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Aula

BIOFISICA DAS MEMBRANAS
BIOLOGICAS

META
Discutir as principais propriedades biofisicas das membranas biol6gicas e o conhecer o
mecanismo de transporte de solutos através da membrana.

OBJETIVOS

Ao final desta aula, o aluno devera:

descrever e esquematizar os principais modelos estruturais da membrana plasmatica;
descrever a composigdo quimica da membrana plasmatica;

compreender a importancia da fluidez para a membrana e os fatores que influenciam a fluidez;
discutir os tipos de transportes de solutos através da membrana plasmatica e seus
transportadores;

relacionar as diferencas entre um transporte mediado por canal e carreador; e

conhecer o0 mecanismo de transporte mediado pela Bomba de Na+/K+ e sua importancia
para a célula.

PRE-REQUISITOS
Antes de iniciar o estudo da biofisica das membranas biolégicas, faga uma leitura sobre a
estrutura da membrana plasmatica em um livro de Biologia Celular.

Modelo de membrana plasmatica desenvolvido por alunos do ensino
médio (Fonte: http://doracyfreire12.blogspot.com).
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INTRODUCAO

A membrana celular, também chamada de membrana plasmatica,
membrana citoplasmatica ou plasmalema ¢ o envoltério que toda cé-
lula possui. Os compartimentos internos, as organelas, também sao
envoltas por uma membrana. Ela define os limites da célula e, com
isso, mantém as diferengas de composicao entre os meios intracelular
e extracelular. A espessura varia e, geralmente, esta entre 6 a 9 nm.
Como tem dimensdes pequenas, somente é possivel visualiza-las atra-
vés de um microscépio eletronico.

Elas sao constituidas basicamente de proteinas, lipidios e carboidra-
tos. A membrana, por separar os meios intra e extracelular, seleciona as
substancias que devem passar, ou nao, pela membrana. Essas substancias
podem ser transportadas sem gasto de energia (transporte passivo) ou
com gasto de energia (transporte ativo). Neste capitulo discutiremos a
evolugdao dos modelos de membrana até chegar no modelo mais aceito,
algumas propriedades fisicas da membrana e como se processa o trans-
porte de pequenas moléculas através da membrana celular.
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(Fonte: http://1.bp.blogspot.com).
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BIOFISICA DAS MEMBRANAS BIOLOGICAS

Cada célula é envolvida por uma membrana plasmatica que a sepa-
ra do meio extracelular. A membrana plasmatica serve como uma barreira
de permeabilidade que permite com que a célula mantenha a composig¢ao
citoplasmatica diferente da composi¢ao do fluido extracelular. A mem-
brana contém enzimas, receptores e antigenos importantes na intera¢ao
com hormonios, agentes reguladores e também com outras células (Ber-
ne & Levy, 2008, p.3). Além disso, muitas proteinas formam canais ou
carreadores na membrana para permitir o transporte de substancias atra-
vés da membrana.

EVOLUCAO DOS MODELOS DE MEMBRANA

Desde o inicio do século XX, diversos modelos moleculares foram
propostos para a membrana plasmatica:
1. Gorter & Grendel (1925) — Esses pesquisadores propuseram o pri-
meiro modelo estrutural para a membrana biolégica. Trabalhando com
eritrécitos, eles conseguiram isolar os lipidios da membrana utilizan-
do um solvente organico. Eles verificaram que os lipidios extraidos,
quando espalhados sobre uma superficie aquosa, ocupavam uma area
duas vezes maior do que a superficie do eritrocito. Tal observagao
levou a hipétese de uma membrana formada por uma dupla camada
de lipidios, com as extremidades apolares voltadas para os meios
intra e extracelular, enquanto as extremidades polares estariam vol-
tadas para o interior da membrana (Fig. 1). Os lipidos das membra-
nas sio moléculas longas e anfipaticas: possuem uma extremidade
hidrofilica (polar) e, portanto, solivel em agua, e outra hidr6fébica
(apolar), insoluvel em agua.

re f Bicamada

! i, . ;
- fER A TosT0 fhile
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Figura 1. Modelo de membrana celular proposto por Gorter & Grendel (1925).
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2. Danielli & Davson (1935) — Nesse modelo, a membrana seria formada
pela bicamada lipidica com a participa¢ao de proteinas na membrana ce-
lular. Essas proteinas estariam situadas completamente fora da bicamada
lipidica, em ambas as faces da membrana, tanto citoplasmatica quanto
nao-citoplasmatica (Fig. 2). A membrana seria composta por 40 a 50 %
de proteinas e 50 a 60 % de lipidios.

