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  سندرم دیابت ملیتوس
  

 ایـن سـندرم      مشخـصه  یاساس ـدرک اخـتلالات بیوشـیمیایی       مبتنی بر  درمان منطقی دیابت ملیتوس       
 ـ       دیابـت ، مجموعـه    .  مـی باشـد    پیچیده و ناهمگن    تنظـیم نـاقص متابولیـسم       ا اختلالاتـی اسـت کـه ب

  .یپید و پروتئین مشخص می شوندلکربوهیدرات ، 
 مزمن ناشی از کمبود نسبی یا کامـل انـسولین           یپرگلیسمیه،  یتوسدیابت مل  بیوشیمیایی    اصلی شاخص

نگاه کنید به مقاومت بـه      ( می باشد  2 نوع دیابت   مؤلفه مهم ،  اثرانسولین دربافتهای هدف  اختلال  . است
  .)17انسولین، ص

  
       .جزء لاینفک دیابت ملیتوس می باشدسمی مزمن ، ییپرگله

     
بحرانـی   تـا شـرایط   )  نگاه کنید  17به ص   ( بی علامت    2نوع  دیابت  تظاهرات بالینی دیابت ملیتوس از      

مولار بـدون  س ـیپراو ه)  نگـاه کنیـد  168به ص ) ( DKA(ز دیابتی و کتواسیدتهدید کنندۀ زندگی مانند 
اسـت   شاخص اصلی تظاهر بیماری    ، کمبود انسولین  میزان. متفاوت است )  نگاه کنید  185به ص   (کتوز  

 می تواند تغییـرات   مزمن پاتولوژیکیپرگلیسمیه ، علاوه براین . دارندمیت  فاکتورها نیز اه  سایر  گرچه  
ایـن عـوارض    ). نگـاه کنیـد      7-9بـه صـفحات     ( مایـد   عملکردی و ساختمانی در بافتهـای خاصـی بن        

و مـرگ   ) موربیـدیتی (می شوند، یک علت عمدۀ ناخوشـی         که نهایتاً غیر قابل برگشت     رمیکروواسکول
  :زودرس می باشند 

 تیوپاتینر •
 نفروپاتی •
 نوروپاتی •

بـه ص   (ظر عوارض آترواسکلروتیک می باشند      بعلاوه ، بیماران دچار دیابت در معرض خطر زیاد از ن          
    .) نگاه کنید9
  

  .دیابت ملیتوس با خطر عوارض طولانی مدت میکروـ و ماکروواسکولار مشخص می شود     
  

گـاهی در    ، زمان در طول )  نگاه کنید  168 ص   به(جاد کتوز   می و تمایل به ای    سیپرگلی ه وساننباتوجه به   
مـثلاً بعـضی زنـان کـه تاقبـل از ایـن بـا               . دشوار است  موقع تشخیص، پیشگویی دقیق پاسخ به درمان      

وقتاً نیاز بـه انـسولین      حاملگی م وبی کنترل شده بودند ممکن است در      داروهای ضد دیابت خوراکی بخ    
 کـه بـا   ی بیمـاران ؛ برعکس برخـی از )270 وص ؛ 28، ص  انسولین بهنگاه کنید به مقاومت( پیدا کنند

هـای خـوراکی بـا موفقیـت درمـان       متابولیک مراجعه می کنند را می توان متعاقباً بـا دارو اختلال عمده 
 می توان در یکی از زیر نوع اتیولوژیناپایدار هستند و اکثریت بیماران را براساس    چنین مشکلاتی   .کرد
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عمـدتاً بـر پایـه    ، چنـین طبقـه بنـدی      بهرحـال . ) نگاه کنیـد   9به ص    (ه بندی کرد    گروههای اصلی طبق  
در حال حاضـر، تنهـا در تعـداد کمـی از بیمـاران ، امکـان                 . خصوصیات بالینی و بیوشیمیایی می باشد     

نگاه کنید به دیابـت جوانـان بـا        ( تکنیک های ژنتیک مولکولی وجود دارد       تشخیص دقیق با استفاده از      
  .)25 ، ص )MODY(شروع هنگام بلوغ 

  
  بیوشیمی دیابت

 
  متابولیسم گلوکز

هورمون آنابولیک اصلی بدن اسـت کـه عملکردهـای بیـشماری روی متابولیـسم               ) 1/1شکل  (انسولین  
انسولین در پاسخ بـه گلـوکز و دیگـر محرکهـای      . )1/1جدول  (ال یون و بیان ژن دارد        ای ، انتق   واسطه

ترشح انسولین   .ر پانکراس ساخته و ترشح می شود         جزای بتایترشح مثل آمینواسیدها توسط سلولهای      
، ترشـح   در مقابـل  . مـی گـردد   جمله آدرنالین و سوماتواسـتاتین مهـار        از   هورمون دیگر    ینچند توسط

همچنین انسولین می تواند اثـرات      . افزایش می یابد  ) ونمثل گلوکاگ (انسولین بوسیلۀ هورمونهای دیگر     
یـک انـسولین    متابول اثراتبا   ، در سطح بافتی،   بعلاوه. ر نماید هااتوکرین اعمال نموده و ترشح خود را م       

   :خوانده می شوند مقابله می شود  Counter – regulatoryبوسیله هورمونهایی که
 ن وگلوکاگ •
 ین هامکاتکول آ •
 هورمون رشد •
 

  .انسولین انسانی) دیف آمینواسید ر( ساختار اولیه  : 1/1شکل  
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   اصلی انسولیناثرات فیزیولوژیک : 1/1جدول 
 

  )عمدتاً اثرات حاد( اثرات متابولیک    
   تولید گلوکز توسط کبدـ مهار

   تحریک برداشت گلوکز توسط عضله و بافت چربی -
  ـ پیشبرد ذخیرۀ گلوکز بصورت گلیکوژن 

   آدیپوسیت و کتوژنزکبدی لیز لیپوـ مهار
   پروتئین  Turnoverـ تنظیم 

  ـ اثر بر تعادل الکترولیتی 
  )اثرات طولانی مدت ( اثرات سایر   

  )مثلاً در رحم ( ـ تنظیم رشد و نمو 
  ـ تنظیم بیان ژنهای خاص         

 
  

 ن ، با مهـار ترشـح انـسولین ، اثـرات    این هورنها از طریق اثرات مستقیم بافتی ، و در مورد کاتکول آمی  
  .ضد انسولینی خود را اعمال می کنند

  ور انسولین پتسر
خاصـی کـه در غـشاء تقریبـاً تمـامی سـلولهای              پتورهای  س ـ هورمون به ر   ن از طریق اتصال   انسولیاثر  

 بعنوان هدف هـای کلاسـیک انـسولین در نظـر            بافتهای ویژه ای  . اعمال می شود  پستانداران قرار دارند    
  : گرفته می شوند 

 هپاتوسیت ها •
 سلولهای عضلات اسکلتی •
 آدیپوسیت ها •

 βجایگاه های تیـروزین در زیرواحـد        فوریلاسیون خود بخود در     سشامل ف وقایع کلیدی پس از اتصال      
آبـشاری از    منجـر بـه      این امر ، بنوبـۀ خـود ،       ). 2/1شکل  (اشی از تغییرات تطبیقی  می باشد        پتور ن سر

مـشخص تـرین    .  می شود که تنها بخشی ازآن روشن شده اسـت          وقایع سیگنال دهندۀ پُست رسپتوری    
 / یلاسیوندیگـر وقـایع فـسفور     .  مـی باشـد      11 -انـسولین وبـسترای   س ،سوبسترا برای رسپتورانسولین  

اخـتلالات  . دفسفوریلاسیون نهایتاً منجر به فعال شدن آنـزیم هـایی مثـل گلیکـوژن سـنتاز مـی شـوند         
می توانند از دو مکانیسم عمدۀ زیر ناشی        ) 28ص    ، نگاه کنید به مقاومت به انسولین      (عملکرد انسولین   

    :شوند 

                                                 
1 Insulin-receptor substrate-1 
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ممکن  این امـر   .کاهش تعداد رسپتورهای انسولین یا کاهش تمایل آنها به انسولین         . رنقائص رسپتو  •
چـاقی  ).  خوانـده میـشود    1که تنظـیم کاهـشی    (من اتفاق افتد    می مز ناست در پاسخ به هایپرانسولی    

