Fase intestinale della
digestione

Nell'intestino tenue si
conclude la degradazione
enzimatica dell’'alimento




Fase intestinale della
digestione

I\Mntari

complesse (proteine)
devono essere
idrolizzate fino agli
elementi basi
(aminoacidi) prima di
essere assorbiti
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Fase intestinale della

digestione

Lwi degli

alimenti si realizza se:

® nel duodeno arrivano le
secrezioni del pancreas e
fegato

¢ continuo rimescolamento
(attivita motoria)

¢ Progressione alimento
digerito
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Fase intestinale della
digestione

\/ Liver

Gallbladder

R

w-Pancreas
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s
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Duodenum =< Pancreatic duct



Dotto
pancreatico e
biliare

separati:

Cane
gatto
bovino
cavallo
maiale
coniglio

&:’ B E PUET

) o~
/ O.Bém

50em

k / ? FANCREATIC DUeT

PANCREATIC DUCT
W PANCREATIC
oQuer

— BILE pyeT
FANCREATIC \
QuCT 60cm
BO ¢ m u_/

—_—




Dotto unico

Pecora
capra e
ratto

Distal Dusdénum
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Duedenal
Loop
(retracted
ventrally)

Proximal Duedenum



Pancreas esocrino

Condotto intercalare
Lamina basale /

ecrezione acquosa

. o g o Granuli di zimogeno
ricca di bicarbonato

(pH alcalino)

Cellule acinose “

Cellule che .
roducono B A G s\
enzimi digestivi |

AV 4
Cellule centro-acinose



Succo pancreatico

Acino

Lt li

di parenchima
cormternanti
acini 2 dotti

Sistema

duttale
intralobulare

Sistema
duttale 4
aextralobulare

Dotto collettore ——
principale

—HCO5

B+

-

"

(me‘helna

—Ha+

o

J

Seacraezionsa
stimolata

dalla secraetina
(conoent razianea
di HCOS pid alta)

Direzionea

del mowvimeanto
del fluido

Scambio
Cl—F HCOS

JA riposo un secreto simile ad unl
I trasudato plasmatico ¢ prodotto dai d. [
I intercalari e cellule centracinose,

h---------------
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Succo pancreatico

Acino

Fluido
acinoso

Labuli

di parenchimea
ocontenanti
acini & dotti

Sistema
duttale
imntralaobulare

Sacraeziaona
spoantanasa

' N [ | ‘
Sac eziona
I st lata
_ s dallg sacraetina
I (o ntrazione
Sistema oi O pid alta)

duttale
aextralobular

Direzionsa
I mowimeanto
del fluido

L

ILungo il transito del secreto nei dotti
extralobulari il secreto primario puo |

jarricchirsi  di  bicarbonato se laj

I ghiandola riceve stimolazioni dal SNA |

I(Ach) o dagli ormoni intestinalil

[ (secretina)

|
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La composizione in [HCO; ] e [Cl] viene definita durante il transito nei
dotti ¢ varia in funzione della velocita di secrezione.

Secreto

Secreto secondario . .
primario

180 —

160

140

120

100

60 |—

Composizione elettroltica (mmal/)

40

20

| | b
0.4 0.8 1, 1.6 8} 0,4
Tasso di flusso del succo pancreatico (ml/min)
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Succo pancreatico

Acino
Labuli Fluida
di parenchima acinoso
contenenti
acini e dotti
Sistema
duttale Secrazionea
intralobulare spontanaea
| La secretina stimola 1 d. extra-lobulari ad
II +|I—Na+ Secrezione duzi di fluid ‘s . .
+ | stimola
|'I ﬁ'; g; stimolata una proauzione 1 uido piu ricca 1In
e rtrazi _
Sistema [ T L‘?”FTE‘“‘D;“SQETEJ HCO3 .
g:tt:::ghulare | 'I \
II 1 Direzione
| | del movimento
| 1 || del fluido

Piu la secrezione ¢ rapida piu ¢ ricca di

HCO;—T— }Scamhiﬂ
L - | CI-fHCOG rooe 0
“ 03\ HCO;™ perché il succo pancreatico passa

Dotto collettore —— .
minor tempo nel d. collettore

principale
l sastroint




Secrezione succo pancreatico

Lume dotto Circolo ematico

pancreatico
H20 + C02
Anidrasi
1 carbonieca H20 + CO02
Na* Na* H,C0, Nat Nat T

ADP 1 H,C0,
ATP T
Hcog' D R HC“3- + ]_[+ .............. > z l_l+ Ht + HC“}.




