capitulo 3 5

Introducéo

O estdmago representa um importante compar-
timento digestivo, e sua fungio refere-se basicamen-
te A formacgio do quimo, a partir do bolo alimentar
que foi deglutido.

Esti limitado por dois sistemas esfincterianos: o
esfincter esofageano inferior, na parte superior ou
proximal, e o esfincter pilérico ou piloro, na parte
inferior ou distal. Funcionalmente, o estdomago di-
vide-se em trés porg¢des: o fundo do estdmago, o cor-
po do estdmago e o antro pilérico (Fig. 35-1). O fun-
do. ou férnix, usualmente nio tem contetido alimen-
rar, mas contém gases deglutidos, ou seja, que sio
engolidos junto com os alimentos, ou durante os
movimentos respiratérios. O corpo do estomago
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Fig. 35-1 — Esquema das porgdes funcionais do estdma-
go e dos efeitos gastricos da gastrina e do GIP (peptideo

inibidor gastrico).
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contém o bolo alimentar, que ai € mantido duranee
certo tempo, sendo misturado com as secreges gis-
tricas. O antro pilérico é parte importante, porque
representa a antecdmara do duodeno, desenvolvey.
do uma ativa func¢do no esvaziamento do estdmago,
como também no processo digestivo gistrico.

Papel do esfincter esofagiano inferior
(LES)

O esfincter mencionado é localizado poucos cen-
timetros acima do cdrdia, € conhecido também pela
sigla LES (do inglés: lower esophageal sphincter), ou
seja, esfincter inferior do esofago. I'rata-se de uma
estrutura insignificante, do ponto de vista anatdmico,
porém funcionalmente é um potente esfincter, com-
posto de virios anéis de musculo liso circular em
torno do esdfago. Esses anéis mal se distinguem do
resto da musculatura lisa circular do es6fago; além
disso, seu limiar de excitabilidade é muito baixo. Isso
significa que, com estimulos de intensidade peque-
na, como leves distensdes, pode-se provocar umain-
tensa resposta contratil do esfincter. Em razao dis-
so, o esfincter esofagiano inferior estd fortemente
contraido de forma permanente, determinando um
alto tonus muscular de cerca de 30 mm Hg de pres-
sdio, mas relaxando-se somente quando 2 onda
peristaltica, que chega com a deglutigdo, permite sud
abertura, deixando passar o bolo alimentar, OU asa-
liva que estd sendo deglutida.

O esfincter esofagiano inferior mantém )
camente contraido, pela agio da propria caracteris-
tica funcional da musculatura lisa do esfincter; mfis’
acrescentam-se outros fatores que reforgam a agdo
contratil, como horménios neuromoduladores “

-se tOIli'
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sistema nterico € os ner VOSs extrinsec

C‘ , oS e 'n r'nse
C()S. Al anutengdo da Contra(;ao dO LES : Vi )
,f\ N c regulada

de forma significativa por fibrag Ve .

cas. Aliberagdo de noradrenalinaafgals cqhnérgi.
receptores a-adrenérgicos, tambén; Interagindo nos
tracao do LES. A libcragﬁo da acctilestl.mula acon-
minagbes axonais vagais, induziria CC(;)Iiltrrla,”naS ter-
gica da musculatura circular esfincterian acio enér-
do-se o tonus do esfincter, especialme a, €xageran-
for excitado por aumento das pressaes i;‘:C se o vago
nais. Quando um individuo realiza um faf—abdorm_
requer aumento da pressio intra-abd Orr(':lisn:go que
levantar um peso, por exemplo, ou tossir defeacso
executar determinados exercicios nos ql’lais h4 rou
expiragao ativa, o vago é reflexamente excitad(z)l m::f
¥ocah ,do ACORITAD do LES, que, nessas condi,gges
valevitara r Cgufgltagﬁo do contetido gastrico. Com<;
exposto, 0 simpdtico a-adrenérgico, também estimu-
la o LES, mas sua ag3o ¢ mais fraca em relagio aos
efeitos da gastrina e do vago.

Como foi explicado, o LES relaxa-se somente
quando a onda peristdltica propulsora do es6fago
atinge o esofago inferior. Nesse momento, relaxa-se
anterogradamente o LES, favorecendo a propulsdo do
alimento ingerido para a cavidade gistrica. Esse re-
laxamento seria mediado por excitagdo de neurdni-
os que secretam NO (6xido nitrico) e/ou VIP (pep-
ddeo intestinal vasoativo), de modo que ambos agiri-
am como neurotransmissores. A presenga dessas fibras
vagais de acdo inibidora diminui a freqiiéncia dos
potenciais de ag¢do nas fibras excitatérias vagais
colinérgicas, favorecendo o relaxamento esfincteriano.

No lactente, sobretudo nos primeiros 3—4 me-
ses de vida, apresenta-se refluxo gastroesofégico,
do normal para essa fase da vida,
lares lisas ainda ndo desen-
volveram suas propriedades contriteis, nem, apa-
e, em especial, sua excitabilidade. Dai

eqiiéncia, os lactentes, ap6s mamarem,
do leite parcialmente €0-

que é considera
porque as fibras muscu

rentement
que, com fr
apresentam regurgitagao

alhado. :
Deve-se salientar que o refluxo gastroesofagico

nio é 0 mesmo que o vomito, porque esse € um fenf) -
meno habitualmente reflexo, que requerap a“‘c“?a'?ao
ativa da musculatura esquelética abdominal3 tor~ac1ca,
cervical e bucal, o que ndo ocorre na regurgitagao, na

qual o processo seria essencialmente passivo.

Fungcdo motora do estémago

Capacitancia gastrica
O bolo alimentar, quan .
mago através de contragoes perst

oduzido no esto-

do intr
4lticas, represen-

ta, de fato, a introdugio de uma pressio, que funci-
onalmente se traduz por um AP (gradiente de pres-
sdes). Nio obstante, as paredes do estomago tém
uma propriedade fundamental, que € a proprieda-
de de se distender, gragas a fungdo de capacitincia,
ou seja, o poder de transformar o AP que chega em
AV que sai, isto é, em gerar uma diferenga de volu-
me (ver Fig. 35-2). Em outras palavras, pela
capacitincia (F,), o estbmago transforma a pressao
de entrada em volume de saida. Desse modo, 0 €s-
tdmago pode aumentar vérias vezes seu volume ini-
cial, vazio, sem aumentar significativamente sua
pressdo intragistrica. Essa adaptagao ao volume s€
deve 2 mesma propriedade da parede e, pelo menos
em parte, a um mecanismo neural sobreagregado. A
cada deglutic¢do, o LES relaxa-se reflexamente €, a0
mesmo tempo, ocorre um relaxamento do fundo e
do corpo do estdmago.

