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MUY IMPORTANTE:

Este material NO sustituye
el uso de los libros para el
estudio de la fisiologia
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‘ Fisiologia del Aparato Diges’rivol

Generalidades de la funcion digestiva
Control neural de la funcion digestiva
Boca-esdéfago, estomago

Control humoral de la funcion digestiva
Higado, pancreas

Intestino delgado

Digestion

Absorcion nutrientes

* Secrecion electrolitos y
absorcion de vitaminas

®* Colon
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TEMA 11

I. ABSORCION AGUA
Y ELECTROLITOS

ITI. SECRECION
ELECTROLITOS

III.ABSORCION
MINERALES, VIT
HIDROSOLUBLES

IV. MALABSORCION
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Paracrina

INFLUENCIAS

Inmune

Neural <—'| Endocrina
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Via paracelular
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IT SECRECION ELECTROLITOS

X. PAEZ FISIOLOGIA DIGESTIVA 2011 ULA



II. SECRECION
ELECTROLITOS

Agua en la LUZ es critica para

- Contacto enzima-sustrato
* Difusidn de particulas digeridas
* Transito a lo largo del TGI sin dafiar epitelio

Gran volumen diario reabsorbido

9 litros! Gran reserva qucionql en relacidn
* | con gran superficie epitelial, en caso

de enfermedad

Diarrea
ocurre cuando se
sobrepasa la reserva
para absorber
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II. SECRECION ELECTROLITOS

| 1. Cloro

2. Potasio

3. Bicarbonato

4. Diarrea Secretora
5. Diarrea Inflamatoria

6. Tratamiento diarrea secretora

7. Fibrosis Quistica
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IT. SECRECION
ELECTROLITOS

1. Cloro

* Secrecion activa transcelular de Cl-

®* Canal de CI- CFTR

* Secuencia activacion canal Cl- apical

* Regulacion del canal de CI-
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xx

IT. SECRECION
ELECTROLITOS

1. Cloro

Secrecion de AGUA
centrada
en secrecion de

CLORO

de las criptas intestinales
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CRIPTA

Cotransporte Na*-nutriente Canal de cloro [Bomba de Na'

. . . vae ntercambiador HCO3- -Cl-,
Intercambio apical Na*- H CFTR ntercambiador basolateral Na*-H*

Memb. apicales enterocitos
Criptas Lieberkihn

X. PAEZ FISIOLOGIA DIGESTIVA 2010 ULA



| LUZ ‘ IT. SECRECION \
xx ELECTROLITOS

Yeyuno
Ileon-colon 1. Cloro

Secrecion Activa
Transcelular
de Cloro

Canal de Cloro
(CFTR)

Cystic

Fibrosis
Transmembrane
conductance
Regulator

-

. l
Bomba Cotransportador (NKCLC1)
NaK* Na*K*2Cl-

SANGRE
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Canal cloro
CFTR
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3N; Cotransportador

NaK2(l|

II. SECRECION
ELECTROLITOS

1. Cloro

Secrecion Activa
Transcelular
de Cloro
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Canal de Cloro
CFTR

Superfamilia
’rr'anspor"rador'es
Proteina ABC

[ |
. . . !

TTIr

Regulador conductancia

i i - 'Ir _. transmembrana de
- 'b L

Fibrosis Quistica (CFTR)

- Fibrosis Quistica
Smo delecuon D Mutacion del brazo

Phe B largo cromosoma 7
~ Sitio Gen del canal de CI-
ATP

| Citoplasma " regulador
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Cerrado

—

La porcion reguladora
NO esta fosforilada

| Secrecion Cloro |

Canal de Cloro
CFTR

Proteina 12 dominios
transmembrana

2 sitios ATP

4 para fosfato

\c O

X. PAEZ FISIOLOGIA DIGESTIVA 2011 ULA



Secuencia activacion
Canal de Cloro

Secrecion
Cloro

Nucleotide
domain o

L #]
Chloride /o
L =]
[+

Phosphate —
Cytoplasm

binding ©

L#] é}‘ﬁ Lﬁ."“r’“’
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< ©

" Carbohydrate

ﬁﬁﬂﬁﬁﬁ 2

I

... ™

o
~ . T Regulatory 5 .

o

/ef’,» <£ .

Site of common

phenylalanine  ncleotide
deletion

- 3.