با نقائص رسـپتوری همـراه هـستند کـه          )  نگاه کنید  10به ص    (با شدت کمتر  وعدم تحمل گلوکز  
نقـائص رسـپتوری شـدید ارثـی نـادر      . پذیر باشـد  یادی با درمان برگشت ممکن است به میزان ز    

 ) . نگاه کنید 33به ص ( هستند 

   
  . به رسپتور و وقایع پس از اتصالاتصال سلولی انسولین:  2/1شکل 
  PI3–Kinase = Phosphatidyl  Inositol-3 kinase و   GLUT-4 = Glucose transporter-4:کلید
 نقص در وقایع داخل سلولی پس از اتصال انسولین ، عامل مقاومـت بـه   . رینقائص پُست رسپتو •

 پاسخ حداکثر بـه انـسولین مختـل         ؛ محسوب می شود     ،2تایپ  انسولین در اغلب بیماران دارای دیابت       
شت انسولین، معمولاً فقط بخشی از آن برگ ـبه شود و حتی با داروهای تیازولیدیندیون حساس کنندۀ   می

 . ماهیت دقیق این نقصها هنوز مشخص نشده است).  نگاه کنید127به ص  (می کند
در طی روز، مقدار کمی .  بصورت دقیق ترشح می شودحسب غلظتهای گلوکز خونانسولین بر

ترشح انسولین را  % 50، تقریباُ  مقدارترشح می شود ، این) یا پایه ای(زمینه ای بصورت انسولین از
خوردن  افزایش گلوکز پلاسمایی پورت متعاقب غذا اارتباط زمانی ببقیۀ انسولین در . می شودشامل 

                                                 
١ Down-regulation  
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 mg/dl 7- 5 ، غلظت های گلوکز پلاسمای وریدی بدقت در محدودۀدر افراد سالم. ترشح می شود
  :بازتابی است ازتعادل بین، غلظت گلوکز پلاسما در هر مقطعی از زمان.حفظ می شود

  و   میزان ظاهر شدن گلوکز در گردش خون •
 . از گردش خون آنمیزان ناپدید شدن •

  : اصولاً ناشی می شود از ) 3/1شکل ( در کاهش گلوکز انسولیناثرات 
 )آزاد شدن گلوکز بداخل خونکاهش میزان ( تولید گلوکز توسط کبد مهار •
 یعنی پاک   ؛اساساً بوسیلۀ عضله اسکلتی و به درجه کمتری ، بافت چربی            (تحریک مصرف گلوکز     •

 ).ونشدن از گردش خ

    
  .تنظیم متابولیسم گلولز بوسیلۀ انسولین  : 3/1شکل 

 
مهمترین ) یعنی بعد از یک روزه داری شبانه (در وضعیت پس از جذب . تولید کبدی گلوکز •

این . می شودخون بد وارد گردش تعیین کنندۀ غلظت گلوکز پلاسما ، میزان گلوکزی است که از ک
  سهگلوکز از پیش سازهایده و سنتز مولکولهای جدید خیره شذگلوکز از شکسته شدن گلیکوژن 

نئوژنز نقش عمده تری را کوبا تهی شدن ذخایر گلیکوژن ، گلو. حاصل می شود) گلوکونئوژنز(کربنی 
          .، یک عمل مهم انسولین است سرکوب تولید گلوکز کبدی. به عهده می گیرد

  
  .خون ناشتا می باشدتولید کبدی گلوکز ، تعیین کنندۀ اصلی غلظت قند 

 
  
بـه  ) ا ذخیـره بـصورت گلیکـوژن        تعاقباً متابولیسم ی  مو( تحریک برداشت گلوکز    .  مصرف گلوکز  •

 ، گلـوکز لازم اسـت     های پلاسمایی بالاتری از انسولین نسبت به آنچه برای سرکوب تولید کبـدی            غلظت
 بـا نقـش     )GLUT-4(گلـوکز    تحریک انتقال نـاقلین      کار این   درعمل اصلی انسولین    . نیازمند می باشد  
دیگـر نـاقلین گلـوکز      ایزوفرم های   ).  نگاه کنید  2/1به شکل   ( به غشاء سلولی می باشد       تسهیل کنندگی 
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برای ) بتا  در جزایر سلول GLUT-2 ، شبکیه ای- مغزی و خونی-  در سدهای خونیGLUT – 1مثل (
شـامل سـیکل     (       ولیـسم لاکتـات   متاب. بـه انـسولین نیـاز ندارنـد        ین سلولها انتقال گلوکز به داخل ا    

 . آورده شده است188ـ 189در صفحات ) 1کوری
  

  )ketone  body( لیپولیز و متابولیسم جسم کتونی
رید بافت چربی به اسیدهای چـرب       ر مهار شکسته شدن ذخایر تری گلیس      نقش قوی و قاطع انسولین د     

 آورده 25 ـ  38 در صفحات یل بیشترصفبا ت) رولس گلییعنیو پیش ساز گلوگونئوژنیک (یه فغیر استری
، انـسولین بـا   بنـابراین . می باشنداصلی کتوژنز در درون کبد ی  اهستراسیدهای چرب ، سوب   . شده است 

شـکل  ( ، یک تنظیم کنندۀ عمدۀ کتوژنز می باشدسمایی اسیدهای چرب و دیگر اثراتکنترل سطوح پلا 
ن سـوخت هـای جانـشین مـورد اسـتفاده قـرار           عنواه  ومی توانند ب  داسیدهای چرب و کتونها هر    . )4/1

در بخـش    نقش های پاتوفیزیولوژیک اجـسام کتـونی      .  مثلاً در موقع گرسنگی و ورزش طولانی       ؛گیرند
  .شرح داده شده اند ) 171ص (DKAمربوط به 

بـا  کـاهش   =-ve ، با انـسولین   افزایش=+ve(انسولین   جسم کتونی با     زومتابولیسملیتنظیم لیپو  :4/1شکل  
  ).ینانسول

  
   دیابتیبیوشیمی عوارض بافت

  
  )عروق کوچک(اسکولر وروبیماری میک

  آراماما بیماری با سیری ،ان با درمان مناسب کنترل نمودمی تورا نشانه های حاد دیابت معمولاً هرچند 
بـه   ( میزندآسیب  شبکیه ، گلومرول کلیوی و سیستم عصبی محیطیهای خاص بویژه   به ارگان  ومرموز
 در دیابـت    ها آزادانه نفـوذ مـی کنـد و عـوارض میکروواسـکولر            این بافت گلوکز در . )ه کنید  نگا 5بخش  

  . ار نزدیکی با کنترل قند خون داردارتباط بسی
  :پیامدهای بالینی نهایی بیماری میکروواسکولردیابت مشتملند بر 

                                                 
١  Cori Cycle 
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 ییاختلال بینا •
 نارسایی مزمن کلیه •
 زخم شدن نوروپاتیک پا •

مـزمن  باب مکانیسم هـای بیوشـیمیائی مـسئول عـوارض           بینش هایی در       ،انیمطالعات در مدلهای حیو   
فرضیه هـای اصـلی کـه قـرار         .  مورد بحث قرار گرفته اند     5ر بخش   یل د دیابت پدید آورده که به تفص     

  :گرفتن در معرض غلظتهای بالای گلوکز بمدت طولانی را با آسیب بافتی ارتباط می دهند عبارتند از 
، منجر به تجمع داخل سلولی سوربیتول فعـال         ی  افزایش فعالیت این مسیر بیوشیمیای     : polyolمسیر  * 

 حـذف میواینوزیتـول و      ؛مـی شـود    از طریق عمل آنزیم آلدوز ردوکتـاز      ) و فروکتوز (موتیک  ساز نظر ا  
پاتی دیابتی   هستند که بطور نسبی در پاتوژنز نورو        اختلالات مرتبطی  Na+-k+-ATPaseاختلال عملکرد   

تغییردر حالت اکسیداسیون و احیاء ناشی از واکنـشهای         . ) نگاه کنید  205به ص   (انسته شده اند    دخیل د 
 : زیر نیز ممکن است به این امر مرتبط باشند 

