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Cronograma

Aula Data Docente Atividade

1 07/08 FC Introducao ao sistema respiratorio
Ventilacao: mecanica e regulagao funcional

2 14/08 FC Trocas pulmonares e teciduais; transporte de gases

3 21/08 FP Adaptacoes respiratérias ao exercicio fisico

4 28/08 FP Avaliacao da capacidade cardiorrespiratéria

04/09 Recesso (Semana da Patria)

3 11/09 FP Testes ergoespirométricos

6 18/09 FC Organizacao do sistema urinario
Equilibrio hidrico; Functes renais, transporte de ions e solutos
organicos.

7 25/09 FC Ciclo da ureia; regulacao do meio interno e do pH sanguineo pelos
rns

] 02/10 FP Efeito do treinamento fisico sobre a funcao renal

0 09/10 FP Avaliagao |

https://sites.usp.br/Ibbp/




Sistema Respiratorio
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Funcoes

1. Troca de gases entre a atmosfera e o sangue.

2. Regulacdo homeostatica do pH corporal

3. Protec&o contra substancias irritantes e patdgenos
4. Vocalizacao

5. Perda de calor e agua



Musculos utilizados na ventilagcao

Inspiracéo Espiracao
-Diafragma -Ml internos
-MI externos -Abdominais
-Esternocleidomastoéideo

-Escalenos Stemocleidomastoids

Internal

Scel intercostals

~> Abdominal
muscles




Pulmoes

Inferior lobe Inferior lobe
Right Left
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Ramificacao das vias aéreas

Name Division| Diameter (mm)| How many? Cross-sectional

area (cm)
Trachea 0 15-22 1 2.5
Primary bronchi 1 10-15 2
g Smaller 2 4
> ﬁ bronchi ”
2 A A
= 4 1-10
3
g //_\Q : |
6-11 1x10%
) 2x10% 100
v Bronchioles| 12-23 0.5-1 ‘ l
_ g 8x107 5x103
3 3 Alveoli| 24 0.3 36 x 108 >1x 108




Estrutura Lobular
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Estrutura alveolar

-Tipo I: Troca de gases
- Tipo II: Surfactante
- Macrofagos: Fagocitose

Alveolar macrophage Endothelial cell of capillary



COVID-19

26/02/2020 - Foi confirmado o primeiro caso de
COVID-19 no Brasil (na cidade de Sao Paulo).

11/03/2020 - A epidemia se espalhou por diversos
paises e a OMS declarou a COVID-19 uma
Pandemia.



COVID-19 e SARS-CoV-2

“\ AL« Proteina da
| Membrana (M)

Proteina da
Nucleocapside (N)
(envolve o RNA*)

Novel Coronavirus SARS-CoV-2

Transmission electron micrograph of SARS-CoV-2 virus particles, isolated
from a patient. Inage captured and color-enhanced at the NIAID Integrated
Research Facility (IRF) in Fort Detrick, Maryland. Credit: NIAID

Lipidio da Membrana

E um novo virus do género B coronavirus, familia de virus RNA (~30 kb) de cadeia
simples e positivo, com envoltorio, de morfologia esférica ou pleomaorfica com um
diametro de 80-120 nm, que podem infectar, principalmente o trato respiratorio e
intestinal, de diferentes espécies, causando uma ampla gama de sintomas em
animais e pessoas. O receptor celular € a proteina ECA2 presente em células

alveO|areS ATI I . doi.org/10.1146/annurev-micro-020518-115759
doi.org/10.1186/s12985-019-1182-0



COVID-19

HOW DOES IT AFFECT YOU?

Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) is a pandemic
caused by Severe Acute Respiratory Syndrome
Coronavirus 2, also called SARS-CoV-2. Despite the
widespread awareness regarding COVID-19, many are
still unaware about how it affects the human body.

SARS-CoV-2 starts its journey in the nose, v
mouth, or eyes and travels down to the alveoli in
the lungs. Alveoli are tiny sacs of air where gas
exchange occurs.

