FISIOLOGIA MEDICINA

FISIOLOGIA
DEL
APARATO DIGESTIVO

2009

Ximena Paez



TEMA 6

I. HIGADO
II. BILIS

III. SALES BILIARES

IV. PIGMENTOS
BILIARES

V. ALTERACIONES
FUNCION BILIAR

Carlyn Iverson

X. PAEZ FISIOLOGIA DIGESTIVA UL



IT. BILIS

1. Produccion y composicion
2. Motilidad vesicular

3. Fases

4. Regulacion neurohormonal

5. Funciones
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BILIS

Producto de secrecion y excrecion
hepatica que se vierte al duodeno

®Se produce continuamente en el higado
®Se guarda y concentra en vesicula

®Se libera intermitentemente al duodeno
en periodos digestivos




1. Produccion
Composicion

hepatocitos

vesicula Ny
colédoca ""N-.

E. Oddi

canaliculos
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Bilirrubina

Colesterol
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Ac. biliares

%(:) Agua + iones orgdnicos

conjugados

BII.—IS 1. Produccion
Canalicular Composicion
y Ductal
n. VAGO
SECRETINA q
(+)
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IT. BILIS

Bilis Canalicular

1. Produccion

Composicion
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Hepmtodio

*

1. Produccion
Composicion

Bilis Canalicular
S. Activa
Hepatocito

a canaliculo

TR BILLLOLO

Vias de entrada
de solutos al
canaliculo

» Ac. Biliares

» Fosfatidilcolina
« Bilirrubina conjugada
- Xenobiodticos

S. Pasiva
Sinusoide
a canaliculo
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1. Produccion
Composicion

Bilis Canalicular

TRANSPORTADORES
APICALES

BSEP

MDR3
ABC5/ABCS8
MRP2

TRANSPORTADORES

LATEROBASALES
NTCP

j_ iy kﬁ" R OATP

SANGRE
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Conducto biliar
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IT. BILIS

1. Produccion
Composicion

BILIS

Bilis Ductal
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DUCTAL

LUz

1A

Ml g

Isotonica

1. Produccion
Composicion

Bilis Ductal

Defensa y esterilidad
de bilis

Secrecion IgA
Sistema Inmune mucosas
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DUCTAL

LUz

No glucosa
ni AA

Biiis A

Ml g

Isotonica

1. Produccion

Composicion

Siiko Bilis Ductal
ALl bo

E- I|1- iy

.

w ﬁi} 3N —
v
MAO Sechenivg

Epitelio de conductos

Rescate de solutos
filtrados por U. laxas:
glucosa y glutation

* Alfa glutamil transpeptidasa GGT
marcador de dafio colangitico
Glutation a AA
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SOLIDOS
3%

ELECTROLITOS

Bilis Hepatica
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Aﬁm, ‘H’_l
e Qg
.P&%m Bl 0.27/.
(ke . .-:_}m oI5
Jeeiline, 0. 0.
Coleatingf, o.06-
ﬂ'l-‘«uiﬁq.a, e .
0¥z angos
- lur:nm%

No." k¥ Co*t
- Heog

IT. BILIS

Contenido

Volumen: 500 ml/dia
pH= 7.8 - 8.6
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Bilis intrahepatica

BILIS
CANALICULOS

Sales Biliares
Pigmentos Biliares
Colesterol

BILIS
CONDUCTOS
m—p +

AGUA

Na+

HCO,-

ALCALINA

pH 7.8-8.6

IgA

No glucosa ni AA

IT. BILIS

 BILIS

|

Vesicula —bl Duodeno
Concentracion

Almacenamiento | Ingesta

Menos alcalina
pH 7-7.4
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J IT. BILIS

1. Produccion
Composicion

rt. and It. hepatic ducts

~ BILIS ,
VIAS B. EXTRAHEPAT.

