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K E L E N T E Y B A R N A 

Debrecen i O r v o s t u d o m á n y i E g y e t e m G y ó g y s z e r t a n i I n t é z e t e , 
D e b r e c e n 

Ma m á r á l t a l ánosan e l fogadot t a l ap tö rvény a biológiában, hogy az élő 
szerveze tben végbemenő minden a k t í v t r a n s z p o r t f o l y a m a t h o z Na je len lé te 
esszenciálisán szükséges. Az egyes h idrof i l t u l a jd o n ság ú anyagok — c u k r o k , 
a m i n o s a v a k , pur inok és pir imidinek csak úgy t u d n a k á t j u t n i a s e j t m e m b r á -
nokon, h a előzetesen , ,Na-kar r i e r " anyaghoz kö tődnek s ezáltal l ipoid oldé-
k o n n y á vá lnak . 

A biológiai s e j t m e m b r á n o k o n végbemenő t r a n s z p o r t f o l y a m a t ene rg iá t 
igénylő ak t í v t r a n s z p o r t , mely főleg a bél ep i the l iumban , vese t u b u l u s se j t -
je iben , p lexus choro ideusban és m á s a k t í v s e j t m e m b r á n o k b a n megy végbe 
( B Á R Á N Y és S P E R B E R ) ; faci l i tá l t d i f fúzió, mely szintén kar r ie r igényes f o l y a m a t 
s ez u t ó b b i főleg vörösvér tes tekben , ha rán tcs íko l t és s imaizmokban , idegse j t ek-
ben m e g y végbe. ( B Ö S Z Ö R M É N Y I és mtsa i ) . 

Metodika 

C u k r o k n a k bélből tö r t énő fe l sz ívódásának v izsgá la tá ra in v ivo és in 
v i t ro módszereke t a l k a l m a z t u n k . Az in v ivo á t á r a m o l t a t á s o s módszerek közül 
a CsÁKY-féle (1960) perfúziós e l j á rás t a l ka lmaz tuk u r e t á n n a l a l t a t o t t p a t k á -
n y o k n á l . Az á l l a toka t a kísérlet e lő t t i n a p o n 24 órán á t éhez te t tük . A na rkóz i s 
a l a t t a ha s f a l a t m e g n y i t o t t u k , és a vékonybé l kb . 10 12 cm hosszii fe l sőbb 
s zakaszába üveg k a n ü l t k ö t ö t t ü n k , melyen keresz tü l 50 ml összvolumenű 
37 °C-os, cukro t t a r t a l m a z ó emlős R ingé r t á r a m o l t a t t u n k á t . Az á t á r a m o l t a t á s 
sebessége 25 — 30 ml /pe rc volt . Az á t á r a m o l t a t o t t fo lyadékból 15 p e r c e n k é n t 
m i n t á k a t v e t t ü n k és m e g h a t á r o z t u k a cukor koncen t rác ió j á t . Egy-ké t óra i á t á r a -
m o l t a t á s u t á n az á l l a t o k a t e lvé rez te t tük és a p e r f u n d á l t belet k i m e t s z e t t ü k , 
és ana l i t i ka i mérlegen nedves sú lyá t l e m é r t ü k , m a j d 60 °C-on súlyál landóságig 
s z á r í t o t t u k és ú jbó l l e m é r t ü k s z á r a z a n y a g - t a r t a l m á t . A nedves súlyból l evonva 
a szá raz anyag sú lyá t , m e g k a p t u k a bél v í z t a r t a l m á t . A fe lsz ívódot t cukor-
menny i sége t /imol/g bél szárazanyag é r t ékben a d t u k meg. 

" K í s é r l e t e i m e t a K e n t u c k y O r v o s t u d o m á n y i E g y e t e m G y ó g y s z e r t a n i I n t é z e t é b e n 
( U S A ) v é g e z t e m Dr . C s á k y T i h a m é r p ro fes szo r veze tése a l a t t , a k i n e k e z ú t o n m o n d o k köszöne -
t e t . 
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In v i t ro k ísér le te inkben izolált békabé l en W I L S O N és W I S E M A N mód-
szerével v i z sgá l t uk a cukor a k t í v t r a n s z p o r t j á t . A békabélből 5 — 6 cm hosszú 
d a r a b o t k i m e t s z e t t ü n k , m a j d óva tosan k i f o r d í t o t t u k , m i n d k é t végé t l e k ö t ö t t ü k 
és fe l tö l tö t tük izotoniás béka Ringerrel . M a j d a belet 50 ml-es Er lenmeyer -
lombikban l evő 10 ml béka R inge rbe h e l y e z t ü k oxigén mil iőben, lassú ráza-
t á s sa l 26 °C-on 6 órán ke resz tü l v izsgál tuk a külső t é rbe t e t t 50 mg %-os 
cuko r t r a n s z p o r t o t , A kísérlet végén a belet óva tosan szűrőpapí ron l e i t a t t uk , 
a serosa t a r t a l m á t kémcsőbe fe l fog tuk és m e g h a t á r o z t u k a serosa és mucosa 
fo lyadék cuko r koncen t r ác ió j á t . A k a p o t t é r tékeket Serosa/Mucosa (S/M) 
h á n y a d o s b a n f e j e z t ü k ki. A m e n n y i b e n ez az érték = 1, a b b a n az ese tben 
a cukor equ i l ib r iumot ért el a belső és a kü l ső t é r közöt t . A m e n n y i b e n az S/M 
hányados 1-nél m a g a s a b b é r t é k e t m u t a t o t t , a k t í v t r anszpor t r a k ö v e t k e z t e t t ü n k . 

