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 حمید اکبرینگارنده: 

 های حساسیت به انسولین در گوسفندمطالعه اثرات هیپرلیپیدمی تجربی و عصاره هیدروالکلی سیر بر شاخصعنوان: 

( و عصاره Lipovenoes 10%هدف این مطالعه، ارزیابی اثرات انفوزیون وریدی نوعی امولسیون لیپیدی مشتق از سویا )

در ( IVGTT)های حساسیت به انسولین از طریق تست تحمل داخل وریدی گلوکز اخصهیدروالکلی سیر بر روی ش

 ،(LEمحلول لیپیدی )گروه (، NSنرمال سالین )گروه گوسفند سالم بود.  4بر روی  4×4قالب یک طرح مربع لاتین 

صورت انفوزیون به ( GE( و عصاره هیدروالکلی سیر )گروه LE+GEمحلول لیپیدی+عصاره هیدروالکلی سیر )گروه 

، (NEFA) اسیدهای چرب غیراستریفیهتجویز گردید و غلظت  ml/kg/min 12125  ساعت با سرعت 6مدت ه وریدی ب

انسولین قبل از  نین، کورتیزول، گلوکز و(، کلسترول، اوره، کراتیTGتری گلیسیرید )(، BHBA) بتاهیدروکسی بوتیرات

 6پس از گذشت گیری شد. پس از تجویز اندازه 48و  24، 12، 6 ،4، 2های تجویز )سطح پایه( و سپس در ساعت

و  NSانفوزیون و  در مقایسه با سطح پایه LE+GEو  LEانفوزیون انجام شد.  IVGTTها ساعت از شروع انفوزیون

GEدار غلظت ، منجر به افزایش معنیNEFA ،BHBA  وTG (P<0.05 ).انفوزیون  شدGE داری به صورت معنی

ی فیزیولوژیک غلظت اوره و نین در محدودهتغییرات اوره و کراتی(. P<0.05کلسترول سرم را کاهش داد )غلظت 

( P<0.05داری افزایش )غلظت گلوکز پلاسما را به صورت معنی LE+GEو  LEانفوزیون نین سرم گوسفند بود. کراتی

پس  24و در ساعت  LEها به غیر از انفوزیونی پس از شروع همه 12در ساعت ( داد. P<0.05)کاهش  GEو انفوزیون 

 (.P<0.05داری افزایش یافت )به صورت معنیدر مقایسه با سطح پایه سرم غلظت انسولین ، GEاز شروع انفوزیون 

و  GEانفوزیون  یافت.افزایش  GEکاهش و در گروه ( SIحساسیت به انسولین )، مقادیر شاخص LEمتعاقب انفوزیون 

LE+GE  در مقایسه باNS به صورت معنی( داری شاخص تأثیرگذاری گلوکزSg را )کاهش (  دادP<0.01 .) پاسخ فاز

پتانسیل (. P<0.05افزایش یافت ) GEو  NSداری نسبت به به طور معنی LE( در درمان AIRsحاد انسولین به گلوکز )

نتایج بود.  LE+GE( و P<0.05)  NS  (P<0.001 ،)GEداری کمتر از به صورت معنی LE( در درمان DIاثر انسولین )

توان به عنوان مدلی ایجاد کرد؛ بنابراین میمقاومت به انسولین در گوسفند  انفوزیون لیپوونوساین مطالعه نشان داد که، 

استفاده مرتبط با مقاومت به انسولین مثل توکسمی آبستنی گوسفند  هایدر نشخوارکنندگان برای بررسی پاتوژنز بیماری

همچنین عصاره هیدروالکلی سیر باعث بهبود حساسیت به انسولین و کاهش پروفایل لیپیدی خون شد؛ بنابراین در  کرد.

