Estrutura geral do trato gastrointestinal

As caracteristicas estruturais do sistema digesti-
vo, em geral, s3o muito semelhantes nas diferentes
regides anatdomicas. O corte transversal do tubo di-
gestivo revela uma camada serosa externa, duas ou
trés camadas musculares ¢ uma camada mucosa
interna. Essa tltima é o revestimento interno do
tubo e é constituida por um epitélio que muda de
uma regido para outra do mesmo. Como analisado,
na boca observamos o epitélio escamoso estratifica-
do. que. na faringe inferior, muda para pavimento-
so estratificado, permanecendo com as mesmas ca-
racteristicas no esdfago. Na regido do cdrdia, estdbma-
20 e intestino. o epitélio ¢ cilindrico simples até
chegar no orificio anal, onde. novamente, € pavi-
mentoso estratificado.
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Organizacao geral da inervacgiao
do trato digestivo

O trato gastrointestinal € ricamente inery

] . ado por
nervos SENSOTIAIS que, através de vias aferentes

prim{lrias ou.por Vias.que Passam por ginglios sim-
piticos OU Intramurais, levam até 0 SNC uma série
de informagdes quim}cas Ou mecdnicas detectadas
por receptores Se~nsor1ais. Uma vez que as informa-
¢Oes SCNsSorials sao processadas nos diversos niveis
de controle, a resposta centrifuga a ser executada é
ransmitida por neurdnios eferentes. Aqueles loca-
lizados no SNC sdo neurdnios pré-ganglionares
Simpétic0§ € parassimpéaticos. Os pos-gangliona-
res simpaticos localizam-se nos ganglios simpiticos,
e aqueles localizados no sistema nervoso entérico sa0
neurdnios pos-ganglionares parassimpiticos.

Projecoes aferentes

Seriam as seguintes:

a) Neurdnios aferentes primdrios: tém o cor-
po celular localizado no ganglio nodoso do vago.
Essas fibras sensoriais se encontram nos nervos va-
gos e sdo distribuidas a uma série de receptores sen-
soriais localizados ao longo do trato digestivo, do esd-
fago ao colon transverso médio. Esses neurdnios con-
tém substdncia P que pode ser o neurotransmissor
sensorial.

b) Neuronios aferentes esplancnicos: pos-
suem seus corpos celulares localizados em ginglios
espinhais nos segmentos de T2 a S3, e as fibras sen-
soriats levam impulsos das terminagdes sensoriais no
trato digestivo (sensagao de dor) até a medula. Per-
corre esse trajeto acompanhando fibras pés-gangli-
onares simpdticas ao longo dos vasos sangiiineos.
Essas células contém somatostatina, colecistocinina
(CK), substancia P, e os neurdnios que contém subs-
tincia P podem participar da transmissao de infor-
magOes nociceptivas.

¢) Neurdnios sensoriais nos ganglios entéri-
cos: seus corpos celulares se encontram em ginglios
entéricos e levam informagdes dos receptores sen-
soriais para o sistema nervoso entérico. Essa infor-
magdo, proveniente geralmente de mecanorrecep-
tores, fica restrita somente a outros ginglios entéri-
cos a0 longo do trato gastrointestinal ou podem, atra-
vés de projecdes que saem da parede intestinal, al-
cangar os ginglios pré-vertebrais, onde o processa-
mento dessa informacdo pode gerar resposta moto-
ra através dos neurdnios poés-ganglionares simpati-
cos. Esse neurdnio contém bombesina, CK, substén-
cia P. peptideo intestinal vasoativo (VIP), além da

liberagdo de acetilcolina. Esses processos estao 1e-
sumidos na Fig. 36-2.

Projecoes eferentes

As projecdes eferentes podem ser divididas em
inervagio extrinseca ¢ intrinseca. A Inervagao extrin-
seca inclui todos os neurdnios provenientes do SNC,
e a intrinseca é constituida por células e fibras ner-
vosas situadas na prépria parede do tubo digestivo.

Inervacao extrinseca

Refere-se a:

a) Neurdnios motores alfa: esses neur6nios
influenciam na fungdo gastrointestinal, inervando
diretamente o musculo estriado gastrointestinal (fa-
ringe, esdfago cervical, esfincter anal externo).
O neurotransmissor desses neurdnios ¢ a acetilcoli-
na, ¢ a resposta é sempre excitatéria.

b) Vias simpdticas: os corpos celulares dos neu-
ronios pré-ganglionares simpdéticos do sistema
digestério estdo localizados entre os segmentos T2
e L2 da medula espinhal. As fibras pré-gangliona-
res emergem da medula e seguem pelos nervos es-
plancnicos. Essas fibras fazem sinapse com neurd-
nios pés-ganglionares localizados nos ganglios pré-
vertebrais, e esses estendem-se até os 6rgios efeto-
res. Os neurdnios pré-ganglionares simpaticos sao,
principalmente, colinérgicos, mas também contém
encefalina. Essa parece atuar como inibidor da libe-
ra¢do da acetilcolina nos terminais pré-sinapticos. Os
neurdnios pés-ganglionares sdo noradrenérgicos, mas
outros transmissores sio encontrados. Os neurdnios
que contém, principalmente, noradrenalina fazem
projecio a neurdnios mioentéricos. Aqueles que
contém noradrenalina e neuropeptideo Y inervam
vasos sangiiineos da mucosa. Os que contém nora-
drenalina e somatostatina projetam-se para gangli-
os submucosos. A noradrenalina liberada pelas fibras
adenérgicas deprime a atividade das células nervo-
sas dos plexos intrinsecos, inibindo reflexos curtos,
mediados pelos plexos, e reflexos longos, mediados
pelo nervo vago. Os efeitos inibitérios da estimula-
¢do simpdtica s3o observados na motilidade e secre-
¢do intestinais, principalmente no estdbmago, intes-
tinos delgado e grosso (ver Fig. 36-2).

¢) Vias parassimpdticas: as fibras pré-ganglio-
nares estdo localizadas no nervo vago (inervacio cra-
niana) ¢ no nervo pélvico (inervagio sacral). As pro-
venientes do nervo vago inervam praticamente to-
dos os segmentos do trato gastrointestinal. As sacrais,
que se originam no segundo e quarto segmentos sa-

583



584

Fisiologin Aplicadn & Nutrigo

Sistema nervoso central l

Nicleos centrais controladores do sistema autdno
centro integrador X
7 5
G. raiz Géanglio
Ganglio ‘ ek 4
Sistema nervoso sm‘lrptmm
parassimpético [ 8
|
Sistema nervoso entérico

(plexos mioentérico e submucoso)

Sistema
efetor
(musculo, epitélio secretério, células endécrinas, vasculatura)

Fig. 36-2 — O sistema nervoso entérico esta interconectado ao SNC por nervos simpaticos e parass
tema nervoso entérico emite fibras aferentes primarias ao SNC, aos ganglios simpéticos que fazem sina
neurdnios aferentes ligados ao SNC. Os neurénios eferentes inervam diretamente a musculatura es
ou através de ganglios simpaticos que fazem projegao a neurdnios entéricos (ver texto).

crais (S2 e S4), distribuem-se somente para o c6lon
descendente e reto. As fibras pré-ganglionares pa-
rassimpdticas fazem sinapse em ginglios na super-
ficie serosa dos 6rgdos efetores com neurdnios pés-
ganglionares que se propagam entre os musculos
longitudinais e circulares. Essas fibras fazem conta-
to com neurdnios intramurais entéricos, € a estimu-
lacdo delas produz um aumento geral na atividade
de todo o sistema nervoso entérico. 1'odos os neu-
rénios parassimpdticos sacrais sdo colinérgicos. Den-
tre os neurdnios vagais, alguns podem conter adre-
nalina e encefalina, além da acetilcolina. Os neurd-
nios colinérgicos sio sempre de natureza excitaté-
ria, enquanto os ndo-colinérgicos podem ser tanto
excitatérios como inibitérios (Fig. 36-2).

Inervacéo intrinseca do
trato gastrointestinal

A inervacdo intrinseca € formada por dois plexos
neuronais intramurais interconectados que sio
constituidos por células e fibras nervosas de diferen-
tes procedéncias. Esses plexos possuem como fun-
cdo regular a contragdo da musculatura lisa e a secre-
c¢do das glandulas exécerinas. Para tanto, sio compos-
tos por diversas classes de neurbnios que, através de

uma complexa rede neuronal, podem
formacdes sensoriais e influenciar, por
formagdes motoras, a motilidade ¢ a se
dular no trato gastrointestinal. Os neur6n
x0s entéricos s30: neuronios sensoriai
ronios e neurdnios motores finais. As i
sensoriais sdo obtidas por receptores ass:
neurdnios sensoriais. A partir dai, os p!
ricos podem gerar ou modificar respostz
Essa fungio é desempenhada pelos inter
os (que integram respostas Sensoriais com r
motoras) e neurdnios motores finais.
extrinseca desempenha sua fungdo através
tato aferente e eferente com todas os neur
sistema nervoso entérico. Dessa forma, a i
sensorial € processada nos diversos niveis de
le, e respostas motoras sdo produzidas busc:
motilidade e secregiio gastrointestinais adeq
informacgdes sensoriais obtidas. &
O plexo de Meissner, localizado entre

cular da mucosa e a camada muscular circulz {
bém conhecido como plexo submucoso. Ess

X0 varia em intensidade reticular e niimero de
las a0 longo do trato digestivo. Assim, 0S g
submucosos sio bem mais desenvolvidos no eSte
go do que no esdfago, e o niimero de ganglios é
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perior nO illtCStil?O delgado, mas declinam rapida-
mente, estando virtualmente ausentes no canal anal
Considerando-se que esse plexo ests relacionad(;
basicamente com as fungdes secretorias, essas dife-
rch?S anatomicas encontradas sio absolutamente
pertinentes.

O outro plexo, o plexo intramuscular de
Auerbac'h, ¢ também conhecido como plexo
mioentérico. Esse plexo localiza-se entre as cama-
das musculares circular ¢ longitudinal, desempe-
nhando um papel regulatério da atividade contritil
da musculatura lisa gastrointestinal (Fig. 36-3). As
caracteristicas do plexo mioentérico variam notorja-
mente ao longo do tubo digestivo. No esofago, ele é
uma rede irregular com poucos ginglios de peque-
no tamanho € que ainda diminuem mais ao longo
desse, voltando a aumentar no esfincter esofagiano
inferior. No estdbmago, o niimero de neurdnios &
bastante considerdvel, e o plexo mioentérico torna-
se bastante proeminente, atingindo, no inicio do in-
testino delgado, sua formagdo mais abundante (re-
des regulares de feixes nervosos interligados com
ginglios localizados nas intersecgdes), que, no cur-
so do préprio intestino delgado, vai diminuindo. No
c6lon ascendente e transverso, o plexo mioentérico
volta a ser bastante desenvolvido, mas a densidade

minal, e, no canal anal, os ginglios mioentéricos sao
irrelevantes.

Como dito anteriormente, os plexos entéricos
controlam a motilidade e secregdes tanto exocrinas
quanto endécrinas, mas também possuem papel
importante no controle da microcirculagdo e €stao
envolvidos na regulagdo dos processos inflamat6ri-
os € imunolégicos.

Os receptores sensoriais associados a0s neurodni-
os sensitivos, classificados de acordo com a sua lo-
calizagiio, sdo indicados no Boxe 36-1.