Figura 2. Modelo de membrana celular proposto por Danielli & Davson (1935).

3. Robertson (1957-1959) — Propés um modelo de membrana formada
pela bicamada de lipidios revestida por proteinas globulares situadas com-
pletamente fora da bicamada lipidica (Conde-Garcia, 1998, p.5).

4. Stein & Danielli (1956) - O modelo admitia a presenca de poros hidro-
filicos formados por proteinas atravessando toda a extensao da bicamada
lipidica. Esse poro foi idealizado para justificar a comunicagao da célula
com o meio externo (Fig. 3).

e b Uk 1 &1 |
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Figura 3. Modelo de membrana celular proposto por Stein & Danielli (1956).

5. Lucy & Glauert (1964) — Eles propuseram que a membrana da célula
seria formada por micelas lipidicas (arranjo esférico de lipidios). Em am-
bas as faces da membrana, ela estaria recoberta por proteinas (Fig. 4).

Figura 4. Modelo de membrana celular proposto por Lucy & Glauert (1964) (Conde-Gatcia, 1998, p.5).
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6. Benson (1966) — idealizou um modelo de membrana formada por uma
matriz de proteinas onde os lipidios estariam mergulhados nessa matriz
protéica (Fig. 5A).

7. Lenard & Singer (1966) — sugeriram um modelo de membrana formada
por uma dupla camada descontinua de lipideos no qual as proteinas esta-
riam fixadas (Fig. 5B).

e

*e—— "9

-

Figura 5. Modelos de membrana celular proposto por Benson (A) e Lenard & Singer (B) (Conde-
Garcia, 1998, p.5).

8. Singer & Nicolson (1972) - O atual Modelo para as membranas
celulares é o do mosaico fluido proposto por Singer & Nicolson, em
1972. Os cientistas postularam a existéncia de um mosaico de molé-
culas protéicas colocadas em uma camada fluida de lipidios. Com o
advento do microscopio electronico tornou-se possivel visualizar di-
retamente a estrutura da membrana, revelando uma estrutura tri-la-
melar, consistindo em duas camadas eletrodensas separadas por uma
eletrotranslicida. Neste modelo, os lipidios estio organizados com
suas cadeias apolares voltados para o interior da membrana, enquanto
as cabegas polares ficam voltadas para o meio extracelular ou cito-
plasmatico. Essas duas camadas lipidicas estio associadas devido a
interacdo das cadeias hidrofébicas.

As protefnas foram classificadas como extrinsecas ou periférica (pro-
teina de superficie) ou intrinsecas ou integrais (atravessam toda a espes-
sura da membrana). As proteinas extrinsecas poderiam ser externa (volta-
da para o meio extracelular) ou interna (voltada para o meio intracelular).
A proteina externa poderia atuar como receptor de membrana e a interna
como enzima. A proteina intrinseca teria a fungao no transporte de solu-
tos ou poderia exercer também as mesmas fungdes de uma proteina ex-
trinseca. Além dos lipidios e proteinas, a membrana seria revestida, na
sua monocamada externa, por carboidratos (glicoproteinas ou glicolipi-
dios). Essa camada é chamada de glicocalice e tem a fun¢io de reconhe-
cimento celular (Fig. 6).

11
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Figura 6. Modelo de membrana celular proposto por Singer & Nicolson (1972).

PARAMETROS ELETRICOS DA
MEMBRANA CELULAR

1. Rigidez dielétrica da membrana. Existe entre o citosol e o meio extra-
celular uma diferenca de potencial elétrico, que varia entre -60 a -90 mV.
Isso significa dizer que o citosol é mais negativo em relagio ao meio ex-
tracelular. Levando em consideragao a pequena espessura da membrana
(70 angstrom), a diferen¢a de potencial existente cria um campo elétrico
muito alto no interior da membrana. Para uma membrana de 100 angs-
trom e uma diferenca de voltagem de 100 mV entre os meios intra e
extracelular, o campo elétrico no interior da membrana seria altissimo, de
aproximadamente 10.000.000 V/m (Conde-Garcia, 1998, p.8).