 توان استفاده کرد.های بزرگ میهای مرتبط با مقاومت به انسولین در دامو سندرم 2درمان بیماران مبتلا به دیابت نوع 

 های کلیدی:واژه

 گوسفند، مقاومت به انسولین، سیرمحلول لیپیدی، 
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 مقدمه 1-1

ها به دز مورد قبل از شروع تجربه اصلی یک مطالعه مقدماتی به منظور ارزیابی چگونگی پاسخ دام

اجزای خون به دنبال تجویز  از یبرخو بررسی  ایسو از مشتق یدیپیل ونیامولسنظر از انفوزیون وریدی 

 د به عنوان مدلی از نشخوارکنندگان صورت گرفت.گوسفنامولسیون در 

 (1مقدماتیمطالعه تجربه اول ) 1-1-1

 یهامدت تیوضع نیا هاآن در و برندیم رنج یانرژ یمنف بالانس از که انیماریب از یاریبس

 Calder et)را داشته باشند  یعفون هایبیماری شیافزا مثل یدیشد عوارض است ممکن دارد، ادامه یطولان

al., 2010) .میترم عیباعث تسر 2یرخوراکیغ هیتغذ ستند،ین یخوراک هیتغذ به قادر که ییهادام و انسان در 

 Carr) شودیم یمنیا ستمیس عملکرد بهبود و بدن وزن و عضلات نیپروتئ دادن دست از کاهش ها،زخم

and Holcombe, 2009) .یرخوراکیغ هیتغذ از مدت یطولان استفاده ،یانرژ یمنف بالانس با یمارانیب در 

 کربن دیاکس ید حد از شیب دیتول آزاد، چرب یدهایاس کمبود ،یسمیپرگلیه مثل یعوارض گلوکز، به یمتک

 هیتغذ به مجبور اگر. (Miller, 2001; Sobotka and Camilo, 2009)و اختلال در عملکرد کبد دارد 

 یکالر نیتأم یبرا توانندیم یدیور به صورت یدیپیل یهامحلول م،یهست یطولان به مدت یرخوراکیغ

هستند که  یباتیاز جمله ترک دهایپی. لرندیبدن مورد استفاده قرار گ نیپروتئ هیاز تجز یریو جلوگ ازیمورد ن

. (Carr and Holcombe, 2009) کنندیم دیتول دیپیهر گرم ل یبه ازا kcal 9در حدود  زیادی یانرژ

 ازیکه ن یدر افراد یچرب ضرور یدهایمنبع اس کیعمدتاً به عنوان  3(ILE) یدیور یدیپیل یهاونیامولس

 بلند تا متوسط چرب یدهایاس از یبیترک ها،ونیامولس نیا. انددارند، ساخته شده یرخوراکیغ هیبه تغذ

 Gwaltney-Brant)هستند  نیریسیو گل مرغ تخم یدهای(، فسفاتای)مثل سو یاهیگ یهاروغن از مشتق ریزنج

and Meadows, 2012) .ای و ستندین یخوراک هیتغذ به قادر که یافراد در هاونیامولس نیا ،یانسان طب در 

 Meisel et) شوندیم هیتوص یضرور چرب یدهایاس و یانرژ نیتأم یبرا دارند یگوارش مشکلات نکهیا

al., 2011)از  راًی. بعلاوه، اخILE  و  یعروق یقلب ستمیدر س پادزهربه عنوانCNS از اثرات  یریجلوگ یبرا

 Cave et al., 2011; Garrett)استفاده شده است  یدر طب انسان یو عموم یموضع یحسیب یداروها سمی

                                                 

1 . Pilot study 
2 . Parenteral nutrition 
3 . Intravenous lipid emulsions (ILE) 
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et al., 2013) .یموضع یحسیب یداروها با تیمسموم درمان در دیجد روش کی عنوان به باتیترک نیا 

 یقلب کلاپس در مؤثر پادزهر کی دهندهدینو نیهمچن. (Rothschild et al., 2010) شوندیم محسوب

 ;Cave and Harvey, 2009) باشندیم دوست یچرب یداروها با تیمسموم اثر در یقلب ستیا ای یعروق

Rothschild et al., 2010) .داروها از یعیوس فیط مسمومیت با درمان یبرا یدیپیل یهاونیامولس ریتأث 

نشان  گردانروان یداروها از یانواع و ها،کشعلف ها،کشحشره م،یکلس کانال یبلوکرها بتابلوکرها، شامل،

  .(Rothschild et al., 2010)داده شده است 

 هیتغذ یبرا ،ILEدر مورد  یکم اریوجود دارد، اطلاعات بس یکه از طب انسان یاطلاعات برخلاف

