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Effets sur la sécrétion pancréatique exocrine du porc
de l’administration intraveineuse prolongée de glucose :
application à l’étude des mécanismes de l’adaptation
au régime alimentaire

C. SIMOES NUNES T. CORRING
Anne-Marie GUEUGNEAU, Georgette FREDOU P. VAISSADE

Laboratoire de Physiologie de la Nutrition, LN.R.A.
78350 Jouy en Josas, France.

Summary. Effects of prolonged intravenous glucose perfusion on pig pancreatic exocrine
secretion.

The effects of intravenous glucose perfusion were studied in the pancreatic juice of fis-
tulated pigs. Perfusions were performed either discontinuously for 3 hrs in the fasted or for
6 hrs a day over 6 days in the fed animal. Pancreatic juice volume, total proteins and total
activities of chymotrypsin, amylase and lipase were always significantly lowered by glucose
given intravenously. Amylase seemed to be the most inhibited of the three enzymes studied.
It appeared that prolonged intravenous glucose perfusion could not reproduce in the pig the
pancreatic amylase adaptation seen after oral administration of glucose.

Introduction.

Si le phénomène de l’adaptation de la sécrétion pancréatique exocrine aux cons-
tituants du régime alimentaire est bien connu chez de nombreuses espèces (Gross-
man, Greengard et Ivy, 1943 ; lmondi et Bird, 1967 ; Behrman et Kare, 1969 ; Clary et
al., 1969 ; Corring, 1975) il n’en est pas de même en ce qui concerne la nature des
mécanismes impliqués. Les travaux réalisés depuis près de 40 années ont fourni un cer-
tain nombre de données qui sont à l’origine de quelques hypothèses. Il semble que l’on

peut aujourd’hui retenir l’idée du rôle joué par les produits d’hydrolyse digestive des
constituants alimentaires de la ration (Ben Abdeljlil, Visani et Desnuelle,1963 ; Robbe-
recht et al., 1971 ; Felber, Zermatten et Dick, 1974 ; Johnson, Hurwitz et Kretchmer,
1977 ; Corring, 1977). Ainsi, on sait que l’activité de l’amylase pancréatique n’est pas
modifiée lorsqu’on substitue dans le régime alimentaire l’amidon par du glucose (Ben
Abdeljlil, Visani et Desnuelle, 1963 ; Robberecht et al., 1971) et ce dernier a été consi-
déré comme le facteur de déclenchement de l’adaptation de l’enzyme glycolytique du
pancréas exocrine aux glucides alimentaires. Des résultats obtenus au cours d’études
précédentes (Simoes Nunes et Corring, 1979, 1980), il ressort que le glucose stimule
l’activité de l’amylase pancréatique par action au niveau de la muqueuse intestinale



proximale. D’autre part, l’injection intraveineuse unique de glucose entraîne une dimi-
nution de l’activité enzymatique ainsi que du volume et des protéines totales sécrétés,
ce qui confirme les résultats obtenus chez le chien par Nakajima et Magee (1970) et par
Saito et al. (1978). Toutefois, Lavau, Bazin et Herzog (1974) et Adler et Kern (1975), ont
observé que la perfusion intraveineuse d’une solution très concentrée de glucose pen-
dant plusieurs jours provoquait une augmentation de l’activité spécifique de l’amylase
dans le tissu pancréatique. Le glucose, en concentration égale ou supérieure à 30 p. 100,
administré de façon prolongée par voie intraveineuse chez le rat serait, au contraire
d’une injection unique, capable de reproduire l’adaptation de l’amylase pancréatique
aux glucides alimentaires. On peut cependant s’interroger sur la signification physio-
logique du résultat obtenu par ces auteurs étant donné la quantité très importante de
glucose administré au rat. Dans la poursuite des études sur les mécanismes de cette
adaptation, il apparaît primordial de s’assurer de la validité de l’hypothèse d’un effet
spécifique sur la sécrétion pancréatique d’une perfusion intraveineuse prolongée d’une
solution de glucose, dont la concentration permet de reproduire l’apport digestif du
produit d’hydrolyse de l’amidon provenant d’un régime hyperglucidique. L’étude rap-
portée a été effectuée chez le porc dans ce but.

