O SISTEMA DIGESTIVO

O sistema digestivo humano é formado por um longo tubo musculoso, ao qual estdo associados
orgdos e glandulas que participam da digestdo. Apresenta as seguintes regides; boca, faringe,
esofago, estbmago, intestino delgado, intestino grosso e anus.
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A parede do tubo digestivo, do eséfago ao intestino, é formada por quatro camadas: mucosa,
submucosa, muscular e adventicia.

BOCA

A abertura pela qual o alimento entra no tubo digestivo € a boca. Ai encontram-se 0s dentes e a
lingua, que preparam o alimento para a digestdo, por meio da mastigacdo. Os dentes reduzem 0s
alimentos em pequenos pedagos, misturando-os a saliva, o que ira facilitar a futura accéo das
enzimas.
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Os dentes sdo estruturas duras, calcificadas, presas ao maxilar superior e mandibula, cuja
actividade principal € a mastigacdo. Estdo implicados, de forma directa, na articulacdo das
linguagens. Os nervos sensitivos e 0s vasos sanguineos do centro de qualquer dente estdo
protegidos por varias camadas de tecido. A mais externa, o esmalte, € a substancia mais dura. Sob
0 esmalte, circulando a polpa, da coroa até a raiz, esta situada uma camada de substancia dssea
chamada dentina. A cavidade pulpar € ocupada pela polpa dental, um tecido conjuntivo frouxo,
ricamente vascularizado e inervado. Um tecido duro chamado cemento separa a raiz do ligamento
peridental, que prende a raiz e liga o dente a gengiva e a mandibula, na estrutura e composicéo
quimica assemelha-se ao 0sso; dispde-se como uma fina camada sobre as raizes dos dentes.
Através de um orificio aberto na extremidade da raiz, penetram vasos sanguineos, nervos e tecido
conjuntivo.

Tipos de dentes

Em sua primeira denticdo, o ser humano tem 20 pecas que recebem o nome de dentes de leite. A
medida que os maxilares crescem, estes dentes sdo substituidos por outros 32 do tipo permanente.
As coroas dos dentes permanentes sdo de trés tipos: 0s incisivos, 0S caninos ou presas € 0S
molares. Os incisivos tém a forma de cinzel para facilitar o corte do alimento. Atras dele, ha trés
pecas dentais usadas para rasgar. A primeira tem uma Unica cuspide pontiaguda. Em seguida, ha
dois dentes chamados pré-molares, cada um com duas cuspides. Atras ficam os molares, que tém
uma superficie de mastigacao relativamente plana, o que permite triturar e moer os alimentos.
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A lingua

A lingua movimenta o alimento empurrando-o em direccdo a
garganta, para que seja engolido. Na superficie da lingua
existem dezenas de papilas gustativas, cujas células sensoriais
percebem os quatro sabores primarios: amargo (A), azedo ou
acido (B), salgado (C) e doce (D). De sua combinagéo resultam
centenas de sabores distintos. A distribuicdo dos quatro tipos de
receptores gustativos, na superficie da lingua, ndo é
homogénea.

As glandulas salivares

A presenca de alimento na boca, assim como sua visao e cheiro, estimulam as glandulas salivares a
secretar saliva, que contém a enzima amilase salivar ou ptialina, além de sais e outras
substancias. A amilase salivar digere o amido e outros polissacarideos (como o glicogénio),
reduzindo-os em moléculas de maltose (dissacarideo). Trés pares de glandulas salivares langam
sua secrecdo na cavidade bucal: parétida, submandibular e sublingual:
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Os sais da saliva neutralizam substancias acidas e mantém, na boca, um pH neutro (7,0) a
levemente &cido (6,7), ideal para a accdo da ptialina. O alimento, que se transforma em bolo
alimentar, é empurrado pela lingua para o fundo da faringe, sendo encaminhado para o eséfago,
impulsionado pelas ondas peristalticas (como mostra a figura do lado esquerdo), levando entre 5 e
10 segundos para percorrer o es6fago. Através dos peristaltismo, vocé pode ficar de cabeca para
baixo e, mesmo assim, seu alimento chegard ao intestino. Entra em ac¢do um mecanismo para
fechar a laringe, evitando que o alimento penetre nas vias respiratorias.

Quando a cardia (anel muscular, esfincter) se relaxa, permite a passagem do alimento para o
interior do estdmago.

