CAPITULO 16
Glandulas extramurales del sistema digestivo
Claudio G. Barbeito, Magali A. Romero y Guadalupe Ranea

Introduccion

El sistema digestivo posee numerosas glandulas, muchas de ellas son parte de la pared de
los 6rganos del tubo digestivo y otras forman érganos separados que vierten su contenido en
la cavidad oral (glandulas salivales) o en el intestino delgado (pancreas e higado). A estas ultimas
se las denomina glandulas extramurales (anexas), por estar fuera de la pared de otros 6rganos
del sistema digestivo. Secretan sustancias que son indispensables para el proceso digestivo y
que intervienen en la inmunidad local, entre otras funciones. Algunas de estas glandulas también
poseen funciones endocrinas. El higado se relaciona funcional y anatémicamente con otro 6r-

gano, la vesicula biliar, que también se describe en este capitulo.

Glandulas salivales

Las glandulas salivales son glandulas exocrinas tubuloacinares del sistema digestivo cuya
funcién es la elaboracion de saliva. Se originan del ectodermo oral como un brote que se in-
troduce en el mesénquima adyacente. Se clasifican en glandulas salivales mayores y meno-
res. Las primeras son glandulas extramurales que constituyen érganos circunscriptos, rodea-
dos por una capsula y que por lo tanto son independientes de otros 6rganos. Las glandulas
salivales mayores son las que producen la mayor parte de la saliva; tienen nombres especifi-
cos: glandula parétida, submandibular (mandibular), sublingual, cigomatica (en carnivoros) y
molar (en felinos) (Fig. 1).

Las glandulas salivales menores reciben su nombre de acuerdo con la localizacién anatémica,
por ejemplo, glandulas labiales, linguales, etc. Se ubican en el espesor de la mucosa de distintos

organos y sus conductos desembocan en la cavidad oral.
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GLANDULA CIGOMATICA

GLANDULA SUBLINGUAL
(P. MONOSTOMATICA)

GLANDULA SUBMANDIBULAR

Figura 1. Esquema. Glandulas salivales mayores. Autora: Méd. Vet. Guadalupe Ranea (GR).

La saliva es un fluido producido tanto mediante secrecidon serosa como mucosa. Su funcion
primordial, aunque no exclusiva, es la de humedecer la comida y lubricar la superficie de la por-
cion craneal del tubo digestivo de esta manera favorece la masticacion y el paso del bolo alimen-
ticio hacia el estbmago. En la saliva se disuelven los componentes hidrosolubles de la comida
que asi pasan a ser accesibles para ser captados por los corpusculos gustativos de la lengua.
Tiene también una funciéon tampén por su pH alcalino (consecuencia de la abundancia de iones
bicarbonato); la alcalinizacion es importante para proteger al esmalte dentario del efecto deleté-
reo de la acidez del bolo alimenticio. Ademas, regula a la microbiota oral (microorganismos que
habitan normalmente en la cavidad oral), protege e hidrata la superficie oral y es antibacteriana
ya que posee inmunoglobulina A (IgA) y péptidos antimicrobianos (lisozima y lactoferrina). La
funcion digestiva de la saliva depende de enzimas como la amilasa y la lipasa, que intervienen,
respectivamente, en la degradacién de los carbohidratos y los lipidos de la dieta.

La secrecioén de la saliva es continua, pero su tasa de produccién varia segun la alimenta-
cion. Con la ingesta de alimento se incrementa y, en los rumiantes, aumenta también con la

rumia ya que la saliva es una fuente importante de fluidos para el rumen. El sistema nervioso
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auténomo regula el volumen y la composicién quimica de la saliva como respuesta a la pre-
sencia de alimento en la cavidad oral; la divisién parasimpatica estimula la produccién de sa-

liva, la simpatica la inhibe.

Glandulas salivales mayores

Las glandulas salivales mayores son érganos pares. La parétida es la mas grande de ellas en
caballos, cerdos y en la especie humana, mientras que en rumiantes y carnivoros la glandula
submandibular es la de mayor tamano.

Las glandulas salivales mayores son glandulas exocrinas tubuloacinares compuestas que
comparten su estructura general. Poseen una capsula de tejido conectivo a partir de la cual se
originan trabéculas del mismo tejido que dividen el érgano en I6bulos y lobulillos. La cantidad de
tejido conectivo disminuye progresivamente hacia el interior de los lobulillos. En las trabéculas
se encuentran los conductos excretores, los nervios y los vasos sanguineos y linfaticos. Los
acinos estan rodeados por tejido conectivo laxo con numerosas fibras reticulares, una red de
capilares sanguineos, células plasmaticas y linfocitos.

Las unidades de secrecién son los acinos, que estan constituidos por células secretoras pira-
midales que rodean una pequefia luz. Son serosos, mucosos o mixtos de acuerdo con las células
que los constituyan; las células mucosas secretan mucina, mientras que las serosas secretan
varios tipos de proteinas, incluidas enzimas digestivas (Fig. 2). Tanto las células mucosas como
las serosas secretan sus productos por un mecanismo merocrino. Las células acinares estan

rodeadas por células mioepiteliales, que se ubican entre estas y la lamina basal.

Figura 2. A. Acinos serosos. B. Mu: acinos mucosos; flechas: células mioepiteliales. C. Mi: acino mixto; S: Medialuna
serosa. 40X. HE. Archivo de la Catedra de Histologia y Embriologia, FCV-UNLP.
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CELULA SECRETORA

«— ADENOMEROQ

Figura 3. Acinos y la porcion inicial del sistema de conductos de una glandula salival mayor. Autora: GR (ver ref.).

El sistema de conductos tiene una organizacién similar en todas las glandulas salivales ma-
yores. Este sistema comienza con los conductos intercalares que poseen un diametro menor
al de los acinos y estan formados por tejido epitelial cubico simple. La confluencia de los conduc-
tos intercalares origina a los conductos estriados (Fig. 3), de mayor diametro y revestidos por
tejido epitelial cilindrico simple. Las células tienen pliegues en el dominio basal de su membrana
entre los que se encuentran mitocondrias que generan el ATP requerido para el intercambio de
iones y el transporte de agua. En este sector los conductos de excrecion también estan rodeados
por células mioepiteliales. Los conductos estriados confluyen y forman los conductos interlo-
bulillares que se encuentran en el tejido conectivo interlobulillar. Inicialmente poseen tejido epi-
telial cubico o cilindrico simple, pero en su porcién mas distal siempre es cilindrico simple. Estos
conductos confluyen y forman el conducto lobular, que se localiza en el tejido conectivo de las
trabéculas que dividen la glandula en Iébulos. Su luz esta revestida por tejido epitelial estratifi-
cado cilindrico, una variedad de tejido epitelial que se encuentra en muy pocas localizaciones.
Estos conductos finalmente convergen para conformar el conducto principal que se abre en la
cavidad oral en una regién especifica para cada glandula. En el conducto principal la cantidad
de capas celulares del tejido epitelial aumenta progresivamente desde cubico biestratificado, en

su origen, hasta estratificado plano en la porcion préoxima a la desembocadura (Fig. 4).
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Figura 4. Microfotografias. Glandula submandibular. A. Flecha: conducto intercalar; Mu: acino mucoso; Mi: acino mixto.
40X. HE. B. Estrella: luz de conducto estriado. 40X. HE. C. Punta de flecha: conductos interlobulillares. 10X.HE. Archivo
de la Cétedra de Histologia y Embriologia, FCV-UNLP.

