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Az enterilis emésztés fontos momentuma a gyomorbél a sésavval els-
emésztett taplalék bejutasa a duodenumba és keveredése az epével. Ismert,
hogy a gyomorsésav a hasnyal elvalasztasanak egyik f6 ingere. Sésav hatasara
a bélfalban termel6dé secretin inditja el a hasnyal szekréciéjat. Az epe, amint
azt korabbi vizsgalatok bizonyitottak, ugyancsak fokozza a hasnyal termelését,
(Mellanby, 1926; Lagerlof, 1942; Wormsley, 1970; Forell, 1971; Hotz et al.,
1977; Eisenhardt et al., 1977; Hartmann et al., 1980), stimulalé6 hatasianak
mechanizmusa azonban mindmaig tisztazatlan.

Kisérleteink soran vizsgélni kivantuk azokat a kériilményeket: pl. a sti-
mulalé epe idealis koncentraciéjat, a pH optimumot, az epével valé szekréci-
novelés lehetdségének gyakorisagat, stb., amelyek sziikségesek ahhoz, hogy a
vizsgalt bélszakasz lumenének epével valé ataramoltatasa (perfizioja, stimu-

e s,

lalasa) a hasnyalmirigy jelentds nedv- és enzimszekrécigjat hozza létre.

Anyagok és mdédszerek

A kisérleteket 1.8—2.5 kg testsiilyi, 24 6ran at éheztetett mindkét nem-
béli macskakon végeztiik. Az allatokat Nembutal narkézisban (30 mg per kg
i. p.) operaltuk meg. A hasiireg megnyitasa utian a d. choledochust lekstottiik,
a d. hepaticusba és a pancreas kivezetGcesdbe, annak a duodenumba valé
beszajadzasa elftt egy-egy polietilén kaniilt kétottiink. Az el6bbin a majbsl
jové epét vezettiik el, az utébbin at pedig a hasnyalat gydjtottiik 10 perces
frakciokban. A pylorust ugyancsak lekotottiik a gyomorban termelddétt sésav
bélbejutasanak megakadalyozasira. A gyomrot a sésav semlegesitése céljabél
30 percenként egy a szajon at bevezetett szonda segitségével 1.8 M NaHCO,-al
atoblitettitk. Az ataramoltatni kivant bélszakaszt az 1. sz. dbran feltiintetett
valamelyik séma szerint preparaltuk ki. A megfeleld bélszakasz lumenének
proximalis és distalis végébe egy-egy polietilén kaniilt kotottiink, és azon at a
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1. dbra Sematikusan mutatja a kiillonb6z6 miitéti preparatumokat. Az dtaramoltatott bél-
szakaszokat sotét szin jelzi

passage iranyaban 0.15 M élettani konyhaséoldatot (NaCl), vagy kiilonbozd
koncentraciéji, NaCl-ban oldott 0.06, vagy 0.09, vagy 0.12, vagy 0.15, vagy
0.18 M Na-taurocholat oldatokat (TC) perfundaltunk 45 ml/6ra sebességgel 60
percen at. (Na—Taurocholat, MG 537.7, Fluka AG, Buchs SG.)** A perfundalt
bélszakaszok vérellatasa, valamint beidegzése zavartalan maradt. Az egyik
allatcsoportban a kiilénb6z8 pH-ji oldatoknak a hasnyal szekréciéjara gyako-
rolt hatasat vizsgaltuk olymédon, hogy a duodenumot 0.1 N NaOH-val, vagy
0.1 N HCl-el beallitott 5, vagy 6.5, vagy 7.0, vagy 8.5, vagy 9.5-6s pH-jui
0.15 M TC-vel perfundaltuk. A duodenum ataramoltatasat az allatok egy masik
csoportjaban 5, vagy 15, vagy 30, vagy 60, vagy 90, vagy 120 perccel az els6
perfuzié utan megismételtiik. A preparatum elkésziilte utan a perfiizié meg-
kezdése eltt, minden esetben 30 perces elperiédust tartottunk a miitét okozta
stress lezajlasat varva, mikozben a vizsgalni kivant bélszakaszon at 0.15 M
NaCl-t perfundaltunk. A kiilonb6z6 idgintervallumokban végzett TC perfuziék
koézotti id6ben ugyancsak 0 15 M NaCl t éramoltattunk ét a bélszakaszokon
vénajaba 0.1 C. U. (kg) 6ra secretint (G I. H. Laboratory Karo]lnska Institutet,
Stockholm) perfundaltunk a kisérlet folyaman. A kisérlet végén ugyancsak a
vena femoralisha 4 C. U. secretint és 16 I. D. U. CCK-PZ-t (G. I. H. Laboratory,