O quimo formado no estdbmago passa para o du-
odeno, onde continua o processo degradativo inici-
ado nos compartimentos anteriores do sistema diges-
tivo. Sem duvida, no compartimento intestino del-
gado, ocorrem as fases fundamentais da digestdo,
porque o alimento ¢ ai totalmente degradado e, logo

Boxe 36-I
Receptores no trato digestivo

| Sensoriais mucosos

Sensoriais musculares 1
' Sensoriais serosos ou corpusculos de Pacini
| Sensoriais mesentéricos

- : < - Vasculares
ganglionar volta a cair no célon descendente e ter- |~ " g i P Ser
Arcos
__ reflexos -~
g \\lntn’nsecos/ oy

Simpético

Dor

Inibidor?
Vasoconstricao

Aferentes
viscerais

Plexo
submucoso

Vasodilatadores

Secretomotores
Motores
Quimiorreceptores
Receptores de distensdo

Fig. 36-3 — Esquema mostrando a inervacéo do trato gastrointestinal (estdmago) constando de fibras parassimpati-

cas e pré-ganglionares, simpaticas poOs-gan

glionares e aferentes viscerais gerais, que se estendem pela serosa antes

de formarem o plexo mioentérico de Auerbach. Outras fibras abandonam a serosa e formam o plexo submucoso de

Meissner (ver texto).
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PSs, absorvido pela mucosa intestinal, passando
bara a corrente linfitica e sangiiinea.

: Lonvcncnonalmcnte, podem-se classificar as fun-
§0¢Cs gerais do intestino delgado da forma exposta no
Boxe 36-11,

As fungdes enunciadas sdo analisadas cada uma
delas separadamente.

ATIVIDADE MOTORA
DO INTESTINO DELGADO

O intestino delgado ¢ o mais extenso segmento do
sistema digestorio e tem um comprimento de 5 m, es-
tando limitado por esfincteres, na sua extremidade pro-
ximal pelo piloro e, na distal, pelo esfincter ileocecal, que
o separa do ceco. Esse tiltimo esfincter estd permanen-
temente fechado pelo elevado tonus esfincteriano, pro-
cedendoa seu relaxamento s6 quando hd esvaziamento
do contetido do intestino delgado para o grosso.

O intestino delgado possui uma musculatura lisa
bastante rica, disposta circularmente, formando
anéis, ou suas fibras dispdem-se longitudinalmente.
A motilidade do intestino delgado é similar, em tudo,
a motilidade do restante do trato gastrointestinal,
desde o tergo médio do esbfago até o reto; deve-se,
primariamente, as propriedades fundamentais da
musculatura lisa, discutidas previamente no capitu-
lo correspondente. Sumariamente, essas caracteris-
ticas s3o: contragdo espontinea ritmica; tonus € con-
tracdo provocada, em resposta ao estiramento do
musculo: todas elas sdo independentes dos nervos
extrinsecos ou dos plexos nervosos intrinsecos; 1sto
é, essas propriedades se mantém na fibra do mis-

culo liso quando isolado.
Toénus muscular

T'rata-se de uma contragdo muscular estética das
fibras musculares lisas, opondo-se ao alongamento;
¢ mantida com um gasto minimo de energia, € sem
fadiga. O tonus (ou tono) apresenta flutuagdes mui-
to lentas que foram denominadas ondas de tonus;

Boxe 36-l
Atividades entéricas

— Atividade motora
— Secregdes vertidas no intestino delgado (duodeno)
— Processo digestivo

— Absorgéo intestinal
— Secrecéo de horménios gastrointestinais

essas variagoes do tonus dt?terminam as difey,

no comprimento do Intestino. Ao estadg ¢, t{??aq
bdsico do 1ntestino, sobr(:p(")cfmjsc Contry ?
periédicas, que podem ser dc'dojs tipos: segmc;:“
res e ndo-segmentares ou peristilticas, *

Ondas segmentares

Trata-se de contragdes ritmicas locais d, cam
da circular do intestino, que s¢ evidenciam coma.
uma depressao anular, ou estrangulament s tubo
intestinal em forma alternada. Sao de curta dUragaZ
e nio produzem deslocamento do contetido ey
tinal. Supde-se que seu papel € favorecer g miStu;a
do contetido e facilitar o contato do quimo ¢op, )
mucosa. Denominam-se também ondag hio.
propulsivas, ou de mesclg, e elas acontecem por
distensdo de um segmento intestinal pelo quimo,

Onda peristaltica

Sio ondas contriteis que tém freqiiéncia v,.
ridzvel, mas de maior amplitude que as contragdes
segmentares, ¢ podem ser descritas como movimen.
tos progressivos de um anel de contragio, ao longo
de uma viscera oca. O efeito € similar aquele que
resultaria da compressdo de uma mangueira de bor-
racha pelos dedos, € do seu deslizamento ao longo
dessa mangueira; como resultado, hd um desloca-
mento, no mesmo sentido, do material contido no
tubo. As ondas peristilticas tém, efetivamente, uma
funcdo propulsiva sobre o contetido intestinal; nio
obstante, apresenta uma leve mas importante dife-
renca do fend6meno da mangueira: a onda contratil é
precedida por uma onda de relaxamento (como
aquela produzida pela compressido do contetido para

a frente) (Fig. 36-4).
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,’ A * %
i P =1 %

-~

Fig. 36-4 - Esquema de onda peristaltica: a) Primeira onda
de contragdo proximal e relaxamento distal, que determi-
na deslocamento aboral do ponto de maior pressédo para
0 ponto de menor pressdo. b) Segunda onda de contra-
¢ao proximal e de relaxamento distal, que acarreta um
novo deslocamento aboral Il do ponto de maior pressao
ao Qe menor press&o. c) Representa o estimulo inicial qué
egcsta 0 mecanorreceptor ou quimiorreceptor, que deter-
mina a onda peristaltica.
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Desse modo, hd duas ondag simultine
contragdo, mais pr.oximal (perto da boca),
relaxamento, mais distal (majs afastada
Considerando-se a pressio Intra-intesting
da pela primeira onda de contragdo, essg &
aquela da segunda onda de relaxament
conteddo intestinal se deslocy para a fr
ponto de menor pressdo, isto €, em se
(daboca para 0 dnus). A onda de relaxa
mina-s¢ também onda receptiva dg pe
dupla onda peristéltica tem sido expla
do com a “lei do intestino”, formy],
e Starling, em que “a excitagio em q
do intestino produz uma contragio p
inibigdo distal do ponto estimulado”.
usual é a distens3o.

J for mencionado que as ondas lentas ocorrem
a0 longo do intestino, onde, no duodeno, apresenta
uma contractilidade basica de 11-13 contragdes/mi-
nuto, enquanto a do ileo é de somente 8-9 contra-
¢oes/minuto. Acredita-se, assim, que um maior ni-
mero de ondas lentas nasce nas por¢oes mais proxi-
mais do duodeno declinando posteriormente, deter-
minando-se, assim, a dire¢io anterograda ou aboral.
Poder-se-1a dizer que se trata de uma situacdo and-
loga ao sistema de excitacio e condu¢io do coragio.

Em forma similar ao que acontece no estdmago,
a0 ondas lentas intestinais podem ser seguidas de
rajadas de potenciais em ponta durante a fase de
despolarizagdo de ondas lentas; quando isso aconte-
ce. a forca de contragio do miisculo liso aumenta.
Esse processo depende da excitabilidade do muscu-
lo Iiso intestinal, a qual, por sua vez, ¢é influenciada
pelo sistema nervoso autdnomo, pelos neurdnios en-
téricos e pelos hormdnios circulantes. A excitabili-
dade do intestino delgado € estimulada pelos nervos
parassimpdticos e inibida pelos nervos simpdticos.

A distensdo local e, possivelmente, a liberagio
local de serotonina, cuja concentragio € alta na mu-
cosa intestinal, tém um marcado efeito na atividade
das dreas nervosas intrinsecas. Os hormdnios intes-
tinais, como gastrina, secretina e colecistocinina,
também afetam os arcos intrinsecos. O tempo de
transito do quimo do estdbmago a vilvula ileocecal é
lento, normalmente 3 horas, embora existam gran-
des variacges individuais. . }

Para a maioria dos pesquisadores, a Interpretagao
do sentido unidirecional das ondas peristélticas ¢ que
s¢ deve a propagagio, num s6 sentido, dos. impulsos
nervosos dos plexos neurais intramurais do trato
gastrointestinal, com base no fato de que as contra-
¢Oes peristalticas desaparecem, ou tornam-se f&acas,
quando h4 auséncia dos plexos intramurais. E por

as:uma de
¢ outra de
da boca).
I produzi-
maior que
05 assim, o
ente para o
ntido aboral
mento deno-
ristaltismo. A
nada de acor-
da por Bayliss
ualquer ponto
roximal e uma
A estimulagio

1s30 que o peristaltismo necessita dos plexos intra-
murais.

Como ja foi mencionado, o padrdo contritil da
musculatura lisa gastrointestinal no perfodo diges-
tivo € diferente daquele que prevalece no periodo
interdigestivo ou de jejum, quando, apés um perio-
do em que a musculatura lisa intestinal fica em re-
pouso, acontecem periodos de intensa atividade elé-
trica e fortes contragdes intestinais que se propagam
do estdmago para o fleo terminal e que sdo conheci-
das como complexo mioelétrico migratério
(CMM). Na musculatura lisa do intestino delgado,
o complexo migratério acontece de acordo ao seguin-
te padrio:

Numa primeira fase (I), o intestino delgado
apresenta uma fase de repouso caracterizada pela
produgdo de ondas lentas que provocam uma ativi-
dade elétrica e contratil minima.

Numa segunda fase (I1), o potencial de mem-
brana das ondas lentas fica menos eletronegativo, au-
menta o nimero de potenciais em ponta, 0 que pro-
voca uma maior atividade elétrica e contratil mani-
festada pelo aumento da intensidade e freqiiéncia
das contrag¢des intestinais.

Numa terceira fase (II1), a atividade elétrica
e contratil agora € intensa, com fortes contracdes in-
testinais com uma duragdo de 3 a 6 minutos, perio-
do durante o qual a motilidade provoca a propulsio
do quimo ao longo do intestino delgado.

Numa quarta fase (IV), a atividade mecanica
e elétrica da musculatura lisa intestinal diminui ra-
pidamente, chegando a um estado de trangiiilidade,
quando agora, novamente, volta-se 2 fase 1. Esse ci-
clo, no homem, repete-se a cada 75 a 90 minutos.

Funcéo do esfincter ileocecal

Um curto segmento, de aproximadamente 4 cm
no homem, atua como um esfincter onde € detectada
uma zona de pressdo intraluminal elevada. Uma ins-
pecdo através do ceco aberto sugere que as bordas
da vdlvulaileocecal permanecem fechadas a menos
que o ileo descarregue seu contetido. Nesse momen-
to, o esfincter se relaxa reflexamente para permitir
sua passagem para o c6lon, por meio dos movimen-
tos propulsivos do intestino delgado distal. Em se-
guida, o esfincter se contrai por mecanismo refle-
x0, impedindo a regurgitagio no fleo. Esse reflexo,
assim como outros reflexos intestinais, sio produ-
zidos ao longo dos nervos intrinsecos e extrinsecos.

A entrada do quimo no intestino poraumento da
fung¢do motora e secretora gistrica provoca um au-
mento da motilidade no ileo terminal. acelerando a
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entrada do material para o célon através do esfinc-
ter tleocecal. Esse reflexo é conhecido como refle-
X0 gastroileal.