R a d i o a k t í v cukrot is h a s z n á l t u n k az u t ó b b i módszernél éspedig C14-el 
j e l ze t t glukózt és H3-val j e l z e t t 3-m-glukózt . E z u tóbb i cukorféleséget azér t 
a lka lmaz tuk , m e r t C S Á K Y v izsgála ta iból i smere tes , hogy u g y a n ú g y t ranszpor -
tá lód ik , mint a glukóz, csak n e m metabol izá lódik a se j t ekben . 

A r a d i o a k t í v cukrokat Packard - fé l e scincillációs módszerre l h a t á r o z t u k 
m e g , és c p m / m l (caunts /min/ml) é r tékben s z á m í t o t t u k . 

Az iner t c u k r o k közül a glukózt G lu co s t a t (Keston) módszerrel a 3-m-
glukózt , v a l a m i n t a mannóz t , xilózt és g a l a k t ó z t Somogyi—Nelson-metodi -
k á v a l i d e n t i f i k á l t u k . A bél gl ikogén t a r t a l m á t Seifert-módszerrel , a képződö t t 
t e j s a v a t C o n w a y szerint m é r t ü k . 

A bél spec i f ikus ATPáz ak t iv i t á sá t J ä r n e f e l t leírása szer int , a Sero tonin t 
(5 HT) Bogdánszk i butanolos ex t rakc ióval h a t á r o z t u k meg. A bél e lekt romos 
p o t e n c i á j á n a k v á l t o z á s á t Ussing-féle módszerre l a serosa-mucosa t r anszmura l i s 
potenciál lal m é r t ü k . 

Bélből való felszívódás 

Minden élőlénynél a bé lep i the l iumon keresz tü l végbemenő cukor t ransz-
p o r t a mucosa oldal ról a serosa o ldal felé (M —»- S) egy i rányban tö r t én ik . A h á m -
s e j t lipoid m e m b r á n j á n á t a v í zben oldódó cuk rok akt ív t r anszpo r t t a l , azaz 
e g y a lacsonyabb koncent rác iós helyről , a bé l lumenből , egy m a g a s a b b koncen t -
rác ióva l s zemben — a vé rá r am felé — j u t n a k (CRANE). Ehhez az ak t ív t ransz-
p o r t h o z e l sősorban az energiát szolgál tató A T P - n kívül oxigénre és opt imál is 
37 °C-os t e s thőmérsék le t r e v a n szükség. 

Az A T P - b ő l magas ene rg i á jú foszfá t -kö tések lehasadásából fe lszabaduló 
kémia i energiá t ozmot ikus energ iává a l a k í t j a á t a specif ikus ATPáz enzim-
rendszer . Ez az enzimrendszer az in t racel lu lár is Na-ot a se j tből k iszor í t ja , 
ugyanakko r a K - o t a se j tbe besz ippan t j a . Minden élő se j t a n n a k az enzim-
rendszernek köszönhe t i , hogy in t race l lu lá r i san k b . 30-szor n a g y o b b koncen t r á -
c ió jú kál iumot t á r o l környeze téhez v i szony í tva . Ugyanez m o n d h a t ó el fordí-
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t o t t előjellel a Na-ra v o n a t k o z t a t v a , azaz az extracel lulár is Na-koncen t rác ióva l 
szembe — a specifikus A T P á z — k i p u m p á l j a az in t racel lu lár is Na- t . E z é r t 
nevezték el ezt az enzimet N a , K - a k t i v á l t A T P á z rendszernek , illetve „biológiai 
p u m p á n a k " . Ez a p u m p a minden ak t ív s e j t m e m b r á n n a l m ű k ö d ő ep i the l ium-
ban je len v a n , így pl. az á l t a lunk i s m e r t e t e t t bél epi thel iál is szöve tben is a 
bazális m e m b r á n b a n meg ta l á lha tó . 

Kísérleti eredmények 

C s Á K Y és mtsai közel másfél évt izedes m u n k á j u k n a k e redményeképpen 
k i m u t a t t á k , hogy a m ű k ö d ő N a - p u m p a je len lé te a b é l n y á l k a h á r t y a összes ak t í v 
t r anszpor t f o l y a m a t a i b a n — cukrok, aminosavak , zs í r savak — felszívódásá-
ban, é l e t fon tos szerepet j á t sz ik . A szív glikozidok — Digi toxin , O u a b a i n , 
Scillarin — a specif ikus A T P á z enzim bén í t á sáva l gá to l j ák a N a - p u m p a m ű k ö -
dését és ezá l ta l megszün te t ik a t á p a n y a g o k n a k a bélből va ló fe l sz ívódásukat . 

