Tecido Muscular

1— CARACTERISTICAS

O tecido muscular possui células alongadas e ricas
em filamentos contrateis.

2 - FUNCOES

A contragdo do tecido muscular promove o
movimento de estruturas ligadas a ele, como 0s 0ss0s,
e, consequentemente, do corpo. Permite ainda o
movimento, pelo organismo, de substncias e
liquidos, como o alimento, o0 sangue e a linfa.

3 — COMPONENTES

O tecido muscular é composto por células e pela
matriz extracelular.

As células musculares sdo alongadas, por isso
também sdo chamadas fibras musculares. Elas sdo
ricas nos filamentos de actina e de miosina,
responsaveis pela sua contragdo. A actina e algumas
proteinas associadas compdem filamentos de 7nm de
diametro, os filamentos finos, enguanto os filamentos
de miosina I, com 15nm de didmetro, correspondem
aos filamentos espessos. Os filamentos finos medem
1um de comprimento, € 0s espessos, 1,5um.

As células musculares possuem ainda filamentos
intermediarios de desmina, também presentes em
outras células contrateis, como as células mioepiteliais
e 0s miofibroblastos.

Conforme o tipo de masculo tem-se um destes
tipos celulares: células musculares  estriadas

Capitulo 5

esqueléticas, células musculares estriadas cardiacas ou
células musculares lisas.

A matriz extracelular consiste no glicocalix, na
lamina basal (ou externa) e nas fibras reticulares. As
células musculares lisas secretam colageno, elastina,
proteoglicanas e fatores de crescimento, sendo que
alguns desses elementos ajudam na adesdo entre as
células.

4 — CLASSIFICACAO

4.1 — Musculo estriado esquelético

As células deste musculo sdo originadas da fusao
de centenas de células precursoras, os mioblastos
(Figura 5.1), o que as tornam bastante grandes e
alongadas, com um didmetro de 10 a 100um e até
30cm de comprimento, e multinucleadas, sendo que
0s nucleos ficam em posicado periférica (Figura 5.2).

—

Figura 5.1 - Fusdo dos mioblastos para formar o musculo
estriado esquelético. HE. 1.373x.
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Alguns desses nucleos periféricos pertencem a
mioblastos latentes, as células-satélites. Essas células séo
mononucleadas e fusiformes e estdo posicionadas entre a
lamina basal e a membrana plasmatica da célula
muscular. As células-satélites podem se dividir, fusionar
e originar células musculares no processo de reparo apos
leséo ou de hipertrofia decorrente do exercicio intenso.

As células do muasculo estriado esquelético
possuem filamentos de actina e de miosina em
abundancia, e a sua organizacdo faz com que se
observem estriacdes transversais ao microscopio de
luz, o que conferiu 0 nome estriado ao tecido (Figura
5.2). O termo esquelético é devido a sua localizacao.

Figura 5.2 - Corte longitudinal do musculo estriado
esquelético. HE. 550x.

O reticulo endoplasmatico liso (geralmente
chamado de reticulo sarcoplasméatico) é bem
desenvolvido e armazena fons Ca®", importantes para
0 processo de contracdo. As mitocdndrias s&o
numerosas e fornecem energia ao processo. Para a
obtencdo da energia, armazenam glicogénio em
granulos no citoplasma. Como o consumo de oxigénio
é alto, ha um abundante suprimento de mioglobina.

Este musculo esta sob controle voluntario e tem
contragdo rapida.

4.2 — Muasculo estriado cardiaco

Este musculo é formado por células alongadas,
mais delgadas e mais curtas que as células musculares
esqueléticas. Elas possuem 15 a 20um de diametro e
cerca de 100pum de comprimento.

Diferente das células musculares esqueléticas, as
células do madsculo cardiaco sdo ramificadas e
possuem um ou dois nicleos centrais ou proximos ao
centro, com cromatina frouxa e nucléolo proeminente
(Figura 5.3).

Ao microscopio de luz, este misculo exibe, além
das estriacbes devido ao arranjo dos filamentos
contréteis, os discos intercalares, linhas retas ou em
escada que correspondem a complexos juncionais
(Figura 5.3).