ATP

binding
domain

domain

1. Diferentes mensajeros y toxinas
activan AC en m. basal enterocito

La AC convierte ATP en AMPc
El aumento de AMPc activa PKA

. PKA fosforila sitios en el dominio
regulador de CFTR

La proteina cambia de conformacidn

6. Se ABRE el canal apical de cloro
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T TN Secrecion
N Cl \: Cloro
| - ‘ \
Canal de Cloro
CFTR

Abierto

\

Canal cerrado ¢

N

Fosforilacion
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Yeyuno, : —
Aqua ileon, colon Secuencia activacion
gu Canal de Cloro

* Aumenta AMPc
+ Sale CLORO

- Sigue SODIO

* AGUA les sigue

Canal de CLORO
responsable de la
secrecion de agual
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*x ke

LUZ

CRIPTA

6

@)

P)

H,0

Na*

abierto

/
v (

T _icerrado

Lt
q.}; Mensajeros

Secrecion
Cloro

Secuencia
activacion
Canal de Cloro

AMPc:

« Aumenta secrecion Cl-
« Inhibe Abs. Na*Cl-
+ No afecta Abs. Na*-nutrientes
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Secrecion
Cloro

Regulacion
Canal de Cloro

Canal de Cloro Regulado
por muchos agentes

PKs

PGs

Péptidos

Toxinas bacterianas
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%k

LUZ INTESTINAL

Regulacion Canal de Cl-
dependiente de AMPc

Agonistas VIP y PGE2

Cotransportador
Na*K*2Cl-

En membrana basal de
C. Acinares salivales,

C. Ductales pancreaticas
Enterocitos

AMPc aumenta:

- Fosforilacion canal CFTR
- Insercion de cotransportador

» \ ¥ N Na* 2€I- K* (NKCC1
K" 0p ( )
@ Cotransportador
Na*K*2Cl-
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*¥k (=) Regulacién Canal de CI-
INTERSTICIO | = ° ({#) dependiente de AMPc

1| agonistas  -NE.STHY TP pg:

2 ” Accidn
membrana * , mensajeros
sefal m‘“--.«

3| intracelular ATP \{M?E‘q‘a

PKA —
. .
4| proteinkinasa ® SN
\
+

>,

¥, "~
@ Current Wredicine
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* ("*“) (._.J.,) Regulacién Canal CI-

dependiente de Ca*
: stas ( ACh INTERSTICIO § Sust.’:
agonistas e P
2 | eventos = Accion
membrana mensajeros

sefial DAG
3 in'rr'acelular/

PL

L g

M, g

.
wCa** iT ™ } Ca- Calmodulin

". am “’ /
: PKC
4 | protein- @% \I Ca-CaMK II
MNa

@ Current Medicine
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Regulacion
Canal de Cloro

Txx

Accion
mensajeros
AUMENTAN SECRECION INHIBEN SECRECION
NE
vIP T AMPc STH 1 AMPc
PGE

ACh T
Ca,
Sust. P

GUANILINA T GMPc
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Tk

Regulacion
Secrecion Cl-

VIP, PG: AMPc,

Muchos agentes:
» Péptidos, PGs
* Nucledtidos ciclicos

- Mediadores inmunes
e inflamatorios

Guanilina: GMPc

+

ACh: Ca*
Sust. P: Ca* Sec. Cloro

5-HT: Ca**
Ac. Biliares: Ca*

‘ Toxinas bacterianas I

Tx V. cholerae. AMPc

Tx E. colii GMPc

"Mimetismo molecular”
Sec. Cloro

Tx C. difficile: Ca**
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ek

Vellosidad

‘hKNUMALl

Absorcion
Nutrientes
Conservada

Absorcion
*NacCl
*Na+-nutrientes

Cripta

II. SECRECION
ELECTROLITOS

1. Cloro

DIARREA
SECRETORA

Aumento de AMPc

- Inhibicion Abs. NaCl
-Aumenta Secrecion Cl-
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LUZ II. SECRECION
*J Ileon' Colon ELECTROLITOS

2. Potasio

i

Absorcidn-secrecién K*
NO es determinante
en el transporte de agua

+ Colon
K+ dlS"'Gl

Aldosterona

Al aumentar la ingesta K*

Aumenta actividad bomba

Na*-K* para perder K* por
Na* difusion a la luz

<
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]

ot

Ao 1

20 4

LUZ

ILEON -COLON

L

¥

35

o

Na*

PLASMA

Na*

II. SECRECION
ELECTROLITOS

2. Potasio

Na*y K* en la luz estan a
la inversa que en plasma

Pero se mantiene la
Isoosmolaridad!

