FISIOLOGIA CELULAR; CONCEITOS E
FUNDAMENTOS DA HOMEOSTASIA
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Homeostasia celular: Conceitos

MEMBRANA PLASMATICA E TRANSPORTE DE MEMBRANA

MODELO DO MOSAICO FLUIDO
Mar de lipidos (fosfolipidos) onde flutuam diferentes tipos de "mosaicos” (proteinas) (50:50)

Cadeias de glacidos

Glicolipido

+ Organizacao das proteinas
Integrais (transmembranares ou ndo) +
Camada

bimolecular
fosfolipidica

periféricas

.Moléculas anfipaticas (proteinas

L - Proteinaj i
SuDe‘ﬁCie/ . w ‘ > Colesterol Integra|5)

interna o . i . ) . ’
Fosfolipidos Fosfolipidos Canalproteico  Glicoproteina .Glicoproteinas (2-60 monossacarideos)

(regiSo polar) (regido apolar)

+ Dupla camada fosfolipidica
.Fosfolipidos (75%) + colesterol (20%) + glicolipidos (5%)

.Moléculas anfipaticas = extremos polares i
¢ GLICOCALICE

(glucidos de glicolipidos e glicoproteinas)
-Assimetrica (glicolipidos sé no exterior) -assinatura molecular < reconhecimento;

.Colesterol (pontes de H ¢/ a regisio polar de -adesivo < adeséao das células de um tecido;

orientados p/ exterior




Homeostasia celular: Conceitos

+ Permeabilidade selectiva

.Permeavel: moléculas apolares e neutras (O,, CO,, esterdides) e agua

Impermeavel: moléculas polares e/ou com carga eléctrica (ex: glucose, Na*)

Q Sodium ion (Na*) Q Oxygen molecule (O,)

. ¥ i *. Potassium ion (K" ) Carbon dioxide molecule (CO,)
+ Gradiente electroquimico & Potssiomion )

.Gradiente quimico:

LEC (>[Na’], >[O,]) / citosol (>[K], >[CO,])

.Gradiente eléctrico:
superficie externa da membrana mais

positiva (+) que a superficie interna (-)

GRADIENTE DE CONCENTRAGAO




Transporte de Membrana

TRANSPORTE DE MEMBRANA

1) Nao mediado (s/ transportadores) / Mediado (c/ transportadores)

2) Passivo (s/ consumo de energia) / Activo (c/ consumo de energia)

Transportes passivos: -Difusdo simples [a) pela dupla camada de lipidos; b) por canais]

-Osmose

-Difusdo facilitada

Transportes activos: -Transporte primario

-Transporte secundario

Flux into cell

Transportes p/ vesiculas: -Endocitose

-Exocitose

\— Mediatad transport

+ DIFUSAQ SIMPLES

Extracellular solute concentration

Difusao: mistura aleatéria das particulas dissolvidas em resultado da sua energia cinética




Transporte de Membrana

A) DIFUSAO ATRAVES DA MEMBRANA (substancias com K, elevado)

-Substancias apolares (ex: O,; vitaminas A, E, D, K; acidos gordos; esterdides)

-Substancias polares pequenas e neutras (ex: CO,; etanol; H,O)

.......
.................

B) DIFUSAO POR CANAIS: -I8es (ex: Na*; K*; CI, H*, Ca?*)/ H,O

Intracellular fluid

Compostos com carga, difundem-se de acordo com
o gradiente electroquimico

Channel proteins Lipid bilayer

Selectividade depende:
-diametro do canal (tamanho do i30)

-superficies polares e com carga das

FACTORES QUE AFECTAM A TAXA DE DIFUSAO

» Amplitude do gradiente de concentragdo » Permeabilidade da membrana

* Area superficial da membrana » Massa da substancia em difusdo

» Temperatura




Transporte de Membrana

¢+ OSMOSE

Osmose: movimento das moléculas de solvente (H,0), através da membrana, p/ o compartimento onde

€ maior a concentra¢ao de solutos aos quais a membrana € impermeavel
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More concentrated

1) Difusao através da dupla camada 4 °. @
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PRESSAO OSMOTICA: forca que teria de ser exercida para evitar que o solvente (4gua) se mova para
a area com maior concentracao de soluto(s)




Transporte de Membrana

+ DIFUSAQ FACILITADA

-Solutos polares, ¢/ carga ou ¢/ peso molecular elevado

Glucose

, \ e i i Trangporter (GluT
(monossacarideos, ureia, aminoacidos, vitaminas) 3‘ j 4
0 ‘ Congentration ® 9 ‘