 هادام در مورد نیا در مقاله یمحدود تعداد. دارد وجود یدامپزشک در هاتیمسموم تیریمد ای یرخوراکیغ

 راًی. اخ(Fernandez et al., 2011)وجود دارد  یمطالعات تجرب صورت)گربه، سگ، خرگوش و خوک( به 

 Gwaltney-Brant and)کوچک استفاده شده است  یهادام در خاص یهاتیدرمان مسموم یبرا ILEاز 

Meadows, 2012) اگرچه، بر اساس اطلاعات مؤلف تا کنون در مورد استفاده از .ILE هیبه عنوان تغذ 

 هدف ،یمقدمات کار کی به عنوان. است دهینرس چاپ به یگزارش نشخوارکنندگان در پادزهر ای یرخوراکیغ

 یرهایمتغ از یبرخ یروبر  ایاز سو مشتق یدیپیل ونیامولس یدیور ونیاثرات انفوز یمطالعه بررس نیا

 .بود نشخوارکنندگان از یمدل عنوان به گوسفند در یخون

 تجربه دوم  2-1-1

 روند در نیانسول به هابافت ییپاسخگو در رییتغ ای و خون نیانسول ریمقاد راتییتغ از حاصل اثرات

ای مورد گسترده به طور توسیمل ابتیدبیماری  در جمله از دام و انساندر  متعدد اختلالات ییزا یماریب

 ابتید عنوان به آن از که ابتید 1 نوع. افتدیم اتفاق شکل دو به توسیمل ابتید. است گرفته قرار همطالع

 همراه نیانسول یکاف ریمقاد دیتول در پانکراس یناتوان با شود،یم برده نام زین نیانسول به وابسته توسیمل

 آن از که 2 نوع توسیمل ابتید. (Daneman, 2006)شود یم مشخص خون نیانسول غلظت کاهش با و بوده

. دهدیم یرو چاق افراد در عمدتاً شودیم برده نام زین نیانسول به وابسته ریغ توسیمل ابتید عنوان تحت

 نیانسول به نسبت هابافت یول است برخوردار یعیطب کارکرد ازابتدا  پانکراس غده ابت،ید از نوع نیا در

 ییتوانا یچرب هایبافت و عضلات کبد، به خصوص ن،یانسول به وابسته یهابافت جه،ینت در. هستند مقاوم

 نوع ابتید .(Rolland and Broom, 2009) دهندیم دست از یانرژ دیتول یبرا گلوکز سمیمتابول در را خود
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 گلوکز سنتز در اختلال ن،یانسول به مقاومت اب آن یولوژیزیپاتوف که است یعامل چند اختلال کی واقع در 2

 ,Mahler and Adler)شود یم مشخص لانگرهانس ریجزا یبتا هایسلول عملکرد کاهش و کبد توسط

 ,.Williams et al)دهد یم یرو زین گوسفند همچون بالغ نشخوارکنندگان در ابتید از نوع نیا. (1999

 یپرفشار خون، یچرب اختلالات حد، از شیب یچاق همچون اختلالات از ایگسترده فیط انسان در. (2004

 هایتنش سرطان، به ابتلا شیافزا قلب، یلیاکل عروق یهایماریب ،یعفون یروندها به ابتلا یفراوان خون،

 هابافت ییپاسخگو کاهش ها آن در که هستند یموارد جمله از یالتهاب یروندها و یآندوتوکسم و،یداتیاکس

 است شده یتلق یتیبااهم خطر عامل عنوان به هابافت به گلوکز نیانسول به وابسته ورود کاهش و نیانسول به

(Kronfeld et al., 2005). یعموم ای یموضع یچاق ژهیو به ها یتک سم در یمشابه باًیتقر متعدد اختلالات، 

 (de Laat et al., 2010) سم آماس بافت مورق و (Hughes et al., 2004) ها یتک سم یایپمیپرلیه سندرم

 ,.Kronfeld et al)اند کرده یتلق تیبااهم هاآن جادیا در را نیانسول به مقاومت که هستند یموارد جمله از