*% A perfazi6 soran hasznalt folyadékok ozmolalitdsat NaCl hozzdaddsdval 4llitottuk be,
hogy az ozmolalitas 300410 mosM legyen.
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Karolinska Institutet, Stockholm) fecskendeztiink a pancreas szekrécié maxi-
malis stimulalasara. Megmértiik a gytjtott hasnyal-mintak térfogatat, majd
Rick és Stegbauer (1970) médszerével meghataroztuk a mintdkban levé amilaz
mennyiségét. Az epevezetéken at kifolyt epét elontottiik. Az eredmények
statisztikai értékelésére a Student ,,t”° tesztet hasznaltuk.

Eredmények

A kiilonbozé vékonybélszakaszok 0.15 M TC-vel valé ataramoltatasa utan kapott
szekrécios vilasz

A duodenum 0.15 M TC-vel (pH 6.5) valé ataramoltatasa az alapszekré-
ci6hoz viszonyitva jelentds, a maximalis szekrécié 65—70%,-anak megfeleld
nedvelvalasztast eredményezett. Azokban az allatokban, amelyekben vagy a
duodenum proximalis, vagy a distalis szegmentumat aramoltattuk at, a maxi-
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2/a. abra A pancreasnedv folydst dbrdzolja a vékonybél kiillonb6z§ szakaszain 0,15 M TC-vel
(pH 6.5) tortént perfazié, valamint a maximalis stimuldcié (M) utdn
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malis nedv szekrécionak csupan 30—359,-at kaptuk szegmentumként. A teljes
jejunumszakasz ataramoltatasa utdn a maximalis nedv-szekrécié 30—409,-at
talaltuk. A proximalis jejunumszakasz dtaramoltatisa utdn a maximalis nedv-
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2/b. abra A pancreasnedvben iiritett amiliz mennyiséget tiinteti fel a vékonybél kiilonb6z8
szakaszain 0,15 M TC-vel (pH 6,5) tortént perfazié, valamint a maximadlis stimuldcié (M) utdn

szekrécionak 35 —379%-at kaptuk, ezzel szemben a distalis jejunumszakasz
perfiziéja nem eredményezett szekrécis valaszt. A nedvelvélasztas fokozédasa
mar 10 perccel a perfizié megkezdése utdn megindult, 10—20 perc alatt elérte
a legmagasabb szintet, majd a tovabbtarté perfazié ellenére a 60. perc végére
fokozatosan lecsokkent a perfuiziét megel5zd értékre (2/a—b abra).
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Szekrécios vilasz a duodenum killonbozo koncentrdcioji epesoval valé perfizidja
utan

A 3. abran tiintettiik fel a kiilonb6z6 koncentraciéji TC oldatoknak a
duodenumon at tértént perfiziéja utan kapott szekréciés valaszokat a perfizié
10—20. perce kozott gytjtott mintakban. A 0.15 M NaCl-el valé ataramoltatas

nem valtott ki nedvelvalasztas fokozodast.
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3. abra A pancreasnedv folyast és az abban iiritett amildz mennyiségeket mutatja a duodenum

0,15 M konyhaséval, vagy kiilénbézé molaritdst TC-vel valé atdramoltatdsa (pH 6,5) utdn a

perfaziét kovets 10— 20. perc kozott gytijtott mintdkban. A zdréjelben levs szdmok a vizsgéla-
tok szdmat jelentik