Vesicula Duodeno
Concentracion |
Almacenamiento | Ingesta

Menos alcalina
pH 7-7.4
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IT. BILIS

1. Produccion
Composicion

VESICULA

Saco donde se concentra y
almacena la bilis cuando no
fluye al intestino

Durante la ingesta se drena
bilis al duodeno
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Vesicula biliar

Pliegues de
la mucosa
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1. Produccion
Composicion

Bilis hepatica

1

Vesicula biliar

Concentracion y
Almacenamiento
(450 ml 12-24 h)

BILIS
5 veces mas

concentrada Absorcién:

1. Activa Na*
Aumento: 2. Pasiva Cl-
SB 3. Sigue el agua

Pigmentos biliares
Colesterol, lecitina
Ca** K*

Bilis vesicular

Disminucion: Menos alcalina
Na+, Cl-, HCO;- | pH aprox. 7.4
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LVZ
VESICULAR

Concentracion
5 veces

Vesicula biliar

apretadas

U. estrechas

SANGRE

Concentracion
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Bilis vesicular

: Absorcion
LUZ vesicular de fluido Concentracion

H0

NE+ Cl— H?.ﬂ HEG NEI+ Cl—

Actividad

Epitelio
vesicular

e o omm e e owm omw omr omm TR omw e e owm omm o oo

basal ?
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IT. BILIS

Bilis vesicular

SB, colesterol y lecitina
estan en MICELAS

Hay menos particulas
osmoticamente activas

El nimero de
particulas/volumen
es constante
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CONCENTRACION
VESICULAR

Shilape

PioMsITOS Bi .

¥ Nod @0 Wy Wap

IT. BILIS

Bilis vesicular

[
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IT. BILIS

Ves{w Lg - Bilis vesicular

t %_&h  COESTE L L'E;ELTN&
P'E'HE-HTLE!I_E BhL .

¥ o 00 WGy Yo

Si aumenta el colesterol aumenta la posibilidad
de precipitacion y formacion de CALCULOS

“No saltarse el desayuno”
Para drenar bilis y no acumular colesterol
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II. BILIS

1. Produccion
Composicion

HEPATICA VESICULAR
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Agua

Sales biliares
Bilirrubina
Colesterol
Ac. 6rasos

Lecitina

HIGADO
%
98.0
1.0
0.04
0.1
0.12

0.04

VEsIcULA
%
92.0
6.0
0.3
0.3-0.9
0.3-1.2

0.3

IT. BILIS

1. Composicion

VESICULA

Menos agua

Mas solidos
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IT. BILIS

1. Composicion

BILIS VESICULAR

5 veces mds concentrada
€ agua, Na*, Cl-, HCO3-

BILIS HEPATICA
BILIS BILIS
CANALICULOS CONDUCTOS

+
Sales Biliares = AGUA
Pigmentos Biliares Na+
Colesterol HCO;-
ALCALINA

pH 7.8-8.6

MENOS ALCALINA
pH 7.0-7.4
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2. Motilidad de Vesicula

« REPOSO AYUNO

Relajacion receptora
VIP NO

* INGESTA

Contraccion vesicula
Esfinter Oddi VIP NO

IT. BILIS
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IT. BILIS

Motilidad vesicular

REPOSO
Llenado vesicular

AUMENTO | foggioe) 4o Shanan huge e
PRESION #9 © 30mm
% 1T 1|
TN |
'{':h--ll.-" | \
|
r”'l.llx }f—%—\
e /x.
A \
e TN || |
I
Relajacion Receptiva || /
durante el llenado ODDI CERR ADO
vesicular
VIP NO oo, Tere ¥ Ont

|'
|

m/ -30mmbs. ewly
— 'l'-'m"‘:--"i‘.'-!-{}"_.l
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CONTRACCION VESICULA