 چاق گاو سندرم ،گاو در 2 نوع سیکتوز همچون یتیبااهم اختلالات زین نشخوارکنندگان در. (2005

(Hayirli, 2006)، ردانیش ییجابجا (Cameron et al., 1998; Pravettoni et al., 2004; Winden and 

Kuiper, 2003) گوسفند در یآبستن یتوکسم و (Henze et al., 1998) خون نیانسول سمیمتابول در رییتغ با 

 .هستند همراه

 را ایعمده نقش دارد، بر عهده بدن هایبافت شتریب در را گلوکز سمیمتابول میتنظ نکهیا بر علاوه ن،یانسول

 به آن رهیذخ و کبد، در عمدتاً چرب، هایدیاس سنتز شیافزا موجب و کندیم فایا هایچرب سمیمتابول در هم

 باعثانسولین  عضلات، در. (Stumvoll et al., 2005) شودیم یچرب هایبافت در دیریسیگل یتر صورت

GLUT4 توسط گلوکز ن،یانسول یگریانجیم با که صورت نیا به شود،یم کوژنیگل به گلوکز لیتبد
1 

 فسفات-6 گلوکز به 2 نازیهگزوک میآنز توسط و شودیم یعضلان هایسلول وارد( گلوکز دهنده انتقال)

 توسط تینها در و شده 2(گلوکز فسفات ید نیدیوری) UDP-glucose به لیتبد سپس شود،یم لیتبد

 ریمس ازگلوکز  کبد در. گرددیم رهیذخ عضلات در و شودیم کوژنیگل به لیتبد نتازیس کوژنیگل میآنز

 اختلالات درکند. یم فایا را یمهم نقش نیانسول آن نیز  در که شودیم کوژنیگل به لیتبدنیز  یگرید

 است، خون آزاد چرب هایدیاس زانیم شیافزا با توأم که یدمیپیپرلیه در جمله از ها،یچرب یسمیمتابول

 که ابدییم کاهش هاتیهپاتوس و هاتیوسیم درون به گلوکز انتقال یرو بر نیانسول یکیتحر تیفعال

                                                 
1 . Glucose transporter-4 
2 . Uridine diphosphate glucose 



 مقدمه  فصل اول

 

4 

 

آسیل دی و Aسیل کوآنزیم آ جمله از یچرب هایتیمتابول شیافزا عضلات، در آن یاحتمال سمیمکان

 به منجر که است سرین/ترئونین کیناز ریمس شدن فعال آن متعاقب وهای عضلانی در داخل سلول گلیسرول

 نیانسول رندهیگ یسوبستراسرین/ترئونین  شدن لهیفسفور قیطر از نیانسول یکیتحر تیفعال کاهش

(IRS1)1 شود یم(Shulman, 2000) .دهد،یم رخ هاتیهپاتوس نیانسول به مقاومت در هم یمشابه سمیمکان 

پروتئین کیناز  شدن فعال به منجر آسیل گلیسرولدی جمله از یچرب هایتیمتابول شیافزا که صورت نیا به

C رندهیگ یسوبسترا یرو را نیروزیت ونیلاسیفسفر قیطر از نیانسول یکیتحر تیفعال هم آن که شودیم 

 هم یکمتر کوژنیگل و شده هاسلول نیا وارد یکمتر گلوکز بیترت نیبد دهد،یم کاهش 2(IRS2) نیانسول

 ذکر بالا در که یسمیمکان با. (Lewis et al., 2002; Morino et al., 2006; Shulman, 2000) شودیم دیتول

 ییتوانا نیانسول حالت نیا در که شودیم نیانسول به مقاومت آمدن به وجود باعث NEFA شیافزا شد،

 آزاد یچرب بافت از یشتریب NEFA و دهدیم دست از 3(HSL) هورمون به حساس پازیل مهار در را خود

 .(Lewis et al., 2002) ردگییم شکل یوبیمع و در ادامه چرخه شودیم

 در شمارییب قاتیتحق یمتماد انیسال یط در انسان، در متعدد اختلالات جادیا در نیانسول نقش به توجه با

 و فیک و کم دادن نشان در یشگاهیآزما واناتیح انواع از نیهمچن و است آمده عمل به رابطه نیا

