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I nfroducdo

A gustacdo € sobre tfudo uma fungdo dos corpusculos gustativos da boca. Sua
importdnda estd no fato de permitir que a pessoa seledone os dimentos de acordo com
seus desejos e com suos necessidades metabdlicos de substdndas nutritivas espedficas
de partes dos teddos.

A andlise prdtica da gustacdio e as copaddades receptoras foram reunidos em
quatro categorias chamados de sensagdes primdrios da gustacdo, sendo elas o czedo, O
salgado, o doce e o amargo. O gosto salgado € o azedo sdo causados por substandas
quimicos Unicas, enquontfo que o doce e o amargo sdo causados por diversaos
substdndos orgdnicos.

Estudos genéticos dependem de variocdo e isso fem sido encontrado nos
habilidodes do gosto humano, abrindo a possibilidade de usar métodos genéticos para
melhorar o conhedmento sobre o gosto. Os gostos ao mediados por proteinas
receptoras do gosto que residem na superfide dos célulos receptores do gosto que ficom
nos botdes gustativos da lingua.

O trabadho tfem como objetivo mostrar os meconismos moleculores do gosto
salgaodo. Este gosto pode ser afetado por patologiaos e cada estdgio do desenvolvimento

apresenta uma variagdo de sensibilidade.



A fisiologia do gosto

As identidodes dos substdndos quimicos espedficos, que exdtam os diferentes
receptores da gustagdo, ainda estdo muito incompletos. Mesmo aossim, estudos
psicofisolégicos e neurofisioldgicos identificaram pelo menos 13 receptores quimicos
possiveis ou provdaveis nos diferentes célulos gustativas. Entretanto, para a ondlise
prdtica da gustacdo, s copaddades receptoras forom reunidos em quatro categorios
gerais, chamadas de sensagdes primarios da gustagdo, sendo elas 0 azedo, o salgado, O
doce e o amargo.

As popilos gustativas sdo estruturas da mucosa, que emergem da superfide da
Muoosa no sentido da cavidade oral, onde a probabilidade de ter contato com a sdliva é
muito maior. As papilos podem adotar formas diversas, entre os que se destacom, s
filiformes, fungiformes, foliodos e drocunvalados.

Nos papilas gustativas existem estruturas menores denominados corpUsculos ou
botdes gustativos. Eles representam formagdes coelulares muito espedficos, porque
contém células concernentes & gustagdo, tanto receptores como células precursoras ou
boscis e célulos sustentaculares (sem propriedades de ooptar estimulo quimico que
determina sabor). Derivam da mucosa linguadl por processo de diferendacdo e inervagdo
espedfica.

A meio-vida dos célulos gustativas € de apenas 10 dias, sendo depois eliminadas
para a saliva, como as células descamatives, predsando ser substituidas por novaos
célulos receptoras gustativas, originos na reprodugdo das células basais.

As substdndos géusicos, substdndas hidrossolidveis que provoocom gosto,
dissolvidas na sdiva tfomam oontafo com moléaulas receptoras da membrona
plosmdtica, onde os substdndaos géusicas inferogem com ditas molécaulas protéicos que
se comportam seja como receptores moleculares ou canais idGnicos. Essa interogdo
promove modificacdes elétricos nas célulos gustativas que engatilham sinais quimicos
intermedicdrios, para findmente provocar impulsos eléfricos que se propagam afé os
centros nervosos.

As célulos receptoras da gustagdo sdo estruturas exdtdveis, possuindo um
potendd de membrona, que se dfera com a ligogdo da substdnda geusogénica com a

proteina da membraona, pelo qual se produz a despolarizagdo da membrana, motivo



sufidente para descarregar pacotes de sindis  quimicos que afuom  como
neurofransmissores, exdtando os terminoagdes dos axdnios que redlizam sinapse com a
base dos células receptorcs.

Enfrada do s&dio através de conais de sddio, existentes na membrana dos
microvilosidades ou no topo aopical da célula receptora, bem como por condais
bosolaterais. O sddio pode penetrar afravés destes conadis espedficos, porgue hd um
gradiente elefroquimico favordvel (maior concentrocdo de No+ no extracelular, e
potendd elétrico negativo no intracelular). O seu acdmulo infrocelular  produz
despolarizacdo que resulta em adbertura dos caonais de cdldo , ingressando este para o
infracelular. O inaemento intracelular de Co+ esvazia os neurotransmissores de
vesiaulos situados no pdlo basal da célula. Estes neurofronsmissores, de natureza
quimica ndo identificada, provoocom exdtocdo dos axénios sensitivos correspondentes. A
repolarizacdo da membrona da micovilosidaode é produzida pela scida de ion potdssio
decorrente da adbertura de canais de potdssio. Assim €& provocada a sensagdo do
salgado.