Secreciéon Absorcion

Na*

K+

Se rescata 99,5% de Na*
en la luz intestinall
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II. SECRECION
ELECTROLITOS

3. Bicarbonato

LUZ
Ileon, colon

Neutraliza acidez
producida por
Bacteriasl!

—

LD(5
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: II. SECRECION
LUZ ileon colon ELECTROLITOS

3. Bicarbonato

Mecanismo
electroneutro

Intercambiador
apical de aniones

Intercambiador
basal Na* H*
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IT. SECRECION
ELECTROLITOS
LUZ

) Estimulo: .
ileon colon @ oH dcido 3. Bicarbonato

Via electrogénica

CFTR apical sale HCO;-

Intercambiador

@ (h+ ‘ Basal Na* H*

No
~ 3t
\ T
y, _
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—p 4. Diarrea Secretora

‘ II. SECRECION ELECTROLITOS |

1. Cloro
2. Potasio

3. Bicarbonato

5. Diarrea Inflamatoria

6. Tratamiento diarrea secretora

7. Fibrosis Quistica
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Diarrea
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. NORMAL

Volume
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Diarrea

i
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II. SECRECION
s Yo % ELECTROLITOS
‘ Diarrea secretora I

Secrecion excesiva de Cl- con
pérdida de liquido que excede
la capacidad de absorcion
intestinal

Debida a microorganismos que
activan secrecion de CI-
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II. SECRECION
s Yo % ELECTROLITOS
‘ Diarrea secretora I

Vibrio cholerae

Escherichia colf
Clostridium difficile

Rotavirus
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Tk

¢ QUé ocurre en la DIARREA SECRETORA?

Microorganismos y toxinas

Activan Secrecion de Cloro

Canales de Cloro ABIERTOS

I
Pérdidas de AGUA y ELECTROLITOS

l

EVACUACIONES LIQUIDAS FRECUENTES
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Txx

LUZ

_—

Enterocito
criptas

A ‘ Diarrea I

a ™

a

A ——
P

f% i

AMPc:

Aumenta secrecion Cl-
Pérdida Na*, H,0

Inhibe Abs. NaCl

SANGRE
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L2 2

‘ Diarrea I
‘ V. cholerae |

Tx cholerae
(péptido Al)

Receptgr GMP1
Se trasloca al infierior enterocito
Cataliza ADP ribosilacipn subunidad o de PGs

Inhibe actividad GTPasa de subunidad a
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Diarrea secretora

Tk

Toxina cdlera V. cholerae

Cataliza transferencia de ribosa de ADP
ala subunidlad o de PGs

Inhibe la actividad GTPasa de la subunidad o

PGs activada persistentemente

Aumento AMPc

Acﬂv? PKA Inhibe Absorcién NaCl

v
Fosforilizacion Canal Cl- !

NO se absorbe:
Na*, Cl-, H,0

Abre c'lhnal Cl-
v

Pérdida

CI-, Na+, Hzo
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xx

Tx

Riesoen dal WD l.:, SOBUNINAYS,

y

Taliee Ag GTPara & Pos

v
t AMP..

Accion Toxina
Vibrio cholerae

Pérdida agua
5-10 litros/dia

1 litro/horalill
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/ Na+* &

S Glucose

~

V. Chilera— —

v

TOXINA

s E NNy
% e e

INTERSTICIO

Accion Toxina
Vibrio cholerae

* Aumenta secrecion Cl-

* Inhibe absorcion
electroneutra NacCl
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xx

La toxina se enlaza a un receptor,
cataliza ADP ribosilacion en
subunidad o de PGs

Inhibe la actividad GTPasa,
la PGs queda activada y genera

aumento sostenido de A_MPC.

ABRE INHIBE
CANAL CI- COTRANSPORTE NaCl

PERDIDAS MASIVAS
AGUA
ELECTROLITOS

‘ Diarrea secretora I

Accion Toxina
Vibrio cholerae
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V. cholerae

‘ Diarrea secretora I

Accion Toxina
Vibrio cholerae

*

Aumenta secrecion a la luz de

1. Cloro
2. Sodio que sigue al cloro

3. Agua que sigue al sodio y cloro

Disminuye absorcion de sodio y cloro por
inhibicion del Cotransporte sodio-cloro

Gran pérdida de ClI- Na* y agua
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‘ Diarrea secretora I

Accion Toxina
Vibrio cholerae

LUZ

LAMINA PROPIA

1
No es tan
simplel!
CI- o P. mientérico

e
— miocito

H,O
& Curre
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‘ Diarrea secretora I
Accion Toxina
Vibrio cholerae

El Vibrio cholerae NO infecta la mucosa!!

