Insulina e Glucagon

{ Célula
beta
g Pancreas —
Célula
-\ dlfa

Celula
beta
- T

Pancreas

Alimento

%

Alta taxa
de glicose

Figado absorve a glicose
e armazena na forma de
glicogénio

Figado quebra o glicogénio
e libera glicose

Baixa taxa
de glicose

ers

Celula -
affa



http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/6/60/Glicemia.svg

Variagdo hormonal no sangue

Plasma
glucagon 2
concentration 1
(mg/mL) i
Plasma : : :
glucose 120 | | |
concentration
80 ! I |
I I l
I I I
Plasma 5o { | |\ :
insulin _
concentration ' !
(nU/mL) 10 | I I
I | I
8 Noon 4 8 2 8
AM PM PM AM AM
A A A

Meal Meal Meal



Glicogénese

Ingestdo de nutrientes
Lipogénese

Vias biosintéticas
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Concentragdo plasmatica de glicose, e hormonios apds a ingestdo
de uma refeigdo (tempo zero)
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Alta razdo insulina/ glucagon

Glicoquinase (transloca do nicleo para o
citoplasma) retengdo da glicose no figado.
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Regulagdo do metabolismo do glicogénio
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Periodo Absortivo- Car
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Periodo Absortivo - Metabolismo de carboidratos
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Acetil-CoA

Acetyl-CoA is Central in Energy Metabolism
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Periodo Absortivo - Metabolismo de carboidratos
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Periodo Absortivo - Metabolismo de carboidratos
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Periodo Absortivo - Sintese de lipideos
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Periodo Absortivo - Sintese de lipideos
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Ativa a sintese de acidos graxos e inibe a carnitina-acil transferase I inibindo a
degradagdo dos dcidos graxos recém sintetizados.



Periodo Absortivo - Sintese de lipideos
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Periodo Absortivo
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Periodo Absortivo

Produtos da sintese hepatica com excecao do glicogénio
sao destinados a exportacao.

Acidos graxos

Triacil glicerois —» Lipoproteinas liberadas na circulagéo
Fosfolipidios

Colesterol

Apoproteinas



Periodo Absortivo - Sintese de proteinas
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|

Entrada de aa nos tecidos

|
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Concentragdo plasmatica de glicose, e hormonios apds a ingestdo
de uma refeigdo (tempo zero)
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200 — 75
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Pos-absortivo:

1. Diminuigdo na secregdo de insulina e elevagdo na secregdo de glucagon

2. Secregdo de glucagon sinaliza o estado de jejum. O principal alvo € o figado

3. No figado a sinalizagdo de glucagon inibe a sintese de glicogénio e dcidos
graxos e estimula a gliconeogénese

Pancreas

/
[

vy
> Glucagor{ %

\ Brain CO,

Glucose 6-phosphate

X Glycogen Glucose Glucose —=
Liver gluconeogenesis ;‘TP
/ Ketone A
Lyruvaie /-»—-'__ ~ " bodies
Ketone — /
Amino pocss €O,
" acids I
T Fa%y Glycerol
Protein ac S\ \h__
[ ATP Fatty  ___—+——
|| €O, acids TAG | Adipose
‘ tissue
'l
\, Ketone

| bodies Muscle

\ ATP

\
Proteins CO,

FIGURE 23-27 The fasting state: the gluco-
genic liver.



Metabolismo do glicogénio
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Periodo Pos-absortivo
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Figure 15-17b
Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
2008 W.H.Freeman and Company



Captagdo de glicose feita apenas por tecidos que independem de insulina
para a captagdo de glicose.

Tecidos que tem outros receptores além do GLUT4.
Cérebro, hemdcias e medula renal (que oxidam apenas glicose).

Misculo e tecido adiposo ndo captam glicose
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Very low density
lipoprotein (VLDL) Fatty acid
albumi‘n complex

Fatty acid release
from adipocytes

Fat storage £
into bloodstream

"hormone-
sensitive"

lipase
Activated by

cAMP-dependent

Triacylglycerols phosphorylation

Adipocyte

Figure 19-32 part 2 Fund Is of Biochemistry, 2/e
© 2006 John Wiley & Sons




Pds-absortivo - Metabolismo de Lipideos
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Figure 19-32 part 1 Fundamentals of Biochemistry, 2/e
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Acetil-CoA derivada da degradagdo
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JEJUM

Maioria dos aminidcidos se convertem a alanina e glutamina

Formagdo de Piruvato e a-cetoglutarato
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Lehninger Principles of Biochemistry, Fifth Edition
© 2008 W.H. Freeman and Company
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Corpos Cetdnicos
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DIABETES MELLITUS
DEFINICAO

Grupo de doengas metabdlicas caracterizadas por
hiperglicemia, devido a defeito na secregdo de
insulina, na sua a¢do, ou ambos.

