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RESUMEN

Introduccion: estudios anatomofisioldgicos y biomoleculares de la vesicula biliar han
permitido redefinir su funcién no solo como reservorio de la secrecion biliar, sino como
protectora intestinal, concepto que se fundamenta en su capacidad de control de las
actividades biologicas y toxicoldgicas de los acidos biliares, el metabolismo del colesterol,
los fosfolipidos y otros componentes de la secrecion hepatobiliar.

Objetivo: describir los conocimientos actuales sobre la funcionabilidad de la vesicula biliar
como reservorio y protectora del tracto digestivo, que permitan la ampliacion de los
mismos y conceptualizar la funcién de la vesicula biliar en el ser humano.

Meétodo: se realizd una revision sistematica y critica de las funciones de la vesicula biliar
que favorecen la integridad y funcionabilidad de la pared intestinal, lo cual servira como
nuevo concepto curricular de sus aspectos anatomo- fisioldgico.

Conclusion: la descripcion actualizada de la funcionabilidad de la vesicula biliar ofrece un
resultado relevante en su marco conceptual relacionado con su funcion de reservorio y
protectora que se traduce en el mantenimiento de la integridad del epitelio y la microbiota
intestinal.

( ) Fsta obra esta 53]0 una licencia EEps:77creaE|vecommons.orq7 iIcenses/by-nc/4.0/deed.es ES 1
CC) R-agdils



http://orcid.org/0000-0003-0522-8875
http://orcid.org/0000-0002-0024-6487
http://orcid.org/0000-0001-9513-7269
http://orcid.org/0000-0002-7846-3991
http://orcid.org/0000-0001-7294-5036
mailto:fpinol@infomed.sld.cu

Revista Cubana de Investigaciones Biomédicas. 2020;39(1):e259

Palabras claves: Vesicula biliar; reservorio; protectora intestinal.

ABSTRACT

Introduction: anatomo-physiological and biomolecular studies of the gallbladder have
allowed us to redefine its function not only as a reservoir for bile secretion, but also as an
intestinal protector, a concept that is based on its ability to control the biological and
toxicological activities of bile acids, metabolism of cholesterol, phospholipids and other
components of hepatobiliary secretion.

Objective: to describe the current knowledge about the functionality of the gallbladder as
a reservoir and protector of the digestive tract, which allow their expansion and
conceptualize the function of the gallbladder in humans.

Method: A systematic and critical review of the gallbladder functions that favor the
integrity and functionality of the intestinal wall was performed, which will serve as a new
curricular concept of its anatomo-physiological aspects.

Conclusion: the updated description of the functionality of the gallbladder offers a relevant
result in its conceptual framework related to its reservoir and protective function that results
in the maintenance of the integrity of the epithelium and intestinal microbiota.

Keywords: gallbladder; reservoir; intestinal protector.
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Introduccion

Anatémicamente la vesicula biliar es un 6rgano impar, sacular, localizado debajo del
higado, con el tamafio de una pera pequefia, formando parte del sistema hepatobiliar
extrahepatico, al que se adhiere a través del conducto cistico. Desde la antigiiedad su
funcidon mas reconocida es la de almacenar y concentrar la bilis hepética en el ayuno, con
una capacidad de 35 a 50 mL, favorecida por la contraccion tonica del esfinter de Oddi y,

las valvulas espirales de Heister del conducto cistico, que actian como férula al evitar el
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plegamiento del mismo y facilitar asi el flujo biliar tanto al interior como al exterior de la
vesicula biliar.®?

Estudios fisioldgicos actuales aportan nuevos criterios fisiologicos que no solo actualizan
su funcion de reservorio, sino adicionan su accion protectora sobre el aparato digestivo. ¢
2,3)

El presente articulo tiene como objetivo principal describir las actualidades de la
funcionabilidad de la vesicula biliar que permiten conceptualizar su funcién de reservorio
y protectora.

Se realiz6 unarevision critica de las evidencias reportadas en bases de datos internacionales
como PubMed, Medline, Scielo, LiLaC, Elservier, entre otras, que permitieron consultar
articulos cientificos publicados en revistas de alto impacto, asi como bibliografia de primer
nivel enviadas por los autores extranjeros entre el 2000 y 2019, y se redact6 teniendo en
cuenta los criterios més actuales de la funcionabilidad de la vesicula biliar como reservorio
y protectora intestinal, lo cual constituye un nuevo paradigma dentro de la fisiologia

digestiva.

