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گلوکز - پانکراس آندوکرین - انسولین▐

جداگانه سلولی تجمعهای بصورت آندوکرین پانکراس آناتومی: 
یک حدود در هستند. پراکنده پانکراس در لانگرهانس جزایر بنام
فقطیک اما متمرکزمیباشند، تنه و دردم بیشتر میلیونجزیره
درصدوزنپانکراسراشاملمیشوند.اینجزایرهردویفیبرهای
سمپاتیکوپاراسمپاتیکدریافتمیدارند.مامبرانسلولهایجزایر
اجازه که هستند شکافهائی دارای سلولی بین اتصال محلهای در
میدهندهورمونهاییکسلولدرسلولهایمجاوراثرنماید)عمل
پاراکرین(،بعبارتدیگرشکافموجوددراتصالاتبینسلولیاجازه
در بروند. دیگر سلول به سلول یک از کوچک مولکولهای میدهد
Paracrineبسیاریلوبولهایپانکراتیکسلولهایآلفا،بتاوتتایک

Syncytiumتشکیلمیدهند)تصویر9-3(.

فیزیولژی: پانکراسآندوکرینچهارنوعهورمونپلیپپتیدیتولید
میکند.درجدول1-9انواعسلولومحصولآنهاآوردهشدهاست.

جدول 9-1

نوعسلولنوعهورمون
آلفاگلوکاکون

بتاانسولین

تتا)یاسلولD(سوماتوستاتین

سلولPپلیپپتیدپانکراتیک

فصل 9

گلوکز و انسولین
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گلوکاگون Glucagon: گلوکاگونهورموناصلیبالابرندهگلوکزپلاسمابوده،توسطسلولهایآلفا
تولیدمیشود.گلوکاگونپانکراسیدارای29اسیدآمینهمیباشد)گلوکاگونرودهایدارای69اسید
آمینهبنامGlicentin(.گلوکاگونآنتاگونیستمستقیمانسولیناست.عملشکاتابولیک)گلوکونئوژنیک،
گلیکوژنولیتیک،لیپولیتیکودآمینهکنندهاسیدهایآمینه(است.بافعالکردنفسفوریلازکبدگلیکوژن
رابهگلوکزتبدیلمیکند،تولیدکبدیگلوکز)گلوکونئوژنز(راازگلیسرول،آلانینولاکتاتتحریک
میکند.هیپوگلیسمیمحرکترشحوهیپرگلیسمیبازدارندهترشحگلوکاگونمیباشند.RIAرقابتی

جهتسنجشگلوکاگوندردسترسمیباشد.

.20-52pmol/L)70-180ng/L(محدوده رفرانس:میزانمرجعنرمال

افزایش:درتومرسلولآلفا)گلوکاگونمیا(. 
کاهش:درپانکراتیتمزمنودرمانبلندمدتباسولفونیلاورهدیدهمیشود. 

▐Insulin انسولین

 انسولینتوسطسلولهایبتاترشحمیشود،دارای51اسیدآمینهباوزنمولکولی5734ازدوزنجیره
آلفاوبتاتشکیلشدهوتوسطدوپلدیسولفیدیبهممتصلهستند.محرکترشحانسولینهیپرگلیسمی
است.گلوکزازطریقکانالگلوکزترانسپورتر)Glucosetransporter2)Glut2واردسلولهایبتاشده
تخلیهگرانولهایحاویپروانسولینبهفضایخارجسلولیراتحریکمیکند.گرانولهادرخارجسلول
Connectingpeptideبلافاصلهحلشدهوهرمولکولپروانسولینبهیکمولکولانسولینویکمولکول
)C-Peptide(تجزیهمیشود.اینهاازراهوریدپورتبهکبدرسیدهو50درصدانسولیندرکبدبه
رسپتورهاباندشدهوبقیهکهازکبدعبورمیکننددرعضلاتوبافتهایچربیبهرسپتورخاصخود
میچسبند،وسرانجاممتابولیزهشدهازراهادراردفعمیگردند.انسولیندرخوننیمهعمر4دقیقهایدارد.
درمامبرانسلولهایهدف)هپاتوسیت،سلولهایعضلات،میوسیتهایقلبی،آدیپوسیت(رسپتورهای
انسولینوجوددارند.بااتصالانسولینبهرسپتورهادرانتهایداخلیآنهاآنزیمتیروزینازفعالشدهحرکت

وزیکولهایGlut4راازداخلسلولبهسطحمامبرانتحریکمینماید)تصویر9-2(.