L4

Greatly hindered
gas exchange

Designed by Avesta Rastan
@ www.ozuravesta.com
© @ozuravesta
@czuraviz

b 4 —7 . Gas Exchange

g

Red blood cell Each sac of air, or alveolus, is
wrapped with capillaries where
red blood cells release carbon
dioxide (CO,) and pick up oxygen
(0,). Two alveolar cells facilitate
gas exchange; Type | cells are
thin enough that the oxygen
passes right through, and Type Il
cells secrete surfactant - a
substance that lines the alveolus
and prevents it from collapsing.

Capillary wall

Typel
alveolar cell

Surfactant

Type ll
alveolar cell

gas exchange -

SARS-CoV-2 Structure Viral Infection

jQ Memb protein
A"& Nucleoplasmid
o’ (enclosed RNA)
y
d 3 ‘& 5 Lipid membrane
L
S - ,:' - Envelope protein
& A l - Spike protein
o

Infected

The spike proteins covering the
coronavirus bind ACE2 receptors
primarily on type Il alveolar cells,
allowing the virus to inject its
RNA. The RNA “hijacks” the cell,
telling it to assemble many more
copies of the virus and release
them into the alveolus. The host
cell is destroyed in this process
and the new coronaviruses infect
neighbouring cells.

Immune Response

zﬁSWi""M - @) After infection, Type Il cells release inflammatory
increase gy Home h. i i 1Is).
k permeability) signals that recruit macrophages (immune cells)

Mactophiace o Sk ©3 Macrophages release cytokines that cause
. cough, “".‘Z vasodilation, which allows more immune cells to

Cytokines

::9"::;:“‘“ ) Fluid accumulates inside the alveolus.
Reduced €) The fluid dilutes the surfactant which triggers the

surfactant onset of alveolar collapse, decreasing gas
exchange and increasing the work of breathing.

come to the site of injury and exit the capillary.

Hospitalization

Infected Type
1l alveotar cell
gas exchange Neutrophils are recruited to the site of infection
and release Reactive Oxygen Species (ROS) to

destroy infected cells.

high-cisk individuats; e
secondary infections
may ooour

Impaired Gas Exchange

Fluid-filled interstitium  when the immune system attacks

Intensive Care (ICU) 1 and Il cells are destroyed, leading to the
the area of infection it also kills O Tye oyed "

llapse of the alveolus and ing Acute

Patients may require

Loss of surfactant healthy alveolar cells. This results in mod Respiratory Distress Syndrome (ARDS).

three things that hinder gas Iife-support
Neutrophil exchange: © Ifinflammation becomes severe, the protein-
Protein and 1) Alveolar collapse due to loss of related 15 chh ﬂffm c?: :,::w bloot ';;?m';:;fm_
cellular debris surfactant from Type |l cells may occur matory Response m (SIRS).

2) Less oxygen enters the blood-
stream due to lack of Type | cells
3) More fluid enters the alveolus

Formation of

Wih proper car, patients IRS may lead to septic d multi
oo, © SIRS may lead to septic shock and multi-organ

m this ,:;mm failure, which can have fatal consequences.

https://www.visualcapitalist.com/visualizing-what-covid-19-does-to-your-body/



Superficie de Troca do alveolo.

Epitélio Nudcleo da célula
alveolar en d‘otelial

Capilar

| Endotélio 3

0.1-
1.5
pum
/ —
Surfactant Fused basement
membranes

Espaco aéreo alveolar




Mecanica da Ventilacao

Gases: Area de alta presSi0 =) Area de Baixa pressio

Boyle,s Law: P1V1 - P2V2

5¢

N\, >

LV

V1 = 1.0'—
P, =100 mm Hg

=

Vo,=0.5L
P, =200 mm Hg



Initial state:
no O, in solution

Solubilidade dos Gases

%,

7

Po, =100 mm Hg

Po, =0 mm Hg

Oxygen dissolves




At equilibrium, PQ, in air and water is
equal. Low O, solubility means concentrations

are not equal.