 درمان یبرا ایگسترده قاتیتحق ن،یهمچن. است شده استفاده آن از حاصل عواقب و راتییتغ نیا یچگونگ

 قاتیتحق زین اسب در. است آمده عمل به یشگاهیآزما واناتیح و انسان در نیانسول به وابسته اختلالات

 است گرفته صورت است آن در یاصل ارکان از نیانسول به مقاومت که کیمتابول سندرم با رابطه در یمتعدد

(Frank et al., 2010; Philip J, 2002) .زریدرون بخش ترشحات و پانکراس غده نقش هنوز وجود، نیا با 

. است نگرفته قرار یبررس مورد چندان نشخوارکنندگان در ژهیو به بزرگ یهادام در نیانسول جمله از آن

 در نیاسترپتوزوتوس توسط ابتید یالقا از معمولاً مذکور، اختلالات جادیا در نیانسول نقش مطالعه جهت

 ,Al-Qattan et al., 2008; Eidi et al., 2006; Junod et al., 1969; Lenzen)ی شگاهیآزما واناتیح

 از نیانسول به مقاومت جادیا ای ( Dickinson et al., 1991; Dickinson et al., 1998) گوسفند و (2008

 ,.Holness and Sugden, 2001; Sternbauer et al) شودیم استفاده دهایکواستروئیکورت قیتزر قیطر

1998b) .دگزامتازون از اسب در نیانسول به مقاومت جادیا یبرا (Tiley et al., 2007) از گوساله در و 

                                                 
1 . Insulin receptor substrate-1 
2 . Insulin receptor substrate-2 
3 . Hormone sensitive lipase 
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در . است شده استفاده (Sternbauer et al., 1998b) فلومتازون و (Sternbauer et al., 1998a)بوترول کلن

 و دیشد یدمیپیپرلیه توانیم گاو در دامی یچرب ونیامولس قیتزر با که است شده داده نشان ایمطالعه

 ارتباط اتیجزئ حال، نیا با. (Mashek et al., 2005; Pires et al., 2007b) کرد جادیا نیانسول به مقاومت

 مختلف یهاتیمتابول در جادشدهیا راتییتغ نیهمچن و نیآندوکر هایپاسخ و نیانسول راتییتغ نیب متقابل

 در یدیمف و موثر راهکار هنوز گر،ید طرف از. است نگرفته قرار توجه مورد چندان بزرگ یهادام در خون

 هائار هادام در آن یعیطب ای یتجرب شکل در چه نیانسول به مقاومت به وابسته هایسندرم ییدارو درمان

 و ایهیتغذ تیریمد کنار در ،2 نوع ابتید و نیانسول به مقاومت درمان یبرا یانسان طب در. است نشده

 یداروها و نیفورممت مانند نیانسول به کننده حساس ییدارو هایفرآورده مبتلا، فرد یکیزیف تحرک

 Mahler and)گیرند به شکل رایج مورد استفاده قرار می دبنکلامییگل همچون نیانسول ترشح ندهیافزا

Adler, 1999; Srinivasan et al., 2008). نیفورممت تنها تاکنون ک،یمتابول سندرم به مبتلا انیتک سم در 

 اندک اریبس ها آن از استفاده در یعلم و یقطع شواهد هنوز یول اند قرارگرفته یبررس مورد نیروکسیلووت و

 امدهین عمل به راستا نیا در یمدون قاتیتحق تاکنون زین در نشخوارکنندگان .(Frank et al., 2010) است

 را نیانسول ییپاسخگو و گلوگز تحمل رهیج به ومیکروم افزودن که است شده داده نشان گاو در. است

 . (Hayirli et al., 2001; Ott and Kivipelto, 1999)بخشد یم بهبود

 به تیحساس شیافزا سبب آن هایفرآورده انواع و ریس از استفاده که است شده داده نشان هم رت در

 دیمف اثرات مورد در یفراوان قاتیتحق که است یاهانیگ از یکی ریس .(Liu et al., 2005)شود یم نیانسول

 کنند،یم جادیا را ریس خاص یبو که ریس در موجود ارگانوسولفوره باتیترک. است گرفته صورت آن

