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A vékonybél korélettana, korszévettana és klinikuma két évtizeddel
ezelott még a medicina tisztazatlan teriilete volt. A gasztroenterologia fej-
l6dése gyokeres valtozasokat hozott e téren: gazdag klinikai megfigyeleés
gyiilt ossze, melynek kapcsian lehetévé valt szamos, eddig nem ismert kli-
nikai entitds — tobbek kozott a GSE (coelidkia) — elkiilénitése.
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A vékonybél korszovettani kutatdsait nagymértékben akadalyozta az
a tény, hogy exitus utan, onemésztés kovetkeztében a bélenzimek tonk-
remennek. Ezért nem ismerték pontosan a vékonybél normalis és kdros
szerkezetét.

Az 1959-ben bevezetett peroralis jenunum biopszia (Margaret Shiner
modszere) lehetdvé tette embernél is az ,,in vivo® végzett hisztomorfoldégiai
vizsgalatokat. A maddszert tobben modositottak és ma mar széles korben
alkalmazzak. GSE-ben rutinszerd vizsgalatta valt (2, 14, 16, 18, 19).

A biopszia segitségével nyert bélnyalkahartya darabkabol, hiszto-
morfologiai vizsgalattal, mennyiségileg is meg lehet hatirozni az abban
talalhaté enzimeket.

Ismeretes, hogy a bélnydlkahartya feliletét az azt kefeszeriien
(,.brush-border*) beboritd bélbolyhok jelentésen megnévelik. Ezek belse-
jében nagyszamu gliko- és proteolikus enzim van, melyeknek donté sze-
repitk van a kilonbozé tapanyagok lebontasiban és felszivédasaban (1,
2, 21. 24, 25, 26). _

Kozilik fontos szerepet jatszanak a dizaharidazok. amelyek lebont-
jak a dizaharidokat (laktéz, maltoz, zaharoz), ezek ugyanis nem tudnak at-
hatolni a bélnyalkahartyan, csak a monozaharidok (glukoz, fruktoz, galak-
t6z), amelyek mar felszivodnak. Ezen enzimek valamelyikének hidnya vagy
csokkent mennyiségben valo termelédése felszivodasi zavart okoz, mely
klinikailag enteropatias tlinetként. jelentkezike mint az illet6 dizaharida-
val szembeni intolorencia.

Ezen enzimek els6dleges, kongenitalis “hianya mellett (mely ritka),
gyakoribb a dizaharidazok ~klilénb6z6 hatasokra létrejott, masodlagos,
mennyiségi csokkenése. Mive] az enterocitak a bélnyalkahartya legkiilss,
széli részeiben talalhatok, ligen séruilékenyek és-mennyiségiik szoros kap-
csolatban van a bélepitélsejt morfofunkcionalis ‘allapotaval (1. 11. 17, 22).

A masodlagos dizaharida, intplerancianak szamos formaja ismeretes
(sprue, parazitozisok, lambliazis., Whipple=kér, hosszas antibiotikum keze-
lés. féleg neomicinnel stb.) (8, 10, 18):

A tovabbiakban ismertetjiik vizsgalati eredményeinket. A jejunumbdl,
biopsziaval nyert bélnyalkahartya dizaharidazainak mennyiségi meghata-
rozasat 50 gyvermeknél végeztiik el. Hazai szakirodalomban ilyen vizsga-
latokra vonatkozoélag nem talaltunk adatokat sem felndtteknél sem gver-
mckeknél.

Vizsgdlati anyag és modszer

Vizsgalatainkat 50 (12 fiu és 38 lany) gvermeknél végeztiik. Eletkoruk
1.2—13 év. Klinikailag enteropatias tiineteket észleltiink valamennyinél:
cvagytalansag, sulycsbkkenés, kronikus hasmenés, fizikai fejlédésben
valo visszamaradas. 20 gyermeknél nem tortént elézetes klinikai kivizsga-
las. a tobbi 30 mar fekidt kérbazban betegsége tisztazasa végett. Utobbiak
koézul 24-nél, a klinikai tlinetek alapjan és a biopszia utjan nyert nvalka-
hartva-darabkak hisztomorfologiai vizsgilataval a GSE diagnozisat alli-
tottuk fel.

Ezen betegeknek szigoruan gluten mentes diétat irtunk eld, ennek
idotartama 2—8 ¢év volt vizsgalatainkig. 10 gyermek nem tartotta be elég
pontosan az eldirt diétat. Az eldzdleg kivizsgalatlan 20 gyermek a klinikai
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felvételig normalis taplalékot kapott. A biopsziat éhgyomorra végeztik
Wathson-kapszulaval, elézetesen nyugtatoként a gyermekek fenobarbitalt
kaptak. A bélnyalkahartyat a jejunum elsé szakaszabol nyertiik. A kap-
szula helyét, kb. masfél oraval a szonda lenyelése utan, rontgen-atvilagi-
tas segitségével allapitottuk meg. Ez id6é alatt a perisztaltika segitségével
a kapszula eljutott az el6bb jelzett helyre. A szonda elérehaladasat a béllu-
menben 1 fiola papaverin és 1 fiola miostin per os adasaval segitettiik eld.