 
   فروکتوز                                  سوربیتول                      گلوکز                    

  سوربیتول دهیدروژناز                                           دوکتاز        رلدوزآ                             

ناشی از غلظتهای بالای گلـوکز داخـل سـلولی             ، تجمع دی آسیل گلیسرول    :Cاز  نیفعالیت پروتئین ک  * 
 نفوذپـذیری   با تغییر در     ،این امر .  در سلولهای آندوتلیال می گردد     C-βاز  روتئین کین باعث فعال شدن پ   

افزایش ساخت  (پاتولوژیک می شود که مورد اخیر       عروقی و افزایش ساخت غشاء پایه باعث تغییرات         
 .باشد  در عوارض میکروواسکولر دیابت می بافتی مهم و زودرسیک ویژگی) غشاء پایه

  
  -β Cپروتئین کیناز  ↑  ←دی آسیل گلیسرول↑  ←گلوکز  ↑

  
 نفوذپذیری عروقی مـی توانـد در ایجـاد    فاکتورهای رشد با تأثیر بر) Expression (افزایش ثانوی ظهور  

  ). نگاه کنید201به ص (وق جدید در شبکیه نقش داشته باشدعر
 تغییر دراز مدت پروتئینهـایی چـون کـلاژن و اسـیدهای نوکلئیـک در اثـر                  :گلیکاسیون غیر آنزیمی    * 

ن پروتئینها به میزانی متناسب بـا متوسـط         یعنی اتصال گلوکز به گروههای آمی     ( گلیکاسیون غیر آنزیمی    
اتصال متقاطع فیزیکی پروتئینهای تغییر یافتـه  . نیز می تواند در آسیب بافتی سهیم باشد        ) غلظت گلوکز 

رات تغیی ـ. ، سـاختمان و عملکـرد را مـثلاً در دیـوارۀ عروقـی تغییـر مـی دهـد               ه لحـاظ بیوشـیمیایی    ب
، تغییـرات   هایپرگلیـسمی ، بـا ادامـۀ      برگشت پذیرند؛ امـا   بیوشیمیایی زودرس باکنترل مناسب قند خون       

 1نهایتاً غیر قابل برگشت شده و در اوج خود منجر به تشکیل محصولات نهـایی گلیگاسـیون پیـشرفته                  
)AGEs (شوندمی   . 
 

   Amadori ← AGEs محصول  ← )Schiff  Base (  بازشیف←پروتئین+ گلوکز 
  

                                                 
١ Advanced Glycation Endproducts (AGEs) 
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سط دوره کنترل    برای مشخص کردن متو    هوزیلموگلوبین گلیک اس روشهای اندازه گیری ه    ، اس این روند 
  .) نگاه کنید71به ص (قند خون می باشد 

) و آمینوگوانیـدین    C، مهارکننده های پروتئین کیناز      دوکتازرمهار کننده های آلدوز     : به ترتیب   (داروها  
  در مـدلهای حیـوانی      دیابـت  که این مسیرهای متابولیکی را مهار می کنند می توانند از ایجاد عـوارض             

یش از بقیه مطالعـه شـده انـد ـ در مطالعـات      بدوکتاز ـ که  راما، مهار کننده های آلدوز . جلوگیری کنند
  . دیابت انسانی ناامید کننده بوده اند 

رض  اسـاس پیـشگیری و بـه تـأخیر انـداختن عـوا             ، کنترل متابولیـک خـوب      ، در حال حاضر،   بنابراین
  ). نگاه کنید5و 2به بخشهای (د میکروواسکولر دیابت می باش

  
  واسکولربیماری ماکرو

 1، بخصوص بیماری عـروق کرونرقلـب      کدیابت با افزایش مرگ ومیر ناشی از عوارض آترواسکلروتی        
)CHD (     مهم  این عوارض متابولیک و عروقی، علل       . نیز مرتبط می باشد)ناخوشـی  ) حال افزایش  در و

 ـ        ب. و مرگ ومیر در ابعاد جهانی می باشند        ه یماری آترواسکلروتیک ، علت اصلی مرگ بیماران دیـابتی ب
ظر می رسد   حتی بن ).  نگاه کنید  228به ص   (از غیر دیابتی های همسن می باشد         برابر بیشتر    2-4میزان  

آسـتانه  .  اثر بیشتری داشـته باشـند      دیابت، در حضور    )228ص  (واسکلروز  رتفاکتورهای خطر معمول آ   
این، بیمـاران    بنـابر  ارضی چون رتینوپاتی پائین تـر اسـت؛       انه مربوط به عو   قند خون برای آتروم، از آست     
تـا حـدودی در معـرض خطـر بـالای بیمـاری             )  نگـاه کنیـد    10بـه ص    (دچار اختلال تحمـل گلـوکز     

   .ماکرواسکولر می باشند
  .ی مرگ در بیماران دیابتی می باشد، علت اصلراری ماکرواسکولبیم

  
  طبقه بندی دیابت ملیتوس

  
صیه هـای گـروه داده هـای ملـی دیابـت             بر مبنای تو   1980سال  در) WHO  (2 بهداشت جهانی  سازمان

بازبینی شـده  (این طبقه بندی . یک طبقه بندی از دیابت ملیتوس پیشنهاد کرد       ) NDDG (3ایالات متحده 
اصـطلاحات توصـیفی    . نشاندهندۀ پیشرفتهای دانش مربوط به اتیولوژی و پاتوژنز دیابت بود         ) 1985در
بسته بـه انـسولین و غیروابـسته بـه           با دیابت وا    و به ترتیب   همنسوخ گردید " بالغین" و "جوانان"ابت  دی

 دیابت را مجدداً طبقه بندی و بـا         1997 در   )ADA( 4انجمن دیابت آمریکا  . انسولین جایگزین گردیدند  
 بـازبینی   ریای تـشخیص آنـرا    تیکرا)  نگاه کنید  43به ص   (لوکز ناشتای مختل    وارد کردن بخش جدید گ    

 دیابـت   اتیولـوژی رابرطبق  ، بیماران   ی نیاز به انسولین در بعضی مراحل      این طبقه بندی جدید بجا    . کرد
                                                 

١ Coronary Heart Disease (CHD) 
٢ World Health Organization (WHO) 
٣ US National Diabetes Data Group (NDDG) 
۴ American Diabetes Association (ADA)  
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 نهایتاً برای بدسـت آوردن       دو نوع، نسبت قابل ملاحظه ای از بیماری دیابت         مثلاً. تقسیم بندی می کند   
  ). نگاه کنید148به ص ( قند خون به انسولین نیاز دارندکنترل مناسب

  
  . انجمن دیابت آمریکا بجای درمان ، برپایۀ اتیولوژی بنا نهاده شده است1997طبقه بندی سال 

       
امـا  . می رسید  یریای تشخیصی مشابه  تیمشاوره ای را آغاز کرد که به کرا        ه دور  WHO ،در همان زمان  

WHOاردتأکید د)  نگاه کنید48به ص (فاده از تست تحمل گلوکز خوراکی  است همچنان بر.  
  

  طبقه بندی انجمن دیابت آمریکا
  . خلاصه شده است1/2در جدول ) ADA) 1997طبقه بندی 

  )1997انجمن دیابت آمریکا، (طبقه بندی اتیولوژیک دیابت ملیتوس    :1/2جدول 
  

  ) نامیده می شد"دیابت وابسته به انسولین"قبلاً (  1دیابت تایپ ـ 1
 . به نقص مطلق انسولین می شود جزایر معمولاً منجر Bتخریب سلولهای  •

 ا واسطه ایمنیب) الف
  ایدیوپاتیک ) ب

  ) نامیده می شد"دیابت غیر وابسته به انسولین"قبلاً (  2دیابت تایپ ـ 2 
 .موارد را در سرتاسر جهان شامل می شود% 85بیش از  •
 . د ناهمگن ـ از غالبیت مقاومت به انسولین تا غالبیت فقدان انسولین متغیر می باش •