Desarrollo

En este articulo se ofrecen las bases tedricas actuales que asientan la funcion de reservorio
y protectora de la vesicula biliar; asi como la plataforma conceptual de sus acciones
basicas: almacenamiento, proteccion, regulacién, eliminacién, control y mantenimiento de
la homeostasis de los componentes de la bilis vesicular, que contribuyen a mantener la
integridad anatomofuncional del aparato digestivo.

Bilis hepatica
Es un liquido isosmotico respecto al plasma, de color amarillo-verdoso, alcalino, secretado
con una variabilidad de su flujo segun la fase digestiva e interdigestiva las 24 h del dia (0,4
mL/min, = 600 mL/dia). Sus componentes principales se clasifican como organicos e
inorganicos. >
De los inorganicos, 97 % estan constituido por agua y sales. La concentracion biliar de
cationes inorganicos es proporcional a la del liquido intersticial, donde el ion sodio es
dominante, aunque digno de destacar que la bilis es la via mas importante de excrecion de
cobre. &7
Los organicos son la bilirrubina conjugada y tres especies lipidicas con propiedades fisico-

quimicas diferentes:
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— Acidos biliares primarios conjugados (12 %): el principal es el acido colico, con una
estructura molecular donde las porciones hidréfoba e hidrofila estan equilibradas, lo
que lo convierte en anfipatico, detergente e hidrosoluble, y segin su grado de
hidroxilacion al unirse con el colesterol y los fosfolipidos forman las micelas mixtas.
También solubilizan la lecitina y el colesterol libre contenido en la bilis. ®

— Fosfolipidos: poseen una solubilidad limitada, se dilatan en contacto con el agua y
forman agregados polimoleculares de estructura cristalina. Estudios actuales reportan
que estos al unirse con el colesterol forman las vesiculas de fosfolipidos, que
constituyen la forma de mantener la homeostasis de los niveles de colesterol en la bilis
vesicular. El fosfolipido principal es la lecitina (4 %).®

— Colesterol no esterificado o libre (0,7 %): compuesto aromatico, hidrofobico e
insoluble, que precipita en forma de cristales romboides en medio acuoso y se encuentra
libre en la bilis vesicular. ®

Otros componentes organicos presentes en concentraciones menores en la bilis hepatica

son las proteinas, la albumina, la inmunoglobulina A v las glicoproteinas. ©: 1

En fin, la bilis hepatica esta principalmente compuesta por los acidos biliares primarios

(el &cido colico y el acido quenodesoxicolico), sintetizados en los hepatocitos y en las

membranas celulares de los conductos caniculares biliares intrahepéaticos a partir del

colesterol y son conjugados con la glicina o la taurina facilitando su solubilidad.“? Estos
pasan a la vesicula biliar, donde son almacenados y concentrados durante el ayuno como
bilis vesicular. Posteriormente, en respuesta al contenido de grasa presente en la dieta, son

evacuados hacia la luz del intestino delgado en respuesta a estimulos hormonales y

quimicos, donde son reabsorbidos a nivel del ileon terminal y la porcion proximal del

colon, regresando nuevamente al higado.® 23 En la luz del colon son biotransformados
en &cidos biliares secundarios (acidos litocolico y desoxicélico) y terciarios (acido
ursodesoxicolico) por la accion de la microbiota intestinal, siendo bajas sus pérdidas con

las heces (Fig. 1). ¢ 12.13)
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Fig. 1- Sintesis y circulacion intestinal de los acidos biliares.

Estudios biomoleculares actuales ponen en evidencia que los &cidos biliares contenidos en
la bilis vesicular una vez que pasan a la luz intestinal no solo regulan la digestion y
absorcion del colesterol, los triglicéridos y las vitaminas liposolubles (A, D y E), sino
ejercen otras funciones como: actian como rutas de sefializacion, modifican la
transcripcion génica celular, controlan la permeabilidad celular y paracelular del epitelio
intestinal, regulan la motilidad intestinal, actian como sustancias proinflamatorias e
inmunorreguladoras, modulan la liberacion de diferentes enzimas pancreaticas y del
catabolismo del colesterol, ejercen una funcién pleotropica (al regular el metabolismo de
los &cidos biliares, el colesterol, los lipidos, las lipoproteinas y del metabolismo
energetico), intervienen en el control de la microbiota intestinal, regulan la regeneracion y
proliferacion celular de la pared intestinal, y facilitan la absorcion de iones de calcio. 420
Vesicula biliar: funciones actuales
Siempre fue considerada como un o6rgano reservorio de la bilis hepatica, al almacenar el
liquido mas alcalino: las sales biliares. Estudios anatomo-fisioldgicos y biomoleculares
actuales de sus estructuras y componentes de su pared, permiten definirla, in vitro como in
vivo, como un érgano protector, no solo de los 6rganos intestinales (eséfago, estomago y
colon), sino también del higado, al controlar la actividad bioldgica y toxicologica de los
acidos biliares, justificada por sus acciones basicas descrita con anterioridad que