FARINGE E ESOFAGO
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Os musculos A faringe, situada no final da cavidade bucal, € um canal
) _relaxam = comum aos sistemas digestivo e respiratério: por ela

flolo shmentar passam o alimento, que se dirige ao esofago, e o ar, que se
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O esofago, canal que liga a faringe ao estbmago, localiza-se
entre os pulmdes, atrds do coracdo, e atravessa o musculo
diafragma, que separa o térax do abdémen. O bolo
alimentar leva de 5 a 10 segundos para percorre-lo.
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ESTOMAGO E SUCO GASTRICO

O estdbmago é uma bolsa de parede musculosa, localizada no lado esquerdo abaixo do abdémen,
logo abaixo das Ultimas costelas. E um 6rgéo muscular que liga o es6fago ao intestino delgado.
Sua funcao principal é a digestdo de alimentos proteicos. Duas valvas de musculo liso, ou
esfincteres, mantém os contetidos do estdmago em seu interior. Elas sdo chamadas de esfincter
esofagico ou cardias dividindo-o acima, e o esfincter pilorico ou piloroseparando o estdmago do
intestino delgado.

O estbmago tem um volume de cerca de 50 mL quando vazio. Depois de uma refeicdo, ele
geralmente se expande para suportar cerca de 1 litro de comida, mas ele pode expandir até 4 litros.

Quando esta vazio, tem a forma de uma letra "J" maiUscula, cujas duas partes se unem por angulos
agudos.
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Segmento superior: € o mais volumoso, chamado “porcdo vertical ou trituradora”. Este
compreende, por sua vez, duas partes superpostas; a grande tuberosidade, no alto, e o corpo do
estdmago, abaixo, que termina pela pequena tuberosidade.

Segmento inferior: é denominado "por¢do horizontal ou evacuadora”, esta separado do duodeno
pelo piloro, que é um esfincter. A borda direita, cbncava, € chamada pequena curvatura; a borda
esquerda, convexa, é dita grande curvatura. O orificio esofagiano do estdmago é o cardia.

As tunicas do estdmago: o estbmago compde-se de quatro tunicas; serosa (0 peritdnio), muscular
(muito desenvolvida), submucosa (tecido conjuntivo) e mucosa (que secreta 0 suco gastrico).
Quando estd cheio de alimento, o estdmago torna-se ovoide ou arredondado. O estdbmago tem
movimentos peristalticos que asseguram sua homogeneizagao.

O suco gastrico, um liquido claro, transparente, altamente acido, que contém acido cloridrico,
muco, enzimas e sais. O acido cloridrico mantém o pH do interior do estdmago entre 0,9 e 2,0.
Também dissolve o cimento intercelular dos tecidos dos alimentos, auxiliando a fragmentagéo
mecanica iniciada pela mastigacdo. O suco gastrico é envolvido nos alimentos em digestdo, através



dos movimentos peristalticos, e o bolo alimentar é transformado em quimo. Inicia-se ai a digestéo
das proteinas, pois esse suco contém muitas enzimas, dentre essas esta a pepsina, que é

responsavel pela digestdo das proteinas.

O adjetivo géstrico refere-se ao estbmago. Assim, a retirada cirurgica do estbmago ou parte dele
chama-se gastrectomia. A colocacgéo de tubos no estbmago através do abdémen chama-se
gastrostomia. A modificacdo do estdbmago chama-se gastroplastia.

Porcoes

O estbmago é dividido em quatro porcdes, cada uma com diferentes células e fungdes. Suas

porgdes sao:

Cardia transicdo entre o es6fago e o estomago.
Fundo formado pela curvatura superior do drgao.
Corpo regido situada entre o antro pilérico e o fundo.
Piloro ou

antro intestino delgado.

O estbmago produz

a porcao inferior do drgdo que facilita o transportes do alimento digerido em direcdo ao

A pepsina, enzima mais potente do suco gastrico, é secretada na forma de pepsinogénio. Como
este € inactivo, ndo digere as células que o produzem. Por accdo do é&cido cloridrico, o
pepsinogénio, ao ser langado na luz do estbmago, transforma-se em pepsina, enzima que catalisa a

digestdo de proteinas.

FPepsinogénio —22 Pepsina
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A pepsina, ao catalisar a hidrolise de
proteinas, promove o0 rompimento das
ligacbes peptidicas que unem o0s
aminoacidos. Como nem todas as
ligaghes peptidicas sdo acessiveis a
pepsina, muitas permanecem intactas.
Portanto, o resultado do trabalho dessa
enzima sdo oligopeptideos e
aminoacidos livres.