Os discos intercalares sdo constituidos por
interdigitaces, juncbes de adesdo e desmossomos,
que impedem a separacdo das células com o batimento
cardiaco, e juncGes comunicantes, que, ao permitir a
passagem de ions de uma célula a outra, promovem a
rapida propagacdo da despolarizacdo da membrana e a
sincronizacgdo da contracdo das células.
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Figura 5.3 - Corte longitudinal do mdusculo estriado
cardiaco. HE. 550x.

Assim como ocorre nas células epiteliais, 0s
filamentos de actina ancoram-se nas jungdes de
adesdo, e os filamentos intermediarios, nos
desmossomos. Entretanto, nas células musculares, os
filamentos intermediarios sdo de desmina.

Este masculo apresenta contracdo involuntaria.
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O musculo estriado cardiaco regenera-se somente
nos primeiros anos de vida. Depois ndo é mais capaz,
porque ndo possui uma populacao de células precursoras,
como as células-satélites do musculo esquelético. As
lesbes do coracdo sdo reparadas pela proliferacdo dos
fibroblastos, que formam uma cicatriz de tecido
conjuntivo denso.

4.3 — Musculo liso

As células sdo alongadas, com 5 a 10um de
diametro e 20 a 500um de comprimento. O nicleo é
central, ovoide, com um ou mais nucléolos (Figura
5.4). Quando as ceélulas estdo contraidas, o nucleo
assume a aparéncia de saca-rolhas.

A disposicdo dos feixes de filamentos contrateis
em diferentes planos faz com que as células deste
muasculo ndo apresentem estriacdes, por isso a
denominagdo de musculo liso (Figuras 5.4 e 5.5).
Entretanto, como nos musculos estriados esquelético e
cardiaco, o filamento espesso é circundado pelos
filamentos finos (Figura 5.6).

Os filamentos de actina, de miosina, de desmina e,
no caso das células musculares de vasos, também os
de vimentina cruzam a célula e inserem-se em pontos
de ancoragem na membrana celular ou mesmo no
citoplasma, designados corpos densos.

Essas estruturas contém entre outras proteinas, a
a-actinina, responsavel pela ligacdo dos filamentos de
actina. A tensdo produzida pela contracdo é
transmitida através dos corpos densos para a lamina
basal, permitindo que as células musculares lisas
atuem como uma unidade.

As celulas propagam a despolarizagdo da
membrana por jungdes comunicantes e realizam
intensa pinocitose para a entrada de fons Ca®*. Essas
vesiculas endociticas sdo denominadas cavéolas
(Figura 5.5).

A contragdo deste masculo é involuntaria e lenta.

Figura 5.4 - Cortes transversal e longitudinal do musculo
liso. HE. 550x.
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Figura 5.5 - Microscopia eletrénica de célula muscular lisa

com filamentos contréateis dispostos em diferentes planos.
Cavéolas sdo apontadas.

Figura 5.6 - Eletromicrografia de corte transversal dos
filamentos contrateis, permitindo observar os filamentos
espessos circundados pelos filamentos finos.
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As células musculares lisas podem se dividir, o que
permite o reparo do tecido lesado e 0 aumento de 6rgdos,
como o Utero durante a gravidez.

5 — EPIMiSIO, PERIMISIO E ENDOMISIO

No musculo estriado esquelético, as células (ou
fibras) agrupam-se em feixes, que séo envolvidos por
tecido conjuntivo denso ndo modelado, o epimisio.
Este envia septos para o interior, 0 perimisio,
dividindo o feixe em fasciculos e levando vasos
sanguineos e linfaticos. Cada célula muscular €
envolvida pela Iamina basal e por fibras reticulares
que formam o endomisio. Ele ancora as fibras
musculares entre si e contém capilares sanguineos e
axonios.

Os componentes do tecido conjuntivo mantém as
células musculares unidas, permitindo que a forca de
contracdo gerada individualmente atue sobre o
masculo inteiro, contribuindo para a sua contracéo, e
transmitem a forca de contracdo do musculo a outras
estruturas, como tenddes, ligamentos e 0ss0s.

Devido a presenca de vasos sanguineos e nervos, o
tecido conjuntivo leva nutricio e inervagdo ao
muasculo. A rica vascularizagdo do muasculo esta
relacionada com a alta demanda energética da
contrag&o.

No musculo estriado cardiaco e no musculo liso,
hd endomisio (lamina basal e fibras reticulares) e
bainhas de tecido conjuntivo, sem a definicdo de um
epimisio e de um perimisio.