*Caracteristicas do transporte:
Especificidade
.Competicdo (ex: aminoacidos)

.Transporte maximo =» Satura¢ao

*Exercicio fisico = inser¢do de GluT4 (fibras musculares) ®  nase
Glucose
\w
Glucose 6-phosphate
+ TRANSPORTE ACTIVO

-Solutos polares ou ¢/ carga, transportados normal/ contra o gradiente de concentracao = gasto de energid

*Reabsor¢ao de glucose nos tubulos renais




Transporte de Membrana

BOMBA Na'/K*

1-Gradiente de Na* é usado no transporte activo secundario

2-Actividade da bomba pode ser ajustada p/ regular a taxa metabdlica
3-Gradientes de Na® e K" sdo usados para gerar impulsos electroquimicos
4-Excrecao de Na® ajuda a manter o equilibrio entre a PO do LEC e LIC

Extracellular fluid
Na'/K*' ATPase

3 Na® expelled

) SECUNDARIO

2+ 5.
-Ca“", H"; glucose, aminoacidos

: @ ca* o y
-Fonte de energia: @H  Na

: Extracellular
gradient

energia potencial

do gradiente de

concentracdo de Na*




Transporte de Membrana

+ ENDOCITOSE / EXOCITOSE

-Polipeptideos e proteinas, assim como outras substancias de elevado peso molecular

1) Endocitose [A) + B) + C)]: transporte de substancias p/ o interior da célula numa vesicula formada a partir da MP

2) Exocitose: transporte de substancias para o exterior da célula através da fuséo de uma vesicula com a MP

-Fonte de energia: ATP
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-Transferrina, vitaminas, LDLs, anticorpos, hormonas, outras macromoléculas

Receptor molecules )

-Transcitose s
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Transporte de Membrana

C) FAGOCITOSE Sufece

antibodies Plasma
Bacterium Receptors membrane

|

-Endocitose de particulas solidas muito grandes (1) Antibodies

- ; ; : bind to Inside the phagocyte
(bactérias, virus, celulas envelhecidas ou mortas)  receptors
-Fagocitos: neutrofilos, eosindfilos, mondcitos | Lysosome
Pseudopodes
(3) Bacterium
enclosed in vesicle,

Vesicle fuses with lysosome.

D) EXOCITOSE

(2) Pseudopqu
-Neurotransmissores (neuronios), enzimas (células engulf bacerium 4’
(4) Digestive enzymes (5) Breakdown
from lysosome begin of bacterium is

breakdown of bacterium.  complete.

exocrinas) & hormonas (células endacrinas)




Composicao dos liquidos corporais

FLUIDOS CORPORAIS

- Liquido intracelular (LIC): fluido que se encontra no interior das células

- Liquido extracelular (LEC): fluido localizado no exterior das células (AMBIENTE INTERNO)

Liquido intersticial: LEC que preenche os espacos entre as células (80%)

Plasma + Linfa: LEC que circula no interior de vasos (20%)

TOTAL BODY WATER (TBW) R B -
volume = 42 L, 60% body weight
EXTRACELLULAR FLUID (ECF) )
(Internal Environment)

volume = 14 L, 1/3 TBW

»

-

INTERSTITIAL FLUID
INTRACELLULAR FLUID volume = 11 L

volume = 28 L, 2/3 TBW 80% of ECF




Fundamentos da transmissao do impulso nervoso

Nas fibras nervosas maiores, como as que inervam a musculatura
esquelética, os axdnios sao revestidos por uma camada de células
denominadas células de schwann. Estas células possuem uma
grande quantidade de substancia lipoproteica denominada mielina,
a qual forma uma bainha de revestimento que envolve o axonio. Os
intervalos entre os segmentos de mielina sdao chamados nédulos de

Ranvier, que assumem um papel fundamental na transmissao dos
impulsos nervosos.