Az igy nyert nyalkahartya-darabkat kiteritettiik és két részre osz-
tottuk. Az egyiket sztereomikroszkoppal vizsgaltuk és igy tajékozodtunk
a bélbolyhok allapotardl és aspektusarol, majd ezt a darabkat, hisztomor-
fologiai vizsgalat céljara 10 “y-os formalinba helyeztiik.

A masik darabot Parafilm-be csomagoltuk, hogy igy megvédjik a
kiszaradastol és —20°C-on taroltuk. Ezt hasznaltuk fel az enzim-vizsgala-
tokhoz. A meghatarozasokat Dahlquist modszerével végeztiik. A modszer
lényege, hogy a bélnyalkahartya homogenizatumot egyenként osszehoz-
zuk ismert koncentraciéju dizaharidokkal és a keletkezett glukozt, amely
a dizaharidok lebomlasa kapcsan szabadult fel, fotometridas uton mennyi-
ségileg mérjiik. Igy lehetségessé valik a maltiaz-, zaharaz-, laktaz-aktivitas
mérése. E leolvasas 750 mm-es hullamhosszon torténik. 1 N.E. megfelel
azon enzim mennyiségének, amely 1 perc alatt 37°C-on 1 mmol glukoézt
szabadit fel a szubsztratumbol. Az enzim-aktivitast, mint specifikus aktivi-
tas 1 g nedves szovetre vonatkoztattuk!

Eredmények és megbeszélések

Az elsé enzim-vizsgalatokat ‘bélnyalkahartyabdél Daklquist és tarsai
végezték 1969-ben. O észlelte és kozolte az elsé-velesziiletett laktaz-intole-
ranciat. Modszeréet kés6bb szamos /szerzd alkalmazta (1, 7, 13, 14).

Egészségeseknél a normalis értékeket az 1. tablazat tartalmazza (NE g
nedves szdvet).

t.-tabldzat

Dizaharidazok értékei egészséges gyermekeknél
(NE g nyers jejunum nyalkahartva)

Szerzok Laktaz Maltaz Zahardz
]
Aunderson 3.6 18,7 ©18
és mts. (1,3—6,2) (9,5—28) 1 (2.6—13)
Arthur 3.5 20.9 75
és mts. (1.4—57) | (17.9—24.5)| (5.5—92)
Townley . 2.9 18,0 5.1
és mts. (0.9—17.3) (7,5—35,2) (1,9—10.3)

Anderson ugy vélte, hogy a fenti értékek normalis kériilmények ko-
zott allanddak. Késobb bebizonyosult, hogy tébb paramétertsl fiiggden
valtoznak. Igy pl. Rey, Niessen és masok észlelése szerint, a laktaznak szii-
letéskor a legmagasabb a koncentracidja. késébb fokozatosan csokken. Er-
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téke — felnétteknél — fligg az étkezéstdl (Cuatrecasas), ugyanis magasabb
értékeket talaltak nagyobb mennyiségii tejet fogyaszté egyéneknél.

Az élet els6 18 honapjaban a zaharaz és maltaz szintén fokozatosan
csokken, ezutan a laktazzal ellentétben fokozatosan nd. mig eléri a felnétt
értékeit. Allitolag fajszerinti kiilonbségek is vannak.

Koros korilmények esetén a kilonbozé dizaharidazok aktivitasa csok-
ken vagy teljesen hianyzik. Hianyuk lehet elsédleges (kongenitalis) vagy
masodlagos, ahogy erre mar ramutattunk. A masodlagos sokkal gyakrab-
ban fordul el6 a vékonybél kiilonbbzé megbetegedéseiben. Az elsédleges,
kongenitalis hiany rendszerint csak egy dizaharidazra vonatkozik és nem
kiséri a vékonybél morfologiai elvaltozasa. a masodlagos formaknal vi-
szont t6bb dizaharidaz érintett és legtobbszor a vékonybél hisztomorfolo-
giai elvaltozasai is fellelheték.

Ami a GSE-t és az e korkép kapcesan észlelt dizaharidaz valtozasokat
illeti, mar Herter észlelte, hogy a florid coelidkidban szenvedd betegek
nem toleraljak a nadcukrot. Fanconi 1928-ban, teljesen empirikus észlelé-
sek alapjan, egy bananbdl és fehérjedus tejbdl allo diétat javasolt és mi-
vel e tapszerekbdl hianyzott a laktoz, igen jo eredménnyel alkalmaztik
(id. 1).

Mennyiségi vizsgalatok kimutattak, hogy coelidkiaban a dizaharidazok
aktivalasa jelentdsen csokkent. ElsGsorban a laktaz, mely a florid szakasz-
ban is igen hosszu ideig hianyozhat'a'gluten-tartalmu élelmiszerek teljes
kizarasa utan is, hénapokig vagy akar évekig is\igen alacsony szinten ma-
radhat, holott a bélnyalkahartya-elvaltozasok, mar részben vagy teljesen
regeneralédtak (19, 26).