تصویر9-1
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بااینپدیدهتعدادکانالهایگلوکزترانسپورتردرمامبرانافزایشیافتهبرداشتگلوکزتوسطسلولهای
هدفبیشترشدهقندخونپائینمیآید.سرانجامکمپلکسرسپتور-انسولینبداخلسلولبلعیدهشده
انسولینتجزیهگشتهورسپتورپسازبازیافتدوبارهبهسطحسلولبرمیگرددتادوبارهمورداستفاده

قرارگیرد.

تصویر2-9اثرانسولینبرسلولهایهدفرانشانمیدهد.

علص سطح بالای انسولین

استروئید،.1 تجویز از:چاقی، عبارتند انسولین به مقاومت افزایش با انسولینهمراه ترشح افزایش
آکرومگالی،سندرومکوشینگ،موتاسیونرسپتورانسولین،دیابتتیپ2)مراحلاول(.اتوایمونیته

بهانسولینیارسپتورانسولین.
سطحبالایانسولینهمراهباکاهشترشحآن:دربیماریشدیدکبد،نارسائیشدیدقلب)کونژسیون.2

کبد(.
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علص سطح پائین انسولین

بعلتانهدامسلولهایبتاعبارتندازبدنبالپانکراتکتومی،پانکراتیتمزمن،انهداماتوایمیون،دیابتتیپ
1،دیابتتیپ2)مراحلآخر(.

محدوده رفرانس:سطحنرمالانسولیندرحالاتناشتاوبعدازدریافتگلوکز.

جدول 2 - 9

سطحانسولینواحدبینالمللی
pmol/L

سطحانسولینواحدمتعارف
miu/L

حالتشخص

ناشتا25>174>

30دقیقهبعدازخوردنگلوکز208-159730-230

یکساعتبعدازخوردنگلوکز125-191718-276

2ساعتبعدازخوردنگلوکز111-115316-166

3ساعتبعدازخوردنگلوکز25>174>

جهتتبدیلmiu/Lبهpmol/Lدرعدد6,945ضربنمائید

سوماتوستاتین Somatostatin: توسطسلولهایتتا)یاD(پانکراسآندوکرینترشحمیشود.یک
هورمونقویچندکارهاست.اینهورمونهمچنینتوسطهیپوتالاموسترشحمیشودکهعملشممانعت
Growthاستوبدینجهتبهآنهورمونممانعتکنندههورمونرشد)GH(ازترشحهورمونرشد
)HormoneInhibitoryHormoneGHIH(نیزمینامند.سوماتوستاتینپانکراسدرواکنشبهافزایش

قندوآلانینخونآزادمیشود.اعمالآنعبارتنداز:

ازطریقعملپاراکرینیمانعترشحسایرهورمونهایپانکراسمیگردد.درحالیکهگلوکاگونترشح 
سوماتوستاتینراتحریکمیکند

تصویر9-3
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مانعترشحسلولهایلولهگوارشمیشود،امامانعحرکتآننمیشود 
مانعآزادشدنGH,TSHمیشود 
مانعترشحگاسترینازآنتروممعدهمیشود 

پلی پپتید پانکراتیک PP :Pancreatic poly Peptide (PP)توسطسلولهایPترشحمیشودکه
درقسمتسرپانکراسفراواناست.بعدازخوردنیکغذایغنیازپروتئینPPپلاسماافزایشمییابد.
ترشحPPبوسیلهورزش،گرسنگیوهیپوگلیسمیافزایشمییابد.ترشحآنباانفوزیونگلوکزسرکوب
میشود.PPمانعترشحپانکراساگزوکرینشدهوانقباضاتکیسهصفرارامیکاهد.اینیکواکنشبجادر

دورانورزشوگرسنگیاستوهرگونهکاهشقندخون،آزادشدنPPراتحریکمیکند.

همئوستاز قند خون تنظیم گلوکز پلاسما در حالت تغذیه: یکفردبالغروزانه100الی250گرم
کربوهیدراتدریافتمیداردکهدررودهبصورتمنوساکاریدجذبشده،قسمتاعظمآندرکبدوباقیمانده
درعضلاتوبافتهایچربیبشکلگلیکوژنذخیرهمیشوند)تصویر5-9(.مقدارکمیدربدنکاتابولیزه
شدهبشکلPyruvateدرآمدهسپسدرسنتزچربییاپروتئینشرکتمیکندومقدارینیزازطریق
سیکلکربسسوختهبهCO2وآبتبدیلمیشوند.تصویر2-9مسیرمتابولیسمگلوکزرانشانمیدهد.
دریافتزیادکربوهیدراتباعثهیپرگلیسمیمیشود،هیپرگلیسمیترشحانسولینراتحریکنمودهمانع
ترشحگلوکاگونمیگردد،دراینحالتترشحانسولینبرتمامآنتاگونیستها)هورمونرشد،گلوکاگون،
کورتیزولوبعضیکاتهکولامینها(غالبمیگردد.دیدنوچشیدنغذاترشحسفالیکانسولینراتحریک
میکند.هنگامیکهغذابهرودهمیرسدپپتیدهایگوناگونازخانوادهIncretinتوسطسلولهایآندوکرین

