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INTRODUCAO
Canais ibnicos sdo componentes celulares essenciais para a
excitabilidade celular. Incorporados na membrana citoplasmatica,
formam poros de dimens6es atdmicas que permitem o fluxo de ions
entre os meios intracelular e extracelular, gerando correntes
elétricas, visto que cada ion carrega uma ou mais cargas elétricas,
positivas ou negativas. Se o fluxo i6nico for seletivo, ou seja de um
Unico tipo de ion, ou se houver fluxo efetivo de apenas um dentre
varios tipos de ion, a corrente elétrica promovera o estabelecimento
de uma polarizacao (ddp) entre as duas faces da bicamada lipidica,
que se comporta como um isolante elétrico. (?
Os canais i6nicos sao constituidos de proteinas e se comportam como
se possuissem “portdes”, que podem adquirir diferentes
configuracdes termodinamicas, correspondentes aos estados
“aberto” ou “fechado”. Esses “portdes” podem ser acionados por
“sensores”, os quais podem ser ativados (ou inativados) por: 1-
estimulos elétricos, como variacdes da polarizacdo da membrana
(canais dependentes de voltagem); 2-estimulos quimicos, como os
neurotransmissores, agentes autocrinos e paracrinos, hormoénios ou
diversos tipos de farmacos (canais dependentes de receptor); 3-
estimulos mecanicos (canais dependentes de mecanorreceptores) ou
4-por outros meios (fosforilacao, por exemplo). ©.
Os principais ions envolvidos na geracao de fendmenos elétricos nos
seres vivos sao o Na*, o K*, o Cl" e o Ca*™, e, para cada um deles, nas
membranas de diferentes células existem diferentes tipos de canais
ionicos e em diferentes proporgdes. Essa distribuicdo diferencial
possibilita diferencas na excitabilidade, condutibilidade, bem como
permite explicar o automatismo presente nas células do tecido
pausario do coracao.
Diferentes tipos de canais i6nicos estdo presentes nas células do
coracdo, sendo que os diferentes canais de potassio estao envolvidos
tanto na determinacdo da polarizacado da membrana em repouso
(Potencial de repouso), quanto no disparo de sinais que mantém a
ritmicidade e na geracao e velocidade de conducao do potencial de
acao nas células cardiacas.®.
No que diz respeito especificamente aos canais de potassio, os
canais de K' cardiacos dividem-se em trés grandes categorias:
Voltagem-dependentes (lwo, lkwr, Ik € lks), canais retificadores
internos (lki, lkach € lkatp) € canais de K+ envolvidos em correntes de
fundo (TASK-1, TWIK-1/2)®).
A diferente expressdo das proteinas que formam esses canais em
diferentes tipos de células possibilita justificar as diferencas
regionais da configuracdo do potencial de acdo nos atrios,
ventriculos e do sistema excito-condutor do coracao ©.

Esse estudo tem como objetivo descrever o papel das correntes
ionicas dos diferentes canais de potassio na excitabilidade e nos
potenciais de acdo cardiacos e eventual relagdo com disfuncées
cardiacas. ©

MATERIAIS E METODOS
O presente estudo consiste em uma revisao integrativa da literatura.
Trés autores realizaram selecao inicial dos artigos localizados na
busca eletronica de forma independente, por meio da leitura dos
titulos e resumos no periodo de 25/03/2019 a 10/04/2019. Os artigos
selecionados nesta etapa foram lidos na integra e avaliados de
acordo com os critérios de elegibilidade. Um quarto revisor julgou
se os artigos deveriam ser mantidos ou excluidos em situacoes em
que existisse discordancia entre os dois revisores.
Estratégia de Busca
A busca foi realizada nos bancos de dados eletronicos Science Direct
e Scholar Google. Termos relacionados a canais de potassio,
correntes ionicas, potencial de acao e miocardio foram utilizados. A
pesquisa foi composta de combinacdes dos seguintes descritores:
“Channels” and “Current” and “Potassium” and “Myocardium” and
“Action Potential” em artigos escritos em inglés publicados entre
2004 e 2019.
Critérios de Elegibilidade
Para ser elegivel, os estudos tinham que abordar a relacao de pelo
menos um tipo de canal e/ou corrente ionica de K+ com a
excitabilidade ou fases do potencial de acdo de células cardiacas.
Analise dos dados
Os artigos selecionados foram analisados e destes foram extraidos os
seguintes dados: Autor(es) e data de publicacao, tipo de canal(is) de
potassio estudado(s), efeito/papel na funcéo cardiaca.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram encontrados 21 artigos originais, sendo que apenas 19 foram
selecionados por estarem totalmente relacionados com todos os
descritores utilizados e indexados no periodo da busca. Excluiu-se 2
por distanciar-se do tema em questao. No Quadro 1 sao apresentados
as caracteristicas dos artigos incluidos neste trabalho.