A renina, enzima que age sobre a
caseina, uma das proteinas do leite, é
produzida pela mucosa gastrica durante
0s primeiros meses de vida. Seu papel é
0 de flocular a caseina, facilitando a
accao de outras enzimas proteoliticas.
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A mucosa gastrica é recoberta por uma camada de muco, que a protege da agressdo do suco
gastrico, bastante corrosivo. Apesar de estarem protegidas por essa densa camada de muco, as
células da mucosa estomacal sdo continuamente lesadas e mortas pela ac¢do do suco gastrico. Por
isso, a mucosa esta sempre sendo regenerada. Estima-se que nossa superficie estomacal seja
totalmente reconstituida a cada trés dias. Eventualmente ocorre desequilibrio entre o ataque e a
proteccdo, o que resulta em inflamacéo difusa da mucosa (gastrite) ou mesmo no aparecimento de
feridas dolorosas que sangram (Ulceras gastricas).

A mucosa géastrica produz também o factor intrinseco, necessario a absorcao da vitamina B12.

O bolo alimentar pode permanecer no estbmago por até quatro horas ou mais e, ao se misturar ao
suco gastrico, auxiliado pelas contrac¢des da musculatura estomacal, transforma-se em uma massa
cremosa acidificada e semiliquida, o quimo.

Passando por um esfincter muscular (o piloro), o quimo vai sendo, aos poucos, liberado no
intestino delgado, onde ocorre a maior parte da digestéo.

INTESTINO DELGADO

O intestino delgado € um tubo com pouco mais de 6 m de comprimento por 4cm de diametro e
pode ser dividido em trés regides: duodeno (cerca de 25 cm), jejuno (cerca de 5 m) e ileo (cerca
de 1,5 cm).

A porcdo superior ou duodeno tem a forma de ferradura e compreende o piloro, esfincter muscular
da parte inferior do estdmago pela qual este esvazia seu contetdo no intestino.

A digestdo do quimo ocorre predominantemente no duodeno e nas primeiras porcdes do jejuno. No
duodeno actua também o suco pancreético, produzido pelo pancreas, que contém diversas enzimas
digestivas. Outra secrecdo que actua no duodeno ¢ a bilis, produzida no figado e armazenada na
vesicula biliar. O pH da bilis oscila entre 8,0 e 8,5. Os sais biliares tém accdo detergente,
emulsificando ou emulsionando as gorduras (fragmentando suas gotas em milhares de
microgoticulas).

O suco pancreatico, produzido pelo

pancreas, contém &gua, enzimas e

grandes quantidades de bicarbonato de

sodio. O pH do suco pancreéatico oscila

g entre 8,5 e 9. Sua secrecdo digestiva é
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A amilase pancreatica fragmenta o
amido em moléculas de maltose; a lipase
pancreatica hidrolisa as moléculas de um
tipo de gordura — os triacilglicerdis,
originando  glicerol e alcool; as
nucleases actuam sobre o0s &cidos
nucléicos, separando seus nucleotideos.




O suco pancreético contém ainda o tripsinogénio e o quimiotripsinogénio, formas inactivas em que
sdo secretadas as enzimas proteoliticas tripsina e quimiotripsina. Sendo produzidas na forma
inactiva, as proteases ndo digerem suas células secretoras. Na luz do duodeno, o tripsinogénio
entra em contacto com a enteroguinase, enzima secretada pelas células da mucosa intestinal,
convertendo-se me tripsina, que por sua vez contribui para a conversdo do precursor inactivo
quimiotripsinogénio em quimiotripsina, enzima activa.

Enterouinase
Tripsinagénio ——— Tripsing

Quimintripstnogénio M, Quimlotripsing

A tripsina e a quimiotripsina hidrolisam polipeptidios, transformando-os em oligopeptideos. A
pepsina, a tripsina e a quimiotripsina rompem liga¢des peptidicas especificas ao longo das cadeias
de aminoacidos.

A mucosa do intestino delgado secreta o suco entérico, solucdo rica em enzimas e de pH
aproximadamente neutro. Uma dessas enzimas é a enteroquinase. Outras enzimas sdo as
dissacaridades, que hidrolisam dissacarideos em monossacarideos (sacarase, lactase, maltase). No
suco entérico h4 enzimas que ddo sequéncia a hidrdlise das proteinas: os oligopeptideos sofrem
accao das peptidases, resultando em aminoéacidos.