Substdndas estimulontes: Cloretos de sddio, Brometos, lodetos, Fluoretos,
Carbonatos, Nitratos de: potdssio, litio, cdldo, ambnia, aldosterona.

A olfacdo e a gustagdo sdo fosdnantes porque representam caracteristicos
emodondmente e fisicas e tdo importantes nutridonalmente para regulacdo da funcdo
corporal. S&o importantes também para dertar do perigo como comida estragada ou

presenca de gés natural.
Mecanismo molecular do gosto salgado

O gosto salgado guia o consumo de NaC e possivelmente de outros minerais
necessdrios, tendo assim uma funcdo essendad na homeostose de ions e dgua. O
consumo de sa é variado em diferentes espédes de animais, dependendo do ion
presente na dieta.

A frodugdo de sais de soédio € composto por um meconismo sodio-espedfico /
sédio-ndo espedfico. HA muito tempo se suspeita que um canal de sddio sensivel ao
amilorida bloqueodor de cond serve como um receptor de sal. Em roedores, o condl
epiteliadl de sddio amilorida-sensivel (ENaC) fundona ocomo um receptor de sdl,

provendo um caminho espedfico para o sédio entrar na célula de sabor, se houver



concentragdo sufidente de ions de sddio no espaco ordl. Entretonto, Ossebaard e Smith
(1995) evidendaram que a sensibilidade amilorida de sabor NoC em humaonos é
espedfico a pequenas quantidades do sabor czedo e ndo ao gosto salgado. Isso sugere
que o cond de ifon responsdvel pelo gosto sadgado em humanos é estruturadmente
diferente.

O ENac € um oomposto hetero-oligomérico formado por frés subunidades
homodlogos. Daos trés subunidades esséndas do ENaC, pelo menos uma tem a inducdo
controlada pelo hormdnio esterdide adldosterona. Assim, a sensibilidade do gosto sagodo
estd aumentada em onimais com necessidode de sddio através da indugdo de mais
conais ENaC. Uma defidénda sistémica no No+, a qud leva a vontade de sal, ocorre
regularmente em herbivoros, mas pode ser observado tfambém em roedores e humanos.
A indugdo de subunidades do gosto, nos botdes draunvadodos, pela aldosterona
draulante fornecem um exemplo instrutivo da afinagdo adaptativa da acuidode do gosto
no estado de defidénda nutridondl.

Em humanos, a sensibilidade da amilorida do gosto salgado € menos pronundada,
sugerindo o envolvimento de outros canais dinda ndo espedficodos. Estudos mostraom eu
a percepcdo humaona de sd pode ser inibida por doroexidrina, confirmando que ha
outros canais de ions s&dio mediadores desse gosto.

Na populagdo africana a sensibilidode a doreto de sédio tem dois modos, maos na
populagdo européia o mesmo fendtipo tem sé um. Um estudo com gémeos verificou a
hereditariedade & preferénda de doreto de sdédio, com diferentes concentragdes e ndo
fol encontraoda nenhuma evidénda de efeitos genéticos.

Genes envolvidos na sensibilidade do gosto salgado

O sdgado redca frequentemente nossa apredagdo de determinados adlimentos. O
sal € um nutriente essendad pora seres humaonos e outros animais, e longe de ser uma
matéria trivial do gosto, a hobilidade de detectar o sal € critica para a sobrevivénda. A
Universidode de lowa forneceu a explicogdo de como 0s seres humanos e outros onimais

podem detectar o sdl.

Dado que o sal € essenddl para a sobrevivénda, ndo surpreende que 0s animais
tenham desenvolvido a haobilidade de defectar o sal em badixas concentragdes. Este
sentido permite que procurem dimentos que contenham sal, aumentando o consumo. A

pesquisa tinha o interesse em identificor os receptores que detectam quantidodes



pequenas do sal. A hobilidode de detectar quando adlgo é demasiadamente sdgado é
tfambém importante. Consumir concentragdes muito elevados do sal pode ser

potendamente prejudical.

Uma pesquisa anterior sugeriu um popel para um tipo espedfico de proteina em
sal-gado-sensivel. Lei Liu, Ph.D. pela Universidade de lowa resolveu investigar essa
proteina na mosca de fruta (Drosophila melanogaster) sabendo que essa proteina

compde o canal idnico.

As moscas de fruta e os seres humanos compartilham da hobilidode de detectar o
sal. Por exemplo, as moscos de fruta sdo atraidos a baixas concentragdes de sal, mas

repelidos por concentrogdes elevodos.

Nos seres humanos o sistemna do gosto € considerado um enigma, sendo de difidl
estudo. Entretanto, nos moscas de fruta € muito mais fadl estudor e testar. Nesses
insetos, a determinagdo da expressdo génica € mais fadl de ser determinada, ossim

ComMmo a sua interagdo.