1. CCK es el mas potente

2. El n. vago aumenta
débilmente la contraccion

II. BILIS

Motilidad vesicular

INGESTA
Vaciamiento

RELAJACION ESFINTER
ODDI

1. CCK

2. Contracciones ritmicas de
la vesicula

3. Ondas peristalticas
intestinales

4. El n. vago es mas débil




konpeio
AL II. BILIS |
EF —
q::i? K Vaciqmien’ro
vesicular
CCK:
Directo
Neural X
Arerete
VAch L

Contraccién | | Relajacién
Vesicula Oddi
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Vaciamiento
vesicular

— 3 | CCK hace que se
contraiga la vesicula

VEsicuLA

“\— | 4 |La bilis pasa
7 XA a cistico y
' colédoco

1 Quimo con grasa
entra al duodeno

2 Mucosa secreta CCK

El esfinter se relaja

a la sangre

y la bilis entra al
| duodeno
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Sustancias colagogas

IT. BILIS

Vaciamiento
vesicular

Sustancias coleréticas

Contraen la vesicula
Aumentan bilis a duodeno

CCK

Grasa

Aumentan secrecion de bilis
Sintesis y flujo

Secretina
Sales biliares (s6lo flujo)
N. vago
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IT. BILIS

S
g Q \\ i Vaciamiento
( SEcRecion | vesicular
\ \E‘:ﬂf ' AR ,'

e B

Coleréticos:

Secretina, SB,
NaCl, nervio X

Colagogos:

Fuerte CCK
Débil nervio X

-

Estimula Secrecién | \\i ACARMAE BTO ‘EE'S.xwm.ﬁ_
Hepatica ductal

ﬁ
st
I
/
I
\
\
\

e mm mm m—

Con'rr'aen vesicula
‘ - ReIaJan esfinter oddi

| i
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IT. BILIS

1. Produccion y composicion

2. Motilidad vesicular

3. Fases
4. Regulacion neurohormonal

5. Funciones




Oddi

II. BILIS

3.Fases

Interdigestiva

Es bajay se guarda
en la vesicula
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II. BILIS

1. CEFALICA - GASTRICA 3.Fases
, Digestiva
En boca- Via n. X .
estémago Relajacion Esfinter de Oddi
Se vierte bilis al intestino ANTES
de que llegue comida al duodeno
En duodeno 2. INTESTINAL

COMIDA EN DUODENO,
estimulo para hormonas Gl

CCK: péptidos y grasas
CONTRAE VESICULA

SECRETINA: acido
AUMENTA S. BILIAR ALCALINA

X. PAEZ FISIOLOGIA DIGESTIVA UL



IT. BILIS

, 3. Fases
Bilis ngado Bilis -
\ = Fase Intestinal
J INGESTA

Bilis vesicular | 3.

HD ccK

© Contraccion vesicular
© Relajacion E. Oddi

comida
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SERETIWG Aumenta agua
ﬁ’ y HCO3

o
)

Eon’rrae '
esicula

q-i

2da,
Porcidy

D5

Convuer B

b LR PR
voseao faiis | esrutee. ®
Stec | Obtei 4 CCk Relaja

II. BILIS

3. Fases

Fase Intestinal
CCK, Secretina

Aumenta secrecion
biliar alcalina



IT. BILIS

4. Regulacion

SNA
1. PARASIMPATICO n. vago
. Facilita
Contrae vesicula drenaje de bilis (+)
Relaja esfinter Oddi
2. SIMPATICO T7-T10
Impide
Dilata vesicula drenaje de bilis (-)
Contrae esfinter Oddi
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IT. BILIS

4. Regulacion
SNA
N. vago

Aumenta agua
4 HCC=_)3
L,\‘\/‘* "