Matériel et méthodes.

Animaux et alimentation.

Dix porcs castrés de race Large White, âgés de 90 à 120 jours, d’un poids vif
moyen de 49,9 -!1,8 kg ont été utilisés. Ils ont été munis de fistules chroniques du
conduit pancréatique et du duodénum (Corring, Aumaitre et Rérat, 1972) et de la veine
jugulaire externe droite. Les animaux ont été logés en cages métalliques individuelles,
placées dans une salle isolée et ont été nourris avec un régime alimentaire équilibré
contenant 38 p. 100 d’amidon (Simoes Nunes et Corring, 1979 : régime C) en deux
repas par jour de 800 g chacun (9 et 16 h).

Les essais ont commencé après 8 jours de récupération post-opératoire.

Schéma expérimental.
Le principe de l’expérimentation a consisté à étudier les effets d’une perfusion

intraveineuse prolongée de solutions iso et hypertonique de glucose sur la sécrétion
pancréatique exocrine, d’une part chez l’animal à jeun et d’autre part chez l’animal
nourri. Les effets ont été comparés à ceux de perfusions d’une solution isotonique de
NaCI.

1) Perfusions intraveineuses chez l’animal à jeun. - Cette étude a été effectuée chez
quatre porcs, après un jeûne de 18 h, les animaux ayant libre accès à l’eau de boisson.
Deux solutions de glucose ont été utilisées : 5 p. 100 (isotonique) et 15 p. 100 (hyper-
tonique) dans le but de tester un effet éventuel de l’hypertonicité sur la sécrétion pan-
créatique. Les perfusions intraveineuses ont débuté toujours à la même heure de la
journée (9 h) et ont été réalisées à un débit de 8,33 ml/min selon la séquence suivante :
NaCI 0,9 p. 100 (1 h), glucose 5 ou 15 p. 100 (1 h), NaCI 0,9 p. 100 (1 h), glucose 5
ou 15 p. 100 (2 h) et NaCI 0,9 p. 100 (1 h).



Chaque animal a subi deux perfusions espacées d’au moins 5 jours, l’une avec la
solution de glucose à 5 p. 100 et l’autre avec celle à 15 p. 100.

2) Perfusions intraveineuses chez l’animal nourri. - Les essais ont été effectués chez
les six porcs restants, consommant les deux repas par jour. Dans le but de tenter de
reproduire l’apport de glucose provoqué par l’ingestion d’un régime riche en amidon,
300 g de glucose ont été quotidiennement perfusés selon le schéma ci-après. Afin d’évi-
ter la perfusion d’un volume trop important, le glucose a été administré en solution
à 10 p. 100. Les perfusions intraveineuses ont été réalisées sur des durées expérimen-
tales de plusieurs jours à raison de 6 h par jour et à un débit de 8,33 ml/min. Elles ont
débuté exactement avec la prise du repas de 9 h et ont été effectuées selon la séquence
suivante : NaCI 0,9 p. 100 (6 jours), glucose 10 p. 100 (6 jours) et NaCI 0,9 p. 100
(4 jours).

Collecte de suc pancréatique et détermination des activités enzymatiques.
Les modalités de récolte du suc pancréatique ont été décrites précédemment

(Simoes Nunes et Corring, 1979). Dans les essais de perfusion intraveineuse chez l’ani-
mal à jeun, six échantillons de 10 ml chacun ont été prélevés (un par heure). Chez
l’animal nourri, quatre échantillons de 10 ml ont été prélevés respectivement à 9 h,
9 h 30, 11 h et 15 h de la journée. Le volume de suc pancréatique écoulé a été systéma-
tiquement mesuré.

