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RESUMO

Este estudo tem por objetivo descrever a mitocdndria como uma organela essencial na fisiologia celular,
bem como seus fatores morfoestruturais, foi realizado uma revisao bibliografica por meio de pesquisa de
artigos indexados nas bases cientificas: Bireme, LILACS, SciELO, PubMed e MEDLINE. A amostra
constituiu de 21 (vinte e um) artigos, dentre estes, foram selecionados 11 (onze) artigos para
fundamentacdo teédrica basica (grupo relevante 1) e 2 (dois) artigos para fundamentacédo teérica
complementar (grupo relevante 2). Somente 8 (oito) artigos foram descartados do estudo (grupo néo
relevante) pelo critério “relevancia tematica”. Com base no achados, conclui-se que as mitocondrias
possuem diversas funcfes essenciais para o funcionamento das células humanas e balanco biomolecular,
dentre elas, a_producéo de energia (ATP), um fator de grande importancia para as atividades do organismo.

PALAVRAS-CHAVE: Mitoc6ndria, Doencas mitocondriais, Proteinas mitocondriais, Trifosfato de adenosina.
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ABSTRACT

This study it has for objective to describe the mitochondria as one organelle essential in the cellular
physiology, as well as its structural factors, a descriptive study of bibliographical revision by means of
database of articles of scientific literature was carried through: Bireme, LILACS, SciELO, PubMed and
MEDLINE. The sample constituted of 21 (twenty and one) articles, amongst these, had been selected 11
(eleven) articles for basic theoretical recital (excellent group 1) and 2 (two) articles complementary
theoretical recital (excellent group 2). 8 (eight) articles had only been discarded of the study (not excellent
group) for the criterion “thematic relevance”. On the basis of the findings, are concluded that the
mitochondria possess diverse functions essential for the functioning of the cells human beings and rocking to
bimolecular, amongst them, the energy production (ATP), a factor of great importance for the activities of the
organism.

KEYWORD: Mitochondria, mitochondrial diseases, mitochondrial proteins, adenosine triphosphate.

RESUMEN

Este estudio tiene como objetivo describir las mitocondrias como organelos esenciales en la fisiologia
celular y sus factores de morfoestructura, se llevé a cabo a través de una revision bibliografica de articulos
de investigacién publicados en la documentacion cientifica BIREME, LILACS, SciELO, PubMed y MEDLINE.
La muestra estuvo constituida por 21 (veintiin) articulos, entre ellos, se seleccionaron once (11) articulos
basicos tedrico (grupos de relevancia 1) y 2 (dos) articulos complementarios teérico (grupos de relevancia
2). Solo 8 (ocho) elementos fueron descartados del estudio (grupo carece de importancia) por el criterio de
"pertinencia”. Basandose en los resultados, llegamos a la conclusion de que las mitocondrias con diferentes
funciones esenciales para el funcionamiento de las células humanas y el equilibrio biomolecular, entre ellos,
la produccion de energia (ATP), un factor de gran importancia para las actividades del organismo.

PALABRAS CLAVE: Enfermedades mitocondriales, las mitocondrias, las proteinas mitocondriales,
trifosfato de adenosina.

1. INTRODUCAO

As mitocondrias sdo organelas citoplasmaticas presentes nas células humanas
(presentes também em outras células eucariéticas) e sdo formadas por estruturas
complexas, com duas membranas altamente especializadas, uma externa e outra interna.
Possuem o espaco intermembranal e o espaco interno da matriz onde estdo presentes o
DNA mitocondrial, os ribossomos mitocondriais, os RNAs e varias enzimas (ALBERTS et
al., 2004).

Essas organelas tém fungbes essenciais nas células humanas como: a producao

de energia (ATP) para as atividades do organismo, atuacdo na morte celular por
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apoptose, producdo de calor e contribuicdo genética a partir do DNA mitocondrial. A
grande sintese de energia e o0 metabolismo para o oxigénio das células eucaridticas sao

possiveis através desta importante organela.

As mitocondrias possuem o seu proprio DNA, que é distinto do DNA nuclear. Nos
seres humanos este DNA mitocondrial é circular e de fita dupla com 16.569 pb. Nao
possui introns e contém 37 genes que codificam 13 proteinas da cadeia respiratoria, 22
tRNAs, 2 rRNAs e 13 mRNAs. Apesar da presenca do DNA mitocondrial, a organela
realiza fungbes dirigidas pelo DNA nuclear, como replicacdo, transcricdo, tradugcao e
reparo. E é também através de alguns genes nucleares que a mitocondria se divide e se

prolifera durante o seu desenvolvimento (SOUZA, 2005).