 از کاستن ی؛داناکسییآنت تیوضع تیتقو. هستند زین ریس از حاصل مختلف یدرمان اثرات مسئول

 افزودن ؛ترمبوز ،یدمیپیپرلیه س،یآترواسکلروز از یریشگیپ ها؛پلاکت تجمع از کاستن ؛LDL ونیداسیاکس

 اثرات جمله از ی،ابتید مارانیب در یعروق یقلب عوارض و فشارخونکاهش  ی؛خون عروق کیالاست خواص

 یمتعدد مطالعات در .(Afzal et al., 2000)ند هستهای مختلف آن و فرآورده ریسبه  شده دادهنسبت  دیمف

شود یم دهایریسیگل یتر و LDL، VLDL سرم، تام کلسترول کاهش موجب ریس که است شده داده نشان

(Chi et al., 1982; Durak et al., 2004; Jain et al., 1993; Warshafsky et al., 1993) مهار قیطر از و 

اعمال  کیدمیپیپرلهییآنت اثر( دارد نقش کلسترول وسنتزیب در که یمیآنز) HMG-CoA reductase میآنز
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 توجه قابل کاهشچنین روندی ممکن است از جمله علل  و (Merat and Fallalizadeh, 1996)کند می

 .(Chi et al., 1982) باشد ریس توسط خون یهادیپیل

 :زیر طراحی گردیداهداف با توجه به مطالعات مذکور، این مطالعه برای نیل به 

 و خون هایتیمتابول و زولیکورت ن،یانسول ریمقاد بر یچرب ونیامولس زیتجو از حاصل اثرات یبررس. 1

 .هاآنبین  متقابل ارتباط

 عصاره زیتجو دنبال به خون هایتیمتابول و زولیکورت و نیانسول نیب متقابل ارتباط یچگونگ سهیمقا. 2

  ی.چرب ونیامولس و ریس یدروالکلیه

 در یتجرب یدمیپیپرلیه در نیانسول به مقاومت با مقابله در ریس یدروالکلیه عصاره زیتجو ارزش مطالعه. 3

 .گوسفند

 با جادشدهیا یتجرب یدمیپیپرلیه در هاآن متقابل ارتباط نحوه و یکیمتابول راتییتغ حاضر، مطالعه دربنابراین 

 اثرات و ردگییم قرار یبررس مورد(  Lipovenoes 10% PLR) یچرب ونیامولس یدیور داخل قیتزر

 .شودارزیابی می جادشدهیا یدمیپیپرلیه بر  ریس یدروالکلیه عصارهزمان هم انفوزیون از حاصل
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 دیابت ملیتوس 1-2

ترشح  اهشدیابت ملیتوس، سندرم نقص در متابولیسم کربوهیدرات، چربی و پروتئین است که با ک

 . همراه استها نسبت به انسولین انسولین یا کاهش حساسیت بافت

های ملی دیابت های گروه دادهبر مبنای توصیه 1981در سال  1(WHOجهانی ) بهداشت سازمان

در  شده ینیبازب یبند طبقه کرد. این پیشنهاد ملیتوس دیابت از یبند طبقه یک 2(NDDGآمریکا ) متحده الاتیا

توصیفی  اصطلاحات بود. دیابت پاتوژنز و اتیولوژی به مربوط دانش هایپیشرفت دهندهنشان 1985سال 

4به انسولین وابسته ریغ و 3انسولین به وابسته دیابت با ترتیب به و شده منسوخ بالغینو  جوانان  دیابت
 

 آمریکا  دیابت انجمن شدند. جایگزین
5
(ADA)کرده  یبند طبقهصورت زیر ه را ب دیابت انواع 2111 در سال

 است:

  1نوع دیابت  1-1-2

هایی پانکراس یا بیماری یهای بتاشد. در اثر آسیب به سلولقبلاً دیابت وابسته به انسولین نامیده می

توانند های ویروسی یا اختلالات خود ایمن میآید. عفونتمی به وجودکنند، که تولید انسولین را مختل می

های بتا به تخریب های بتا شوند. البته وراثت هم نقش مهمی را در حساسیت سلولسلولمنجر به تخریب 

 توسط این عوامل دارد. 