Quando acontece a distensio do fleo, provoca-se
f(’:ﬂe?camentc uma diminui¢ido da fungdo motora
gastrica. Esse reflexo é conhecido como reflexo
ileogdstrico.

U m outro reflexo, conhecido como reflexo én-
tero-intestinal (ou intra-intestinal), acontece quan-
do uma contragio violenta de um segmento intes-
tinal relaxa a musculatura lisa no resto do intestino.

Controle autonomico
da motilidade intestinal

O parassimpdtico tem uma rica inervagao intesti-
nal. O vago ou X par inerva o esdfago, estdomago, in-
testino delgado e intestino grosso proximal, além da
vesicula biliar e pancreas. O parassimptico sacral (S,
S, S,), através dos nervos pélvicos, inerva a metade
distal do intestino grosso. O parassimpético estimula
os plexos entéricos intramurais, excitando a mo-
tilidade intestinal, tanto a ténica como a ritmica, fa-
cilitando-se os reflexos intrinsecos gastrointestinais.

O sistema simpético, através dos ramos toracicos
(T,) e lombares (L;), inerva menos ricamente todo
o intestino, inibindo a atividade motora. Sua a¢ao no
intestino é reduzida, j4 que, quando ¢ inibido o sim-
pdtico, ndo se apresentam transtornos da motilidade.

Sabe-se que as perturbagdes emocionais acom-

panham-se de modificagdes da motilidade gastroin-
testinal. Certos conflitos emocionais sio acompanha-
dos de aumento da motilidade do estdmago e do
célon principalmente (diarréias), mas hd também
outras situacoes afetivas, que diminuem a motilida-
de gastrointestinal. No homem, foi demonstrado
que, apods a secgdo cirdrgica do nervo vago, reduzem-
se ou desaparecem os distiirbios gastrointestinais de
origem emocional, o que reforga a interpretagao de
que o vago seja a principal via comum dos impulsos
motores provenientes de estruturas neurais superi-
ores, do sistema limbico, particularmente.

Controle hormonal
da motilidade intestinal

Tem-se demonstrado, por outro lado, em recen-
tes estudos, que fatores hormonais, produzidos pelo
mesmo trato gastrointestinal (os chamados hormé-
nios gastrointestinais), podem regular a motilidade
intestinal. Existem tanto fatores depressores da mo-
tilidade como estimuladores da atividade motora

intestinal. Entre 08 fatores depres
se o GIP (peptideo gastroinibid )
neurotensina, o VIP (polipeptideo inte
vo)ea somatostatina. Os fafores hon
dores da motilidade intestinal s
(CK),a motilina, a substancia !’c
credtico (PP). Sua importdncia na fis
nal, como também na patofisiologia
da motilidade (diarréia de diversas r
da ndo estd resolvida. v

Secrecoes vertidas no inte

Ao intestino delgado, particularn
no, confluem vérias sccrcg:ﬁ'?F di
damentais para o processo digest
ordem de importancia: a secre¢ao
e a secrecdo entérica. As duas pr
duodeno através do esfincter de C
o esvaziamento dos condutos bi
ampola de Vater, aonde chegam
Wirsung (do pincreas) como 0 cc
biliares). Por esse fato, o process
importante do aparelho diges‘ﬁ '

Secregdo entéri
Refere-se a uma secre¢ao
produzida pelas células das ¢
disseminadas ao longo do intes
volume é enorme, de 3.000 ml/dia,
torno de 7,8-8,0. Praticamente, € |
lar puro, cujo pH € quase n¢
ticas dos sistemas tampoes p
enzimas digestivas ou de outr
firam na digestdo dos alimen
nase e fosfatase alcalina sdo
pelas células intestinais. A s
damente absorvida pelas
testinais; assim, considera-s
fisiol6gica radica no fornec
volume liquido que auxilia a a
no intestino, formando-se um f
dgua, necessdrio no processd
trientes. '
A secregdo entérica é cont
res, sendo os mais conspicuc 5
especialmente a distensdo da
irritagdo quimica, isto €, a pre
mento no intestino. Contribuem, €
mais discreta, a excitagio parassimpét
nio VIP (polipeptideo intestinal vasoati
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ra, ndo ha confirmacio da existéncia de um hipoté-

tico hormdnio intestinal regulador da secregio intes-
dinal, 2 enterocrinina,

Secre¢ao das glandulas de Brunner

As gland.ulas QG Brunner, localizadas na sub-
mucosa do intestino delgado (duodeno), produ-
,em uma secre¢do de escasso volume (ao redor de 50
ml/dia) de pH 8,5, constituida principalmente por
muco. Sua ag:ﬁo parece ser somente a de proteger a
mucosa intestinal, especialmente o duodeno, dos efei-
tos do pH dcido do quimo que chega do estdmago. A
secregdo mucosa de Brunner reage frente a estimulos
locais, 2 agdo do vago e a hormdnios intestinais, como
a secretina e a colecistocinina (CK). A secregiio mu-
cosa de Brunner, embora de escasso volume, é impor-
rante na prote¢ao da mucosa intestinal (duodeno em
particular), da a¢do agressiva do quimo 4cido. Por esse
fato, confere-se a essa secre¢@o importincia na defe-
sa da mucosa frente a a¢do do excesso de acidez pro-
veniente do estdmago, que, quando se tornar exces-
sivamente irritante, produzird a tlcera duodenal.

No duodeno sdo liberadas duas outras importan-
tes secrecdes: pancredtica e biliar, mas que sio tra-
radas separadamente em capitulos especificos.

PROCESSO DIGESTIVO

|
i NO DUODENO

Depois de ter estudado as secregdes digestivas
que chegam ao duodeno, secregdo pancredtica e bile,

& possivel fazer um resumo de como os alimentos 530
degradados até a liberagdo final dos nutrientes (a{nl—
noécidos, monossacarideos e dcidos graxos), das vita-
minas (hidro e lipossoltveis), dos minerais ¢ dadgua

constituintes dos alimentos.

Digestdo dos carboidratos

Para compreender o processo digestivo que €x-
perimentam os glicideos, observar o Boxe 36-111

Sua degradagdo inicia-se na boca, pela agao da
a-amilase salivar, degradando polissacarideos, proces-
50 que se continua no compartimento central do bolo
alimentar no estdmago, onde as condigoes de pH sdo
favoraveis (pH 6,8 aproximadamente). Depois, no
intestino, com pH 8,2, segue-se a digestdo dos polis-
sacarideos, pela agio da amilase pancredtica.

A maior parte do carboidrato ingerido € na for-
ma de amido (amilose e amilopectina), no qual a
unido de moléculas de glicose é por unides a-1,4, €
as ramificacdes pelas ligagdes a-1,6. Ambas as ami-
lases, salivar e pancredtica, hidrolisam apenas as li-
gacdes a-1,4 da cadeia, ndo agindo nas extremida-
des, onde hi ligacdes a-1,6. Essas enzimas d@o, as-
sim, oligossacarideos pequenos — maltose, maltotrio-
se e dextrinas, além da liberagio de algumas molécu-
las de glicose.

O glicogénio da dieta também é um polissacari-
deo que contém ramificagdes a-1,6, sendo o resto
similar 2 amilopectina; sua hidrélise, pela amilase,
dé4 lugar a produtos similares ao amido.

A hidrélise no duodeno é mais rdpida, pela
maior atividade enzimdtica: assim hidrolisa amido

Boxe 36-lil

Polissacarideos -

Mecanismos enz!métlcos na digestao dos carboidratos

Ptialina (amilase salivar)

Amilase pancreética 1

' Dissacarideos — Oligossacarases, nas microvilosidades;

cisterna terminal (membrana apical)

Maltose — Maltase

Maltotriose ]
Lactose — Lactase ;
Sacarose — Sucrase |

Sacarase (invertase)

. Dextrinas g
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As g()rdu.rzls devem primeiro ser emulsificadas
para dimmul.r Sua tensao superficial, e ser transfor:
madas em mlC§laS, que ficam finamente suspensas
no melo inFCSt.mal. Isso ocorre principalmeml:)e el
acio dos sais biliares, contribuindo também depc Y
to modo, os fosfolipides (lisoleciting e lcc;tina)e:
colesterol € os préprios 4cidos graxos livres Lo’ 0
ap0s, pode agir eficientemente a lipase pan(;reé%i-
ca. que hidrolisa os triglicérides, liberando-se dcidos
graxos mono ¢ diacilglicerol. Uma atividade lipdsica
complementar pode ser encontrada na borda em
escova das c€lulas das vilosidades intestinais.

Digestao das proteinas

Além das proteinas dietéticas ingeridas, existem
cerca de 10-30 g de proteinas nas diferentes secre-
coes digestivas e ~10 g de proteina prépria da des-
crui¢do de células descamadas diariamente. (Ver
Boxe 36-V para os mecanismos gerai ivage
das proteinas alimentares.) o e o

As proteinas ingeridas pela dieta (requisito nu-
tricional de 1 g/dia/kg, peso corporal) tém sua diges-
tdo iniciada no estdmago, na camada periférica do
bolo alimentar. Essa digestdo gistrica é realizada
pelo dcido cloridrico e pela acdo da pepsina, que
agem hidrolisando a molécula de proteina, quebran-
do ligagdes peptidicas dentro da molécula protéica.
A digestdao gdstrica ndo parece ser fundamental, ja
que, na falta de HCI (anacloridria), ndo existe balan-
¢o nitrogenado negativo, isto €, hd aproveitamento
correto das proteinas da dieta.

No duodeno, as proteinas sdo ripida ¢ totalmen-
te digeridas pela agdo sincronizada das enzimas pro-
teoliticas da secrecdo pancredtica, isto &, acdo da
tripsina, quimotripsina € carboxipolipeptidases. Scm
secreciio pancredtica, a absorgdo de aminoécidos cal
a25% do total, valor que flutua diariamente por cau-
sas nio bem compreendidas.

Porém, na borda das microvilosidades, existem
muitas peptidases, cuja distribui¢do € semelhante
aquela das oligossacaridases, alta contragio no jejuno
e ileo, que podem hidrolisar peptideos até amino4ci-
dos; logo apés, esses aminodcidos sao acumulados nas
células intestinais ¢ transportados ativamente pelas
préprias células, embora uma pequena parte deles re-
torne A luz duodenal. Foi determinado que poucos
peptideos (e pequenos) podem ser absorvidos intactos.

Enquanto isso, as nucleoproteinas da dieta so-
frem primeiro a a¢do das enzimas proteoliticas gas-
tricas ¢ pancredticas, até a liberagio de aminodcidos
e 4cidos nucléicos, que sio atingidos pelas nucleases
pancredticas (DNA-ase ¢ RNA-ase) ¢ também da
mucosa intestinal, liberando-se polinucleotideos.
Esses polinucleotideos sdo atingidos por fosfodieste-
rases da microvilosidade intestinal que os hidrolisa,
liberando-se purina-nucleotideos ¢ pirimida-nucle-
otideos, respectivamente; finalmente, pela a¢ao de
nucleotidases da microvilosidade intestinal, s3o hi-
drolisados na superficie ou no interior da célula in-
testinal, liberando-se seus componentes estruturais,
que agora sio absorvidos.