—
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Po, =100 mm Hg
[O,] = 5.20 mmol/L

Po, =100 mm Hg
[0,] = 0.15 mmol/L

When CO, is at equilibrium at the same
partial pressure, more CO> dissolves.

Pco, = 100 mm Hg
[CO,] = 5.20 mmol/L

Pco, = 100 mm Hg
[CO,] = 3.00 mmol/L



Fluxo de Ar nos Pulmoes

Pleural
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Diaphragm

Em repouso, diafragma relaxado



Contracao dos musculos da caixatoracica e o diafragma funciona
como uma bomba , que permite que os pulmdes se expandam dentro
da caixa toréacica pelo fluido pleural.

O diafragma contrai, o volume toracico aumenta,
a pressao diminul



CAIXA TORACICA
AUMENTA DE VOLUME

DIAGRAMA CONTRAI

E DESLOCA-SE PARA
/ \ BAIXO
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O diafragma relaxa, o volume toracico diminui,
a pressao aumenta



SAIDA DE AR

CAIXA TORACICA

RETORNA A POSICAO
INICIAL

DIAGRAMA RELAXA
E DESLOCA-SE PARA
CIMA



Volumes e capacidades dos pulmoes

I— Espaco morto

LEGENDA

VR = Volume residual

VRE = Volume de reserva expiratario
Vo =Volume corrente

VRI = Volume de reserva inspiratério

Capacidade € a soma de dois ou mais volumes.
Capacidade inspiratoria = Vg + VRI
Capacidade vital =V + VRI + VRE
Capacidade pulmonar total = V. + VRl + VRE + VR
Capacidade residual funcional = VRE + VR

Capacidades e volumes pulmonares*

Homens Mulheres

VRI 3.000 1.900

Capacidade VG 500 500
vital

VRE 1.100 700

Volume residual 1.200 1.100

Capacidade 5.800 mL 4.200 mL
pulmonar total




I
5.800 H
‘ T W
Capacidade
5 Volume inspiratoria
e reserva
Final da inspiratorio
inspiracao de 3.000 mL
normal
Volume Gap_acidade
corrente de 4?&]3[:{ deL
. 500 mL : m
2800 Capacidade
pulmonar
. Volume
Final da
Volume expiracao de r.ESE.r‘{a
(mL) normal expiratdrio
de 1.100 mL Capacidade
1.200 — M residual
funcional
Volume
residual
de 1.200 mL
v v
Tempo »



Ciclo respiratério

| Final da inspiracéo

Ao final da inspiragéo, o
espaco morto é
preenchido com ar “novo”.
Expire 500 mL
(volume corrente).
I Ar atmosférico I O primeiro ar expirado provém
do espago morto. Apenas 350 mL
deixam os alvéolos.

Espago morto l \ r

preenchido com
ar “novo”. o 150
150 ! mL
Apenas 350 mL T CicLO
de ar “novo” 'a VENTILATORIO L"
alcangam E.,'E_ EM UM ADULTO =)
os alvéolos. = i~
S
L 2.200 mL Q,
Os primeiros 150 mL o
de ar dentro dos alvéolos
Espaco morto
sdo ar “velho” proveniente p,egnfhido com LEGENDA
do espago morto. ar “velho” ] P02 = 150 mmHg (ar “novo™)
[ Po, ~ 100 mmHg (ar velho)
Inspiragdo de 150
500 mL de ar mL
“novo” (volume
corrente). . e
Ao final da expiragéo, o espaco

morto € preenchido com ar “velho”
proveniente dos alvéolos.

Final da expiracao



O centro respiratoério, localizado no bulbo raquideo, envia impulsos (a
través de fibras nervosas) a musculos intercostales e diafragma,

produziendo sua contracao ritmica.