La produccion de saliva se inicia con el movimiento de Na* y CI- hacia la luz del acino; esto
genera un gradiente osmotico que favorece el movimiento de agua desde los capilares hacia
la luz del conducto atravesando a las células epiteliales. Este proceso, se denomina secreciéon
primaria, y produce un fluido hiperténico similar al plasma sanguineo. A medida que el fluido
circula por los conductos su composicién se modifica (se reabsorben Na* y Cl-, y se agregan
K *y HCO3-) y se genera el fluido hipoténico que es la saliva definitiva. Esta segunda fase de
la produccion se denomina secrecion ductal. La saliva contiene ademas proteinas y glicopro-
teinas (por ejemplo, mucinas); sus precursores estan acumulados en granulos de secrecion en
el citoplasma apical de las células secretoras que liberan su contenido hacia la luz del acino
mediante exocitosis. Es una excepcion la Ig.A que es secretada por las células plasmaticas del
tejido conectivo adyacente al acino y llega a su luz y a la del conducto estriado mediante trans-

citosis (Fig. 5).

CELULA PLASMATICA

19A  BICARBONATO

NERVIO
SIMPATICO

SALIVA ISOTONICA

NERVIO
PARASIMPATICO

CAPILAR
SANGUINEO
TRANSPORTE ACTIVO DE NaCl

TRANSPORTE TRANSPORTE
ACTIVO DE Na PASIVO DE AGUA

Figura 5. Esquema. Mecanismo de produccién de saliva. Autora: GR (ver ref.).
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Glandula parétida

La glandula parétida es subcutanea, y dorsal con respecto a la porcién vertical del canal au-
ditivo externo, en la fosa retromandibular (excepto en equinos en los que se localiza en la region
masetérica). En la mayoria de los animales sus acinos son exclusivamente serosos, pero en el
perro y el gato esta glandula posee algunos acinos mucosos. En la parétida el conducto principal,

conducto parotideo, se abre en el vestibulo de la cavidad oral.

Glandula submandibular (mandibular)

Se ubica en posicion caudal a la rama de la mandibula, en relacién con el musculo digastrico
y los linfonodos mandibulares. Esta en contacto estrecho con la porcién monostomatica (com-
pacta) de la glandula sublingual y ambas estan rodeadas por una gruesa capsula de tejido co-
nectivo denso en comun. La glandula submandibular estd compuesta por acinos mixtos. En pe-
rros y gatos se encuentran, ademas, acinos mucosos que predominan sobre los mixtos. Posee
conductos intercalares mas cortos y estriados mas largos que la glandula parétida. EI conducto
principal de la glandula se denominado conducto de Wharton y puede tener células calicifor-

mes en su epitelio. Desemboca en el piso de la boca por debajo de la lengua.

Glandula sublingual

La glandula sublingual también es una glandula tubuloacinar ramificada con acinos principal-
mente mixtos. Esta constituida por una porcion monostomatica (compacta) posterior (Fig. 1) y
por una porcion polistomatica anterior®®. Esta ultima no es una estructura revestida por capsula,
sino que esta formada por acumulos de acinos dispersos en el espesor de la tinica mucosa oral
que desembocan individualmente en la cavidad bucal. En el caballo, solamente existe la porcion
polistomatica, localizada entre el cuerpo de la lengua y las ramas mandibulares.

La porcién monostomatica posee una estructura similar a la de las glandulas que describimos
previamente. En la mayoria de las especies esta compuesta por acinos mucosos y mixtos, mien-
tras que en los carnivoros domésticos (perro y gato) existen, ademas, acinos serosos. El con-
ducto principal acompana al de la glandula submandibular hasta su desembocadura en la carun-
cula sublingual del piso de la cavidad bucal. En el cerdo y la cabra el tejido epitelial cubico estra-

tificado del conducto principal puede tener células caliciformes.

Glandula cigomatica

Es una glandula tubuloacinar de forma piramidal, que solo se encuentra en carnivoros. Se
ubica por detras del globo ocular y es medial al arco cigomatico, rodeada por el tejido adiposo
periorbital. Esta formada principalmente por acinos mucosos y, ocasionalmente, mixtos. Los con-

ductos intercalares y estriados son muy escasos y su conducto de excrecién principal desemboca

88 E| término stoma en griego significa boca, pero se utiliza en biologia para denominar cualquier abertura u orificio
pequefio. Polistomatico significa muchas aberturas y monostomatico, una abertura.
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en la cavidad bucal en relacion con el ultimo molar superior. También existen dos o tres conduc-

tos de menor diametro que desembocan en su cercania.

Glandula molar

Es una glandula que poseen los felinos y los hurones, ubicada superficialmente cerca de la
unién del labio inferior con el superior (comisura), entre el musculo orbicular de la boca y la mu-
cosa del labio inferior. Es rectangular y en su composicion predominan los acinos mucosos, aun-
que también se pueden encontrar acinos serosos y mixtos. No posee conductos intercalares ni
estriados. Los conductos interlobulillares estan revestidos por tejido epitelial cubico biestratifi-
cado. Los conductos de excrecion, multiples y de recorrido corto, desembocan en la cavidad oral,

en la region opuesta a los molares inferiores.

Glandulas salivales menores

Las glandulas salivales menores miden de 1 a 2 mm de diametro. Pese a no ser glandulas
extramurales se las describe en esta seccioén por sus caracteristicas morfolégicas y funcionales,
similares a las de las glandulas salivales mayores. Se encuentran principalmente en los labios,
en la lengua, en el techo de la cavidad oral y en los carrillos. Reciben su nombre de acuerdo con
su localizacion: labiales, orales, linguales, molares, palatinas y glosopalatinas. No poseen cap-
sula propia, se encuentran en el tejido conectivo de lamina propia-submucosa o entre los haces
musculares de la lengua o los carrillos. Estan compuestas por acimulos de acinos con conductos
pequefios y cortos. La secrecion de estas glandulas es principalmente mucosa, aunque en la
lengua también existen glandulas serosas.

Las glandulas labiales y bucales se localizan en la parte profunda de la lamina propia-sub-
mucosa de labios y carrillos respectivamente y sus conductos se abren en la cavidad oral. Las
glandulas palatinas y glosopalatinas se ubican en la lamina propia-submucosa del paladar
duro blando, respectivamente. Sus conductos de excrecion desembocan en la mucosa palatina
y cumplen una funcién de proteccion local. Las glandulas linguales fueron descriptas junto con

la lengua.