  سایر فرم های ویژهـ 3 
  MODYهای، مثل سندرمBنتیکی عملکرد سلولهای نقائص ژ) الف         

 Leprechaunismمثل  نقائص ژنتیکی در عملکرد انسولین ،) ب
 ، مثل پانکراتیت بیماریهای بخش برون ریز پانکراس) پ
 ، مثل آکرومگالیثانویه به اختلالات آندوکرین)          ت
 کوکورتیکوئیدهال گلو، مثی از دارو یا مواد شیمیاییناش) ٍث
 ، مثل سرخجه مادرزادیعفونتها) ج
  stiff manفرمهای ناشایع دیابت با واسطۀ ایمنی، مثل سندرم ) چ
  ، مثل سندرم داونسندرم های ژنتیکی همراه با دیابتسایر ) ح

   دیابت حاملگیـ 4 
 ل دیابت موجود از قبل و دیابتی که شامکه در حاملگی تشخیص داده می شود؛یابتی د •

 ). نگاه کنید278به ص ( طی حاملگی بوجود می آید می باشد       
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 4و 3و 2بیماران گروههای.  مادام العمر به درمان با انسولین نیاز دارند1تایپتمام بیماران دچار دیابت 
ده از انسولین فی نفسه کلاس دیابت بنابراین استفا. نیز ممکن است به انسولین درمانی نیاز داشته باشند

  .بیمار را مشخص نمی کند
  

  اختلال تحمل گلوکز
تحمل گلوکز مختل را در تعیـین محـدودۀ           حد واسط   تشخیصی  دسته 1980 / 1979طبقه بندی مجدد    

بیمارانی که بطور ثابـت دچـاراختلال تحمـل         . ت وارد کرد   نامعلوم مابین طبیعی بودن و دیاب      یتشخیص
ا خطر ایجاد ایـن  اما در آنه. اسکولر دیابت نیستندو در معرض خطر ایجاد عوارض میکرو گلوکز هستند 

  :موارد بیشتر است
 2تایپ دیابت  •
 بیماری ماکروواسکولر •

 43صـفحات    (2علامت بـا تفـصیل بیـشتر در بخـش         تای بی   اختلال گلوکز ناش  اختلال تحمل گلوکز و   
  .بحث شده اند) 47و
  

  .نشان دهندۀ یک گروه حد واسط مابین طبیعی و دیابت استاختلال تحمل گلوکز           
  

  1 تایپدیابت 
  

  اپیدمیولوژی 
بالاترین میزان ها در فنلانـد،      . قابل ملاحظه ای نشان می دهد     ی  ی تفاوت جغرافیا  یک، نوعشیوع دیابت   

انگلـستان،  در . ورهای پیشرفته دارد ، سوئد و دانمارک بوده و ژاپن پائین ترین شیوع را در بین کش             نروژ
 افزایش شیوع کشورهای دیگر نیز.  شیوع در سالهای اخیر افزایش یافته استاسکاتلند، فنلاند و لهستان

  .را گزارش کرده اند
  

  .سال طی سالهای اخیر در انگلستان دو برابر شده است 16 در سن زیر  یکتایپشیوع دیابت 
  
ی دال بر فاکتورهای بیماریزای     عیت ها مدرک  ر در بین و درون جم     ته می شود که میزانهای شیوع متغی      گف

 1تایپ، اما دیابت  سالگی است11-13 بروز بیماری در اوج. است) مثل ویروسها، توکسین ها(محیطی 
 ثابت شد کـه تـا        ،در بعضی جمعیت ها   . د، حتی افراد خیلی مسن را گرفتار کن       می تواند هر گروه سنی    

یـون دارنـد     فعالیت اتوایم  شخیص داده شده بودند ، شواهد      ت 2تایپبیمارانی که ابتدا دیابت      درصد   20
 چنـین بیمـارانی پاسـخ ضـعیفی بـه           ؛) نگاه کنید  109 ص به( می باشد  1تایپکه بیشتر مشخصۀ دیابت     

گزارش آنتی بادی های در . داروهای ضددیابت خوراکی داشته و به انسولین درمانی زودرس نیاز دارند     
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در چنین بیمارانی نـشاندهنده تخریـب پیـشرونده         ) GAD  (1یلازگردش علیه گلوتامیک اسید دکربوکس    
  .  نامیده شده استLADA(2 (" بالغینیون نهفتهدیابت اتوایم"این فرم . باشد می Bسلولهای 

  
  پاتوفیزیولوژی 

لـد انـسولین جزایـر       مو Bبا تخریب خود ایمن، با واسطۀ سـلولی و انتخـابی سـلولهای               1تایپدیابت  
 ارتشاح  ، جزائر سیمطالعات بافت شنا  . ستعد از لحاظ ژنتیکی مشخص می شود      م صاپانکراس در اشخ  

ران برای جلوگیری از کتوز و لـذا حفـظ حیـات    ادر نتیجه بیم.  را نشان می دهد ) 3انسولیت (لنفوسیتها
 1/3خصوصیات عمدۀ بالینی و بیوشیمیایی کـه در جـدول           . کاملاً به انسولین خارجی وابسته می شوند      

  .شده اند مربوط به این امر می باشندنشان داده 
  1خصوصیات بالینی و بیوشیمیایی اصلی دیابت تایپ : 1/3جدول 

  
 ولوژی اتوایمیون یتا •
  جزایرBتخریب سلول  •
 فقدان کامل انسولین •
 کاهش وزن •
 کتوز •
 وابستگی به انسولین خارجی برای حفظ حیات •
 فقدان عوارض بافتی در زمان تشخیص •

 
  
 )یک مارکر ترشح انسولین داخلی     ( Cپلاسمایی پپتید   ، سطوح    مستقر شده  1تایپیابت  در بیماران با د    

طور معمـول    ب Cپپتید  ی  اما، پاسخها .  برسد nmoL/L 6/0نمی تواند با تحریک فارماکولوژیک به بالای        
 ؛1پتای، مثلاً درمطالعات پیشگیری از دیابت  در تحقیقات استفاده می شود    غالباً  (اندازه گیری نمی شود     

 پس از تحریک، همچنـین مـی توانـد مـدرکی از ترشـح               Cسطوح پپتید   . )بخشهای پائین نگاه کنید   به  
 مورد یک  در1تایپانسولین اندوژن فراهم آورد که می توان از آن در موارد اتفاقی که تشخیص دیابت     

 151بـه ص  (قطع انسولین درمانی استفاده کرد   برای تصمیم گیری در مورد امکان        بیمار مشکوک است  
ممکنست از ابتـدا    ) 26 ، ص    MODYمثل  (مثلاً بعضی بیماران جوانتر با سندرم های دیگر         . )نگاه کنید 

با انسولین درمان شوند چون جوان بودن سن بعنوان شاهدی تلقی می شـود کـه از تـشخیص دیابـت                     
نسولین را قطـع    در مواردی که بدقت انتخاب شده باشند می توان با موفقیت ا             حمایت می کند؛   1تایپ
  .کرد

  
                                                 

١  Glutamic Acid Decarboxylase (GAD)  
٢  Latent Autoimmune Diabetes in Adults (LADA)  
 ٣ Insulitis  
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  اتیولوژی 
 6روی بازوی کوتاه کروموزوم     ) MHC(1 سازگاری سنجی  اصلی کمپلکس   IIژنهای فاکتورهای کلاس    

بیمـاران از نظـر     % 95 مسئول بخش عمدۀ حساسیت ژنتیکی به بیماری بـوده ،            )IDDM 2 یک لوکوس(
 ـ  مثبـت DR4 یـا    HLA (DR3 (3نفوسـیت انـسانی   لآنتی ژنهای وابسته به      در  % 40در مقایـسه بـا   (د ان

.  محافظت کننده اسـت    DR2، در حالیکه     است DR3/DR4بالاترین خطر در هتروزیگوت های      ). کنترل
مثـل    (MHCبعلاوه ، ژنهای غیـر    .  شایعترند 1تایپ خاصی، در بین بیماران دارای دیابت        DQآلل های   

  . دن می دهریسک را تغییر) IDDM 2 -11ژن انسولین روی بازوی کوتاه کروموزوم 
  

  فاکتورهای محیطی
 70 تـا  35از میزانهای گـزارش شـده    ( در دو قلوهای مونوزیگوت     % 100کمتر از    4میزان وقوع همزمان  