6 — ULTRAESTRUTURA DA CELULA MUSCULAR ESTRIADA

No musculo estriado esquelético e no musculo
estriado cardiaco, os filamentos contrateis de actina e
miosina sdo abundantes e envoltos por invaginagdes
da membrana plasmatica, pelas cisternas do reticulo
sarcoplasmatico e pelas mitocondrias, resultando nas
miofibrilas, dispostas longitudinalmente nas células e

com 1 a 2um de didmetro, portanto, visiveis ao
microscopio de luz.

Os filamentos finos e espessos dispfem-se de tal
maneira que bandas claras e escuras alternam-se ao
longo da fibra muscular (Figuras 5.2 e 5.3). As bandas
claras contém somente filamentos finos e, como sdo
isotropicas ao microscépio de polarizagdo (ndo ha
interferéncia com a luz polarizada), foram
denominadas bandas I. As bandas escuras possuem
filamentos finos e espessos e, por serem anisotropicas
ao microscopio de polarizacdo (sdo birrefringentes),
foram chamadas bandas A.

No centro da banda I, h4d uma linha escura, a linha
Z (de Zwischenscheibe, linha intercalada em alem&o)
com as proteinas a-actinina e CapZ, as quais ancoram
e evitam a despolimerizacdo dos filamentos de actina
(a despolimerizacdo na outra extremidade é impedida
pela tropomodulina). O comprimento do filamento
fino é regulado pela nebulina, sendo que duas
moléculas enoveladas se estendem paralelas ao
filamento de actina a partir da linha Z.

Ainda na linha Z, ha os filamentos intermediarios
de desmina e de vimentina, ligando as miofibrilas
adjacentes. As linhas Z delimitam a unidade repetitiva
das miofibrilas, o sarcomero, que apresenta duas
semibandas I, com uma banda A central e mede
2,5um de comprimento no musculo em repouso
(Figuras 5.7 a 5.9).

Figura 5.7 - Sarcmeros, delimitados pelas linhas Z ( » ),
no musculo estriado esquelético. A juncdo entre duas
células também é indicada. HE. 1.373x.
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Figura 5.8 - Sarcomeros, delimitados pelas linhas Z ( » ),
no masculo estriado cardiaco. Na juncédo entre as células,
observa-se o disco intercalar (—»). HE. 1.373x.

Ao microscopio eletrénico, reconhece-se, no
centro da banda A, uma regido mais clara, a banda H
(do alemao helle, clara), onde somente filamentos de
miosina sdo encontrados. No centro dessa banda, ha
uma faixa escura, a linha M (do alemdo Mitte, meio)
(Figura 5.9), com miomesina, proteina C e outras
proteinas que interligam os filamentos de miosina,
mantendo seu arranjo em forma de grade. Ha ainda a
creatina quinase, uma enzima que catalisa a
transferéncia de um grupo fosfato da creatina para o
ADP, resultando no ATP utilizado nas contragdes
musculares.

A ancoragem dos filamentos de miosina a linha Z
é realizada pela titina (de titdnico, que significa
imenso), uma proteina extremamente longa, mas com
caracteristica elastica, o que lhe permite mudar o seu
comprimento quando a célula contrai ou relaxa.

A distrofia muscular de Duchenne é uma doenca
ligada ao cromossomo X, onde ha um defeito na sintese
da distrofina, uma proteina que ancora os filamentos de
actina & membrana celular. Sua auséncia leva a
degeneracdo das fibras musculares, que sdo substituidas
por tecido conjuntivo denso. Os individuos apresentam
uma fraqueza muscular progressiva e ocorre o 6bito no
inicio da vida adulta.

7 — CONTRAGAO MUSCULAR

Figura 59 -

Eletromicrografia do musculo estriado
esquelético, onde sdo indicadas as bandas A, | e H e as
linhas M e Z. Ainda sdo assinaladas as mitocondrias (mit) e
o glicogénio (G).

A contracdo das fibras musculares esqueléticas é
estimulada por fibras nervosas motoras, que entram no
perimisio e originam numerosas terminacdes. Préximo
a superficie da célula muscular, o axénio perde a
bainha de mielina e dilata-se, formando a juncdo
neuromuscular (ou placa motora) (Figura 5.10).

O impulso nervoso é transmitido com a liberagédo
de acetilcolina do terminal axdnico. Essa substancia
difunde-se através da fenda sinaptica e prende-se a
receptores na membrana da célula muscular,
tornando-a permeavel ao Na’, o que resulta na
despolarizagdo da membrana.