Suco digestivo Enzima PH 6ptimo Substrato Produtos

Saliva Ptialina Neutro Polissacarideos |Maltose

Suco gastrico Pepsina Acido Proteinas Oligopeptideos
Quimiotripsina |Alcalino Proteinas Peptideos
Tripsina Alcalino Proteinas Peptideos

Amilopepsina  |Alcalino Polissacarideos |Maltose
Suco pancreatico

Rnase Alcalino RNA Ribonucleotideos
Dnase Alcalino DNA Desoxirribonucleotideos
Lipase Alcalino Lipideos Glicerol e acidos graxos

Carboxipeptidase Alcalino Oligopeptideos |Aminoacidos

Suco intestinal  ou Aminopeptidase Alcalino Oligopeptideos |Aminoacidos
entérico
Dipeptidase Alcalino Polipeptideos ~ |/Amino&cidos



Maltase Alcalino Maltose Glicose
Sacarase Alcalino Sacarose Glicose e frutose

Lactase Alcalino Lactose Glicose e galactose

No intestino, as contrac¢des ritmicas e os movimentos peristéalticos das paredes musculares,
movimentam 0 quimo, a0 mesmo tempo em que este € atacado pela bilis, enzimas e outras
secrec¢des, sendo transformado em quilo.

A absorc¢édo dos nutrientes ocorre através de mecanismos activos ou passivos, nas regifes do jejuno
e do ileo. A superficie interna, ou mucosa, dessas regiGes, apresenta, além de inUmeros
dobramentos maiores, milhdes de pequenas dobras (4 a 5 milhGes), chamadas vilosidades; um
tracado que aumenta a superficie de absorcdo intestinal. As membranas das proprias células do
epitélio intestinal apresentam, por sua vez, dobrinhas microscépicas denominadas
microvilosidades. O intestino delgado também absorve a 4gua ingerida, 0s ides e as vitaminas.
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Os nutrientes absorvidos pelos vasos sanguineos do intestino passam ao figado para serem
distribuidos pelo resto do organismo. Os produtos da digestdo de gorduras (principalmente glicerol
e acidos graxos isolados) chegam ao sangue sem passar pelo figado, como ocorre com outros
nutrientes. Nas células da mucosa, essas substancias sdo reagrupadas em triacilglicerdis
(triglicerideos) e envelopadas por uma camada de proteinas, formando os quilomicrons,
transferidos para os vasos linfaticos e, em seguida, para 0s vasos sanguineos, onde alcangcam as
células gordurosas (adipdcitos), sendo, entdo, armazenados.
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INTESTINO GROSSO

E o local de absorcao de agua, tanto a ingerida quanto a das secrecdes digestivas. Uma pessoa bebe
cerca de 1,5 litros de liquidos por dia, que se une a 8 ou 9 litros de agua das secrecGes. Glandulas
da mucosa do intestino grosso secretam muco, que lubrifica as fezes, facilitando seu trénsito e
eliminacdo pelo anus.
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Mede cerca de 1,5 m de comprimento e divide-se em ceco, célon ascendente, c6lon transverso,
célon descendente, colon sigmdide e recto. A saida do recto chama-se anus e é fechada por um
masculo que o rodeia, o esfincter anal.

Numerosas bactérias vivem em mutualismo no intestino grosso. Seu trabalho consiste em dissolver
os restos alimenticios ndo assimilaveis, reforcar 0 movimento intestinal e proteger o organismo
contra bactérias estranhas, geradoras de enfermidades.

As fibras vegetais, principalmente a celulose, ndo sdo digeridas nem absorvidas, contribuindo com
percentagem significativa da massa fecal. Como retém agua, sua presenca torna as fezes macias e
faceis de serem eliminadas.

O intestino grosso nao possui vilosidades nem segrega sucos digestivos, normalmente s6 absorve

agua, em quantidades bastante consideraveis. Como o intestino grosso absorve muita agua, o
conteddo intestinal se condensa até formar detritos inuteis, que sdo evacuados.
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GLANDULAS ANEXAS
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O péncreas é uma glandula mista,
de mais ou menos 15 cm de
comprimento e de formato
triangular, localizada
transversalmente sobre a parede
posterior do abdomen, na alca
formada pelo duodeno, sob o
estobmago. O pancreas é formado
por uma cabecga que se encaixa no
quadro duodenal, de um corpo e de
uma cauda afilada. A secrecdo
externa dele é dirigida para o
duodeno pelos canais de Wirsung
e de Santorini. O canal de Wirsung
desemboca ao lado do canal
colédoco na ampola de Vater. O
pancreas comporta dois Orgaos
estreitamente imbricados: pancreas
exocrino e o enddcrino.

O péancreas exocrino produz enzimas digestivas, em estruturas reunidas denominadas acinos. Os
acinos pancreaticos estdo ligados através de finos condutos, por onde sua secrecédo € levada até um
condutor maior, que desemboca no duodeno, durante a digestao.