Tipo 1 - Dependente de Insulina (juvenile)

Tipo 2- Ndo dependente de insulina (maturidade se desenvolve gradativamente depois dos 40 anos.)



Predominio em idade < 20 anos

Deficiéncia absoluta de insulina
(destruigao auto-imune)

Individuo magro

Sintomas: polidipsia, poliuria,
polifagia e emagrecimento

Descompensacgao tipo
cetoacidose

Heranca associada ao sist. HLA

Imagem (www.opas.org.br)

Predominio em idade > 40 anos

Deficiéncia relativa + resisténcia
a insulina

Individuo geralmente obeso,
sedentario e hipertenso

Inicio insidioso, as vezes
assintomatico ou por
complicagdes cronicas

Descompensacgao tipo coma
hiperosmolar

Heranca poligénica




Tipo 1 - Dependente de Insulina (juvenile)

Deficiéncias das células beta do pancreas.
Susceptibilidade genética, reagdo auto-imune que destroéi as células beta.

Requerem :

Administracdes didrias de insulina
Dieta rigorosa

Exercicios

Sobrevida pode ser diminuida devido a complicagdes

Ajuste da dose de insulina injetada € importante.
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Type 1 diabetes

Tipo 1 - Dependente de Insulina
(juvenile). Semelhante ao Jejum

Deficiéncia de insulina impede o aproveitamento de glicose

Ndo had inibigdo da sintese de glucagon pela insulina
Hiperglucagonemia, que agrava a hiperglicemia.

Razdo insulina/ glucagon baixa

Gliconeogénese acentuada, lipdlise, protedlise, corpos cetonicos.
Cetoacidose, balango nitrogenado negativo.

Caréncia celular de glicose e amino-acidos.

Hiperglicemia leva a uma hiperosmolaridade aumenta a sobrecarga renal.

Proteinas impropriamente glicadas tem sua atividade prejudicada.



5" Dlabetes Tipo 2- Ndo dependente de insulina

Tipo 2

Resisténcia a insulina e secrecdo de insulina
perturbada

Responsdvel por mais de 90% dos casos de diabetes
(afeta 18% da populagdo acima de 65 anos e
geralmente ocorre em obesos).

Predisposigdo genética.

Podem ter niveis normais ou elevados de insulina
Ndo respondem a insulina (resisténcia a insulina).

Alteragdo na via de resposta a insulina.



Tipo 2- Ndo dependente de insulina

Type 2 Diabetic Person
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Insulin moves less
— glucose to cells

More glucose

intheblood ® @

Inibigdo da entrada de glicose (musculo e
tecido adiposo)

Glicemia estimula a secregdo de insulina porém
os niveis de glicose

Permanecem altos.

Estimulagdo cronica das células beta levam a
sua faléncia e a secrecdo deficiente do
hormonio,

Associada a sindrome metabdlica
Obesidade

Niveis de colesterol LDL elevados e HDL
diminuidos.

Hipertensdo arterial.



DEFEITOS METABOLICOS NA DM TIPO 2

SECRECAO DEFICIENTE
DE INSULINA S

Pancreas

Tecido adiposo e muscular

Producéao hepatica Captacao de

de glicose aumentada \ / glicose diminuida

RESISTENCIA A INSULINA

Adaptado de De Fronzo. Diabetes 1988

RN



Uiabetes Type Z

Diabetes tipo 2 desenvolve durante o tempo

Pessoas que desenvolvem essa doenga tem resisténcia a insulina
varios anos antes dos niveis de insulina no sangue
aumentarem.

O corpo tenta compensar produzindo mais insulina.

O corpo produz niveis anormais de insulina que tem um efeito
negativo durante vdrios anos.

Dificuldade do pancreas em produzir insulina leva a um aumento
nos niveis de glicose.
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Tratamento para o tipo 2

No comego pode ser tratada pela dieta e
exercicio. Diminuindo a necessidade do corpo
para insulina.

Exercise Weight Loss M%ﬁf&&f“

Antidiabéticos (hipoglicemiantes) orais tem
diversas agoes como: redugdo da produgdo de
glicose pelo figado, promover a absorgao de
agucares pelas células, estimular a secrecdo de
insulina pelo pancreas, retardar a digestao e
absorc¢do de carboidratos.



https://www.youtube.com/watch?v=7 D5mPQ1GTS8



https://www.youtube.com/watch?v=7_D5mPQ1GT8
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