A bél mucosa Na-karr ie r -hez k ö t ő d n e k le a cukrok , és j u t n a k be a se j t 
belsejébe, ahol először a N a szabaddá vá l ik , melyet a spec i f ikus ATPáz enz im 
a sej tből e l távol í t (1. áb ra ) . 

A Na-kar r i e r működésének l eg fon tosabb szabályozója a sej ten belül i és 
a se j ten k ívül i Na-koncent rác ió kü lönbség , f e n n t a r t ó j a a specif ikus A T P á z . 
A külső és belső Na-koncen t rác ió kü lönbség vá l t ozásában beálló b á r m i l y e n 
zavar k iha t á s sa l van a cuk rok fe lsz ívódására . Ez t azzal b i zony í t j uk , h o g y ha 
a kefeszegély bélüreg felőli részében a N a - t más ka t ionna l , pl . l í t i ummal v a g y 
ká l iummal lecserél jük, akko r a cukrok — de más t á p a n y a g o k sem — n e m 

S e r o s a E p i t h e D u m 
Kefe 

s z e g é l y 
Mucosa 

O u a b a i n 

1. ábra. A s z u b s z t r á t u m (S) N a - i o n segí tségével k ö t ő d i k a ka r r i e rhez (C , ) , me lye t a P h l o r i d z i n 
meg t u d g á t o l n i . 

A b a z á l i s m e m b r á n b a n he lyezked ik el a m á s o d i k ka r r i e r (C 2 ) , m e l y e t a s p e c i f i k u s 
A T P á z k é p e z és Dig i tox in -na l , O u a b a i n - n a l b é n í t h a t ó 
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t u d n a k fe lsz ívódni . Ez t a fe lszívódás csökkenés t azzal magya rázzuk , hogy 
Na-h iány m i a t t a cukrok, aminosavak , zs í r savak nem t u d n a k a kar r ie rhez 
lekötődni ; t o v á b b á a Na h e l y e t t a Li, K - k a t i o n o k gyorsan beha to lnak a s e j t 
belsejébe, lecserél ik az in t racel lu lár is Na- t és ezáltal a belső és a külső N a -
koncent rác ió t m e g v á l t o z t a t j á k , melynek köve tkez t ében a t á p a n y a g o k fel-
szívódása g á t l á s t szenved. 

Fiziológiás kö rü lmények közöt t a bél mucosa extracel lulár is Na-kon-
centrációja 110—140 mEq/1 szövetnedvre s zámí tva , ezzel szemben az i n t r a -
celluláris Na-koncen t rác ió i gen alacsony, 50 70 mEq/1. E n n e k éppen a for-
d í t o t t j a a b é l b e n levő ká l iumkoncen t rác ió , mely a bél h á m s e j t e k b e n igen 
magas , 180 m E q / 1 ; u g y a n a k k o r az extracel lulár is t é rben 40 50 mEq/1 k ö z ö t t 
ingadozik, mégis a specif ikus A T P á z ezen k i sebb koncent rác iós helyről sz ív ja 
b e a kál iumot a se j tbe és 20—30-szoros akkumulác ió t idéz elő intracel lulár is an . 

A bé l lumen mucosa és serosa közöt t i Na-ion koncen t rác ió kü lönbség 
m i a t t — 10 m V e lek t ropotenc iá l különbség m u t a t h a t ó ki . E z az e lek t romos 

> 

2. ábra. Felső r é sz : 10 mMol 3 -m-g lukóz ha tása a nyúlbé l röv id rezá r t á ramkörre és a n n a k 
gátlása Ph lo r idz in -na l (5.10~4 Mol) 

Alsó rész : t r anszmura i potenciá l n ö v e k e d é s nyúlbélen vizsgálva 10 mMol . 
glukóz h a t á s á r a 

[SCHULTZ, S. C. és ZALUSKY, R . : T r a n s p o r t of sod ium in R a b b i t i l leum. J . Gen. Physiol . 47, 
1044 (1964)]. 
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feszül t ség hi r te len 30 — 40 mV-ra növeksz ik , ha a kefeszegélyre g lukóz j u t , 
m e r t az a Na-ka r r i e rhez lekötődve N a - á r a m l á s t idéz elő a m u c o s a térből a 
serosa t é r felé, ami a t r a n s z m e m b r á n potenciá l növekedéséhez v e z e t ( B A R R Y 

és mtsa i ) (2. ábra ) . 
Természe tesen , h a a b é l l u m e n b e n a Na-t lecseré l jük Li- v a g y K-val , 

akkor n e m c s a k a g lukóz t r a n s z p o r t j a fog csökkenni , h a n e m a t r a n s z m e m b r á n 
po tenc iá l is. E z a Li v a g y К okoz ta b é n í t ó ha tás reverzibil is , m e r t h a a Na-t 
t a r t a l m a z ó R inge r -o lda t t a l á t m o s s u k a kefeszegélyt , a k k o r a Na b e j u t a sej tbe, 
lecseréli a K - t és a Li- t és visszatér az eredet i á l l apo t , a glukóz t r a n s z p o r t j a 
ú j b ó l be indul , a t r a n s z m e m b r á n p o t e n c i á l növekszik (3. ábra) . 