UsTico ' Facilita drenaje al duodeno

PARASIMPATICO N. X

N. vago

Contrae |,
vesicula

2da,
Poncid Covboarp
Buopene BiLie g 1RCRE AT| co
| esfinter

LQ(S X. PAEZ FISIOLOGIA DIGESTIVA UL
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II. BILIS |

5. Funciones

Micesion v NS oRcon GRASAS

5% EMULS|FICAGON - Netercente

B TRANSPORTE. - Wiceray

| Sxceecion De Pesedof

DILLRIBANG | CoesrepoL.
_Tm'ﬁmj
dRoeaf

BLCALRI ZAGON  DUODENQ

i
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IT. BILIS

Excrecién desechos (heces) 5. Funciones

@Hﬁﬂﬁhﬂﬂj &Lt'.ﬁﬂﬁjr S(DJBEUEHHH predies fical

(@) (oesTerol
~ SOLURLE e 551 LfanUH Principal ruta

- Preeidon st “*»Uecorgf-  eliminacion
Pﬂﬂmmunf - HoeN. Esteeo(ved)

PEHIC‘:_‘{WH < 3"—"‘5““ bo Jf Competencia por transporte

SB del hepatocito al canaliculo

U, (5 FEI.UBHEE{ Tg(. Competencia por

conjugacion bilirrubina
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IT. BILIS

5. Funciones EXCRECION BILIAR

Colesterol
COLESTEROL
DIETA
0.2 g/d
SINTESIS
HEPATICA — | COLESTEROL AC. BILIARES
EXTRAHEPATICA CUERPO CUERPO
0.8-1 g/d 1
COLESTEROL
INTACTO -
. 0.8 g/d Ac. Biliar
Reducir colesterol: 0.2-0.4 g/d

« Aumento eliminacion en heces

* Aumento consumo en sintesis SB  Fey ~perrdN FECAL

* Inhibicidn sintesis = ENTRADA
ESTATINAS
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IIT. SECRECION SALES BILIARES

1. Ciclo SB
Sintesis

Circulacion enterohepatica
Regulacion

2. Funciones SB
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1. Ciclo SB

Sintesis hepadtica VE Cta

De la Dieta o
sintetizado en higado

(pLESTEROL

( muﬁm Cicio PenTan o PeRHIDRoFepaNTREVOD /
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1. Ciclo SB

Sintesis hepadtica

Paso limitante con
7 alfa hidroxilasa

7 o COLESTEROL
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COLESTEROL

l 7a OHasa

7 OH colesterol -_—

12a OHasa
l 27

deshidroxilasa

Ac. QUENODESOXICOLICO

30% l bacterias

Ac. LITOCOLICO
5%

1.Ciclo SB

Sintesis *

* Sélo para
reponer pérdidas
0.2 g/dia

12 OH colesterol

c27
deshidroxilasa

Ac. COLICO

° higado
20 /1 bacterias

PRIMARIOS

Ac. DEOXICOLICO

SECUNDARIOS

15%

colon
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III. SECRECION SB

1. Ciclo SB
Sintesis hepdtica

7alfa hidroxilasa | = =

Retroalimentacion
negativa de la sintesis

Ac. COLICO
(3.7.12 OH) [~ ~

Ac. QUENODESOXICOLICO
(3.7 OH)
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Ac. Biliares + Gly o Tau =
Glico o taurocolato

III. SECRECION SB

1. Ciclo SB
Sintesis hepdtica

Conjugacion

AC. BILIARES
CONJUGADOS

Ac. Biliares Conjugados +
Na'* 0 K* = Glicocolato de Sodio

SALES
BILIARES
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COLE e ROL, MiDROFORLO

SALES BILIARES
ﬂ moléculas
o WDeOFORiO
iy Una parte de la
b WC-OMACEN-Chtz molécula afin al agua
ookt y otra afin a lipidos
GLLUAYR
(Wineor Lk )

Acivo CUCOL
( AWFPRATICO)
Beino BiLAR PRinARLD (opUGADO LD [5
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canaliculo

1. Ciclo SB

Mecanismos de transporte
en hepatocito

Hepatocito

BSEP

@W‘%%%%@wh%}nw

® Wwb-m active de O Bliog 2. a1 afiee)

(o consalicaton ) Dgpalienls

X. PAEZ FISIOLOGIA DIGESTIVA UL



1.Ciclo SB

Circulacion
Enterohepdtica

colesterol NORMAL

—_—
s ‘\\
7 4cidos biliares \

\ Sintetizados _——
v 0. 5g/d|a ’ ’
R acidos biliares
pool Ac. biliares / >4 mM
2-40g
Jejunum
) } lleum
Na
- T .