Nas criangas, pode apresentar-se um fendémeno
diferente do adulto, isto é, a absor¢do de proteina

| Boxe 36-V
~ Mecanismos de degradacao na digestdo das proteinas

Acido cloridrico
| Pepsina (do estémago)

| Tripsina (do pancreas)
Quimotripsina
Carboxipolipeptidases

Peptidases

(borda em escova; microvilosidades)

Nucleases pancreaticas
Fosfodiesterases, vilosidades -

Nucleotidases

Pré-elastase; elastase
' (do pancreas)

degradacao parcial
(proteoses, peptonas) |

degradacgéo de proteinas nativas
e parcialmente digeridas

polinucleotideos ‘
purina, nucleotideos
piramida, nucleotideos

elastina
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FIBIOLOGIA DA ABSORGAO WTESTIMAL

Camwine na tsansSesencia de produos da diges-
1300, YNaINifes, vars € by, sravés & basreia imtes-
tinal sermpesinesvel, da by intesina para o sangise
¢ 4 linfa. Vars ewse proceso, o intestine dedgado €
Indispenshvel, porgue sepresesnts s CXLEnsg -
petticie, 15 que sus bses sproxismada, pisa o bomen
adiul, € calcrsdada em 7.5 wr; as vikosidades insests-
11ais € 3 bonds esn esoovs das Ehilas epncliats zis-
tnentasn-ha €1 e O veres

() imestino dedyado sbnorve de forma msito
atnpla, vendo sus capaidade de wbrongiio msito
Inass (e 4 swewisia, de snods que pode extirpar-
9wl S do imesting delgado vesm cfenon evidesn-
115 ta Ao, 1 Jevese destacas quse 2 Gsea soass efs-
cleme na oo € o duodeno ¢ 2 metade proxis-
4l do jeyun, o fleo funcions come seserva.

A abwonean #isavEs da snuscna intestingl pode ser
#1194 s pravsiva. 134 sukmtanciss (use 2tsavessan wena
trsetnbirass vonesne &o pomts de saaien 30 de soenor
s, swats-se &y dnosdo paniva. A ativa
oste comtrs um gradiente de concentragbes, de-
tnandando gyt de encryia, dinida pasticulasmern-
te tya Sostonilagho oxidativa dz glwose, Usualmente,
4 Vil B4 tviscoss isnestingl € swimétsica qusanteo 2
sisat caracteristicss de traswponte, sendo ativa 2 pas-
sagesn 34 Wy para 3 Elila € pawive o transporte &z
Ahisha immestingl pard o interstici, ou plasema,

Fiuno sangliineo durants a digegy,

A quantidade de SAREHIE (NE [rassa ity ey, %
gilar dus vilosidades intestinals € de aprgy,,
smente 1 000 mlfemin em condigtnes de POy, 4, :
CARERR 1O PIOCESHO de absorgho, “l"""im@mj(,%
de 4000 mlfmin. |

(5 anpmesiter do i sangiitneo scompanty,, ., de
asmento de 60% do debito cardiaco ¢ 3y, o Pres,
s areenial, corm aumentos de fluso em outrgy 1, .
i, comio a coronbria, O aumento do fliy, ter,
sides ateibitdo a disninuigao da pressio de fechatney,
oy & a0 wlterior aumento da condutingia vascyly, .
cestinal, produzida por alguns hornbnios £Astroiy,
cestinais liberados durante o processo digesiy,,
entre eles, vale 4 pena dat'acar:_mrlwisuwinina:
peptiden intestinal vasvativo (VIP), neurotey,,
sina ¢ substancia P, A neurotensing, além de 4,
meritar o o sangiifneo, aumenta a permeabilid,.
de vascular € a difusio de substincias atravéy g,
parede capilar. [eve-se acrescentar que essay thes.
srvas sibstancias, agindo por via geral, abaixam 4 pre.
sho arterial, No se pode excluir o mecanismo d,
hiperemia, um efeito secundério a0 aumento dg
metabolismo intestinal, que determinaria uma pleto.
va semelhante 4 hiperemia metabolica, que se apre.
sentz na glandula salivar, produzida por substancigs
vasodilatadoras de acho local, como bradicinina, his-
tarmina € calicrefna.

Por outro Jado, os vasos sangiiineos estio dispos-
ts formando complexas algas em grampos, o que
PEXMITE LM Eroca POT contracorrente, similar 4 encon-
tradlz na medula renal; desse modo, o s6dio € concen-
trado no 4pice da vilosidade, facilitando o fluxo de
hgia para os vasos sangiiineos das vilosidades, permi-
tinclo tambérn vsma rapida passagem das moléculas de
répida difusio para a corrente sangliinea arterial (0,
por exemplo), € menos velor para substincias que
abandonam lentamente a vilosidade, como as parti-
culas lipossoltiveis, O fluxo sanglifneo, ou o linfatico,
€ favorecido por contragbes ritmicas da vilosidade
mtestingl que a “ordenham”, permitindo o fluxo dos
quiliferos, ou das veias, para os vasos submucosos.
Esses movimentos vio produzidos por um hormdnio
de agio parkcrin, a vilierinina, que excita a muscu-
latura lisa disposta dentro das vilosidades. '

Absorgéo de carboidratos

b termos caltricos, a ingestio de carboidratos
constitul, aproximadamente, metade do total das
calorias ingeridas, principalmente na forma de ami-
dos, ~60%; sacarose, ~30%; ¢ lactose, ~10%.
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Os carboidratos sdo absorvidos ng forma de
nossacaridCOS, e ra'%ﬁo pela qual os polissacaric;]e]s_
Ohgossacaridcos, dis§acarideos nao sio absorvidoz
como tas dCVC-SC a impermeabilidade dq epitéli
ntestinal 2 cgrbmd.ratos dealto peso molecular a]érg
de ndo existirem sistemas de transporte espeéiﬁco

ara essas moléculas. Por esse motivo, 5 membra :
apical (borda em escova) contém uma série de prr:j
refnas integrantes de membranas que, atuando como
iransportadores de oligossacaridases, medejam
qs Gltimas etapas do processo absortivo dos carboi-
dratos. Na borda em escova das células da mucosa
existem vdrias Qligossacaridasesz glicoamilas;
sacarase, dextrinase ou sacarase-isomaltase e
lactase-glicosilceramidase, também conhecida
como lactase.

Essas oligossacaridases estdo presentes na borda
em escova do enterdcito, principalmente no jejuno,
em grandes concentragdes. Como a vida média des-
sas enzimas € muito reduzida, devido, principalmen-
te, a a¢do de proteases pancredticas ¢ proteases bac-
terianas intestinais, o excesso dessas enzimas afasta
a possibilidade de uma diminuigdo da absorcio glo-
bal de carboidratos.

A agdo conjunta de amilase pancreitica e oligos-
sacaridases da borda em escova origina monossaca-
rideos, os quais podem difundir-se através da mem-
brana por difusdo simples, que, ndo obstante, é len-
ta. Torna-se um processo importante quando a con-
centracdo de carboidratos na luz intestinal é eleva-
da. A presencga de carregadores especificos para di-

Lactose
Lactose (~10%) \ . _.mi Maltotriose
Amido (~60%) }22MIBSE,  \altose
Sacarose (~30%) d-dextrinas

Sacarose

Fig. 36-5 — Mecanismo proposto para a abs
da dieta — (A) Representa o carregador espec!

Mecanismo de co-transporte Na*-dependente qué permit :
glicose, xilose, galactose) que uti-

da & célula de monossacarideos (
liza energia proveniente da ATPase Na*-K*.

or¢éo de carboidratos
ifico da lactose. (B)
e a entra-

ferentes monossacarfdeos nas membranas apicais €
basolaterais dos enterécitos é essencial para uma
absorgdo eficiente desses compostos. Existem trans-
portadores especificos para glicose, galactose ou
xilose, os quais acoplam esses monossacarideos a0
Na*, exceto o carregador de frutose, que n@o acopla
seu transporte ao do sédio. Os carregadores de mo-
nossacarideos acoplados ao sédio sao mecanismos de
co-transporte — simporte — que utilizama energia do
gradiente eletroquimico gerada pela ATPase Na*-K*
para arrastar a glicose (galactose, xilose) para a célu-
la, contra um gradiente de concentrag@o, enquanto
a absor¢do da frutose resulta de mecanismo de difu-
sao facilitada.

Uma vez que a glicose, galactose ou xilose estao
no intracelular, todos esses monossacarideos passam
para a lamina prépria através de outras vias de difu-
sdo facilitada pouco caracterizadas na membrana ba-
solateral. O sistema de transporte ativo especifico para
diferentes monossacarideos (mas ndo frutose) apre-
senta uma alta afinidade pela glicose, o que permite
uma absor¢io efetiva de glicose, mesmo quando a sua
concentragio seja baixa. Isso permite uma remogao
efetiva da glicose no segmento terminal do intestino
delgado. A Fig. 36-5 ilustra esses mecanismos.

Deficiéncia de oligossacaridases

Todas as oligossacaridases estdo presentes no
momento do nascimento, mas, em algumas espécies
animais, depois do desmame, hd uma regressao da

Frutosg Glicose
Na Galactose

Oligossacaridases

Frutose Glicose
Xilose + Na*
Galactose

Enterocito )
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atividade da lactase, a qual nio pode ser revertida
mesmo que o animal seja mantido com uma dieta
rica em lactose.

' A deficiéncia — herdada ou adquirida — de uma
dissacaridase pode levar 2 ma absorgdo do carboidra-
to correspondente, que pode levar a episédios de di-
arréias osmoticas. A deficiéncia de lactase é um fato
corriqueiro na maioria dos individuos adultos, a €x-
cegdo das pessoas de raca eslava. Nos adultos com
deficiéncia de lactase, a capacidade absortiva de
lactose estd reduzida em 10-20% da atividade normal.
Na deficiéncia congénita, a lactase é um raro dis-
tirbio caracterizado pela auséncia ou baixa atividade
dessa enzima, que, quando se apresenta no lactante,
provoca episédios de dor abdominal e diarréias.

Deficiéncia de sacarase-isomaltase € um raro
distirbio, herdado como cariter autossdmico reces-
sivo, caracterizado pela intolerdncia 4 ingestdo de sa-

carose.
Absorc¢éo das proteinas

A proteina disponivel para absor¢do pelo intesti-
no delgado provém dos alimentos ¢ da desca-
mag¢io de células e das enzimas presentes nas dife-
rentes secrecdes que chegam ao limen intestinal.
A digestdo luminal das proteinas ocorre principal-
mente no intestino delgado, onde poderosas enzi-
mas proteoliticas ddo origem a aminodcidos ¢ oligo-
peptideos, que sdo os substratos apropriados para ser
digeridos por peptidases da borda em escova da cé-
Jula intestinal.