Pancreas exocrino

El pancreas es una glandula alargada, ubicada dentro de la cavidad abdominal, y relacionada
con el estbmago y el duodeno. Posee componentes con funcion exocrina y otros con funcion
endocrina, por lo que se la considera una glandula anficrina. La funcién exocrina es llevada a
cabo por los acinos y conductos, mediante la secrecion del jugo pancreatico, que llega al duo-
deno a través de conductos excretores. Este jugo contiene una gran variedad de enzimas hidro-

liticas (lipasa, amilasa, proteasa, tripsina, etc.) y bicarbonato que contribuye a alcalinizar al pH

FACULTAD DE CIENCIAS VETERINARIAS | UNLP 361



INTRODUCCION A LA HISTOLOGIA VETERINARIA — C. G. BARBEITO Y M. E. DIESSLER (COORDINADORES)

duodenal. La funcion endocrina depende de los islotes pancreaticos o de Langerhans, que son
conglomerados de células endocrinas entremezclados con la porcion exocrina de la glandula.
Este 6rgano se origina a partir de dos brotes del intestino craneal del embrién que se originan en
su limite con el intestino medio.

El pancreas esta rodeado por una capsula delgada de tejido conectivo denso irregular que
origina finas trabéculas que se introducen en érgano y lo dividen en lobulillos (Fig. 6). Cada

lobulillo esta compuesto por acinos, conductos intralobulillares e islotes pancreaticos.

Figura 6. Microfotografia. Pancreas. C: capsula; T: trabécula; L: lobulillo. 4X. HE.
Archivo de la Catedra de Histologia y Embriologia, FCV-UNLP.

En las trabéculas el tejido conectivo también es denso irregular; en su espesor se encuentran
vasos sanguineos, vasos linfaticos, conductos interlobulillares y nervios. En el tejido conectivo
interlobulillar del gato existen numerosas terminales nerviosas sensitivas denominadas cor-
pusculos de Pacini que son muy poco frecuentes en el pancreas de otras especies. Si bien en
otros 6rganos actlan como receptores de estimulos mecanicos, su funcién en el pancreas aun
no esta dilucidada. Desde las trabéculas se origina el tejido conectivo intralobulillar, que posee
una red de fibras reticulares y vasos pequefios. Este tejido es escaso y rodea a los acinos, con-
ductos e islotes.

En el tejido conectivo periacinar se encuentran células estrelladas pancreaticas. Estas célu-
las, al igual que sus homélogas hepéticas, almacenan vitamina A y regulan la composicién de la
matriz extracelular (MEC) del lobulillo. Ante ciertas situaciones patoldgicas pueden diferenciarse
a miofibroblastos que sintetizan grandes cantidades de colageno tipo I, lo que puede llevar al
reemplazo de parénquima por tejido conectivo.

El pancreas exocrino es una glandula tubuloacinar compuesta, sus unidades secretoras son
acinos serosos (Fig. 7). Tanto las células acinares como las ductales estan unidas entre si en
su region apical por complejos de unién, que impiden el flujo de la secrecién pancreatica desde

la luz del acinos y los conductos hacia el espacio intercelular. En el dominio basolateral de la
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membrana de las células acinares se encuentran los receptores para las hormonas y neurotrans-
misores que regulan la secrecion. No existen células mioepiteliales ni en los acinos ni en ninguna

porcion del sistema de conductos.

i -

Figura 7. Microfotografia de pancreas exocrino. Flecha: nticleo de célula
centroacinar. 40X. HE. Archivo de la Catedra de Histologia y Embriolo-
gia, FCV-UNLP.

La primera porcién del sistema de conductos esta formada por los conductos intercala-
res. Estos comienzan en el centro del acino, a partir células planas, y poco tefidas en los
cortes coloreados con HE, denominadas células centroacinares (Fig. 7). Las células cen-
troacinares se contintan con el resto del conducto intercalar , revestido por tejido epitelial
cubico simple. Los conductos intercalares provenientes de diferentes acinos convergen y
forman los conductos intralobulillares, revestidos por epitelio cubico simple y ubicados
dentro de los lobulillos pancreaticos (Fig. 8 y 9). Son muy cortos y no poseen las estriaciones
que caracterizan a sus equivalentes de las glandulas salivales. Los conductos intralobulilla-
res se reunen y forman el conducto interlobulillar, ubicado en las trabéculas de tejido co-
nectivo y revestido por tejido epitelial cilindrico simple (Fig. 9), que desemboca en el con-
ducto pancreatico principal. El conducto pancreatico principal esta revestido por tejido epi-
telial cilindrico simple que posee algunas células caliciformes y esta rodeado por tejido co-
nectivo. A lo largo del sistema de conductos pueden encontrarse células con cilias. Durante
el desarrollo embrionario se originan dos conductos pancreaticos que desembocan en el
duodeno: el principal y el accesorio. Entre los mamiferos domésticos, solo en el perro y en

el caballo se mantienen ambos conductos durante la etapa posnatal.
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CONDUCTO /
INTRALOBULILLAR

CONDUCTO INTERCALAR —»

CELULA CENTROACGINAR

Figura 9. Microfotografias. Pancreas. A. Flecha: célula centroacinar; punta de flecha: conducto intercalar (corte longitu-
dinal). 40X.HE. B. Asteriscos: luz de conductos intralobulillares. 40X. HE. C. Flecha: conducto intralobulillar; punta de
flecha: conducto interlobulillar. 10X. HE. Archivo de la Cétedra de Histologia y Embriologia, FCV-UNLP.

El pancreas esta irrigado por ramas de la arteria celiaca y de la arteria mesentérica craneal.
La sangre venosa es drenada a la vena porta. La inervacion eferente esta dada por el nervio
vago y los nervios esplacnicos. La secrecién pancreatica esta regulada por hormonas intestinales
(secretina y colecistoquinina), por hormonas del islote pancreatico (insulina y glucagén), por el
estimulo del nervio vago a través del plexo celiaco (la acetilcolina induce la liberacién de enzimas
en las células acinares) y por neuropéptidos. En el espesor del parénquima pancreatico existen
ganglios parasimpaticos que intervienen en la via de regulacion de la secrecién pancreatica.