 بـا   .ین به ارث مـی رسـند، دلالـت مـی کنـد            ز آنچه از والد   فاکتورهایی غیرا بر) وت می کنند   تفا درصد
بـر اهمیـت تـأثیر    ) یک ـدو تخم( وتدوقلوهای مونوزیگوت نسبت بـه دی زیگ ـ ریسک بالاتر      ،اینحال

ورهـای محیطـی کـه      فاکت. خود ایمنی است تأکید می نماید     اصلی  ژنتیک که بنظر می رسد تعیین کننده        
، B4، کوکـساکی  سـرخجه ( دخیلنـد مـشتملند بـر ویروسـها     1ولوژی دیابت تایپ یتبنظر می رسد در ا   

ــا شــیرگاو در تمــاس ( و غــذاهای خــاص )  نگــاه کنیــد260 بــه ص ســایتومگالوویروس؛ زودرس ب
اما تا این زمان ، هیچ      ). دی که محتوی نیتروزامین ها هستند     شیرخوارگی، خوردن محصولات غذایی دو    

نـد  چگزارش هایی از افزایش شیوع در     .  مشخص نشده است   قطعیفاکتور محیطی شایع وتسریع کننده      
  .ی باشند م مؤثر برخطر ابتلا محیطینیز بنفع یک عامل) اه کنید نگ11به ص (کشور

  
   غیر اتوایمیون1نوع دیابت 

 و GAD، آنتی بادیهای ضد سلول جزیره ای) ضد(آنتی بادیهای ، مثل مارکرهای سرولوژیک خودایمنی
 م کلاسـیک در هنگـا     1بیماران دچار دیابت تایپ     % 90آنتی بادیهای ضد انسولین را می توان در تقریباً          

یکـی از مـسائل     . العات تحقیقاتی نگهداشته می شوند    ط، معمولاً این تستها برای م     مراجعه مشخص کرد  
، زیر گروهی کوچک از بیماران هستند که بنظـر مـی رسـد خـصوصیات وابـستگی بـه                    جالب و بالینی  

های مختلـف بطـور مشخـصی نوسـان     زماندر به انسولین آنها حالیکه نیاز دارند در) مثل کتوز(انسولین  
داروهای خوراکی بخوبی کنترل   بیماران ممکن است متعاقباً با       بدنبال دوره ای از کتواسیدوز ، این      . دارد
ایمنی  شـرقی هـستند، شـواهد سـرولوژیک خـود          این بیماران که معمولاً از ریشۀ سیاه یا آسیای        . شوند
یـک رویکـرد محتاطانـه         ،ر اسـتفاده از انـسولین     ، بخاطر اشـتباه د    اما در صورت هر گونه شکی     . ندارند

  . توصیه می شود
  

                                                 
 Major Histocompatibility Comlex (MHC) ١   
  IDDM 1 locus٢   
  Human Leukocye Antigen (HLA)٣    
  Concordance٤  
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   وپیشگیریپیشگویی
خطـر  تابولیک برای مشخص کردن اشـخاص پر   ایمونولوژیک و م   ،ترکیب هایی از شاخص های ژنتیک     

دی مثل نیکوتین آمید یا حتی انـسولین پروفیلاکتیـک بـا دوز             مونهای مداخله ای استفاده از موا     برای آز 
 ، دانـستن اینـست      نتیجۀ این اقدامات  .  استفاده شده اند   B لولپائین جهت محدود کردن از بین رفتن س       

.  بتدریج تخریب مـی شـوند      Bیک پیش درآمد بی علامت دارد که طی آن سلولهای           ،  1تایپکه دیابت   
، بیمـار بـا     تخریب شـدند  %) 90تقریباً   (Bکه تنها وقتی اکثریت سولهای       اینطور در نظر گرفته می شود     

 تـصادفی کنتـرل شـده، هـدف        یکارآزمایی ها بنابر در تنظیم    . تیپیک مراجعه می کند   نشانه های بالینی    
اد هـستند   زی ـ  در معـرض خطـر     دن خواهرهـا و برادرهـایی کـه بطـور ویـژه            مـشخص کـر    اینست که 

  . های مداخله ای مشخص شوند استراتژیبمنظورآزمودن
  

نتخابی ابطور Bعلامت دارد که طی آن سلولهای طولانی و بی پیش درآمد ، یک مرحله 1نوع  دیابت
  .تخریب می شوند

  
ند، غربـالگری   ان،  دارای بستگان درجه اول دچار اختلال هـست         از بیمار  % 10آنجا که تنها حدود     اما از   

بعـلاوه پیـشگویی، حتـی درگروههـای        .  نیـست  جمعیت عمومی با استراتژی های حاضر امکان پـذیر        
  .  در دسترس نیستیچیده تری غیر از کارآزمایی های بالینیناکامل است و روش پپرخطرتر نیز 

  :  تقریبی برای ایجاد سندرم بصورت زیر است خطر ، 1تایپستگان بیمار دچار دیابت برای ب
 خطر% 10خواهر یا برادر مبتلاست ـ در مجموع  •
مـی کنـد ـ     خطر برای اولاد بسته به سنی که مادر دچار دیابت شده فرق% ( 2-3مادر مبتلاست ـ   •

 ).د شروع در سنین جوانتر بیشتر استدر مور
 % 5 -10پدرمبتلاست ـ  •
  % 30 ـ ندسته هر دوی والدین مبتلا •
) یک ـدوتخم(دوقلوهای غیر یکـسان     % 20و تا   ) یکتک تخم (دو قلوهای یکسان    % 30ـ  50تقریباً   •

بـی بـرای     تجر داخلات ثابت شده کـه م ـ     . خواهند شد  1تایپدر صورت درگیری قل دیگر نهایتاً دچار        
یو بالقوه سمی، مثل سیکلوپورین     سایمونوساپر با استفاده از داروهای      B ساختن آسیب به سلول    محدود

دهندۀ نقص وسیع و  این امر نشان؛ایط تنها تا حدودی مؤثر بوده است  ، در بهترین شر   در موقع تشخیص  
 .  در زمان ظاهر شدن بیماری استBغیر قابل برگشت سلولهای 

  
  تظاهرات بالینی 

 نقـص انـسولین کـاملاً        چشم پوشی است؛   وژن قابل ، ترشح انسولین آند   ستقرار یافته  ا 1تایپدر دیابت   
گونه ترشح انسولین باقیمانـده بـا گذشـت زمـان فـروکش              در موقع مراجعه وجود دارد و هر       یمشخص

ین درمـانی بـه حـد    ن و کاتکول آمین افزایش یافته اند امـا بـا انـسول       ولوکاگسطوح پلاسمایی گ  . کندمی
تجزیه چربی .  متابولیسم چربی و پروتئین دارد   ر، تأثیرات عمده ای ب    فقدان انسولین . طبیعی برمی گردند  
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و  مهـار نمـی شـود     )  گلیسرول یه و فریاست به اسیدهای چرب غیر    ریدشکستن تری گلیس  (آدیپوسیت ها   
همـراه بـا    (تونـوری   ک. اسیدهای چرب توسط کبد برداشته شده و به اجسام کتونی تبـدیل مـی شـوند               

ون لیپولیز با مقادیر پلاسمایی نسبتاً کم انسولین        نشاندهندۀ کمبود شدید انسولین است چ     ) پرگلیسمیهی
شکسته شدن پروتئینهای ساختمانی در کاهش وزن بدن          می یابد و   سنتز پروتئین کاهش  . مهار می شود  

  . در زمان مراجعه دخیل است
 38 - 40بـه صـفحات     (انه های کلاسیک مشخص همراه اسـت        مراجعه به کلینیک تقریباً همیشه با نش      

 ، بویژه ممکنو بالغین جوان  )  را نگاه کنید   262، ص   6بخش  ( آنچه مهم است اینکه بچه ها        ).نگاه کنید 
  . است با کتواسیدوز مراجعه کنند

  
  درمان 

  .آورده شده است4و3،2درمان با تفصیل بیشتر در بخش های 
 برای  )وژنزاگ( خارجی   به درمان با انسولین با منشأ      1 بیماران دچار دیابت تایپ      :انسولین درمانی  •

