros ativadores de zimogénios especificos.

Quadro 4: Principais zimogénios e suas enzimas hidrolases que participam da digestao das proteinas.

Pepsinogénios Enzima ativa Local da Grupos peptidicos

Ativada por

pancreaticos (hidrolase) Digestao hidrolisados

. . ) Residuos peptidicos
Pepsinogénio HCI Pepsina Estdbmago contendo fenilalanina,

tirosing e triptofano

L. . ) o Residuos peptidicos
Tripsinogénio Enteroquinase Tripsina Duodeno contendo lisina e

arginina

. L . o ) o Residuos peptidicos
Quimotripsinogénio Tripsina Quimotripsina Duodeno contendo fenilalanina,

tirosina e triptofano

) ) o ' ) Intestino Peptideos curtos
Procarboxipeptidase Tripsina Carboxipeptidase delgado Hidrolisados do lado
carboxilas- terminais
Proelastase Tripsina Elastase Intestino Pol||gept|deos ephpep-
delgado tideo e elastina
) ) Intestino Peptideos curtos
- - Aminopeptidase delgado Hidrolisados do lado

aminos-terminais

Fonte: baseado em dados de McArdle, et al. (2011), Tymoczko et al. (2011) e Nelson e Cox ( 20T71).

A acidez do estdbmago também é responsavel por desnaturar as cadeias tridimensionais das
proteinas dos alimentos ingeridos, permitindo um maior contato da cadeia proteica, des-
configurada, com as moléculas de agua e a enzima pepsina. Desta forma a digestdo das
proteinas sera facilitada. Apds desnaturagao proteica, a pepsina catalisarad reacdes de hidro-
lise envolvendo residuos peptidicos da proteina desnaturada, especificamente, onde estao
presentes os aminoacidos com grupos R aromaticos: fenilalanina, tirosina e triptofano.

Quando o quimo chega ao duodeno, as células exécrinas do pancreas langam os zimogé-
nios pancreaticos-Tripsinogénio, Quimotripsinogénio, Procarboxipeptidases e Proelastase.
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Estes zimogénios serdo ativados por mecanismos diferentes do pepsinogénio do estbmago
(veja no Quadro 4). Uma enzima produzida por células mucosas intestinais — a enteroquinase
— é a chave para ativagao dos zimogénios pancreaticos. A ativagdao ocorre em cadeia: primei-
ro a enteroquinase ativa o tripsinogénio, liberando tripsina (enzima ativa) no meio duodenal;
o0 aumento da concentracao de tripsinas desencadeara a ativagcdo do quimotripsinogénio,
procarboxipeptidase e proelastase, resultado no aumento da concentragdo de quimotripsi-
na, carboxipeptidase e elastase.

Cada tipo de enzima € responsavel por hidrolisar um tipo especifico de peptideo da cadeia
proteinas. Por exemplo, enquanto tripsina hidrolisa residuos peptidicos contendo aminoa-
cidos lisina e arginina, a Quimotripsina atua, também no duodeno, hidrolisando residuos
peptidicos contendo fenilalanina, tirosina e triptofano.

A cadeia proteica é bem maior quando comparada a uma cadeia de carboidrato complexo,
por isso, muitas enzimas distintas atuam na mesma cadeia proteica, mas cada enzima atuara
em tipos de residuos distintos, como mostra o Quadro 4. Além disso, os aminoacidos ter-
minais de uma estrutura proteica também utilizam enzimas especificas para sua hidrdlise.
Enquanto a carboxipeptidase hidrolisa o lado terminal da cadeia, cujo aminoéacido possui o
grupo carboxilico livre, a aminopeptidase faz a hidrdlise do lado amino terminal da cadeia,
ou seja, onde o0 aminoacido possui 0 grupo amino livre. Ao final do processo de hidrdlise
das proteinas, os aminoacidos livres sdo absorvidos nas vilosidades e encaminhados para os
capilares sanguineos, cujo destino é a veia porta hepatica.

A maior parte de nossos nutrientes contém lipideos de cadeias longas: triglicerideos, fosfo-
lipideos, esfingolipideos e colesterol. A digestdo desses lipideos comega no intestino delga-
do, depois de serem emulsificagdao. A emulsificagdo dos lipideos € acionada pelo hormonio
colecistocinina. Este hormonio induz o mecanismo de contracao dutos biliares para que seja
lancada a bile no duodeno.

A bile é produzida no figado e composta, principalmente, por sais biliares (glicocolato de
sodio e taurocolato de sodio), colesterol e bilirrubina. Os sais biliares apresentam acao de-
tergente — propriedade capaz de misturar fase aquosa com fase lipidica. O figado exporta
o conteudo biliar para ser armazenado na vesicula biliar. Na presenca do horm&nio colecis-
tocinina, a bile é liberada no duodeno, formando uma emulsao com os lipideos presentes.
Apds a formacgdo da emulsao, os lipideos entram em contato com o fluido aquoso contendo
as enzimas necessarias a hidrdélise — lipases e colipases, fosfolipases e colesterol-estearase
(Quadro 5).
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Quadro 5: Principais enzimas hidrolases que participam da digestao dos lipideos.

Enzima ativa
(hidrolase)

Local da Digestdo Grupos lipidicos hidrolisados

Lipideos de cadeias curtas

Lipase gastrica Estdbmago (abaixo de 8 carbonos)

Catalisa a ligagdo do tipo éster dos
Lipase pancreatica Duodeno Triglicerideos, liberando acidos graxos e di- e
monoacilglicerdis

Catalisa a ligagao do tipo fosfoéster dos
fosfolipases Duodeno Fosfolipideos, liberando grupos fosfatos,
acidos graxos e lisofosfolipideos.

Catalisa a ligagao do éster de colesterol, libe-

Colesterol-estearase Duodeno .
rando colesterol e acidos graxos.

Fonte: baseado em dados de Murray et al. (1998), McArdle, et al. (2011) e Tymoczko et al. (2011).

A lipase pancredtica e colipase atuam na reacdo de hidrdlise das ligagées do tipo éster dos
triglicerideos. Cada triglicerideo é formado por 3 acido graxos ligado a um glicerol (um tri-
alcool) por meio de ligagdes ésteres. Quando ocorre a hidrdlise dos triglicerideos, os acidos
graxos e o glicerol sdo liberados para absor¢ao nas vilosidades.

Para que ocorra a hidrdlise das gorduras é necessario que, apos a emulsificagcao, as enzimas
possam catalisar as reagdes de quebra das ligagdes especificas de cada tipo lipidico: ligagao
do tipo éster dos triglicerideos, do tipo fosfoéster dos fosfolipideos e do éster de colesterol
(veja no Quadro 5).

2.3. A ABSOR(;,&O DOS NUTRIENTES HIDROLISADOS
ABSORCAO DOS MONOSSACARIDEOS

A absorcao dos monossacarideos ocorre nas microvilosidades (bordas em escovas das célu-
las epiteliais) do intestino delgado. O processo acontece, principalmente, por mecanismos
de transporte ativo, ou seja, com gasto de energia. O transporte de glicose e galactose ocorre
através de um transportador SGLT1 que é dependente de sddio e insulina. Ja a frutose é
transportada por outro tipo de transportador, o GLUT5, o qual é independente de sédio e
insulina, como mostra o esquema da Figura 15.
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Glicosg Na* Frutose
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Figura 15: Representacao do transporte ativo no epitélio intestinal. Fonte: da autora,
baseada em Murray et al. (1998) e Gayton (2008).