Obs. O angstrém (A) é uma medida de comprimento que se relaciona
com o metro através da relagio: 1 A = 101" m. Ele faz parte da SI (Siste-
ma Internacional de Unidades) e foi criada por um fisico sueco Anders
Jonas Angstrém. O uso do dngstrém se mostrou necessario para medir
distancias menores que a nanoémetro (107 m).

2. Capacitancia da membrana. A membrana celular separa os meios intra
e extracelular, dois meios condutores. Por isso, a membrana atua como
um capacitor, que armazena cargas elétricas. A capacitancia da membra-
na é de 1 mF/cm?® (Aires, 2008, p.24). A capacitancia (C) é medida pelo
quociente da quantidade de carga (QQ) armazenada pela diferenca de po-
tencial ou voltagem (V) que existe entre os dois lados da membrana. Pelo
Sistema Internacional de Unidade (SI), um capacitor tem a capacitancia
de um Farad (F) quando um Coulomb de carga causa uma diferenca de
potencial de um Volt (V) entre as membranas.

Q

C=
v
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3. Resisténcia das membranas. As membranas celulares apresentam ele-
vada resisténcia elétrica em torno de 1.000 a 8.000 W.cm* (Conde-Gat-
cia, 1998, p.9).

COMPOSICAO DA MEMBRANA CELULAR

As moléculas lipidicas constituem 50 % da massa da maioria das
membranas de células animais, sendo o restante, constituido de protei-
nas. As moléculas lipidicas sao anfipaticas, pois possuem uma extremida-
de hidrofilica ou polar (soldvel em meio aquoso) e uma extremidade hi-
drofébica ou nao-polar (insolivel em agua). Os trés principais grupos de
lipidios da membrana sao os fosfolipidios, o colesterol e os glicolipidios.

Os fostolipidios sao os mais abundantes (fosfatidilcolina, fosfatidil-
serina, fosfatidiletanolamina, esfingomielina, fosfatidilinositol) e possu-
em uma cabega polar e duas caudas de hidrocarboneto hidrofébicas (cau-
das de acido graxo). As caudas podem apresentar diferengas no compri-
mento (14 a 24 atomos de carbono) e geralmente uma ¢ insaturada, ou
seja, apresenta uma dupla ligacdo cis. Essa dupla ligacao promove uma
flexdao na cauda de lipidio (Fig. 7). Tanto o comprimento da cauda quanto
a presenca da dupla ligacdo influi na fluidez da membrana.

Cabeca

hidrofilca ?
i
F
Fl
o

™

F]
Caudas “
hidrofiticas L |

W

i

Figura 7. Molécula de fosfolipidio. Fosfatidilcolina, representada esquematicamente (esquer-
da) e modelo espacial (esquerda). A flexdo é ocasionada pela dupla ligacio. (Fonte: http://
html.rincondelvago.com).
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As moléculas de colesterol apresentam uma cabega polar (grupamen-
to hidroxila) e, a sua regidao hidrofébica possui anéis de esteréides e uma
cauda de acido graxo (Fig. 8). Os anéis do colesterol imobilizam a primei-
ra porc¢ao da cadeia de acido graxo do fosfolipidio adjacente. Dessa for-
ma, ele torna a bicamada lipidica menos sujeita a deformagoes (menor
fluidez), e assim, diminui a permeabilidade da membrana.

colesterol

Figura 8. Representacio da molécula de colesterol interposta entre
os fosfolipidios de membrana (Fonte: http://www.ar.geocities.com).

A BICAMADA LIPIiDICA E UM FLUIDO
BIDIMENSIONAL

A membrana plasmatica ndo é uma estrutura estatica, os lipidios
movem-se proporcionando uma fluidez a membrana. Dentro da membra-
na, os lipidios podem realizar 04 tipos de movimentos (Fig, 9):

a) Flip-Flop - é o movimento de passagem de um lipidio de uma monoca-
mada para outra. Esse movimento ocorre raramente, aproximadamente
45 dias para cada lipidio realizar uma mudanga de monocamada. Esse
fato se deve a baixa afinidade da cabega polar com as caudas de acido
graxo, dificultando a passagem da cabeca polar (hidrofilica) dentro da
regiao apolar (hidrofébica) da bicamada lipidica (Alberts et al., 2004).
b) Difusao lateral — os lipidios movem-se lateralmente ao longo da exten-
sao da camada.
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¢) Rotacao - Eles movem-se ao longo do seu préprio eixo, em um movi-
mento rotacional.
d) Flexdo — Movimento das caudas hidrofébicas dos lipidios.

difusio lateral

—_——

100009,

. _ I J I'Iil']'J'p-ﬂap
..-'-r--... | locorre

Qp ; raramente}
l l 0606 /

flexéo rotagao

Figura 9. Tipos de movimentos possiveis realizados pelos fosfolipidios em uma bicamada lipidica
(Alberts et al., 2004).