رودهآزادمیشوند.نمونهاینکرتینهاعبارتنداز:
• Glucose-dependent Insulinitropic Polypeptide (GIP)

• Glucagon - like peptides (GLP - 1,2)

اینکرتینهابطورقویترشحانسولینراتقویتمینمایندکهبهآن>>incretineffect>>گویند.
تزریقوریدیگلوکزدرمقایسهباخوراکیکمترباعثافزایشترشحانسولینمیشود،زیرا%60انسولین
ترشحیبعلتاثراینکرتینهاست.انسولینآزادشدهبوسیلهخوراکسببافزایشذخیرهانرژیبصورت
گلیکوژندرکبد،عضلاتوبافتهایچربیمیگردد.ایناثرذخیرهایخیلیقویتراززمانیاستکهگلوکز
بصورتوریدیتجویزمیشود.انسولینآزادشدنگلوکزازکبدوکلیهرامهارمیکند.گلوکاگونآزادشدن
گلوکزازکبدراتحریکمیکند،درحالیکهکاتهکولامینهامستقیماًبرآزادسازیگلوکزازکلیهنقشدارند
وهمچنینترشحانسولینراسرکوبنمودهبرترشحگلوکاگونمیفزایند.GLP-1درتنظیمهمئوستاز
نرمالگلوکزمهماست.افزایشگلوکزخونیکمحرکعمدهایجهتترشحاینکرتیننیست.ترشح
GLP-1وابستهبهمیزانتخلیهمعدهوظاهرشدنموادغذائیدررودهمیباشد.GLP-1درخونبسرعت
)درعرض1,5الی5دقیقه(توسطآنزیمسرینپروتئاز4-)dipeptidylpeptidase)DPPتجزیهمیگردد
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)تصویر4-9(.اینپروتئازدرآندوتلیومعروقوجوددارد.اثرGLP-1برسلولهایβوابستهبهغلظت
گلوکزخوناست،یعنیرسپتورهایGLP-1زمانیفعالمیشوندکهسطحگلوکزپلاسمابالاباشد.بدین

جهتآگونیستهایرسپتورGLP-1ازقبیلExenatideوLiraglutideباعثهیپوگلیسمینمیشوند.

تصویر9-4

3,6-5,8mmol/Lتنظیم قند خون در حالت ناشتا: بدنگلوکزپلاسمارادرمحدودهباریک 
)105mg/dl-65(نگهمیدارد.هرگاهکاهشاندکیدرغلظتگلوکزپلاسمابعلتگرسنگیپیشآید،
گلوکاگونترشحشدهباتحریکگلیکوژنولیزکبدیودرصورتلزومباگلوکونئوژنزقندخونرابالامیبرد.
عضلهنمیتواندگلیکوژنخودرابصورتگلوکزتحویلخوندهدزیراآنزیمفسفاتازندارد.اگرگرسنگی
ادامهیابدوذخیرهگلیکوژنبهپایاننزدیکترگردد،گلوکونئوژنزوسپسلیپولیزغالبمیگردد.اگریکفرد
سالم24الی48ساعتغذانخورد،سلولهایCNSسوختشانرابهاجسامکتونیتبدیلمیکنندویک

حالتمعکوسیشبیهدیابتپیشمیآید)دیابتگرسنگی(.

تنظیم قند خون در فعالیت: فعالیتباعثتحریکهیپوتالاموسمیگردد.هیپوتالاموسنیزفعالیت
سیستمسمپاتوآدرنرژیکرامیافزاید،اثراتآنعبارتنداز:

افزایشترشحآدرنالینازمدولایآدرنال 
فیبرهایسمپاتیکمانعترشحانسولینازسلولهایبتامیگردند 
تولیدکبدیگلوکزرامیفزاید 
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تصویر9-5

افزایشتقاضابرایانرژیسببافزایشگلیکوژنولیز، هورمون های آنتاگونیست انسولین: عموماً
گلوکونئوژنزولیپولیزبوسیلهآنتاگونیستهایانسولینمیگردد.