A energia usada para transportar monossacarideos é proveniente de um sistema enzimatico
conhecido por bomba de sédio/potassio-ATPase. Este sistema faz uma troca de jons sdédio
(Na+) por ions potassio (K+) entre os lados intra e extracelulares, nas células epiteliais, ou
seja, enquanto o ion sddio atravessa a membranda para o lado extracelular, o ion potassio
faz o caminho inverso, para dentro das células epiteliais. O resultado dessa troca de ions
€ a geragao de energia potencial suficiente para fazer o transporte dos monossacarideos
acoplados ao transporte do sédio (cotransporte monossacarideo-Na+) de volta ao interior
das células (Figura 15). Em outras palavras, o sédio que se encontra no lado extracelular ira
retornar ao interior da célula acompanhado pelo transporte do monossacarideo. A vantagem
do transporte ativo é garantir a absor¢cao, mesmo contra gradiente de concentragao, ou seja,
guando a quantidade de monossacarideo a ser absorvida for bem menor no intestino, em
relagao a concentracgao celular ou plasmatica.

Os mecanismos de absor¢cdo para glicoses e frutoses sao rapidamente saturaveis, devido
a rapida hidrdlise de polissacarideos, oligossacarideos e dissacarideos, com excecao para
lactose. Para se adaptar a essa saturacao, devido ao aumento de carboidratos ingeridos na
alimentacao, as células epiteliais intestinais aumentam o numero de transportadores nas
microvilosidades, para aumentar a captacao desses monossacarideos. Apds absorcao, os
monossacarideos sdo difundidos (difusao facilitada) para os capilares sanguineos, atingindo

a veia porta hepatica.

ABSORGAO DOS AMINOACIDOS
A absorcao dos aminoacidos também ocorre nas microvilosidades de forma ativa, ou seja,
através do cotransporte aminoacido-Na+ dependente da energia gerada pela bomba de

soddio/potassio-ATPase. Existem varios tipos de transportadores destinados a transportar
grupos especificos de aminoacidos para as células epiteliais do intestino. O processo de ab-
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sorcao € semelhante ao dos monossacarideos e o destino € a corrente sanguinea.
Como funciona o transporte ativo acoplado 3 bomba de Na+/K+ATPase

Durante a absorcao, monossacarideos e aminoacidos utilizam o transporte ativo acoplado
gue conta com dois mecanismos de transporte: o primeiro é a bomba de Na+/K+ATPase
(sistema primario) e o segundo é o Simporter Na+-Substrato (sistema secundario). Uma pro-
teina transportadora (por exemplo a SGLT1) é classificada como sistema Simporter quando
transporta dois substratos ao mesmo tempo (no caso glicose e ion Na+) e no mesmo sentido.
Vejamos o exemplo para absorcao da glicose no esquema da Figura 16.

O Simporter Na+-Glicose utiliza o mecanismo de fluxo do ion sédio (Na+) para impulsionar
a passagem da glicose, no mesmo sentido do sédio, do lumen intestinal para as células epi-
teliais (lado extracelular para o lado intracelular), como foi apresentado na Figura 15. Desta
forma a glicose € bombeada para dentro das células epiteliais das vilosidades, através do seu
transportador SGLT1.

No entanto, o sistema secundario Simporter Na+-Glicose é dependente da energia gerada
pelo sistema primario, ou seja, ele utiliza o gradiente de concentragdao de sddio, gerado pela
bomba de Na+/K+ATPase. Vejamos como funciona analisando a Figura 16.

Ao hidrolisar um ATP, a enzima ATPase da bomba de Na+/K+ utiliza essa energia para impul-
sionar a saida de ions sédio (Na+) para o lado extracelular (lado mais concentrado em sdédio),
enquanto os ions potassio (K+) fazem a passagem inversa g, também, contra gradiente (senti-
do extracelular para intracelular), onde a concentrado em potdassio & maior. Desta forma, sao
gerados os gradientes de concentracao que serao utilizados para impulsionar a passagem da
glicose através do sistema secundario.

Bomba de sodio/potassio Transporte Acoplado
(Na*/K* - ATPase) (Simporter Na* - Glicose)
K* K+ Na* Na* Na* Na* Na* Na* Na*
Na* Na* Na* Na*

Na*
Meio extracelular K*

~

-

B~

-

fl

K* Glicoses

K* K*
ATP + H,0 ADP + P, L 2 4 [ ] [ )
Na* » ®
K @@ .
Na* @ N K
+ K* { A K
K* K+ Na Na* D
K+ '(‘v K&

Figura 16: Representacao do sistema de transporte acoplado para glicose durante a absorcéo.

Fonte: da autora, baseada em Tymoczko et al. (2071).
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Observe que, para garantir a passagem de glicose, o sistema gasta energia (ATP) durante
a geracdo de gradiente do jon sédio, Na+, pela bomba de Na+/K+ATPase. Desta forma, o
sistema garantir o fluxo de Na+, impulsionando a passagem da glicose através do sistema
secundario, mesmo contra gradiente de concentracdo da glicose. Este mecanismo garante a
absorcao dos monossacarideos e dos aminoacidos.

ABSORCAO DOS LIPIDEOS

A absorcao dos lipideos é diferente dos monossacarideos e dos aminoacidos. Ela ocorre atra-
vés de transporte passivo (sem gasto energético). Os acidos graxos se difundem rapidamente
do lumen intestinal para as células epiteliais das vilosidades. Além disso, essas células sao
especializadas em ressintetizar novas moléculas de gorduras. Este excesso de gordura € ex-
portado para o liquido intersticial das vilosidades na forma glébulos de gorduras chamados
de quilomicrons.

Os quilomicrons sao formados, nas células epiteliais das vilosidades, por goticulas lipidicas
altamente emulsionadas e em suspensao, através da combinacao de triacilglicerol, mono-
acilglicerol, fosfolipideos, colesterol, acidos graxos livres, combinados com uma estrutura
proteica que recobre a sua superficie globular. O destino dos quilomicrons sao os linfaticos
abdominais.

Os quilomicrons sdao os responsaveis por transportar as gorduras exdgenas (gorduras da di-
gestdo) através dos vasos linfaticos. Ao chegar a corrente sanguinea, pela veia subclavia, as
gorduras contidas nos quilomicrons sdao removidas pelos tecidos adiposos, 1 a 2 horas apds
uma refeicao rica em gordura. Ja os acidos graxos de cadeias curtas e médias sao absorvidos
diretamente na corrente sanguinea, ligados a uma proteina — a albumina.