O péncreas enddcrino secreta os harmonios insulina e glucagon, ja trabalhados no sistema

enddcrino.
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E 0 maior 6rgdo interno, e € ainda
um dos mais importantes. E a mais
volumosa de todas as visceras,
pesa cerca de 1,5 kg no homem
adulto, e na mulher adulta entre
1,2 e 1,4 kg. Tem cor arroxeada,
superficie lisa e recoberta por uma
capsula propria. Esta situado no
quadrante superior direito da
cavidade abdominal.
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O tecido hepatico é constituido por formagGes diminutas que recebem o nome de lobos, compostos
por colunas de células hepaticas ou hepatdcitos, rodeadas por canais diminutos (canaliculos), pelos
quais passa a bilis, secretada pelos hepatdcitos. Estes canais se unem para formar o ducto hepético
que, junto com o ducto procedente da vesicula biliar, forma o ducto comum da bilis, que
descarrega seu contetido no duodeno.

As células hepéticas ajudam o sangue a assimilar as substancias nutritivas e a excretar 0os materiais
residuais e as toxinas, bem como esteroides, estrogénos e outros harménios. O figado é um 6rgéo
muito versatil. Armazena glicogénio, ferro, cobre e vitaminas. Produz carboidratos a partir de
lipidios ou de proteinas, e Lipidios a partir de carboidratos ou de proteinas. Sintetiza também o
colesterol e purifica muitos farmacos e muitas outras substancias. O termo hepatite é usado para
definir qualquer inflamacao no figado, como a cirrose.

Funcdes do figado:

o Secretar a bilis, liquido que actua no emulsionamento das gorduras ingeridas, facilitando,
assim, a accédo da Lipase;

« Remover moléculas de glicose no sangue, reunindo-as quimicamente para formar glicogénio,
que é armazenado; nos momentos de necessidade, o glicogénio € reconvertido em moléculas de
glicose, que sdo relangadas na circulagéo;

e Armazenar ferro e certas vitaminas em suas células;

o Metabolizar lipideos;

« Sintetizar diversas proteinas presentes no sangue, de factores imunolégicos e de coagulacao e
de substancias transportadoras de oxigénio e gorduras;

« Degradar alcool e outras substancias toxicas, auxiliando na desintoxicacdo do organismo;

o Destruir hemaécias (glébulos vermelhos) velhas ou anormais, transformando sua hemoglobina
em bilirrubina, o pigmento castanho - esverdeado presente na bilis.

O COLESTEROL

O colesterol € um membro da familia dos Lipidios esterdides e, na sua forma pura, € um solido
cristalino, branco, insipido e inodoro. Apesar da ma fama, o colesterol é um composto essencial
para a vida, estando presente nos tecidos de todos os animais. Além de fazer parte da estrutura das
membranas celulares, é também um reagente de partida para a biossintese de varios harménios
(cortisol, aldosterona, testosterona, progesterona, estradiol), dos sais biliares e da vitamina D.

E obtido por meio de sintese celular (colesterol enddgeno -70%) e da dieta (colesterol ex6geno
30%). Excepto em pessoas com alteragfes genéticas do metabolismo do colesterol, o excesso dele
no sangue resulta dos pessimos habitos alimentares que possuimos (que sdo adquiridos desde a
infancia) e que nos levam a grande ingestdo de colesterol e gorduras saturadas (geralmente de
origem animal).

O colesterol endogeno é sintetizado pelo figado, em um processo regulado por um sistema
compensatorio: quanto maior for a ingestdo de colesterol vindo dos alimentos, menor é a
guantidade sintetizada pelo figado.

Como ¢ insolGivel em agua e, consequentemente, no sangue, para ser transportado na corrente

sanguinea liga-se a algumas proteinas e outros lipideos atraves de ligacdes ndo - covalentes em um
complexo chamado lipoproteina.
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Existem varios tipos de lipoproteinas, e estas podem ser classificadas de diversas maneiras. O
modo pelo qual os bioquimicos geralmente as classificam € baseado em sua densidade. Entre estas,
estdo as "Low-Density Lipoproteins”, ou LDL, que transportam o colesterol do sitio de sintese - 0
figado - até as células de varios outros tecidos. Uma outra classe de lipoproteinas, as "High Density
Lipoproteins”, ou HDL transportam o excesso de colesterol dos tecidos de volta para o figado,
onde é utilizado para a sintese dos sais biliares.