A borda em escova da célula intestinal contém
um grupo de peptidases, sintetizadas pelos enterd-
citos, secretados e fixados a membrana com borda
em escova. A mais importante peptidase € a amino-
oligopeptidase, que atua especificamente em oligo-
peptidase de 3 a 8 residuos de aminodcidos, origi-
nando aminodcidos livres ¢ um dipeptideo. A dipep-
tidil-aminopeptida, outra peptidase importante,
hidrolisa o peptideo terminal de oligopeptideos
maiores ¢ apresenta especificidade para a digestdo
de proteinas contendo prolina. Outras dipeptidases
sio também encontradas na borda em escova que
cindem dipeptideos originando aminoécidos livres.
O processo hidrolitico das peptidases na borda em
escova, agindo sobre diferentes oligopeptideos, ori-
gina uma série de aminodcidos livres, dipeptideos
e alguns tripeptideos, os quais, através de eficien-
tes mecanismos transportadores especificos, sdo ab-
sorvidos. No interior da célula intestinal, os diferen-
tes peptideos transportados sdo hidrolisados a seus

aminodcidos por poderosas peptidases citoplasma-

ticas. Dessa forma, 0 processo absortivo de oligo.
peptideos acontece em fo~rma complementar. 0
oligopeptideos pequenos Nao clivados na memp,,_
na sao transportados pelo transportador de dipep.
tideos através da mesma € sdo cindidos preferepg.
mente pelas enzimas citoplasmaticas (peptidases)

Além dos sistemas de transporte especificos pr,
oligopeptideos através da membrana da borda e,
escova, a célula epitelial intestinal possui mecanjs.
mos especiais que permitem o transporte dos amj.
nodcidos através da membrana com borda em es.
cova ¢ da membrana basolateral, permitindo dessa
forma o efetivo transporte da luz intestinal para
sangue. Os mecanismos de transporte incluem vigg
de transporte mediadas por transportadores es.
pecificos dependentes de energia, acoplados ag
sédio, e o transporte ndo mediado por sédio, que
inclui vias de difusdo facilitada e de difusdo simples,

Conhece-se a presenga de transportadores de
aminoécidos acoplados ao s6dio na borda em escova
da célula intestinal, os quais operam de forma ani-
loga Aqueles existentes para carboidratos. Outrosis-
tema de transporte utilizado por certos aminodcidos
inclui a via de difusdo facilitada, que exclui o trans-
porte simultdneo do sédio. Também € utilizada por
determinados aminodcidos a via da difusdo simples
que, igual as outras vias mencionadas, representaria
uma importante via de absor¢do de aminodcidos que
chega a ser relevante quando a concentragio luminal
de amino4cidos for elevada.

Na membrana basolateral, conhecem-se também
diferentes vias de transporte de aminoédcidos. Uma
dessas vias é através de carregadores acoplados ao
sédio, que incorpora, nos enterocitos, aminodcidos
neutros. Acredita-se que esse sistema transportador
cumpre importante fungio fornecedora de aminoé-
cidos ao enterécito em condicdes de jejum. Também
foram descritos nessa membrana transporte de difu-
sdao simples e sistema de difusdo facilitada que per-
mitem a saida de aminodcidos absorvidos dos entero-
citos para o sangue (ver Fig. 36-6).

A digestdo de proteinas acontece no intestino
de.lgado, predominantemente no jejuno e ileo, onde
existe uma grande atividade peptidase, diferente-
mente da ingestdo dos carboidratos, que acontece
em fgrma significativa na porg¢io alta do intestino,
sugcn.ndo que a digestdo de proteinas é um proces-
s0 mais complexo. Do total das proteinas ofertadas
a0 estbmago, aproximadamente 5% delas sdo excre-
tadas diariamente nas fezes, indicando um efetivo
processo da absorgdo. A presenca dessa percentagem
fecal representa a proteina dietética nio digerida ¢
proteina bacteriana.
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Proteinas { I.E):‘ezt;‘a
S
Células desfoliadas

Tripsina >
Quimotripsina
Elastase
Exopeptidases Ae B Endopeptid

ptidase

A\ Aminopeptidase

Oligopeptideos _DiPeptidase

.

(borda em escova) Dipeptideos 30%

g

e <

Na*

Tripeptideos 30%
Aminoécidos 70%

Oligopeptideos
pequenos

Canal protéico Na* -
dependente especifico para
determinados amino4cidos

Aminoécidos

Fig. 36-6 — Mecanismo proposto para a absorgdo de aminoacidos:
(A) Proteina de transporte de aminoacidos Na*-dependentes;

(B) Proteina de transporte de dipeptideos e tripeptideos: pela presenga de uma peptidase citoplasmatica, 0s

oligopeptideos originam aminoacidos;

(C) Na membrana basolateral existem sistemas de transporte ativo, difusdo simples e difuséo facilitada para a saida

dos amino&cidos do enterdcito.

Absorcao de lipideos

Os lipideos da dieta ocidental representam ~30%
do total das calorias ingeridas. Encontram-se principal-
mente na forma de triglicérides (~70 g/dia), incluin-
do, ademais, esteréis de origem animal e vegetal —
fosfolipides e vitaminas lipossoltveis, A, D, E ¢ K.

Os triglicérides da dieta englobam principalmen-
te aqueles que apresentam, na sua molécula, dcidos
graxos de cadeia longa (C14-C18). Os fosfolipides,
principalmente lecitina, derivam de fontes alimen-
tares de origem animal ou vegetal, assim como d'a
desfoliagio do epitélio intestinal. O colesterol e vi-
taminas lipossolivels também derivam da dictg.

A'secrecio e movimentos peristélticos gé.strlcos
Permitem a passagem dos lipideos ao intestino, oS
quais, por serem insoltiveis em dgua, formam uma
fase oleosa hidrofgbica separada do meio aquoso, da
luz intestinal. A presenga de lipase pancreatica, que
dtua na lipideo—4gua, catalisa especificamente a hi-

drélise das ligagdes 1 e 3 da molécula de triglicéride,
originando 4cidos graxos € monoglicerideos, os quais
sdo emulsificados a goticulas pequenas. A presenca
de fosfolipides e colesterol, além da presenga dos sais
biliares, d4 uma grande estabilidade a essa emulsao.

Quando os triglicérides penetram no intestino
sob forma de grandes goticulas, inicia-se a lipdlise,
com a formagio de dcidos graxos e diglicérides, que,
na presenca de agentes emulsificantes, sais biliares
e fosfolipides, resultam na formag¢io de uma emul-
sdo finamente dispersa. Contudo, os dcidos graxos,
os monoglicerideos e sais biliares contendo micelas
de sais biliares € pequenas micelas mistas resultam
na formagio de uma fase micelar (micelas mistas) e
grandes vesiculas lipossdmicas unilamelares conten-
do produtos fie lipélise. As micelas formadas podem
apresentar diferentes tamanhos moleculares: as me-
nores est?lo formadas por micelas simples de coles-
terol e sais .bllrlares, com diémctro maior (2-3 mm);
estdo constituidas de sais biliares, colestero] e leciti-
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na. Ag micelas mistas que apresentam um didmetro
L (2-8 mm) estdo constituidas por produtos
da lipélise; colesterol e fosfolipides, também, embo-
ra raramente, existem nas micelas de sais biliares.

Os sais biliares, que cumprem um papel funda-
men.tal na formacdo de micelas, ndo sdo, todavia, ab-
_sorv1dps de forma significativa na porgdo superior do
Intestino delgado, j4 que sdo especificamente absor-
Vl(.ios no ileo terminal. Por conseguinte, sua fungdo
principal parece ser a dispersdo das gorduras de um
modo eficiente, permitindo assim uma absorgdo de
lipides altamente eficiente.

Depois da lipélise, as micelas mistas ¢ grandes
lipossomas formados estdo prontos para entrar no
enterdécito. Eles se deslocam no meio aquoso intes-
tinal através da camada aquosa inerte de d4gua peri-
férica e muco, e, por apresentarem uma relativa so-
lubilidade nas membranas celulares, sofrem rdpida
difusdo passiva nas células intestinais. A velocidade
de difusdo através das membranas dos enterécitos
estd influenciada pelo niimero de carbonos, no caso
dos dcidos graxos (a > nimero de C > a velocidade
de difusdo), e pelo grau de ionizagdo (moléculas
protonadas ou ndo-idnicas difundem-se mais rapida-
mente). A difusio dos grandes lipossomas pela mem-

MG, DG, ac. graxos

1 Sais biliares
>

ca do enterdcito ac
mente, pela transfcréncifl dir
O processo de hidrélise da
esterificados com dcidos graxc
(12) acontece por um mecz nism
les triglicerideos de cgdcia |
agdo da lipase pancreét'lca, os 4c
meia difundem-s€ rapidamente
na do enterécito, ndo precisando
Uma vez dentro do ente
absorvidos € transportados ao
No caso dos dcidos graxos
C18), uma vez dentro do ent
portados a0 reticulo endoplasn
reesterificados a trigliceride
Os quilomicrons sdo formado
culo endoplasmadtico — siste :
cito a partir das apoproteinas
AIV), triglicerideos, fosfolipide:
terificado. Uma vez formada
ca, os quilomicrons contidos e
ras migram paraa membrana b
liberados para o espago interc
logo ap6s, penetram nos vasos
sendo transportados na linfa

brana plasmati

(e

Micela simples (colest
Micela (sais bili

Triglicérides Linans
Fosfolipides }—p—>
Colesterol

TR,

Lisofosfolipideos, acidos graxos
Colesterol f

(A)
Monoglicerideos
Adw gmxo (C“-C“)

Acido graxo (Cg-Cy,)
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colesterol, sais biliares]

k Y

Acidos graxos livres

Fig. 36-7 — Digestao das gorduras na célula apical do enterécito. bk .
tos da lipdlise. Difus@o de grandes lipossomas e micelas Iisast,odi(fﬁig:)dg:: ;?cfglecaqlsmos
reticulo endoplasmatico rugoso e complexo de Golgi, formam-se os quilomicro as simples. N
porte da gordura proveniente da dieta. Os quilomicrons por processo de exo ,tnS, qge repre :
lar e transportados pela linfa. Os é&cidos graxos de cadeia meia sdo secretac(i:;:sdeir:?:rrl:zztra d ;

e e tral

do, via sistema porta, na forma de &cidos graxos livres.
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Absorcdo de agua e eletrdlitos
pelos intestinos delgado e grosso

0O volume de dgua e dos eletrélitos nela dissol-
vidos, presentes na luz do intestino delgado, ¢ con-
ceqiiéncia de dois fluxos 4quosos opostos, um de
1bs0rgio € outro de secrecio.

A absor¢do de dgua acontece preferencialmente
qa parte superior intestinal, onde a estruturg da
membrana mucosa estd especialmente adaptada a
esse propdsito, €, em grau menor, pelo célon, em-
bora €ss€ compartimento possua uma capacidade de
absorgio de dgua muito mais eficiente. O volume
hidrico que penetra diariamente no intestino delga-
do é de ~7-9 l/dia, dos quais 1-1,5 1/dia sio ingeri-
dos, sendo 8 2 8,5 1/dia provenientes do total das se-
crecoes digestivas, salivar, gdstrica, biliar, pancre-
4tica e suco entérico. Obviamente, qualquer alte-
racio dos mecanismos absortivos de agua e eletrgli-
tos poderia alterar profundamente o balango hidri-
co do individuo.

Aabsorgao de dgua, como ji foi comentado, ocor-
re a0 longo do intestino delgado, onde 70-80% do
volume total sdo absorvidos. Os 20-30% do volume
aquoso remanescente sdo absorvidos no célon, onde
um volume minimo de 100-200 m] de H,0 é perdi-
do com as fezes (ver Fig. 36-8).

Aceita-se que o processo de absorgio e secregio
de liquido € secunddrio ao movimento de eletré-
litos e ndo-eletrélitos; em outras palavras, o movi-
mento de d4gua ocorre passivamente em resposta ao
gradiente de concentragio de solutos existentes atra-
vés do epitélio intestinal.