3. ASPECTOS CLINICOS ENVOLVENDO A
DIGESTAO DOS NUTRIENTES

INTOLERANCIA A LACTOSE

A intolerancia a lactose é um distdrbio da digestao de alimentos contendo lactose. A causa
bioquimica € uma falha na atividade da enzima /actase (B-galactosidase), durante a digestao
da molécula de lactose. Quando isto acontece, a lactose nao é hidrolisada, permanecendo
com sua ligagao glicosidica intacta, ndo podendo ser absorvida nas vilosidades. Desta forma,
a molécula de lactose nado digerida sofrera fermentagao (processo anaerdbio) pelas bactérias

. -
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O processo fermentativo realizado pelas bactérias é o que causa a formacgao de gases, fezes
nao consistentes e a liberacao de produtos irritantes aos tecidos intestinais, nos intolerantes
a lactose A lactose nao digerida também causa retengao de agua devido a sua osmolaridade.
A intolerancia a lactose pode ocorrer em trés tipos:

« Pela deficiéncia hereditaria da enzima lactase — Neste caso, a deficiéncia se desen-
volve logo apds o nascimento, pela nao produgao da enzima /actase.

« Pela atividade reduzida secunddria da lactase - Aqui haverd a reducéo da atividade
da enzima lactase devido a enfermidades gastrointestinais. Exemplo: gastroenteri-
tes - infecgdes do trato gastrointestinal por virus, bactérias, fungos e parasitas.

« Pelaatividade reduzida primaria da lactase - Neste caso haverd um declinio gradual
da atividade enzimatica. Isto pode ocorrer em individuos susceptiveis a doencga, cuja
causa deve ser, provavelmente, uma falha na tradugao da expressao génica da enzi-
ma lactase, resultando em deficiéncia de sua producao, gradativamente

A intolerancia a lactose (também chamada de intolerancia ao agucar do leite) nao deve ser
confundida com a intolerancia ao leite, condicédo que se refere a uma sensibilizagcéo a prote-
inas presentes no leite - comumente a proteina p-Lactoglobulina.

DEFICIENCIA DE SACARASE

A intolerancia a sacarose ou deficiéncia de enzima sacarase é um disturbio da digestao da
sacarose, causada por uma deficiéncia hereditaria da enzima. Na verdade, ocorre a deficién-
cia de duas enzimas, sacarase e isomaltase, pois estas duas enzimas sao produzidas juntas,
na forma de um complexo enzimatico. Os sintomas acontecem na primeira infancia, sendo
0s mesmos sintomas descritos na deficiéncia da /actase..

DISSACARIDURIA

A dissacariduria € um aumento na concentragao de dissacarideos excretados na urina, devida
a uma deficiéncia de enzimas dissacaridases.

MAL ABSORCAO DE MONOSSACARIDEOS

A mal absor¢cdo de monossacarideos € uma condigdo congénita que causa um defeito no
transportador de glicose e galactose (transportador ativo secundério dependente de sédio —
SGLT1) através da membrana das células epiteliais intestinais. Com esta condicao, esses mo-
nossacarideos ndao serdao absorvidos na corrente sanguinea. Este transportador afeta apenas
a absorcao de glicose e de galactose.

A frutose é absorvida através de um transportador conhecido por GLUT5. Quando ha uma

ineficiéncia na agdo do GLUTS5, a frutose nao € absorvida e seu excesso sera fermentado pelas
bactérias. O resultado € a presenga de desconforto abdominal, producao de gases e fezes
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aguosas.
DOENCA CELIACA

A doenca celiaca (também chamada intolerancia ao gluten, ou enteropatia sensivel ao glu-
ten) € uma condigao rara na qual existe uma incapacidade enzimatica de hidrolisar (digerir) as
proteinas que compdem o gluten (principal componente do trigo). O gluten é formado pelos
componentes proteicos gliadina e glutenina, e sdo estas moléculas que lesionam as células
que revestem o intestino delgado, quando elas nao sao devidamente hidrolisadas, durante a
digestao. O resultado € a atrofia nas vilosidades do intestino e, consequentemente, prejuizo
Nna absorcao de todos os nutrientes.

Uma hipdtese € que o defeito basico da doenca celiaca seria nas células da mucosa do intes-
tino delgado, responsaveis pela producao de enzimas digestivas. Uma falha na produgao de
enzimas especificas, para digerir glutenina e gliadina, poderia gerar polipeptidios derivados
do gluten que, além de danificarem as vilosidades, poderiam atravessar a membrana, atin-
gindo a corrente sanguinea. Desta forma, o sistema autoimune seria despertado, desencade-
ando a producao de anticorpos circulantes.

CALCULOS BILIARES COLESTEROLICOS

Calculos biliares colesterdlicos é a formacgao de cristais (ou calculos) de colesterol na vesicula
biliar, causados por uma supersaturacao de colesterol na solucao biliar.

A bile € um fluido alcalino contendo agua, bicarbonato de sddio, sais biliares, colesterol,
pigmentos, bilirrubina e outros componentes como os fosfolipideos. Quando ocorre um de-
sequilibrio na sua composicao, pode haver uma supersaturagdo de determinada substancia.
A condicao de supersaturagao provoca uma precipitacao (formacao de sélidos) de compo-
nentes pouco sollveis g, consequentemente, formacao de calculos.

Ao longo do dia, o figado produz o fluido biliar e o exporta para ser armazenado na vesicula
biliar. A bile armazenada serd concentrada ao longo do dia. Isto implica em a vesicula biliar
reabsorve a agua, concentrado os componentes ativos da bile. Caso a concentragao de um
dos componentes da bile esteja desequilibrada, devido aos processos metabdlicos no figado,
este componente se tornard supersaturado na bile. Se o componente for o colesterol, existe
uma grande possibilidade de haver uma formag¢ao de um concentrado de colesterol, que
seria potencialmente capaz de gerar calculos colesterdlicos.

Varios fatores podem causar a supersaturacao:
Quanto menor a quantidade de agua, maior é a probabilidade de supersaturacao de

colesterol no meio. A diluigdo da bile hepatica esta diretamente ligada ao conteuddo
em agua capaz de solubilizar todos os componentes presentes.
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Uma produgao em excesso de colesterol, pelo figado, pode elevar a condicao de

supersaturacao do colesterol no meio.

A sintese reduzida dos acidos biliares (acidos taurocélicos e glicocélicos) pode levar

a esse mesmo aumento da composicao de colesterol no meio.

Os célculos biliares também podem ser de sais insollveis de célcio (calculos calcicos) ou de

colesterol (calculos colesterélicos), ou ainda mistos.
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NUTRIENTES E O METABOLISMO

O destino dos nutrientes absorvidos € chegar as células para se-
rem utilizados em processo metabdlicos. Metabolismo é o con-
junto de transformagdes quimicas que as substancias sofrem no
interior dos organismos vivos. Tais transformacdes ocorrem atra-
vés de milhares de reagdes enzimaticas, organizadas de forma se-
guenciadas e reguladas por hormoénios. Existe uma infinidade de
sequéncias reacionais cataliticas, chamadas de vias metabdlicas,
funcionando no organismo. O objetivo dessas reacdes quimicas,
gue ocorrem dentro de cada célula, é a obtengao, armazenamen-
to e utilizagcao de energia em processos vitais, tais como: garantir
uma contragcao muscular, os batimentos cardiacos, as fungdes he-
paticas, bem como o funcionamento dos sistemas renal, cerebral,
enddcrino, nervoso etc.