Télamo -

Hipotalamo -

Hipofisis

Protuberancia
Quimiorreceptores -
centrales del bulbo

Quimiorreceptore:
periféricos del
cuerpo corotideo

" Arteria carétida

Cayado dc la aorta - ' ~ Quimiorreceptores

periféricos del cayado
Arteria aorta - de la aorta



Controle Reflexo da Ventilacao




Quimiorreceptores: Periféricos e Centrais

Cerebral caplillary

Blood-brain
barrier

CO, + Hy0 = HyCO3 = H" + HCO5™

.
Cere%r&?inal

-

— - —

Central chemoreceptor
Medulla

Respiratory KEY:
control centers
Stimulus

Receptor

Afferent pathway
? Ventilation . Integrating center
- Systemic response




Quimiorreceptores: CO, principal estimulo da ventilagcao

tPlasma Pco, ..

---------------------------------------------------
-

©
|

r
tPco, in CSF

|
tco,— ¢ H' +4 HCO;

4+ CO, — tH' + + HCO;
: :
CEF pla'gma
| b
s Sinuetss  __ spiasma po,
chemoreceptor chemoreceptor <60 mm Hg
I l | =
[ * Ventilation ]
KEY
D Stimulus l
D Receptor * Plasma Lo T
- Seystemic Negative feedback
Pesponas + Plasma Pco,

’
-
-----------------------------------------------------



Frequéncia de ventilacao: 12-20 respiracdes por minuto

Normal ventilation
4.2 L/min

f

Hypoventilation

-

Hyperventilation

Alveolar partial pressure (Pgas) in mm Hg
Y
1

2 3 4 5 6 7 8 9 10
Alveolar ventilation (L/min)



Ventilacao

(a) A ventilagdo pulmonar total € maior do que a ventilagédo alveolar devido ao espago morto.

Ventilacao pulmonar total:

L\fentllaqéo pulmonar total = frequéncia ventilatéria x volume corrente (V)

Por exemplo: 12 incursdes respiratorias (ciclos)/min x 500 mL de
ar inspirado = 6.000 mL/min

Ventilacao alveolar:

A ventilagio alveolar € a melhor medida do quanto de ar
“novo” atinge os alvéolos. O ar “novo” que permanece no
espacgo morto ndao chega aos alvéolos.

Ventilacao alveolar = frequéncia ventilatéria x
(V¢ = volume do espaco morto V)

Se o espaco morto é de 150 mL: 12 incursdes respiratorias
(ciclos)/min x (500 — 150 mL) = 4.200 mL/min

TABELA 17.3 | Tipos e padrdes de ventilacao

Nome Descricao Exemplos

Eupneia Respiracao normal em repouso (basal ou espontanea)

Hiperpneia Aumento da frequéncia ventilatéria e/ou do volume em Exercicio
resposta ao aumento do metabolismo

Hiperventilacao Aumento da frequéncia ventilatdria e/ou do volume sem Hiperventilacao emocional; soprando um
aumento do metabolismo balao

Hipoventilacdo

Diminuicao da ventilagado alveolar

Respiracdo superficial; asma; doenca
pulmonar restritiva

Taguipneia Respiracdo rapida; normalmente com frequéncia ventilatéria  Respiracao ofegante
aumentada com diminuicdo da amplitude

Dispneia Dificuldade de respirar (uma sensacao subjetiva muitas vezes Varias doencas ou exercicio vigoroso
descrita como “fome de ar”)

Apneia Cessacao da respiracao Suspensao voluntaria da respiracao;

depressao dos centros de controle do SNC



Gases Respiratorios no Sangue

« Oxigénio
— Pouco dissolvido no plasma
— Ligado a Hemoglobina (Hb)
 10,/heme
* 4 hemes/Hb
 Oxihemoglobina

Hb+0, €>HbO,

« Diodxido de Carbono

— 70% no plasma na forma de
HCO;,

— Maior estimulante do cerebro

— Mais soluvel que o oxigénio
« Carbaminohemoglobina
Hb + CO, €= HbCO,



Trocas pulmonares e teciduais

Condicoes:

1- Area de superficie ampla: ~350 milh6es de alvéolos/pulm&o ~95 m?2
2- Paredes alveolares delgadas: Células epiteliais escamosas simples
3- Grande proximidade entre alvéolos e os capilares pulmonares: A
proximidade garante a velocidade