E o relaxamento receptivo, que resulta de um
reflexo vagovagal, cuja aferéncia parte do estdma-
£0 para o tronco cerebral, retornando depois a0 esto-
mago, determinando diminuigio do ténus muscular
do corpo do estdbmago, de modo que tanto as vias
aferentes como as eferentes sdo de natureza vagal.
Dessa forma, a parede gastrica distende-se, a medida
que o alimento entra no estdmago, até alcangar um
volume limite de 1,5 1 aproximadamente. Esse maior
volume facilitaria a contengdo de grandes massas de
alimento, que o estdmago poderia armazenar duran-
te horas. A capacidade de armazenagem do estdoma-
go é,comtodaa probabilidade, sua fungdo mais rele-
vante, que, desse modo, o transforma numa espécie
de vestibulo do duodeno, entregando a esse periodi-
camente seu contetido, mas de acordo com a capaci-
dade funcional do duodeno, que devers proceder 2
digestdo praticamente completa dos substratos ali-
mentares entregues pelo estdomago. Ora, durante sua

armazenamento

|

Fc, capacitancia gastrica

F,
condutancia

NN d fluxo de quimo

Fig. 35-2 — Esquema acerca de duas fungdes cibernéti-
cas do estémago, importantes na determinagao da fisio-

logia géastrica.
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Alimento parcialmente degradado
Alimento integral, sem variagdes

longa permandncia no estdmago. o alimento sofrerd
uma degradacio parcial e, misturando-se com as secre-
Qs gistricas, vai formar o quimo. que passa para odu-
odeno. Esse quimo representaria um conglomerado.
cuja composigio € mostrada no Boxe 35-1. Além disso.
os movimentos de mistura executados pelo estdoma-
2o permitem a transformagcio de grandes particulas ali-
mentares solidas em formas liquidas e finamente divi-
didas quando ocoITer seu esvaziamento.

O bolo alimentar localiza-se preferentemente no
corpo do estémago. mantendo-se o fundo vazio de
liquidos ou sélidos. Como o bolo se acomoda sem
Que © estdmago aumente sua pressio, o volume se-
ria alto e as contragdes do corpo fracas, permitindo
uma mistura adequada do bolo alimentar. O bolo dis-
pde-se formando camadas concéntricas. mas dei-
xando livre 2 curvatura menor do estdmago. o que
permite o estabelecimento de um canal livre de ali-
mentos que se estende do esdfago até o duodeno.
seguindo 2 curvatura menor. canal que € denomina-
do Magestrasse (do alem3o: rua do estdmago). Pela
Masemstrasse podem passar, com certa velocidade, os
liquidos ingeridos com os alimentos. que podem
atingir o duodeno sem precisar se misturar com o
sistrico. o que. de certa forma, facilitana

conteuido g3is
uma absorc3o ripida dos liquidos. inclusive durante

as reIcIoes.

Motilidade do estomago
Estando o bolo alimentar preferentemente no

corpo do estdmago, esse apresenta ondas constritoras

fracas. chamadas ondas de mistura. caractenizadas
nelo ritmo lento. baixa intensidade contritl e tonus

rambém baixo. Essas contracoes. produzidas pela

rar. facilitando a mistura com a secrecdo gistricae a
roprio bolo alimentar. As concen-
Ses oistricas sio controladas. em grande parte,
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constritores peristdlticos intensos, pelo que a pres-

sio exercida é maior. forcando o contegid, s
dir para zonas COM MENOT Pressio, comyg :gre.
pilérico. Essas contragdes. reconhecidag o "Nitrg
elétrico basal. ndo deveriam ser confupg; il
as contracdes gistricas da fome, que est3q T
das estritamente no corpo do estdmago, e cujy inhm-
sidade costuma ser t30 alta que podem agé dhidtic,-m
estdomago em duas partes; também essas i o
de fome sdo produzidas pela hiperestimuh@o Yi:]s
e ocorreriam quando 0 estOMago permanecesse :a
zio por muitas horas. 8
O estdomago pode também ser consideradg Cons.
tituido por duas regides, com base na sua atividade
elétrica: a porgdo proximal ou oral e a distal oy gy,
dal. A primeira, que compreende o fundoe o tergo
superior gistrico. € considerada eletricamente sjlep.
ciosa. enquanto a porcdo distal. que compreengs.
o resto do estdmago, mostra uma atividade eléig,
bem definida. Aqui o potencial de membrana das
células musculares lisas n3o € mantido em um esga-
do estivel, porém em forma ritmica, determinado
principalmente pela freqiiéncia das denominadas
ondas lentas. As ondas lentas géstricas s3o geradas
por células intersticiais numa drea localizada na re-
gido média do corpo, ao longo da grande curvatura,
gue se comporta Como marcapasso gastrico. A
partir dessa zona, as ondas lentas se propagam cir-
cunferencial e longitudinalmente 2 raz3o de 3 ciclos/
minuro em sentido aboral (boca—anus).

Base elétrica da motilidade gastrica

A contracio gistrica é uma manifestacio mecd-
nica de um evento elétrico prévio que ocorre na
membrana plasmdrica das células musculares lisss.
Os potenciais de acdo gistricos produzem conta-
¢bes, mas as ondas lentas gistricas ndo o fazem, oque
significa que, nesse érgio, o termo potencial deagio
sofreria uma alteragdo que faz o misculo liso logo
contrair-se. A alteragdo aconteceria quando 0 poten-
cial de membrana do miisculo liso, que normalmente
é de cerca —350 a 60 mV, se tornasse mais eletropd-
sitivo (—40 mV), e, entdo, surgiriam os potenciais
despolarizantes, que desencadeiam resposta me
cdnica — a contragio gistrica.

Certos horménios e 0 mecanismo neural, wa‘"é_s
de fibras vagais e sindpticas, controlam a contratili-
dade gistrica, tanto na porgio proximal como M
distal, provocando inibicio ou excitagio da contrd-
¢30 gistrica: por exemplo, produzir-se-ia um refle-
xo neural que relaxaria a parte proximal do estom-
go e, simultaneamente, contrairia o antro. O neU”
transmissor dopamina representa um inibidor 1
s6 da contragio gistrica, mas também da musculd
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cura lisa intestinal. A serotonina age de forma dire-
s sobre a musculatura gastrica, ou, de formg indire-
a, pela estxmulggﬁo de neurdnios intraneurais, libe-
rando acetilcolina e, provavelmente, Substﬁr;cia P
(neurocininas).

Virios hormo6nios, como secretina
tideo inibidor g??lstriCO (GIP), neurotensina soma-
rostatina € colcastgcinina, também afetam a,contra-
¢i0 do antro gastrico, retardando o esvaziamento
gAstrico.

» gastrina, pep-

Esvaziamento gastrico

Fluxo de esvaziamento do estémago

O antro pildrico € esvaziado periodicamente,
porque existe um controle estrito pelo duodeno es-
pecialmente, de modo que 0 quimo g4strico é en-
tregue ao duodeno somente quando esse tiver a
possibilidade de tratar adequadamente o contetido
do estémago que poderia passar para o duodeno,
considerando a qualidade do quimo que faz essa
transferéncia do antro pilérico para o duodeno. Ora,
de acordo com os principios fisicos enunciados por
Poiseuille para sistemas liquidos, em especial na
transferéncia do antro para o bulbo duodenal, pode-
riam ser aplicados esses principios.