A Mg és a m a n n i t l assabban h a t o l n a k be a bél ep i the l iumba , m i n t a Li-
és а К és ezért a s e j t en belüli N a - t c sak kevésbé t u d j á k kicserélni, melynek 
k ö v e t k e z t é b e n a cukor ak t ív t r a n s z p o r t j a is kevésbé fog csökkenni . 

A N a - p u m p a h id rogén ionokka l szemben igen érzékeny és m á r kis 
H - k o n c e n t r á c i ó emelkedés is gá to l j a a N a - p u m p á t , melynek k ö v e t k e z t é b e n 
csökken a cukor fe lsz ívódása. 

A bél ep i the l iumot ké t s e j t h á r t y a bor í t j a , az egyik a bé lüreg felé néz, 
melyen kefeszegély v a n , a másik a v é r p á l y a felé t e k i n t és bazális s e j t h á r t y a 

15 30 55 60 75 90 105 120 / p e r c 

3. ábra. 50 m g % - o s g lukóz a k t í v t r a n s z p o r t j a izoozm. K 2 S 0 4 - R i n g e r o lda t ta l á t á r á m o l t a t v a . 
Abszcissza: idő p e r c e k b e n . 
Ordinata: f e l s z ívódo t t glukóz / tmo l /g bé l s zá razanyag . 
A k á l i u m gát ló h a t á s á t fel l ehe te t t f ü g g e s z t e n i izoozm. N a 2 S 0 4 - R i n g e r r e l 
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h a t á r o l j a . Ezek a s e j t h á r t y á k n e m c s a k morfológiai lag, hanem funkc ioná l i san 
is kü lönböznek egymás tó l . Ugyan i s a felszívódás első percében a bélbolyhok 
kefeszegélyéhez j u t n a k az ol igoszaharidák, m e l y e k b e n igen n a g y ak t iv i tású 
b o n t ó enzimek: i n v e r t á z , l a k t á z , m a l t á z ha tásá ra , monoszaha r idokká hasadnak . 
E z e k az enzimek a mikrovi l lusok felszínén 60 Á - n y i részecskéhez kö tődnek , 
t e h á t nem szabadon v a n n a k jelen a bélnedvben, m i n t ahogy ez t eddig gondol-
t u k . A kötődésben je len tős szerepet já tsz ik a N a és a Ca. 

A bazális m e m b r á n b a n he lyezkedik a spec i f ikus ATPáz enz im, melyről 
m á r a fent iekben szó lo t tunk és e l m o n d o t t u k , h o g y szívgl ikozidokkal bén í tha tó . 

Amin t azt C S Á K Y k i m u t a t t a , a specifikus A T P á z a bél ep i the l iumban csak 
a k k o r bén í tha tó , h a a serosa o lda l r a j u t t a t j u k a szív gl ikozidokat . Ugyanis 
a mucosa oldalról az ouabain nem szívódik fel és n e m t u d j a a bazá l i s membrán -
b a n lokalizált A T P á z t lebénítani , ezé r t nem befo lyáso l ja a cuk rok ak t ív t ransz-
p o r t j á t . 

A mucosa o lda lon a g lukóznak Na-kar r ie rhez tör ténő lekötődésé t a phlo-
r idz in gátol ja meg. Kérdés , milyen mechan izmussa l képes ez a glikozida a kar -
rier rendszer t b é n í t a n i ? 

Ismeretes , h o g y a C l4-el j e l z e t t phloridzin csak a kefeszegélybe hatol be 
és n e m j u t be a s e j t belsejébe, t e h á t felületesen kö tődve a se j t m e m b r á n h o z , 
azaz kiszorítva a cukormoleku lá t a Na-kar r ie rhez való kö tődés i helyéről, 
g á t o l j a meg a n n a k fe lszívódását ( S H A P I R O , S T I R L I N G és K I N T E R ) . Tehá t a 
phlor idz in a mucosa oldalon a kefeszegélyben, a Na-kar r ie rhez k ö t ő d v e b é n í t j a 
le a glukóz akt ív t r a n s z p o r t j á t . 