COMUNICACAO ENTRE NEURONIOS
< v y/_

Celulas de
Schwann MNodulos de
Ranwvier

INeurdénio QOutro Neurédnio

Axdnio

Regido
despolarizada

Sinapse . )

Axdnio NAdritos  Axanios do

Outro Neurdnio /" "~ T

Bainha de
Mielina

Pontos de . o
Sinapses Potencial de acgéo




Potencial de membrana e excitabilidade celular

Potencial de membrana (V,,): diferenca de potencial entre as superficies externa e interna da MP (<0.1V)

(D) Presenca de moléculas com carga negativa no interior da célula
+

(@) Permeabilidade selectiva da membrana
+

(@) Funcionamento das bombas Na*/K"

{

SUPERFICIE INTERNA E ELECTRICAMENTE NEGATIVA (65-85 mV) RELATIVAMENTE A EXTERNA

;S.,\y 91/«?; Em repouso, todas as células apresentam

S -~ =y = ¥ = di

,'-1.‘ L T —— S uma elevada concentragcdao de ides sddio
o o ,’" — —i- ‘\“v -

% X te— f;?‘%-' (Na*) no meio externo da membrana,

(Nas] TICH] seiarior tornando o seu interior (concentrado com

;‘m' 150 e 120 M v cfluls ides potassio —K*) electricamente negativo.

s =  ALZL, - "~ - - Esta diferenga eléctrica entre o meio interno

- - - e externo da fibra nervosa €& potencial de
- - - -
[<*3 o~ xn (A7) repouso da membrana, que pode variar entre
-5 a -100mv dependendo da célula.




Quando se aplica um estimulo suficiente, a membrana da célula
sofre o fendmeno de despolarizacao, tornando-a altamente
permeavel a entrada dos ides sddio para o seu interior, alterando
o seu gradiente eléctrico, ou seja, invertendo a sua polaridade. A
esta inversao chamamos

A manutencao dos gradientes Na* e K*, em repouso, deve-se em
particular ao facto da membrana possuir uma bomba de
sodio/potassio que utiliza energia do ATP para manter as
respectivas concentracoes nos meio interno (K*) e externo (Na*).

S3ao estas trocas idnicas (sodio, potassio e cloreto) que se
verificam ao longo do axdnio nos anteriormente referenciados
nodulos de Ranvier.

Em resumo, podemos dizer gquando uma fibra nervosa polarizada
é estimulada, ocorre a entrada de ibes sodio e ela é entdo
despolarizada. Na sequéncia, com a abertura dos canais de
potassio, estes se difundem para o exterior e a membrana é
repolarizada, retornando o seu gradiente aos valores de repouso.




POTENCIAL DE ACCAOQ (PA)

PA: inversao E, gerada quando abrem canais, geralmente de Na*, com portao de voltagem

Depolarizing s
+30  phase = Resting membrane potential: Voltage-gated
Repolarizing In\ler'.sao ga Na* channels are in the resting state and
PAIZRCA0 voltage-gated K* channels are closed

o

— e — — o — — —— — — — — ——— — —

Stimulus causes depolarization to threshold

Voltage-gated Na* channel

Membrane potential in millivolts (mV)

. activation gates are open Absolute
Limiar 5 refractory

55 b AR (~15mV) Voltage-gated K™ channels are | period

open; Na' channels are
—70  p— e v e o o Potencial inactivating
: de repouso s Relative
Stimulus -hyperpolariz Voltage-gated K* channels are

Affer n §8 phase still open; Na* channels are in } refractory

. . the resting state period

Time in milliseconds (msec)
¢ Despolarizacao: .abrem de CPV p/ Na' < entrada de Na” para o interior da célula

# Repolarizacao: .abrem de CPV p/ K* = saida de K* para o exterior da célula

.inactivacao / fecho dos CPV para Na*

# Hiperpolarizagao: .canais K™ ainda abertos < potencial de membrana mais negativo que E,,

fecho dos CPV para K" + bomba Na‘/K* 9" potencial de repouso

¢ Periodo refractario:

-ABSOLUTO: ndo pode ser gerado um novo PA, porque os CPV para Na* estdo abertos ou inactivos

-RELATIVO: pode ser gerado um novo PA, mas apenas com um estimulo mais intenso que o limiar




FASES DO POTENCIAL DE ACAO

1. Repouso: Extracellular Na* channel
Voitage-gated Na* fluid Na'*
channels are in resting 9
state and voltage-gated SESEES VNS
K* channels are closed. /' “ﬁ“f*,‘ﬁf’-’{‘fnﬂ'{".ﬁ‘.
TR
4. Repolarizacao (continuagao):

Outfiow of K* restores the resting to

membrane potential, Na‘ channel ”-

inactivation gates are opening +30

and K* channels are closing.
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3. Repolarizacao:
More slowly, depolarization also opens
voltage-gated K' channels, which permit
outfiow of K. At the same time Na’
channel inactivation gates are closing.

K* channel

—\

2. Despolarizacao:
Depolarization to threshold
(about =55 mV) opens Na'
channel activation gates.
The inflow of Na* further
depolarizes the membrane
until its polarity is reversed.




