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FISIOLOGIA DO SISTEMA
ENDOCRINO

REGULACAO HORMONAL
DO
METABOLISMO ENERGETICO






As fases do Metabolismo energetico:
Fase anabolica e catabolica

café da manha almoco lanche da tarde jantar
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- fase catabolica

. fase anabolica




ESTOQUES ENERGETICOS

Tecli
— Triacilglicerol - 14Kg
| Ac0 (~126.000 kcal)

Glicogenio - 75g
(~300 kcal)

Glicogénio - 300-320¢g
(~1.200 kcal)


http://fisio.icb.usp.br/

Fase anabolica

Triacilglicerois
Captacao de glicose

Glicogénese
Lipogénese
Sintese de proteinas


http://fisio.icb.usp.br/

Fase catabolica

Figado

Gliconeogénese
Glicogenolise

<

1) Captacao de glicose
Glicogenolise
Captacao AGL
Mobilizacao de aa

\

Lipolise
v Captacao de glicose



http://fisio.icb.usp.br/

Hormonios reguladores do metabolismo
energetico

Supra-renais
ou adrenais

Pancreas
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| ADRENALINA
CORTISOL
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GLUCAGON

INSULINA
] fase catabolica

| fasc anabolica



Common Head of Body of
bile duct pancreas pancreas

3 Pancreatic
duct

Small
intestine
(duodenum)




As ilhotas se distribuem
difusamente com
aproximadamente 2.000.000 de
celulas que equivale a1 a 2%
do peso do pancreas

o — GLUCAGON (~20%)
B — INSULINA (60-75%)
vy — GASTRINA (< 1%)
& (ou D) - SOMATOSTATINA —SS (< 1%)
¢ (ou F) — PEPTIDEO PANCREATICO - PP (< 5%)
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A llhota de Langerhans pancreatica
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ESTRUTURA DA MOLECULA DE PRO-INSULINA E
INSULINA

Insulin
MW 5808

Pro-insulina = peptideo C + insulina



INSULINA

ESTRUTURA

- Insulina S,

Cadeia a

L . . 21 aminoacidos
Pro-insulina =

Insulina + Peptideo C

Peptideo C Ca.deia B
30 aminoacidos




Fatores de controle das células beta

« Nervosos: (+) parassimpatico
(-) simpatico

« Metabdlicos: (+) hiperglicemia, aminoacidos e
potassio
(-) hipoglicemia

« Hormonais: (-) SS (somatostatina)
(+) Glucagon e GIP (peptideo inibidor gastrico)



Transportadores de Glicose
GLUT 1: captacao basal da glicose

GLUT 2: sensor da glicose na célula beta

GLUT 3 e 4: captacao de glicose nos tecidos insulina-
dependentes

GLUT 5 (jejuno): absorcao de glicose na dieta
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Glucose
(mg/100 ml)

Insulina

Glucagon

Respostas de Insulina e Glucagon
apos uma refeicdo rica em carboidratos

= Diabetes mellitus ndo insulino-dependente (n=12)*
O — Controles sem diabetes (n=11)
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150 = Resposta de insulina deprimida/retardada
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90 | | | | | |
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Glucagon nédo suprimido

(Hpg/ml)

Tempo (minutos)
*Insulina medida em cinco pacientes.
Adaptado de Muller WA et al N Engl J Med 1970;283:109-115.



Metabolismo da Insulina

» Secretada na circulacdo venosa portal.
*50% da degradacao ocorre no figado.
* 50% da degradacao em outros 0rgaos-alvos e rins.

 Degradacao enzimatica acontece apos endocitose mediada por
receptor.

« %5 vida plasmatica : 3 - 5 min.

* Circula como mondmero livre.