Érdekes , h o g y a phloridzin a glukóz t r a n s z p o r t j á t csak a bé l epi thel ium-
b a n és a vese t u b u l u s o k b a n b é n í t j a le és nem befo lyáso l ja a vö rösvé r t e s t ekben , 
i z m o k b a n és más s e j t ekben (Poulson) . Ezidáig a cukrok ak t ív t r a n s z p o r t j á v a l 
fog la lkoz tunk , azaz kis koncen t rác ió jú — 50 m g % - o s — cukrok fe lsz ívódását 
befolyásoló t é n y e z ő k e t v izsgál tuk. Ezen t é n y e z ő k közé t a r t o z o t t a Na le-
cserélése K, illetve Li-vel , t o v á b b á a phloridzin Na-kar r ie r bén í tó ha tása ,va la-
m i n t az ouabain spec i f ikus ATPáz gá t ló ha tása . 

Felmerül a ké rdés , hogyan tö r t én ik n a g y koncen t rác ió jú 2 ,7%-os 
cukoro lda tnak a bé lbő l való fe l sz ívódása? E n n e k a facili tált d i f fúz iónak szin-
t én a Na-karr ier működése szükséges? Vagy ped ig más kar r ie r rendszer lép 
é l e t b e ? Mindezen ké rdések megválaszolására az a l á b b i kísér leteket végeztük el: 

Először is az t vizsgál tuk, h o g y a facil i tált diffúzióhoz N a - k a t i o n r a szük-
ség v a n , vagy n incsen . Ezért a N a - t lecseréltük K - v a l és azt a meglepő ered-
m é n y t kap tuk , h o g y kál ium t ú l s ú l y esetén n e m h o g y gátol ta v o l n a a 2 ,7%-os 
glukóz t r anszpor to t , ellenkezőleg sz ignif ikánsan fokoz t a azt. 

Hogyan lehetséges , hogy a k á l i u m tú lsú ly a glukóz a k t í v t r anszpo r to t 
l ebén í t j a , u g y a n a k k o r a facil i tál t d i f fúz ió já t ped ig fokozza? 

Radioak t ív és ine r t glukózzal végeztük a fac i l i tá l t d i f fúziós kísérleteket 
k á l i u m túlsúlyú mi l iőben és m e g h a t á r o z t u k a p e r f u n d á l t bélfal glikogén t a r -

MTA Biol. Oszt. Közi. 19. (1976) 
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t a l m á t , v a l a m i n t a bé lbő l k i fo lyó vér g lukóz és t e j s a v t a r t a l m á t . A z t t a p a s z -
t a l t u k , h o g y m i n d a bél m u c o s a gl ikogén t a r t a l o m , m i n d a vena p o r t a e t e j sav-
t a r t a l m a je len tős m é r t é k b e n m e g n ö v e k e d e t t . Ezzel b i z o n y í t o t t u k b e , hogy 
a 2 , 7 % - o s glukóz o l d a t n a k ká l iumos R i n g e r b e n t ö r t é n ő á t á r a m o l t a t á s a ese tén 
a bél g l ikogén t a r t a l m a növeksz ik , a g l u k ó z „ k ö r f o r g á s a " je len tősen f e l g y o r s u l 
és t ö b b t e j s a v képződ ik belőle , m i n t N a - R i n g e r j e l e n l é t é b e n . 

27'/. GLUKÓZ 

2-7%-3-METILGLUKOZ 

i. ábra. 2 .7%-os glukóz fe lsz ívódása lényegesen fokozódik izoozm. K 2 S 0 4 - o s Ringer á t á r a m o l -
t a t á skor 

2 .7%-os 3-m- glukóz fe lsz ívódása izoozm. N a 2 S 0 4 - , ill. K 2 S 0 4 - R i n g e r r e l p e r f u n d á l v a 
azonos 

Abszcissza: idő pe r cekben 
Ordináta: a fe l sz ívódot t glukóz /и mol /g bél szá razanyag 

[CSÁKY, T. Z.: The Ef fec t of P o t a s s i u m on t h e In t e s t ina l T r a n s p o r t of glucose. 
J . Gen. Physiology. 50, 1 1 3 - 1 2 8 (1966)] 
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Mindezen kísérlet i megál lap í tása ink a z o n b a n csak a g lukózra vona tkoz-
t a t v a igazak, m e r t a nem metabol izá lódó 3-m-glukózra nem érvényesek . Esze-
r i n t a bél n y á l k a h á r t y a nagy mennyiségű g lukóz kínálat e s e t é n azt igen gyor-
s a n metabol izá l ja glikogénné, i l le tve t e j s a v v á . Kü lönösképpen felgyorsul ez 
a metabol izmus ká l i um túlsúly ese tén , u g y a n a k k o r a 3-m-glukóz-felszívódására 
n e m hat serkentő leg , mivel ez a cukorféleség n e m metabol izá lódik (4. áb ra ) . 