Jelent6s hasnyal szekrécié novekedést kaptunk a 0.12 M vagy 0.15 M,
vagy 0.18 M TC-vel végzett perfiizi6 utan. A legnagyobb nedvelvalasztas a
0.12 M—0.15 M koncentraciéji TC-vel val6 perfdzié utan jott létre. A pancreas-
nedvben iiritett amilaz mennyiségét szintén a 3. abran mutatjuk be. Jelentds
amilazszekréciot csak a 0.12 M, vagy a 0.15 M, illetve a 0.18 M TC-vel valé

perfizié soran talaltunk.
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A duodenum kiilonbozo pH-ji 0.15 M TC-vel valé dtaramoltatdsa utdn kapott
szekrécios vdlasz

Jelentss nedvelvalasztast kaptunk ugyancsak a perfizié elsé tiz pereében
gytjtott mintdkban, amikor a duodenumot 5-6s vagy 6.5 vagy 7.0 vagy 8.5
vagy 9.5-6s pH-ji 0.15 M TC oldatokkal perfundaltuk. Az el§bbiektdl eltérs
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4. dabra A pancreasnedv folyast és a nedvben iiritett amildz mennyiségeket mutatja a duodenum

0,15 M konyhaséval, vagy kiilonb6z6 pH-ja TC-vel (0,15 M) valé dtdramoltatdsa utdn, a

perfaziét kévetd 10—20. perc kozott gyfijtott mintdkban. A zdréjelben levé szamok a vizs-
gilatok szamat jelentik

pH-ji TC oldatok, tovabba a pH T7-es 0.15 M NaCl oldat nem valtottak ki
jelentds nedvszekréciot. ,

A pancreasnedv amilaz tartalma a pH 5 és 6.5-6s TC-vel valé perfizi6
utan volt a legmagasabb. A 0.15 M NaCl perftizié soran amilaz szekrécionove-
kedést nem talaltunk (4. abra).
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Szekrécios valasz a duodenum 0.15 M TC-vel kiillonbozo idékozokben megismételt
ataramoltatdsa utdn

A duodenum 0.15 M TC-vel val6 perfiiziéja hatasara a maximalis szekré-
ciohoz képest 55—659,-0s nedvelvalasztast kaptunk. Ha az ataramoltatast
5 perccel, vagy 15 perccel az elsd perfiizié utdn megismételtiik, a masodikat
nem kévette szekréciés valasz. Azokban az allatokban, amelyekben a perfazié
ismétlését legalabb 30 perccel az elsé utan végeztik, az ismétlést mérhetd, de
nem szignifikans szekréciofokozodas kovette. Ezzel szemben azokban az alla-
tokban, amelyekben a masodik perfizié 60 vagy 90 vagy 120 perccel kovette
az els6t, a szekréciés valasz az els6vel azonos mértékd, a maximalis valasz
50—709,-anak megfelels volt. (5/a. abra).

A pancreasnedvben levS amilaz mennyisége az 5, vagy 15 perc miilva
megismételt perflizi6 hatasara nem novekedett meg. Ezzel ellentéthen a 30.
percben, vagy az ennél hosszabb id@intervallumban megismételt perfizio
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5/a. dbra A pancreasnedv folydsat dbrizolja a duodenum kiilinb6z6 idintervallumokban vég-
zett két egymads utani TC perfazié (0,15 M; pH 6,5), valamint a maximalis stimuldcié (M) utan
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5/b. dbra A pancreasnedvben iiritett amildz mennyiségeket mutatja a duodenum kiilonb6z3
iddintervallumokban végzett két egymds utdni TC perfazié (0,15 M; pH 6,5), valamint a
maximalis stimuldcié (M) utdn

jelentds, de az els§ valaszhoz képest kisebb amilaziiritést valtott ki. Meg-
figyeltiik tovabba, hogy azokban az éallatokban, amelyekben a masodik per-
fizi6 amilazszekréciét eredményezett, a maximalis stimulacié utan alacsonyabb
amilaz értékeket kaptunk, azokhoz képest, amelyekben a masodik perfizié
nem valtott ki fokozott amilaz iiritést (5/b. abra).