O contetido de quimo do estdmago que pene-
tra no duodeno pode ser hiperosmético ou hiposmé-
tico. Em ambas as condigdes, a de isotonia é lograda
com muita rapidez no segmento superior do intesti-
no delgado. Assim, se o contetido intestinal for hipe-
rosmotico, o fluxo de d4gua desloca-se no sentido
sangue-luz, enquanto o soluto difunde-se do limen
intestinal para o sangue até que o liquido intralumial
S¢ torna isotdnico com o sangue, condigdo essa que
dcontece na porgio superior do intestino € tende a
permanecer nesse estado em toda a extensio do in-
testino. Em outras palavras, 2 medida que os solutos
s¢ difundem no sentido luz-sangue, o contetido in-
testinal torna-se hiposmético, criando-se um gradi-
¢nte de difusio para a 4gua que se difunde do limen
'ntestinal para o sangue em resposta ao gradiente
0smotico produzido pelo transporte de soluto. Por
conseguinte, 2 medida que o contetido desce pelo
'testino delgado, o volume intestinal diminui pro-
8ressivamente, mas a condigdo isosmética € mantida.

~2.000 ml/dia —y»  <«— Saliva ~1 .200 mi/dia
Ingestéo de agua

Secregoes
géastricas ~2.000 mi/dia

Bile ~500 ml/dia

e
Pancreas
~1.500 mi/dia
Absorgao
intestinal
~8.500 mi/dia
Secregoes
I intestinais
~1.500 ml/dia
Absorgéao
coldnica
~500 ml/dia

l

Excrecgao fecal
de agua ~200 ml/dia

Fig. 36-8 — Balango hidrico no sistema digestério humano.
Observa-se que ~2.000 ml/dia de agua séo ingeridos, e
diferentes secregdes apontam um volume hidrico de ~7.000
ml/dia; do total, ~8.500 ml sdo absorvidos no intestino del-
gado e ~500 ml séo absorvidos no intestino grosso, e, nas
fezes, a excregdo de agua é ~100-200 ml/dia.

Absorcéao intestinal de eletrolitos

Além da dgua, o intestino delgado absorve quan-
tidades significativas de sédio, cloreto e potassio, €
secreta bicarbonato.

O mecanismo intimo da absor¢io de eletrélitos
acoplada a0 movimento de dgua nio é conhecido,
mas as evidéncias permitem sugerir que existem
duas membranas (B e C) semipermeidveis, de po-
rosidades diferentes, que separam dois comparti-
mentos diferentes, através das quais os solutos se dj-
fundiram. Se a primeira membrana (B) apresenta
uma maior porosidade que a segunda membrana (©),
a osmolaridade no primeiro compartimento aumen-
ta, gerando assim uma forga propulsora (presséo hi-
drostdtica) que movimentari o liquido do primeiro
para o segundo compartimento. No caso de absor-
¢do intestinal, os compartimentos 1 e 2 €stdo repre-
scntadqs pelos espagos intracelular e intercelular,
respectivamente, ¢ a rpembrana que separa ambos
OS COMPArtimentos seria a membrana plasmitica do
capilar. A Fig. 36-9 ilustra esse modelo.

Transporte ativo de sédio

; b = o individuo nor-
mal tem uma ingesta diria de 5

—8 g de sédio, e as
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(A) intracelular S
Na* (C)|capilar
H,0 J

P (B) transcelular
= HO“Na" m—

~
Na*

5 ()

Fig. 36-9 — Modelo proposto para explicar o gradiente
osmético que acompanha a difusao de solutos contra um
gradiente de concentragdo. A membrana basolateral apre-
senta uma permeabilidade menor que a permeabilidade
da membrana do capsular, permitindo o acumulo dos
solutos no espago intercelular, aumento da osmolarida-
de, que leva a uma difusdo de agua por gradiente
osmético. O aumento da osmolaridade em (B) aumenta
a pressao hidrostatica, que leva a uma difusdo de liquido

e solutos de (B) para (C).

diferentes secregdes intestinais aportam um conteu-
do de 25-35 g de s6dio. Dessa grande concentragao
de sédio intestinal, menos de 1 g/dia desse sédio €
excretado nas fezes, o que mostra a grande capaci-
dade de absor¢io intestinal desse fon, devido a pre-
senca de diferentes mecanismos especificos de
transporte.

Absorcio eletrogénica de sédio — esse meca-
nismo de absor¢io intestinal de sédio estende-se ao
longo do intestino delgado. Esse processo é depen-
dente de energia. Existe, na membrana basolateral
do enterécito, uma ATPase Na*-K* que gera forca
eletromotriz. Essa arrasta o sédio para o espago in-
tercelular, resultando numa baixa concentragao in-
tracelular e numa maior eletronegatividade no inte-
rior da célula. Gera-se, assim, um gradiente eletro-
quimico de sédio, através da mucosa, que arrasta o
s6dio ao espago intracelular (Fig. 36-10).

Absor¢io de s6dio acoplado a glicose — esse
mecanismo refere-se a entrada eletrogénica de s6-
dio associada a absor¢io de glicose ou aminodcidos
na superficie luminal, criando uma diferenga de po-
tencial elétrico através do epitélio. O processo acon-
tece no intestino delgado, mas nio no colon.

Antiporte de s6dio-hidrogénio — diferentes es-
tudos mostram que, no intestino humano, existe um
sistema de troca entre o sédio presente na superfi-
cie luminal e o H* presente no intracelular da célula

intestinal. A expulsdo do H* através dg borda e
escova cria a energla para mobilizar o s6dio a0 im:
rior da célula (Fig. 36-10).

Absorg¢do de sédio acoplado ao cloreto ob-
serva-se nos diferentes segmentos intestinais, e 4 ca
racteristica desse mecanismo € no estar associad,
a produgdo de uma diferenga de potencial elétric,
Pode acontecer pelo antiporte sédio—cloreto, o qual
por sua vez, pode estar acoplado ao transporte s6dio-
hidrogénio, € também pode acontecer pelo co-trang.
porte sédio—potdssio—cloreto—cloreto (Fig. 36-10),

Absorcio de cloreto —a grande quantidade ab.-
sorvida diariamente ao longo do intestino acontece
através de diferentes mecanismos de transporte
anidnico.

Transporte passivo de cloreto — representa,
sem duvidas, a via mais importante de absor¢io des-
se fon. Como absorg¢do de sédio acoplado a glicose
provoca um aumento do gradiente de potencial elé-
trico, a luz intraluminal fica eletronegativa, o que
provoca um gradiente elétrico com um aumento da

absor¢do de cloreto.

Na’ I
]
N
Glicose
N
N H
H ]

h 1

Fig. 36-10 - Diferentes mecanismos de absorgao ativa de
sodio:

I: Absorgao eletrogénica de sodio.

Il Absorgdo de Na* acoplado ao transporte de glicose ou
aminoécidos.

l1l: Troca sédio—hidrogénio.

IV: Absor¢édo de sédio acoplado ao cloreto.
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Absorgdo de .cloreto dependente de bicarbo-
a0~ 28 cwdépcms atuais indicam que o mecanis-
no de froca anuporte}blcarbonato—cloreto, que ope-
) prinCiP"‘lmeme no ileo e célon, permite 3 absorcio
mtcstiﬂﬂl de clgreto ¢ asecrec¢do de bicarbonaro sen-
Jo ess¢ mecanismo totalmente sédio-depende;lr,e

Absor¢éo eletroneutra de sédio—cloreto —. é
, ossivel que a\ existéncia do transporte de cloreto es-
celd associada a troca p_aralela deNa*/H*e CI'’HCO".
o que Cria um mecanismo de transporte de cloretoi
S(/)d‘lo-dcpcndentc. "T'odos esses processos sio obser-
vados na Fig. 36-10.

secrecdo de sodio, potassio e cloreto

Sabe-se que o sédio € também secretado através
da mucosa do INtestino € que esse processo é emi-
pentemente passivo.

O cloreto é também secretado para o limen do in-
testino delgado. Sabe-se que o mecanismo existe em
condigdes fisiolégicas e patoldgicas, como no caso das
diarréias secretoras, quando se sabe que existe uma
grande secregio eletrogénica de cloreto. O que ainda
nio é sabido é se o mecanismo secretério eletrogénico
¢ similar aquele que opera sob condigdes basais.

Secrecdo eletrogénica de cloreto

A toxina do célera, prostaglandinas, a bactéria
- scherichia coli. entre outros, sao ativadores dos proces-
sos secretores localizados nas células epiteliais das crip-
ws. O mecanismo secretério é mediado pela proteina
G, que estimula os niveis de AMPc a Ca** do citosol.

Postula-se que o mecanismo de transporte de s6-
dio, produzido pela expulsdo do sédio na membrana
basolateral pela bomba de sédio—potdssio, gera uma
forca motriz que permite a entrada de cloreto, potés-
sio ¢ sédio por um mecanismo de simporte Na* -2CI-
K. Os aumentos de AMPc e Ca™ cistélico no
enterécito ativam os canais de K localizados na mem-
brana basolateral, o que evita seu acimulo na célula
¢ 4 expulsdo eletrogénica do cloreto através de um
canal de cloreto na membrana apical. Esses eventos,
atuando sincronicamente, determinama secrecao atl-
va de cloreto na membrana apical (ver Fig. 36-11).

DISTURBIOS FUNDAMENTAIS DA
ABSORCAO INTESTINAL

oa 1 1N um

A absor¢do no nivel da mucosa intestinal é, :
: - adaci via
complexo mecanismo que requer degradagao pre I
7z & 1...

do complexo alimentar, células altamente especia

Fig. 36-11 — Modelo celular da secregéo ativa de cloreto
pela membrana luminal da célula intestinal. O processo
inicia-se pelo estimulo de AMPc e Ca** intracelular, qué
estimula essa secreggo ativa. O Cl- penetra pela mem-
brana basolateral impulsionado pelo gradiente de Na*, que
é mantido pela ATPase Na*-K* e determina sua secre-
¢30 a0 aumentar a permeabilidade da membrana baso-
lateral ao K*.

zadas e um sistema de drenagem eficiente para en-
tregar os elementos absorvidos a circulagdo do sangue
ou da linfa. Desse modo, pode-se alterar, a trés niveis
diferentes, a absor¢do de algumas substdncias, em par-
ticular, ou de todas, em geral. Decorrente dos meca-
nismos que participam na absorgdo intestinal, obser-
vam-se trés tipos de distirbios gerais da absorgdo.

Alteracoes da absorgao por
causas intra-intestinais

Sdo, talvez, as mais importantes € freqiientes, €
devem-se 2 insuficiéncia ou falta de enzimas diges-
tivas, ou de bile. Entre essas causas, a insuficiente
secrecdo ecbdlica do pancreas, que contém as enzi-
mas mais importantes da digestdo, €, sem davida,
fundamental (quando falta) na alteragio da absor¢io;
o mesmo nio ocorre com a deficiéncia de amilase
salivar ou de pepsina, que poderiam ser substituidas
pela amilase pancredtica, ou pela tripsina pancredti-
ca, respectivamente.