Na miastenia, (do grego mys, musculo; aesthenia,
debilidade) sdo produzidos anticorpos que se ligam aos
receptores para acetilcolina, impedindo a ligagdo desse
neurotransmissor e, por conseguinte, a despolarizacdo da
membrana das células musculares. Ha4 uma debilidade
generalizada pela atrofia dos musculos, inclusive com
insuficiéncia respiratoria, podendo ser fatal. A
administracdo de medicamentos que inibem a
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acetilcolinesterase potencializa a acdo da acetilcolina,
permitindo a sua ligagdo aos receptores nao bloqueados
por anticorpos.

Figura 5.10 - Imagem ao microscépio eletronico da juncédo
neuromuscular: as vesiculas do axénio (A) fusionam-se na
fenda sinaptica (=), liberando os neurotransmissores para
modular a contracdo da célula muscular (M). C - tecido
conjuntivo. 32.000x.

A membrana plasmatica leva a despolarizacdo
para o interior da célula através de invaginagdes que
envolvem as juncdes das bandas A e I no masculo
estriado esquelético e situam-se na linha Z no masculo
estriado cardiaco. Essas invaginacdes compdem o
sistema de tubulos transversais (ou tubulos T).

No musculo estriado esquelético, em cada lado do
tibulo T, h& wuma expansdo do reticulo
sarcoplasmatico, a cisterna terminal. O conjunto de
um tdbulo T e duas expansdes do reticulo
sarcoplasmatico é conhecido como triade. No mdsculo
estriado cardiaco, entretanto, hd diades devido a
associagdo de um tubulo T com uma expanséo lateral
do reticulo sarcoplasmatico (por ser pequena, ndo é
considerada como cisterna terminal).

Na triade, a despolarizagdo dos tubulos T é
transmitida através de pontes proteicas ao reticulo
sarcoplasmatico, promovendo a abertura dos canais de
Ca®* com a consequente saida desse fon para o
citoplasma. Na célula muscular cardiaca, o Ca”* deve
ser transportado ativamente do liquido extracelular.

Sem Ca®* no meio extracelular, o musculo cardiaco
para de se contrair em um minuto, enquanto o musculo
esquelético pode continuar a se contrair por horas.

O Ca® liga-se a troponina. Essa proteina é
constituida por trés polipeptideos: troponina C, que se
liga a0 Ca*", a troponina T, que se liga & tropomiosina,
e a troponina I, que se une a actina e inibe a sua
interacdo com a miosina.

A tropomiosina é uma proteina longa que se
enrola nos filamentos de actina para estabiliza-los.
Quando a subunidade troponina C se liga a quatro
jons de Ca®, a troponina sofre mudanca
conformacional, empurrando a tropomiosina para
dentro do sulco do filamento de actina, liberando o
sitio de ligacdo da actina a miosina.

A miosina-1l tem uma porcdo alongada, em
bastdo, formada por duas cadeias pesadas (cada qual é
uma oo-hélice) enroladas em uma espiral e, na
extremidade, duas porcbes globulares, com atividade
ATPasica. A porc¢do alongada € denominada cauda, e
as porcBes globulares correspondem a cabeca. A cada
cabeca aderem duas cadeias leves, com papel
estrutural na estabilizacdo da miosina. As cabecas
dispdem-se em espiral ao longo do filamento de
miosina.

A quebra de ATP faz com que a cabeca e parte da
cauda dobrem-se, levando junto a actina. A ligacdo e a
quebra de outra molécula de ATP promovem a
dissociacdo entre a actina e a miosina. O ciclo de
ligagdo e dissociacdo repete-se Varias vezes,
promovendo o deslizamento dos filamentos finos e
espessos uns em relagdo aos outros.

Na contracdo muscular, hd o encurtamento dos
sarcOmeros e assim de toda a fibra, devido a maior
sobreposi¢do dos filamentos de actina aos de miosina.
As bandas | e H tornam-se mais estreitas, enquanto a
banda A ndo altera a sua extensao.

O relaxamento do musculo estriado esquelético
ocorre quando cessa 0 impulso nervoso, e os fons Ca**
sdo retirados do citoplasma, através de bombas de
Ca* (Ca2+-ATPases), para o reticulo sarcoplasmatico,
onde se ligam & proteina calsequestrina. Com 0s
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niveis citosélicos de Ca®* reduzidos, a TnC perde
aqueles ligados, e a troponina leva a tropomiosina a
inibir o sitio de ligacdo da actina & miosina.