O postulado de Poiseuille estabelece que

: wré
= AP X Fy: mas, sendo F, = ———,

g, K K= BxLxn

o fluxo gastroduodenal de quimo ficaria instituido

por:

4
q, = AP x L
8xLXxn
No trinsito do estdmago para o duodeno, ditos fato-
res referir-se-iam a:

AP seria a diferenca estabelecida entre as pressoes
Intra-antral no estdmago e intraduodenal em determi-
nado momento interprandial, € a pressao intra-antral, P,,
deveria ser superior 2 intraduodenal, P; ou seja,

AP = [Pa b Pd]

D . . "
Por outro lado, F estaria determinado pelos fato
kes:

I' = raio do piloro .
L = comprimento do esfincter pilérico
M = viscosidade do quimo

Sendo assim, haveria fluxo entre 0 antro pi.l(.’)rlco.c 0
duodeno, quando o valor de g, fosse positivo, 1Sto
é, quando os elementos constituintes da fc’)rmula de
Poiseuille fossem suficientes para determinar sua
positividade (AP). Assim:

P, > P,

Situagdo que tem lugar quando o antro s€ con-
trai e seu contetido de quimo € escasso, enquanto o
duodeno se encontra relaxado e vazio. ey

O valor r* corresponderia ao esfincter p{lérlCO
suficientemente relaxado para aumentar o raio.

L. deveria ser encurtado o suficiente para
incrementar o valor Fy, como ocorre quando esse
esfincter perde adequadamente seu tonus.

7 representaria um baixo valor de viscosidade,
como ocorreria num quimo constituido por abundan-
te solvente e poucas e pequenas particulas em sus-
pensdo, como aconteceria apés um processo diges-
tivo adequado, tanto no que diz respeito a mastiga-
¢do como 2 digestdo gdstrica, em particular.

A seguir, serdo analisados os fatores que incorre-
riam para determinar o fluxo antroduodenal.

Durante o estagio pés-prandial, ocorrem contra-
¢oes peristilticas na porgdo distal do estdmago, as
quais acontecem seguindo um ritmo, constituindo
um padrio digestivo da por¢ao distal do estdbma-
go. Desconhece-se qual fator, se o volume géstrico
ou o contetido de alimento, desencadearia esse pa-
drio digestivo, mas sabe-se que sua fungédo sobre o
bolo seria principalmente misturadora e trituradora.

Quando a onda peristéltica se aproximar do antro
distal, o antro terminal e o piloro se fecham. O
esfincter pilérico, a diferenga do LES, estd geralmente
relaxado (mr* € de valor relativamente alto) e se fecha
somente quando a onda peristiltica progredir até o
antro terminal. Dessa forma, o contetido que estd no
antro terminal seria impelido de volta ao estdmago
proximal e, novamente, impulsionado para o piloro;
esse efeito provoca uma certa trituragdo das particu-
las mais sélidas ainda retidas no estdmago, permitin-
do a mescla com a secre¢do dcida e pepsina e dimi-
nuigdo da viscosidade, 1. Dessa forma, ambos os pro-
cessos permitem que as particulas sélidas sejam re-
duzidas a elementos de consisténcia semipastosa, per-
mitinc‘io o fluxo para o duodeno. Durante essa fase
digestiva, sab.e-se que somente particulas sélidas com
tamanAho muito reduzido (< 1 mm) podem egressar
do estdmago, enquanto as maiores sofreriam esse pro-
cesso de mescla e trituragiio. Acredita-se que 0 movi-

mento c.le pa.rticulas depende de fatores como densi-
dade, viscosidade e velocidade de liquido.
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Alids, a velocidade do esvaziamento géstrico de-
Pcndc do tipo de alimento ingerido; assim, uma
ll}gcsm alimentar rica em carboidratos deixaria o es-
tomago em poucas horas. No entanto, uma dieta pro-
téica liberaria seu contetido a0 duodeno em um tem-
PO maior, ¢ uma dieta gordurosa provocaria uma eva-
cuagio gistrica ainda mais vagarosa. Diversamente, a
velocidade de esvaziamento de um liquido ¢ muito
1}mis ripida, pela baixa viscosidade, devido, como ja
foi mencionado, A capacidade dos liquidos de tender
a 8¢ separar, ao fluir ao redor da massa alimentar séli-
da contida no corpo do estdmago, enquanto o mate-
rial sélido, pouco ou nio-digerivel, permaneceria no
estdmago por periodos maiores de tempo (ver ut infra).
O tempo ¢ a freqiiéncia das ondas peristdlticas que
acontecem no periodo prandial mudam totalmente de
padrdo no periodo interdigestivo prolongado, quan-
do o antro pilérico ficar inativo por 1 a 2 horas, ap6s as
quais aparece um perfodo de intensa atividade
contritil que dura de 10 a 20 minutos e que se carac-
teriza por provocar fortes contragdes antrais (au-
menta, entdo, P), ao mesmo tempo o esfincter
pilérico passa ao estado relaxado (raio r* estd eleva-
do). Entdo, nesse periodo é que o estdbmago se esva-
zia para o duodeno, vertendo aquele material mais es-
pesso, pouco ou totalmente ndo digerido. Esse pro-
cesso ciclico, em que existe um periodo de minima
atividade elétrica e mecinica por 1 a 1,5 horas segui-
do por um periodo de intensa atividade elétrica e
mecanica por um lapso de 5-10 minutos, é seguido
agora por um novo periodo de quiescenga antral de
60 a 90 minutos, o que acontece em forma ciclica
durante o periodo de jejum, pelo que é conhecido
como complexo mioelétrico migratério.

Controle da velocidade de esvaziamento gastrico

A chegada do quimo ao duodeno vai diminuir ul-
teriores passagens de maiores volumes do mesmo, ou
seja, quando passa certa massa de quimo, inibem-se
novas passagens até que o duodeno esteja novamen-
te em condigdes de receber mais quimo. Entdo, este
fato apéia a idéia de que o antro pilérico € o duodeno
agiriam de forma coordenada.

A composig¢do do contetido afetaria, de certo
modo, a velocidade de esvaziamento gastrico, além
do qual uma série de outros mecanismos duodenais
de regulagio tipo, feed-back influenciariam a velocida-
de de esvaziamento gistrico de acordo com a nature-
za do quimo liberado pelo estdmago (Fig. 35-3).

Efeito da osmolaridade do contetdo duodenal
A taxa de esvaziamento gdstrico ¢ mdxima para
a Agua ¢ menor para solugdes 16nicas, o que poderia
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Fig. 35-3 — Representagao do mecanismo regulatério do
esvaziamento gastrico por via hormonal e neura|.

ser explanado pela presumivel presenca de osmop-
receptores nas paredes do duodeno e jejuno, os quais
exerceriam um controle sobre aqueles fatores que
alterariam o esvaziamento gistrico. Acredita-se que
as membranas dos osmorreceptores mencionados
apresentem caracteristicas de permeabilidade simila-
res aquelas dos eritrécitos; pelo que os osmorrecep-
tores alterariam seu volume de acordo com a tonici-
dade do contetido duodenal. O avolumamento mo-
derado do osmorreceptor, que parece acontecer quan-
do € ingerida uma solugdo de dgua pura ou solugio
hipoténica, resultaria numa inibi¢do minima do esva-
ziamento. Ao invés, quando o volume do receptor
osmolar ficar menor, pela menor distensio do
osmorreceptor devido 2 maior osmolaridade, registrar-
se-ia uma maior inibi¢io do esvaziamento géstrico.
O grau de hiperosmolaridade no duodeno pro-
vocaria a liberagdo de um horménio gastrointestinal
ainda ndo identificado, mas presumido, o qual dim!-
nuiria a velocidade do esvaziamento gastrico ( | AP).