  .جلوگیری از کتوز و حفظ حیات وابسته اند
  

  . ، حیاتی است1تایپدرمان با انسولین در دیابت      
  

یاتروژنیـک  امی  سیپوگلیو ه )  نگاه کنید    168به ص    ( DKA عمده یعنی    خطر عدم جبرانهای متابولیک   
ع انسولین، و خـصوصاً     بدنبال شرو .  وجود دارد  1تایپبرای بیمار دچار دیابت     )  نگاه کنید  156به ص   (

ز انسولین ممکنـست بوجـود      ، دورۀ متغیری از کنترل بسیار خوب با دوزهای کم یا حداقل ا            در بچه ها  
 ،کمتـر  و ممکنست از چند روز تـا ، بـا شـیوع           شناخته می شود   "١ماه عسل "این حالت بنام دورۀ     . آید

چـه ایـن حالـت      ؛ گر مر است وژن مسئول این ا   برگشت نسبی ترشح انسولین آند    . دچند سال طول بکش   
آنگاه نیاز به انسولین افزایش یافته و از آن پس در سطح  .  گذشت زمان دوباره ناپدید می شود    معمولاً با 

بـه بهبـود گـذرای       می تواند مربوط     یپرگلیسمیهتخفیف اثرات زیانبار احتمالی     . بالاتری باقی می ماند   
بهبود واقعـی کـه پـس از        ).  نگاه کنید  29 ص   ،کزبه سمیت گلو  (وژن با درمان باشد     ترشح انسولین آند  

  با تجـویز   وانمود به بهبود   اق می افتد اساساً ناشناخته است و       اتف 1گذشت سالهای زیاد از دیابت تایپ       
  ). نگاه کنید165به ص ( انسولین نادر است مخفیانه

یـز  به پیونـد کلیـه ن  ه ک، عموماً برای بیماران با مراحل نهایی نارسایی کلیه       این کار  :پیوند پانکراس  •
 در دسترس بودن این عمل بطور قابل تـوجهی  ؛) را نگاه کنید  5و3بخش  (نیاز دارند نگهداشته می شود      

 . تفاوت می کندایالات متحده آمریکا در بخش های مختلف دنیا و در رأس همه 
 درمانی  ژن. ) نگاه کنید  153به ص   (، بسیار تجربی است     ول جزیره ای  پیوند سل  :تجربیدرمانهای   •

 ن حـساس بـه گلـوکز قابـل کاشـت ، انتخابهـای      و استراتژیهای دیگر مثل سیستم های تحویل انـسولی    
 .احتمالی آتی هستند 

                                                 
١ Honeymoon period  
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  . را نگاه کنید13 ص :اقدامات مداخله ای •
  پیش آگهی

یـسک اضـافی    ؛ ر  هنوز چند برابر جمعیـت غیردیـابتی اسـت         1 تایپمیر کلی مربوط به دیابت      مرگ و   
علـل  . ) نگـاه کنیـد    262بـه ص    ( طفولیت مراجعه می کنند بالاست        بیمارانی که در   مخصوصاً در مورد  

  :اصلی این مرگ و میر اضافی عبارتند از
 نارسایی کلیوی •
• CHD 

بـه ص    (DKA.  ارتباط تنگاتنگی با هم دارند     رض از طریق مکانیسم های پیچیده،     در حقیقت ، این عوا    
سندرم مرگ ناگهانی در بیماران دچار دیابت       . ستهنوز یک علت مهم مرگ زودرس ا      )  نگاه کنید  168
  .  آورده شده است156-165 در صفحات 1نوع 

  
  2نوع دیابت 

  
  لوژیمیواپید

 2نوع دیابت   . نشان داده شده است    1/4 در جدول    2نوع  خصوصیات بالینی و بیوشیمیایی اصلی دیابت       
 هـا تفـاوت مـی       انها بین جمعیت  بنای جهانی است گر چه میز     مدیابتها برپایه یک    % 85مسئول بیش از    

 ساله هـا دیابتیـک      80بالای  % 20تا    سن افزایش می یابد؛      شیوع با    ،)هر جای دیگر  و(در انگلستان   . کند
ک رسـیده   میمیزان دیابت در بعضی بخشهای جهـان بـه نـسبتهای اپیـد            ).  نگاه کنید  268به ص   (هستند
  . چاقی داشته باشدگسترش  بنظر می آید این افزایش ارتباط نزدیکی با ؛است

  2خصوصیات بالینی و متابولیک دیابت نوع  : 1/4جدول 
  

 .ظاهر شدن بیماری معمولاً در میانسالی یا دیرتر است •
 .)دارد موارد وجود%  75  بیش ازدر(چاقی شایع است  •
 .، وجود ندارند یا تشخیص داده نشده اندنشانه ها اغلب خفیفند •
 .املفقدان نسبی انسولین بجای فقدان ک •
 .مقاومت به انسولین شایع است •
 .مقاوم به کتوز •
 .اختلال پیشرونده ـ حتی با درمان ضد دیابت •
 . خون به انسولین درمانی نیاز استاغلب برای کنترل دراز مدت قند •
 مثـل هیپرتانـسیون و دیـس لیپیـدمی          "سـندرم مقاومـت بـه انـسولین       "اغلب سایرخـصوصیات   •

 .وجوددارند
 .ولر ـ علت اصلی مرگ و میر زودرسخطرزیاد عوارض ماکروواسک •
 .در موقع تشخیص ، اغلب آسیب بافتی وجود دارد •
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  . میلیون مورد خواهدرسید200 سال آینده دو برابر شده ، به 15 طی 2 نوعیوع جهانی دیابت   ش
  

، ی با حـداقل توسـعه گـزارش شـده اسـت؛ در مقابـل              در کشورها %) 3< (پائین ترین میزانهای شیوع     
در جمعیت هایی که دچار تغییـرات بنیـادی از روشـهای            ) بالغین   % 30ـ   50( میزانهای شیوع    بالاترین

 آمریکای شمالی، جزیره نشین هـای       سرخپوستانمثل  (زندگی سنتی به روشهای زندگی غربی شده اند         
ا  بـالاترین شـیوع ر  1 آریزونـا پیمـای  سرخپوستان. مشاهده می شود ) اقیانوس آرام و بومی های استرالیا     

در جمعیت هـای  شیوع دیابت همچنین . دیابت دارند  ساله یا بالاتر35 بالغین   درصد 50داشته، بیش از    
 برابر بالاتر از جمعیت سـفید بـومی         4، میزان شیوع    مهاجر بالا است؛ مثلاً جنوب آسیایی های انگستان       

ت عمومی جهـانی    لامو به سرعت گسترش یابنده س      ، یک مشکل بزرگ      2تایپ  بنابراین دیابت   . دارند
 غالباً در اقلیت های     ، در جوانان  2نوع  ، افزایش شیوع دیابت     در ایالات متحده آمریکا   . را نشان می دهد   

  . توصیف شده است پدیدنو ، بعنوان یک اپیدمی قومی
  

  پاتوفیزیولوژی
بـدی  انسولین با منشأ داخلی در حضور اختلال عملکرد انسولین منجر به افزایش تولیـد ک              کمبود نسبی   

ادامه مطلب نگـاه  به (کز با واسطۀ انسولین ناشی از نقص پُست رسپتوری        گلوکز و کاهش برداشت گلو    
 یک سندرم ناهمگن با مشارکتهای نسبی این نقـائص اسـت کـه              2 نوع دیابت. عضله می شود  در) کنید

  .بین افراد و احتمالاً بین جمعیت های مختلف تفاوت می کند
   انسولین کافی بـرای پیـشگیری از کتـوز ترشـح         2 نوعن دچار دیابت     بیمارا :ترشح ناقص انسولین   •

در مصرف گلوکز بـا     % 30 - 40کاهش  . افی است می کنند ولی برای حفظ متابولیسم طبیعی گلوکز ناک        
 گلـوکز ناشـتای پلاسـما از        وقتی که  یپرانسولینمی ناشتای جبرانی می شود تا     به ه واسطۀ انسولین منجر    

تـودۀ  . رونده نارسـا مـی شـود      وژن بطور پیش  از آن پس ترشح انسولین آند     .  کند وز تجا mg/dl 7تقریباً    
تغییـرات بافـت شـناختی قابـل          مورد اخیـر   ؛یلوئید جزیره کاهش می یابد    م پلی پپتید آ   رسوب، با جزایر

 مورد بحث است 2نوع  نقش آن در شروع و پیشرفت دیابت  ایجاد می کند، اماتوجهی در درون جزایر
 ؛ میباشـد  Bوح پلاسمایی مولکولهای شبه پروانسولین نشاندهندۀ اختلال عملکـرد سـلول            افزایش سط . 