As vias metabdlicas podem ser classificadas em dois grandes gru-
pos: vias catabélicas e vias anabdlicas. As catabdlicas sdo sequen-
cias reacionais cujo objetivo é degradar uma molécula, liberando
sua energia e, como produto da reagao, forma molécula menores
de baixa energia. Ja as vias anabdlicas sdo sequencias reacionais
para formacgao de novas moléculas importantes para organismo, a
partir de energia disponivel no organismo.

38



UNI - RN DIGESTAO, ABSORGCAO E METABOLISMO

As vias metabdlicas anabdlicas e catabdlicas integram o metabolismo intermediario das
células e ocorrem de forma simultanea e em proporcdes diferenciadas, de acordo com o
estado metabdlico do organismo. Por exemplo, enquanto os processos catabdlicos produ-
zem energia, os processos anabdlicos utilizam essa energia disponivel para suas sinteses.
No estado alimentado, por exemplo, prevalecem as vias anabdlicas, enquanto no jejum, sao
as catabdlicas que predominam. Os ajustes desses processos sao continuos e respondem
as necessidades do organismo, por meio de regulagao hormonal. Vejamos, a seguir, como
acontecem essas fases metabodlicas.

4. OS NUTRIENTES E AS FASES DO METABOLISMO

Os seres vivos s6 desempenham as suas funcdes vitais devido a uma continua obtencgao
de energia dos nutrientes da alimentagao. Além disso, a conservacao e aumento de massa
corpodrea depende da ingestao dos nutrientes. O Nosso organismo precisa de uma variedade
complexa de substancias subdivididas em categorias: macronutrientes e micronutrientes.

+ Macronutrientes - séo as moléculas de carboidratos, proteinas e lipideos. Suas uni-
dades elementares (monossacarideos, aminoacidos e acidos graxos) sao obtidas
por hidrolise, durante a digestao, e absorvidas pelo organismo através da circulagcao
sanguinea. Estas moléculas funcionam na geragdao de energia e manutengao das
funcdes celulares.

« Micronutrientes - sdo as moléculas das vitaminas e os sais minerais e a agua. Sao
substancia facilmente absorvidos, atingindo a circulagdo sanguinea e seguindo para
0s seus destinos celulares. Tais moléculas funcionam como cofatores enzimaticos e
em variados processos bioldgicos.

O organismo responde, quimicamente, as oscilacdes didrias de concentracdo de nutrientes
no corpo, ao longo de varios periodos do dia: periodos absortivos, pés-absortivos, de jejum
e jejum prolongado. Esta resposta ocorre através de uma integracao de processos bioquimi-
cos regulados por hormdnios. Em outras palavras, a necessidade de ingestao de alimentos,
através da dieta, aumenta ou diminui conforme essas oscilacdes de nutrientes no corpo vao
ocorrendo.

Para facilitar os nossos estudos, vamos pontuar apenas duas situagdes limites em nosso
corpo: a situacdo de abundancia de nutrientes logo apds uma refeicdo; e a situacdo de es-
cassez de nutrientes, apds um periodo sem ingestao de alimentos. Chamamos de estado
alimentado a condi¢cdo de abundancia de nutriente, quando as células do organismo come-
cas a produzir reservas energéticas por vias de biossinteses (fase anabdlica). Chamamos de
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estado de jejum a condicdo de escassez de nutriente, quando o organismo comeca a cata-
bolizar as moléculas armazenadoras de energia através de vias catabdlicas (fase catabdlica).
Veja o resumo no esquema na Figura 17.

As células
produzem reservas energéticas
através das vias de biossinteses
(Vias Anabdlicas)

Estado alimentado
(Fase Anabdlica)

As células
utilizam as reservas energéticas
através das vias degradativas
(Vias Catabdlicas)

Estado de jejum
(Fases Catabadlica)

Figura 17: Estados metabdlicos do organismo, de acordo com a demanda de nutrientes.

Fonte: da autora.

Portanto, em periodos de excesso de nutrientes (ou estado alimentado) o organismo absorve
os nutrientes e os reserva em tecidos especificos: figado, mUsculos esqueléticos e adipdcitos,
nas formas de glicogénio e triglicerideos, bem como, ha manutencado de tecidos proteicos.
Em periodos de escassez de nutrientes (ou estado de jejum), o organismo utiliza as reservas
energéticas (moléculas com potencial energético — glicogénio e triglicerideos) para liberar
energia suficiente para manter o corpo funcionando. Vejamos o que ocorre em cada fase, a
seguir:

Vimos, anteriormente, que o metabolismo varia muito em fungao das oscilagdes diadrias de
concentragdo de nutrientes no corpo. Essas oscilagcbes dependem dos seguintes fatores:
intervalos entre as refeicdes, composicdes da refeicdo, jejum noturno, jejum prolongado,
inanicao e condicdes patoldgicas. Para cada estado em que se encontra o organismo, o me-
tabolismo apresenta caracteristicas distintas. Mas o que acontece apés uma refeicao?

A LIBERAGCAO DO HORMONIO INSULINA

No estado alimentado, os niveis de glicose, aminoacidos e acidos graxos estdo elevados no
plasma sanguineo. Nesta ocasiao, a concentracao de glicose que chega ao pancreas, pelos
capilares sanguineos, ativa as suas células 0 das ilhotas de Langherans, induzindo-as a produ-
zirem e liberarem o hormoénio insulina (Figura 18). Portanto, em resposta aos niveis elevados
de glicose no sangue (hiperglicemia), o pancreas libera o hormonio insulina para corrente
sanguinea.
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Figura 18: Esquema do mecanismo de liberacdo de insulina pelas células beta do pancreas.

Fonte: adaptada de Tymoczko et al. (2011). Pag. 255.

O mecanismo de liberacao de insulina (Figura 18) pode ser explicado da seguinte forma:

1. A glicose entra na célula beta através de um transportador na membrana celular
especifico para glicose — o GLUTZ;

2. A glicose € catabolizada, de forma aerdbia (na presenca de oxigénio), gerando ener-
gia na forma de ATP;

3. Aconcentracdo elevada de ATP induz o fechamento dos canais de ions potassio, K+,
evitando a sua saida para o lado extracelular. Este fendmeno resulta em um desequi-
librio importante de concentracao de sais extracelular e intracelular que influenciara
diretamente na liberacao de insuling;

4. O desequilibrio no interior da célula pancreatica permite a entrada de ions calcio
pelos canais de calcio, Ca++, desencadeando o fendbmeno de fusdo das vesiculas
secretoras de insulina com a membrana celular. Desta forma a insulina é liberada
para corrente sanguinea.

EFEITOS DA INSULINA DURANTE A FASE ANABOLICA

Uma vez presente na corrente sanguinea, a insulina induz a retirada dos substratos plas-
maticos (glicoses, aminoacidos e acidos graxos) para as células de tecidos alvos (células do
figado, musculos e tecidos adiposos). Receptores de insulina, presentes nas superficies des-
tas células-alvos, irao desencadear sinais intracelulares (dentro da célula) que regulam varias
reagcdes quimica da Fase Anabdlicas (Figura 19).