Efeito do acido no duodeno [H*] »
A presenga de 4cido no duodeno reduz a motili-
dade gdstrica e exagera a motilidade intestinal, de modo
que, quanto maior for a concentragéo de dcido no co”
tetido duodenal, maior seré o grau de inibigdo do €sV&"
ziamento géstrico. O mecanismo que comandaria €55
processo inclui um componente humoral porqué, 2
modelo animal, demonstra-se que a secgio das ramifi
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cagdes d0 NEIVO VAgO para o estdmago ipibiri

posta. Acredita-se que, no duodeno, a pres la ?Ssa .
quimo dcido estimularia receptores que re enca de.um
A conc;ntragﬁo de‘écido liberando o horrnansiponde’ngm
secretina, que diminui o esvaziame ato SOt I1_?<3Pt1d1‘co
hormonio apresenta um efeito duplo pg estal;(:{ ]c?lt'?
quc.csqmgla aconcentragio do esfincter pilérico ( f : J;’
¢, diminuindo a forga contritil no angro e ai i)
duodeno a secretina estimula impOrtan,temg 148, no
crecoes biliar e pancreitica, ricas em bicarbo::foas se-

Efeitos dos produtos de digestso de
pmtemas gordura e

Apresenga de.g.orduras emulsificadas no duode-
no diminui a motilidade gistrica e 3 velocidade de es-
vaziamento gastrico. Esse efeito n3j :
osmorreceptores, mas pela p::sf;‘;:e;il Eegma‘do s

' ntestino de
determinadas gorfiuras especificas, como 4cidos
graxos, monogllc-:endcos e diglicerideos. Entre os 4ci-
dos graxos, o efeito seria maior com 4cidos graxos in-
saturados que com os saturados, bem como com aque-
les que apresentam um comprimento maior da ca-
deia (com 12 a 18 d&tomos de C). O contetido de gordu-
raintestinal também aumenta acentuadamente a con-
tragdo pilérica, enquanto estreita a luz do piloro.

'I'odos esses efeitos controladores do esvaziamento
gistrico seriam devidos a um componente neural e, prin-
cipalmente, a um componente hormonal, a colecisto-
cinina, como também ao peptideo inibidor géstrico
(GIP) que provoca um efeito similar. Isto, porque a pre-
sen¢a de peptideos e aminodcidos no duodeno proximal
estimularia as células G do antro gistrico e duodeno que
secretam gastrina, a qual, no estdmago, diminuiria a ve-
locidade de esvaziamento gastrico, | P,.

Fungdes secretoras do estomago

A mucosa gastrica é limitada na superficie pela
membrana plasmatica apical das células epiteliais
superficiais e pelo estrato muscular da mucosa na
regiio basal das glandulas gdstricas.

O epitélio da mucosa géstrica € formado por célu-
las que revestem a superficie, as células que recobrem
as depresses géstricas e as células que compc")en} as
glindulas gastricas. As células que forram 2 superficie
¢ as depressdes sdo idénticas, do tipo colunar, €
secretam muco e bicarbonato, bem como aquelas que
compdem as glindulas géstricas diferem de uma re-
o. O estdmago poderia ser
diferentes. A drea
faixa de glandu-
(tipo II).
ido) cor-
o do es-

£1d0 para outra do estdbmag
dividido em trés 4reas glandulares
glandular cardica consiste numa fina faixa,
las, as quais secretam muco € pcpsmogcm?

Adrea glandular oxintica (que Secreta ¢
'esponde anatomicamente a0 fundo e corp

tdmago. Essas glindulas contém numerosos tipos de
c€lulas, incluindo células parietais ou oxinticas, cé-
lulas principais e células mucosas do colo; as parietais
sdo células produtoras e secretoras de 4cido clori-
drico e fator intrinseco; as células principais sa0
secretoras de pepsinogénio (tipos I e II); e as célu-
las mucosas do colo, de muco e pepsinogénio (tipo
II) (Fig. 35-4).

A drea glandular pilérica, que, anatomicamente,
corresponde a0 antro géstrico e piloro, contém as cé-
lulas G secretoras de gastrina. As glandulas oxinticas
e piléricas também contém células enterocromafins
produtoras de serotonina e vérios tipos de células end6-
crinas, como as células D produtoras de somatostatina
e células A produtoras de enteroglucagon.

Outras células ndo-epiteliais na 1imina prépria
podem também ser importantes na fisiologia e
patofisiologia da secregéio 4cida, por exemplo, os
mastdceitos produtores de histamina, que cumprem
um importante papel na estimulagdo da secre¢do
dcida, e os plasmécitos, que secretam IgA no muco
e no suco gastrico. Embora se saiba que IgA ndo tem
efeitos conhecidos na secregdo gistrica, certas mo-
léculas de IgA produzidas pelos plasmécitos em con-
digdes patolégicas podem atuar sobre os antigenos
de células secretoras de HCL

Secregoes gastricas

As atividades combinadas de diferentes células
secretoras na mucosa gastrica produz no homem, em
média, 200 ml/dia de secrec¢do de muco gistrico.

Células
mucosas
superficiais

Células
principais

Células
parietais ou
oxinticas

Células
serosas

Fig. 35-4 — Esquema de corte longitudinal de glandula
péptica do corpo do estdmago.
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Secreg¢ao de muco
As células epiteliais superficiais e as células mu-
cosas que se encontram em glandulas distribuidas
por todo o estdmago sdo as produtoras de muco gs-
trico, secre¢do fundamental para esse 6rgio, por-
quanto representa um fator defensivo da mucosa
contra a agressividade do 4cido cloridrico produzi-
do na prépria glandula péptica.
O muco ¢ uma solugio coloidal de mucina, uma
glicoproteina de alto peso molecular que forma um
gel hidratado. O muco produzido no estdbmago tem
caracteristicas similares ao muco secretado em outras
porgdes do sistema digestorio, pois é produzido des-
de a mucosa bucal até a retal. Porém, no estdmago, a
secre¢do mucosa apresenta caracteristicas especiais,
principalmente porque o nimero de células mucosas
do colo ¢ muito grande, além do que o muco é tam-
bém secretado por outras células caliciformes, cujo
volume secretério é copioso. O muco se espalha so-
bre a mucosa gistrica e se introduz pelas glandulas
pépticas, formando uma espessa camada coloidal.
Esse estrato, de varios milimetros, além de lubrificar
a superficie proporciona uma camada inerte de 4gua
que retarda a difus@o de fons H" para a mucosa, pro-
tegendo a mucosa fisico-quimicamente, separando-a
do meio intragistrico fortemente dcido. O papel pro-
tetor do muco € importante, uma vez que, quando sua
secrecio fosse insuficiente (de forma absoluta ou re-
lativa), como ocorre na gastrite ou na tlcera gastrica,
seu papel tampdo e defensivo apresentar-se-ia di-
minuido. Em consegiiéncia, acontece agressdo do
HCI 2 mucosa gastrica, desenvolvendo-se lesdes, que,
na gastrite, provocam inflamagao e, no caso da tlce-
ra, uma lesdo destrutiva da mucosa. Essa lesdo pode-
ria ser cronica, como ocorre na tlcera gastrica, ou agu-
da, como se apresenta na tlcera de Curling, resulta-
do de s77ess violento, como hemorragia, queimaduras
ou traumatismos graves. No se conhece muito bem
o controle da secre¢do de muco, a qual parece ser es-
umulada pela acao do vago; porém, este, a0 mesmo
tempo que excita a secre¢do dcida, permite uma se-
crecio harménica de muco, neutralizando dois ele-
mentos antagdnicos em relagdo a integridade da mu-
cosa gastrica: o muco defensivo vs. o 4cido agressi-
vo. Mas, se, em condi¢des de estimulagio vagal, apre-
senta-se outro fator que limita a secre¢do de muco,
como a diminui¢do da irrigacdo sangiiinea da mu-
cosa ou por acdo dos hormonios corticoesteroidais (cor-
tisol). haveria predominio dos fatores agressivos so-
bre os protetores, conduzindo a formagio da tlcera ou
gastrite, conforme o caso. Alids, também — a pepsina
do gel de muco pode ser reduzida por agentes
antiinflamatérios ndo-esterdides.