005 №35 ( Ж t35 203 23627300 ЗА A05 д'Л 

5. ábra. Az in v ivo á t á r a m o l t a t o t t p a t k á n y b é l b ő l t ö r t é n ő glukóz fe l sz ívódás izoozmotikus 
N a 2 S 0 4 ; K 2 S 0 4 és M a n n i t j e len lé tében 

Ordináta: egy óra alatt f e l s z í v ó d o t t glukóz menny i sége fi mol/g é r t é k b e n 
Abszcissza: A bélben levő g l u k ó z koncent rác ió ja g % - b a n k i fe jezve 

Kiderül t , h o g y az in t racel lu lár is kál ium koncen t r ác ió j á tó l függően foko-
z ó d i k a glukóz g y o r s szintézise glikogénné, de egyidejűleg a gyors lebontása 
is t e j s a vvá . E n n e k a felfedezésnek elméleti és gyakor la t i j e l en tősége van. 

Kísérleti e redményeink e lméle t i j e len tősége abban v a n , hogy s ikerül t 
beb izonyí tan i a bé lben m ű k ö d ő második k a r r i e r rendszert , me ly nem N a -
dependens , el lenkezőleg kál ium koncen t r ác ió j á tó l függően m ű k ö d i k . Ez u t ó b b i 
k a r r i e r rendszert a glikogén fe lha lmozódásáé r t felelős „ a k k u m u l á l ó ka r r i e rnek" 
n e v e z t ü k el. E z a karrier r e n d s z e r int racel lulár isan m ű k ö d i k és a glukóz 
„ t u r n o v e r " - t s i e t t e t i . 

MTA Biol. Oszt. Közi. 19. (1976) 

5000 -



Na ÉS К SZEREPE A BÉL CUKORTRANSZPORTJÁBAN 4 1 7 

Hangsú lyozn i k í v á n o m , hogy ezen karr ier r endsze r t eddig csak a bél 
ep i t he l i umban m u t a t t u k ki , kérdés, h o g y más biológiailag akt ív s e j t ekben , 
mint pl . a vese tubu lusokban , é rendo the lben , p l exusokban is m ű k ö d i k ? 

Az „ a k k u m u l á l ó k a r r i e r " csak a n a g y koncen t rác ió jú , 2 ,7%-os glukóz 
abszorpciónál lép működésbe és annál a k t í v a b b , minél n a g y o b b a bél mucosa 
ká l ium koncen t rác ió ja . 

I zoozmot ikus m a n n i t in vivo á t á r a m o l t a t o t t p a t k á n y b é l e n f o k o z t a a 
mucosa k á l i u m koncen t rác ió j á t , ennek a r á n y á b a n f o k o z ó d o t t a glukóz facili-
t á l t d i f fúz ió j a is (5. áb ra ) . 

Cukor felszívódási k ísér le teket v é g e z t ü n k a v é r n y o m á s c s ö k k e n t ő h a t á s ú 
Rausedyl le l (Reserpin) előkezelt á l l a tokon is. Krón ikusan adago l tuk az 1—2 — 5 
mg/kg-os dózisokban a Rese rp in t és n é g y napi kezelés u t á n , amikor a bél 
serotonin t a r t a l m a lecsökkent , azt t a p a s z t a l t u k , hogy u g y a n a k k o r lecsökken 
a cukor a k t í v t r a n s z p o r t j a is és ezzel para l le l a bél N a - t a r t a l m a . Reserp ineze t t 
á l l a tokná l ugyanakko r fokozódo t t a bél ká l iumsz in t je és ezzel egyidejűleg 
a glukóz fac i l i tá l t d i f fúz ió ja is (6. és 7. áb ra ) . Ezál ta l e lő té rbe kerül t a Reserp in 
h a t á s á r a a bélben lecsökkent endogen serotonin szerepe a cukor t r a n s z p o r t r a . 

A se ro ton in t először E R S P A M E R m u t a t t a ki a bél m u c o s a en te rochromaf f in 
se j t ekben . Az en te rochromaf f in se j tek a vékonybél felső szakaszában talál-

6. ábra. 50 mg % - o s glukóz pe r fúz ió in vivo izolált p a t k á n y b é l e n 
kontrol l 
Reserp in 2.5 — 5 — 10 m g / k g kezelés u t á n 
p-klór-feni la lanin (pCl.PA) 100 mg kg kezelés u t á n 
Abszcissza: idő percekben 
Ordináta: glukóz p mol /g bél szárazanyag 

15 30 45 60/perc 
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h a t ó k , az alsó bé lszakaszban számuk minimál is . A szervezeten belül a felsÓ 
bélszakaszban képződik a l e g n a g y o b b mennyiségben a se ro ton in , ahol a cukor-
felszívódás, de m á s t á p a n y a g o k abszorpciója a l egak t ívabb . 

P R U S O F F v izsgála ta iból i smer t , hogy a Reserpin h a t á s á r a csökken az 
en t e roch romaf f i n sej tek se ro ton in t a r t a lma , a mikroszkópos képben a s e j t ek 
kivi lágosodnak. A serotonin fiziológiás szerepéről a mai n a p i g nem t u d u n k 
semmi t . 