El proceso de secrecion del jugo pancreatico consta de dos periodos: el digestivo y el interdi-

gestivo. En el periodo digestivo se produce la mayor cantidad de secrecion exocrina. Consta de
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una fase cefalica (desencadenada por los estimulos de la masticacion, el olfato y el gusto), una
fase gastrica (que ocurre tras la distension del estdbmago por la llegada del alimento y la liberacion
de gastrina que es un estimulo débil para la secrecién del pancreas) y una fase intestinal. Du-
rante esta ultima, la presencia de quimo acido en el duodeno estimula a las células enteroendo-
crinas intestinales que entonces secretan hacia el torrente sanguineo secretina. Esta hormona
se une a receptores de las células centroacinares y de los conductos intercalares e induce una
secrecion fluida rica en bicarbonato de sodio y agua. De esta manera, se regula el volumen de
la secrecion pancreatica. El bicarbonato neutraliza el quimo acido, inactiva la pepsina y crea un
ambiente neutro en el duodeno que posibilita la activacion de las enzimas pancreaticas. La pre-
sencia de lipidos y proteinas en el duodeno estimula la liberacion de colecistocinina. Esta hor-
mona se une a receptores especificos de las células acinares e induce la exocitosis de los gra-
nulos de cimégeno (precursores enzimaticos inactivados o proenzimas). Estos se activan en la
luz del duodeno, evitando asi la accién precoz de las enzimas en el parénquima pancreatico y
su consecuente lesion.

Entre las enzimas pancreaticas se encuentran la amilasa pancreatica (degrada al almidén y
al glucdgeno), la lipasa pancreatica (enzima lipolitica), la desoxirribonucleasa (enzima nucleo-
litica) y la tripsina (liberada como tripsindgeno). Las enzimas se activan cuando llegan al intes-
tino delgado. En el glicocalix de las microvellosidades de los enterocitos del duodeno se encuen-
tra la enterocinasa; esta enzima convierte al tripsindgeno en tripsina, que a su vez cataliza la
conversion de las otras proenzimas pancreaticas en enzimas activas y la degradacién de las
proteinas del quimo.

El pancreas exocrino tiene capacidad regenerativa y tanto las células de los acinos como las
de los conductos pueden proliferar, de manera que se reparan pequeias pérdidas de parénquima
producidas por lesiones; si el dafio es mayor la reparacion ocurre con reemplazo de parénquima

por tejido conectivo denso.

Higado

El higado es la glandula mas grande del organismo. Esta ubicado en la regién del hipocondrio
derecho y epigastrio de la cavidad abdominal, caudal con respecto al diafragma y craneal al
estémago. Esta formado por varios l6bulos, cuya cantidad varia segun la especie. Posee un hilio
por el que ingresan la vena porta y la arteria hepatica, y salen las venas hepaticas, los vasos
linfaticos y el conducto hepatico comun que transporta la bilis hacia el intestino.

Realiza mas de quinientas funciones que incluyen, entre otras: excrecién (productos de
desecho), secrecion exocrina (bilis), secrecidon endocrina (factores de crecimiento similares a
insulina 1y 2), sintesis de proteinas plasmaticas (fibrindbgeno, albumina, globulinas no inmunes,
factores de la coagulacion), fagocitosis, metabolismo de proteinas, carbohidratos, lipidos, vitami-

nas y minerales, y hematopoyesis (principalmente durante el desarrollo prenatal).
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El higado es un érgano comun a todos los vertebrados que se origina a partir de un brote
del endodermo del intestino primitivo en su porcién craneal, de manera similar al pancreas
(Fig. 10). Las células endodérmicas migran hasta el septo transverso mesenquimatico del
que deriva el estroma hepatico. Las células endodérmicas originan a los hepatoblastos que
son progenitores comunes de los hepatocitos, las células parenquimatosas mas abundantes
del 6rgano, y de los colangiocitos (células ductales) que forman la pared de los conductos
que transportan la bilis.

En la vida posnatal, y como una adaptacién a sus multiples funciones, los hepatocitos se
disponen como placas (laminas), similares a paredes, anastomosadas, y no como adenémeros
tipicos. Estas placas estan separadas entre si por capilares sinusoides; disposicidon que posibilita
las multiples funciones de estas células. En grupos antecesores de los mamiferos, como peces,
anfibios y reptiles, los hepatocitos forman tubulos y su estructura es mas semejante a la de una
glandula tipica. Ademas, en estos animales es frecuente que exista un érgano unico, el hepato-
pancreas, que posee estructuras tipicas de los parénquimas hepatico y pancreatico.

En la mayoria de las especies de mamiferos la bilis producida por el higado se almacena y

concentra en un érgano distinto, la vesicula biliar, antes de ser liberada al intestino.

Intestine craneal, Eshozo
f Esbozo
ropiamente -
. e hepatico pancreatico
Corion
- =§\ Intestinc medio
' \ Intestino caudal
Amnios f._ - =
Intestino |
craneal,
faringeo
Saco
vitelino A
pehy
Alantoides A

Figura 10. Esquema. Desarrollo hepético en embrién porcino®. Autor: Méd. Vet. Pedro Fernando Andrés Laube.

89 E| desarrollo externo del animal, asi como el de sus anexos, no coinciden exactamente con el estado de desarrollo del
esbozo hepatico y pancreatico, y solo fueron representados asi con fines practicos.
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Estructura

La capsula del higado esta formada por tejido conectivo denso irregular y revestida externa-
mente por la tunica serosa (excepto en las zonas en las que contacta con el diafragma o con
otros 6rganos). En el hilio y desde la capsula parten las trabéculas que se introducen en el interior
del 6rgano y lo dividen en unidades denominadas lobulillos (lobulillos clasicos) de contorno mas
0 menos hexagonal. En el tejido conectivo de la capsula y el inicio de las trabéculas se encuen-
tran algunas fibras musculares lisas. En las trabéculas se localizan los vasos sanguineos y linfa-
ticos y los conductos biliares intrahepaticos. Cuando se alejan de la capsula y del hilio las trabé-
culas son mas delgadas y el tejido conectivo es mas laxo; el tejido conectivo interlobulillar es muy
escaso por lo que, en la mayoria de las especies (a excepcidon de unas pocas como el cerdo y el
camello) la division en lobulillos es poco notoria. Sin embargo, en las zonas en que se encuentran
los angulos de tres lobulillos existen engrosamientos de tejido interlobulillar, los espacios porta-
les. En ellos se encuentran las ramas de la arteria hepatica y de la vena porta, vasos linfaticos y
conductos biliares intrahepaticos; todos estos componentes se denominan en conjunto triada
portal (Fig. 11). En el interior del lobulillo hepatico el estroma esta constituido por capilares si-
nusoides, escasas fibras reticulares, células estrelladas hepaticas, y componentes de la lamina

basal que se ubican entre las células parenquimatosas y los capilares sinusoides.

TP

O(j RVP i

Figura 11. Lobulillo hepatico. Izquierda: esquema. Derecha: microfotografia de higado de cerdo. 4X. HE. TP: triada
portal; RVP: ramas de la vena porta; RAH: ramas de la arteria hepatica; CB: conductos biliares; VC: vena centrolobulillar.
Archivo de la Catedra de Histologia y Embriologia, FCV-UNLP.