FLUIDEZ DE MEMBRANA PLASMATICA

A fluidez da membrana ¢ controlada por diversos fatores fisicos e
quimicos.
a) A temperatura influencia na fluidez: quanto mais alta ou baixa, mais ou
menos fluida serda a membrana, respectivamente.
b) O nimero de duplas ligagdes nas caudas hidrofébicas dos lipidios tam-
bém influencia a fluidez: quanto maior o nimero de insaturagdes, mais
fluida a membrana. A insaturacio promove uma flexao na cauda do lipi-
dio mantendo os lipidios vizinhos afastados.
¢) Também a concentraciao de colesterol influencia na fluidez: quanto
mais colesterol, menos fluida. O colesterol, por ser menor e mais rigido,
interage mais fortemente com os lipidios adjacentes, diminuindo sua ca-
pacidade de movimentagao.
d) Tamanho da cauda do lipidio: quanto mais curta a cauda do fosfolipi-
dio mais intensa sera a flexao da cauda e, portanto, maior a fluidez da
membrana.

A MEMBRANA PLASMATICA E ASSIMETRICA

As monocamadas externa e interna da membrana sao assimétricas,
tanto na composi¢ao de lipidios como de proteinas. A monocamada ex-

15
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MOLECLULAS
POLARES
GRAMDES
SEM CARGA

terna da membrana dos eritrécitos possui uma concentragao maior de
fosfatidilcolina e esfingomielina, enquanto na monocamada interna pre-
dominam o fosfatidiletanolamina e a fosfatidilserina.

TRANSPORTE TRANSMEMBRANA

Existem varias formas através das quais as diversas substancias
podem atravessar a membrana celular. As principais e mais bem conheci-
das sao:

DIFUSAO SIMPLES

Neste tipo de transporte, a substancia passa do meio extracelular para

o meio intracelular (ou vice-versa) diretamente através da bicamada lipidi-
ca. A substancia ¢ transportada do meio mais concentrado para o meio
menos concentrado, em decorréncia ao movimento aleatério das particulas
devido a uma energia cinética da propria matéria. Nao ha gasto de ATP
intracelular nem participacao de proteinas carreadoras. Nesse transporte, a
molécula se dissolve na bicamada lipidica, atravessa

E:}: a membrana plasmatica até alcangar o equilibrio den-
Ns e (ro c¢ fora da célula (Cooper, 1997). Geralmente
Kidiars moléculas hidrofébicas ou lipossolaveis sao trans-
portadas por difusao simples (Ex.: O,, CO,, N, 4ci-

HyO dos graxos, benzeno). Quanto menor o tamanho da
urdia ~ Wesm———- particula e maior a lipossolubilidade maior serd a
gliceraol velocidade do transporte. As moléculas polares pe-
. quenas e sem carga, tais como H,O, uréia e glicerol

T 520 capazes de se difundir através da me@brana (Fig,
ST ,.rl,-l 10). A agua atravessa a membrana facilmente por

e possuir um baixo peso molecular (18 daltons) e uma
alta energia cinética.

DIFUSAO FACILITADA

i Esse tipo de transporte também ocorre do meio

hicamada  Mais concentrado para o menos concentrado (trans-
lipidica porte passivo) s6 que mediado por proteinas trans-

simtdfica oortadoras. Essas proteinas sio integrais e multipas-

Figura 10. Transporte de solutos através da S0, OU seja, atravessam a membrana varias vezes. Elas

bicamada lipidica (Alberts et al., 2004). apresentam multiplas a-hélices atravessando a bica-
i
@
16 &
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mada lipidica (Fig, 11). As substancias transportadas por difusao facilitada
nao possuem afinidade com a bicamada lipidica. Geralmente as moléculas
polares e grandes sem catga (glicose ou sacarose) e os fons (Na*, K, Ca™, CI
e H) sao transportados por difusdo facilitada (Fig. 10).