LIPOPROTEINAS

, L As lipoproteinas sdo classificadas em
Apolipoproteina Yeid ! varias classes, de acordo com a natureza e
; Trglicerideos (JUantidade de lipideos e proteinas que as
Eofamtasol constituem. Dentre as classes de
Fesfalipidess [IIPOProteinas destacam-se:
Apolipoproteina
e Quilomicrons: grandes particulas que
transportam as gorduras alimentares e o
colesterol para os musculos e outros

tecidos.
b e Very-Low Density Lipoproteins
s (VLDL) e Intermediate Density

Lipoprotein (IDL): transportam triglicerideos (TAG) e colesterol end6genos do figado para os
tecidos. A medida em que perdem triglicerideos, podem colectar mais colesterol e tornarem-se
LDL.

o Low-Density Lipoproteins (LDL): transportam do figado para os tecidos, cerca de 70% de
todo o colesterol que circula no sangue. Sdo pequenas e densas o suficiente para se ligarem as
membranas do endotélio (revestimento interno dos vasos sanguineos. Por esta razdo, as LDL
sdo as lipoproteinas responsaveis pela aterosclerose (ver O colesterol no sangue) — deposicao
de placas lipidicas (ateromas) nas paredes das artérias. Consequentemente, niveis elevados de
LDL estdo associados com os altos indices de doencas cardiovasculares.

o High-Density Lipoproteins (HDL): é responsavel pelo transporte reverso do colesterol ou
seja, transporta o colesterol enddgeno de volta para o figado. O nivel elevado de HDL esta
associado com baixos indices de doencas cardiovasculares.

A maior parte do colesterol esta ligada a lipoproteinas de baixa densidade (LDL) e o restante, a
proteinas de alta densidade (HDL). O colesterol ligado a LDL €é o que se deposita nas paredes das
artérias, quando em excesso. Por isso é denominado “mau colesterol”. Por outro lado, o HDL pode
ser considerado o "bom colesterol", pois ele retira 0 LDL colesterol da parede das artérias e o
transporta para ser metabolizado no figado, “"como se limpasse as artérias por dentro”,
desempenhando assim papel de protecgdo contra a aterosclerose.
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'VALORES PARA ADULTOS (mg/dL)

Colesterol total | Abaixode200 | 200-240 | Acimade 240
LDL* colesterol | Abaixode130 |  130-160 |  Acimade 160
HDL colesterol . Acimade40 | 35-40 ' Abaixo de 35
Triglicerideos | Abaixodel50 |  150-200 | Acima de 200

* Se a pessoa ja manifestou eventos como enfarto, cirurgia de revascularizagéo, angioplastia ou fez coronariografia que o LDL precisa
ficar abaixo de 130. Se existem factores de risco associados como diabetes, hipertenséo e fumo, deve ficar abaixo de 100.

As lipoproteinas transportam o colesterol no sangue. As LDL levam o colesterol do figado e dos
intestinos para diversos tecidos, onde ele é usado para reparar membranas ou produzir esteréides.
As HDL transportam o colesterol para o figado, onde ele é eliminado ou reciclado.

‘ O COLESTEROL NO SANGUE

1- O colesterol
forma um complexo
com os lipideos e
proteinas, chamado
lipoproteina. A
forma que realmente
apresenta maleficio,
quando em excesso, €
aLDL.

2- Nesta
interaccdo, a
LDL pode
acabar sendo
oxidada por
~ radicais livres
~ presentes na
célula.

3- Esta oxidacao
acciona o
mecanismo de
defesa,
desencadeando um
processo inflamatério
com infiltracdo de
leucdcitos. Moléculas
inflamatérias acabam
por promover a
formacéo de uma
capa de coagulos
sobre o nucleo
lipidico.

4- Apds algum
tempo cria-se
uma placa
(ateroma) no
vaso sanguineo;
sobre esta placa,
pode ocorrer
uma lenta
deposicéo de
calcio, numa
tentativa de
isolar a area
afectada.
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5- Isto pode
interromper o fluxo
sanguineo normal
(aterosclerose) e vir a
provocar inimeras
doencas cardiacas. De
fato, a concentracao
elevada de LDL no
sangue é a principal
causa de
cardiopatias.

O METABOLISMO DO COLESTEROL
Sintese do colesterol

Nos seres humanos, o colesterol pode ser sintetizado a partir do acetil-CoA. O figado, seguido do
intestino, sdo os principais locais da sintese do colesterol, podendo produzi-lo em grandes
quantidades. Pode também ser produzido nos testiculos, ovarios e cortex adrenal.

HIMIGCoA redutase
Acetil CoA — 3 hidroxi, 3 metil glutaril CoA (HMGCoA) ————» Mevalonato —» Esqualeno— Colesterol

Transporte de colesterol

O colesterol proveniente da dieta, chega ao figado a partir de quilomicrons remanescentes e dai
provoca a inibicdo da sintese da enzima da HMG-CoA redutase, diminuindo com isto a sintese
endogena.