Az élettani konyhaséval végzett megismételt perfazié utén egyetlen
esethen sem taldltunk szekréciénovekedést, vagy amilaziirités fokozédast.
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Megbeszélés

Régoéta ismertek Mellanby (1926), valamint Lagerlof (1942) megfigyelé-
sei, amelyek szerint az epe, illetve az epesék bejutdsa a duodenum lumenébe
mind a hasnyal, mind pedig az emésztGenzimek elvalasztasat fokozza. ﬁjahb
vizsgalati médszerek alkalmazasaval Forell és mtsai (1971), valamint Worms-
ley (1970) az el6bbi megfigyelést embereken végzett vizsgalataik sordn meg-
ergsitették. Ismeretes néhany, a fentiekkel ellentétes eredmény is: Ivy és Lueth
(1927), valamint Thomas és Crider (1943) epe duodenalis perfiziéja hatasara
egyaltalin nem, vagy csak jelentéktelen szekrécios valaszt talaltak kutyaban.
Negativ eredményeiket a speciesbeli kiilonb6z6séggel magyarazhatjuk.

Kisérleteink sordn olyan kériilményeket hoztunk létre macskaban,
amelyek lehetdvé tették a vizsgalni kivant bélszakasz viszonylagos fiiggetleni-
tését a tobbi bélszakasztél, a vérkeringés, nyirokkeringés és a beidegzés épen
hagyésa mellett. A koriilmények lehetvé tették a szekréciét stimulalé anyag
(jelen esetben a TC) osszetételének, koncentraciéjanak, valamint pH-janak
standardizalasat és a kivalasztott bélszakasz lumenébe valé bevitelét. Ugyan-
csak megoldott, hogy a vizsgalt bélszakaszt mentesitsik a taplalékmarad-
vanyoktél, kikiiszoboljik a gyomor HCI és a sajat epe pancreas szekréciot
befolyasolé hatasat. Az emlitett kisérleti koriillmények jol standardizalhaték,
ezért az eredmények is j6l reprodukalhaték. Az alapszekrécié nagysiga a femo-
ralis vénaba infundalt secretin dézisanak valtoztatasival a kivant szintre
beallithaté.

Az ilymédon végzett kisérletek eredményei egyértelmiien megerdsitik a
korabban emlitett szerzdk megfigyeléseit, vagyis, hogy a duodenojejunalis
vékonybélszakasz epeséval valé ataramoltatasa fokozza a hasnyalmirigy nedv-
és enzimszekrécigjat. Kisérleteink soran kimutattuk, hogy a kiilonb6z6 —
TC-vel perfundalt — bélszakaszok koziil a legnagyobb szekréciés valaszt a
duodenum perfiziéja eredményezi. A jejunum ataramoltatasa a duodenumé-
hoz képest jelentdsen kisebb szekrécios valaszt valtott ki. Az epeséval valé
perfuzié tehat azokban a bélszakaszokban hatasos a hasnyal és az amilaz
elvalasztasara, amely bélszakaszok falaban a secretin termeld tn. S sejtek
vannak. A perfundalt epesé secretin elvalasztast fokozé hatasat kisérleteinkkel
egyidében Osnes és mtsai (1978), valamint Hanssen és mtsai (1980) bebizonyi-
tottak.

Megfigyeltiik, hogy a kiilonb$z8 molaritasi TC oldatokkal tortént perfizi-
okra kapott szekrécids valasz az isosmolaris, vagy ahhoz kézelall6 osmolaritasi
epeséval valé perfiizié6 utan volt szamottevs, bizonyitva a stimuldlé anyag
koncentraciéjanak jelentségét a nedvelvalasztas létrejottében.