contribuyen a mantener la integridad anatomofuncional del tracto digestivo. ?%22)
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Los mecanismos actuales propuestos que justifican las funciones de la vesicula biliar son:
su capacidad de absorcion (agua, sodio, colesterol, fosfolipidos, proteinas hidrofilicas,
entre otras), de concentracion (bilis hepatica), de secrecion (mucina, glicoproteinas,
hidrdégeno, cloro, inmunoglobulina, calcio y cobre), y de vaciamiento hacia la luz intestinal.
(23, 24)

Absorcion
Diversos estudios evidencian que la mucosa vesicular es mas permeable a cationes que a
aniones, hecho fundamentado por las diferencias entre los gradientes de potencial eléctrico
de la serosa y de la mucosa vesicular. 324
Estos estudios han permitido definir el potencial eléctrico que predomina en las diferentes
capas de la pared vesicular, por ejemplo, en la serosa el potencial eléctrico es positivo,
originado por el efecto de friccidn de los cationes al paso de agua y de electrolitos a través
de las membranas celulares de los canales presentes en esta (potencial de corriente),
mientras que en la mucosa es negativo. 324
Como resultado de esta diferencia de potenciales, mas la ausencia de un gradiente
osmotico, se desarrollan los potenciales de difusion que favorecen la carga positiva de la
serosa Yy, en consecuencia, una mayor absorcién de los cationes. Sin embargo, estudios
sobre el transporte activo de otros componentes de la bilis vesicular a través de la mucosa
vesicular, indican la existencia de un desplazamiento de cloruro de sodio y bicarbonato de
sodio contra un gradiente electroquimico, seguido de agua en respuesta a un gradiente
osmotico. ¢ 20)
Otros de los elementos importantes de absorcion por la mucosa de la vesicula biliar son la
difusién pasiva de bilirrubina y de &cidos biliares conjugados. Se reporta, que estos Ultimos
solo se absorben entre 2 y 6 % del total de los &cidos biliares contenidos en la bilis hepatica
que pasan a la vesicula, lo que justifica su funcién de almacenar los acidos biliares
primarios conjugados en su interior. & 22
Otros estudios reportan que la composicion fisica de la bilis vesicular influye en la funcion
de absorcion de la vesicula biliar. Por ejemplo, la absorcion de agua contribuye a la
formacion de una capa de componentes biliares irreabsorbibles junto a la mucosa, lo que
justifica la diferencia entre la composicion de la bilis hepatica y la vesicular, lo que genera
que esta Ultima presente un pH menor que la hepética. Los mecanismos por los cuales la

vesicula acidifica la bilis adin se desconocen, no obstante, estudios biomoleculares lo
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relacionan con el intercambio de cationes hidrdgeno por los de sodio a nivel de la mucosa,
unido a la secrecion de sodio y un anién en la serosa. ¢ %)
Por otro lado, la absorcion de agua previene el incremento de la presion intravesicular y
ayuda a mantener niveles bajos de presion en el interior del sistema biliar que su presion
basal, aproximada de 5 a 10 cmH-0. 229
Otro de los mecanismos propuestos que controlan la funcion de absorcion de la vesicula
biliar se relaciona con los factores que determinan su longitud durante el periodo de
permanencia de la bilis vesicular en contacto con la mucosa, controlados por la accion
hormonal de la colecistoquinina y el nimero de ciclos de la circulacion enterohepética
durante las 24 h del dia. @
Finalmente, la funcion de absorcidn de la mucosa vesicular esta dada por su capacidad de
reabsorber el 90 % del agua y electrolitos contenidos en la bilis hepatica, asi como parte
del colesterol biliar libre y de las vesiculas de fosfolipidos.