دیابـت  . بل از ایجاد دیابت در گروههای پـر خطـر قابـل اثبـات اسـت                است که ق   ی زودرس این ویژگی 
 دائمـی   2تایـپ   فاکتورقوی بـرای ایجـاد دیابـت        یک ریسک   )  نگاه کنید  278به ص   (رای حاملگی   گذ

مر می تواند نشاندهنده اثر افزایش مقاومت به انسولین باشد که زمینـه و اسـتعداد بـه       این ا  .بعدی است 
 . دیابت را آشکار می کند

و یـک خـصوصیت برجـستۀ بعـضی مـدلهای           %) 75>( چاقی شـایع اسـت       : مقاومت به انسولین   •
یـشبرندۀ سـیری مـشتق از     است که در مـورد یـک پـروتئین پ    ob/ob مثل موش    2تایپ  حیوانی دیابت   

، موضوع فعالیت   لپتیناثرات متابولیک   . )نگاه کنید  92به ص   ( دچار نقص هستند   2آدیپوسیت بنام لپتین  
                                                 

١ Pima Indians of Arizona 
٢  Leptin 
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بـه   (ذخایر چربی شکمی یا احشایی با اشکالی از سندرم مقاومت بـه انـسولین              . اتی هستند شدید تحقیق 
رای سلامتی   کمر بعنوان یک شاخص سادۀ خطر ب       دور.  همراهند 2نوع  شامل دیابت   )  نگاه کنید  28ص  
 اما در مورد میزان سهم بافت چربی احشایی درمقاومت کلـی  ) نگاه کنید  89به ص   (اد شده است    پیشنه

 -ررابطه با خطر قلبـی عروقـی        اهمیت مقاومت به انسولین د    . انسولین اختلاف نظر وجود دارد    بدن به   
 مـورد   5ر بخـش     د -) نگـاه کنیـد    29بـه ص    (دیدی دارد    افزایش ش  2 نوعن دچار دیابت    اکه در بیمار  

 . بررسی قرار می گیرد
  

  اتیولوژی 
عمومـاً  (شاهدی بر یک جزء ژنتیکی قـوی  ) %90تقریباً (میزان بالای همزمانی برای دو قلوهای یکسان       

حـیط داخـل    ، شاهدی بـر م    یا با اختلاف نظر بیشتر    ) 1تایپ ، رجوع کنید به دیابت       HLAغیر مرتبط با    
  .   تلقی می شود-های جنینیأمنش فرضیه -رحمی مستعدکنندۀ مشترک 

  
  فاکتورهای محیطی 

 که بسیار جـا     1ی خلاصه شدۀ نیل   پیتفرضیه ژنو  این فرضیه،بطور خلاصه     : فرضیه منشأهای جنینی   •
و همکـاران پیـشنهاد    2رکردیوید با. ) نگاه کنیدبه ادامه مطلب ( می کند طرحرا م) نشدهاما اثبات  (افتاده  

 متابولیک با کاهش تکمیل سلولهای      " برنامه ریزی  " داخل رحمی منجر به    می کنند که سوء تغذیه نسبی     
B         وزن  درآنها جمعیت هایی کهمطالعۀ. در عضله اسکلتی می شود    جزائر همراه با مقاومت  به انسولین 

 در  2تایـپ     بدقت ثبت می شود، رابطه معکوس میان وزن هنگام تولد وخطر ابتلا به دیابت              موقع تولد 
یـک فـاکتور محیطـی      (بویژه بنظر می رسد این خطر در صورتی که چاقی            . می دهد   نشانی را   لمیانسا
 شـامل   ، دیگـر ریـسک فاکتورهـای قلبـی عروقـی          .رگسالی بوجـود بیایـد بـالا مـی باشـد          بز در) مهم  

 .کم موقع تولد مرتبط دانسته شده اند، نیز به وزن سیوننهایپرتا
  

   فاکتورهای ژنتیکی
 میزان خطر ابتلا درطـول      ؛ شایع است  2تایپ  سابقه خانوادگی از دیابت      یک   :2 نوع ژنتیک دیابت  •

% 50والدین مبتلا باشند   هردوی   وچنانچه% 40 تقریباً   2 نوع با داشتن تنها یک والد دچار دیابت         زندگی
تر مسأله ساز بـوده     یش، ب 2 نوع، گره گشایی از ژنتیک دیابت       1تایپ، در مقابل دیابت     اما. یا بیشتر است  

  مـدارک  )MODY(ر حالیکه مطالعات در مورد یک فرم ناشایع دیابت غیروابـسته بـه انـسولین              د. است
ژنتیک فـرم شـایع دیابـت       . فراهم آورده است  ) در پایین بحث شده   (مهمی در مورد نقائص ژنی منفرد       

. ثـت چنـد ژنـی پیـشنهاد مـی شـود       اربرای بسیاری از موارد، یـک و         ناشناخته باقی مانده است؛      2 نوع
 تنظیم ژن   ای به  توجه فزاینده    ؛مثل رسپتور انسولین حذف شده اند       ) کاندیدا(ی از ژنهای محتمل   بسیار

 نوع در دیابت     که  مقاومت به انسولین خودبخود    ناتوانی در متمایز ساختن   . انسولین معطوف شده است   
 . با چاقی می تواند به این مشکلات مربوط باشد از مقاومت مرتبط، نقش دارد2

                                                 
١ Neel 
٢ David Barker 
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نیل پیشنهاد کرد کـه بعـضی جمعیـت هـا           .دی.جی 1962در  . 1 موفق یپتصه شده ژنو  فرضیه خلا  •
 ه بود اما در اثر پرخـوری  صحبت شدزمانی در مورد فواید آنها در بقاء دارای صفات ژنتیکی هستند که      

  .شدند رسانی  باعث آسیبزیکی  فعالیت فی عادتیکاهشو
  تظاهر بالینی 

 ممکـن اسـت در    ارنـد؛ شـروع در سـنین پـایین تـر     دسال  40ی معمولاً بیماران در زمان تشخیص بالا    
 معمولاً بـا    2تایپ  بروز دیابت   . شیوع زیاد یا در مورد ابتلای هر دو والد مشاهده شود           جمعیت های با  

 بـی علامـت در       بـسیاری از مـوارد    .  است؛ اگر چه کاهش وزن ناشایع اسـت        نشانه های تیپیک همراه   
 42 که بخاطر ریسک فاکتورهای دیگـر انجـام شـود، بـه ص               مندبخصوص غربالگری هدف   (غربالگری
در  ؛تشخیص داده مـی شـوند      )مثل انفارکتوس میوکارد   (با اختلالات همراه   یا پس از تظاهر   ) نگاه کنید 
  . بدست آید سابقه ای از نشانه های تشخیص داده نشده ممکن است یقبررسی دق

  یا غربالگریهای فرصت طلبانه  با تست2 نوعبسیاری از بیماران بدون علامت مبتلا به دیابت 
  .تشخیص داده می شوند

  
، ارزیابی دقیـق    است اغلب تحت بالینی  ،  از آنکه از نظر بالینی آشکار شود      از آنجا که بیماری سالها قبل       

نگـر  آینـده   ؛ درمطالعـۀ    ) را نگـاه کنیـد     5بخـش   (ض استقراریافته ای را آشکار سازد       ممکن است عوار  
، شـواهد   بیمـاران در موقـع تـشخیص      % 50ریبـاً   تق)  را نگاه کنید   65ص  )(UKPDS (2نانگلستادیابت  

  .آسیب بافتی مربوط به دیابت را داشتند
  

  پیشگویی و پیشگیری
پذیرشدن  قبل از امکان.  خواهد شد غیر ممکن است 2 نوعپیشگویی دقیق اینکه چه کسی دچار دیابت        

، اما. این اختلال ناهمگن وجود دارد نیاز به پرشدن دارد        لوژی  وتی در فهم ا    که این امر، شکافهای بزرگی   
  . امکان پذیر است2مشخص کردن گروههای با ریسک بالاتر از متوسط برای ایجاد دیابت تایپ 