GLUCAGON: ACOES FISIOLOGICAS

Estrutura quimica

—polipeptideo de cadeia simples com 29 aminoacidos

*Biossintese
—células «

—reticulo endoplasmatico — complexo de Golgi

*Secrecao
—exocitose e depende de calcio e AMP-ciclico
—figado remove 50%

—nivel plasmatico periferico = 50 pg/mL



Acao do Glucagon nas celulas e

no metabolismo em condicoes de JEJUM
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Fatores de controle das células alfa

« Nervosos: (+) parassimpatico
(+) simpatico

« Metabdlicos: (+) hipoglicemia, aminoacidos e
acidos graxos livres

(-) hiperglicemia

« Hormonais: (-) SS
(+) colecistocinina, gastrina e GIP



Controle da glicemia

Fonte obrigatoria para o cérebro = Importante manter
suprimentos constantes frente a ingestao intermitente e exigéncias
metabolicas variaveis

Se excesso de ingestdo =» armazém de glicogénio / gordura

Jejum =» mobilizacédo dos depositos



 Se hipoglicemia =» Resposta de hormonios “contra-regulatorios™:
— Adrenalina, glucagon, glicocorticoides, hormonio do crescimento

» Hiperglicemia matutina pode ser resposta a hipoglicemia noturna
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« “TEMPOS DE GUERRA” = INIBICAO DA LIBERACAO DE INSULINA

— Sistema Nervoso Simpatico =» prepara para a “luta”

— Adrenalina aumenta glicemia
« Inibe liberacao de insulina
« Favorece glicogenolise

« Estresse cirurgico - infeccioso




e “TEMPOS DE PAZ” > INSULINA E HORMONIO ANABOLICO

— Conserva combustivel =» facilita captacdo e armazenamento de glicose,
aminoacidos e gorduras

— Efeito agudo = reduz glicose sangliinea




llhotas de Langehans
{enddcrino)

Células alfa

Células beta

Ducto pancratico

Acinos panciaticos
(exocrino)

Ducto




DEFINICAO DE DIABETES
MELITO

» Grupo heterogéneo de manifestacoes
— Hiperglicemia
— AlteracOes em lipideos e proteinas

— AlteracOes em secrecao / acao da insulina

— Disfuncéo de orgaos: rins, olhos, nervos, vasos sanguineos.



PREVALENCIA

(1995) — 4% da populacdo mundial.
Brasil (1980) — 8% da populacao entre 30-70 anos.
Riberao Preto (2006) =» 12%

Subgrupo de ascendéncia japonesa =» dobro

Metade dos individuos diagnosticados diabéticos desconhece sua
condicao



IMPORTANTE...

* Primeira causa de
— Insuficiéncia Renal
— Amputacoes
— Cegueira.

 |Importante para as doencas CV



SINTOMAS E SINAIS CLASICOS:
a sindrome dos 4 “P”’.

 Polilria
 Polidipsia
 Polifagia

 Perda de peso (DM tipo 1)



v de su Accion Tisular

Muscular

a de

POLIURIA (osmética)

(desidratacao =» sede) Diuress Osmatca ey Poluri
POLIDIPSIA

Polidipsia




 Proteinas e tecido adiposo
— Diminui captacdo de aminoacidos e acidos graxos
— Aumenta lipolise
— Aumenta degradacao de proteinas
— Diminui sintese de proteinas

POLIFAGIA
EMAGRECIMENTO




Diabetes mellitus

e Acidose e coma no diabetes

— Dependéncia das gorduras para energia (cetoacidos,
acido acetoacetico e acido p-hidroxibutirico) aumenta-
acidose

— Respiracao rapida e profunda
— Halito cetonico

— Coma

— Morte
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CLASSIFICACAO DO DIABETES MELITO

TIPO 1

TIPO 2

OUTRAS

GESTACIONAL



CLASSIFICACAO ETIOLOGICA
DO DIABETES MELITO

DM
= Autc-imune
= |[diopatico
D2

Outros tipos especificos de DM

Diabetes mellitus gestacional




Diabetes mellitus

Falta de insulina

Aumento resultante da glicose sanguinea de 300 a
1.200 mg/dl

Mobilizacao aumentada das gorduras a partir das
areas de armazenamento (metabolismo lipidico
anormal)

Deposicao de colesterol nas paredes arteriais
Deplecao de proteinas nos tecidos
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DM 1

e Prevaléncia de 10%

e (Ceélulas beta destruidas =» deficiéncia absoluta de insulina.