"Isla Patogenicidad”
V. cholerae tiene dos bacteriéfagos:

* uno codifica la toxina !l

* ofro codifica receptor para el primer
fagoll!

La Virulencia de la bacteria depende de la
interaccion entre dos fagos!!

Karoolis et al. Nature may 27, 1999
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‘ Diarrea secretora I

Accion Toxina
Vibrio cholerae

Activacion Anormal
canal CLORO

!

l| Muerte de millones
de personaslil!

\-—___
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" Diarrea secretora

bacterianas

Escherichia. coli Clostridium difficile

o ) [ B

Diarrea del viajero Infecciones hospitalarias
toxina enlaza receptor de guanilina toxina aumenta secrecion Cl-
en enterocito y aumenta secrecion via Ca**

Cl- via GMPc

“"Mimetismo Molecular”
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r

Gap osmolar fe

Diarrea Secretora
Vs Osmédtica

290 - [2 x (Na* f + K* )]

Osmolaridad del plasma - [2 x (Na* f + K* f)]

(Na* fecal) = 30 mEq/L | Ty o rmal entre 50 y 100 mOs/L

(K* fecal) =70 mEq/L

~

Diarrea Secretora € 50 mOs/L

Diarrea Osmotica > 100 mOs/L
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Joderk ‘ Diarrea |
| D. OSMOTICA |

290
o 200 @smoles
E No
0 medidos
O (gap)
&
100
0
Gap 290 - 290 —
Osmolar 2 x ([Nat] + [K+])=10 2 % ([Nat] + [K+])=230
Fecal @ Current Medicin

<50 mOs/L > 100mOs/L
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II. SECRECION ELECTROLITOS

1. Cloro
2. Potasio
3. Bicarbonato

4. Diarrea Secretora

5. Tratamiento diarrea secretora

6. Fibrosis Quistica
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b secnsciory Moz, Aeivosic Nemneoup

Rfoere Ora( dee ¢

*”.‘ID
« Not

¥ it

, LQ 6 Almidones resistentes
: a amilasa

II. SECRECION
ELECTROLITOS

Tratamiento
Diarrea Secretora
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IT. SECRECION
m T A fec '|'Cl dos ELECTROLITOS
9)

AUmenTa Tratamiento
NG H,O Diarrea Secretora
Dismin l

AFECTADOS
- Canal de Cloro
- Abs. Electroneutra NaCl

. .
N& Ut' s
.
.
%
. .'
* *
* *
* *
S «*
., *
“aagus®

T. No
f d \
®Q\\a ecta os_(

CONSERVADOS
- Cotransporte Na*-GLU
- Bomba Na*-K*

Usar transportes
CONSERVADOS!
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II. SECRECION

P ELECTROLITOS
Tratamiento

. - Diarrea Secretora

- GLUCOSA
)

Na* OMS Solucién ORAL
, (mmol/L)

o) Na* I
acaaif T 3 Glucosa 111
“&'5?9“"‘*" Al - HZON at Sodio 90
y - Potasio 20
Cloro 80
Bicarbonato 30

Mas
almidones no absorbibles
(A. grasos cad. corta)
Favorecen abs. sodio

= Current Mledicine
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II. SECRECION
* ELECTROLITOS

Tratamiento \

Fa ; Diarrea Secretora

- GLUCOSA
D

= Na* Soluciéon Rehidratacion
. é Ng* 1 litro agua potable
2, —— e ,
15&:&‘;-:“;5; Jo ~—— — HZO 3 cucharadas azucar
o Na*

% cucharadita bicarbonato

% cucharadita sal

www.mayoclinic.com

= Current Mledicine
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\ FIBROSIS QUISTICA |

Defecto en el canal de cloro

Defecto genético del canal CFTR
Mutacién brazo largo cromosoma 7 Tleo Meconial s
Pk _-" o ke

3

Falla secrecion de cloro y de agua
Contenido intestinal espeso
Obstruccidn intestinal