Enzimi pancreatici

Acino
Labuli Fluida
di parenchima acinoso
contenenti
acini e dotti
ELSTT::EH Secrezione
intralobulare spontanaea
A4 TENR La  secrezione  pancreatica  riporta
| = ecrezione . . .
R —— | e all’omeostasi acido basica tamponando la
| "J|—HCD; {concertrazione . .
Sistema | | <f—or)dincapuatay  marea alcalina post-prandiale
extralobulare III Ill Direzione
[ II del mgvimeptu
| | el fluido

HCO3;T— | Seambio
Cl-/ HCO;

-——Cl-

Dotto collettore —
13

principale
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Enzimi pancreatici

Acino

Labuli
di parenchima
contenenti
acini e dotti
Sistema
duttale Secrazionea
intralobulare spontanaea
|
|I “"I_Nﬂ" Secrelziune
| K stimolata
| _ jdalla zecretina
|' -J|—HCD3 {concentrazione
Sistemna | =l - | di HCOS pid alta)
duttale { ] ||
extralobulare [ | o
II | Direzione
[ | del movimento
| { del fluido

Dotto collettore —
principale

HCO3;T— | Seambio
Cl-/ HCO;

-——Cl-

Gli enzimi sono prodotti dalle cellule

acinose 1n
provenienti
endocrino

>astrointestinale_4

risposta a

dal

SNA e dal

stimolazione

sistema
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Enzimi pancreatici

: Apparato
cellula acinosa Reticolo di Golgi
endoplasmatico /
Capillare / /

Enzimi prodotti e __
immagazzinati in granuli
secretori di zimogeno nella
regione apicale delle cellule
acinose

Enzimi pancreatici:

- digestione carboidrati: Fibra nervosa Mitocondri Ribosomi Granuli di zimogeno
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Table15.6 Pancreatic enzymes and their effects

Enzyme Substrate Effect

Trypsin(ogen), Proteins, peptides Cleaves interior peptide bonds
Chymotrypsin(ogen), (Pro)elastase

(Pro)carboxypeptidase Proteins, peptides Releases amino acids at the carboxylic terminal




Controllo nervoso della secrezione

HCI
+ & 2
Pepsina * \

Esofago

Cistifellea

Nervo vago

stomae

Gastrina

 La secrezione ¢ regolata esclusivamente
dal SNA (stimolata dal parasimpatico,

Secretina

inibita dal simpatico)

Duodeno

e stimolazione parasimpatica (nervo vago) aumenta la secrezione soprattutto quella
enzimatica

e stimolazione simpatica inibisce la secrezione (principalmente per riduzione del
flusso sanguigno)
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Controllo nervoso della secrezione

Esofago
Cistifellea

stomae

Duodeno

HCI
+ é
Pepsina *

Ach

Gastrointestinale 4

Nervo vago

/[ nervo vago vene attivato
dai riflessi innescati durante
la:

*Fase cefalica

*Fase gastrica

*Fase enterica

18



Controllo endocrino della secrezione

Parasympathetic Hormonal Local
stimulation stimulation stimulation

Relative importance of hormaonal
and parasympathetis stimulation

Salivary glands Stomach Pancreas Small intestine Last part of

and mast of large intestine
laroa intastina

Gastrointestinale_4 19



Controllo endocrino della secrezione

Enzyme-
producing cells

Pancreas

Secretina

Gastrointe:



Controllo endocrino della secrezione

Pancreas

Mucin-producing cells

Contraction

S

J | Gallbladder

Bile

and peptides

CCK



Controllo endocrino della secrezione

Pancreas

Mucin-producing cells

‘ Secretina/VIP
/sostanza P??

Gauhladc;; ' I

TTIT,
d.‘»;"-" o

Fatty acids
and peptides




Controllo neuro-endoecrino

della secrezione

Tre fasi di controllo

1) Cefalica
2) Gastrica
3) Enterica

Massima stimolazione
della secrezione quando
piu molecole regolatorie
sono presenti
contemporaneamente su
cellule acinose e
centroacinose/duttali.

Questo avviene durante la
fase enterica.

cellula acinosa

Ach (¥) |

CCK
gastrina

sostanza P

secretina
viP
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Controllo endocrino della
secrezione pancreatica e epatica

Peptidi. lipidi pH Osmolarita

(carboidrati e

peptoni)

!