Dans chacun des échantillons de suc pancréatique, il a été procédé aux détermi-
nations des protéines totales et des activités enzymatiques de la chymotrypsine, de
l’amylase et de la lipase selon les méthodes citées précédemment (Simoes Nunes et
Corring, 1979). Les activités enzymatiques sont exprimées en activités totales (activité
enzymatique X volume de suc) et en activités spécifiques (activité enzymatique/mg de
protéines totales). D’autre part, dans les essais de perfusion intraveineuse chez l’animal
nourri, il a été procédé à la détermination de la glycémie (Huggett et Nixon, 1957) sur
des échantillons de sang prélevés respectivement 15 min avant le repas de 9 h 00 et 30,
120 et 360 min après celui-ci.

Le suc pancréatique était réintroduit en permanence dans la lumière intestinale
après échantillonnage, éliminant ainsi la possibilité de stimulation de cette sécrétion
causée par l’absence d’enzymes pancréatiques et en particulier des protéases dans la
lumière intestinale (Green et Lyman, 1972 ; Corring, 1974 ; lhse, Lilja et Lundquist,
1977).

Toutes les données ont été interprétées statistiquement (test « t » de Student).

Résultats.

1) Perfusions intraveineuses de NaCI 0,9 p. 100 et de glucose 5 et 15 p. 100 pratiquées
chez l’animal à jeun. - Etant donné les importantes variations individuelles (supé-
rieures à 50 p. 100), les valeurs obtenues pendant la première heure de perfusion
intraveineuse (NaCI 0,9 p. 100) ont été retenues comme base 100 et les valeurs corres-
pondantes aux 5 h suivantes sont exprimées en pourcentage de la valeur basale.

Les résultats sont présentés dans les tableaux 1 et 2. La perfusion intraveineuse de
glucose 5 et 15 p. 100 entraîne une diminution significative du volume de suc pancréa-



tique excrété (-53 p. 100 en moyenne avec le glucose 5 p. 100 et -58 p. 100 en

moyenne avec le glucose 15 p. 100), des protéines totales excrétées (- 35 p. 100 en
moyenne avec le glucose 5 p. 100 et&horbar; 61 p. 100 en moyenne avec le glucose 15 p.100),
de la chymotrypsine totale excrétée (&horbar; 28 p. 100 en moyenne avec le glucose 5 p. 100
et -55 p. 100 en moyenne avec le glucose 15 p. 100), de l’amylase totale excrétée
(-49 p. 100 en moyenne avec le glucose 5 p. 100 et - 65 p. 100 en moyenne avec le



glucose 15 p. 100) et de la lipase totale excrétée (&horbar; 38 p. 100 en moyenne avec le glu-
cose 5 p. 100 et - 62 p. 100 en moyenne avec le glucose 15 p. 100). En ce qui concerne
les activités spécifiques des trois enzymes (tabl. 3 et 4), celle de l’amylase diminue signi-

ficativement (&horbar;20 p. 100 en moyenne avec le glucose 5 p. 100 et -16 p. 100 en

moyenne avec le glucose 15 p. 100), celle de la_chymotrypsine augmente (-!- 10 p.100
en moyenne avec le glucose 5 p. 100 et -I- 14 p. 100 en moyenne avec le glucose
15 p. 100), tandis que l’activité spécifique de la lipase n’est pas affectée par les deux
types de perfusion intraveineuse.