El parénquima hepatico esta formado por lobulillos hepaticos que tienen forma de prisma po-
liédrico con contorno hexagonal, de aproximadamente 1 x 2 mm. Los lobulillos estan delimitados

por tejido conectivo, y en las aristas se encuentran los espacios portales. Los lobulillos hepaticos

poseen una vena centrolobulillar; los hepatocitos forman placas anastomosadas de una célula
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de espesor, que se disponen radialmente desde esa vena hacia la periferia (Fig. 12). En la por-
cion mas externa de cada lobulillo existe una placa de hepatocitos que rodea al lobulillo y que es
atravesada solamente por los pequefios vasos sanguineos que ingresan desde el escaso tejido
interlobulillar, y por los pequefios conductillos biliares que salen del lobulillo. Entre las placas de
hepatocitos, se encuentran los capilares sinusoides, que discurren desde la periferia hacia la
vena centrolobulillar transportando la sangre que proviene de las ramas de la arteria hepatica y

de la vena porta y que se mezcla en estos sinusoides.

VC Sinusoides

PH RVP
RAH

CB

Canaliculos
biliares

Sinusoides

Figura 12. Esquema. Lobulillo hepatico. VC: vena centrolobulillar; PH: placas de hepa-
tocitos; RVP: rama de la vena porta; RAH: rama de la arteria hepatica; CB: conducto
biliar; triangulo: espacio porta. Imagen de OpenStax College (ver ref.).

En las uniones entre hepatocitos contiguos, las membranas plasmaticas de ambas células
forman invaginaciones que en conjunto generan espacios denominados canaliculos, por los cua-
les discurre la bilis (Fig. 12 y 16). La bilis es producida por los hepatocitos, que la liberan a los
canaliculos biliares y desde alli circula hacia la periferia del lobulillo, donde continuara vehiculi-
zada por los conductillos de Hering dentro del lobulillo y, al salir de él, por los conductos biliares

ubicados en los espacios porta.

Irrigacion

La irrigacién del higado proviene de dos grandes vasos sanguineos: la arteria hepatica
(aporta alrededor del 25 % de la sangre que ingresa al 6rgano, en la mayoria de los mamiferos)
y la vena porta (que aporta el restante 75 %). Tanto la vena porta como la arteria hepatica
ingresan al higado por el hilio y discurren dentro de los tabiques de tejido conectivo donde se
ramifican y originan las arterias interlobulillares, estas terminan directamente en los capilares

sinusoides. La sangre que proviene de la arteria hepatica es rica en oxigeno y nutrientes y, por
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lo tanto, por lo tanto, se la considera irrigacion nutricia. La vena porta se forma a partir del efe-
rente sanguineo de la vena esplénica y las venas mesentéricas craneal y caudal, y transporta
sangre hacia el higado proveniente de los intestinos, el bazo, el pancreas y parte del estbmago,
sitios donde se encuentran las primeras redes capilares que forman el sistema porta hepatico.
Posee abundantes nutrientes absorbidos en el intestino, pero también contiene desechos meta-
bdlicos, como dioxido de carbono y sustancias potencialmente téxicas. Las sustancias que llegan
al higado son metabolizadas o procesadas en él, y pueden ser activadas, inactivadas, almace-
nadas o transformadas de manera tal que puedan ser eliminadas con mayor facilidad por la orina
o la bilis. La sangre que llega por las ramas de la vena porta también aporta oxigeno y nutrientes
al parénquima hepatico. Por lo tanto, la irrigacion portal es funcional pero también nutricia. Dentro
de los capilares sinusoides se mezcla la sangre proveniente de las ramas de la arteria hepatica

y de la vena porta.

Placas de
hepatocitos

Figura 13. Esquema. Circulacién sanguinea en el lobulillo clasico. TP: triada portal;
RVP: rama de la vena porta; RAH: rama de la arteria hepética;, CB: conducto biliar; CS:
capilares sinusoide; flechas: circulacion sanguinea centripeta; puntas de flecha: circu-
lacién biliar centrifuga; VC: vena centrolobulillar; MH: macréfagos hepaticos. Autor/a:
Mauro Almeida y Andrea Schuler.

Los capilares sinusoides hepaticos conforman la segunda red capilar del sistema porta he-
patico. Se localizan entre las placas de hepatocitos (Fig. 13) y estan revestidos por dos tipos
celulares: células endoteliales y macréfagos hepaticos (células de Kupffer). Estos capilares
conducen la sangre a través del lobulillo hacia la vena centrolobulillar; durante este trayecto se
intercambian nutrientes y desechos entre la sangre y los hepatocitos. El endotelio sinusoidal
tiene poros carentes de diafragma y su lamina basal falta o es discontinua (excepto en algunos
rumiantes en los que esta lamina es continua y los poros tienen diafragma); estas caracteristi-

cas favorecen el intercambio. Entre las placas de hepatocitos y los capilares sinusoides existe
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un espacio denominado perisinusoidal (o espacio de Disse), donde se localizan las microvello-
sidades que poseen los hepatocitos en su cara perisinusoidal y que favorecen el intercambio
directo de sustancias entre ellos y la sangre (Fig. 14). En este espacio perisinusoidal se en-
cuentra otro tipo celular, las células estrelladas hepaticas, y los escasos componentes de la
MEC intralobulillar como fibras reticulares, laminina y fibronectina. El espacio perisinusoidal
también es el sitio donde se forma inicialmente el liquido intersticial que fluira hasta el espacio
periportal y luego a los vasos linfaticos interlobulillares, ya que no existen vasos linfaticos den-

tro del lobulillo hepatico.

reticulares

Complejo
de Goli

Figura 14. Esquema. Ultraestructura de un sector de un lobulillo hepatico. PH: placas
de hepatocitos; EP: espacio perisinusoidal; CS: capilar sinusoide); CE: célula endote-
lial; MH: macrdéfago hepatico; Er: eritrocitos; CCH: cara canalicular del hepatocito; CPH:
cara perisinusoidal del hepatocito; CdCH: cara de contacto entre hepatocitos; cb: ca-
naliculo biliar; CEH: célula estrellada hepatica. Autora: Dra Magali Romero (MR).

La sangre que se encuentra en los capilares sinusoides drena hacia las venas centrolobulilla-
res, las cuales se unen en venas sublobulares en la periferia y terminan por formar la venas

hepaticas, que desembocan directamente en la vena cava caudal.

Células hepaticas

Hepatocitos

Los hepatocitos son células epiteliales que constituyen alrededor del 60 % del total de las
células del higado. Poseen una gran diversidad de funciones que se refleja en la abundancia
de la mayoria de las organelas que poseen (Fig. 15). Son poliédricos y tienen varias caras:
una con microvellosidades que se orienta hacia el espacio perisinusoidal, otra denominada

canalicular que se repliega y junto con el repliegue del hepatocito contiguo forma parte del
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canaliculo biliar y, por ultimo, las caras de contacto con otros hepatocitos que no forman parte
de los canaliculos biliares. Tanto en la cara canalicular como en las otras caras adyacentes
entre hepatocitos, existen desmosomas y uniones ocluyentes, estas ultimas son muy abun-
dantes alrededor del canaliculo biliar.