Cellule endocrine
della mucosa
duodenale:

= controllano
svuotamento
gastrico

= preparano
organismo alla
fase assorbitiva




Fegato come organo di
secrezione

Fenestrated
capillaries

g L -
W F X 1
o] efojojeisjeloletai-t
D - ﬂqr.l,:_:n-,;ﬁ

ORI DOODD B0

Kupffer cell Bile canaliculus Sinusoids

=

hon il Y

- ‘? - : X : / Liver cells

i_.- Fay '-. . | |

f,.-"f;l Arteriole of Tutto int d di t

; /m St -Tutto intorno ad una vena disposta

— Borilrande centralmente sono allineati in modo radiale
dei cordoni di epatociti.

- Gli epatociti sono disposti in monostrato a
formare una lamina irrorata esternamente
dal sangue che proviene dai sinusoidi.

Liver lobule

Portal triad
(arteriole of hepatic ~ with central vein
artery, portal venule,
and bile duct)



Fegato come organo di
secrezione

Fenestrated

capillaries Sinusoids

Kupffer cell| Bile canaliculus

: { =
/%"’ﬁﬂyﬁi‘?

—A.

Liver cells

-Tra le membrane di due cellule c’é un
piccolo spazio, i canalicoli biliari. Il secreto
biliare prodotto dagli epatociti viene versata
nei canalicoli che sfociano nei dotti biliari.

L’epitelio che tapezza i dotti & in grado di
modificare la composizione del secreto

o aggiungendo acqua ed elettroliti in

Livea s particolare bicarbonato.

Portal triad

(arteriole of hepatic ~ with central vein . . egs .
arterya%qlrtﬁl venule, La bile secreta dagli epatociti viene versata nei
and bile duct) canalicoli che sfociano nei dotti biliari di

maggior diametro.



Sintesi dei sali biliari

7 |
. HC~CHg~ CHCH;~C—CH
3 CH,

Colesterolo
Gli epatociti secernono i sali biliari '

a partire dalla molecola del HO !
colesterolo formano I’acido colico 7 oidrossilasi
(sale biliare primario). &
CH, CH C//O
HO ~ 3 Nens
CHy “OH

Acido colico

HO H OH -



Sintesi dei sali biliari

CH,

OH_ CH-ICH,),-COOH
EH:I.

CH
HO OH
H Acldo colico
H;N-CH,~COOH - , / .H“x - EHE—&J,H
i " H,~MNH
J i | ? Fi
H"'\.
I3 CH, n
HO I:I-I {CH- +ly L= "-uIH—EH =0 EHJ
O\)S\/‘ l.‘.'H—H:H }-CO-NH-{CH,),~S0,H
Acido glicocolico Acido taurocolico

L’acido colico viene poi coniugato con taurina o glicina per formare acido
taurocolico e glicocolico (sali biliari secondari).



Sintesi della bile

Il PK degli acidi biliari
e 2-4.

Pertanto nel secreto
biliare e nell’intestino
gli acidi biliari sono
presenti in forma

dissociata come sali di
Na.

Essendo
osmoticamente attivi
nei canalicoli biliari
richiamano acqua.
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Interstitial fluid n
— 1T_]__ > SO0 e 0o
Fenestrated Water and dissolved
endothelial cells substances :
(low molecular weight)
Capillary
OC2 100 aoc 2 10 o2 Do accl = 10




Sintesi dei sali biliari

Si é passati da una
molecola insolubile
(colesterolo) a
molecole anfipatiche
(acidi biliari).
Sfruttando questa
caratteristica chimica,
I Sali biliari riversati
nell’intestino
emulsionano i lipidi
alimentari
consentendone la
digestione

LUME INTESTINALE
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emulsionati
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micelle
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MICEWA
® Te..— wal
- 4 o biliari
o 2L
e - Molecolo di
0 TR @ Acidi grassi e
o o monodigliceridi

Fase acquosa

assorbimento
nei microvilli



Sintesi della bile

Nel secreto biliare Baiah

(bile) accanto ai sali —  aory

biliari ritroviamo s e

fosfolipidi, A
ody and tai

ol pancreas

colosterolo e pigmenti  cysic du
biliari ( prodotti o
catabolici di Gall
trasformazione

dell’Hb di cui il

principale é

bilirUbina). g‘;tgﬁgdenum i %

Il fegato é inoltre ' 1,
I’organo escretore di s
altre numerose ﬁ}l‘lmﬂlgum Pancreatic duct LE

sostanze liposolubili.