— 1A: auto-imune (anticorpo anti-descarboxilase do acido glutdmico:anti-
GAD, ac anti-ilhota pancreatica: anti-ICA, ac anti-insulina: anti-1AA)

— 1B: idiopatica

— LADA (latent autoimmune diabetes of adults) : adultos com anti-GAD+



Caracteristicas do Paciente DM tipo 1

Jovem (crianca)

Emagrecido e com sintomas cardinais, abruptos

« Tendéncia a cetoacidose

 Periodo de “lua de mel” na fase inicial




as do Paclent

« 90%

« Deficiéncia relativa de insulina: (resisténcia a insulina)
e -secrecdo diminuida

- deficiéncia no receptor

- alteracdo nos receptores

« > 40 anos, obeso.




OUTROS TIPOS DE DIABETES
MELLITO

« AlteracOes congénitas nas células beta
 AlteracGes congénitas na forma de insulina
« AlteracOes congénitas nos receptores

« Doencas pancreaticas: pancreatite, fibrose cistica...

« Doencas endocrinas: Cushing, feocromocitoma...

« Farmacos: corticoides, beta-miméticos, tiazidas...

 Infeccdes: rubéola



« SO durante a gravidez

« Tendénciaa DM apos a gestacao

DM GESTACIONAL

 Acompanhamento apds parto



« Pré-prandial: 90-130 mg/dl

« Pos-prandial: < 180 mg/dl

CRITERIOS DE CONTROLE
GLICEMICO

e HbACLl: < 7%



CONTROLE GLICEMICO

TABELA 2 - Métodos novos e tradicionais para a avaliacao do controle glicBmico
Métodos tradicionais Métodos novos

Testes de glicemia Monitorizacao continua da glicose (CGMS - Continuous Glucose
Testes de A1C Monitoring System)

Glicemia media estimada (avaliada atraves de perfis glicémicos)

Variabilidade glicémica (avaliada através de desvio padrao)

TABELA 3 - Metas terapéuticas para o controle glicBmico, conforme recomendactes
da Sociedade Brasileira de Diabetes e da American Diabetes Association

Metas terapéuticas

Parametro laboratorial
ADA

Hemoglobina glicada (A1C) < 7%

Glicemia de jejum 90-130

Glicemia pré-prandial 90-130

Glicemia pos-prandial (duas horas) <180




HEMOGLOBINA GLICADA

FIGURA 2 - Molécula da hemoglobina, mostrando a glicacao das moléculas de
glicose




Hiperinsulismo

» Producao aumentada de insulina
— Rara (adenoma de ilhota de Langerhans)
— 10 a 15% malignos

— Administracao de glicose (alguns casos metastase
necessario ~1000 g glicose)

— Diagnostico: Deteccao de insulina plasmatica
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Hiperinsulismo

« Choque insulinico e hipoglicemia
— Administracao excessiva de insulina

50-70 mg/dI-SNC atividade neuronial excitada
Alucinacoes

Nervoisismo extremo

Tremores generalizados

Sudorese intensa

20-50 mg/dl convulsdes clonicas e perda de consciéncia
Valores mais baixo-Coma

Tratamento: Administracao de glicose ou glucagon
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Videos

https://www.youtube.com/watch?v=XfyGv-xwijll
Tiposle?2

https://www.youtube.com/watch?v=nyvu2euX8tM
Tipos 2 N
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https://www.youtube.com/watch?v=XfyGv-xwjlI
https://www.youtube.com/watch?v=XfyGv-xwjlI
https://www.youtube.com/watch?v=XfyGv-xwjlI