Concentracion
Constituye su funcidén precisa para conservar su tamafio, cinética, metabolismo y
composicion total de reserva de acidos biliares primarios conjugados y de otros lipidos
biliares.
La bilis hepatica al llegar a la vesicula biliar se concentra y sufre cambios fisico-quimicos
condicionados por la rapida absorcion de agua, de cloruro de sodio y de bicarbonato de
sodio por la mucosa, lo que justifica sus diferencias de composicion en relacion con la bilis
vesicular, en la cual el 90 % del agua absorbida por la mucosa vesicular favorece que en la
misma se concentre el colesterol en forma de vesiculas de fosfolipidos (40 - 80 %), micelas
mixtas (20- 60 %) y los acidos biliares primarios conjugados. & 22 26)
En la actualidad esta funcion se justifica por los niveles de lecitina contenidos en la bilis
hepatica. La lecitina es sintetizada en el reticulo endoplasmatico liso del hepatocito,
“reclutada" en el aparato de Golgi y excretada hacia el canaliculo biliar junto con el
colesterol intracelular a través del flujo transhepéatico de acidos biliares en forma de
vesiculas unilamelares. @8 Su funcion es la solubilizacion del colesterol y proteger al arbol
biliar de los efectos toxicoldgicos de los acidos biliares, por lo que reviste importancia en
la regulacion global de la composicion de la bilis vesicular. 5
En tal sentido, uno de los elementos fisioldgicos hoy reconocido a medida que la bilis
vesicular se concentra y pasa al arbol biliar, es la interaccion entre los acidos biliares y las

vesiculas unilamelares. Se reporta que en las bilis insaturadas de colesterol estas vesiculas
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desaparecen al solubilizarse la lecitina y en este sentido, el colesterol pasa a formar parte
de las micelas mixtas, mientras que en la bilis sobresaturada de colesterol coexisten micelas
mixtas y vesiculas unilamelares cargadas de este, que tiene probabilidades de precipitar,
agregarse y nuclearse, hecho que caracteriza los estadios iniciales de la formacion de
litiasis. (¢ 26)
En fin, la funcién de concentracion constituye un elemento esencial en el mantenimiento
del equilibrio de las vesiculas unilamelares (lecitina mas colesterol), lo que explica y
protege la precipitacion del colesterol como inductor en la génesis de la litiasis vesicular.
Secrecién
Constituye una de las funciones de la vesicula biliar que en la actualidad ha permitido
identificar y estudiar un nimero importante de potenciales favorecedores e inhibidores de
la nucleacion del colesterol, es decir, elementos pronucleadores y antinucleadores, entre
los que se destacan la secrecion de glucoproteinas de la mucina, el hidrégeno, el cloro, las
inmunoglobulinas, el calcio y el cobre. Esta funcién constituye la clave para entender el
mecanismo de nucleacion del colesterol durante la formacion de litiasis en la bilis
sobresaturada de este.
Los pronucleadores méas importante son las glucoproteinas de la mucina, secretadas de
manera continua por la pared vesicular y regulada por las prostaglandinas. Poseen un
nucleo que contiene regiones hidrofébicas que favorece su union con el colesterol libre, los
fosfolipidos y la bilirrubina, union que se ha evidenciado acelerada durante la génesis de
litiasis de colesterol, independientes de que las concentraciones de mucina sean
fisioldgicas. @7
Asimismo, se ha evidenciado que la concentracion de calcio secretado por la pared
vesicular desempefia una funcion importante como pronucleador al favorecer el control de
la precipitacion de bilirrubina y colesterol. Se reporta que cuando sus concentraciones son
elevadas, favorece la cristalizacion del colesterol. 7
Otros pronucleadores identificados son las inmunoglobulinas G y M, la aminopeptidasa N,
la haptoglobina y la a1 glucoproteina acida, que hasta la actualidad sus mecanismos de
accion no se conocen con exactitud. ¢”)
Contrario a estas acciones de los elementos pronucleadoras, la pared vesicular secreta
proteinas con acciones antinucleadoras, siendo las mas reconocidas la apolipoproteinas A-

I, A-11 y la glucoproteina biliar. © 28
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En tal sentido, la funcidn de secrecidn de la pared vesicular contribuye a mantener tanto la
homeostasis del colesterol contenido en la bilis vesicular como controlar y equilibrar la
secrecion de los elementos pronucleadores y antinucleadores.
Vaciamiento