[Traspnrtn della bile

! / A\
La bilirubina conferisce il k | [/ S f
caratteristico colore verde alla bile. S /

A livello intestinale convertita ' S
*

dall’azione dei batteri in prodotti
secondari responsabili del colore
marrone tipico delle feci degli
animali non erbivori.



[Trasporto della bile

La cistifellea o colicisti
immagazzina e concentra
la bile nei periodi di
intervallo fra i pasti.
Quando non é presente
alimento in intestino _ - - .
tenue, lo sfintere di Oddi - / %— Dotto della cistifellea
Che mette in | Dotto biliare epatico -

Cistifellea

comunicazione il dotto

agm - Sfintere di Oddi
biliare comune con il

.

dotto duodenale e b Dotto biliare
chiuso. '

Duodeno




[Trasporto della bile

La bile & deviata nella
colicisti.

L’epitelio della colicisti
riassorbe elettroliti come e - -
bicarbonato Na e Cl e ' - _Cistifellea
passivamente recupera
acqua. La bile si -
concentra con una netta  Dotto biliare epatico
riduzione di volume. '

: / «— Dotto della cistifellea

Sfintere di Oddi

.

Dotto biliare

Duodeno




[Animali senza cistifellea:

1.Cavallo
2.Elefante
3.Cervo
4.Daino
J.Cammello
6. Alce
‘{.Ratto

8. Piccione



[Trasporto della bile

Nelle specie prive di
colicisti lo sfintere di

Oddi @ sempre

pervio per cui la bile e .
arriva costantemente | . -
in intestino. Il flusso [ =

aumenta quando

arriva l'alimento in

intestino come

conseguenza del

controllo neuro

endocrino della

secrezione. o " Duodeno




Controllo neuro/endocrino della
secrezione epatica

Pancreas

Mucin-producing cells

Gallbladder

and peptides

CCK




La

Controllo neuro/endoerino della

secrezione epatica

La liberazione in circolo di secretina
stimola la secrezione elettrolitica a
base di bicarbonato delle cellule che
rivestono i dotti biliari oltre a quelli
pancreatici.

bile pertanto oltre a consentire
I’emulsionamento dei lipidi
alimentare in intestino collabora
alla neutralizzazione del pH del
chimo acido insieme al secreto
pancreatico.

Liver

Gallbladder



[Trasporto della bile

| Sali biliari come
molecole polari non
possono diffondere
liberamente attraverso le
membrane degli
enterociti.

| Sali biliari rimangono in
intestino e svolgono la
loro azione emulsionante
fino a quando
raggiungono l’ileo da
dove vengono riassorbiti
attraverso un
meccanismo attivo.

| Dotto biliare epatico

Cistifellea
‘e—— Dotto della cistifellea

Sfintere di Oddi

Dotto biliare

Duodeno




[Trasporto dei Sali biliari

| Sali biliari vengono
assorbiti mediante un
meccanismo di trasporto
attivo a livello ileale e
attraverso il circolo portale
arrivano al fegato. Qui
vengono completamente
riassorbiti e solo una piccola
parte sfugge attraverso la
vena cava caudale e
raggiunge il circolo
sistemico o attraverso
I'intestino o raggiungono le
fec" 95 9% of

Si crea un circolo entero- bile salts
epatico volto a a reciclare i

sali biliari o st

in feces —

Portal vein

Gallbladder




[Trasporto dei Sali biliari

Inoltre gli acidi biliari
riassorbiti a livello
epatico stimolano la
sintesi di nuovi sali
biliari che in presenza di
sfintere di Oddi pervio e
cistifellea contratta
vengono continuamente
riversati in intestino.

Cistifellea




[Trasporto dei Sali biliari

Quando i lipidi intestinali sono poi finalmente
digeriti la sintesi di CCK cessa e lo sfintere di Oddi
si contrae e la bile viene deviata in cistifellea.

LUME INTESTINALE

grassi
emulsionati

% micelle

MICELLA
o B e Sali

,f

- o biliari
0] s
—__ Molecola di

9] | © Acidi grassi e
9 o monodigliceridi

Fase acquosa

assorbimento
nei microvilli