Através de mutagfes herdadas ou espontaneas no DNA mitocondrial € que surgem
as mitocondriopatias. Devido a estas mutacfes, as mitocondrias passam a desempenhar
funcdes anormais no sistema de fosforilagcdo oxidativa (producdo de energia), gerando
assim as doencas mitocondriais (RODRIGUES, 2005).

A motivacdo deste trabalho foi pela extrema importancia que as mitocondrias
apresentam nas células, obtendo inumeras funcées, onde até o momento algumas dessas

ainda nao foram completamente elucidadas.

O objetivo consistiu em descrever através de uma revisdo bibliografica a
mitocondria como uma organela essencial na fisiologia celular, bem como seus fatores

morfoestruturais.

2. METODOS

Trata-se de um estudo descritivo e analitico de revisdo bibliografica, realizado por
meio de pesquisa em livros e artigos indexados nas bases cientificas: Bireme, LILACS,

SciELO, PubMed e MEDLINE. O critério para a selecdo foi baseado na relevancia
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tematica, onde foram utilizados os seguintes descritores: mitocondria, morfofisiologia

mitocondrial, funcionamento biomolecular.

ApOs a pesquisa bibliografica, os artigos foram analisados e divididos em trés
grupos: grupo relevante 1, selecionado para a fundamentagdo teorica béasica; grupo
relevante 2, selecionados para a fundamentacao tedrica complementar e sem critério em

especifico e grupo néo relevante, excluido do estudo.

3. RESULTADOS

Para este estudo foi obtida a amostra de 25 (vinte e cinco) artigos, dentre estes,
foram selecionados 10 (dez) artigos para fundamentacéo tedrica basica (grupo relevante
1) e 3 (trés) artigos para fundamentacdo tedrica complementar (grupo relevante 2).
Somente 12 (doze) artigos foram descartados do estudo (grupo néo relevante) pelo

critério “relevancia tematica”.

Contudo, foi possivel descrever a mitocéndria como uma organela essencial na

fisiologia celular, bem como seus fatores morfoestruturais.

4. MITOCONDRIA

Vérios trabalhos mostram que as mitocondrias devam ter surgido nas células
eucaritticas através de endossimbiose, a partir do contato de uma célula hospedeira e
células procarioticas. A endossimbiose (simbiogénese) é o processo que gera um Novo

organismo através de uma associagdo simbidtica estavel (OLIVEIRA & MENCK, 2001).

Os eucariontes conhecidos hoje, que possuem nucleo e varias organelas, teriam se
originado ha mais de um bilhdo de anos atras, através de endossimbiose. Uma bactéria

aerobica foi engolfada por uma célula eucariética que nédo possuia um metabolismo com
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capacidade para a utilizacdo de oxigénio. Surgiu assim desta associa¢do, uma relacao
simbidtica estavel, havendo a substituicio da glicolise anaerdbica pelo metabolismo
aerobico, tornando a capacidade de geracdo de energia da célula muito mais eficiente
(SOUZA, 2005). Na figura 1 € demonstrada uma fotomicrografia eletrbnica de uma

mitocondria como uma organela citoplasmatica das células eucaritticas.

Em 1946 € que a mitocondria foi reconhecida como a principal regido celular
responsavel pelo metabolismo energético. E posteriormente através de estudos na
década de 50, foram sendo desvendadas as principais etapas do metabolismo energético.
Tais etapas foram estudadas e desvendadas por um grupo de pesquisadores atualmente

famosos, como Warbug, Keilin, Krebs, Kalckar, Belister e Lehninger (SOUZA, 2005).

Figura 1 - Fotomicrografia eletrénica de mitocondria.

Fonte: http://cientistaonline.wordpress.com/2008/03/01/organelas-i/

Estrutura mitocondrial

As mitocéndrias possuem uma forma cilindrica rigida e alongada, com um diametro

de 0,5 a 1um. Por meio de microfimagens de células vivas, observa-se que elas sao
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organelas moveis e plasticas que mudam de forma constantemente. A maneira através da
gual as mitocondrias se movem no citosol demonstram que elas podem estar associadas
a microtubulos, os quais possivelmente determinam a orientacdo e distribuicdo que elas

possuem nos diferentes tipos de células (ALBERTS et al., 2004).