Como se ha descrito con anterioridad la vesicula biliar recibe la bilis hepatica, la cual
transforma y almacena en bilis vesicular y a su vez regula su flujo hacia el duodeno. Esta
funcién depende tanto de su actividad motora, del esfinter de Oddi, del periodo de ayuno
como digestivo. ®® 39 En tal sentido, se reconoce que en el vaciamiento vesicular
intervienen dos mecanismos: colinérgicos y hormonales.
La vesicula biliar solo se contrae y evacua su contenido como respuesta a una comida,
iniciado por el estimulo colinérgico del vago, seguido por la fuerte accion hormonal
contractil y la relajacion del esfinter de Oddi. La colecistoquinina es la hormona que
provoca la excrecion de bilis vesicular hacia la luz duodenal ante la presencia de una dieta
rica en grasa, previa relajacion del esfinter de Oddi. ®Y En la actualidad se reporta que en
el ayuno la vesicula biliar presenta contracciones mediadas por la hormona motilina, la
cual induce un vaciamiento parcial y evita la hiperconcentracion y precipitacion de la bilis.
(31)
Por otra parte, la llegada del quimo al duodeno y ponerse en contacto con la mucosa
duodenal, estimula la secrecion de secretina, la cual tiene un efecto colerético importante
al activar en el epitelio de los conductos biliares intrahepéaticos y extrahepaticos una
secrecioén rica en agua y electrolitos (sobre todo bicarbonato de sodio), que favorece el paso
de la bilis vesicular hacia la luz duodenal. G132
En fin, el acoplamiento anatomofuncional entre la contraccién vesicular y la relajacién del
esfinter de Oddi, garantiza el paso normal de la bilis vesicular hacia la luz duodenal, en
dependencia de la accion de la colecistoquinina, la motilina y en menor medida, por la
estimulacion colinérgica del nervio vago. GV

Nuevos conceptos
Como se ha descrito en los parrafos anteriores las funciones de la vesicula biliar justifican
su funcion tanto de reservorio como protectora intestinal, al poner en relieve una
interpretacion nueva de sus funciones que abarca desde el llenado de la vesicula biliar de
bilis hepatica, la formacion de la bilis vesicular, el flujo de colesterol biliar al duodeno, la
absorcion de las micelas mixtas por el ileon terminal y su accion sobre la circulacion

enterohepatica. ¥

_ sSta ODra esta bajo una licencia ps://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES 9
S R onE eE ToTIerE ’



Revista Cubana de Investigaciones Biomédicas. 2020;39(1):e259

Llenado de la vesicula biliar de bilis hepética
La fisiologia hepatovesicular actual tanto en ayuno como en los periodos digestivos e
interdigestivos, evidencia que méas de la mitad de la bilis hepatica penetra en la vesicula
biliar y una menor proporcion pasa directamente al duodeno. 3
El llenado en el ayuno se genera en dos fases: una activa, dependiente del volumen de
vaciamiento de la vesicula biliar pospandrial (periodo interdigestivos) y una pasiva,
relacionada con el volumen de agua absorbida por la propia mucosa de la vesicula biliar.
(34
Se reporta la existencia de diferencias entre los volimenes de bilis hepatica presentes en la
vesicula biliar, segun se trate de la fase activa o pasiva. Durante la fase activa pasa entre la
sexta y novena parte de la bilis hepética, mientras que durante la pasiva solo pasa la quinta
u octava parte de esta. 3339
La fase pasiva depende del volumen de agua absorbida por la mucosa vesicular que oscila
entre 250 pL/min a 500 pl/min, por lo que 80 % de la bilis hepatica pasa a la vesicula biliar
durante esta fase y solo de 11 a 17 % en la fase activa. No obstante, es de resaltar que la
vesicula biliar no solo se llena de manera pasiva durante el ayuno y se descarga por
completo en el duodeno como respuesta a la ingestion de alimento, mas bien sus volumenes
en ayunas no permanecen estaticos, pues se reporta que existen vaciamientos y rellenados
parciales en relacién con el paso de los complejos motores migratorios hacia el duodeno,
mediados por la hormona motilina y neuropéptidos gastrointestinales. GV
Finalmente, la fase pasiva de la bilis hepatica hacia la vesicula biliar desempefia una
funcién importante en el mecanismo de formacion y estructuracion de la bilis vesicular, lo
cual ayuda a prevenir su estratificacion y sobresaturacion de sus solutos y facilita ademas,
el intercambio gradual de bilis entre la vesicula biliar y el colédoco, con lo que favorece a
conservar la hemostasia biliar. ?® Por tanto, durante el ayuno la absorcion de agua por la
mucosa vesicular constituye la clave en la formacion de la bilis vesicular.