Secregéo de bicarbonato \

As células epiteliais super
além de secretarem muco, també;
nato; conseqlientemente, o epi
recoberto por uma camada prote
carbonato. O bicarbonato é fo
epiteliais a partir de CO, e |
catalisada pela anidrase carbonica

CO, + H,0 —» HHCO, - H* -
T

enzima
ac

A medida que o bicarbonatc
de-se para o interior da camada |
recobre o epitélio gastrico. A med
difunde através do gel, ele reage cor
transformando-se em CO, e H,0;
da camada inerte préximo a supe
chega a ser alcalino: pH 7,0.

O mecanismo pelo qual o bicar
no suco gastrico aparentemente acor
gradiente eletroquimico e acredita
ria através de um mecanismo de
HCO, - CI~ na superficie luminal.
carbonato seria estimulada pelo vago
mediada em nivel colinérgico, jd que es
inibida pela atropina e estimulada
colinérgicos. As PGE, e anilogos tam
a secregdo gastrica de HCO;~ (Fig. 35

Secrecdo de fator intrinseco
Origina-se na regido das c€lulas pa
sa glandular no homem. Constitui ur
secretério gastrico essencial a vida. O
gastrico de Castle (IF) é uma glicopro
pelas células parietais que cumpre a im
¢do de permitir a absorgdo intestinal de
com a qual forma inicialmente o compl
pode ligar-se a receptor especifico na m
A vitamina B,, constitui fator necessaric
ragio celular e formagdo de eritrécitos €
Secregdo de pepsinogénio
A pepsina é secretada sob a forma de mol
va, 0 pepsinogénio, sintetizado € armazenado ¢
nulos zimogénicos nas células principais. O p
génio é também secretado pelas diferent
mucosas da mucosa géstrica. Na realidade, 0 pe
génio pertence a uma familia de enzimas prot
sendo produzido como pré-enzima e depois ¢
pepsina na luz géstrica sob a acao da secregao ac
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l1ac
Células

mucosas €O+ H,0
superficiais

Fig. 35-5 — Representagéo da neutralizacao da secre
o epitélio das células mucosas Superficiais,

Da l)cpsina reconhecem-se dois tipos: o pepsino-
génio do tipo I (PG-I), secretado somente na mucosa
oxintica, que age como agente proteolitico, tendo um
pH 6umo de 3,0; o pepsinogénio do tipo IT (PG-1)
seria secretado pela mucosa oxintica, mas também pe-
las glandulas piléricas e do cardia. Em geral, agem tam-
bém como agente proteolitico, mas seu pH 6timo é em
torno de 2,0. A um pH préximo de 5,0 os pepsinogé-
nios sio inativados em forma reversivel, enquanto com
pH 7.0, a inauivagdo pode ser total.

A pepsina age sobre substratos protéicos nativos,
isto ¢, destrdr proteinas nativas dos alimentos, sem
tersofrido nenhum processo degradativo prévio, até
chegar ao estdbmago. Sua agio € proteolitica, porque
age hidrolisando (retirando uma molécula de dgua)
‘mol¢cula protéica; mas essa a¢io € interna, ou seja,
age como uma endopeptidase. Aqueles produtos
derivados de sua a¢@o enzimdtica parcial sio deno-
miados, convencional e genericamente, como
proteoses ¢ peptonas, nomes quimicamente Incor-
retos, pois niio correspondem s estruturas quimicas
definidas, tratando-se s6 de proteinas parcialmente
degradadas, mas que, funcionalmente, tém imPor-
tincia no controle da ulterior secre¢do pancredtica.

Em geral, acredita-se que 0s mesmos fatores
esumulatérios ou inibitdrios da secregdo gdstrica possu-
em efeitos semelhantes na secregdo géstrica de pepsi-
nogenio. Certos agentes, como prostaglandmaﬁ,
Seereting, VIP e isoproterenol, que exageram ogmi-
eisde AMPe, elevam a secregdo de pepsinogénio (2
wim). Os agentes que elevam o cdleio mtracelul~ar
\Carbaco, colecistocinina), tambémaumentama secrega?
gistrica de pepsinogénio. Estudos i vivo,a diferenga dos

Glicoproteina

Pepsina soluvel

Hco, Cr

¢80 acida gastrica. No interior da camada de muco que protege

efetuados iz vitro, mostram que a histamina e a gastrina
também estimulariam a secregio de pepsinogénio.

Por outro lado, as células principais do estdbmago
que secretam o pepsinogénio sdo controladas pela
agdo do vago; portanto, a excitagio vagal estimula
também a secreg¢do de pepsinogénio (Fig. 35-6).

Secrecao de acido (HCI)

O suco géstrico contém HCl secretado pelas células
parietais. A secre¢do 4cida acontece somente na regiio
glandular do corpo e fundo do estdmago, que contém
células parietais. A microscopia eletrdnica mostra que
essas células possuem um elaborado sistema de canali-

Pepsina

H+—>T Pepsinogénio

Secretina,
VIP

Adenalina

Noradrenalina Gastrina CCK

Fig. 35-6 — Mecanismos moleculares que estimulam a se-
cregdo de pepsinogénio pelas células principais do estéma-
go. Mostram-se os principais fenémenos, que, através da via
do AMPc e da PL-C, atuam proteinoquinases dependentes
de AMPc (PK-A) e de proteinoquinase C (PK-C), respecti-
vamente. DAG: diacilglicerol, IP,: fosfatidilinositol trifosfato.
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Os fons H* silo produzidos no interje, d
e

culos intracelulares que se fundem com as microvilo- ' _
| e bombeados contra um alto gradienge |
(

sidades, 0 que sugere que clas estariam bem adaptadas — pariet : ). Os { ¢ (,"l“
para a secregio de grandes volumes. O HCI secretado centraglio a partr ‘_':' H( ' “""}13 OH C”""-’-“lmn(f‘m' k
ndo tem funglo essencial para 0 organismo, mas ele cum- - €8 reagem com COy l"“"‘f‘jnlc“tc_ do mcmlmlis:m t
pre diferences e importantes fungdes; assim, ajudaa de- — celular nd Pf""scnw,dﬂ i anidrase C:urhﬁr;i]j” ‘
gradaglo gistrica de tecido conjuntivo ¢ das fibras mus- originando H'" ¢ HCOy; esse tiltimo, por yy, Sis:?‘ ;
culares, ativa o pepsinogénio a pepsina, provoca um - md de antiporte l()c;:llzzlci() na incm‘hr:m;l b;-lsolatc vl
da célula, troca HGO;™ por CI. Sabe-ge que qu:l é

