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nos en el cuadro periódico. Una deficiencia en yodo 
se sabe que constituye una de las causas del bocio 
endémico, pero ｾ･＠ ha sospechado desde hace tiempo 
que debe de haber alguna otra causa, ya que ciertos 
lugares de Inglaterra son regiones bociosas y otras 
no lo son, en tanto que el yodo presente en los ali­
mentos y en el agua de unas y otras regiones debe 
de ser aproximadamente el mismo. Ha quedado re 
cientemente demostrado que las regiones bociosas de 
Inglaterra tienden a ser asimismo regiones en las 
que se encuentran dientes moteados, y lo mismo 
acontece en ciertos lugares de la India. Pudiera ser 
que el flúor que es el más activo químicamente, 
desplazase al yodo de sus acostumbradas asociacio­
nes en los alimentos y en el suelo, o evitase que las 
cantidades que allí existen fuesen tot¡!lmente utili­
zadas. De ser así, la escasez fisiológica producida de 
tal modo pudiera ser la causa de los bocios (WIL­
SOI"l, 1 9 4 1 , b) . 

Volviendo la cabeza hacia los últimos 40 años. 
se han descubierto muchos hechos nuevos acerca del 
metabolirmo mineral, pero más importante que to­
dos los hechos ha sido el grande y provechoso cam­
bio en la perspectiva. R econocemos en la actuali­
dad que los minerales no son cosas aparte. Son una 
parte íntima de la estructura protoplásmica, y su 
metabolismo jamás puede ｾ･ｲ＠ estudiado sin el de las 
porciones orgánicas de la célula. 

Hubiera deseado poder exponer de manera más 
completa y detallada la absorción del calcio y hie­
rro, y he tenido que incluir en mis manifestaciones 
sobre el cobalto, el cobre y el flúor muchos proble­
mas aun no resueltos. No pido perdón por ello por­
que no es necesario. Se ha adelantado mucho y bien 
podemos de vez en cuando hacer una paura para 
contemplar, y tal vez para enorgullecernos, de los 
conocimientos adquiridos. Pero el p rogreso en b 
ciencia siempre suscita nuevos problemas. En reali­
dad ambos son inseparables y juntos harán que el 
conocimiento, que es la fuerza . ｾ･＠ extienda ｭ￡ ｾ＠ rá­
pidamente cada día . Espero que algunos de los aquí 
presentes resuelvan los problemas que acabo de ex­
poner hoy, de manera que nos sea dable terminar 
juntos las investigaciones sobre el cobre, el cobalto 
y el flúor que apenas ri acaban de comenzar. 
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FISIOQU1MICA DE LOS ACIOOS BILIARES 

Y QUlMICA DE LAS SALES BILIARES 

G. TORRES GONZÁLEZ 

Profeoor de la Beneficencia Municipal 

De todas las zoosterinas la mejor conocida es la 
colesterina, llamada así pOr CHEVREUIL por hallarla 
en la bilis y que en forma de ésteres se encuentra en 
casi todos los órganos y muy especialmente en el 
sistema nervioso, cuerpo lúteo, suprarrenales, etc. 
La colesterina libre es el componente principal .de 
los cálculos biliares. Para, W ACKERS la bilis no con ­
tiene ésteres colesterínicos. 

D e,de el punto de vista químico es un alcohol se­
cundario no saturado, al que por las investigaciones 
de WINDAUS, WIELAND y 0 . ROSENHEIN se le asig­
na la siguiente constitución : 

CHa 
1 / CHa 
CH -C H2 - CH 2- CH2-CH"' 

CHal CH3 

/"--1/"'-
cHJ 

1 

/"'.1/"'-/"'-/ 

ｈｏ ＯｬＯｾＩ＠
que interpreta satisfactoriamente todas sus propie­
dades físicas y químicas y que contiene el erqueli!tO 
carbonado del m etil-ciclo-pent-;no-fenantreno. com­
puesto encontrado por DibLS entre los producto> 
de su dehidrogenación : 
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:\1etil-ctclo-penteno-fenantreno 

Es muy verosímil que la formación de la coleste­
rina en el organismo animal tenga lugar a expensas 
de hidratos de carbono, ya que del examen de la 
fórmula se desprende la posibilidad de su forma­
ción a partir de los glúcidos más sencillos: dioxí­
acetona y aldehído glicéríco, azúcares de tres átomos 
de carbono CH20H-CHOH-COH y CH20H-CO­
-CH20H (nueve moléculas). 