Antes de deixar os hepatécitos (células do figado), o colesterol incorpora-se nas lipoproteinas
VLDL (lipoproteina de densidade muito baixa). Estas, na corrente sanguinea, recebem as
apoproteinas E e C2 das HDL (lipoproteina de alta densidade) e, ao passar pelos capilares dos
tecidos periféricos, sdo transformadas em IDL (lipoproteina de densidade intermediaria) e depois
em LDL. Em individuos normais, aproximadamente metade das IDL retornam ao figado, através
dos receptores LDL, por endocitose (LDL e IDL contém apoproteinas que se ligam
especificamente aos receptores LDL — aproximadamente 1.500 receptores por célula), e os
remanescentes IDL sdo convertidos em LDL.

Apos ligacdo com LDL, a regido da membrana contendo o complexo receptor - lipoproteina,
invagina-se, migra através do citoplasma celular e funde-se lisossomos. A LDL é degradada
nestas organelas e os ésteres de colesterol hidrolisados pela enzima colesterol - esterase
lisossémica. O colesterol liberado € ressintetizado a éster dentro da célula e pode inibir a producéo
da redutase dentro de poucas horas, diminuindo com isto, a sintese do colesterol intracelular.
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BIOSSINTESE DE LDL

- Colesterol
o= Triglicerideos . i
ApoC, Apo E e B-100 = apolipoproteinas

ApoE

ajuste de IDL mediado por
receptor 35—100
ApoE
aj

[ =10
juste de LDL mediado por

receptor ‘ Conversio de

‘f'.-_ B-100 IDL em LDL
Cutro ajuste DL

B-100 Tecido’
muscular

gordura da dieta = intestino = quilomicrons (lipoproteinas contendo lipidios que vieram da dieta) =~ tecido adiposo/
misculos © quilomicrons remanescentes (cheios de colesterol) = fizado o

d
/"u’LDL = tecido adiposo/ musculos
4

IDL = LDL
n
tecidos = HDL

A A G e

czim.

e o S ﬂ -
f PIEET
- Exceanc ae &

LEGE MDA

HMPMG-Coa redutasa - sintese de colesterol
ErRZIMAS {

ACAT - armazenamento de colesterol

4| Captacaoco do colesterol e regulacao da sua sintese endagena.
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Regulacéo da sintese do colesterol

a. Inibi¢do por “feed-back”: o colesterol proveniente da dieta inibe a sintese de colesterol no
figado, mas ndo no intestino, atraves da inibi¢éo da sintese da HMGCOoA redutase.

b. Ritmo circadiano: a sintese de colesterol atinge o pico 6 horas apos ter escurecido e 0 minimo
aproximadamente 6 horas apds a reexposicao a luz. A actividade é regulada ao nivel da enzima
HMGCOA redutase.

c. Regulacdo hormonal: insulina aumenta a actividade de HMGCOoA redutase enquanto glucagon
e cortisol inibem a actividade da enzima.

ATEROSCLEROSE E RECEPTORES DE LDL

Para algumas pessoas, exercicios e dieta ndo sdo suficientes para diminuir o nivel de colesterol.
Elas sofrem de uma doenga genética denominada hipercolesterolemia familiar. Estudos indicam
que existe um defeito na capacidade das LDL de se ligarem aos receptores, e ndo ha inibicdo por
“feed-back” da sintese de colesterol. Sabe-se que na forma grave da doenca, 0s niveis sanguineos
de colesterol frequentemente excedem 700mg/dL, o que provoca deposicdo excessiva de
colesterol na parede das artérias. As manifestacdes clinicas incluem nivel elevado de LDL
(colesterol “ruim”) no plasma, depdsitos nos tenddes, pele (xantomas) e artérias, e, dependendo do
caso, podem ocorrer na infancia, o que é geralmente fatal.

Esse é um dos varios motivos pelos quais a industria farmacéutica investe milhdes de dolares na
pesquisa de farmacos capazes de reduzir o nivel de colesterol.

ALGUMAS ARMAS QUIMICAS CONTRA COLESTEROL
Existem 4 tipos de drogas para o tratamento da hipercolesterolemia:

=>» Inibidores competitivos da HMG-CoA redutase: agem inibindo uma das etapas na
biossintese do colesterol; também aumentam o ndmero de sitios receptores de LDL no figado.
Inibidores como a mevinolina (lovastatina) podem reduzir em 50% os niveis de colesterol.