از: افزایش  اند عبارتعارضه اصلی همراه است که  3در یک دوره بسیار کوتاهی با  1 نوعدیابت ملیتوس 

شکیل کلسترول در کبد و تخلیه تافزایش ها برای تولید انرژی و غلظت گلوکز خون، افزایش مصرف چربی

توان به افزایش دفع گلوکز در ادرار، دهیدراتاسیون، آسیب بافتی از عوارض دیگر آن می های بدن.پروتئین

 ها و اسیدوز متابولیک اشاره کرد.در اثر افزایش مزمن گلوکز خون و افزایش مصرف چربی

  2نوع دیابت  2-1-2

های هدف به اثرات کاهش حساسیت بافت باشد. ن نامیده میقبلاً دیابت غیر وابسته به انسولی

شود. تأثیر اصلی کاهش . این کاهش حساسیت، مقاومت به انسولین نامیده میهمراه استمتابولیک انسولین 

                                                 
1 . World Health Organization (WHO) 
2 . US National Diabetes Data Group (NDDG) 
3 . Dependent diabetes mellitus (DDM) 
4 . Non independent diabetes mellitus (NIDDM) 
5 . American Diabetes Association (ADA) 
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که مانع از دریافت و مصرف  کندخودنمایی میمتابولیسم گلوکز بر ترشح انسولین یا مقاومت به انسولین 

شود. در نتیجه غلظت گلوکز خون های مغزی میهای بدن غیر از سلولط اکثر بافتمناسب گلوکز توس

کند و به جای گلوکز، پروتئین و چربی ها به شدت افت میو مصرف آن توسط سلول داکردهیپافزایش 

 شود.مصرف می

 های بتا نقص ژنتیکی سلول 3-1-2

شدن  شود. در این حالت ساخته شخص میاین شکل از دیابت با ایجاد هیپرگلیسمی در سنین پایین م

، ولی کارکرد انسولین طبیعی یا دارای نقص اندکی است. این شکل ارثی بوده مواجه با مشکل بودهانسولین 

 غالب در پدید آمدن آن نقش دارد. یاتوزومصفت و 

 نقص ژنتیکی در کارکرد انسولین 4-1-2

های انسولین ممکن است از هیپرانسولینمی و  های متابولیک وابسته به جهش گیرنده ناهنجاری

هیپرگلیسمی خفیف تا دیابت شدید را شامل شوند. در گذشته این شکل از دیابت مقاومت به انسولین نوع 

A شد. گفته می 

 دیابت پانکراس اگزوکرین 5-1-2

از جمله چنین تواند سبب ایجاد دیابت شود.  یب بزند میهر فرایندی که به گستردگی به پانکراس آس

. اشاره کردپانکراتیت، تروما، عفونت، پانکراتکتومی و کارسینومای پانکراس توان  به میفرایندهای اکتسابی 

باشد تا به دیابت بینجامد. در این حالت،  تربه جز کارسینوما، در موارد دیگر آسیب پانکراس باید گسترده

 کنند. شدن انسولین را مختل می و ساخته زده  بیآسهای بتا  سیستیک و هموکروماتوز به سلولفیبروز 

 ها ندوکرینوپاتیآ 6-1-2

نفرین با کارکرد انسولین اثر  هورمون رشد، کورتیزول، گلوکاگون، اپی، از جمله ها بسیاری از هورمون

یب در آکرومگالی، سندرم کوشینگ، گلوکاگونوما، ها )که به ترت آنتاگونیستی دارند. مقادیر بالای این هورمون

 توانند به دیابت منجر شوند. شوند( می دیده می 1و فوکروموسیتوما

                                                 
1 . Pheochromocytoma 
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 با داروها یا مواد شیمیایی القا شدهدیابت  7-1-2

شدن انسولین را مختل کنند. این داروها خود باعث ایجاد دیابت  توانند ساخته بسیاری از داروها می

همچون  ییها زهرابهتوانند دیابت را در کسانی که مقاومت به انسولین دارند تسریع کنند.  ی میشوند، ول نمی

را تخریب کنند. داروها و  بتا های توانند به صورت پایدار سلول و پنتامیدین داخل وریدی می 1واکور