Se néo for fornecido ATP para a dissociacéo entre a
actina e a miosina e para o recolhimento dos fons Ca®*
para o reticulo sarcoplasmatico, o musculo estriado
esquelético mantém-se contraido, por isso a rigidez
muscular apds a morte, chamada de rigor mortis.

Para evitar que um Unico estimulo desencadeie
respostas multiplas, a acetilcolinesterase, localizada
na lamina basal que reveste as fendas sinapticas,
degrada a acetilcolina em acetato e colina, permitindo
assim o restabelecimento do potencial de repouso. A
colina é transportada de volta para o axbnio e sera
usada para a sintese de acetilcolina.

Ndo ha, no coracdo, terminacbes nervosas
comparaveis as placas motoras do musculo estriado
esquelético. O coracdo recebe nervos que formam
plexos na base do 6rgdo, e as células sdo capazes de
autoestimulacdo, independentemente do impulso
nervoso. Cada célula tem seu ritmo, mas, como se
comunicam por juncdes gap, as céelulas que tém um
ritmo mais acelerado conduzem as demais.

No musculo liso, também ndo ha placas motoras.
No tecido conjuntivo entre as células musculares, as
terminacdes axdnicas formam dilatagdes e liberam os
neurotransmissores acetilcolina ou noradrenalina, que
geralmente tém acdo antagbnica, estimulando ou
deprimindo a atividade contratil do mdsculo. As
juncdes comunicantes permitem a transmissdo da
despolarizagdo da membrana entre as células.

As células musculares lisas ndo possuem tabulos
T, e seu reticulo endoplasmatico liso é pouco
desenvolvido no armazenamento de Ca®*. Com a
despolarizagdo da membrana, canais transportadores
de Ca®* sdo ativados, e esses fons entram na célula e
se ligam a proteina calmodulina (ndo ha troponina).

O complexo célcio-calmodulina ativa a enzima
que fosforila a cadeia leve da miosina (quinase da
cadeia leve de miosina). A fosforilagcdo provoca uma
mudanca na constituicdo da miosina e permite que ela

se ligue a actina. A miosina e a actina do masculo liso
sdo isoformas diferentes daquelas do mdusculo
estriado. A fosforilagdo ocorre lentamente, o que faz
com que a contragdo do musculo liso demore mais
que a dos musculos esquelético e cardiaco.

A enzima quinase da cadeia leve da miosina também
é ativada pelo AMPc. Por exemplo, o estrdgeno, por
aumentar o AMPc, promove a contracdo da musculatura
uterina, enquanto a progesterona, que diminui os seus
niveis, relaxa a musculatura.

Como os filamentos contrateis estdo intercruzados
nas células, o seu deslizamento faz com que elas se
encurtem e se tornem globulares, reduzindo o
didmetro da luz do 6rgao.

A diminuicdo do nivel de Ca** no citoplasma
resulta na dissociacdo do complexo calmodulina-
calcio, causando a inativagdo da enzima quinase da
cadeia leve da miosina. A subsequente defosforilagéo
das cadeias leves de miosina pela fosfatase da cadeia
leve de miosina faz com que a miosina ndo possa se
ligar a actina, tendo-se o relaxamento do musculo.

Diferente das células dos musculos estriados
esquelético e cardiaco, onde a resposta de contracdo é
sempre do tipo "tudo ou nada", as células do masculo
liso podem sofrer contracdo parcial.

Como a fibra nervosa pode se ramificar, a precisdo
do movimento depende do menor nimero de fibras
musculares inervadas por ela. Por exemplo, cada
neurbnio motor inerva trés células do musculo dos
olhos, enquanto, nos musculos das pernas, até 100
células sdo inervadas por um neurdnio. O neurdnio
motor e a(s) fibra(s) muscular(es) inervada(s)
constituem uma unidade motora.

8 — QUESTIONARIO

1) Compare os diferentes tipos de tecido muscular
quanto & morfologia, funcdo e capacidade de
regeneracao.
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2) Por que as células do musculo esquelético e do
musculo cardiaco aparecem estriadas ao microscopio?

3) Como se da a contra¢do muscular?
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