A bél m u c o s a se ro ton in j a az 5 -h id rox i t r ip to fánból ( 5 -HTP) képződik 
dekarboxi l izáció ú t j á n . A kész serotonint a bél en t e roch romaf f in se j t je iből 
a hízó sejtek és a t h r o m b o c y t á k felveszik és szál l í t ják az egész szervezetbe. 
A bél en te rochromaf f in s e j t j e i b e n nagy mennyiségben t a l á l h a t ó az A T P is. 
Az ATP : se ro ton in aránya 2 : 4-hez. 

Amenny iben a bél e n d o g e n sero toninnak szerepe v a n a cukor t r anszpor t -
b a n , akkor az 5 - H T P fokozo t t bevitelével, i l le tve a monoaminox idáz (MAO) 
gá t l ó Niamidda l növelni l ehe t ezen biogén a m i n mennyiségé t , illetve f u n k -
c ió j á t . 

Eddigi kísér le te inkkel b e b i z o n y í t o t t u k , hogy az 5 - H T P előkezelés a 
bé lből tör ténő a k t í v cuko r t r anszpo r to t fokozza . A cukor felszívódás fokozá-
s á v a l együtt j á r az endogén serotoninszint növekedése és az intracel lulár is 
Na-koncen t rác ió emelkedése. E z az abszorpciónövekedés m é g k i fe jeze t tebbé 

• I I 1 1 > 
15 30 65 60 75 90/perc 

7. ábra. 2 .7%-os glukóz izoozm. N a 2 S 0 4 - R i n g e r pe r fúz ió p a t k á n y vékonybé len ke re sz tü 
Reserp in 5 — 10 m g / k g i.p. előkezelés u t á n 

Abszcissza: i dő percekben 
Ordináta: g lukóz fi mol/g b é l szárazanyag 
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vál t egy ide jű MAO b é n í t ó a lka lmazásáva l . Érdekes , hogy a faci l i tá l t d i f fúzió 
ilyen ese tekben nem v á l t o z o t t a kon t ro l lhoz v i szony í tva . 

Reserp innel e lőkezel t kísérleti á l l a tokná l a bél n y á l k a h á r t y a se ro ton in 
sz int je je lentősen l ecsökken t , u g y a n a k k o r a glukóz abszorpciója is bénu l t , 
ezzel szemben a f ac i l i t á l t diffúziója igen óriási m é r t é k b e n m e g n ö v e k e d e t t . 
A Reserp ines k ísér le teke t részben ine r t glukózzal, r észben rad ioak t ív c u k r o k k a l 
végez tük . Mindkét cukorféleséggel n y e r t kísérleti e redménye ink e g y ö n t e t ű e n 
b i zony í t j ák , hogy a se ro toninnak j e l en tős szerepe v a n a c u k o r t r a n s z p o r t 
f o l y a m a t i r ány í t á sához . 

Megbeszélés 

E d d i g i k ísér le te inkből k i tűn ik , hogy a bél ep i the l iumban k é t kar r ie r 
m ű k ö d i k , az egyik a kefeszegélyben lokalizál t „ N a - k a r r i e r " , me ly a cukor 
ak t ív t r a n s z p o r t f o l y a m a t á b a n j á t sz ik szerepet és a v ízben oldódó c u k r o k n a k 
a l ipoid s e j t m e m b r á n o n való á t j u t á s á t segíti elő. E n n e k a ka r r i e rnek eszen-
ciálisan Na- ra van szüksége . Ezenkívü l a bé lhámse j t ek b en működik egy máso-
dik, ú n . „ a k k u m u l á l ó ka r r i e r " , mely a glukózt gl ikogénné sz in te t izá l ja , ill. 
t e j s a v r a va ló l ebon tásá t fokozza, azaz a g lukóznak intracel lulár is „ k ö r f o r g á s á t " 
fe lgyors í t j a . Ez a „ k á l i u m - p u m p a " az élő sejt a lapanyagcseré jé t b i z t o s í t j a és 
ehhez c sak metabol izá ló cukrot haszná l fel (1. t á b l á z a t ) . 

A R M S T R O N G és N U N N l egú jabb kísérleti e redményeiből t u d j u k , hogy 
a n á t r i u m a bél h á m s e j t belsejében k é t f o r m á b a n m u t a t h a t ó ki. Az egy ik egy 

I . t áb l áza t 

Vena p o r t a e tejsav-C14 speci f ikus aktivitása 150 inM-glukóz-C14 bél á tá ramol ta tása izoozmotikus 
Na 2 S0 4 o lda tban 

Kontrol l és Reserpin-nel kezel t (5 mg/kg i.p.) ál latoknál 

Kísérleti 
á l la tok száma Vizsgált állatok 

Össztejsav 
1 óra múlva 

mg 

Tejsav specif ikus 
ak t iv i t á sa 

cpm/mg 
R 

1 
2 
3 

Kont ro l l 
Kont ro l l 
Kont ro l l 

4,13 
6,92 
5,90 

38,321 
41,203 
39 047 

0,20 
0,30 
0,28 

Középérték 0,26 

4 
5 
6 

Reserp in 
Reserpin 
Reserp in 

11,08 
13,60 

7,40 

218,427 
98,834 

138,875 

1,60 
0,72 
1,01 

Középérték 1,11 

g te jsav specif ikus akt iv i tása 
bél lumen glukóz spec, ak t iv . 