41



UNI - RN DIGESTAO, ABSORGCAO E METABOLISMO

Insulina na corrente sanguinea

) Saida de Saida de Glicoses
Acidos Graxos e Aminoacidos

Formagao de

Formagéo de Glicogénio g Formacéo de
triglicerideos Proteinas Glicogénio e
Proteinas
Adipécitos Figado Musculo esquelético

Figura 19: Esquema do efeito positivo de insulina sobre os substratos plasmaticos.

Fonte: da autora.

A insulina induz a retirada de glicose da corrente sanguinea e sua entrada em células do
figado e dos musculos. Ao entra nestas células-alvos, a glicose sofre reacdes anabdlicas para
formar o Glicogénio — molécula de reserva de energia imediata, formada a partir da ligacdo
glicosidicas entre glicoses. A formacao do glicogénio é um processo anabdlico conhecido por
via de gliconeogénese. O glicogénio permanecera nos tecidos do figado e musculos até o
momento que forem mobilizadas por uma necessidade energética do organismo.

A insulina também induz a entrada de aminoacidos nos musculos, no figado e em células
de outros tecidos para biossintese de moléculas de Proteinas. A producdo de proteinas &
um processo anabdlico conhecido por via de proteogénese. As proteinas sdo moléculas fun-
damentais para manutencao das fungdes do organismo, nao sendo usadas como reservas
energéticas. No entanto, em casos especificos, o organismo pode utilizar aminoacidos como
fonte de energia.

Processo anabdlico também ocorre nos adipdcitos, promovido por insulina. Este hormonio
induz a entrada dos acidos graxos, trazidos pelos quilomicrons, nas células adiposas, onde
ocorrera a producao de reservas energéticas de longa duracado - os Triglicerideos. Este pro-
cesso anabdlico e conhecido como via de lipogénese. Os triglicerideos ficam estocados nos
adipocitos e sao mobilizados para producao de energia, quando se requer uma demanda
maior de energia e em periodos prolongados.

Resumindo, podemos dizer que a insulina induz a formacao de estoques de energia através
de processos anabdlicos de

« Glicogénese - ¢ via metabdlica de biossintese de glicogénio hepatico e muscular.
Ocorre através de reagdes quimicas enzimaticas que consistem em condensar varias
moléculas de glicoses, através de repetidas formacdes de ligacdes glicosidicas, nas

extremidades da cadeia polissacaridea ramificada do glicogénio.

« Proteogénese - via metabdlica de biossintese de proteina. Ocorre no interior de to-
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das as células a partir do encadeamento sequencial de aminoacidos, por meio de
transcricao e traducao genética. Os aminoacidos sao unidos, por ligagdes peptidicas,
em um numero de combinacdes quase infinito, fazendo com que cada proteina te-
Nnha uma sequéncia Unica de aminoacidos, denominada estrutura primaria.

« Lipogénese - via metabdlica de biossintese de triglicerideos. Ocorre nas células adi-
posas através de reagdes de esterificacao dos acidos graxos e glicerol para formar as
moléculas dos triglicerideos.

Durante o estado alimentado, a insulina também favorece a producdo de Energia (ATP) a
partir do catabolismo da glicose. Isto ocorre devido a maior disponibilidade de glicose na cor-
rente sanguinea. Desta forma, os tecidos se beneficiardo com o uso da glicose para produzir
energia.

O uso de glicose para producdo de ATP pode ocorrer por via catabdlica anaerdbia (na ausén-
cia de oxigénio) ou por via catabdlica aerébia (na presenca de oxigénio). Quando o processo
€ anaerdbio, a molécula de glicose é degradada pelas vias catabdlica de glicélise e fermen-
tacao lactica, em sequéncia:

1. Via de glicélise - produz energia (ATP e NADH) e moléculas de piruvato a partir da
degradacgao da glicose no citossol (liquido citoplasmaticos) das células.

2. Fermentacao lactica - processo fermentativo que converte o piruvato a lactato, fina-
lizando o catabolismo da glicose em meio anaerdbio.

A fermentacao finaliza o uso de glicose de forma anaerdbio. Isto é fundamental para viabilizar
o catabolismo de mais moléculas de glicoses para producao de energia de forma anaerdbia.
O processo anaerdbio ocorre em tecidos ndo oxigenados, pouco oxigenados ou em tecidos
desprovidos de mitocdndrias em suas células. Quando o catabolismo da glicose ocorre em
presenca de oxigénio, o processo de producao de energia € realizado através de varias vias
catabdlicas sequenciais, compondo o complexo mecanismo da respiragao celular. Sdo eles:

1. Via de glicélise - é primeiro passo para catabolizar a molécula de glicose, sendo a
mesma via que ocorre no processo anaerdbio. Ela produz energia (ATP e NADH) e
moléculas de piruvato a partir da degradacao da glicose no citossol (liquido citoplas-
maticos) das células.

2. Via de producao de Acetil-CoA - o piruvato formado durante a glicdlise é transfor-

mado em Acetil-CoA, na mitocéndria das células, onde o meio é oxigenado (proces-
so aerdbio). Os demais processos também sao todos aerdbios.
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3. Via de Ciclo de Krebs - o0 Acetil-CoA desencadeia uma sequéncia ciclica para libe-
racao de elétrons e protons H+ na matriz mitocondrial (meio aerdbio). Além disso,
o processo libera CO2e energia na forma de NADH (moléculas transportadoras de
elétrons e prdétons).

4. Vias de transporte de elétrons - os elétrons e prétons transportados pelos NADH's
sdo levados até a membrana interna da mitocéndria, onde se encontra um complexo
multienzimaticos (CMTE). Tal complexo bobeara prétons através da membrana com
a ajuda dos elétrons, aumentando o potencial energético entre os lados da membra-
na interna mitocondrial.

5. Viade fosforilagdo oxidativa —ainda na membrana interna, uma enzima especializa-
da em produzir energia utilizard o potencial energético gerando através da membra-
Nna para produzir as moléculas de energia na forma de ATP, finalizando o processo de
respiragao celular com liberagao de agua e CO,

Conclusao: no estado alimentado existe a predominancia de processos anabdlicos para gerar
molécula de reservas energéticas. No entanto, processos catabdlicos continuardao ocorrendo
devido a necessidade de se produzir energia constantemente.

O estado pds-absortivo comega horas apds ingestdao dos nutrientes. A intensa remogao de
glicose plasmatica, regulada pela insulina, promove, gradativamente, uma queda nos niveis
glicémicos. Ja vimos, anteriormente, que os destinos desta glicose é a formacao de reservas
energéticas em tecidos alvos, bem como, a produgdo de energia por todas as células através
de processos catabdlicos. Desta forma, chegamos a fase de jejum. Vejamos, a seguir, o que
acontece apods o organismo atingir o estado de jejum.