Caracteristicas:

1- Muito rapida ~0,5 segundos

2- Capta ~250 mL/minuto de O,

3- Elimina 200 mL/minuto de CO,

4- Capacidade para oxigenar ~30 L/minuto de sangue



‘Alta concentraciQ =————) haixa concentracio ‘




Célula do
endotélio

alveolar

Surfactante

02°

alvéolo

Célula do
endotélio
capilar




Pressao parcial e concentracdo dos gases no ar atmosférico

Gas do ar atmosfeérico | Concentracdo (%) | Pressao parcial (P) (mmHg)
Nitrogénio 78,62 597
Oxigénio 20,84 159
Dioxido de carbono 0,04 0,3
Vapor de agua 0,5 3,7
Total 100 760

Pressao parcial dos gases (mmHQ)

Gas Ar atmosférico | Arterial | Venoso
Oxigénio 159 95 40
Dioxido de carbono 0,3 40 46

Alta concentraca( = haixa concentracao




Troca e transporte de gases no pulmao

COs ©,

Vias aéreas

Alvéolos pulmonares

O CO, entra nos
alvéolos na interface
alvéolo-capilar.

éocozé

transportado
dissolvido no
plasma, ligado
a hemoglobina,
ou sob a forma

O oxigénio chega
ao sangue através
da interface
alvéolo-capilar.

v4) O oxigénio &

transportado no
sangue dissolvido

no plasma ou ligado
a hemoglobina
dentro dos eritrocitos.

O oxigénio difunde-se
para dentro das células.

de HCO;. Circulagéo
sistémica
O CO, difunde-se
para fora das
células.
Células

~A respirac;éo‘/
celular <+
determina
qual sera a
producao
metabdlica
de 002

ATP

Nutrientes




Alvéolos

Troca gasosa
entre os
alvéolos e as
células

Pp,=100mmHg PgQ, =40 mm

Circulacéo venosa Circulacéo arterial

Células PCOg = 46 mm Hg POy <40 mm Hg

Troca gasosa

entre vasos e
células Respiracao Aerdbia




Transporte de O,
-+

1. Troca do oxigénio
entre alvéolos e sangue

3. Troca do oxigénio do
sangue para as ceélulas

L 2. Oxigénio é transportado ‘
‘ pela hemoglobina aos tecidos )

Alvéolo Sangue Células



Transporte de CO, &P

Ligado a Hb

3 ——am -~ :,r.
<9 . .. s0lvido no plasma
\ ~ 1._como bicarbonato

] 2. Di6xido de carbono é
transportado aos pulmdes “

3. Troca do dioxido de carbono 1. Troca do diéxido de carbono
do sangue para os alvéolos das células para o sangue

Alvéolo Sangue Células



Hemoglobina (Hb)

Anel de
Porfirina

;Dﬁc&.,

?I:

Beta 2

Histidina Oxigénio

Globina

Grupo Heme

Hb + O, = HbO, (Oxihemoglobina).



Grupo Heme

H,C-_ | -CH,

C=0

NH :

Ligacdo com O,, !
como acontece naHb e *— )
Mb. Pode ligar: CO, NO e 4l
H,S= TOXICOS N




Mioglobina (Mb)

Globina

Histidina

Anel de
Porfirina

Ferro

Grupo__|
Heme

~ similar a subunidade alfa de Hb




Desoxi-hemoglobina Oxi-hemoglobina

Carbamino hemoglobina

CO, + H,0 «—= H,CO, +— H* + HCO;

Acido carbénico lon bicarbonato



Curvas de dissociacao do oxigénio da Mb e da Hb no sangue total

1.00
Myoglobin

= Hemoglobin
in whole blood

Venous pressure Arterial pressure




Efeito do pH sobre a curva de dissociagdo do O, da Hb: EFEITO BOHR
1.0

0.8

0.6

0 20 40 60 80 100 120 140
pO, (torr)