Ileo meconial en RN

Afectacion pdncreas, pulmones,
intestino

- Moco espeso pegajoso
que obstruye tracto

' respiratorio
gastrointestinal

Meconio del ileon

http://www.pedsurg.com.pe/Obstruccion_inte
stinal_por_ileo_meconial.php
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Ejercicio:

Investigar relacion

Cédlera y Fibrosis Quistica
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1. Minerales

Calcio y hierro

2. Vitaminas hidrosolubles
Vit B,,, acido félico
Vits By, B,, By
Niacina, dcido pantoténico

Vit C
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‘ 1. MINERALES I
7 iz Calcio |

2. 30-80%

WG « | Ingesta
, Calbindina; Ca alta

Ingesta 4t
baja Co

Abs. Activa

transcelular Abs. Pasiva

paracelular

&

Duodeno

Yeyuno-ileon

.
- Bomba Ca**

[ C;'HATPGSO
metabolito M
Vit D 6

(rifion)
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1. MINERALES

¥
2 Qo.. ‘ Calcio I

Acidez gastrica
Ca a Ca**

Calbindin

/

Disminuyen la
absorcion de calcio:

PTH » Disminucion Vit D
Metabolito Vit D ~\ * Disminucién PTH
1,25 dihidroxicolecalciferol | ~ s Gastrectomia
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W2 Dopewp

Ferrireductasa %

m. apical
Ferritina
Depésito \
@

|1. MINERALEsl
‘ Hierro |

Acidez gastrica
Fe*** a Fe**

Mucho hierro
Se almacena y se pierde
al descamarse enterocitos

Poco hierro
Pasa a la sangre

[ J .
h TeedoPornnt

Déficit: anemia microcitica
hipocréomica

Exceso: depésitos toxicos
hemocromatosis

" =N ) SMicte

TRANSFeRpiA

X. PAEZ FISIOLOGIA DIGESTIVA 2011 ULA



i \/d; B), - ot x" [ DIETA | 2.VIT. HIDROSOLUBLESI
2'-
‘ Vitamina B, I

%u Nik By, - forr 'R [ ESTOMAGO
N l de SBUVA

Macromolécula
Y no digerible
W Vik Biz-FT DUODENO poco soI}JbIe en grasa
TﬁPﬁi{g MESR';M o y necesita transportel!
phalabun l
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%* 2.VIT. HIDROSOLUBLES |

. 12- ’ ° .
Vit B12-proteina ‘ Vitamina B12 I

Wit B12

Estémago

FI

i

Duodeno L F
F

Iy ‘ .
T
Ileon J

__ FI-vit B12

Receptor
FI-Vit B12 -

Enterocito

O

Circulacion

TCII: transcobalamina IT >l Vit B12-TCIT
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‘ Vitamina B,, I

" ——
Ausencia de Vit B12
Falta de Falta de S. Asa .Ciega
Ingesta Factor Intrinseco (bacterias)

n ovalocrl‘os

’g. M
? . .Q ob @rofllos
pollsegme.m'adosO

D Anemia megalobldstica.

/ \ Enf. celiaca

Gas’rrec‘romna

contra c. parietales
"Anemia perniciosa”

Enf. Autoinmune

Lengua
depapilada
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‘ 2. VIT, HIDROSOLUBLES I
‘ Acido félico |

Coenzima para
Sintesis ADN

LUZ EPITELIO SANGRE

PteGlu, PteGlu, P PteGlu,

Pteroil glutamato
hidroxilasa
Membrana apical

CHaH,4 Fieﬁluﬁ-} CH3H4 PteGlu,

PteGlu 5
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2. VIT. HIDROSOLU

Vit. B1, B2, B6
Niacina
Biotina
Vit C
Cotransporte
Na* - Vits.

\ B 62 B¢
yeyuno {.. —
b= 0.

—~—

/V’ - \
( ileon Wk \,
AP

Boeecai
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L 2 2 ABSORCION INTESTINAL

DUODENO

YEYUNO

ILEON

ILEON

COLON *

H,O Na* CI- HCO; K+ Ca** Fe**

) (
4{% DUODENO
‘& YEYUNO
4)

e

COLON
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ABSORCION Y SECRECION
xxx ‘ INTESTINAL \

ABSORCION SECRECION

AGUA: todo intestino CLORO: ileon, colon

SODIO: todo intestino POTASIO: ileon, colon

CLORO: todo pero mds en yeyuno BICARBONATO: duodeno, ileon,

BICARBONATO: duodeno, yeyuno colon
Absorcién SODIO Secrecién CLORO

la mds importante la mds importante
para para

Absorcion de AGUA! Secrecion de AGUAI
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Absorcion - Secrecion
e ., INTESTINAL
¢Donde es mayor la absorcion?