Formacion de la bilis vesicular

Uno de los elementos méas importante en la formacion de la bilis vesicular, se relaciona con
las funciones descritas en parrafos anteriores, dado que determinan el volumen de
absorcion de colesterol libre, de vesiculas de fosfolipidos y de micelas mixtas presente en
la bilis vesicular.
La absorcion del colesterol depende del grado de su solubilidad con el agua. Se reporta que

es de 0,013 nmol/mL y se incrementa durante la fase intermicelar a 0,260 nmol/mL,
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mientras que su solubilidad mayor es en forma de vesicula de fosfolipidos (5,5 nmol/mL).
Estas diferencias de solubilidad explican que el colesterol presente en la bilis vesicular se
absorbe mayormente en forma de vesicula de fosfolipidos (99,9 %), lo cual justifica su
menor concentracion. 8

Por otro lado, a mayor absorcion de agua por la mucosa vesicular, la concentracion de
micelas mixtas se incrementa y disminuye la de colesterol libre y de vesiculas de
fosfolipidos, de modo que la bilis vesicular llega a contener un bajo indice de saturacion
de colesterol (menos de 0,1), que favorece la existencia de una estabilidad de las micelas
mixtas con colesterol e impide que este precipite. 28

Uno de los mecanismos reactualizado en relacion con la funcién de la pared vesicular, esta
en concordancia con la absorcion del colesterol. Una vez absorbido por la mucosa de la
pared vesicular, se estratifica en el citoplasma de las células epiteliales por accion de las
enzimas presentes en los microsomas de la mucosa de la pared vesicular la ACAT (acetil-
coenzima A: isoforma 2, acetiltransferasa colesterol) y la HMG-CoA reductasa, que
difieren en cuanto a su concentracion y actividad a las localizadas en los microsomas
hepaticos. Por ejemplo, se reporta que la ACAT tiene mayor concentracion y actividad en
los microsomas de la pared vesicular que en los microsomas hepéticos, mientras que la
concentracion y la actividad de HMG-CoA es reducida en los microsomas hepaticos. 539
Las diferencias de intensidad de la actividad de ambas enzimas en los microsomas de la
pared vesicular y la existencia de una correlacion positiva entre la concentracion del
colesterol en la bilis vesicular y del colesterol libre en los microsomas de la mucosa de la
pared vesicular, confirman que el volumen de colesterol biliar vesicular presente en las
células epiteliales de la mucosa de la pared vesicular es cuatro veces mayor que el volumen
que esta presente en los hepatocitos. Es decir, la concentracién de colesterol libre en los
microsomas de la mucosa de la pared vesicular (206 £ 9 nmol/min/mg de proteinas) es
cuatro veces mayor que la que esta en los microsomas hepaticos (55 £3 nmol/min/mg de
proteinas), mientras que la concentracion de colesterol esterificado (34 = 5 nmol/min/mg
de proteina) es tres veces y media mayor (9 + 1 nmol/min/mg de proteina). %

Las dos formas de absorcién del colesterol por la mucosa de la pared vesicular son como
colesterol libre y de vesiculas de fosfolipidos. Ambas formas pasan a la sangre periférica
unidos a las lipoproteinas de alta densidad o de muy baja densidad, y a las apoproteinas B,
C-11 'y C-IlI llegando al higado a través de la vena porta. Este proceso actualmente es

reconocido como “ruta del colesterol biliar”, que enlaza la funcion excretora del higado y
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las de absorcion y vaciamiento de la vesicula biliar con la homeostasis de los niveles séricos
de colesterol, hecho que explica y fundamenta el origen de la hipercolesterolemia
idiopatica, lo cual ha servido a la comunidad cientifica abordar estudios sobre su control a
partir de la disfuncion absortiva de la pared vesicular. 8
Flujo de colesterol biliar al duodeno