Tecidos <pH = Capta H* / Hb libera O,/ Estimula formacé&o de Bicarbonato

Alvéolos >pH = Hb Libera H*/ capta O, / Estimula expulsao de CO,



Tecido Plasma Glébulo vermelho

O, O,
HHb
HbO,
HCO,
Cl-
H,O
2C03
Anidrase
carbdnica
CO, > 002 + H,0




Alvéolo Plasma Gldébulo vermelho

O, O,
HHb
HbO,
HCO,
- <
Cl o+
H,O < /
2003
Anidrase
carbdnica
CO, «

J 002 + H,0




Equilibrio Acido-Béasico

pH = Logaritmo negativo da concentracao hidrogenidnica.

pH=-log [H"]

Escalade pH:0-14 <7 = Solucao acida
»7 = Solucao alcalina/basica
= 7 = Solucao neutra



Equilibrio do hidrogénio no corpo

Acidos graxos ggégl-llé_llczggo
Aminodcidos Entrada de H* Cetoacidos

%, /S

Q
&
S
u Plasma pH

7.38—7.42

Tampdes: HCOz no fluido extracelular.
Proteinas, hemoglobina, fosfatos nas células.
Fosfatos, amonia na urina.

S
= -
= 3

é—" H* Saida =

Ry

CO, (+ H,0) H*




Manutencéo do pH dos liquidos biologicos

1. Mecanismos fisico-quimicos: Sistemas tampdes

2. Mecanismos fisiologicos: Pulmdes e rins.



Sistemas Tampodes: Substancias que impedem grandes variacoes do pH pela
adicao de H* ou OH-. Geralmente constituidos por um acido fraco (pouco
dissociado) e um sal deste acido, cujo anion — uma base forte — tem grande
tendéncia a captar H* do meio.

p. exm. Acido acético (AcOH) e acetato de sodio (AcO-Na*)

AcOH <— AcO- + H*
acido — sal

1- Adicao de acido forte: Adicao de H*
AcO" + H* — AcOH

2- Adicao de alcali forte: Adicao de OH-
OH + H* — H,O

AcOH —> AcO- + H*



Tampé&o bicarbonato

CO, + HO S H,CO, S H*+ HCO;

1. Aumento de CO,: Desvio a direita

Tco, + O — H,cO, — IH*+ THco3-

2. Aumento de H* pelo metabolismo (p.exm. Acido lactico): Desvio a esquerda

CO, + HO <« H,CO, < TH*+ HCO;

«— «—

tco, +1H,0 S H,ecO, S TH" + | HCO;

Aumenta VENTILACAO

(@)

(b)



Pulmodes

Manutencao da PCO..
Ventilacdo: Centro respiratorio (bulbo)
Quimiorreceptores (arco aortico, seio carotidiano)

Co,+H0 S H,COo, S H*+ HCOy

1. Hipoventilagcéo: Desvio a direita : Acidose respiratoria
(asma, DPOC, drogas, alcool, pneumonia)

Tco, + H,0 = Heco, - Th+ THCo,

2. Hiperventilacédo: Desvio a esquerda: Alcalose respiratéria
(ansiedade)

lco, + HO <« H,CO, < |H*+]HCO;



Via reflexa da compensacéo respiratoria da acidose metabodlica

4Plasma H*
(¥ pH) 4 Plasma Pco, Legenda
Estimulo
l Receptor

P Centro de Integragéo

Quimiorreceptores Quimiorreceptores I Efetor
o on '.
na carotida e aorta vy "e‘lron \nteme“" centrais )

-
.
1

\ I Resposta tecidual

Centro de controle
respiratério no bulbo

f Potenciais de acdo nos
neurdbnios motores somaticos

{

ﬁ]sculos da ventilaga

1

1Freq[]éncia e profundidade
da respiracao g

Retroalimentacdo negativa
eAlnebau ogdejuswieoilay

“--.-.----.-.------.-------.----

¥ Plasma H*_ [' 3 p
- — *Pl ma P L L L L L L L L T T T T I T T e
(4 pH) ] L e coz/.-

>y
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