Shmerling hasonlé megallapitasra jutott. hangsilyozta a laktdz nagy-
foku cs6kkenését. Erre utal-a| coeliakia florid fazisiban a laktaz maltiz
aranyanak a normalis 0,41 \értékérdF-021-re vald cstkkenése. Szerinte a
hisztomorfoldgiai elvaltozasok”parhuzamosak” a funkcionalisokkal, az en-
zimek koziil csupan a laktaz aktivalas-mutat ndgyobb foku csokkenést (2.
és 3. tablazat).

Wackenier, Howdle, Stafford kimutattak, hogy a laktazhiiny coelig-
kiaban — azoknal a betegeknél, akik laktazban gazdag diétat kapnak —

2. tabldaat
Dizaharidaz értecek. 50 GSE-ben szenveds gyermekeknél és néhany mas
megbetegedésben
| Dizaharidaz értekek
e Esetek |
Korisme szama . i 7. M.
_ | 1 (1.0-6.2)| (2.6—13)| (9.5—28)

Kezeletlen GSE (] eset) 31 0.28 2,50 7.56
2 éven at kezelt GSE 19 1.10 73.64 8.69
GSE--Giardiozis 2 032 124 10.7
Giardiozis B 0.50 6,3 16.1
Acrodermatitis enteropatica 1 0.80 4,82 114
Gastritis hypacida 5 0,74 231 3.79
Egéiszséges (sajat eset) 2 1,32 2,97 14,37
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3. tdbldzat
Enzimhiany a szovettani eredményekkel osszehasonlitva

) ) Teljes |Részleges| Normal
Jenunum nyalkahartya atréfia | atréfia kép \
szovettani eredménye
18 22 10
Enzim Laktaz l 18 16 5
érték
csokke- | Maltaz 12 16 3
més .
Zaharaz ! 14 8 5

abban nyilvanul meg. hogy a székletek tovabba is erjedésesek maradnak
és nem javulnak a gluten mentes diéta alkalmazésa utan sem.

Ezen megalapitasokkal ellentétben, Campbell — aki egyébként ugyan-
azokat az elvaltozasokat észlelte a coeliakia florid szakaszaban mint az el6-
z6leg emlitett szerzok, — a gluten mentes diéta bevezetése utan az enzim-
aktivitas gyors, mar 6 hét utani normalizalédasat észlelte. Egyedil a lak-
taz marad normalis értékek alatt, de ez az enzim is bizonyos foku akti-
vitas ndvekedést mutat. A szerzéknek az a véleménye, hogy a funkciona-
lis enzim-valtozasok megelézik a hisztologiakat és igy érzékenyebben jel-
zik a gyogyulast, mint a mikroszkopikus kép (5, 26).

Kovetkeztetések

Eredményeink alapjin’ megallapithato, hogy csaknem valamennyi
megvizsgalt gyermeknél az altalink—kimutatott osszes dizaharidazok
csokkentek (laktaz, maltiz | zaharaz). legnagyocbb mértékben a laktaz.

Azoknal a coelidkias” betegekneél, akik/mar egy ideje gluten nélkiili
diétat kaptak, a maltaz és’zahardz aktivitasa’a normalis értékek legalsd
hataran volt.

A legalacsonyabb értékeket /av31:'nem” kezelt coelidkias betegnél ész-
leltiik.

A gluten mentes diéta idétartamdaval parhuzamosan nem tapasztal-
tuk a dizaharidazok jelentds emelkedését. Meg kell jegyezziik, hogy to-
vabbra is fennalltak a hisztomorfoldgiai elviltozasok is (az atrofia vagy
subatrofia), amelyek arra utalnak. hogy a sziilék allitasaval ellentétben,
a diétat nem tartottak be.

Kovetkeztetésként megallapithatjuk. hogy a biopszia utjan nyert bél-
nyalkahartyabdl a dizaharidazok mennyiségi meghatarozasaval. értékes
adatokat nyeriink a GSE diagnézis felallitasahoz és a kezelés folytan al-
kalmazand¢ diétara vonatkozoan.

GSE-ben a sorozat-vizsgalatok értékes adatokat szolgaltatnak a be-
tegség lefolyasat illetéen. mivel a funkcionalis valtozasok hiven tiikrozik
az enterocita morfologiai allapotat.
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ASSAY OF DISACCHARIDASES IN THE MUCOUS MEMBRANES OF THE
JEJUNUM IN CHILDREN SUFFERING FROM GLUTEN-SENSITIVE
ENTEROPATHY (GSE)

In 50 GSE cases we have determined the values of lactase, maltase and
saccharase in the mucosa of the jejunum.

Our’ results show that nearly in all the children examined by us all the
disaccharidases assayed had reduced values, especially that of lactase.

In the coeliakia cases which had been on a diet without gluten for some
time the maltase and saccharase activities were at the lowest limits of normal
values.

The lowest values were noted in the 31 untreated GSE patients.