El nacleo es esférico, central y laxo. Muchos hepatocitos poseen dos o mas nucléolos por ser
poliploides; en un mamifero adulto, mas del 50 % de los hepatocitos pueden tener su material
genético multiplicado. Ademas, existen hepatocitos binucleados. La poliploidia y la presencia de
células binucleadas se relacionan con la gran cantidad y variedad de sustancias que sintetizan
estas células, que se ve favorecida por la existencia de varias copias de su genoma. El cito-
plasma es aciddfilo en los cortes coloreados con HE debido a la gran cantidad de mitocondrias
y vesiculas con contenido proteico; sin embargo, esta caracteristica puede variar de acuerdo con
el estado funcional y, por ejemplo, cuando existen abundantes inclusiones de lipidos o de glucé-
geno esta poco tenido. Posee gran cantidad de mitocondrias, numerosos lisosomas, peroxiso-
mas, polirribosomas y un complejo de Golgi voluminoso, que normalmente se dispone cerca de
los canaliculos biliares. Los peroxisomas hepaticos en los mamiferos no humanos suelen conte-
ner un cristal central que corresponde a acumulos de la enzima uricasa. La enzima uricasa de-
grada al acido urico, y su ausencia en la especie humana determina que ocurra en la enfermedad
llamada “gota”, como consecuencia del acimulo de &cido urico

En los hepatocitos también se encuentran acimulos de glucégeno que forman grupos irregu-
lares de granulos electrondensos llamados rosetas. Ellos se encuentran ubicados cerca del REL,
ya que las enzimas intervinientes en la glucogendlisis forman parte de la membrana de esta
organela. Son frecuentes las vacuolas de lipidos y los pigmentos (como la lipofuscina y los deri-
vados de la hemoglobina).

Los hepatocitos tienen distinto grado de actividad metabdlica segun la zona del lobulillo en la
que se encuentren, lo que esta directamente relacionado con la cantidad de nutrientes y oxigeno
que reciben. Por lo tanto, los mas cercanos a la periferia del lobulillo son los mas activos y, como
consecuencia, los que poseen mayor abundancia de casi todas las organelas. Sin embargo, en
las células mas centrolobulillares el REL es mas extenso porque el metabolismo lipidico es mas

intenso en esa zona.
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Figura 15. Esquema. Ultraestructura de un hepatocito. Autora: MR (ver ref.).

Células endoteliales sinusoidales
Representan un 10 % de las células del érgano y se diferencian de las células endoteliales
de otros capilares porque sus poros, en la mayoria de las especies, no tienen diafragmas, y

porque los espacios intercelulares son extensos.

Macréfagos hepaticos (células de Kupffer)

Constituyen alrededor del 20 % de las células hepaticas. Son células fagociticas y pre-
sentadoras de antigenos derivadas de los monocitos sanguineos y, por lo tanto, pertenecen
al sistema fagocitico mononuclear. Forman parte de la pared de los capilares sinusoides,
donde se encuentran intercaladas en el endotelio. Los macréfagos hepaticos poseen seudoé-
podos que atraviesan los poros sinusoidales o se encuentran entre las células endoteliales.
Como consecuencia de la fagocitosis de eritrocitos, pueden poseer pigmentos que contienen

hierro como la ferritina y la hemosiderina.

Células estrelladas hepaticas (células perisinusoidales o de Ito)

Estas células, que constituyen un 5-6 % del total de células hepéticas, se ubican en el espacio
perisinusoidal, entre los hepatocitos y los capilares sinusoides. Las células estrelladas hepaticas
tienen como funcidon primaria el almacenamiento de lipidos, en especial vitamina A, y participan
en su metabolismo. Ademas, sintetizan componentes de la escasa MEC del lobulillo hepatico
como colageno tipo Ill. En algunas situaciones patolégicas se diferencian a miofibroblastos y

producen grandes cantidades de colageno tipo 1.
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Colangiocitos

Los colangiocitos son células epiteliales que revisten al sistema de conductos. Su forma es
cubica, son muy bajas en el inicio de los conductos de Hering, en el interior de los lobulillos
hepaticos, y aumentan su tamafo hasta ser cilindricas hacia el hilio del 6rgano, donde el diametro
de los conductos es mayor. En los complejos de unidn entre los colangiocitos son muy abundan-
tes las uniones ocluyentes; esto impide que haya pasaje paracelular de bilis y que de esta manera
los componentes de este fluido pasen a la sangre. En su superficie apical poseen microvellosi-
dades que se extienden hacia la luz del conducto, alli también se localiza un cilio primario que
detecta cambios en el flujo biliar. Los colangiocitos modifican la composicion de la bilis inicial al

incorporarle iones sodio y bicarbonato, y agua.

Células madre

En el higado adulto existen escasas células madre indiferenciadas (también denominadas
células progenitoras hepaticas) que se ubican especialmente en el comienzo de las vias biliares,
especificamente en los conductillos de Hering. Estas células se describieron inicialmente en ra-
tones en los que se observd que eran ovaladas, motivo por el cual en ocasiones se denominan
células ovaladas. Son bipotenciales porque tienen la capacidad de diferenciarse a hepatocitos o
a colangiocitos. Hasta el momento no se conoce su importancia en el animal sano, pero se de-
mostré que proliferan en enfermedades cronicas y un porcentaje de sus células hijas se diferen-

cian y reemplazan a los colangiocitos y hepatocitos perdidos.

Vias biliares intrahepaticas

Los hepatocitos secretan la bilis hacia los canaliculos biliares, que constituyen el inicio de las
vias intrahepaticas. Varios canaliculos biliares vuelcan la bilis en un mismo conductillo de Hering.
Los conductillos de Hering estan limitados por hepatocitos, colangiocitos y algunas células ma-
dre; se retnen y forman los conductos biliares, que se encuentran en los espacios porta y estan
revestidos por tejido epitelial cubico simple (colangiocitos). Los conductos biliares confluyen y se
hacen mas gruesos hasta alcanzar el hilio, donde se forma el conducto hepatico comun que inicia

la via de conduccion biliar extrahepéatica (Fig. 16).
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Figura 16. Esquema. Vias biliares intrahepaticas. AH: rama de la arteria hepatica; VP:
rama de la vena porta; linea discontinua: espacio portal con triada portal. El tamafio del
canaliculo biliar es proporcionalmente mayor al real para favorecer la comprension. Au-
tora: MR (ver ref.).

Lobulillo portal y acino hepatico

Dada la complejidad de las funciones y de la circulacién del higado, el lobulillo hepatico clasico
no permite comprender ciertos aspectos del 6rgano. Por este motivo se han propuesto dos uni-
dades imaginarias: el lobulillo portal o biliar y el acino hepatico (Fig. 17). A diferencia del lobulillo
hepético, el lobulillo portal y el acino hepatico no estan delimitados en el 6rgano y han sido pro-
puestos para explicar algunos procesos que ocurren en el higado.