Defeitos da absorcéo por alteragoes das
células do epitélio intestinal

O epitélio do intestino delgado, altamente espe-
cializado, tem grande capacidade de absorgio, espe-
cialmente pela sua grande superficie de absorcio.
Desse modo, quando parte da superficie intestinal
est4 limitada (até 50%), ndo hd repercussdes impor-
rantes na absor¢do, mas, se for superior a 50%, os
transtornos de absor¢do sdo consideréveis. Isso ocorre
em certas doengas inflamatérias (enterite), como na
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infiltra¢io tumoral difusa do intestino, na sindrome
celiaca e no espru, em que hé atrofia das vilosida-
des intestinais e perturbagdes da maturagdo das cé-

600

lulas epiteliais. Existem algumas alteragoes genéti-
cas que se caracterizam por falta de determinadas

enzimas necessarias para a absor¢io de algumas subs-
tAncias da alimentac@o (lactase, por exemplo).

Defeitos da absorcao intestinal
por bloqueio da drenagem
sanglinea ou linfatica

Sucedem em enfermidades inflamatérias croni-
cas e tumorais, que afetam principalmente as vias
linfaticas.

Em geral, os disttirbios da absor¢do intestinal
produzem um defeito miltiplo, com absorc¢io defi-
ciente de todas as substincias nutritivas; porém, ¢
mais notéria a falta daquelas que se absorvem mais
velozmente, como Na* e dgua, apresentando-se di-
arréia mais ou menos aquosa. Ademais, de forma
muito nitida, observa-se a falha de absor¢do das gor-
duras. Apresenta-se uma excregao fecal exagerada de

lipides que ndo foram absorvidos, 0 que confere as
fezes um aspecto caracteristico (gorduroso), denomi-
nado esteatorréia (excregio fecal de gorduras). Cor-
responde 2 sindrome de mé-absor¢io, que leva a
deficiéncia de gorduras e, em particular, das vitami-
nas lipossoliveis (A, D, E, K).

Conceito de diarréia

Considera-se diarréia, tradicionalmente, uma
evacuacio fecal muito ripida de fezes muito liqui-
das. Isso pode acontecer porque o liquido que é
entregue ao intestino delgado (aproximadamente 9
I/dia) ndo foi suficientemente absorvido, passando
para 0 Intestino grosso um volume aquoso superior
a sua capacidade de absorg¢do (200 a 300 ml/dia).
Pode-se entio deduzir que as diarréias podem ser
originadas por uma alteragdo ao nivel do INtestino
delgado, ou do célon, isolada ou combinadamente.
Dai sua classificacdo elementar em originariamente
do intestino delgado ou grosso. Em ambos os gru-
pos, as causas podem ser:

a) Excesso de secre¢dio de muco ou exsuda-
to — geralmente secunddrio a uma inflamagao (en-
terite, colite ou enterocolite).

b) Aumento da atividade motora —como acon-
tece nas diarréias de origem nervosa, por hiperativi-
dade vagal, facilitada pela acdo da gastrina, que re-
laxa o esfincter ileocecal. Outra causa motora € a

hormonal, como excesso de horménios ti e
(hipcrtircoidismo), ou pela agio de horménjes ga(:
trointestinais, como colecistocinina (CK), SUbscan:
cia P ou motilina; mas, seu papel nio esti definy;.

vamente precisado.
¢) Defeitos da absorgdo intestinal - comy 7

foi mencionado, sdo importantes na limitagio da g},
sor¢do de sédio e de dgua, conduzindo a uma defjg;.
éncia nutritiva grave.

HORMONIOS PEPTIDICOS
GASTROINTESTINAIS

Como tem sido discutido, existem, no trato dj-
gestivo, processos secretérios de natureza enddcri-
na, que, por sua vez, agem na fisiologia digestiva con-
trolando vérias fungdes, como as motoras, secretrias,
de absor¢do etc.

Os peptideos gastrointestinais sdo encontrados
em células endécrinas € em nervos, ¢ estdo localiza-
dos, em sua maior parte, nas células restritas a de-
terminado segmento do intestino delgado e do cé-
lon. A somatostatina é o inico hormo6nio que nio esti
restrito a um segmento, pois €sse se encontra ao lon-
go do intestino delgado (ver Boxe 36-VI).

Dos horménios mencionados até agora, deve-se
recordar e salientar:

A gastrina, secretada na mucosa do antro pil6ri-
co: a colecistocinina (CK), secretada nas células I
da mucosa duodenal; a secretina, secretada nas cé-
lulas S do duodeno; e o GIP ou peptideo inibidor

| Boxe 36-VI
' Horménios peptidicos do trato gastrointestinal

Hormonios de func¢éo definida no sistema »
digestorio e outros sistemas

Gastrina

Colecistocinina

Secretina

GIP, ou peptideo inibidor gastrico
Somatostatina, ou SS

Horménios de fung¢do néo definida ou duvidosa |

VIP, ou peptideo intestinal vasoativo
Bombesina

Motilina

Polipeptideo pancreatico, PP
Neurotensina

Substéancia P, PS (neurocinina)

S e d
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co, de origem também duodenal. po, es
oJemento® ¢ por outros que serdo discutidos, pocsii
g’ Lopsiderar 0 trato gastrointestinal como uma gran-
de glﬁndula.dc Secregao interna, que regula a agjyi.
jade digestiva © @ INEEIa s outras fungdes que [he
o afins, como as metabélicas. Os hormanios gas-
trointCStinalS’ al}em Eie serem secretados no sistemg
Jigestivos também sdo pioduzidos em outros tecidos
Jo 0rganismo, Somo 0 peincreas € 0 sistema nervoso
central, S€Creg0Es que tem caracteristicas idénticas
1 do trato digestivo, mas as suas fungBes seriam pre-
mivelmente dnferc?ntes, P- ex.,n0 SNC. Os hormé-
nios gaStrOIDFCStlnalS sdo secretados por células en-
Jécrinas, mais ou menos especificas, ou pelas termi-
nagoes Nervosas, que podem secretar substincias
denticas. Quimicamente, sdo todos polipeptideos,
com comprimento varidvel da cadeia peptidica.
Além dos hormonios jd comentados, e que sdo os
mais conhecidos € estudados, os outros horménios
considerados como gastrointestinais sio:

4strl

Polipeptideo intestinal vasoativo ou VIP

E produzido nas células H e nas terminagdes
nervosas, sob a influéncia da estimulagdo vagal, e ndo
pela alimentagdo. Produz-se no intestino grosso,
como no colon, porém, também no ileo e, ainda, no
sistema limbico, hipotdlamo e cortex cerebral.

Suas acdes referem-se a seu efeito relaxante da
musculatura lisa vascular, que pode ser evidenciado
especialmente na circulagdo esplancnica, cerebral,
corondria e génito-urindria; também relaxa a muscu-
latura lisa intestinal, génito-urindria e bronquica.

No sistema nervoso central, age como neuro-
transmissor. No sistema digestivo, age de forma com-
plexa, pois algumas fungdes sio excitadas, enquan-
to outras sio deprimidas. Como depressor, age ini-
bindo o esfincter esofageano inferior, a contratilida-
de gdstrica, a secregdo gistrica em geral, a motilida-
de intestinal e do célon, ¢ a motilidade vesicular.
Atua estimulando as secregdes dos intestinos delga-
doe grosso, a secregao pancreética e a secrecao hidre-
ldtica biliar.

Estimula a secregdo de insulina, glucagon € sO-
matostatina no pancreas endécrino (ilhotas de Lan-
gerhans).

Na circulagio sangiifnea, além de provocara bl
Sodilatagio j4 mencionada, provoca hipotensao arte-
nal, mas com aumento da contratilidade cardiac.aft
do débito cardiaco, com o que as condigoes de 1rr-
gacio tecidual se tornam excelentes. _

Estimula outros 6rgios endécrinos, como 0 51§-
ema hipotilamo—hipéfise, liberando GH ou hormo-

e (.je crescimento, prolactina e LH (horménio lu-
thnlzame)_ No cértex supra-renal, estimula a este-
roidogénese, isto ¢, a formagio de hormdnios este-
roidais.

.A lfs’m disso, exagera a lipélise no tecido adiposo
¢ diminui a agregacio plaquetéria.

. Embora seja grande o niimero de agdes, nao tem
Sl'dO precisado até agora qual é seu papel na fisiolo-
gla; talvez o mais destacado seja o VIP, pelos seus
efeitos a0 nivel vascular e relaxagio da musculatura
lisa do trato gastrointestinal.

Somatostatina ou SS

Refere-se a um peptideo com 14 aminoécidos,
formado nas ilhotas de Langerhans, na eminéncia
média do hipotidlamo e nas terminagdes nervosas do
intestino. A maior parte da SS do intestino é produ-
zida nas células D, semelhantes as células delta do
pincreas endécrino, encontradas também em alta
proporg¢io no antro pilérico. E rapidamente degrada-
da no figado, como muitos outros hormdnios, p. €X.,
os esteroidais. No intestino e estdbmago, € produzi-
da pela estimulagdo vagal, gastrina e alimentos ricos
em gorduras, glicose e caseina (proteina do leite).

Aparentemente, sua maior agao seria préxima ao
lugar de secregio (efeito pardcrino ou neur6crino).

Seus efeitos estdo referidos ao sistema digestivo;
sio inibitérios em geral, como diminuir a con-
tratilidade géastrica, intestinal e da vesicula biliar; a
secregdo pancredtica e gastrica; deprimir a secregao
de gastrina e, aparentemente, de outros horménios
gastrointestinais, cCOmo colecistocina (CK), secreti-
na, GIP, VIP, motilina etc. Também diminui impor-
trantemente a absorgdo intestinal de monossacarideos
e triglicérides.

Na glandula salivar, produz definida redugdo da
secrecdo de saliva. Também diminui a adesividade
plaquetdria.

Em resumo, sua atividade preponderante € a
depressido das fungdes digestivas e outras.

Bombesina

E produzida especialmente no estdmago, nas
células P e nas terminagdes nervosas. I'em 14 ami-
noacidos em sua estrutura. Age no trato gastrointes-
tinal, contraindo o piloro e o esfincter ileocecal, mas
diminuindo a motilidade do resto do intestino. Es-
timula a secrec@o de gastrina e CK.

Outros efeitos importantes ocorrem no sistema
nervoso central, onde produz analgesia, hipotermia
(queda da temperatura corporal), hiperglicemia e

601

_



602

Fisiologin Aplicadn 4 Nutrigao

diminui¢ido do TRH (hormdnio liberador de TSH).
Na hipéfise aumenta a secregdo de prolactina e hor-
monio de crescimento.

Em geral, estimula a musculatura lisa, como 2
uterina, bronquios e vesicula biliar.

No pincreas, aumenta a secre¢ao de enzimas,
insulina, glucagon e peptideo pancredtico (PP).

No rim, aumenta a secre¢do de renina ¢ eritro-
poietina, além de constrigdo da arterfola aferente, O
que reduz a formagao de urina.

de

Motilina

22 aminodcidos, secretado nos inter-
com os alimentos
produzi-

Peptideo de
valos prandiais, mas aumentando
gordurosos ¢ diminuindo com a glicose. E
da, além do duodeno, na hipéfise e na epifise.

Participa na iniciagdo do complexo mioclétrlco
migratério (CMM) estimulando a motilidade 1.ntcs-
tinal e o peristaltismo, aumentando a contratilidade
do fundo do estdmago ¢, rambém, do antro, rcdg—
zindo a secrecdo dcida do estomago. Como esses efel-
tos sio manifestados nos periodos intcrprandiais,
tém recebido o nome de “guarda do intestino”, queé
trata de manter limpa a “casa intestinal” antes da

chegada do alimento.
Polipeptideo pancreatico (PP)

E produzido apenas no pancreas, mas sua acao
se refere ao trato gastrointestinal. Foi demonstrado
que existem c¢lulas especializadas, chamadas PP, na
ilhota de Langerhans, que secretariam o polipepti-
deo pancredtico. Sua estimulagdo maior é produzi-
da pela comida rica em proteinas, ¢ talvez seja me-
diada pelo nervo vago.