A LIBERAGAO DO HORMONIO GLUCAGON

Cerca de 4 horas apds uma refeicao, a glicemia comeca a cair até atingir um valor Basal —em
torno de 80 mg/100 mL de plasma. Esta reducdo na concentracdo de glicose plasmatica
ao nivel basal € considerada sinalizadora do estado de jejum. Quando isto acontece havera
uma inversdo nos niveis hormonais secretados pelo pancreas, predominando um aumento
de producao de glucagon e inibicao na producao de insulina. O glucagon é produzido pelas
células alfas (a) das ilhotas de Langherans do pancreas em resposta a hipoglicemia.
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EFEITOS DO GLUCAGON DURANTE A FASE CATABOLICA

Durante o estado de jejum, a glicemia serd mantida em seus niveis normais, através da de-
gradacdo constante de glicogénio hepatico (Figura 20). O processo é conhecido por via de
glicogendlise hepatica, sendo induzido pela presenca de horménio glucagon.

Glucagon na corrente sanguinea C

Entrada de Glicoses
a corrente sanguinea

Efeito do
Glucagon

Efeito do
Glucagon e Adrenalina Efeito da
Liberagao de Acidos Graxos Adrenalina

Liberagdo de glicoses

Glicogénio

._ Triglicerideos
hepatico 9 Glicogéni
Muscular
Figado Adipécitos Musculo esquelético

Figura 20: Esquema do efeito positivo do glucagon e adrenalina sobre as reservas energéticas.

Fonte: da autora.

A presenca de glucagon também promove uma maior mobilizagdo dos estoques de triglice-
rideos, dos adipdcitos para os musculos, ou seja, induz o processo de quebra de triglicerideos
pela via catabédlica de lipdlise. Resumindo, podemos dizer que o glucagon induz o figado a
regular os niveis glicémicos através da glicogendlise hepatica, além de manter a producao de
energia (ATP) através do catabolismo dos triglicerideos e do processo de beta oxidagao dos
acidos graxos nos tecidos aerdébios:

« Glicogendlise hepatica - via catabdlica de hidrdlise do glicogénio hepatico para li-
beracao de moléculas de glicoses para corrente sanguinea. O objetivo é manter os
niveis de glicoses plasmaticos capazes de suprir as necessidades energéticas de te-
cidos importantes, como os do cérebro. Tais glicoses podem gerar energia por meios
anaerobios (glicdlise e fermentagao latica), como acontece nos tecidos musculares
em atividade elevada, ou por meios aerdbios, através da respiracao celular, como
acontece nas células do cérebro.

« Lipdlise - via catabdlica de degradacao dos triglicerideos dos adipdcitos para libera-
¢ao das moléculas de acidos graxos para os tecidos que utilizam processos aerébios.
Os musculos esqueléticos e cardiaco utilizam acidos graxos como fonte de energia
(ATP). Os acidos graxos serao catabolizados, nestes tecidos, através de vias oxidati-
vas conhecida por via de Beta-Oxidacao.

A energia gerada por beta-oxidagdo é muito maior quando comparada ao uso de glicose
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de forma aerdbia. A energia oriunda da oxidagdao dos acidos graxos supre as necessidades
metabodlicas durante o jejum, exceto no cérebro, onde o fornecimento de energia é sempre
através do catabolismo aerébio da glicose.

Vocé observou que o glicogénio muscular nao libera glicoses para corrente sanguineal! Isto
acontece porgue 0os musculos ndo possuem uma enzima especifica para liberacao de gli-
coses livres para corrente sanguinea — a Glicose-6-fosfatase. Durante o jejum, esta enzima é
produzida no figado, induzida pelo glucagon, e sua funcao é catalisar a reacao que liberar as
glicoses para corrente sanguinea.

Nos musculos esqueléticos, isto ndo acontece. As glicoses ficam presas nas células mus-
culares, ligadas aos seus grupos fosfatos, razdo pela ndo consegue atravessar a membrana
celular. Somente a enzima Glicose-6-fosfatase pode catalisar a reagao que remove o0 grupo
fosfato da molécula de glicose, permitindo que a glicose atravesse a membrana celular para
corrente sanguinea (Figura 21). Por outro lado, a permanéncia da glicose no tecido muscular
é providencial para garante o suprimento de energia requerido pelos musculos esqueléticos.

Corrente sanguinea

- T -

= Glicose

CELULA DO
| FiGaDO

-
Glicose
I;.ffcose -6-Fosfatas:
Glicose-6-P |
/
Glicogendlise /

- GLICOGENIO

Figura 21: Esquema da glicogendlise no figado.

Fonte: da autora.

Durante a glicogendlise hepatica, as glicoses sdo liberadas fosfatadas, na forma de
Glicose-6-P. O seu grupo fosfato (P) € arrancado (clivado) através de reacdo cata-
lisada por Glicose-6-fosfatase. Desta forma as glicoses atravessem a membrana e
cheguem a corrente sanguinea (Figura 21).

- Os musculos esqueléticos ndo produzem Glicose-6-fosfatase, portanto, ndo podem
usar o seu glicogénio estocado para repor glicose na corrente sanguinea, mas pode
usar em seu beneficio, produzindo energia.

O PAPEL DA ADRENALINA NO METABOLISMO

A presenca do hormonio adrenalina também induz a via de glicogenélise, mas, neste caso, o
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processo é realizado nos musculos esqueléticos. O glicogénio muscular é catabolizado para
producao de energia (ATP) muscular durante atividades moderadas a intensas. Durante o
jejum a jejum prologado, os processos catabdlicos sao intensificados. A Figura 20 mostra um
resumo dos efeitos da adrenalina e do glucagon durante o jejum.

Portanto, os horménios glucagon e adrenalina mobilizam os estoques de energia através de
processos catabdlicos. Enquanto os efeitos do glucagon sao observados no estado de jejum,
a acao da adrenalina depende da demanda por energia, principalmente dos musculos. Desta
forma, a adrenalina induzird a via de lipdlise a catabolizar os triglicerideos dos adipdcitos,
liberando os acidos graxos para a via de beta-oxidacao.

EFEITOS DO GLUCAGON EM JEJUM PROLONGADO

Quando as reservas de glicogénio hepatico estao reduzidas a niveis importantes, ou sao ex-
tintas, o organismo produzird mais moléculas de glicoses livres, mesmo sem a ingestdo de
carboidratos. Estamos falando do estado de jejum prologando.

No jejum prolongado, o glucagon ird induzir um processo anabdlico conhecido por via de
gliconeogénese. O objetivo desta via € sintetizar novas moléculas de glicoses a partir de
fontes diferentes de carboidratos. A gliconeogénese ocorre, especificamente, no figado (em
grandes proporgdes) e nos rins (em menor proporg¢ao). Os substratos usados nas reacdes de
sinteses, desta via, sdo molécula vindas de processos metabdlicos distintos e que irao ceder
0s seus carbonos, oxigénios e hidrogénio para construir as novas moléculas de glicose. Veja
no esquema da Figura 22.

/ Efeito do Glucagon

no jejum prolongado
Novas Jl P 9

‘ r
Glicoses

Lactato Alanina

proteinas

Triglicerideos

Figado Adipécitos Musculo esquelético

Figura 22: Esquema do efeito positivo do glucagon durante

o jejum prolongado. Fonte: da autora.