También en los organismos vegetales se encuen­
tran esterinas, las fi.tosterinas, figurando como más 
importan tes y mejor conocidas las síguíen tes: 

CHa 
/ /'\/ 

H ·· . .J 1 

HO ＯＢＧＭＯ ｾＯ＠ Estigmasterina 

Ergosterina 

que, como la colesterina, están relacionadas genéti­
camente con las hormonas sexuales y corticales. Es­
¡Jecialmente la ergosterina guarda una estrecha rela­
ción con la vitamina D, en la que se convierte por 
la acción de los rayos ultravioleta y para ello se 
rompe el aníllo B 

Por la oxidación moderada de la colesterina se 
obtiene un compuesto cetónico, la colestenona, y 
reduciendo ésta se puede llegar a un hidrocarburo, 
el co/estano 

CH 3 

1 CHa 
CH-[CH2l3-CH< 

CH 3 CHa 

/"-I/"' 
CHa l . 1 

/"-./'\/-

1 

ｯ ｦＧＢＭＯｾＯ＠

CH3 

Col este nona 

1 

CH-[CH2la 
CHa 1 

/"-/"'-. 
Clla 1 

/"-1/"-/-
\/"-) Colestano 

Contiene la colesterina ocho átomos de carbono 
asimétricos, lo que da lugar a numerosos ísómHos. 
Actualmente se conocen algunos de éstos, como son: 
isocolesterina, la a/ocolesterina, la metacolesterina, 
la seudocolesterina y las epicolesterinas. 

En el intestino se forma a expensas de la coleste­
rina, por la acción de las bacterias, la coprosterina. 
que se encuentra en las heces fecales y contiene dos 
átomos más de hidrógeno que la colesterina. Es, 
pues, una dihidroco/esteTina. 

La existencia de cuatro anillos condensados en el 
producto de hídrogenacíón de la colesterina deter­
mina que ésta pueda presentan-e en formas estereo­
ísómeras "cis-trans". En efecto, se conocen diferen­
tes dihidrocolesterinas estereoisómeras, a las que se 
asignan los nombres y fórmulas que figuran a con­
tinuación: 
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Dihidrocolesterina 
(trans ｴｲ［ｾｮｳＭｴｲｮｮＬﾷｴｲｮｮ＠ ... 

1 

H" 
HO /"'-/1"'-/ 

H Coprosterina 
(ci,-ci, trans-trans: 

CH3 Cal11 

("'-¡/"'-
013 II 1 

/"'-1/I"-I/,-
H 1 ú H 

' Ho·· "'-/i"'-/ 
H 

H, 
OH 

Ephlihidrocole:;tt!rina 
· cis-trans-tran-;-tra ns 

Cll3 IT 

"' 1 /: 
1 11 H 

/"'-/ 
H 

Epicoprosterina 
ｴｲ｡ｮｾＭ｣ｩｳＭｴｲ｡ｮｳﾷｴｲ｡ｮＧ＠ l 

y que por pares representan los isómeros cis y trans, 
resultllntes de la hidrogenación de la colesterina y 
un estereoisómero epicolesterina 

Colesterina Epicolesterina 

Por reducción de la coprosterina se origina el hi­
drocarburo llamado coprostano, estéreoisómero del 
colestano. Esta isomería se ve claramente en las SI­

guientes fórmulas: 

CH3 11 

/ '1/l"- 1 

. l1 1 1 ( 

"'-/."'-/ 
H 

Colestano 

CaH17 
CH3 

/"'- /"'-
CH3 JI i 

/ 1/"-1/i 
11 1 H 

'"'-/¡"'-/ 
H 

Coprostano 

Degradando la coprosterina o el coprostano por 
los oxidantes ha llegado a obtener WINDAUS ácido 
colánico: ｃ ＲＳ ｈ Ｓ ｾＭ COOH. Compuesto que tam­
bién se origina por reducción de una serie de ácidos 
encontrados en la bilis humana y de otros animales, 
llamados ácidos biliares, 

Acido cólico . . . . 
Acido dcsoxicólico . . . 
Acido antropodesoxicólico . 
Acido litocólico . 

CnH..(OH), - COOH 
C,:J-b,(OH) • - COOH 
C.,H.,(OH) ,- COOH 
C,H...,(OH) - COOH 

quedando así demostrada la relación de constitu­
ción que existe entre las esterinas y los ácidos bilia­
res. La formación íntraorgánica de los ácidos bí­
ｾ￭｡ｲ･ｳ＠ en el metabolismo parece realizarse en virtud 
de la colesterina. Los ácidos biliares serían así pro-

duetos de degradación de la colesterina por acción 
de las oxidaciones. 

"' "' :e :e 
\..) u 
'\_/ o 

o 
\..) u 

1 ...:: M 
ｾ＠ o « " u .S " u "' 1 

Ｎｾ＠o 
2. « " 

M 1 o o 
:e u u u 

u-u 1 
o 

"' 
'O 

's :e ·¡:; 

ｾ ＢＧ＠ \..) u <:: 

C: / « 
/ :e 

"' / \..) 

CJ / / 
"' _/ :e 

,...) 

-+- / 
ｾ＠

., .., 
,...) \..) 