El lobulillo portal es una unidad funcional que facilita la comprension de la funcién exocrina
del higado. Sus limites definen un triangulo, cuyo centro es un espacio porta y sus tres vértices
son las venas centrolobulillares de tres lobulillos clasicos adyacentes. La bilis producida por los
hepatocitos contenidos en ese triangulo confluye hacia el espacio porta que queda ubicado cen-
tralmente (Fig. 17).

El acino hepatico es una unidad que permite comprender con mayor profundidad la circula-
cion y la patologia hepatica, y no debe confundirse con las estructuras acinares reales que se
encuentran en érganos como el pancreas o las glandulas salivales. La forma de este acino es
romboidal, esta formado por parte del parénquima de dos lobulillos clasicos adyacentes. Sus
vértices son las venas centrolobulillares de dos lobulillos clasicos adyacentes y los dos espacios
porta cuyas ramas vasculares aportan la sangre que drena hacia esas venas centrolobulillares.
En el acino hepatico se diferencian tres zonas: la zona 1 o periportal, donde las células reciben
gran cantidad de nutrientes y oxigeno, lo que las convierten en las mas activas metabdlicamente;

en ellas se realizan la mayor parte de los procesos de gluconeogénesis y 3-oxidacion de acidos

FACULTAD DE CIENCIAS VETERINARIAS | UNLP 374



INTRODUCCION A LA HISTOLOGIA VETERINARIA — C. G. BARBEITO Y M. E. DIESSLER (COORDINADORES)

grasos. También son las mas afectadas ante el ingreso al higado de un agente téxico proveniente
de la sangre, por ser las primeras que contactan con él. La zona 2 o intermedia se encuentra
entre las zonas 1 y 3; sus células tienen una actividad metabdlica de intensidad intermedia. La
zona 3 o pericentral es la que rodea a la vena centrolobulillar y es a la que llega menor cantidad
de nutrientes y oxigeno; por lo tanto, es la primera afectada ante una disminucién o detencion de
la circulacién sanguinea (isquemia). Ademas, es vulnerable al efecto de sustancias que no eran
téxicas antes de ser metaboliozadas por el higado. Sus células son con frecuencia poliploides y,
ante determinadas sefales, son las primeras en proliferar. En general, poseen baja actividad

metabdlica, aunque la glicdlisis y la lipogénesis son mas intensas que en las células de las otras

zonas (Fig. 17).

} Triada
portal

Figura 17. Izquierda. Microfotografia de higado de cerdo. Rombo: acino hepatico; triangulo: lobulillo portal. 10X. HE.
Archivo de la Cétedra de Histologia y Embriologia, FCV-UNLP. Derecha. Esquema. Acino hepatico. 1: zona periportal;
2: zona intermedia; 3: zona pericentral; VC: vena centrolobulillar. Autora: MR (ver ref.).

Funciones

Secrecion de bilis

La bilis es producida por los hepatocitos, que liberan los pigmentos biliares, los acidos biliares,
el colesterol y otros productos organicos a los canaliculos biliares donde este fluido comienza su
transito. Algunas de estas sustancias cumplen funciones cuando llegan al intestino; mientras que
otras son eliminadas como desechos, por lo que la bilis es tanto una secrecién como una excre-
cion. En el inicio del sistema de conductos intrahepaticos la bilis se modifica, porque los colan-
giocitos secretan agua, iones sodio y bicarbonato, como respuesta al estimulo de la hormona

duodenal secretina.
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La bilis facilita la digestion de las grasas en el duodeno por el efecto de los acidos biliares que
las emulsionan, esto posibilita la accion litica de las lipasas aportadas por el jugo pancreatico.
Los acidos biliares, ademas, favorecen la absorcion en el intestino delgado de los acidos grasos,
de los monosacaridos, y del colesterol y otros lipidos. Los acidos biliares circulan reiteradas ve-
ces hacia el duodeno en la bilis, ya que una vez en él la mayor parte son reabsorbidos y reutili-
zados como componente biliar en el denominado ciclo enterohepatico. Los pigmentos biliares
se forman en los hepatocitos a partir de la conjugaciéon con acido glucurénico de la bilirrubina
plasmatica, que es un pigmento derivado de la hemoglobina. En el parénquima hepatico los pig-
mentos biliares actuan como antioxidantes que protegen a los hepatocitos. Por ultimo, tras una
serie de transformaciones, estos pigmentos biliares son eliminados como un producto de excre-
cion, principalmente por la materia fecal, aunque también por la orina (Fig. 18). Ante una altera-
cion en el procesamiento y eliminacion de la bilirrubina, aumenta su concentracién sanguinea lo
que genera un color amarillento de piel y tinicas mucosas (ictericia). También se elimina por la
bilis el exceso de colesterol hepatico.

Ademas, la bilis contiene IgA. Estas inmunoglobulinas se originan en tejido linfoide asociado
con la mucosa intestinal, de alli son transportadas al higado por los vasos del sistema porta y
captadas por los hepatocitos, que la liberan luego a la bilis; asi, alcanzan la luz intestinal donde

actian en la defensa del organismo.
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Figura 18. Esquema. Procesamiento y excrecion de bilirrubina. S: capilar sinusoide; CB: canaliculo biliar. Autora: MR (ver ref.).

Funciones endocrinas

El higado también secreta al torrente sanguineo los factores de crecimiento similares a insu-
lina (IGF1y 2). La hormona de crecimiento producida por la hipdfisis activa en los hepatocitos la
secrecion de IGF1 que, entre otras funciones, estimula el crecimiento en longitud de los huesos

por inducir proliferacion celular en la placa de crecimiento.
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Fagocitosis
Los macrofagos hepaticos fagocitan particulas que circulan por los sinusoides. Asi, destruyen
bacterias, detritos celulares y eritrocitos viejos o dafiados (aunque esta funcion es realizada prin-

cipalmente por los macrofagos de los sinusoides del bazo).

Metabolismo

Los hepatocitos sintetizan la mayoria de las proteinas plasmaticas: albumina, lipoproteinas,
globulinas no inmunes a y 3, algunos factores de la coagulacién como protrombina y fibrinégeno.
También en el higado se convierten los iones amonio, producidos por la degradacién de los
aminoacidos, en urea, que puede ser eliminada facilmente por orina.

Con respecto al metabolismo de los carbohidratos, realiza gluconeogénesis, glucogenogéne-
sis (lo que permite que se almacene glucégeno) y glucogenolisis. A diferencia de otras células
como los miocitos, que también tienen capacidad para llevar a cabo los dos ultimos procesos,
los hepatocitos pueden liberar al torrente sanguineo la glucosa obtenida como producto de la
glucogenolisis. Esto es importante para la regulacién de la glucemia porque eleva los niveles de
glucosa en la sangre cuando estos niveles se encuentran por debajo de los limites normales.

En cuanto al metabolismo de los lipidos, los hepatocitos participan en la 3-oxidacion de los
acidos grasos y producen cuerpos ceténicos que no pueden ser utilizados como fuente energé-
tica por el higado, pero si por otros 6érganos. También sintetizan triacilglicéridos a partir de la
esterificacion de los acidos grasos, estos ultimos pueden almacenarse o ser liberados como parte
de las lipoproteinas junto al colesterol.