Trés tipos de substratos de origem ndo-carboidratos podem ser usados para sintetizar as
novas moléculas de glicose durante o jejum (Figura 22):

« Lactato - um produto da fermentagdo lactica, um processo anaerdbio de utilizagao

: -

de energia a partir da glicdlise;
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« Alanina - um aminoécido resultante do catabolismo de proteinas e de transamina-
¢ao dos aminoacidos;

+ Glicerol - um produto da via de lipdlise, quando os triglicerideos catabolizados libe-
ram acidos graxos e o glicerol.

A gliconeogénese ¢ um processo de sintese (anabdlico) responsavel por fornecer moléculas
de glicoses para manter os niveis plasmaticos constante, durante o jejum. O corpo precisa
manter esta glicemia constante para suprir as necessidades energéticas do cérebro e de ou-
tros tecidos. A gliconeogénese é intensificada durante o jejum prolongado. Apds 12 horas de
jejum, a gliconeogénese sera responsavel por cerca de 50% da glicose circulante.

O consumo de glicose como fonte de energia, durante o jejum, ocorre apenas em tecidos ndo
dependentes de insulina, tais como o cérebro, medula renal, e hemacias. Enquanto o cérebro
e os rins produzem energia usando glicose por processo aerdbio, as hemacias usam as vias
anaerdbias de glicdlise e fermentacdo lactica para gerar a sua energia.

Durante o jejum, a captacado de glicoses pelos musculos e tecidos adiposos é drasticamente
reduzida. Neste estado, os acidos graxos livres serdo os responsaveis pela maior parte da
producdo de energia (ATP) pelo processo de beta-oxidacao (processo aerdbico). A beta-oxi-
dacdo permite a manutencgao das fungdes vitais em tecidos capazes de oxidar acidos graxos,
tais como, os tecidos dos musculos esqueléticos e cardiacos e tecido hepatico.

Ainda no jejum prolongado, os corpos cetdnicos serdo utilizados pelo cérebro, musculos, rins,
figado e por outros tecidos como fonte de energia (ATP). Os copos cetdnicos sao oriundos
do acumulo de Acetil-CoA, causado pelo catabolismo excessivo de acidos graxos no figado.
Como a gliconeogénese inibe a oxidagdo do Acetil-CoA pelo ciclo de Krebs, impedindo o
seu consumo, isto resulta em seu acumulo g, consequentemente, na sua transformacao em
corpos cetdnicos. O excesso de corpos cetbnicos pode causar uma acidose plasmatica —
cetoacidose, alterando o pH fisiolégico do sangue, com consequéncias importantes para o
organismo.

Observe que a gliconeogénese é uma via de sintese, ou seja, anabdlica, mas ocorre durante
a fase catabdlica (estado de jejum). As reacdes anabdlicas e catabdlicas ocorrem o tempo
todo, simultaneamente, mas em varios tecidos distintos e em proporcdes variadas. Por
exemplo: enquanto o figado faz gliconeogénese (sintese), os musculos podem realizar glico-
lise (catabolismo).

Vejamos o perfil metabdlico de alguns tecidos, a seguir:
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5. PERFIL METABOLICO DOS TECIDOS

PANCREAS

O pancreas responde ao excesso de glicose no sangue (hiperglicemia), liberando o hormé-
nio insulina, cuja acao é a de induzir a reducao imediata do nivel de glicose plasmatico. O
mecanismo de producao e liberacdo de insulina é acionado pelo processo de glicélise que
ocorre nas células beta do pancreas. Quando nos encontramos com escassez de glicose no
sangue (hipoglicemia), o pancreas libera o hormonio glucagon e inibe a liberagao de insulina.
O glucagon induz a liberacao de glicoses dos estoques de glicogénio para manter a glicemia.

FiIGADO

O figado é responséavel por processar e distribuir nutrientes para todos os tecidos. Ele tam-
bém responde por varios processos catabdlicos e anabdlicos, tais como, a sintese da ureia;
a producao de hormonios e de enzimas, sintese de colesterol e sais biliares; producdo de
acidos graxos e de corpos cetdnicos a partir de excessos de glicoses e de Acetil-CoA; sintese
de uma infinidade de proteinas plasmaticas etc.

O figado retém uma fragdo consideravel de glicose da corrente sanguinea, durante o estado
alimentado, para formar glicogénio hepético (glicogénese) e restabelecer, prontamente, os
niveis glicémicos. Desta forma, ele evita uma hiperglicemia persistente. O conteudo de glico-
génio hepatico nesses periodos é elevado de 70 g para 150 g, em média (cerca de 7% do peso
Umido deste 6rgao).

No jejum, o figado exporta glicoses livres, proveniente de processos de glicogendlise, para
manter o nivel glicémico basal. No jejum prolongado, o figado faz a gliconeogénese, ou seja,
produz novas moléculas de glicoses a partir de outras fontes nao glicidicas (nao carboidratos)
para manter os niveis plasmaticos de glicose. Portanto, o figado mantém a homeostase da
glicose através dos processos de glicogendlise, gliconeogénese e glicogénese.

Enquanto o figado estoca glicogénio, ele prioriza o uso de acidos graxos como fonte de
energia (ATP). Excessos de moléculas de glicoses também podem ser transformadas em
Acetil-CoA por via aerdbia, mas o destino destas moléculas ndo sera a producgdo de energia, e
sim, a producéo de corpos ceténicos, acidos graxos e colesterol. Os produtos lipidicos serdo
transportados para os adipdcitos.

CEREBRO

O cérebro utiliza, normalmente, apenas glicose como fonte de energia. Quando se encon-
tra no jejum prolongado, ele é capaz usar os corpos cetdbnicos em processos catabdlicos de
oxidacao para producao de energia (ATP). O cérebro tem pouca capacidade em armazenar
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glicogénio, além de nao conseguir utilizar acidos graxos como fonte de energia, por isso ne-
cessita de um fornecimento constante de glicose plasmatica.

Durante a desnutricao, o cérebro utiliza glicoses fornecidas através da gliconeogénese a par-
tir do uso dos aminoacidos alanina, proveniente do catabolismo de proteinas.

TECIDOS ADIPOSOS

O Tecido adiposo é especializado em armazenam gorduras e regulam a temperatura corpo-
ral. Estas células de gorduras (adipdécitos) sdo encontradas isolados ou em aglomerados, for-
mando o tecido adiposo. E um tecido metabolicamente ativo, embora possa dar a impressao
de ser inerte e ser apenas um depodsito de gordura. Respondem rapidamente aos estimulos
hormonal e metabdlico, participando, ativamente em intercambio entre figado, musculos
esqueléticos e coragao.

Durante o estado alimentado, os adipécitos realizam lipogénese para produzirem trigliceride-
0s, a0 receberem os acidos graxos exdégenos (oriundos da alimentagao). Também absorvem
e estocam triglicerideos trazidos por transportadores lipoproteicos, como os Quilomicrons
gue chegam do intestino, e os VLDL que transportam os triglicerideos produzidos no figado.