/ 
:r: 
\..) 

u 

De esclarecer la constitución de los ácidos biliares 
se ha ocupado especialmente WIELAND. Se trata de 
diferentes hidroxiderivados del ácido colánico, cuyo 
compuesto representa el esqueleto fundamental: 

CII 3 

1 

CH3 / CH-CH2-CII2- C00Ir 
/"-,/"'-

CH3 1 1 

/"'-1/"'-./ 
1 Acido litocólico 

(3 Oxi-colánico) 

HO ＢＧＭＮＯｾＯ＠

1!0 
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Cll3 

1 
Clls Cll-1 CH2b-C001! 

HO"-/ \/"" 

CHs i . /"" '""/-

Cll3 /""I/ / 

11 () / ""/""/ - 011 

Acido desoxicólico 
.3-1. dioxi-colánico 

.\cido cólico 
(3-i-12 trioxi-colánico: 

Además de estos ácidos se conocen otros ácidos· 
oxicolánicos, unos obtenidos por síntesis y otros 
extraídos de diversos animales, habiéndose logrado 
averiguar la constitución de la mayoría de ellos. Isó-
111Cros del ácido colánico son los ácidos alocolánico 
y norcolánico. 

Cll3 

1 
CH3¡CII-l CH2h- COOII 

A/"" 
1 

. \cido nor-colánico 

Los ácidos biliares se encuentran en la bilis casi 
siempre combinados con aminoácidos en uniones 
pept ídicas; así se han encontrado el ácido colálico 
unido a la glicocola y a la taurina formando los 
ácidos glicocólico y taurocólico. 

Cifs 
1 

CH3 / CII -[CI 12h-CO- :\H- Cll .-COOH 

Al/"" 
Cl rJ j 

/""!/""/ -
1 1 

Ho/ '-/'- / - Oll '\. '- .\e ido glicocólico 

110 / / / OH Acido taurocólico 

Ciertos ácidos biliares, como el desoxicólico y el 
cólico, tienen la propiedad de unirse con diversas 
substancias insolubles en el agua (ácidos grasos, al­
canfor, etc.), dando compuestos de adición que for­
man con el agua disoluciones coloidales. 

Una combinación de este tipo es el ácido coleínico, 
encontrado en la bilis humana y formado por la 
unión de 8 moléculas de ácido desoxicólico con una 
molécula de un ácido graso superior (palmítico o es­
teárico) . 

La oxidación del ácido colánico conduce a los 
ácidos etiocolánico y etiobiliánico. 

COOH 
Cll s 

A/"" 
CIIJ 1 1 

( I/""/ 
""/ / 

.\cido ctiocólánlco ,\cido ctiobiliánico 

substancias que se originan también en la degrada­
ción por los oxidantes de los glucósidos de tipo di­
gitálico y estrofanto, saponinas, veneno de los sapos, 
así como de las hormonas sexuales y de la corteza 
adrenal. Todos estos compuestos tienen un esqueleto 
esterínico. 

Aun cuando carecemos de pruebas convincentes, 
tenemos fundamentos para suponer a la colesterina 
la substancia madre de los compuestos esterínicos del 
organismo. Las relaciones constitutivas de diferentes 
hormonas entre sí y la colesterina figuran en el 
cuadro de las páginas 382-38-, . 

M ETABOLISMO Y ACCIÓN PISIOLÓGICA DE LOS 

ÁCIDOS BILIARES 

Sabido es que el hígado posee múltiples fl!ncio­
nes. Como resultado de la actividad hepática. los pro­
ductos de la digestión proteica y de los hidratos de 
carbono que atraviesan el hígado acarreados por la 
circulación portal experimentan diversas modific:l­
ciones químicas. En virtud de ellas. forma el glucó­
geno necesario al organismo y se hace la síntesis de 
los principales cuerpos proteicos. La urea es uno de 
los productos resultantes de dicha actividad hepática. 
Las grasas también son metabolizadas en el hígado 
merced a cambios en su constitución molecular, for­
mándose cuerpos cetónicos, fosfolípidos, etc. Es 
igualmente conocida la función antitóxica del híga­
do; así, por ejemplo, la acción sobre la nicotinJ 
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que previene a los fumadores contra lo3 accidentes 
resultantes de la intoxicación oor esta substancia. 
El hígado modifica también uria gran cantidad de 
substancias químicas que le llegan por la sangre y 
que proceden de la actividad celular e interviene en 
la regulación del equilibrio ácidobásico del orga­
nismo. La anemia que acompaña a las hepatopatías 
con necrosis hepática central y la acción de los ex­
tractos hepáticos en otro tipo de anemias, indican 
que el hígado tiene una importante misión en la he­
matopoyesis. La síntesis del fibrinógeno es otra de 
las funciones hepáticas y sabido es que es nece<a ria 
su integridad para la formación de la protrombina. 
En los procesos de coagulación y como inhibidor de 
la misma interviene en la formación de la heparina. 
Juega igualmente un papel en el metabolismo del 
agua. Su intervención en el metabolismo de la co­
lesterina es conocida. Elimina pigmentos, algunos 
de los cuales son de formación extrahepática, pero 
en su mayoría son formados dentro de él. Almacena 
la vitamina A y transforma el caroteno en esta 
substancia. 