=>»Misturas de Fibras e Proteinas: conduzem ao aumento do catabolismo do colesterol com o
objectivo de repor a perda de sais biliares. O consequente decréscimo do nivel sérico de LDL
induz a sintese de receptores LDL (excepto na hipercolesterolemia familiar). Infelizmente, a queda
do colesterol plasméatico também induz a sintese da enzima HMG-CoA redutase, a qual eleva a
biossintese do colesterol, resultando numa queda de apenas 15 a 20% do nivel sérico do lipideo

=» Sequestradores de &cido biliar: administracdo de resinas que se ligam aos &cidos biliares.
Reduzem a reabsorcao dos &cidos biliares e assim mais colesterol do figado e das LDL é desviado
para produzir os cidos biliares. Dessa maneira, diminuem a concentragdo de colesterol em 15-
20%, por promoverem a conversao de parte do colesterol plasmatico em &cidos biliares.

= Acido Nicotinico: também conhecido com vitamina B3, esta droga é capaz de diminuir a
concentragdo de VLDL; o que acaba por reduzir a concentracdo de LDL e aumentar a
concentragéo de HDL..

O QUE FAZER NA DIETA: Substituicdo de &cidos graxos saturados por &cidos graxos

poliinsaturados (ex.: acido linoleico): sdo mais rapidamente metabolizados no figado, diminuindo a
concentracdo de colesterol plasmatico
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Portanto, concluimos que o uso combinado de medicamentos e dieta podera resultar numa queda
plasmatica do colesterol de 50 a 60%, de um histérico familiar de hipercolesterolemia; alerta a
necessidade de instituir o tratamento desde a infancia do individuo como conduta preventiva
indispensavel.

CONTROLE DA ATIVIDADE DIGESTIVA

A presenca de alimento na boca, a simples visdo, pensamento ou o cheiro do alimento, estimulam a
producéo de saliva.

Enquanto o alimento ainda estd na boca, 0 sistema nervoso, por meio do nervo vago, envia
estimulos ao estbmago, iniciando a liberacdo de suco géastrico. Quando o alimento chega ao
estdmago, este comeca a secretar gastrina (1), harmaénio produzido pela propria mucosa gastrica e
que estimula a producdo do suco gastrico. Aproximadamente 30% da producdo do suco gastrico é
mediada pelo sistema nervoso, enquanto os 70% restantes dependem do estimulo da gastrina.

Com a passagem do alimento para o duodeno, a mucosa duodenal secreta outro harménio, a
secretina (2), que estimula o pancreas a produzir suco pancreatico e liberar bicarbonato.

Ao mesmo tempo, a mucosa duodenal produz colecistocinina (ou CCK) (3), que é estimulada
principalmente pela presenca de gorduras no quimo e provoca a secre¢do do suco pancredtico e
contraccao da vesicula biliar (4), que lanca a bilis no duodeno.

Em resposta ainda ao quimo rico em gordura, 0 duodeno secreta enterogastrona (5), que inibe os
movimentos de esvaziamento do estdbmago, a produgdo de gastrina e, indirectamente, de suco
gastrico.

|A-r;ﬂ-.':- DOS HORMORNIOS NA DIGESTAO

@jr—'_ |

Secretina |\ W '
— e - i

Colecistacinina

Entero- -’@
T T oastrona

Estimulagio
—_———— e ——— Inibkigao

Imagem: AVANCINI & FAVARETTO. Biologia — Uma abordagem evolutiva e ecolégica. Vol. 2. Sdo Paulo, Ed. Moderna, 1997.
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Horménio Local de producéo Orgéo - alvo Funcéo
Gastrina estdmago estdmago Estimula a producéo de suco gastrico.
Secretina intestino delgado pancreas Estimula a liberagéo de bicarbonato.

Estimula a liberacdo da bilis pela
vesicula biliar e a liberagdo de
enzimas pancreaticas.

Inibe o peristaltismo estomacal e a
producdo de gastrina.

. : . ancreas e vesicula
Colecistocinina |intestino delgado Eiliar
Enterogastrona |intestino delgado estdmago

CONTROLE DA GORDURA CORPORAL

Quando o valor caldrico dos alimentos ingeridos em um determinado tempo supera o total da
energia consumida no mesmo periodo, os alimentos excedentes sdo convertidos em gorduras
corporais. Essa conversdo acontece mais facilmente quando ingerimos gorduras do que gquando
ingerimos proteinas ou carboidratos.

Enquanto houver glicose disponivel, ela sera usada, e o metabolismo das gorduras serad
interrompido. A reserva de glicose é representado pelo glicogénio, armazenado no figado e nos
musculos. Em um adulto em jejum, a reserva de glicogénio esgota-se dentro de 12 a 24 horas. A
seguir, sdo consumidas as reservas de gordura e, se necessario, as de proteina, posteriormente. As
células podem usar até 50% de suas proteinas como fonte de energia, antes que ocorra morte
celular.
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