2) Perfusions intraveineuses de NaCI 0,9 p. 100 et de glucose 10 p. 100 pratiquées chez
l’anima! nourri. - Les effets de la perfusion intraveineuse prolongée de glucose sur le



volume, les protéines totales, la chymotrypsine, l’amylase et la lipase totales excrétés
sont représentés dans la figure 1. Chacune des valeurs rapportées est la moyenne des
données obtenues pendant les périodes de 10 jours de perfusion de NaCI 0,9 p. 100 et
de 6 jours de perfusion de glucose 10 p. 100. La perfusion intraveineuse de glucose asso-
ciée à la consommation d’un repas se traduit par rapport à la perfusion intraveineuse
de NaCI 0,9 p. 100 par une diminution en moyenne de 58 p. 100 du volume de suc pan-
créatique sécrété, de 64 p. 100 des protéines totales excrétées, de 56 p. 100 de l’activité
totale de la chymotrypsine totale excrétée, de 67 p. 100 de celle de l’amylase et de
48 p. 100 de celle de la lipase. En ce qui concerne les activités spécifiques des trois
enzymes (fig. 2), celle de la chymotrypsine augmente non significativement de 4 p. 100,
celle de l’amylase diminue significativement de 22 p. 100 et celle de la lipase augmente
significativement de 25 p. 100 sous l’effet de la perfusion intraveineuse de glucose asso-
ciée à la consommation d’un repas.

La glycémie moyenne pendant les six heures de perfusion intraveineuse et sur
toute la durée de l’étude (tabl. 5) a été de 932,1 ! 33,1 mg/l sous glucose et de

897,2 ! 13,2 m9 sous NaCI 0,9 p. 100 (différence non significative). Les deux teneurs
sanguines en glucose sont statistiquement différentes de la glycémie basale

(849,2::J:: 9,5 mg/I). Il faut souligner que dans les deux cas, il s’agit de glycémie post-
prandiale.

Discussion.

L’ensemble des données présentées montrent que le glucose administré par voie
intraveineuse de façon prolongée a des effets semblables à ceux décrits précédem-
ment (Simoes Nunes et Corring, 1980) après injection unique. Outre la diminution du
volume et des protéines totales excrétées, on constate que les activités totales des
enzymes sont inhibées. L’effet inhibiteur de l’administration parentérale de glucose
sur la sécrétion pancréatique exocrine confirme chez le porc, les observations déjà
anciennes de Brown Scott et al. (1941) et celles plus récentes de Nakajima et Magee
(1970), de Towne, Hamilton et Stephenson (1973) et de Saito et al. (1978), chez le chien,
de Call, Mitchell et Little (1975) chez le mouton et de Dudrick et al. (1970) chez l’homme.



Par ailleurs, Hughes, Bates et Dowling (1978) ont récemment montré que chez le chien
alimenté par voie parentérale avec ou sans administration quotidienne de cholécysto-
kinine-pancréozymine (CCK-PZ) et de sécrétine, la capacité de réponse du pancréas
exocrine à une stimulation par ces deux hormones était maintenue en ce qui concerne
le volume, les protéines totales et les bicarbonates excrétés, mais par contre l’excrétion
de l’amylase était très significativement diminuée. Breuer et al. (1979) ont montré aussi
que chez le rat ce type d’alimentation diminue très fortement la quantité d’amylase et
de trypsine exportée par la gicinde, cela étant accompagné d’une augmentation de la
concentration enzymatique du tissu pancréatique.

Dans la présente étude, l’amylase apparaît comme l’enzyme la plus sensible à
l’action du glucose administré par voie intraveineuse parce qu’aussi bien chez l’ani-
mal à jeun que nourri, ses activités totale et spécifique sont les plus affectées. Un résul-
tat semblable a été trouvé par Nakajima et Magee (1970) chez le chien.

La pression osmotique des solutions de glucose 10 p. 100 (555,6 m Osmil) et 15 p.
100 (833,4 m Osmil) plus élevée que celle du plasma sanguin, ne peut pas être respon-
sable des effets produits, dans la mesure où l’inhibition de la sécrétion pancréatique
exocrine a été observée également au cours de la perfusion de la solution isotonique de
glucose. De même Saito et al. (1978) ont montré que la pression osmotique des solu-
tions employées chez le chien (glucose 20 et 30 p. 100) n’était pas responsable des effets
inhibiteurs observés.