La multiplicidad y variedad de funciones hepáti­
cas es la causa de que todas ellas no sean bien co · 
nocidas. Los métodos funcionales empleados para 
estimar las funciones hepáticas son imprecisos, pues 
dependen además de genuinas alteraciones hepátios 
de las que acompañan a otros órganos que obran 
o actúan sinérgica o antagonistamcnte con el híga ­
do. MCCLURE 10 calcula en más de mil los oroce­
dimientos para la estimación de las funciones he­
páticas aparecidos en 1 ibros y revistas. 

Una de las funciones parciales del hígado me­
nos estudiada y la de mayor importancia es la for­
mación de Ia bilis y la de ｾ･ｧ ｲ ･ｧ｡ ｲｬ｡＠ a las vías bilia­
res: coleresis. En los animales se han oodido estudiar 
estas funciones median te la fístula billar. BROUGSCH, 
WHIPPLE. Rous. M c MASTER. ELMANN y otros 
han estudiado las variaciones de la coleresis en ･ ｾﾭ

tado normal y la influencia de diversos estímulos 
normales y anormales sobre la producción de la bilis. 

En el hombre es muy difícil conocer la coleresis 
normal y sus variaciones. porque, aparte de que la 
fístula biliar se ejecuta en sujetos en fermos del hí­
gado o de las vías biliares. en los que la formación 
y vías de excreción están infectadas y alteradas pa­
tológicamente, hay que tener en cuenta el hecho de 
que la simple existencia de la fístula biliar ｢｡ｾｴ｡＠
para destruir la relación armónica que se establece 
entre la función normal de las vías biliares y la for­
mación de la bilis. 

Por otra parte, la circulación enterohepática biliar 
también es alterada al crear la fístula. aunque por 
vía bucal se vuelva a introducir la bilis. 

En la clínica y en la especie humana sólo pode­
mos utilizar para analizar la coleresis los métodos 
ｩｮ､ｩｲ･ ｣ｴｯｾ Ｎ＠ tales como: el sondaje duodenal, cuyos 
inconvenientes son de sobra conocidos. pues a las 
oscilaciones fisiológicas de la secreción biliar vienen 
a sobreañadir<e los "débacles" intermitentes de la 
vesícula. que Ee libera de su contenido con la pe­
netración de la oliva en el duodeno, sin ser necesaria 
la introducción del sulfato de magnesia . peptona, 
aceite de o] iva etc. 

Sabemos ｱｵｾ＠ la bilis es una solución acuosa o sus-

pensión de los constituyentes sólidos, entre los cua­
les tenemos: las sales biliares, pigmentos biliares, 
colesterol. mucina. sulfatos, ácido glucurónico con­
jugado, jabones, fosfolípidos y las ｳｵ｢ ｾ ｴ｡ｮ｣ｩ｡ｳ＠ in­
orgánicas: sodio, calcio, fósforo, magnesio, hierro. 
cobre en combinación con los ácidos clorhídrico, 
fosfó;ico y sulfúrico (HOPPE-SEYLí-R "4) ; además 
se encuentra la urea, según demostraron MARSHALL 
y DAVID 46). Los con<tituyentes sólidos son el re­
sultado de las múltiples actividades funcionales en­
dógenas y exógenas del metabolismo hepático. 

Los ácidos biliares. que es el tema que nos ocupa, 
son formados en el hígado y pueden ser considera­
dos como la secreción más específica de este órgano. 
Por ello, son reconocidos como los más característi­
cos constituyentes de la bilis. Los ácidos biliares han 
sido objeto de numerosos estudios ｢ｩｯｬ￳ｧｩ｣ｯｾＮ＠ Para 
FOSTFR. HOOPER y WI IIPPLE 16 <on de origen exó­
gcno y endógeno. WIFLA:\Tl) y WEIJ s ... WINDAUS 
y NEUKIRCHEN ＮｾＬ＠ encuentran una relación quím ica 
entre el ácido colálico y la colesterina. hecho que ya 
fué observado con anterioridad por un químico es­
pañol (CARRACIDO 9) y que le sirv ió para suponer 
que dada la semejanza estructural entre la coleste 
rina y el ácido colálico. que éste proviene de h co 
lesterina. 

La síntesis de los ácidos biliares a partir de la 
colesterina fué sugerida también por \Vrn A'\D. \VIN· 
DAUS, etc. Sin embargo. SCIIOENHPI\IfR. Ruoor.r.. 
RITTE 'BERG. BrNJ ａｾｕｎＮ＠ BFRG y Rouc:;sr I.OT 
THANHAUSFR y colaboradores ii lo niegan: basán 
dose estos últimos en trabajos ･ｸｰ｣ｲｩｭ･ｮｴ｡ｬ｣ｾ＠ para 
nosotros poco convincentes hoy que conocemos me 
jor el metabolismo de la colesterina. LEIINARTZ 4J, 

JIMÉNEZ DfAZ 28. etc., consideran que lo más lógico 
es aceptar que la colesterina y los ácidos biliare- de­
rivan de una substancia previa común (complejo 
esterínico). pero que a partir de un determinado 
momento se produce bien colesterina, bien ácidos 
biliares. bien hormonas sexuales. 