Dentre os 19 artigos selecionados, cinco avaliaram o papel dos canais
de sensiveis ao ATP, seis sobre os canais de potassio dependentes de
voltagem, cinco sobre canais de K+ retificado interno, um sobre
canais de K+ hERG, um sobre KCNQ1 e KCNE1 e outro a respeito de
canal de potassio ativado por estiramento de dois poros (K2P).
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Os canais de K* controlados por voltagem consistem em subunidades
principais a e multiplas subunidades B. As unidades funcionais do
canal também incluem as proteinas complementares associadas ao
canal KV proteina, KChAP e a proteina que interage com o canal KV,
KChIP. As principais subfamilias de subunidades incluem KVN.x (n=1
a 4), o canal HERG (gene KCNH2) e KvLQT1 (gene KCNQ1). Essas
subfamilias sdo importantes na geracdo corrente externa no
coracao®.

A corrente lk1 do canal retificador interno ajusta o repouso do
potencial de membrana em células atriais e ventriculares. A
expressao do canal é muito maior no ventriculo e protege a célula
ventricular da atividade de marcapasso. O canal de K* ativado por
acetilcolina (Ikach) € um membro da Proteina G - canal de potassio
retificador interno acoplado. O canal é altamente expresso nos nos
SA e AV, e atrios, mas pouco expresso nos ventriculos. Ativacao do
IKAch hiperpolariza o potencial de membrana e abrevia o potencial
de acdo. O canal de potassio sensivel ao ATP (lkarp) Nnormalmente é
inibido pelo aumento da concentracao de ATP intracelular e aberto
durante periodos de deplecédo de energia. O canal de K* sensivel ao
ATP, também denominado canal de K* ativado por ADP, é um canal
distribuido abundantemente em todas as regides do coracdo. A
probabilidade de abertura deste canal é proporcional a relacao
[ADP]/[ATP]. Este canal acopla a configuracao do potencial de acao
para o estado metabdlico da célula®.

Quadro 1. Canais de potassio encontrados em célula muscular cardiaca de mamiferos.

Autor Tipo Desfecho

Olaf Pongs Canais de potassio dependentes de

voltagem (Kv)

Desempenham um papel
importante na regulacao da
excitabilidade do musculo
cardiaco, controlando a
duracéo e a frequéncia do
potencial de acao

Norbert Canais de potassio ativados por Os canais SK podem ter apenas
Nagy calcio de pequena conduténcia uma influéncia desprezivel -
(canais SK) se houver - na repolarizagao
ventricular e atrial sob
condicdes fisiologicas
Lindinger Canais de K+ retificador com atraso Liberacdo de K+ durante a

fase de repolarizagao de cada
potencial de acao

George E. O canal de potassio sensivel ao ATP Consiste em um poro
Billman formando canal de potassio
retificador interno.

A ativagao dos canais de
potassio sensiveis a ATP da
membrana da célula cardiaca
durante a isquemia miocardica
promove o efluxo de potassio,
a reducgao na duragao do
potencial de acao e as
heterogeneidades na
repolarizagao, criando assim
um substrato para arritmias
reentrantes.