Otra de las funciones reactualizada de la vesicula biliar es el control del flujo de salida del
colesterol biliar hacia el duodeno. Esta es regulada por dos mecanismos: vesicular-
dependiente o vesicular-independiente de colesterol biliar, ambas dependen del volumen
de vaciamiento de la vesicula biliar y de la concentracion de colesterol libre en la bilis
vesicular. ¢
Se reporta que a mayor fuerza contractil de la vesicula biliar, que garantice una evacuacion
completa de bilis saturada de colesterol hacia el duodeno, mayor sera el paso de bilis
hepética novo, que pasa durante la fase pasiva a la vesicula biliar. En los pacientes
colecistectomizados el flujo de salida de colesterol biliar al duodeno predominante es de
tipo vesicular-independiente, por tanto, el colesterol pasa directamente del higado al
duodeno. 839

Absorcidon de las micelas mixtas por el ileon terminal
La absorcidn del colesterol por la mucosa de la pared vesicular es efectiva y este solo pasa
al intestino delgado en su forma de micelas mixtas, donde su absorcién a nivel del ileon
terminal es cien veces mas efectiva que en la pared vesicular. @ Por tanto, mientras mayor
sea la absorcion de colesterol libre y de vesiculas de fosfolipidos por la mucosa vesicular,
mayor serd la concentracion de micelas mixtas presente en la bilis vesicular (indice de
saturacion de colesterol menor que 1) que pasa al duodeno y es absorbida por la mucosa
del ileon terminal. Cuando ocurre una disminucion de la absorcién de colesterol libre y de
vesiculas de fosfolipidos, la concentracion de este se incrementa en la bilis vesicular
(indice de saturacion de colesterol mayor que 1) y su absorcion en el ileon terminal se
reduce. “% 41 Esto permite definir que cuando la concentracion de micelas mixtas presente
en la bilis vesicular que pasa al intestino es proporcionada, la solubilizacion del colesterol
proveniente de la dieta es adecuada, es decir, si esta proporcion de micelas mixtas en la luz
intestinal es mayor (indice de saturacion de colesterol mayor que 1), la solubilizacién de
colesterol dietético aumenta, y si es menor (indice de saturacién de colesterol menor que

1) la solubilizacion disminuye. ?®
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Accion de la vesicula biliar sobre la circulacion enterohepatica

Uno de los temas de mayor interés en cuanto a la repercusion de la funcionabilidad de la

vesicula biliar est& en relacidn con su contenido de micelas mixtas y de colesterol libre que

pasan a la luz intestinal y regresan al higado a través de la circulacion enterohepatica, lo
que pone de manifiesto que su equilibrio depende de la concentracion del contenido
vesicular.

Los estudios de la funcionabilidad de la vesicula biliar actuales permiten definir dos

conceptos nuevos que enmarcan la interrelacion entre la vesicula biliar y la circulacion

enterohepética en dependencia de la concentracion de acidos biliares:

— Circulacion enterohepatica de acidos biliares vesicular dependiente del volumen de
vaciamiento de la vesicula biliar, lo que determina la concentracion de acidos biliares
presente en la bilis vesicular que pasa a la circulacion enterohepética
(aproximadamente entre 75 a 85 % de los acidos biliares).

— Circulacion enterohepatica de acidos biliares vesicular independiente que incluye la
parte de &cidos biliares de la bilis hepética que entra de forma directa al duodeno, pero
no a la vesicula biliar (aproximadamente entre 20 a 25 % de los acidos biliares). 2

Por lo tanto, las funciones de absorcién, concentracion y vaciamiento de la vesicula biliar

se interrelacionan con la circulacién enterohepética adecuada de las micelas mixtas, lo que

justifica que la ausencia de la vesicula incremente hasta 100 % la circulacién de acidos
biliares a través del mecanismo de circulacion enterohepatica vesicular independiente. Al
igual que la velocidad con la que se absorbe el agua por la mucosa de la vesicula biliar
favorece tanto el pasaje pasivo de la bilis hepética a la vesicula biliar como el paso de

4cidos biliares a la circulacion enterohepatica vesicular independiente. 3

En conclusion, esta revision critica de los aspectos anatomofisiologicos de la vesicula biliar

ha permitido redefinir su funcion no solo como reservorio de la secrecion biliar, sino como

protectora intestinal, concepto que se fundamenta en su capacidad de mantener la
homeostasis del metabolismo del colesterol, de las lipoproteinas, de las inmunoglobulinas

(IgA) y del balance energético, asi como el control de las actividades biologicas y

toxicoldgicas de los acidos biliares y de eliminar los componentes xenobioticos del

organismo, lo cual se traduce en la integridad del epitelio intestinal y de la microbiota

intestinal.
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