7 Gcidos biliares \\
\ excretados
\\ 0. 5g/dla PR

‘--‘

COLON

Y PAE7 EISIOl OCIA DICESTIVA
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1.Ciclo SB

Circulacion
Enterohepatica

Tizo Tepujual




1.Ciclo SB

Circulacion
Enterohepatica

Transportes activos de SB

SB| == | Canaliculo transporte activo por BSEP

SB| =% | Ileon borde apical Cotransporte con Na+ por asbt
SB | == | Ileon borde basal por OST

SB | =3 | Hepatocito Cotransporte NTCP

BSEP = bomba exportadora de sales biliares
(Higado canaliculo)

asbt

transportador apical de sales biliares dependiente de sodio
(Tleon)

OST = transportador solutos organicos (Ileon m. basal)

NTCP = polipéptido cotransportador Na*-taurocolato
(Higado hepatocito borde laterobasal)
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HIGADO

A 4

Recirculacion
6-8 veces/dia

1. Ciclo SB

SALES BILIARES

\ 4

2. Duodeno

!

3. Ileon

IR

Colon

95%

Cotransporte-Na+_

1

2

3

4

. Sintesis hepatica SB

. Secrecion al duodeno SB

. Reabsorcion SB en ileon

. Desconjugacion y reduccion *
en colon (bacterias) a Ac. B.

secundarios

Eliminacion Ac. B. secundarios
por heces

_———d e e e e e -

5% |

1 Bacterias

5. Heces

*7o deshidroxilasa
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III. SECRECION SB

1. Ciclo SB
Formacion
Ac. BILTARES Accién bacteriana
SECUNDARIOS

Desconjugacion y

7 o deshidroxilacion

1. Sintesis hepatica
y dan lugar a:

2. Secrecion al duodeno .
Ac. DESOXICOLICO

3. Reabsorcioén en ileon (3,12 OH)_, _ 15%
Reabsorcion ileal

4. Desconjugacion y reduccion

en colon (bacterias) Ac. LITOCOLICO
(3 OH) 5%
5. Eliminacion por heces Heces
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1. Sintesis 0.2 g/d-conjugacion
higado

2. Secrecion 15-30g/d
duodeno

3. Reabsorcion 95%
ileon

4. Desconjugacion-reduccion
colon bacterias

5. Excrecion 0.2g/d

III. SECRECION SB

1. Ciclo SB

Circulacion
enterohepdtica

c/SB se usa unas
20 veces, 6-8/dia
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1. Ciclo SB

Reabsorcion

Ac. biliares
Enterocito ILEON
Cotransporte
Na* Ac. Biliares | | Higado
Na'
=
:cr;.:iligr':s - Sangre 4
el = ' Enlace a portal /
componente '
Celulares?

Ac. Biliares Y
no conjugados ‘ —m—b‘
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Mat
Ac. Bil.
Conjugados

Ac. Bil.
No Conjugados

Hepatocito

T
Cotransporte Na+

Na+ independiente
Difusion

Intercambio

Recaptacion
Ac.biliares

ac. Biliares aniones

HCO3,0H"
Ha', CI; il
HpO Canaliculo
biliar
Glicina
Nat- Taurina
- Kt /
) Ac. Bil
Espac L
Sangre — PT° no conjugados

Los hepatocitos
extraen SB y las
resecretan

al canaliculo

Secrecion
SALES BILIARES

ey

Conjugacion
Ac. Biliares
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ITI. SECRECION SB |
1. Ciclo SB