E possivel visualizar as mitocondrias através do microscopio 6tico, pois elas
apresentam um tamanho suficientemente grande no citoplasma. Elas se apresentam em
algumas células como filamentos ou cadeias moéveis, e em outras, permanecem fixas em
uma posicédo (ALBERTS et al., 2004).

As células possuem um numero variado de mitocondrias. Algumas contém até
10.000 mitocdndrias, como as células do muasculo estriado, e outras ndo contém
nenhuma, como os eritrocitos (hemacias). No organismo humano ha uma média de 500 a
2.000 mitocondrias por célula (SOUZA, 2005). A estrutura de uma mitocondria consiste
em duas membranas altamente especializadas, separadas por um espaco
intermembranal revestindo o espaco interno da matriz, assim como mostra a figura 2
(ALBERTS et al., 2004).

A membrana externa apresenta varias copias de uma proteina transportadora
chamada porina, que forma canais nesta bicamada lipidica, o que a torna permeavel a
todas as moléculas de 5 mil daltons ou menos. Esta membrana apresenta outras
proteinas, que funcionam como enzimas que fazem a sintese de lipideos mitocondriais e
ainda outras enzimas que convertem substratos lipidicos para serem metabolizados na
matriz (ALBERTS et al., 2004).

A membrana interna apresenta numerosas dobras, como cristas que aumentam
grandemente a sua superficie total. Os gradientes eletroquimicos de H* se dirigem & ATP
sintase por meio desta membrana. Devido a grande propor¢do de um duplo fosfolipidio
chamado cardiolipina, esta membrana é impermeavel a ions e a maioria das pequenas
moléculas carregadas. Esta membrana contém proteinas com trés tipos de fungoes:
proteinas da cadeia respiratéria que conduzem as oxidagdes, proteinas presentes em um

complexo enzimatico chamado ATP sintase, responsavel por produzir ATP na matriz, e
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proteinas transportadoras especificas que regulam a passagem de metabdlitos por esta
membrana (ALBERTS et al., 2004).

Entre as duas membranas existe um espaco intermembranal, onde ha varias
enzimas. Neste compartimento existem enzimas que utilizam o ATP gerado na matriz
para fosforilar nucleotideos, e também estdo presentes proteinas relacionadas a morte
celular por apoptose, uma morte celular programada (ALBERTS et al., 2004; SOUZA,
2005).

Na matriz estdo presentes o DNA gendmico mitocondrial, os ribossomos
mitocondriais especiais, 0s RNAs e varias enzimas necessarias para a expressao dos
genes mitocondriais (ALBERTS et al., 2004). A matriz contém centenas de enzimas e nela
ocorrem 0s principais eventos metabdlicos da organela, eventos como: o ciclo do &cido
citrico, a oxidacao dos acidos graxos e a sintese de ATP (RODRIGUES, 2005).

particulas sintetizadoras de ATP

espaco intermembranoso
| matng

1
| 1
nbosomo§"%’.f_ﬂ‘“'

granulos™

. Y membrana interna
membrana extema

Figura 2 - Estrutura da mitocéndria.

Fonte: http://professoraugustomw.blogspot.com/2007_05 01_archive.html
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Funcdes da mitocondria

Na biogénese mitocondrial ocorre uma complexa comunicacao entre a mitocondria,
o citosol e o nulcleo celular. E no nicleo que acontece a codificacdo da maioria das
proteinas mitocondriais, e no citoplasma ocorre a tradugcédo e o transporte para o interior

da mitocondria.

As mitocondrias possuem quatro funcbes fundamentais em um organismo: 1) a
producdo de ATP, que é a mais importante das funcdes; 2) atua na morte celular por
apoptose; 3) a producdo de calor; 4) contribuem na genética humana através do DNA
mitocondrial (SOUZA, 2005).

Producao de ATP

A principal das funcdes da mitocondria é a producdo de ATP, onde é fornecida a
energia para a célula, sendo que 90% do ATP necesséario aos propadsitos bioldgicos séao
produzidos através desta organela (NASSEH et al., 2001). Os outros 10% sao produzidos
pela glicélise anaerbbia, onde se converte a glicose em piruvato e uma pequena fracao da
energia livre total potencialmente disponivel na glicose é liberada gerando ATP e NADH
no citosol (ALBERTS et al., 2004).