Intestino Sup. DUODENO
1.  Ac. 6rasos cadena larga

- Vit liposolubles e hidrosolubles Nutrientes

- Electrolitos Na* y Cl-

* Minerales Ca** y Fe*** Electrolitos

Intestino Medio YEYUNO Vitaminas
2. . Moqosgcg’nridos Minerales

* Aminoacidos

Intestino Inf. ILEON Secrecion

- Vit B12, Vit C HCO;": duodeno, ileon,
3. - Sales Biliares _ colon

* Anticuerpos RN IgA K*: ileon, colon

Cl-: yeyuno, ileon, colon

Colon
4.

Na*
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[

Mecanismos
absorcion Na+

Absorcion

s B BT

duodeno

Diet

Ny 1500 mL

ancreatic secretions

yastric secretion

yeyuno

ABSORCION INTESTINAL

7000 mL

ileon

1500
mbL

1000 mL
To coldn

Na-nutriente *
Na-H intercambiador

Na-nutriente *
Na-H intercambiador

Na electrogénico

Na-H intercambiador

Na electrogénico
S. bicarbonato

Ca *
Fe

especializada

SB
Vit. B12

*

@ Current Medicine
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1. Causas
2. Enf. Celiaca
3. Patogenia

4. Sintomas y Diagnéstico

5. Tratamiento
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IINO
se puede vivir

SIN
Intestino delgado!!l



IV. MALABSORCION
1. CAUSAS

1. Reduccién AREA DE ABSORCION

Cirugia reseccion parcial

2. Alt. GENETICAS Bioguimicas
Enf. Celiaca Sprue

3. Alt. TRANSPORTE
Transportador SGLTI

Defectos genéticos transportadores
Na*/H*, CI-/HCO5

4. Alt. DIGESTION

Déficits enzimaticos: Lactasa
Falla pancredtica

Falla ciclo SB

Exceso de acidez
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*
*

—

Respuestas Inmunes

‘ Enf. Celiaca o Spruel
a Proteina en

Trigo INO en

GLUTEN Cebada .. ..
Centeno maiz hi arrozii
Avena
En individuos susceptibles
HLA DQ2- DQ8
____________ , Gliadenina
TRATAMIENTO Pép ¥ s
Eliminar antigénicos

Respuesta inmune

Granos con gluten ,
inflamacion

|
/

Absorcion normal

’
ATROFIA MUCOSA INTESTINAL

MALABSORCION
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Digestién luminal de las proteinas del trigo ‘_Enf. Celiaca I

VA WA WA W WA WA W WA WA WA W W WA W

G <opy
33-mer, proline rich >
alpha gliadin peptide Formacion

Péptido G 33-MER

Gluten == Gliadin =—

Aumento de permeabilidad por inflamacién o infeccion (?)
G G
Péptido 6 33-MER
w UU UH pasa a lamina propia
G G

ZONULIN
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La transglutaminasa tisular (1 TGasa) ‘ Enf. Celiaca I

desamida el péptido gliadina

NH  NH; NH, NH,
G Carga neutra
NH, NH, NH; NH,
l tTGasa
—~_  © o La enzima tTGasa
I/GI ) o ¥ metaboliza 33-MER
oL/ Carga negativa

@ ©@ © ©

Las células dendriticas captan y procesan el péptido gliadina

Endosome

- o r,,_____J—"' \;C : . ":q E l.':'"l E; G
i - D Il_\.\\"‘-_,-II _'-:I _
d-f‘“\\ '\_f: \'L EI CJ_JJ(_‘\% APC Cap'l'an 33 MER

Digestion en
pequeiios péptidos
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Enf. Celiaca

5. || Presentacion del antigeno y activacion de células T

Célula dendrmca Receptor célula T
i"}
|/
_ K %
HL A-DQ2 o DQ8 \ meocno T Célula T activada
\ Molécula que Presem’a/ Fragmen‘l‘o péptido
ﬁﬂ*'gem _- ”' 6liadina desamidada

‘—_——’

APC presentan fragmento
de antigeno a células T
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IV. MALABSORCION
INTESTINAL
Células T activadas coordinan respuesta inmune