Das suas acoes fisiolégicas pouco s¢ sabe, porque
tem sido estudado somente usando-se doses exces-
sivas ou farmacoldgicas: aumenta a secregdo dcida
basal no estbmago; aumenta o esvaziamento gastri-
co e a motilidade intestinal; relaxa o piloro, o esfinc-
ter ileocecal e a motilidade coldnica; excita, pelo
menos inicialmente, a secre¢do exdcrina pancredti-
ca: mas, logo ap6s, a deprime, como também a mo-
tilidade da vesicula bilar.

Neurotensina

Peptideo de 13 aminodcidos, produzido nas cé-
lulas N do ileo e no hipotdlamo; tem uma meia-vida
extremamente curta: apenas I minuto.

Suas agdes principais referem-se a drea vascular,
provocando vasodilatagdo ¢ aumento da permea-

bilidade vascular € edema, hipovolemia e hipote

sio arterial. en-
Ao nivel do trato digestivo, aumenta a mogjjq

de do fundo do estomago ¢ do ileo, mas a redyy, na(;

duodeno.
Nas ilhotas de Langerhans, estimula a secrecio

de insulina e glucagon.

Seus efeitos, talvez mais destacados, s3o os exer.
cidos no sistema neuroendéerino, onde age com,,
neurotransmissor peptidérgico, provocando dor ip.
tensa, hipotermia € maior liberagdo de hormanios hj-
pofisérios, como ACTH, LH, FSH, GH ¢ PRL, A
neurotensina parece Cumprir um papel na regulagio
da absor¢do de gorduras, na inibi¢do da secregio 4cj-
da ou na vasodilata¢ao intestinal.

Substancia P (PS)

Trata-se de um peptideo de 11 aminodcidos, for-
mado principalmente por células especificas e nas
terminag¢des nervosas do ileo. Seus efeitos mais im-
portantes €stao relacionados com o sistema nervo-
so, porque parece serum neurotransmissor ligado a
sensibilidade, induzindo sensagao dolorosa, como
também sensagdes de tato € temperatura (calor ou
frio).

Ademais, ¢ um potentissimo vasodilatador, pro-
vocando até hipotensdo arterial. Aumenta a motili-
dade gastrointestinal e diminui a reabsorcdo de s6-
dio no tdbulo proximal, induzindo natriurese; daf
que seja, sob esse aspecto, semelhante ao fator III
ou natriurético hipotdlamo (HNF). Foi determina-
do que a substincia P também aumenta a secrecio
salivar e a pancredtica, o que fol interpretado como
devido ao aumento da calicreina local, ou a libera-
¢do de histamina nos mastécitos, que é também pro-
vocada por esse hormonio.

No sistema neuroenddcrino, estimula a secre¢ao
de hormonio de crescimento, FSH, LH ¢ ADH, mas
diminui o ACTH.

Possivelmente, a substincia P tenha um papel na
patogenia das tlceras do trato digestivo.

Caracterizacdo das funcdes desenvolvidas pelos
horménios peptidicos do trato gastrointestinal
Como se pode perceber, os numerosos hormoni-
os gastrointestinais cumprem fungdes proteiformes,
talvez muitas delas ndo sejam diretas e muitas tam-
bém podem carecer de importincia; mas, sem divi-
fia, o sistema digestivo, em especial o estdmago € 0
m.testino delgado, representam uma glindula endo-
crina complexa e intrigante, que atua a muitos nivels
diferentes do organismo, modificando, além da ati-



Fisiologin dy | ntestino Delgado

dade digestiva, a fur}g-ﬁo NErvosa, a neuroendéerin

) ndéering, 2 metabdlica, a cardiovascular e 4 musa
culaturd lisa visceral, o geral. Dentre as fungges ma'-
ingidas pelos hormonios digestivos, estio as du;z

~

rincipais secregoes internas das ilhotas de Iap.
erhans: insulina, secretada pelas células betg e
cagon, secretado pelas células alfa. e
A secregdo de insulina € afetada por um gry
Je hormdnios gastrointestinais estimulatérios e ouulz)(;
depressores. Entre esses Ultimos, deve-se destacar a
somatostatina. EnFre os horménios estimuladores
Jestacam-s¢ a gastrina, a pancreozimina-colecistocina’
«ecreting, 0 GIP, 0 VIP, abombesina e a neurorensina,
A secrecao de glucagon também ¢é afetada de:
forma bastante similar 2 insulina, salvo pequenas
diferengas cOmo, €ntre os depressores, além da so-
matostatina, também a secretina. Entre os estimula-
dores, a gastrina € o GIP carecem de agio.
Galienta-se o efeito dos hormdnios gastrointes-
rinais na secre¢do de insulina e glucagon, por se-
rem dois hormdnios que devem regular o metabo-
lismo dos substratos fornecidos pelo sistema diges-
ivo: desse modo, o préprio sistema gastrointesti-
nal vai preparando a resposta enddcrina que con-
trola parte importante do metabolismo dos substra-

ot

tos alimentares.

aum[zittzi;mnou-sc’e gue, ap(')? a ing§st§o alllimcntar,
os depésitos de glicogénio no figado ¢ de
gordura no tecido adiposo, processos que s30 medi-
ados pela insulina, cuja taxa secretéria, nas células
betil’ se encontra aumentada. Aparentemente, €S5€
fC’n.Omeno é decorrente da maior atividade parassim-
pdtica que se apresenta no processo alimentar; po-
fCrAn,.ademais, participam, conspicuamente, 0S hor-
monios gastrointestinais, cCOmo colecistocinina, s€-
CreFina e somatostatina, em especial, porque sa0 05
mais estudados até hoje.

Como j4 foi analisado, os hormonios gastrointesti-
pais sdo secretados por células especializadas, com pro-
jecdes em escova (microvilosidades) para a luz intes-
tinal. Ditas células sio excitadas pelos mesmos alimen-
tos, bem como pela distensdo das paredes ou por mo-
dificagdes do pH, além da prépria agao do nervo vago,
enquanto o sistema simpdtico tende 2 inibir a secre-
¢do. A maior parte dos hormonios mencionados, €Xceto
somatostatina, estimulam a motilidade gastrointcsti-
nal e as secrecdes de enzimas digestivas € HCI; con-
tudo, além disso, excitam a secre¢ao de insulina, que
motiva a glicogénese hepdtica e lipogénese no tecido
adiposo, além de facilitar a entrada de aminoacidos as
células. Na Fig. 36-5 pode-se analisar os efeitos diges-
tivos ¢ metabélicos dos hormonios gastrointestinais.

SINOPSE

|, O sistema nervoso entérico € uma colegdo
de neurbnios no trato gastrointcsdnal que cons-
tituem o “cérebro do intestino’, podendo fun-
cionar independentemente do SNC.

2. No sistema neuroentérico existem duas re-
aiores de neurdénios: 0 plexo
mioentérico, situado entre as camadas muscula-
res longitudinais € circulares, € 0 plexo submu-
cos0, localizado na submucosa da parede do tra-
to digestivo.

3. Existem no trato gastrointestinal diferen-
tes receprores sensorials, mMucosos, musculares,
serosos ¢ mesentéricos queé estdo ligados a neu-
ronios aferentes que levam informagdes sensorl-

als para outros neuronios do SNC. e o
4. O sistema nervoso central influencia aA un
és de neuronios

¢io do sistema neuroentérico atrav
motores que saem do SNC para inervar o trato
gastrointestinal.

5. O trato gastroin
simpdtica e parassimpética,

des de plexos m

testinal recebe incrv.agao
a]ém de uma seric de

i

i
|
|
|
|
|

|

neurotransmissores diferentes, que incluem pep-

tideos reguladores.
6. A funcio dos nervos entéricos € manter |

uma atividade intestinal coordenada € com pro-
positos. Assim, atuam gerando atividades propul-
sivas, peristaltismo e complexo mioelétrico migra-
t6rio, modulam também as atividades dos esfinc-
teres gastrointestinais € controlam a atividade das

células secretoras.
7. O intestino delgado tem um comprimen-

to aproximado de 5 m e distinguem-se trés seg-
mentos: duodeno, jejuno e ileo.

8. O duodeno recebe o quimo do estdmago
através do esfincter pilérico. O quimo estimula o
figado e a vesicula biliar a secretar a bile, e o pan-
creas a liberar enzimas digestivas.

9. Enzimas secretadas pelas células do intes-
tino delgado — maltase, sucrase e lactase. As enzi-
mas pancreaticas € sais biliares atuam em conjun-
to, no intestino delgado, para digerir e promover a
absorcio de carboidratos, proteinas e gorduras.
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10. .A digestdo de carboidratos comega na boca
€ continua no intestino delgado, onde a o-amila-
se cliva o amido a oligossacarideos, os quais s30
reduzi.dos a moléculas de glicose pela glicoami-
lase e isomaltase na borda em escova da membra-
l na luminal; os dissacarideos lactase e sucrose sd0

reduzidos a monossacarideos pelas dissacaridases
presentes na borda em escova. Os monossacari-
| deos sdo transportados para o intracelular por sis-
‘ temas de transporte acoplados ao sédio.
. 11. A digestdo das proteinas comega no esto-
' mago, pela agdo das pepsinas, e continua no in-
| testino, onde enzimas com fungdo protease hi-
" drolisam as proteinas a oligopeptideos. A borda
' em escova da membrana luminal do enter6cito
. possui enzimas que cindem esses oligopeptide-
| os, tripeptideos e aminooligopeptidases. Prote-
inas carregadoras de aminodcidos transportam 0S
aminodcidos ao intracelular. Essas proteinas car-
regadoras sido especificas para determinados ami-
nodcidos e também sio sédio-dependentes. Os
dipeptideos e tripeptideos podem atravessar a
membrana apical por proteinas de transporte de
peptideos, e, no citosol do enterdcito, os oligo-

—
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t{deos pequenos sao clivados a ap,

pep .
individuais.
12. A digestdo de lipideos comega n e
delgado, onde a presenga dalipase pancreéticac Zn .
biliares cliva 0s triglicerideos, dando orjgey, sl
celas mistas € produtos de lipélise, os i sa .
fundem através da camada imével e entre g m? di.
vilosidades. Uma vez no citosol do emerécitocr():
uma ressintese dos lipideos e o transporte COI;Sha
giiente de quilomicrons, 0s quais s30 secretads pz.
endocitose € deixam o intestino com a linf, r
13. O intestino tem uma grande capacidade ;
transportar 4gua. Aproximadamente 2 | de éguz
por dia sao ingeridos, € outros 7 '1 de 4gua it
no intestino nas secre¢des gastrointestinais, Apro.
ximadamente 99% do total de liquidos no s |
tino sdo absorvidos, € uma infima quantidade de |
4gua é excretada nas fezes. |
14. A absorgdo de eletrélitos, principalmenge |
Na*. K+, Cl'e HCO,’, acontece através das c¢|y,.
las epiteliais, € 0 movimento de dgua é secunds.
rio a0 movimento de eletrélitos. As células nag |
criptas de Lieberkiihn funcionam como secreto. |

ras de eletrélitos € dgua.

moécidm
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