A oxidacdo dos carboidratos, gorduras e proteinas libera energia na forma de
equivalentes reduzidos (prétons e elétrons) para dentro da cadeia respiratéria. Esses
componentes reduzidos sdo transferidos por um gradiente eletroquimico, ocorrendo a
associacdo do H" com o oxigénio formando agua, e do H* com ADP e com o Pi formando
ATP (SOUZA, 2005).

O metabolismo gerador de energia da mitocéndria acontece através de processos
complexos, demonstrados de maneira resumida na figura 3. Estes processos ocorrem da

seguinte maneira:
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O piruvato e os acidos graxos passam do citosol para o interior da mitocondria e
séo convertidos em acetil-CoA. Posteriormente a acetil-CoA & metabolizada no ciclo do
acido citrico (ciclo de Krebs), onde ocorre a reducdo dos transportadores de elétrons
NAD" em NADH e FAD em FADH,. No processo de fosforilagdo oxidativa, NADH e FADH,
transferem os seus elétrons de alta energia ao longo da cadeia transportadora de elétrons
e estes sdo passados através dos complexos da membrana interna para o oxigénio.
Neste transporte de elétrons é gerado um gradiente de prétons através da membrana
interna; estes prétons se direcionam para a ATP-sintase sendo utilizados para producao
de ATP.

Através da glicdlise no citosol também sédo transmitidos elétrons para a cadeia
respiratéria. A glicose é convertida em piruvato pela glicélise, ocorrendo a liberacdo de
energia formando NADH no citosol. Este NADH transfere elétrons para a cadeia
respiratOria através de sistemas carreadores, jA que ndo pode passar pela membrana
mitocondrial interna (ALBERTS et al., 2004).
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Figura 3 — Metabolismo da mitocdndria. Fonte: SCARANO, 2008.

A figura 4 mostra os complexos enziméticos da cadeia respiratoria transportando
os elétrons doados pelos carreadores. O NADH envia elétrons para o complexo |, o
FADH, envia elétrons para o complexo Il. A proteina citocromo C e a quinona coenzima Q
sdo responsaveis por carregarem elétrons entre os complexos. O succinato € um dos
intermediarios do ciclo de Krebs, que durante o ciclo de Krebs é oxidado gerando elétrons
para reduzir o FAD em FADH,. Os elétrons passam pelos complexos formando H,O.
Através do fluxo dos elétrons pelos complexos, prétons (H*) sdo bombeados da matriz
para o espaco intermembrana, sendo posteriormente direcionados até o complexo V
(ATP-sintase), onde ocorre a sintese de ATP (SOUZA, 2005).
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Figura 4 — Complexos da cadeia respiratoria mitocondrial. Fonte: SCARANO, 2008.

Os complexos da cadeia respiratoria mitocondrial sdo codificados pelo genoma
nuclear e pelo genoma mitocondrial. Estes complexos devem funcionar perfeitamente
para que possa ser gerada a quantidade de energia celular suficiente para as
necessidades de todo o organismo. Danos celulares de 6rgdos e tecidos de todo o
organismo podem ocorrer se houver alguma alteragdo nos processos da cadeia
respiratéria mitocondrial (SOUZA, 2005).

5. CONCLUSAO

Tem-se que as mitocondrias possuem diversas fungbes essenciais para o
funcionamento das células humanas e balanco biomolecular, j& que esta organela tem
entre suas atividades a producédo de energia (ATP), um fator de grande importancia para

as atividades do organismo.

Dentre as varias areas da ciéncia que vem estudando as funcées mitocondriais,
bem com as mitocondriopatias, destaca-se a genética molecular, que tem demonstrado
eficiéncia na deteccdo de fisiopatologias mitocondriais, buscando elucidar o
funcionamento e diagndéstico mais especifico destas organelas, além de também servir

como base para outros estudos.
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A biotecnologia vem proporcionando a melhor compreensao de algumas alteracées
organicas, a fim de relaciona-las a disfuncbes evidenciadas, mas ainda sem comprovacgao

etiologica. Porém, ainda ndo é possivel se estabelecer parametros acerca disso.

A genética molecular vem crescendo muito, encaminhando para uma exploracao
total do organismo em nivel molecular. Tendo como perspectivas o desenvolvimento de
novas técnicas para analisar 0os processos moleculares e de como 0s mecanismos

moleculares das células reagem. Assim, podera promover a realizacao de novos estudos.
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