Azt is kimutattuk, hogy jelent§s eltérés van a hasnyal, valamint az enzim-
elvalasztas pH optimumaéaban. A nedvelvalasztas viszonylag széles pH tarto-
manyban (pH 5-—9.5) kivalthaté, amig az enzimelvalasztas csak az inkabb
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savas (pH 5—6.5) kémhatas mellett jon 1étre. A hasnyal szekréciéja (secretin
hatas) tehat sokkal kevésbbé pH érzékeny, mint az enzimszekrécié (CCK-PZ
hatas). Eredményeink alapjan gy tlnik, hogy a stimulalé epesé optimalis
pH-ja 5—6.5 kozott van, amely jelentds nedvelvalasztast és enzimiiritést
biztosit. Osszehasonlitasként megemlitjiik, hogy Mellanby 6.9-es pH-ji epével,
Osnes és mtsai (1978) 6—7 pH-ji epeséval valtottak ki nedvelvélasztas nove-
kedést. Emlitésre érdemes az a koriilmény is, hogy kiilonb6z8 aminosavak keve-
rékének perfiziéja a duodenumban 6-0s pH mellett (Ertan és mtsai, 1971), L-
phenylalanin perfiziéja 7-es pH esetén (Meyer és Grossman, 1972), egy étel-
keverék perfizigja pedig pH 1—4 kozott valtott ki jelentds nedvszekréeist
(Fahrenkrug et al., 1977).

Megallapitottuk, hogy az epeséval kivaltott szekréciés valasz a perfuzié
kezdetétdl szamitott 10 percen beliill — az elvalasztott hasnyal mennyiségének
névekedése utjan — kimutathaté. A megnévekedett hasnyal mennyisége 20
percen beliil eléri a maximumot, majd a tovabbtarté TC perfizié ellenére foko-
zatosan lecsskken a kiindulasi értékre. Ezt a csokkenést egy legalabb 30 perces
refrakter idGszak koveti, amelyen beliill a pancreas nedvelvalasztasa TC-vel
nem fokozhaté. Ezzel szemben azonban megfigyeltiikk, hogy a refrakter idén
beliil 0.1 N HCl-el végzett duodenalis perfizié kivalt ugyan egy tjabb nedv-
szekréciés valaszt, ez azonban alacsonyabb, mint a nem refrakter id§szakban
kapott valasz 0.1 N HCl perfiziéja utan. Az emlitett refrakter allapot okat
nem ismerjiik. Feltételezziik, hogy a secretin elvalasztas létrejottében érde-
kelt valamely receptor atmeneti telitettségérél, vagy egy a secretin elvalasztas-
hoz sziikséges mediator Atmeneti hianyarol van sz6. Ennek tisztazasa tovabbi
vizsgalatokat igényel.

A TC-vel valé perfiizi6 hatdsara létrejott nedvelvalasztas novekedés
(secretin hatas) mellett jelent8s enzim (x-amilaz) iiritéstis kimutattunk. A nedv-
elvalasztas fokozodasa soran iiritett amilaz minden val6szin(iség szerint az tn.
,»wash-out’ effektus eredménye. Nem zarhaté ki azonban annak lehetGsége
sem, hogy az epesé perfiizié hatasara a CCK-PZ szekrécié is fokozédik, és ennek
kévetkeztében az enzimszekrécié is megns. Ennek vizsgalatara azonban csak a

jovében keril sor.

Osszefoglalds

A hasnyalmirigy nedv- és enzimszekréciéjat vizsgaltak kiilonb6z6 kon-
centraci6ji, pH-ji Na-taurocholat (TC) oldatnak a vékonybél kiilonbozs
szakaszain valé perfiziéja soran, altatott macskakban. Megallapitottak, hogy a
legnagyobb pancreasnedv szekréciés valasz a duodenum perfiziGja utan jon
létre. A perfundalt TC legnagyobb szekrécios vilasz elérése szempontjabél
optimalis koncentraciéja 0.12—0.15 M; pH-ja pedig a nedvelvalasztast tekintve
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pH 5—-9.5, az enzimszekréciét tekintve pH 5—6.5. Megallapitottak tovabba,
hogy a stimulédcié 30 percen beliil azonos médon nem ismételhets. Az epe
duodenilis perfiizigja bizonyitottan a secretin elvalasztasat stimulalja, amely
kozvetve idézi el a fokozott nedvelvalasztast a pancreasban. Az enzimiirités
novekedését ,,wash-out’” mechanizmusnak tekintik, de nem tartjak kizartnak
azt sem, hogy a perfundalt epes a CCK-PZ elvalasztasat is stimulalja.
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