H ':' Gp\w - Sintesis

- Conjugacion Ac. Biliares
primarios y secundarios

» Formacion de sales

- .
B] LJ 5 * Sales biliares primarias abundantes
* Sales biliares secundarias

» Sales biliares secundarias
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IIT. SALES BILIARES

HIGADO —
1 i 4 T4 thand
Sintesis B biiad) th—y, $74ch
Disminuye la = o
transcripcion de ‘*;n___lm;; JNFEAS
enzima de sintesi \" ‘RoogA? Nlevas S.B.
| Diamimuncuon, Stnkiagy
¢ HEARIOUTO ) el enlaalined,

ILEON
Absorcion

Aumenta la
transcripcion del
transportador

@Eﬁﬂﬂﬂ \E

Exstenteg S.B.

TemisPoemmpol

1.Ciclo SB

Regulacion

Acidos biliares como
hormonas esteroideas

Actuan sobre receptores
nucleares como factores de
transcripcion

* SB inhiben sintesis de
nuevas SB

* Promueven secrecion
biliar (colerético)
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III. SECRECION SB

1. Ciclo SB

2. Funciones SB

X. PAEZ FISIOLOGIA DIGESTIVA UL



Las grasas son
INSOLUBLES
en agua

Son digeridas por lipasas
HIDROSOLUBLES

Son transportadas en
MEDIO ACUOSO
para su absorcion
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Entonces,

¢COMO se pueden digerir
y absorber las GRASAS??
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III. SECRECION SB

2. Funciones

Gracias
a las acciones de SB,

DEWILSHidR GrasT bare.
Lo DiGESTION

@ Q0L BI (L ZAR G(aﬁsaj M&maj
TRARS Popre 2o “HICEL?U .
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iSB

son moléculas

L Oz ANFIPATICAS!
ook
G LAY
(Wioeostck )

¢Qué importancia
tiene esto en la
Funcion Digestiva??

—__—————__-~
‘N

\
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.Funciones

circulacion
portal
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3.Funciones

EMULSIFICACION

Gotas de aceite en agua

¢ Qué pasa si se AGITA o
se afiade LIMON O VINAGRE?

EMULSION

Liquido que tiene en suspension
particulas diminutas sin disolver
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3. Funciones SB

EMULSIFICACION

Accion DETERGENTE

LT ™ |i|. .‘i-l

GRASA
EMULSIFICADA
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MG +
AC. GRASOS
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3. Funciones SB

SOLUBILIZACION

Formacion MICELAS

Cabeza

=\ Cargas S USERY -
“negativas ¢
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Micelle
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3. Funciones SB

SOLUBILIZACION
MICELA

LO MIXTA
SB-grasas
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3. Funciones SB

Hacia afuera
grupos POLARES 'Y MICELA
SB,M6, Fosfolipidos ,f\ ? 3 MIXTA
SB-grasas
Hacia adentro “S—- ‘EL {# _i: J
grupos APOLARES ( - 20-’40
En interior J \ \ rsr‘gye;;'lclglsa
Colesterol LT
Ac. grasos c. larga
Vit. liposolubles
TRANSPORTE hé lm"'ﬁ“iuﬂ-j Lifosolse
Sales biliares 56 :
MG

Colesterol TAY
Vit Liposolubles ?
CoesTeRy

Fosfolipidos Nk Lifosoanug
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III. SALES BILIARES |

3. Funciones

Las MICELAS,

1. Mantienen los lipidos en solucion

2. Los transportan a los enterocitos
para su absorcion
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III. SALES BILIARES |

B lF AAS dal ﬁum DAL Defectos en
ol 7 funciones biliares

INTESIg
» FRUAS am Repasonciin BILAR
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Se pierde grasa,
pero NO MAS del 50%

Los TG se pueden absorber
muy LENTO sin micelas!!
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