La bibliographie sur les relations entre la glycémie et la sécrétion pancréatique
exocrine est très souvent contradictoire. Dans cette étude, la glycémie n’a été déter-
minée que pendant les perfusions intraveineuses chez l’animal recevant deux repas par
jour et les résultats obtenus montrent que la perfusion de glucose n’entraîne qu’une
augmentation modérée et non significative (34,9 mg/1) de la glycémie post-prandiale
par rapport à celle, post-prandiale également, observée avec la perfusion de la solu-
tion de chlorure de sodium 0,9 p. 100. Chez le rat rendu diabétique par l’alloxane, il y a

effondrement de l’activité amylasique du tissu pancréatique (Palla, Ben Abdeljlil et

Desnuelle, 1968 ; Adler et Kern, 1975). Cette chute de l’activité amylolytique du pan-
créas est accompagnée d’une augmentation de l’activité du chymotrypsinogène et de la
lipase pancréatiques ; le traitement par l’insuline étant capable de restaurer l’activité
de l’amylase et augmente aussi celle du chymotrypsinogène et de la lipase (Palla, Ben
Abdeljlil et Desnuelle, 1968).

Crider et al. (1956) ont rapporté une augmentation de la concentration en amylase
dans le suc pancréatique du chien à la suite d’une injection intraveineuse de 20 ml de
glucose en solution à 50 p. 100. Deux remarques peuvent toutefois être faites : d’une
part, leur étude n’a comporté que 3 essais et parallèlement il y a eu diminution du

volume de suc excrété après l’injection. Ainsi, si l’on calcule les données de Crider et al.
(1956) en termes d’activité totale d’amylase, elle a été, après l’injection intraveineuse
de glucose, en moyenne 12,35 p. 100 inférieure à celle observée pendant la période
basale correspondante. Les résultats de Crider et al. (1956) ne seraient donc qu’appa-
remment contradictoires.

Chez le rat, Lavau, Bazin et Herzog (1974) ont observé une augmentation de l’acti-
vité spécifique de l’amylase et une diminution de l’activité spécifique de la lipase dans le
tissu pancréatique après perfusion intraveineuse de glucose 30 p. 100 pendant 5 jours,
reproduisant ainsi l’adaptation de la sécrétion pancréatique exocrine observée avec



une quantité importante d’amidon ou de glucose dans le régime alimentaire. Adler et
Kern (1975), après une perfusion de glucose 50 p. 100 observent aussi une augmenta-
tion de l’activité spécifique de l’amylase. La contradiction qui existe entre ces résultats
et ceux rapportés dans ce travail chez le porc peut, à notre sens, s’expliquer en grande
partie par les quantités de glucose administrées aux animaux. En effet, chez le rat
Lavau, Bazin et Herzog (1974) et Adler et Kern (1975) ont injecté des quantités de glu-
cose nettement supérieures à celles administrées chez le porc. Ces dernières se rappro-
chent certainement beaucoup plus de l’apport nutritif glucidique observé chez l’animal
adapté à un régime riche en amidon. Il est fort peu probable que les résultats contra-
dictoires obtenus chez le rat et le porc proviennent du matériel organique étudié : tissu
pancréatique chez le rat et suc pancréatique chez le porc. En effet, les changements de
régime induisent des modifications adaptatives aussi bien au niveau du tissu que dans
le suc excrété (Ben Abdeljlil, Visani et Desnuelle, 1963).

En conclusion, les résultats rapportés dans la présente étude et ceux de Nakajima
et Magee (1970) montrent que le glucose administré par voie intraveineuse de façon
prolongée n’est pas capable de reproduire les modifications de type adaptatif de l’amy-
lase pancréatique qu’il provoque quand il est administré en quantités équivalentes par
voie orale ou duodénale (Howard et Yudkin, 1963 ; Deschodt-Lanckman et al., 1971 ;
Simoes Nunes et Corring, 1979).

Reçu en janvier 1981.

Accepté en avril 1981.
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