El higado participa en el metabolismo de algunas vitaminas como la D y la K. También en
este drgano se almacenan ciertos minerales y, en el citoplasma de las células estrelladas hepa-
ticas, vitamina A (retinol). Esta ultima posee varias funciones, pero es especialmente importante
para una correcta vision, por ser parte de los pigmentos visuales que se encuentran en la retina.

Por ultimo, los hepatocitos participan en la modificacion de distintas sustancias, entre ellas
drogas y toxinas, proceso que se denomina detoxificacion. Muchas sustancias no pueden ser
eliminadas por orina debido a que no son hidrosolubles, los hepatocitos las convierten en for-
mas solubles en agua, mas faciles de eliminar del organismo a través de la orina, utilizando
dos mecanismos: oxidacion y conjugacion (unién a ciertas sustancias como el &cido glucuré-
nico). En la oxidacion intervienen el REL y las mitocondrias por la accién de las enzimas del
grupo citocromo P450. La conjugacion no solo permite la detoxificacion, también modifica a

algunas hormonas esteroideas.

Hematopoyesis

En un momento del desarrollo prenatal, la hematopoyesis ocurre en el higado y en menor
medida en el bazo (capitulo 9). En los animales que nacen con un estado mas prematuro de
desarrollo (especies altriciales), como los ratones, la hematopoyesis hepatica continlia durante
los primeros dias de vida posnatal. Ademas, esta funcién puede retomarse en ciertas condi-

ciones patoldgicas.
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Reparacion hepatica

Los hepatocitos y los colangiocitos son poblaciones celulares expansibles o quiescentes, con
indices de recambio celular muy bajos en condiciones normales. Sin embargo, ante la pérdida
de parenquima hepatico, inmediatamente se activa la proliferacién hepatocitica por induccién de
factores de crecimiento y citocinas secretados por los macréfagos hepaticos, las células hepati-
cas estrelladas y también por secreciones provenientes de células de otros 6érganos, que actuan
por via endocrina. Luego se activa la proliferacion de las restantes poblaciones celulares. En un
animal se puede recuperar casi la totalidad de la masa hepatica inicial pocos dias después de
perder un 70 % del érgano. Las células madre bipotenciales se diferencian a hepatocitos o co-
langiocitos. Estas células podrian intervenir en la reparacion de lesiones menos extensas del
higado. En lesiones crénicas o reiteradas, se reemplaza el parénquima hepatico por tejido co-

nectivo denso y el 6rgano pierde capacidad funcional.

Vias biliares extrahepaticas y vesicula biliar

Vias biliares extrahepaticas

Los conductos hepaticos que drenan individualmente cada I6bulo hepético convergen en el hilio
para formar el conducto hepatico comun. Este conducto puede transportar la bilis directamente
hasta el duodeno, o bien esta puede ser almacenada, e incluso modificada, en la vesicula biliar. El
conducto por el cual la bilis llega a la vesicula biliar se denomina conducto cistico, y se fusiona
con el conducto hepatico comun para formar el conducto colédoco. El conducto colédoco desem-

boca en la primera porcién del duodeno junto con el conducto pancreatico (Fig. 19).

Conductos hepaticos
derecho e izquierdo

Conducto hepatico comin

— Conducto cistico

Conducto colédoco

0u°°‘e“o

s

Conducto
pancreatico

Figura 19. Esquema. Vesicula biliar y conductos biliares. Autora: MR (ver ref.)
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Los conductos biliares extrahepaticos poseen tunicas mucosa, muscular y serosa. La tunica
mucosa esta revestida por tejido epitelial cilindrico simple. Como carece de capa muscular de la
mucosa existe una lamina propia-submucosa, que puede contener glandulas tubulares mucosas.
La tinica muscular esta constituida por una cantidad variable de fibras musculares lisas que no

forman capas bien definidas.

Vesicula biliar

La vesicula biliar es un érgano hueco que almacena, concentra y acidifica la bilis. Se encuen-
tra cubierta en parte por los I6bulos hepaticos y también se origina a partir de un brote del endo-
dermo del intestino craneal. Este 6rgano esta ausente en los equinos, ratas, delfines, rinoceron-
tes, hipopdtamos y camélidos; en estos animales la bilis se dirige directamente desde el higado
hasta el duodeno. La liberacién de su contenido esta regulada por la presencia de lipidos en el

contenido duodenal. Este 6érgano posee tunicas mucosa, muscular y serosa (Fig. 20).

Figura 20. Microfotografias. Izquierda: higado y vesicula biliar. 4X.HE. Derecha: vesicula biliar. 10X.HE. Muc: tanica
mucosa; Mus: tinica muscular; S: tunica serosa. Archivo de la Cétedra de Histologia y Embriologia, FCV-UNLP.

La tunica mucosa esta revestida por tejido epitelial cilindrico simple con microvellosida-
des que, en algunas especies como el gato, posee abundantes células caliciformes. También
en el epitelio hay células endocrinas y leucocitos intraepiteliales. No existe capa muscular
de la mucosa, el sector de la lamina propia-submucosa cercano al epitelio es de tejido co-
nectivo laxo, con abundantes fibras elasticas, muy vascularizado, y con infiltrado linfoide
nodular o difuso; en los rumiantes, posee glandulas serosas y mucosas. En cambio, el tejido
conectivo es denso hacia la tunica muscular. La tunica mucosa se encuentra plegada; en
perros y gatos los pliegues son tan manifiestos que forman invaginaciones, criptas mucosas,
que tienen un aspecto similar a glandulas tubulares simples. Los pliegues desaparecen
cuando el 6rgano esta repleto de bilis. La tunica muscular esta formada por fibras musculares
lisas de disposicion principalmente circular. En algunas especies existe, en esta tunica, abun-
dante cantidad de tejido conectivo que divide al tejido muscular liso en haces de direccién

variable; en esos casos a la tunica se la denomina fibromuscular. Como ocurre en otros
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o6rganos muy distensibles, en el tejido conectivo que se ubica entre las fibras musculares
abundan las fibras elasticas. La tunica serosa no tiene particularidades.

La vesicula biliar puede concentrar la bilis principalmente por que la membrana apical de sus
células epiteliales tiene canales de sodio . El Na*, al ingresar a la célula, arrastra agua. En la
membrana basolateral de estas células existen abundantes moléculas de ATPasa Na*/K* que
permiten que el Na* salga de la célula, rodeado por moléculas de agua, hacia los capilares del
tejido conectivo subepitelial.

El vaciamiento vesicular esta regulado por el sistema nervioso parasimpatico, pero la sefal
principal para la contraccion vesicular es la hormona polipeptidica colecistocinina (CCK), produ-

cida por células enteroendocrinas duodeno—yeyunales cuando el quimo ingresa al duodeno.
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