Carbeidrata

Figura 11. Proteina integral com apenas uma tnica o-hélice transmembranar (A,
unipasso) e proteina integral com multiplas o-hélices transmembranar (B, multi-
passo). A proteina B atravessa a membrana 14 vezes (Cooper, 2000).

A difusao facilitada pode ser mediada por uma proteina carreadora ou
por uma proteina canal.

DIFUSAO FACILITADA MEDIADA POR CARREADOR

As proteinas carreadoras apresentam sitios de ligacao para o soluto a
ser transportado. Apos a ligagao do soluto a proteina carreadora, ela sofre
mudanga conformacional permitindo a passagem do soluto por dentro da
proteina para o outro lado da membrana. Os carreadores geralmente trans-
portam agucares, aminoacidos e nucleotideos. De acordo com o numero
de moléculas transportadas e o sentido do transporte, o transporte pode
ser classificado em: uniporte, simporte ¢ antiporte (Fig. 12).

rrl-ului.'.ul-nr_un:-p-ultld-nri bon codransporisdo
)

o b &)

i
/\

LUINIPORTE SIMPORTE ANTIFORTE
transporte scopado

Figura 12. Classificagio dos carreadores de membrana: uniporte, simporte ou antiporte (Alberts et al., 2004).
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a) Uniporte — ¢ uma proteina carreadora que transporta uma unica molé-
cula no mesmo sentido. Ex. carreador da glicose (transporta a glicose do
meio extracelular para o intracelular).

b) Simporte - é uma proteina carreadora que transporta dois solutos dife-
rentes no mesmo sentido. Geralmente, é um transporte acoplado entre
uma molécula e um fon.

Exemplo: Proteina transportadora de Na” e glicose. Ela possui dois sitios
receptores para a fixa¢do de ambas substancias situados na face externa
da membrana celular. Tanto o Na® quanto a glicose sdao transportados
para dentro da célula. O transporte da glicose ocorre de meio menos con-
centrado para o mais concentrado e s ocorre gragas ao transporte simul-
taneo do sédio, que acontece do meio mais concentrado para 0 menos
concentrado (http://www.biofisica.ufsc.br).

) Antiporte - é uma proteina carreadora que transporta dois solutos dife-
rentes em sentidos contrarios. Ex. Trocador Na*/Ca*™.

DIFUSAO FACILITADA MEDIADA POR CANAL

Diferente da proteina carreadora, a proteina canal transporta o soluto ou
ion sem se fixar ao soluto, ou seja, 0s canais nao apresentam sitios de ligagao
para a molécula a ser transportada. O fluxo de fons pelo canal é passivo,
movido pela concentracao, pelo movimento térmico e pela diferenca de po-
tencial elétrico na membrana celular. Os canais i6nicos sao seletivos, ou seja,
as dimensoes pequenas do poro forgam a interacao dos fons com residuos de
aminoacidos da proteina-canal, e por essas interagdes, Os canais tornam-se

seletivos (Cassola, 2000). Uma proteina ca-

M Ha .
: : nal sofre mudangas estruturais podendo apre-
” \ sentar dois estados conformacionais possi-

= veis: um com o pOtO aberto e outro com o

poro fechado (Fig. 12). O canal aberto per-

Comporta  Mite a passagem do fon, do meio mais con-
absEria

e el
I

centrado para o meio menos concentrado,
enquanto que, o canal fechado nao permite

=

a passagem do fon. Os canais sa0 compos-
tos por portes on comportas que controlam a

passagem de fons pelo canal (Fig. 13).
O canal de s6dio é formado por duas
comparta  Subunidades protéicas, chamadas de a e B.
aberta A subunidade a possui 4 dominios (I, 1I,
IIT e IV) inseridos na membrana celular

i
K

T

Figura 13. Representagio dos canais de Na” e K" mostrando o (Fig, 14). Cada dominio é formado por 6

transporte dos {ons e as alteragdes conformacionais das “‘compor-
tas” abrindo ou fechando os canais (Fonte: www.ceunes.ufes.br).
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segmentos transmembranar (S1-S6), ou
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seja, 6 hélices mergulhadas na membrana. Os grupamentos amino (NH,)
e carboxil (COOH) da proteina estio voltados para o interior da célula
(Conde-Garcia, 1998, p. 38). O segmento S4 atua como o sensor de
voltagem do canal. O sensor de voltagem ¢é capaz de reconhecer a volta-
gem de célula e comandar a abertura ou fechamento do canal.