VARIACIONES FISIOLÓGICAS DE LOS ÁCIDOS 
BILIARES 

Por trabajos ya antiguos de BIDDER y SCHMIDT 5. 

STADELMANN 7, PFAFr y BALCH, ere.. que practi­
caron la fístula bili ar en ､ｩｶ･ｲｳ｡ｾ＠ espec ies de anima­
les, y por los casos de ROGER y BINET, BROUGSCH y 
HORSTER. SEIDERHELM. ALLER y EPPINGER. GIL­
BERT, CARNOT y sus discípulos. CHABROL. BE­
ｾａｒｄＬ＠ CHARONAT y MA.XI:-.HN de fístu la biliar en 
el hombre. McMASTER. BROWN y Rous 48 consi­
deran marcadas e inexplicables las variacion rc; dia­
rias de la secreción biliar. La cantidad de bilis en 
las 24 horas varían normalmente dentro de límites 
bastante amplios, pero de todos modos para la mayo­
ría de los autores no se aparta mucho de los mil cen­
tímetros cúbicos por día en un hombre de 65 kilo­
gramos. Además, la secreción de la bilis no se hace 
de manera regular, s in o que está sujeta a grandes os 
cilaciones en su cantidad y ca lidad <'n las diversas 
horas del día, versatilidad di! la célula hepática 
(STADELMANN). 

FORSGREN 1
5 cree que la secreción del hígado es 
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rítmica,. y ｳｯ • ｴｩｾｾ･＠ que este ritmo es independiente 
de la a.!Jmentacwn y del trabajo muscular, y que. 
contranamente a MANN 47, n o cesa en el ayuno ni 
durante el sueño. JOSEPHSON y LARSON 31 notan. 
mediante una fístula de) hepático, que la secreción 
parece independiente de las comidas y que muestra 
una period icidad con dos máximas: una al mediodía 
y otra al atardecer. 

Muy recientemente, KOCOUR e IVY 37, mejorando 
la técnica de los métodos de recogida de la bilis, han 
sido capaces de obtener resultados parecidos en con­
diciones experimentales idénticas o similares; usan 
perros, y modificando el método de Rous y M eMAs­
TER la secreción de la bilis no varía más que rn un 
cuatro por ciento. 

Concluyen que el volumen de bilis segregada por 
el hígado mediante su proceder, es tan constante co­
mo la secreción de cualquiera de las glándulas de 
secreción externa. Las variaciones que puede experi­
m entar la coleresis por el régimen alimenticio, me­
diante las alteraciones del metabolismo y el uso de 
los agentes estimuladores de la secreción, esto es, los 
coleréticos, se reflejan tanto en la cantidad total como 
en el conten ido en sus tres elementos principales: 
pigmentos, sales y colesterina. 

Aunque pueda variar aisladamente la cantidad de 
agua de la bilis, es decir, su concentración y riqueza 
en sales alcalinas y sales metálicas, es lo corriente 
que al propio tiempo que aumen ta la cantidad de 
agua de la bilis. aumente alguno de sus componen­
tes y principalmente las sales biliares. 

WHIPPLF y SMITH 81 con su método gasomé­
trico y en perros sometidos a una dieta standard 
(dieta de salmón y pan). encuentran que la dieta 
de carne aumenta la secreción de colatos. La cafeína 
la aumenta menos, las mollejas no producen ni'lgún 
aumento, la yema de huevo ligeramente. La diges­
tión pancreática de la carne disminuye su potencia 
colagoga y colálica. La adición de aminoácidos (trip­
tófano, glicina y prolina) aumenta la coleresis ｾ｡ﾭ
lina, no así la glucocola, que más bien parece in­
hibirla. El envenenamiento por el cloroformo pro­
duce una disminución evidente de la coleresis salina 
y también de la coleresis global. 

Las diversas fracciones de hígado act ivas en las 
anemias (humana y canina) no ejercen efecto sobre 
la colereris salina ni sobre el volumen de la bilis. 
LEITERS y JussiN 42, en perros, observan que la 
ingestión de manteca aminora la secreción biliar y 
la concentración de los ácidos biliares, mientras que 
la ingestión de carne aumentaba la proporción de 
colatos. El aceite de lino y de cáñamo y también 
el nucleinato sódico, aumentaba la concentración 
de los ácidos biliares. aunque variaba la cantidad 
absoluta. Para SCHINDEL .ss, los ácidos succínico, 
fumárico y pirúvico no influencian la fecreción de 
la bilis. KocOUR e IVY 37, y otros autores, confir­
man estas variaciones coleréticas mediante cambios 
en las dietas. La carne es el mayor colerético, tanto 
ingerida sola como asociada a otros elementos; el 
hígado es más efectivo que el músculo y el corazón. 
FUKASE y FUZIWARA r1 (en ｣ｯｮ･ｪｯｾＩ＠ consiguen va­
riar la cantidad de ácidos biliares con la alimenta­
ción . BALCH, WHIPPLE y colaboradores nos de­
muestran sin dejar lugar a ､ｾ､｡ｳ＠ que los ácidos 