Tetsushi
Furukawa

Kv4.2, Kv4.3 e Kv1 Remodelagao do canal de
potassio na hipertrofia

cardiaca
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Garvan C.
Kane

Canais de potassio sensiveis ao ATP
(KATP)
6

Operar como reostatos
moleculares desempenham um
papel importante na regulagao
da excitabilidade do mUsculo

cardiaco, controlando a

duragéo e a frequéncia do
potencial de acao
ou
Fornecer um mecanismo de
feedback de alta fidelidade
capaz de ajustar a
excitabilidade celular para
atender a demanda OU
Encurtamento do potencial de
acao cardiaco mediado pelo
canal KATP que controla o
influxo de calcio no citosol OU
tem sido reconhecido
tradicionalmente para
fornecer protecao metabolica
contra o insulto da isquemia

Michael C
Sanguinetti

hERG (gene humano ether-a-go-go-
related1) canais de K+

Retificador de retardo rapido
K + corrente (IKr)

Daniel R.
Gonzalez

canais de potassio dependentes de
voltagem

Os canais de ions cardiacos
que servem de acoplamento
de excitagao-contragao sao
potencialmente regulados pela
Snitrosylation.
Efeito de S-nitrozilagao

Augustus O.
Grant

Comutacgéo de tensao (Ito, IKur, IKr
e IKs), canais retificadores internos
(IK1, IKAch e IKATP) e as correntes
de fundo K + (TASK-1, TWIK-1/2).

Diferencas regionais da
configuracao do potencial de
acao nos atrios, ventriculos e
através da parede miocardica
(endocardio, miocardio médio

e epicardio)

WEUIE
LIANG

10 canais KATP

Desempenham um papel nos

efeitos cardioprotetores do

H2S contra a lesao induzida
por HG

Satsuki
Yamada

Canais K + sensiveis ao ATP

Protecao conferida na
insuficiéncia cardiaca
congestiva induzida por
sobrecarga de pressao

Kuniaki
Ishii

Kv1.2, Kv1.5, KCNQ1 (Kv7.1) e
Kv4.3

Vias envolvidas na endocitose
do canal de potassio

Dan M.
Roden

KCNQ1 e KCNE1

0 papel importante das IKs no
coragao humano é proteger
contra o prolongamento
potencial da acao patologica
(isto é, fornecer reserva de
repolarizacao)

Said El-
Haou

Canais de potassio Kv4
Kv4.2 e Kv4.3

Responsavel por uma grande
parte da corrente de potassio
para fora, Ito, no coracao

Felipe
Atienza

Canal de Potassio Retificador
Interno 15

Acelera a Fibrilacao Atrial em
Humanos

Constanze
Schmidt

Canal de potassio ativado por
estiramento de dois poros (K2P)

Modular a excitabilidade
celular
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José A. Canais de Potassio Retificadores As correntes de potassio do
Sanchez- Internos retificador interno (KIR) sao
Chapula caracterizadas por sua
caracteristica-chave de
permitir um fluxo de potassio
mais interno do que externo
para potenciais de membrana
equivalentes negativos e
positivos do potencial de
equilibrio de potassio.

Juan canais controlados por voltagem,
Tamargo tais como os componentes
ultrarapidos (IKur), rapidos (IKr) e
lentos (IKs) da corrente retificadora marcapasso e a forma e
retardada e da corrente duracao do potencial de acao
retificadora para dentro (IK1), de cardiaco
ativacao rapida e inativacao de
corrente para fora (Ito1); canais
controlados por ligantes, incluindo
as correntes sensiveis a adenosina
trifosfato (IKATP) e ativadas por
acetilcolina (IKAch) e os canais de
vazamento (IKATP) e ativadas por
acetilcolina (IKAch) e os canais de

Eles regulam o potencial da
membrana em repouso, a
freqiiéncia das células

vazamento
Anatoli N. Canal de potassio retificador estabilizacdo do potencial de
Lopatin interno membrana em repouso,
estabelecimento do limiar de
excitagao e modulacao da fase
de repolarizagao do potencial
de acao cardiaco.
CONCLUSOES

Com isso, & possivel concluir que os diferentes canais de K sé&o
ativados mediante as diversas condicoes e necessidades celulares,
vindo a permitir ou bloquear a passagem de fluxo de idnico pelo o
mesmo, o que influencia diretamente no potencial de acao celular.
Portanto, possuem acoes protetoras contra isquemia,
citotoxicidade, apoptose em células cardiacas, estresse oxidativo e
danos mitocondriais, contribuindo assim para homeostase
miocardica, concluindo, assim, que a falha em suas funcées
resultara em insuficiéncia cardiaca. No entanto, estudos com mais
rigorosos métodos devem ser realizados para uma melhor elucidacao
desses canais
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