A Dainimdo | Comindo @ Doiminia Il Dosninis 1

Maantsr ana
plarsinistica

Loy f
Ly

Figura 14. Estrutura do canal de sédio (A) mostrando os 4 dominios (I, II, III e IV) formados,

cada um, de 6 segmentos transmembranar (S1 a S6) que se arranjam para formar o poro (B).
(Fonte: http://www.pharyngula.com).

Como as comportas dos canais sao controladas? Podem ser controla-
das de 3 formas basicas:
a) Voltagem — os canais que dependem da voltagem da célula para se
abrir sao chamados de canais operados por voltagems (VOC). (Fig. 15).

Oper o pos Operadopor  Operadepor  Athvado

wolt dge Boade hapmit e e i et ¢
- Xt ac el il e hlan

l | | |

=TS Y

Figura 15. Representacgio das diferentes formas de ativagdo de um canal i6nico de membrana

Y.
©
1'_.
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Exemplo. Canal de Na" dependente de voltagem. Esse canal é um pouco
mais complexo por possuir duas “comportas’: a) comporta de ativagio, loca-
lizada préxima a extremidade externa do canal e b) comporta de inativacao,
localizada proxima a extremidade interna do canal (Fig. 16). Esse canal
apresenta tres estados possiveis: aberto, fechado e inativado.

1) No potencial de repouso da célula, em — 90 mV, a comporta de
ativagao fica fechada, nao ha entrada de sédio na célula (estado fechado).
Por outro lado, a comporta de inativagao esta aberta (Fig. 16A). 2) Entre -70
e -50 mV, a comporta de ativagdo sofre mudanca conformacional, abrindo o
canal (estado aberto ou ativado) (Fig, 16B). 3) O aumento da voltagem que abre
a comporta de ativagao também fecha a comporta de inativacao (estado inati-
vado) (Fig. 16C). O canal s6 volta para o estado fechado quando a voltagem
da célula estiver proxima de — 90 mV.

B) ©)
Comporta de x : Ma
ativagdo Ay Na :}I" |
y i
Exterior  _ » =\ i
- i
- a - " - LI—
L
= - - i ] - B =
_Sh - A- - -
lnterior ¥ y
Eﬂl:-::m!,ji'lﬁ Fechado Atnvado Inativado
i {-90 m\) {-90 a +35 mV) {(+35 a -90 mv)

Figura 16. Caracteristica do canal de Na® operado por voltagem mostrando a ativagio e
inativagio do canal de acordo com o potencial de membrana (Guyton, 2000, p.53, modifica-
do por Vasconcelos, 2009).

b) Mediador quimico — os canais em que a abertura da comporta de-
pende da ligacio de uma substancia quimica ao canal sao chamados de
canais operados por ligante (1LOC). (Fig. 15).

Exemplo: canal de potassio dependente de ATP (adenosina trifosfato).
Esse canal se mantém fechado na presenca de ATP (Conde-Garcia, 1998,
p. 34). (Fig. 15).

c) Ativagdao mecéanica - sio canais em que a abertura da comporta de-
pende de uma tensao mecanica aplicada a membrana, tal como, vibragao,
mudanca do volume ou da forma celular, aceleragio, entre outros (Con-
de-Garcia-Afoveros, 1997).

Uma animacao de canal idnico, transporte passivo e ativo, para me-
lhor exemplificagdo, pode ser conferida no site: http://biology-
animations.blogspot.com/search/label/transport%20animation. L4, cli-
que em “transport animation”.
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TRANSPORTE ATIVO

No transporte ativo, o soluto é transportado do meio menos concen-
trado para o mais concentrado. Para tanto, ha consumo de ATP intracelu-
lar para transportar o soluto. As proteinas carreadoras que realizam este
transporte sao denominadas de bomba.