Táblamagyarázat A Reserp in előkezelés és a C14-glukóz perfúzió u tán a bél mucosa С14-
gl ikogén és tejsav t a r t a l m a jelentős m é r t é k b e n növekedet t . 
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mobil is , s zabad f o r m a , a más ik k ö t ö t t N a - f o r m a . Ez u tóbb i f i x á l t n á t r i u m 
a sej ten belül, a fehér jékhez v ízmolekulák h id rogén kötésén keresz tü l rögződik. 
Ezenk ívü l t e rmésze tesen a s e j t en belül á l l andó vízáramlás m e g y végbe, mely 
az oldott a n y a g o k n a k a mucosa felől a serosa felé tö r ténő i r á n y b a fo ly ik . 
A facili tált d i f f t íz iónál valószínűleg az epi thel iá l is h á m s e j t e k erősen meg-
duzzadnak , m e l y n e k köve tkez tében a kefeszegély membrán pólusai k i t águ lnak 
és ezért ny í lnak m e g a Na-kar r ie rhez kö tö t t c u k r o k számára a m e m b r á n pólusai , 
csa tornái . 

A sejt d u z z a d á s á t n e m c s a k az in t race l lu lár i s Na v í zmegkö tő képesség 
v á l t j a ki, h a n e m a megnövekede t t in t race l lu lár i s kál ium is. A sej t duzza-
dása iva l para l le l csökken az extracel lulár is v í z t é r . 

B O G D Á N S Z K I és U D E N F R I E N D kísérleteiből ismeretessé v á l t , hogy a sero-
t o n i n , v a l a m i n t a ka techo laminok in t racel lu lár isan a mi tochondr iumokhoz 
kö tődnek A T P és N a segítségével. A Rese rp in h a t á s á r a ezen biogén a m i n ő k 
dep le tá lódnak és ezzel egyidejűleg nagy menny i ségben szabadul fel az A T P és 
a N a is. A s e r o t o n i n kiürülésével mindig vele j á r az ATP mobi l izációja és n á t -
r i u m veszteség; u g y a n a k k o r az in t racel lu lár is ká l iumszin t j e l en tős m é r t é k b e n 
fokozódik. E z a k á l i u m túlsúly gá to l j a a kis koncen t rác ió jú glukóz s e j t m e m b r á -
n o n való t r a n s z p o r t j á t , u g y a n a k k o r fokozza a se j t en belül a n a g y koncen t rá -
c ió jú (2,7%-os) glukóz foszfor i lációjá t és gl ikogén szintézisét, v a l a m i n t t e j s a v 
képződését is. 

Mindezen f o l y a m a t o k a g lukóz t r a n s z p o r t b a n csak akkor m e n n e k végbe, 
h o g y h a b i z tos í tva van az op t imál i s in t racel lu lár is v ízáramlás . 

Összefoglalás 

Kísér le te inkkel először m u t a t t u k ki, h o g y összefüggés v a n a vékonybé l 
serotonin t a r t a l m a és a cukor a k t í v t r a n s z p o r t j a közöt t . A sero ton in szabá-

II. táblázat 

Intra« 
Sero-
tonin 

diu 

Na 

láriS 

К 

Aktív tr 
Glukóz 

anszport 
3-m-

glukóz 

Facilitál 
Glukóz 

t diffúzió 
3-m,-
glukoz 

Glikogén 
tartalom 

Tejsav 
képzés 

Reserpin 1 1 Í 1 4 T о t t 

KzS04 1 1 t 1 4 t о t T 
pCíPA 1 I t 4 4 t о • • 
5HTP í о 4 t t • • • • 

Táblamagyarázat: A bél endogén Se ro ton in k o n c e n t r á c i ó j á n a k csökkenésekor Reserpin elő-
kezelés u tán , a g lukóz és a 3-m-glukóz ak t ív t r a n s z p o r t j a csökken, a Na 
t a r t a l o m m a l e g y ü t t ; u g y a n a k k o r a ká l i um szint növeksz ik a fac i l i tá l t 
d i f fúz ióval paralel. 
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lyozza a bé lepi the l ium Na és К ka t ionok egyensú lyá t , és ezen keresztül 
a bél glukóz akt ív és faci l i tá l t d i f fúz ió j á t . 

Reserpin előkezelés u t án fokozód ik a bél n y á l k a h á r t y a ká l i um koncent rá -
ciója . E n n e k h a t á s á r a növekszik a glukóz gl ikogénné való szintézise és t e j -
s a v r a t ö r t énő l ehasadása . Ezzel szemben 5 -h id rox i t r i p to fán (serotonin pre-
kurzora ) kezeléssel a glukóz a k t í v t r a n s z p o r t j a je len tősen fokozódik, a bél 
n y á l k a h á r t y a Na t a r t a l m á v a l egyidejű leg . 
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