تصویر9-6

هورمون رشد (GH): هورمونرشد)سوماتوتروپین(آنتاگونیستانسولیناستاماهمراهباانسولین.1
احتمالاًمهمترینهورمونآنابولیکمیباشد.درحالاتیکهمنابعانرژیکمبودپیدامیکنند،ازقبیل
GrowthHormoneReleas- هیپوگلیسمی،گرسنگی،روزهداری،تخلیهانرژیواسترس،آزادشدن
GHازهیپوتالاموستحریکمیگرددکهبهنوبهخودسببآزادشدنingHormone)GHRH(
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ازهیپوفیزمیشود.اینهورمونیکاثرتروپیکبرسلولهایآلفایپانکراسدارد.هورمونرشدبا
افزایشتولیدکبدیگلوکز)گلیکوژنولیزنهگلوکونئوژنز(وبوسیلهممانعتازحساسشدنسلولهای

عضلهبهانسولینوهمچنینکاهشدریافتگلوکزتوسطآنها،قندخونرابالامیبرد.
گلوکوکورتیکوئیدها: آنتاگونیستانسولینهستند.تولیدکبدیگلوکز)گلیکوژنولیزوگلوکونئوژنز(.2

راتحریکمیکنند،امامانعبرداشتگلوکزتوسطسلولهامیگردند.گلوکوکورتیکوئیدهامجوز
کوشینگ سندرم در جهت بدین هستند، گلوکاگون و کولامینها کاته کننده تقویت و دهنده

هیپرگلیسمیودرآدیسونهیپوگلیسمیوجوددارد
تولیدکبدی.3 آدرنالین انسولینهستند. آنتاگونیستهای نورآدرنالین و آدرنالین کاته کولامین ها: 

گلوکز)گلیکوژنولیز(راتحریکمیکند.کاتهکولامینهاهمچنینلیپولیزراتحریکمینمایند.
تیروکسین: بوسیلهافزایشگلیکوژنولیز، گلوکونئوژنزوافزایشجذبرودهایگلوکزباعثافزایش.4

گلوکزخونمیشود.

تصویر9-7

سوماتوستاتین:باممانعتازترشحانسولین)وسایرهورمونها(باعثافزایشگلوکزپلاسمامیشود..5
گلوکوستات Glucostat: نورونهایحساسبههیپوگلیسمیدرهیپوتالاموس)مرکزگلوکوستاتیک(
باتحریکسیستمسمپاتیکسببآزادشدنگلوکاگونازسلولهایآلفایپانکراسوکاتهکولامیناز
مدولایآدرنالمیگردند.مرکزگلوکوستاتیکهمچنینبههیپرگلیسمیباتحریکعصبواگواکنش
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نشاندادهسببآزادسازیانسولینازسلولهایبتاوتحریکگلیکوژنزکبدیمیگردد.انسولینورود
گلوکزبهبافتهاراتسهیلمیکندازجملهنورونهایمرکزگلوکوستاتیکهیپوتالاموس)امانهنورونهای
دیگرمغزی(.همئوستازقندخونبوسیلهسیگنالهایسمپاتیکوپاراسمپاتیکحفظمیگردد.اینتئوری
همئوستازراًتئوریگلوکوستاتیکًمینامند.دراینتئوریهیپوتالاموسبعنوانگلوکوستاتوکبدبعنوان

مبدلگلوکزدرنظرگرفتهمیشود.

تصویر9-8

کنترل قند خون:دوهورمونمسئولدرحفظگلوکزدرمحدودهنرمالخواهشخصدرحالتسیری
یاگرسنگیعبارتندازگلوکاگونوانسولین.تنظیمترشحایندوهورموندردرجهنخستبستگیبه
غلظتگلوکزپلاسمادارد.دراشخاصسالمباخوردنغذاوجذبآندررودهقندخونشروعبهبالارفتن
میکندمتناسبباآن)طبقتصویر7-9(انسولینشروعبهترشحمیکند.انسولینبا)1(ممانعتازترشح
گلوکاگون)عملپاراکرینی(و)2(باتسهیلبرداشتگلوکزتوسطسلولها،هیپرگلیسمیراکنترلنموده،
نمیگذاردقندخونحداکثراز150mg/dl-140تجاوزنماید)تصویر8-9(.برعکسدردورانگرسنگی

بابروزهیپوگلیسمیگلوکاگونشروعبهترشحمیکندوبرضدانسولینعملمیکند