Exemplo: Bomba de Sédio e Potassio - transporta 3 fons Na* para o
meio extracelular e 2 fons K* potassio para o meio intracelular, consu-
mindo uma molécula de ATP. Ambos os fons sdo transportados de um
meio menos concentrado para um mais concentrado do mesmo fon. E
uma proteina formada por 2 subunidades, a o com uma massa relativa de
112.000 daltons (10 hélices) e a f com uma massa de 35.000 daltons (1
hélice). A bomba Na*/K" é também uma enzima (ATPase) que hidrolisa
ATP, com a liberagao de ADP e a transferéncia de grupo fosfato a propria
bomba. E a subunidade o que tem atividade ATPase e, nela, estio situa-
dos os sitios de ligacao para os fons Na" e K" (Fig. 17).

(44

Figura 17. Representagio estrutural da Bomba de Na* e K" mostrando as 2 subunidades, a o. com
10 hélices € a f com 1 hélice.

Sequéncia de bombeamento da bomba de Na"/K*: a bomba de
Na*"/K*, na conformagio I, expde os sitios de ligacio para o Na*. Ela
fixa 3 Na" no interior da célula ativando a enzima ATPase. A ATPase
hidroliza a molécula de ATP liberando ADP e Pi (fosfato inorganico).
O Pi ¢ transferido para a bomba e, com isso, ela passa para a confor-
macao II. Nessa conformagao, o Na* é bombeado para o meio extra-
celular (de maior concentracao) e ela fixa 2 fons K*. A ligacio do K" a
proteina promove uma desfosforilagao da bomba, ou seja, liberacao
do Pi. A desfosforilacao faz com que a proteina volte para a confor-
magao I, bombeando os fons K para o meio intracelular. Essa sequ-
éncia pode ser vista na Fig. 18.
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Figura 18. Sequéncia de transporte da bomba de Na*/K*. (Fonte: http://fajerpc.magnet.fsu.edu).

IMPORTANCIAS DA BOMBA DE NA*/K*

a) Ela é eletrogénica, ou seja, cria uma diferenca de potencial elétrico
entre o citosol e o meio extracelular. Isso se deve ao fato dela bombear
para o meio externo mais cations (3 fons Na") do que para o meio interno
(2 fons K*). Dessa forma, a bomba contribui para que a célula fique mais
negativa do que o meio extracelular. A diferenga de potencial gerada pela
bomba ¢é de apenas -4 mV (Fig. 19).

+ +

* g +

Figura 19. A bomba de Na*/K* ATPase ¢ cletrogénica
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b) Ela cria um gradiente de concentra¢ido. A maioria das células ani-
mais mantém uma elevada concentra¢io de K" (140 mM) e baixa
concentracio de Na® (14 mM) no citosol. No meio extracelular, a
concentracao de Na* ¢ mantida alta (142 mM) enquanto que a con-
centragao de K é mantida baixa (4 mM). Essa diferenca de concen-
tracdo de Na® e K' entre o citosol e o meio extracelular se deve ao
trabalho da bomba de Na"/K*. A manuten¢io desse gradiente é im-
portante para manter o potencial de repouso da célula (Aires, 2008,
p-128; Guyton, 20006, p.51).
¢) Ela controla o volume hidrico da célula. Por bombear mais cations
(Na™) para o meio extracelular e pelo fato de a membrana apresentar bai-
xa permeabilidade ao Na”, no potencial de repouso, o Na* bombeado
para o exterior da célula, nao retorna rapidamente para citosol. Ficando
no meio extracelular, o Na" cria um gradiente osmotico favoravel a saida
da dgua da célula. Dessa forma, a bomba de Na"/K"* ajuda a manter o
volume de agua constante no citosol.

Vocé quer vé uma anima¢ao da bomba de Na*/K*? Consulte o site:
http:/ /www.wiley.com/legacy/college/boyer/0470003790/animations/
membrane_transport/membrane_transport.swi.

Exemplo: Bomba de calcio. E uma proteina que possui 10 hélices e
dois sitios receptores para o fon calcio. Essas bombas sao encontradas
tanto na membrana plasmatica quanto na membrana do reticulo sarco-
plamastico (RS). A bomba de Ca++ de membrana promove o efluxo de
calcio (do meio intracelular para o meio extracelular), enquanto que a
bomba do RS bombeia o célcio do citosol para o interior do reticulo.
Elas usam a energia libertada na hidrélise do ATP.

ATIVIDADES

Descreva o experimento que descobriu a existéncia da Bomba de Na™ e
K" e que era um transporte dependente de ATP.