｢ｩｬｩ｡ｲ･ｾ＠ .son coleréticos. El mayor aumento de volu­
men b!ltar se produce con la administración de bilis. 
MANN 47 resume nuestros conocimientos actuales del 
modo siguiente: cree que los ácidos biliares como 
consecuencia de la digestión gástrica entran en el 
duodeno por apertura del esfínter de Oddi. se re­
absorben y estimulan la secreción de la bilis (circu­
lación enterohepática). REGAN y HORRAL ＶｾＮ＠ con 
el ácido dehidrocólico ｣ｯｮｾｩｧｵ･ｮ＠ un marcado efecto 
｣ｾｬｾｲ￩ｴｩ｣ｯ＠ y ｭｾｳ＠ prolongado que con el ácido glico­
cohco, produCiendo un aumento absoluto de la bilis 
Y una relativa disminución de los sólidos. DURGERN 
consigue un aumento de la coleresis tanto con bilis 
vesicular como con bilis hepática. MANN considera 
las sales biliares como verdadera.s hormonas de ;; 
coleresis. La escuela francesa (CHABROL, MAXIMIN. 
etcétera), así como la vienesa (ADLERSBERG, PoR­
GES, etc.) y la americana (RIEGEL, RAVDIN. SCH­
MIDT y colaboradores), comprueban igualmente esta 
acción colerética y destacada de los ácidos biliares. 

ｔｾ｡ｳ＠ inyección intravenosa los colatos son rápida 
y cuantitativamente excretados en la bilis; este he­
cho, ya sugerido por KUHNE 38. STADELMANN u. 
HUPPERT zs, modernamente ha sido comprobado 
por ｇｒｅｅＮｴＧﾷｈ ｾ＠ tt, SNELL, RoWNTREE, MANN y BOLL­
MANN, CHABROL, MAXIMIN y COTTET, GIORDANO 
y GALIGANI 19, JOSEPHSON y RYDIN JO. quienes ob­
servan que en la sangre el colato sódico inyectado 
desaparece siempre antes de los treinta minutos. 

Las hormonas digestivas que intervienen prefe­
rentemente en la coleresis son: la secretina de BAYLIS 
y STARLING, y la ｣ｯｬ･｣ｩｳｾｯｱｵｩｮｩｮ｡＠ de IVY y colabo­
radores 27, pues la gastri na sólo puede interven ir in­
directamente estimulando la formación de ácido clor­
hídrico, merced al cual se forma a su vez en el in­
testino secretina y colecistoquinina. Recientemente 
ÜKADA y sus colaboradores han comprobado tales 
experimentos y demostrado, al propio tiempo que 
M ELLANBY. que el flujo biliar de la secretina tiene 
un período latente y que el mecanismo de la produc­
ción es consecutivo a la acción de la secretina sobre 
el páncreas. En efecto, ligando las venas pancreáti­
cas y extirpando el intestino no se produce la cole­
resis secretínica. Para STILL y colaboradores ＷｾＮ＠ la 
secretina pura sin vasodilatina parece que obra a ma­
nera de un est ímulo· directo de la secretina sobre la 
célula hepática y no sobre los vasos, pues no cambia 
el volumen del hígado ni depende de los metabo­
litos producidos por la secreción pancreática. 

Además de estas hormonas digestivas, tiene una 
acción sobre la coleresis la tiroxina. que produce en 
los perros una disminución de la cantidad de secre­
ción biliar. En cambio. provoca un aumento ab­
soluto en la cantidad de la colesterina. LEITER e ISA­
BO LINSKAJ A 44, en perros ven que la adrenalina , la 
paratireocrina y la atropina reducen la secreción. 
Dosis relativamente grandes de insulina y de hista­
mina la aumentan; las pituitrinas A-D, A y B , así 
como la ergotamina y dosis menores de histamina. 
no producen un efecto muy marcado sobre la se­
creción biliar. Trabajos de BAL TACEANO y VASI­
LIN 3, y otros, vienen a confirmar los anteriores, con 
ligeras variantes entre ellos. El aumento que sobre 
la coleresis tienen ､･ｴ･ｲｭｩｮ｡､｡ｾ＠ drogas (cloral y sus 
derivados, el ácido iodosalicílico y el atofán) ha 
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sido estudiado principalmente por CHABROL y los 
suyos 13, SAKAMOTO 64, NAKAGAWA, KAUPTHEIL y 
RAPPAPORT. El atofán no actuaría sobre el sistema 
nervioso autónomo estimulando la coleresis, sino 
sobre la célula hepática misma, de acuerdo con 
BROUGSCH y HORSTERS. 