e §

estimulado no processo digestive qu
: s QU

aumento de concentragiio de fons H* pelo que o pH 1
0cesso € :
B indy

gistrico ¢ baixo, favorecendo, assim, a digestio protéi- i
¢, além de exercer uma fungio bactericida. altas taxas de HCGC ), ‘s:"i:) d?tCCtzldﬂS No plasmy, O
A secregio das eélulas parietais no homem aparen- ions CI” trocados pelo l:l( 20, qucagora’ se cnc()mmn;
temente possul uma concentragio de cloreto de 170 nacélula, sio tmnsportﬂdos pelos Cﬂ?allcnlos intmce.
mmol/l ¢ uma concentragio de hidrogénio de 155 lulares secretores junto e f()ll K", através g, Viag
de condutincia de C1™ ¢ K*, intimamente “SSOCiado;

mmol/l. Os outros cidtions sio sédio, potdssio, cilcio e mag- e ity

o ° 5 N % . "NMPaer FT-K"' e > v J c y P
nésio, dos quais 0 mais abundante seria o potdssio, com a A'l'Pase H'-K" ¢ ~s<.crct:a 0s de volta para for, da |
célula. Os fons H* sido trocados na relagiio I:1, sendy |

uma concentragio aproximadamente de 10 mmol/l : poes

A concentragio de fon H* da secregio da célula 0 processo atalisado pela /\ I'Pase H*-K*, 0 resul. |
parietal &, portanto, 200.000 vezes maior que aque- tado final desse complexo sttemj} secretbrio € g Prc. :
la encontrada no plasma. O fon Cl~ secretado, o qual - senga de HCI no suco géstrico (Fig. 35-7). 7_

acompanha o ion H*, também ¢ secretado contraum A ouabaina, clzissico.irfil?idor do sistema A'|'Pyge

eradiente de concentragiio ¢ um gradiente elétrico;  Na _K*, ¢ incapaz de inibir esse processo. No ¢p.

conseqiientemente, a secregio de dcido pelas eélu- tanto, 08 benzomidazbis substitutos — por exempl

las oxinticas deve ser um processo de transporte ati- 0 omeprazol — sio capazes de inibir a secregiio gjs.
trica por bloquearem a A’'l'Pase K*-H™.

vo dependente de energia.
Virios estudos confirmam que a energia utilizada

nesse processo deriva do A'T'P; também foi demons- Controle da secregéo acida gastrica

trado, nessas células, que hd presenga de uma enzi- Um nimero de células dentro do estdmago
ma A'l'Pase H*=K* que catalisa a troca de 1 fon H*  (neural ¢ endécrino/pardcrino) regula a fungio
por 1 ion K*. Essa bomba de prétons encontra-se na  secretora das células parietais estimulando ou inibin-
membrana apical das células parietais, masndo ¢ de-  do a secregio dcida através de um mecanismo
tectada na membrana basolateral dessas células. regulatério direto ou indireto (Fig, 35-8) (ver ut infra). '
Sangue 4
< x* '
ATP Hyo
ase .
o Metabolismo “
- Na ;
OH™ +CO, »
H* . ¥
| @
ase
+
Q ) w7 E
+ R g
K4S — i \ K
HCO7 , N
) Cl
Fig. 35-7 — Modelo de secregdo de HCIpeld |
Membrana  Célula parietal. Uma ATPase Na'-K' € HEE o0 )
apical ATPase K*-H* (bomba de prétons) GSt?e |
associadas a vias de condutancia pelo Kne
CI-. O ion CI- entra na célula por um antip? 0
Cl-HCO," e, posteriormente, € secreta y
com o jon H*. O jon OH + CO,, ha Pfeseﬂ&

de anidrase carbdnica (AC), origina 0 jon 5 :
e 0 HCO,", sendo este ltimo trocad® P

Membrana
cloreto.

basolateral
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Ach ~ Ach —x o
+ Amino4a-
& cidos
Gastrina —
Histamina HCI Célula G pilérica

¥ (] ‘

gomatostatina Somatostatina

T Célula parietal T
CélulaD Gastrina CélulaD
oxintica colecistocinina pilérica

Fig. 35-8 — Esquema representando o mecanismo con-
trolador enddcrino e paracrino inibitério ou estimulatério
da secrec¢ao acida gastrica.

Estimulantes da secrec¢éo acida

As células parietais possuem, em sua membrana
basolateral, receptores para trés diferentes fatores es-
timulantes.

O receptor (H,), de histamina liberada pelas
células enterocromafins-similes (do inglés, enterocro-
mafin-like) e, possivelmente, de mastécitos; além
disso, um receptor colinérgico do tipo muscarini-
co (M,) para a acetilcolina liberada pelos neurdnios
p6s-ganglionares; e um receptor de colecistocinina
(CCK,) para gastrina liberada pelas células G
piléricas e duodenais. Esses mesmos trés recepto-
res estdo presentes também nas células enterocro-
mafins-similes.

Os trés receptores mencionados (H,, M; e CCKp)
apresentam sete dominios transmembrana tipicos
dos receptores ligados a proteina G. Os protagonis-
tas (ligandos) interagem com s€us respectivos recep-

fores existentes nas membranas plasmaticas da cé-
iniciam uma série de reagoes

lula parietal e, a seguir,
o da bomba de

bioquimicas que resultam na ativaga
protons.

No caso do receptor M, na célula parietal, quan-
do ¢ ocupado pelo seu respectivo ligando, acetil-
colina, a concentragio de Ca** intracelular aumen-
ta. Um sinal de Ca** é gerado porum receptor M
de alta afinidade ligando a proteina G, que aumenta

a condutincia do Ca** do extracelular 1ntrqduzxn—
lula. Um segundo sinal de

do-se no interior da cé ) .
de baixa afini-

Ca** ¢ gerado por um receptor M;

dade, ligando a proteina G diferente que ati\{a a
fosfolipase C, que transforma o fosfatidilinosnol
4,5-bifosfato de membrana em fosfatidil inositc?l
trifosfato (IP,) e diacilglicerol (DAG), os quais li-
beram Ca** armazenado no reticulo endoplasma-
tico. Postula-se que o aumento na secrecdo éci.da
com estimulagdo via receptor Hj dependeria prin-
cipalmente da entrada de Ca* " no interior da célu-
la parietal.

A gastrina e a colecistocinina elevam 0 GCa*~
intracelular via IP;, estimulando a secregao acida.
O receptor H, na célula parietal estd ligado, por
meio de uma proteina G,  formagao de AMPc, que
estimula a ativacdo da proteinaquinase A, a qual ati-
va a bomba de prétons. A histamina, ao s€ ligar ao
receptor H,, tem um efeito estimulador da secre-
¢do 4cida através dessa via, embora também respon-
da a0 aumento de Ca** intracelular mediado pelo

IP, (Fig. 35-9).

