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Acoplamento Excitacdo-Contracao

1. Introducéo

Em condi¢cBes fisiolégicas, a atividade elétrica do cardiomiécito esta
associada a atividade contratil por um processo conhecido como acoplamento
excitacdo-contracdo. Este acoplamento ocorre quando o potencial de acdo
promove a abertura de canais de Ca®* no sarcolema, permitindo a entrada
deste fon para o citoplasma. O Ca®" que entra na célula é capaz de promover a
liberacdo dos estoques deste ion contidos no reticulo sarcoplasmatico, gerando
um grande aumento da [Ca®'];, i.e., um transiente de Ca®". Este aumento da
[Ca®]; permite a interacdo actina-miosina necessaria para o desenvolvimento
da contracdo celular. Apés a contracdo, o relaxamento ocorre quando a [Ca®'];
retorna aos valores diastdlicos. Os principais transportadores de Ca?'
envolvidos nesta reducdo da [Ca®*]; sdo a ATPase de Ca®** do Reticulo
Sarcoplasmatico (SERCA) e o trocador Na*-Ca** (NCX) do sarcolema, com
menor participacdo da ATPase de Ca®" do sarcolema e do uniporter

mitocondrial. A figura 1 exemplifica este mecanismo (Bers 2001).
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Figura 1: Transporte de Ca** durante o acoplamento excitagéo-contracdo em
cardiomidcitos ventriculares (Bers, 2002).




2. Objetivos

Compreender o mecanismo do acoplamento excitagdo-contragdo em
midcitos ventriculares de coelho, via simulacdo com LabHEART.

3. Procedimento Experimental

3.1. Faca download do programa LabHEART. Disponivel em:
http://www.labheart.org

3.2. Instale e execute o LabHEART.

3.3. Execute uma simulagéo do potencial de acéo, do transiente de Ca*" e da
forca de contracdo sem alterar nenhuma condicdo. Para isso cligue em START
na primeira tela do LabHEART, em seguida em RUN FORCE e por fim em
RUN.

a) Sobre o potencial de acéo:

Duracao total: ms

Pico: mV

b) Sobre o transiente de Ca*":

Pico: UM

c) Sobre a forga:

Méaxima forca desenvolvida: mN/mm?

3.4. Dobre a [Ca®']o, 0 que acontece com o0s parametros levantados em 3.3? E

quando [Ca*'], = 0,1 mM?



http://www.labheart.org/

3.5. Retorne todos os parametros para a condicdo padrdo (clique em
DEFEAUT VALUES). Retorne para a tela anterior (clique em EXIT). Selecione
Calcium Currents.

a) Reduza a condutancia ao Ca®" para 50%. Execute a mesma simulacéo de
3.3. Compare com os resultados obtidos em 3.3.




b) Boqueie completamente os canais de Ca** tipo L (reduza a condutancia ao
Ca’* para 0%). Repita a simulacéo de 3.3 e compare os resultados.

c) Qual parte (fase) do PA é influenciada pela corrente de Ca**?

3.6. Retorne todos os valores para a condicéo padrao. Selecione Sarcoplasmic
Reticulum. Nesta opcdo poderemos testar a importancia do reticulo
sarcoplasmatico no transiente de Ca®" e na forca de contrag&o.

a) Reduza a liberacdo de Ca®" pelo reticulo, fazendo Grel = 10/ms. Repita a
simulacdo de 3.3 e compare.




a) Aumente a liberacdo de Ca®" pelo reticulo, fazendo Grel = 30/ms. Repita a
simulacédo de 3.3 e compare.

c) Retorne Grel para 15/ms. Blogqueie o bombeamento de Ca?* para dentro do
reticulo pela SECA, fazendo lup = 0 mMol/L. Repita a simulacdo de 3.3 e
compare.

d) Mesmo que de forma mais lenta, o transiente de Ca?* ainda cai mesmo com
a captacéo pelo reticulo bloqueada (c). Porque isso ocorre?




3.7. Retorne todos os valores para a condicdo padrdo. Selecione RUN FORCE
e em seguida DRUGS. Aplique isoproterenol em uma dose capaz de gerar
100% de seu efeito. Retorne a tela anterior, execute a mesma simulagéo de 3.3
e discuta os efeitos desta droga.
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