BALTACEANO y colaboradores 1 11 2
, LEIT5R'5, 

SCHMIDT, BEAZELL, ATKINSON e !VY 67, y otros 
autores, enumeran una gran cantidad de drogas 
(cloruro amónico, morfina, atropina, urea, octinum, 
gluconato cálcico y sulfamidas) que no tienen nin­
gún efecto colerético e incluso la inhiben. Las sul­
famidas y derivados se eliminan por la bilis a con­
centraciones de efecto bacteriostático. 

McCLURE 10
, basado en WS trabajos, deduce que 

los diferentes estímulos producen una secreción bi­
liar variable en sus principales constituyentes y con­
sidera que la secreción, resulta de una acción química 
directa humoral de los estimulantes absorbidos y 
no de la acción intermedia de una hormona. 

Entre los agentes físicos , la diatermia tiene efecto 
positivo sobre la coleresis salina y global, persistien­
do esta acción durante algún tiempo, hecho que no 
acaece si la célula hepática está gravemente enfer­
ma (MIT ANI 51) . 

Muy inciertos son los resultados que demuestran 
la influencia del sistema nervioso autónomo sobre 
la formación de la bilis. LINDBERG no encuentra 
efecto constante después de la denervación. Para 
HILLGARD 23 el aumento de la secreción biliar tras 
la ingestión de alimentos no depende de la enerva­
ción. El sistema retículoendotelial es muy destacado 
en la producción de la bilis. CRONHEIN 12

, MIKAMI .f9 

y NAKAGA WA .sz, bloqueando este sistema producen 
uua \ll.:>mlilucton ae 1a secrecton bthar, pero la secre-
ción de la bilirrubina depende del tipo de coloide 
que se haya usado. 

FuNCIONES DE LOS COLA TOS. - La influenci3 
que los ácidos biliares tienen en la absorción y me­
tabolismo de las grasas, ha sido estudiada merced 
a los trabajos de FuRTH y SCHOL r8, VERZAR y 
KUTHI y colaboradores 78, TAKATA 76, etc. Estos 
autores han demostrado que las grasas son absorbi­
das mediante un proceso fermentativo- fosfatasa 
intestinal - que permite la fosforilización previa 
necesaria para la absorción, hecho similar a lo que 
ocurre con los hidratos de carbono. En ertos últimos 
diez años, se ha comprobado por los trabajos de 
VERZAR y colaboradores, GREAVES y SCHMIDT 10

, 

que los colatos de la bilis favorecen la absorción de 
las grasas en virtud del principio de las ácidos coleí­
nicos, que convierten los ácidos grasos insolub){'S en 
solubles por su acción hidrotropa. Esta acción la 
ejercen igualmente con los demás compuestos gra­
sos: lipoides, esterinas y también con las vitaminas 
liposolubles A. D. E. y K. Para MURAKAMI y FuGI­
MAKI, el déficit vitamínico A inhibe la secreción he­
pática y por consiguiente la coleresis; vemos, por 
tanto, la interrelación que hay entre las sales biliares 
en la absorción de la vitamina A y entre ésta y la 
eliminación de colatos. La hipoavitaminosis A favo­
rece a su vez la formación de cálculos biliares de 
｣ｯｬ･ｾｴ･ｲｩｮ｡＠ puros y mixtos. Hechos semejantes se 
presentan con la vitamina E, pues los trastornos 

hepáticos con deficiencia de formación y eliminación 
de colatos pueden condicionar una hipoavitaminosis. 

Se crea una deficiencia de vitamina K cuando la 
absorción intestinal es insuficiente a consecuencia de 
los procesos hepatobiliares, en los que el contenido 
de sales biliares, bien por menor proporción (insu­
ficiencia hepática) o bien porque su excreción al 
duodeno está dificu-ltada o abolida (obstrucción del 
colédoco, etc. ). SNELL y colaboradores 7r en la clí­
nica de los MAYO, han demostrado en muchos pa­
cientes afectos de síndromes hepáticos e intestinales 
(enfermedad celíaca, sprue, colitis ulcerosa, etc.), 
que es frecuentísima la deficiencia de protrombina. 
SMITH y los suyos 7°, demuestran experimentalmente 
lesionando el hígado (cloroformo, etc.) que se pro­
duce un déficit de protrombina con la consiguiente 
tendencia a las hemorragias. Comprobaciones ante­
riores fueron hechas por WHIPPLE, MANN y cola­
boradores, y posteriores por W ARRE N y RHOADS 79, 