~ D

"

AMPc

+
H Proteinaquinase®
L
™ Held>
Ca"
/

Ca" ; N I

—> IP;}

Ach”” \—\
2leoy—

1

Gastrina
® cck
(via sangue)

Membrana
basolateral

Célula

PGE, parietal oxintica

£

Membrana apical

Histamina —»

Fig. 35-9 — Representagé@o esquematica da regulagéo da
secrecgdo acida gastrica. Na membrana basolateral existe
um receptor de acetilcolina, dos neurdnios (M,), um re-
ceptor de histamina liberada das células enterocroma-
fins (H,) ou, talvez, mastécitos e um receptor de gastrina
das células G e colecistocinina (CCKg). O receptor de
prostaglandinas (PG) inibe a secregao de HCI. Diferen-
tes proteinas G ligam os receptores a moléculas efetoras
IP, e Ca** e AMPc. O receptor M, eleva o calcio trans-
celular, e o receptor CCK e o H,, a liberagcdo do calcio
intracelular.
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Estimulagdo vagal
Histamina
Colecistocinina
Gastrina
Acetilcolina

Ca'!

o '—"—”/J

sque
No Boxe 35-I1 podem-se observar os fatores q
excitam a secregdo dcida no estomago.

3 s
Gastrina das células pllorlcas_ e duoden:l Rl
Sabe-se que os maiores estimulantes das e
by ; - . . c 2
G no limen duodenal sio: os aminodcidos, esptidco
mente fenilalanina ¢ tirosina, ¢ o neuropep

cada & NutrigHo
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mbesina, qu¢ cleva a
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mente por substﬁnclasl m
somatostatina das célu asa |
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entrada na célula G e, conseqi
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Fig. 35-10 — Modelo da estimulagéo da célula G duodenal

neuropeptideo liberador de gastrina (GRP)
por aumentarem AMPc e Ca** intracelulares.
receptor H, inibem a secregéo de somatosta

receptor de somatostatina. (— — —) significa inibicao.

€ um agonista desconhecido também

A agdo da acetilcolina via receptor muscarinico (M) e :
tina e, portanto, de forma indireta, esse efeito estimula :
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-

Fig. 35-11 - Representacao es
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Acetilcolina dos neurénios da mucosa oxintica

A acc}ulcolma que atua nos receptores M, da célula
parict‘dl ¢ secretada pelos neurdnios pSs-ganglionares
localizados no complexo mucoso, observando que os
corpos celulares desses neurdnios colinérgicos sio iner-
vados por fibras vagais pré-ganglionares longas. A ace-
ilcolina representa também o neurotransmissor dos
neurdnios coll‘nérglcos pés-ganglionares curtos e atua
via receptor nicotinico e/ou receptor tipo M..

Histamina das células cromafins-similes e outras
células

As células cromafins-similes (ECL) constituem
menos de 10% das c€lulas da mucosa oxintica: no
entanto, cumprem uma importante fung¢do na secre-
¢do de dcido. Localizam-se na base das glandulas
oxinticas e estdo “fechadas” para o limen. Sio cé-
lulas pequenas e secretam histamina.

A gastrina, acetilcolina e colecistocinina estimu-
lam as células ECL,, elevando seu contetido intrace-
lular de Ca” *. A noradrenalina, através de receptores
B-adrenérgicos ligados a adenilciclase e AMPc, tam-
bém estimulam as células ECL. Assim, a elevagio dos
niveis de gastrina ou dos outros agonistas menciona-
dos estimulam as células a secretar histamina.

Contudo, o mais importante inibidor da célula
ECL parece ser a somatostatina, provavelmente atra-
vés de um receptor de somatostatina ¢ a viado AMPc
(Fig. 35-11).

Embora a histamina esteja presente nos masto-
citos, ndo existem evidéncias de que os altos niveis
de gastrina sejam potentes e suficientes para estimu-
lar a liberacdo de histamina por essas células da
mucosa gastrica.

Inibidores da secre¢ao acida
Entre esses, cabe destacar os seguintes, €xpos-
tos no Boxe 35-111.

Boxe 35-1ll
Fatores inibidores da secregéo de HCI

Somatostatina (SS)
PGE,, PGF, , PGl
Secretina

Colecistocinina (CCK) via receptores CCK,
Habitualmente, a CCK ¢ liberada de células endo6-
crinas entéricas (células CCK) em resposta aingestade
gorduras ¢ protefnas. Estudos em humanos mostram
(ue a gastrina tem um potente efeito estimulante da se-
cregio dcida, ¢ que a CCK tem um fraco efeito
estimulatério. Esse aparente paradoxo explica-se pelo

fato de que, nas concentragdes fisiol6gicas, a CCK, e ndo
a gastrina, estimula os receptores CCK, das célulqs
oxinticas secretoras de somatostatina e células D antrais
(Fig. 35-11). Quando a CCK se fixa ao receptor CCK,
da célula D, essa libera somatostatina, que, €m foFma
pardcrina, inibe a secregdo dcida das glandulas oxinticas
e a liberagdo de gastrina pelas glandulas piléricas.

Somatostatina das células D

As células D oxinticas sio ativadas pela presen-
¢a de CCK via receptores CCK,. Também cssas
células D podem ser ativadas pela gastrina secretada
pelas células G das vizinhangas.

A célula pilérica pode ser inibida pelos neurdnios
colinérgicos e pela histamina via receptor H,.

Prostaglandinas

Virtualmente todas as células géstricas, com excegao
dos mastdcitos ¢ plasmocitos, sa0 produtoras de prosta-
glandinas, sendo as mais atuantes as PGE,,PGF,a, PGL.
Sabe-se que, nas células parietais, existem receptores
para PGE, ligados a uma proteina G inibidora (Gi) e que
a fixagdo dessa prostaglandina a esse receptor resulta
num efeito oposto aquele que acontece via receptor H,
(Fig. 35-9). Quaisquer agentes que inibissem a secre¢ao
endégena de prostaglandinas (inibidores da ciclooxige-
nase) também elevariam a secregio dcida gastrica.

Secretina das células S intestinais

As células intestinais S sdo estimuladas principal-
mente pela presenga de fons H* que liberam secretina.
A depressio da secregiio gistrica de dcido pela secretina
¢ inibida pelos antiinflamatérios nao-esteréides, suge-
rindo a medicio das prostaglandinas endégenas.

Fases da secrecao gastrica
Vide Boxe 35-1V.

Secrecao acida basal

A secre¢io dcida, na auséncia de qualquer estimu-
lo intencional e evitdvel, € conhecida como secrecao
4cida basal, secrecio essa que varia de hora para hora
num mesmo individuo, apresentando um ciclo
circadiano no qual a taxa de secre¢io acida basal tem

Boxe 35-IV
Estégios secretorios de HCI

Secrecao basal
Fase cefalica
Fase gastrica
Fase entérica
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menor fluxo entre 5 ¢ 11 horas da manhi e maior entre
14 ¢ 23 horas. A secre¢do 4cida basal é superior no ho-
mem ¢ pode ser influenciada pelo estado emocional.

A taxa de secregio dcida basal mantida pela falta
de qualquer estimulo (condigio de jejum) pode ser
excitada por virios mecanismos, como E€Xposto no
Boxe 35-1V.

A excitagdo da fungio secretora dcida € solita-
mente esquematizada como ocorrendo em trés fa-
ses sucessivas: cefilica, gistrica e intestinal.