انسولین را مختل های بسیاری نیز مانند نیکوتین و گلوکوکورتیکوئیدها وجود دارند که کارکرد  هورمون

 کنند. می

 ها عفونت 8-1-2

توان  های بتا را تخریب کنند. در این دسته می توانند به طور همیشگی سلول ها می برخی از ویروس

2ویروس  هایی مانند کوکساکی ویروس
B.سیتومگالوویروس و آدنوویروس را نام برد ، 

 ی ایمنی اشکال غیرمعمول دیابت با واسطه 9-1-2

در سیستم  منیخود ایک اختلال  3شده وجود دارد. سندرم استیفمن دسته، دو حالت شناختهدر این 

شود. نزدیک به یک  ای و اسپاسم دردناک مشخص می اعصاب مرکزی است که با خشکی عضلات مهره

توانند با پیوند به  های انسولین می ضد گیرنده یها پادتنَشوند.  سوم این بیماران مبتلا به دیابت می

گاهی در بیماران مبتلا به لوپوس  ها پادتَنهای هدف، دیابت ایجاد کنند. این  های انسولین در بافت گیرنده

مقاومت به  نام بهشوند. در گذشته، این نوع از دیابت  دیده می منیخود اهای  اریتماتوز و دیگر بیماری

 .(American Diabetes Association, 2011)شد  گفته می Bانسولین نوع 

 2نوع دیابت ملیتوس  2-2

شود. در اکثر % تمام موارد ابتلا به دیابت را شامل می91باشد و تقریباً می 1نوع تر از بسیار معمول

افتد. البته در سالیان اخیر تعداد مبتلایان سالگی اتفاق می 61تا  51سالگی و اغلب هم بین  31مواقع بعد از 

                                                 
1 . Vacor 
2 . Coxsackievirus B 
3 . Stiff-man syndrome 
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عامل خطر  نیتر مهمرسد افزایش شیوع چاقی، می به نظرو سال هم رو به افزایش است  21با سن کمتر از 

 باشد. نوع دیابت در ایجاد 

 2نوع پاتوفیزیولوژی دیابت ملیتوس  1-2-2

آن با افزایش غلظت پلاسمایی انسولین )هیپرانسولینمی( همراه است.  1نوع بر خلاف  2نوع دیابت 

های هدف به انسولین اتفاق های بتا برای کاهش پاسخگویی بافتاثرات جبرانی سلول لیه دلباین حالت 

 .(Stumvoll et al., 2005)افتد می

مقاومت به انسولین، اختلال در ا در واقع یک اختلال چند عاملی است که پاتوفیزیولوژی آن ب 2 نوعدیابت 

 Mahler and) تدر ارتباط اسای جزایر لانگرهانس های بتسنتز گلوکز توسط کبد و کاهش عملکرد سلول

Adler, 1999) . با مقاومت به انسولین هم دارد  به همراهرا کمبود نسبی انسولین  کهترشح انسولین کاهش

دارند. عوامل محیطی مثل چاقی،  NIDDMهای ژنتیکی نقش مهمی در پاتوژنز همراه خواهد شد. فاکتور

به . (Jun et al., 1999)دارند این اختلال  آمدن  به وجودفعالیت جسمانی و تغذیه هم نقش بسیار مهمی در 

 :برندرنج میاختلال متابولیکی معمول  2از  کلی بیماران مبتلا طور

 مقاومت به انسولین -1

 نقص در ترشح انسولین وابسته به گلوکز -2

 NIDDMداد ژنتیکی در استع 1-1-2-2

به عنوان یک بیماری ژنتیکی شناخته شده است. اگرچه نحوه به ارث رسیدن  NIDDMکلی  به طور

تواند در این هایی که میشناخته نشده است. تعدادی از ژن یبه درستهای مسئول آن هنوز و تعداد ژن

 از: اند عبارتبیماری مؤثر باشد 

 :هستند انسولینهایی که مسئول نقص در ترشح ژن

1ژن انسولین -1
 

 22 -گلوکز کننده حملژن   -2

                                                 
1 . Insulin gene 
2 . Glucose transporter-2 gene 