Os genes dos canais idnicos estudados sdo chamados “pickpocket” (ppk). A
equipe de Ul descobriu que dois destes genes estdo envolvidos na detecgdo de baixas
concentragdes de sal. O estudo sugere também que estes genes tém papel em detectar
concentragdes elevadas de sal, mas € provdvel que oufros meconismos estédo envolvidos

também na detecgdo elevada de sal.

Os genes estudados foram: ppk11 e ppk19, porque 0s Mesmos eram expressados
em parfes de corpo dos moscos que sdo envolvidos na detecgdo do gosto. Na larva da
mosca de fruta (Moscas Novas) 0s genes sA0 expressos em uma parte do corpo sabida

como o drgdo termindl, que se assemelha a um botdo humano do gosto.

Usando uma série de experiéndaos comportomentais, os investigadores de Ul
descobriram que rompendo 0os dois genes danificava a haobilidode de moscas novas de
detectar baixaos concentragdes de sal. Normalmente, as moscos de fruta novos preferem
a dgua que contem baixas concentragdes de sal & dgua amarga. Entretanto, as moscas

novas com genes rompidos eram incopczes de detectar a baixa concentragdo de sal.



Quaondo os genes foram rompidos, virom defeitos no comportomento. Para
verificar se a célula receptora foi afetada, medirom o potendad de agdo (impulso
nervoso) da célula do receptor no drgdo terminal da larva mutoda. A resposta da célula

receptora de sal é reduzida pela mutacdo.

O estudo de Ul mostrou também que os dois genes tém um papel na haobilidode
dos moscas de distinguir entre tipos diferentes de sal (doreto de sédio e doreto do
potdssio). Entretanto, o rompimento nos genes ndo pareceu afetar os respostas de
moscas de fruta oo oufro gosto. Essa identificagdo do meconismo na mosca pode ser

relevante pora compreender O sistema nos seres humanos.

Embora o sd seja um nuirienfe essendal, os individuos com determinadaos
condicdes tais como hipertensGo € recomendada & reducdo do consumo de sal. A
identificagdo dos receptores envolvidos na detecgdo de sd pode eventudmente
confribuir pora pesquisas de novos substitutos de sd redgcondo o sobor e ndo

prejudicondo a sadde.
Causas para a variacdo da sensibilidade

Perda de minerais através de liquidos como diarréia e vémitos foi assodada a uma
maior avidez por dlimentos salgodos na odolescénda e vida odulta. A perda pode ocorrer
pré-natal, com vémitos da gestonte ou/e infantil afravés de diarréia e vémito nos
primeiros anos de vida.

A sindrome de Sjogren € uma doencga auto-imune crdnica, caracterizada por uma
infilfracdo inflamatdria dos linfédtos dos gléndulos exécainas na falta de outro conector
de doencgas tedduais, assim como a artrite reumadtica. As gldndulas salivares e locrimais
sGo os mdais prejudicados nesta doenga, causondo secura na boca e nos olhos. Os
sinfornas mais comuns s@o sede, sensacdo de queimacdo, inflomacdo da lingua e dos
Idbios, dificuldode de degluticdo e odries sérios. Os padentes podem desenvolver
distarbios nas percepcdes do odor e do sabor.

Um teste com padentes desta sindrome (pSS) foi feito para verificar a detecgdo e
O reconhedmento do sabor sdgado, utilizando-se doreto de sdédio em ducs

concentragdes diferentes. Dois grupos parficdparam, o dos padentes e o grupo controle.



A média para a detecgdo do sabor foi similar nos dois grupos, enquonto o
reconhedmento foi significativamente maior no grupo dos padentes da pSS, do que
para o grupo controle.

Como mostrou o teste, os padentes distinguiram doramente o doreto de sodio
diluido, mas necessitaram de dtas concentragdes para reconhecer. Baseado nos
resultados, conduimos que os padentes da pSS tém uma dificuldode média para

detectar o sabor salgado.



Conclusdo

Com esse trabaho chegamos a condusd@o que o meconismo molecular do
gosto salgado ndo estd muito bem esdareddo. Estudos mostram um conal de
amilorida-sensivel como um dos prindpais canais de sédio. Entretanto, evidéndaos
apontam para outros canais como sendo primdrios na mediagdo desse gosto.

Os canais de sédio dos papilas gustativas tém uma regulaocdo hormonal ndo
muito espedfica como os canadis de soédio rendis, levontando um questionamento
se a regulogdo de todos os canais de sédio tfenham os mesmos efetores ou ndo.
Algumos doengas sdo caracterizados por uma perda da sensibilidaode ao gosto
salgado.

O estudo redlizaodo com 0s genes da mosca dos frutas foi direcionodor para
um fufuro estudo com os genes humanos reladonados cos receptores do gosto

salgado.
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