Os adipocitos usam glicose para produzir ATP. Por acao do glucagon, hidrolisa triacilglicerois
em glicerol e acidos graxos livres, liberando-os para corrente sanguinea. Os acidos graxos li-
vres serao transportados pela albumina sérica até os musculos esqueléticos e cardiacos para
serem usados como fonte de energia. Cada célula adiposa armazena determinada quanti-
dade de gordura. O tecido adiposo acompanha o desenvolvimento do ser humano durante
toda a vida.

MUSCULOS ESQUELETICOS

Os musculos esqueléticos utilizam glicose, acidos graxos e corpos ceténicos como fontes de
energia, dependo do grau de atividade. Em repouso os combustiveis basicos para os mus-
culos sdo os acidos graxos e os corpos cetdnicos, trazidos do figado através da corrente
sanguinea. Estes substratos sdao degradados por processos aerébios para produzir ATP.

Os musculos moderadamente ativos usam a glicose sanguinea, além dos acidos graxos e
corpos cetdnicos, todos através de processos aerdbios. A glicose é degrada, inicialmente,
pelo processo de glicélise, que é anaerdbio, mas os substratos seguintes seguirdo por vias
aerdbias da respiracdo celular. A energia em forma de ATP é obtida por fosforilagdo oxidati-
va. Tanto no repouso quanto nos exercicios moderados, o processo € oxigenado e, portanto,
aerdbio.

Nos musculos altamente ativos, a demanda por ATP durante a contracdo € tdo grande que o
fluxo sanguineo nao consegue fornecer oxigénio e combustivel metabdlico em tempo habil.
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Nesta ocasido, o glicogénio muscular é catabolizado através da via de glicogendlise, liberan-
do as glicoses livres. Para que o fornecimento de ATP seja rapido, as glicoses serao degradas
por vias anaerdbias de glicélise e fermentacgao lactica.

O uso de glicose sanguinea e do glicogénio muscular como combustiveis emergenciais da
atividade muscular é grandemente aumentada pela secrecdo de adrenalina, a qual estimula
a glicogendlise hepatica para manter os niveis de glicose na corrente sanguinea, além de
estimular a quebra do glicogénio muscular para gerar glicoses para fermentacao lactica nos
musculos. Como foi dito anteriormente, o glicogénio muscular é preservado para as ativida-
des musculares, pois Ndo possui uma enzima glicose-6-fosfatase responsavel por disponibi-
lizar glicoses livres para a corrente sanguinea. Portanto, o glicogénio muscular sé pode ser
usado nos musculos.

O armazenamento de glicogénio nos musculos possui um limite superior para a quantidade
de energia glicolitica requerida durante uma corrida de velocidade. Além disso, o acumulo
de acido lactico, o decréscimo do pH e o aumento da temperatura que ocorre nos musculos
altamente ativos reduzem a sua eficiéncia, exigindo um periodo de recuperagao metabdlica
muscular.

Durante a recuperacgao, apos um esforco maximo de atividade muscular, um atleta continua
respirando profundamente por algum tempo. O oxigénio extra consumido é utilizado para
oxidar outros combustiveis e regenerar ATP e fosfocreatina nos musculos. Além disso, o lac-
tato é transferido dos musculos para o figado, para que ocorra a gliconeogénese. Assim a
glicose sanguinea é reposta e sera transportada até os musculos, reabastecendo os estoques
de glicogénio. Ou seja, os musculos e o figado cooperam metabolicamente através de uma
série de reacdes complexas para ajustar os niveis energéticos.

Os musculos esqueléticos sao adaptados de uma maneira a fornecer o maximo de ATP para
as emergéncias. Eles possuem uma reserva consideravel de fosfocreatina (ou creatina-fosfa-
tada) - um composto capaz de transferir seu grupo fosfato, P, a molécula de ADP (adenosina
difosfato), transformando-a em ATP (adenosina trifosfato). Desta forma, a energia é reposta
imediatamente, sem gastos de glicose.

Mg?
Fosfocreatina + ADP = >Creatina + ATP

A reacgdo se desloca, predominantemente, para a direita, no sentido de fornecer ATP durante
periodos de contracao ativa. Durante o repouso, a fosfocreatina € ressintetizada a partir da
creatina e ATP disponivel pela oxidagcao de outros metabdlitos — nesta ocasido a reacao €
deslocada no sentido para a esquerda, produzindo fosfocreatina.

MUSCULOS CARDIACOS

Os musculos cardiacos trabalham em ritmo regular de contragao e relaxamento. Embora, al-
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gumas vezes, trabalhe mais rapido e vigorosamente do que o normal, devido a uma deman-
da de oxigénio ou pela presenca de insulina, ele nao possui um intervalo de trabalho muito
amplo. Além disso, o seu metabolismo é completamente aerébio em todos os instantes, em
contraste com os musculos esqueléticos que pode funcionar de forma anaerdbia em curtos
periodos.

As células do musculo cardiaco possuem muito mais mitocdndrias do que os musculos es-
queléticos, por isso usam glicose, acidos graxos e corpos cetdénicos de forma aerdbia. O
coragao nao armazena reservas de glicogénio e nem de lipideos. As pequenas reservas de
energia sdo armazenadas na forma de fosfocreatina. Uma possivel falta de oxigenacdo em
alguma porc¢ao do tecido cardiaco, devido a uma obstrucao de um vaso por depdsitos li-
pidicos, pode ocasionar uma lesao e morte celular na regido afetada cardiaca — processo
conhecido por infarto do miocardio.

RINS

Os rins possuem um metabolismo aerdébio muito ativo e uma flexibilidade metabdlica con-
sideravel, pois utilizam glicoses, corpos cetdnicos, acidos graxos e aminoacidos como fonte
de energia. Tais metabdlitos sdo degradados por vias aerdbios. Também podem realizar a
gliconeogénese em estado de jejum, liberando glicose para a corrente sanguinea, mas em
menor proporgao.

Nos rins, a maior parte da energia é utilizada para formar a urina, cujo objetivo é excretar to-
xinas do organismo. Grupos nitrogenados tdxicos ao organismo, resultantes do catabolismo
proteico, podem ser eliminados por uma ag¢ao conjunta entre figado e rins. Os rins também
sao responsaveis pela excrecao de eletrolitos e ureia.

A sintese de ureia, que é realizada no figado, usa o ion bicarbonato durante o seu processo
metabdlico. Um aumento na sintese de ureia, causada pela demanda de grupos aminos em
excesso, pode causar uma indisponibilidade de bicarbonato para neutralizagao da acidez
plasmatica. O resultado disso € aumento da acidez do sangue — condicao que pode gerar o
que chamamos de acidose metabdlica. Nestas circunstancias, figado e rins trabalhardo em
acao conjunta para eliminar o excesso de grupos nitrogenados através de processos meta-
bdlicos apropriados.
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Este e-book mostrou o processo de digestao e de absorcao das princi-
pais biomoléculas — carboidratos, proteinas e lipideos — destacando a
importancia dos hormonios e das enzimas, bem como, alguns tipos de
disturbios envolvendo o processo de digestao. Além disso, apresentou
uma introdugao ao metabolismo, através do estudo das vias reacionais
anabdlicos e catabdlicos que ocorrem em fungao das oscilacdes diarias
de concentracao de nutrientes no organismo.
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