etcétera. 
SEYDERHELM, WINDAUS, SEEL y otros encuen­

tran en la avitaminosis D disminución en la for­
mación de dichos ácidos. Se sabe de antiguo que en 
las hepatopatías crónicas y obstrucciones del colé­
doco se aprecian con alguna frecuencia alteraciones 
óseas del tipo de las osteoporosis (PA\VLOW. TAM­
MANN y SEYDERHELM, LOEWY -45, etc.). Sin em­
bargo, en otras afecciones hepatobiliares, tales como 
la ictericia por obstrucción o las colangiopatÍa<; cró­
nicas, únicamente se pueden registrar alteraciones en 
la distribución del calcio sanguíneo (CANTARO\V, 
DODEK, GoROO 8) , o modificacio nes en la curva de 
la calcemia tras la inyección intravenosa de Ca 
(BOWLER v W A T TFI?<:: ＧｊＺＧｾｾ｣ｰ｣ＺｲＢＧＧ＠ •¡ .._ __ , __ ｾＩ＠ • 

BECNAK "· O KII 55, KURAMOTO 4
1

, etc., encuentran 
que las sales biliares influencian favorablemente la 
absorción del calcio y del fósforo. 

En el metabolismo de los ht'dratos de carbono los 
ácidos biliares tienen una acción hipoglucemiante 
consecutiva al efecto glucogenético sobre el hígado y 
músculos. Este efecto lo posee lo mismo el ácido co­
lálico simple que los ácidos apohidro, dehidro y 
deoxicólicos, que inhiben la dehidrogenación y oxi­
dación de la glucosa, fructosa, ácido láctico, glice­
rofosfórico y succínico (MIKI, URAKI, FUziWARA, 
ÜKII só, ÜHASHI 54, FUKASE r;, etc.) . Sin embargo, 
para KURAMOTO las pequeñas cantidades de colatos 
aumentan el glucógeno hepático, y en cambio las 
grandes dosis de ácido colálico la disminuyen. 

Con el ácido colálico, TAKU, de acuerdo con los 
resultados de TSUJI, en animales esplacnectomizados 
encuentra un aumento de la excreción de la creati­
nina. En concentraciones débiles los ácidos biliares 
aceleran y en alta inhiben la acción hidrolítica del 
ácido nucleico (KURAMOTO 41 ) • 

CAMBIOS EN LA COMPOSICIÓN DE LA BILIS. -
La bilis es el resultado de diferentes funciones me · 
tabólicas, hepáticas (célula propia y de KUPFER) y 
extrahepática, además de las correspondientes a los 
órganos de excreción biliar. H oy día, merced a los 
trabajos de BROUGSCH y HORSTERS, R OSENTHAL Y 
ZIMR 63. NEUBAUER 5J, RAVDIN, ANDREWS y HRDI­
NA 59, JOHNSTON y colaboradores Jr 32, !VY 26, etc., 
se consideran en la vesícula funciones de absorción, 



ToMO VIII 
NÚMERO 6 ACIDOS Y SALES BILIARES 387 

de secreción y de actividad motora. La vesícula bi­
liar absorbe rápidamente el agua, absorción qu? 
varía en diversos animales (Rous y MCMASTER). 
Todo líquido introducido ex¡::erimentalmente en la 
vesícula, tiende a alcanzar una presión osmótica 
igual a la del suero. Las sales biliares se absorben 
muy lentamente. Para RAVDIN la colesterina no se 
absorbe en la vesícula normal. Por el contrario, 
cree que es segregada en los procesos infectivos de la 
misma. El contenido en bicarbonato y otras bases 
es mayor en la bilis ｶ･ ｾ ｩ｣ｵｬ｡ｲ＠ que en el suero menor 
los de cloruros y variables las de calcio. Los ｾ｡ｴｩｯｮ･ｳ＠
y aniones de la bilis varían en diferentes m0mentos. 
La bilis vesicular tiene una mayor concentración de 
bases, de sales biliares y de calcio que la bilis hepá­
tica y una concentración más baja de bicarbonato 
y cloruros. 

El pH de la bilis varía con la alimentación. 
BRONNER 7 consigue hacerla alcalina con dieta ve­
getal y ácida con dieta de carne. La oscilación del 
pH varía entre 7·5 y 6.5. Además todas estas va­
riaciones en la composición iónica de la bilis produ­
cen por sí solas alteraciones de la reacción biliar. 

Los pigmentos biliares, y en ello están conformes 
los investigadores modernos, son absorbidos por la 
vesícula biliar, hecho que tiene una gran importan­
cia clínica, pues nos sirve de índice en los procesos 
vesiculares para deducir en comparación con los de­
más elementos biliares, ｰｲｩｮ｣ｩｰ｡ｬｭ･ｮｴｾ＠ sales y coles­
terinas, el estado funcional de la vesícula. Del estu­
dio de estas variaciones, así como de las relacion<?s 
mutuas entre estos tres constituyentes biliares (pig­
mentos, sales, colesterina) se pueden obtener, y de 
hecho se obtienen, consecuencias diagnósticas, pro­
nósticas y de tratamiento (ÜLIVER PASCUAL y 
G. TORRES 57) • 
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