Fase cefalica

E conhecida também como estimulagio cefélico-
vagal ¢ inicia-se antes que o alimento chegue ao esto-
mago, de modo que a secre¢io dcida géstrica é produ-
zida pelo mero pensamento, visio, olfago, gustagdo ou
mastiga¢do do alimento, que representam estimulos
excitatrios ao gerar sinais aferentes em varios centros
no cérebro, especialmente no tronco cerebral.

O nervo vago fornece o ramo eferente dos arcos
reflexos envolvidos, cumprindo um papel central na
mediacio dessa fase cefélica. Os impulsos vagais atu-
am através de longos neurbnios pré-ganglionares que
se dirigem ao estébmago, onde os axbnios terminam
préximos a neurdnios pés-ganglionares curtos que iner-
vam as células parietais nas glindulas piléricas. Os neu-
rotransmissores envolvidos nessa fase cefilica parecem
ser a acetilcolina e o neuropeptideo liberador de
gastrina (GRP), que libera a gastrina das c€lulas G
durante a estimulagdo vagal.

A fase em referéncia é importante, porquanto pre-
para o estbmago para a chegada do alimento. Repre-
senta aproximadamente 15% do total da secre¢do gas-
trica, pelo que, nessa fase cefilica, a fungio vagal pode
estimar-se desempenhar um papel fundamental.

Fase gastrica
E produzida ap6s a chegada ao estdmago do bolo

alimentar, o qual provoca uma distensdo gastrica. A mu-
cosa e as paredes do corpo e do antro pilérico parecem
desempenhar um importante papel nessa resposta, ja
que ai existiriam termina¢bes mecanoceptoras, que
a0 serem excitadas ativariam reflexos vagovagais lon-
gos e reflexos intragastricos curtos.

Quando a 4rea glandular fosse distendida, os re-
flexos ja mencionados liberariam acetilcolina préxi-
mo da célula parietal, que agiria estimulando a se-
cre¢io dcida gastrica. A distensdo do antro pilérico —
via reflexo vagal — estimularia também a secrec¢do de
gastrina, que incrementa a secre¢do 4cida na muco-
sa glandular oxintica.

Existiria uma outra estimula¢do da secregido 4ci-
da, a qual aconteceria pela presenga de peptideos de-
rivados da hidrélise das proteinas da dieta, liberando

especialmente fenilalanina e tirosina, que, no limep
das células G nas glandulas pil6ricas, estimularjp, a
secregdo de 4cido. A fase gastrica é, sem diivida, 5 majs
importante; representando 80% do volume toty) da
secregio 4cida do estdbmago pés-prandial.

Fase intestinal

Quando o quimo entra no duodeno, inicia-se qy,.
tra fase de regulagdo da secre¢do gistrica. A respogt,
secretora 4cida —secunddria 2 presenga de quimo — é,
sem divida, resultante de reagbes quimicas dos g]j.
mentos com a mucosa intestinal indicados a seguir.

Proteinas: Particularmente peptideos e aming-
4cidos aromiticos, fenilalanina e tirosina estimulam
a secregio dcida através da liberagdo de gastrina (ver
ut supra) das células G presentes no duodeno e
jejuno proximal. A gastrina que foi secretada é ab.-
sorvida e, via sangiiinea, € carregada para as células
parietais produtoras de HCL.

Carboidratos: A infusio de carboidratos no in-
testino delgado inibe a secre¢do gastrica em respos-
ta a uma ingesta alimentar. Os mecanismos pelos
quais os carboidratos medeiam esse processo sdo
ainda desconhecidos.

Gorduras: Sabe-se que a presenca de gorduras na
luz intestinal provoca uma potente inibigéo da secre-
¢do 4cida gastrica, e muitos peptideos gastrointesti-
nais parecem estar envolvidos nesse processo, tais
como colecistocinina, secretina, GIP (peptideo
inibidor géstrico), neurotensina, glucagon, peptideo
YY e VIP (peptideo intestinal vasoativo), entre outros.

Café e alcool: O café (tanto com cafeina ou
descafeinado) estimula a secrec¢do dcida gastrica e li-
bera gastrina. Vinho e cerveja, mas ndo uisque, gim
ou conhaque, tém um efeito similar ao do café. O cha
e o leite também estimulam a secregio de HCI. Essa
fase intestinal representa cerca de 5% do volume
secretério total do estébmago.

As células G sio também estimuladas indireta-
mente por substincias atenuantes da liberagio de
somatostatina das células D, como s3o histamina via
receptor H; e acetilcolina via receptor muscarinico
(M) (Fig. 35-10). A liberagdo de gastrina também €
inibida pela colecistocinina, via receptor CCK, da
c€lula D, e pelos neurdnios colinérgicos atuantes na
célula G (Fig. 35-11). Quando o pH gistrico cai a va-
lor inferior a 3,0, a produgio de gastrina pela célula G
¢ deprimida e a célula D € estimulada a secretar
somatostatina, que inibe a liberagio de gastrina. A pre-
senga do fon H™ na luz gastrica acrescenta prétons as
aminas dos aminoécidos provenientes dos aminoci-
dos da dieta, diminuindo a sua entrada na célula G e,
conseqiientemente, a secre¢do de gastrina.



" a secregdo dcida, enquanto a secretina e a colecis- |
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1. O esfincter esofagiano inferior tonicamen-
e contraido abre-se para a passagem do bolo alj-
mentar do esdfago ao estdmago, e posteriormente
se fecha para impedir a regurgitacio de alimento
Je volta para o estbmago.

2. O estdmago € um érgdo com funcses de ar-
mazenamento de grandes volumes de alimentos,
os quais s30 processados pelo suco gastrico; além

disso, propele o alimento parcialmente digerido
(quimo) ao duodeno.

3. Oshormoénios gastrina ¢ motilina estimulam

tocinina inibem o esvaziamento gistrico.

4. O muco € secretado através do estdmago,
protegendo as paredes do 6rgdo da agdo do 4cido
cloridrico e enzimas digestivas.

5. As glandulas géstricas no fundo e corpo do

estdbmago secretam o fator intrinseco de Castle, in- |

dispensdvel para a absorgdo de vitamina B,, e de

SINOPSE

4cido cloridrico, que dissolve as fibras de alimen-

tos, cumpre fungdo bactericida e catalisa a conver
sdo de pepsinogénio e pepsina.

6. As células principais no estdbmago secre- |

tam pepsinogénio, que é convertido em Pepsi/ﬂﬁ
pelo meio 4cido criado pela secregao dcida gas-
trica.

7. A secregdo 4cida é estimulada pelo vago,
gastrina e histamina, e inibida por estimulagdo sim-
pética e colecistocinina. ‘

8. A secrecio 4cida e o esvaziamento géstncp
sdo controlados por fatores nervosos e hormonais

provocados pela presenga no intestino de um |

quimo 4cido, de um quimo hiperosmolar e pela
presenga de gorduras e proteinas.

9. As trés fases da secregio 4cida pelo estoma-
go sdo: a fase cefilica (antecipagdo, mastigagdo €
degluticio do alimento), a fase géstrica (alimento no

estdmago) e a fase intestinal (quimo no intestino). |
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“Olha, filba, que j4 tinha o estomago a day
horas!... cochichou D. Mayia do Carmo

a0 passar por Ana Rosg.”

A. Azevedo, “O mulaty”
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