Datio al epitelio mediado
™ por células

Kl) =~ Produccion de citokinas
by e— IGN, IL4 TNFa
Iif’ Proliferation

=g Funcion ayudadora con
linfocitos B, formacion

proliferacion de anticuerpos
) — Memoria inmunoldgica

~

=

Células T activadas
inician respuesta
inmune que destruye la
mucosa
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IV. MAL ABSORCION
INTESTINAL

ATROFIA E INFLAMACION
mucosa intestinal
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4

IV. MALABSORCION

INTESTINAL

‘ Enf. Celiaca |

Atrofia mucosa

Destruccion
vellosidades
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ekl ] ‘ IV. MALABSORCION \
AMBIENTE | Gluten dieta I INTESTINAL
Digestion gluten

1
Péptido 6 33MER

+ I Aumento

permedabilidad

Lamina propia
IEnz tTGasa

GENETICA C. Dendriticas con HLA DQ2-8
captan 6 33MER

Presentacion antigenos a linfocitos T
1
Activacion linfocitos

' Sefial ataque

ENFERMEDAD | Destruccion vellosidades I
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| Enf. Celiaca I

I
|
|
‘——I
: 1. Enteropeptidasa
j| Bacteriana -
: Posibles
1| 2. Inhibidores de tTGasa || intervenciones
I terapéuticas
|

_—— 3. Moduladores de

F'Mu.ﬂoj °% o o c. Dendriticas

C-w\mnwj ® po I

C. Whawatoria k@ DEMUAcon dd Glared | 4. Modificacidn genética
&

al-MSbeéng I|  del trigo
|

2.

Destruccion

mucosa
ceBIs Produccion de

anticuerpos
al gluten y
@, ((" a tTGasa
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IV. MALABSORCION
INTESTINAL

Posibles
intfervenciones

5. terapéuticas

Zonulin es proteina que reqgula AT 1001

apertura y cierre de complejos Péptido inhibidor de zonulin

de unidon y por tanto

permeabilidad del epitelio AT 1001 promueve uniones mads
estrechas

Aumentada en Enf. Celiaca No pasan péptidos antigénicos

Aumenta la permeabilidad del gluten a la Idmina propia

intestinal

Ensayo clinico exitoso
Mayo 23, 2008 Medscape

e wTU@

ZONULIN I AT 1001
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‘ Enfermedad Celiaca I
DEFICIT DE GRASA

. . Clinica
Diarrea/flatulencia ESTEATORREA STINTOMAS Y

Dolor abdominal SIGNOS

Pérdida de dcidos grasos (heces)

DEFICIT AA Y CH
Pérdida de peso/ debilidad
Disminucion de proteinas, edema

Creatorrea

DEFICIT VITAMINAS - MINERALES

Hidrosolubles, Anemia megalobldstica (Vit B12)
Liposolubles hemorragias (Vit K)

Pérdida de calcio: osteoporosis
Pérdida de hierro: anemia ferropénica
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‘ Enfermedad Celiaca I

Laboratorio

Test de absorcion
Curvas planas de absorcién de glucosa,
d-xilosa, ac. grasos

Sangre
Disminucion de proteinas y calcio
Anemia

Heces
Pérdida de ac. grasos, TG, jabones

BIOPSIA

Atrofia mucosa intestinal,
Pérdida de vellosidades y epiteliolll
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X |IV. MALABSORCION INTESTINAL |

L3 L3 o M‘“ L
BIOpSIfJ- e ‘ \
~. | Atrofia i :
- | T 7 i A e
estomatitis™g ; X .MUCOS.0 Curvas planas absorcion Abs Prot. Abs Ac. Grasos
| intestinal

osteoporosis h ‘

delgadez [/ S vV

Anemias macro

y microcitica Grasa heces

T6, a. grasos

tetania
hipocalcemia

distension
abdominal

Ihg

deshidratacio
equimosis

Esteatorrea

edema
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| IV. MALABSORCION INTESTINAL |

Glositis atrofica
Enfermedad Celiaca N Engl T Med 2007;356:2547
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‘ Fisiologia del Aparato Diges’rivol

Generalidades de la funcion digestiva
Control neural de la funcion digestiva
Boca-esdéfago, estomago

Control humoral de la funcion digestiva
Higado, pancreas

Intestino delgado

Digestion

Absorcion nutrientes

Secrecion electrolitos y absorcion de vitaminas

®* Colon
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