COMENTARIO SOBRE AS ATIVIDADES

O experimento foi realizado por Hodgkin & Keynes (1955) em axoénio
gigante de lula utilizando fons Na+ radioativos. A descoberta que era
um transporte dependente de ATP surgiu com uso de 2 substancias:
o dinitrofenol (DNP) e o cianeto (CN). Vocé poderia ler sobre esses
experimentos no livro de Biofisica do autor Conde-Garcia, 1998.
Nas paginas 10 e 11 vocé encontrara a descricao do experimento.
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CONCLUSAO

Como vimos no decorrer desta aula a membrana plasmatica exerce
varias fungoes importantes para a célula. A membrana é composta por
trés tipos basicos de moléculas lipidios, proteinas e carboidratos que
trabalham de forma integrada mais com fungdes distintas. Além de se-
parar o citoplasma do meio extracelular, ela funciona como barreira fi-
sica, e realiza o transporte de solutos através de proteinas transportado-
ras. Alguns solutos apresentam afinidade com a membrana e sio trans-
portados diretamente pela bicamada lipidica. Por ser o componente ce-
lular mais externo e possuir proteinas receptoras, a membrana tem a
capacidade de reconhecer outras células e diversos tipos de moléculas,
tais como drogas e hormonios.

RESUMO

A membrana celular é formada por uma dupla camada de lipidios
dispostos com as por¢oes polares voltadas para os meios intra e extrace-
lular e as caudas hidrofébicas voltadas para o interior da membrana. As
proteinas que compdem a membrana sao classificadas como integrais, ou
seja, atravessam toda a extensao da membrana ou periféricas que sio as
proteinas localizadas ou na monocamada interna ou externa da membra-
na. Os carboidratos também sao encontrados na membrana especifica-
mente na sua monocamada externa. A membrana é um fluido bidimen-
sional, com assimetria entre as monocamadas internas e externas. SAo
fatores que diminuem a fluidez da membrana: auséncia da dupla liga-
¢do cis na cauda do fosfolipidio, cadeias longas de acido graxo, pre-
senca do colesterol e baixa temperatura. Os lipidios de membrana po-
dem realizar 4 movimentos: flip-flop, difusao lateral, rotagao e flexdao
das caudas. O transporte de pequenos solutos pela membrana pode
ser feito de forma passiva (sem gasto de energia) ou de forma ativa
(com gasto de energia). Moléculas hidrofébicas e moléculas hidrofili-
cas pequenas e sem carga elétrica sao transportadas pela membrana
por difusao simples, ou seja, diretamente pela bicamada lipidica. Por
outro lado, as moléculas hidrofilicas grandes e sem carga elétrica sdo
transportadas por difusdo facilitada. Esta difusio pode ser mediada por
uma proteina canal ou carreador. Os carreadores sdo classificados em
uniporte, simporte ou antiporte a depender do sentido do transporte e do
numero de moléculas transportadas. Tanto a difusdo simples quanto a
facilitada sdo transportes passivos, ou seja, o soluto é transportado do
meio de maior concentragao para o de menor concentragao. O transporte
ativo é mediado por proteinas carreadoras, chamadas de bombas, no qual
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o soluto sera transportado de um meio de menor concentragao para um
de maior concentragao, com gasto de ATP. A bomba de Na™/K* é uma
proteina carreadora que transporta 3 fons Na* para o meio extracelular e
2 fons K para o meio intracelular. Com este transporte a bomba cria
diferencas de concentragdo e cargas entre o citosol e o meio extracelular.
Além disso, a bomba tem uma importancia fundamental no controle hi-
drico da célula e ajuda a restabelecer as concentragdes originais de soédio
e potassio apds um potencial de agio.

ATIVIDADES

1. Explique 3 fatores que podem aumentar a fluidez da membrana?
2. Descreva os movimentos possiveis realizados pelos lipidios.

3. Qual a diferenca principal no transporte realizado por um canal e por
um carreador?

4. Descreva o ciclo de bombeamento da bomba de Na*/K".

5. Como a bomba de Na* /K" controla o volume hidrico da célula?

PROXIMA AULA

Agora que voce aprendeu a estrutura da membrana plasmatica e os
principais mecanismos de transporte realizados por ela, vamos estudar,

na proxima aula, a formagao do potencial de repouso da célula, assim
como, o potencial de agdo gerado pelas células excitaveis.
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