  :فاکتورهای مشخص شده مشتملند بر 
 ابتلای بستگان درجه اول ـ والدین یا خواهر و برادر •
  جمعیت های پر خطر-قومیت  •
 ) اتفاق میافتدتردرگروههای قومی پرخطر زود(ن بالاتر میانسالی تا سنی •
 عدم تحمل گلوکز •
 )بخصوص چربی احشایی(چاقی  •
 اختلالات آندوکرین خاص •
 )دیابتوژنیک (درمان با داروهای دیابت زا •
 شیوه زندگی بی تحرک •

                                                 
١  The thrifty genotype hypothesis 
٢  United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS)  
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 استعمال سیگار •
 سابقه دیابت حاملگی  •
 خصوصیات سندرم مقاومت به انسولیندیگر •
 )فرضیه منشأهای جنینی(د وزن کم موقع تول •

 نظارت شده و توصیه غذایی می تـوان  فعالیت بدنی بالینی بیانگر آنند که با روشهایی همچون   مطالعات  
بـه دیابـت   )  را نگاه کنید43ص(خطر مثل اختلال تحمل گلوکز طر پیشرفت و تبدیل از یک گروه پر خ

در سوئد و نتایج اولیه دلگرم کننـدۀ         1وه مالم مثل مطالع ( را از بین برد یا لااقل به تعویق انداخت           2 نوع
  ثیر کمکهـای دارویـی را ارزیـابی         بزرگی کـه تـأ     کارآزمایی های ).  از دیابت در فنلاند    مطالعۀ پیشگیری 

 حاضر توصیه می توانند اثر بخشی و ایمن بودن این رویکرد مداخله جویانه تر را که در حال                 کنند می
  شـدید، یـسیتی  سگزارشـهایی از هپاتوتوک  بخاطرمطالعۀ اخیردر 2زون درمان با تروگلیتا بخش (نمی شود 

  . روشن کنند) نگاه کنید129 به ص (
  :  بر برای افراد پرخطر مشتمل است "شیوه زندگی"  منطقی درمورد، توصیۀدر حال حاضر

 اجتناب از چاقی  •
 تمرین هوازی منظم  •
 اجتناب از سیگار  •
 )بالای کورتیکواستروئیدها دوز مثل(اجتناب از داروهای دیابت زا  •
  

  درمان
  .آورده شده است 3و2 بخش در، با تفصیل بیشتر این موضوع

ایـن  .  پایه هـای درمـان هـستند         ، کاهش وزن و افزایش میزان فعالیت بدنی         : اقدامات غیردارویی  •
 . مقاومت به انسولین مقابله می کنندا تا حدودی ب، در اصل اقدامات

 بعد بـصورت ترکیبـی      ، در ابتدا بصورت مونوتراپی و     رای بیشتر بیماران   درمان ب  : ییدارو ترکیبات •
عبارتست از افزایش ترشح )  نگاه کنید106ـ131صفحات به (روشهای اصلی تاثیر آنها . مورد نیاز است  

، مـت فـورمین  (، بهبـود مقاومـت بـه انـسولین     )نیل اوره ها و دیگر محرکهـای ترشـح        سولفو(انسولین  
به ص    (ازدزیو گلوک -مهارکننده های آلفا    ). مت فورمین (ا کاهش تولید کبدی گلوکز      ی) دیونهانتیازولیدی

آنهـا همچنـین مـی تواننـد اثـرات            عمدتاً افزایش گلوکز پس از غذا را کم مـی کننـد؛           )  نگاه کنید  125
 ). نگاه کنید29ص ، به سمیت گلوکز( را کاهش دهندیپرگلیسمیهمتابولیک منفی نسبت داده شده به 

 بخـش قابـل تـوجهی از بیمـاران نهایتـاً بـرای حفـظ کنتـرل                  :)اگزوژن(انسولین با منشأ خارجی      •
 2 نوعنشان دهندۀ طبیعت پیشروندۀ دیابت       امر   این. سولین می روند  متابولیک طولانی مدت به سمت ان     

 .) نگاه کنید65، ص UKPDSبه (رمانهای رایج در دسترس درمان گردد است حتی وقتی با د

                                                 
١  Malmö 
 ٢ Troglitazone 
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 حـذف  عروقـی نیازمنـد   -ری از بیماری آترواسکلروتیک قلبـی      پیشگی . عروقی -ر قلبی کاهش خط  •
بـه  ( آنهـا مـی باشـد    درمان یون ودیس لیپیدمی از طریق    سیپرتان ه ، شامل یسک فاکتورهای دخیل  رسایر  

 ). نگاه کنید250 و 240صفحات 
  

  پیش آگهی
  ور متوسـط  خیص داده مـی شـود بط ـ       آنها در میانسالی تـش     2 نوعامید به زندگی در بیمارانی که دیابت        

 - CHD  عمـدتاً  -بیمـاری ماکرواسـکولر   %) 70تقریباً  (در اکثریت مرگها    .  سال کاهش می یابد    5 -10 
  ). نگاه کنید228به ص (سهم دارد 

  
          . تشخیص داده شده در میانسالی با کاهش امید به زندگی همراه است2دیابت تایپ 

  
  

   دیابتفرم های ثانویۀ
مـان بـا داروهـای       از بیماریهای ارثی و اکتـسابی و ثانویـه بـه در             ملیتوس می تواند بر اثر برخی      دیابت

باید متذکر شد که بیماران دچار دیابت ثانویه درمعرض خطر عوارض مزمن مانند             . خاصی بوجود بیاید  
  .آنچه در مورد اشکال اولیه اصلی دیابت وجود دارد می باشد

  
  . نیز در معرض خطر عوارض دراز مدت می باشنددچار دیابت ثانویهبیماران 

  
  بیماری پانکراس 

 حاد ممکن است نیازمند انسولین درمانی باشد اما دیابـت بـه دنبـال             یپرگلیسمیه  :یت حاد پانکرات •
 . دورۀ حمله، بندرت دائمی استیک 
و حـداقل   شده با عدم تحمل گلوکز یا دیابت  پیچیده تر    این وضعیت می تواند     :یت مزمن پانکرات •

 در  پـانکراس ممکـن اسـت      یفیکاسیونسکل ـ.  اغلب به الکلیسم مزمن مربوط است      ،درکشورهای غربی 
که مورد اخیر (سوء جذب و کمبود گلوکاگن . باشدمشهود  ) CT(وتری  یپگرافی ساده یا توموگرافی کام    

 انـسولین   می توانـد در تمایـل بیمـاران نیازمنـد بـه           )  می باشد  Aناشی از تخریب سلولهای جزیره ای       
 .می سهیم باشدسدرمانی به هیپوگلی

 این مورد در بیماران با دیابت قبلی شایعتر است و در بیماران مسن که سابقه                 :وم پانکراس نیسکار •
 : مدنظر باشد  همراه با ویژگیهای زیر را دارند بایستیکوتاه مدتی از دیابت

 .مشخصو کاهش وزن سریع   
 .) انتشار به پشتبخصوص با( درد بخش فوقانی شکم  
 .زردی با خصوصیات انسداد صفراوی  
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، نتیجۀ کمبود انسولین ناشی از تخریب جزایـر         وم پانکراس بوجود می آید    سین با کار  دیابت جدیدی که  
  .تحمل به گلوکز ممکن است با برداشتن تومور بهبود یابدمقاومت به انسولین بوجود می آید و  ت؛نیس
یت به این کار نیاز اسـت  ت گاهی برای درد مزمن ناشی از پانکرا:)ومیپانکراتکت(برداشتن پانکراس    •

بـیش از  (دوزهـای زیـاد   . ر نیـاز مـی باشـد      ، به انسولین درمانی مادام العم     باشد% 80-90 زا و اگر بیش  
.  فقدان همزمـان ترشـح گلوکـاگون اسـت         بندرت مورد نیاز است که نشاندهندۀ     )     واحد در روز   30ـ40

 کـه روی دریافـت کننـدگان        شامل کارهایی ( تال  سیدبرداشت کمتر بخش    . ی اثرند  ب یل اوره ها  سولفون
باعـث درجـات    )  کنیـد  نگاه 153به ص      ،می شود  نتال پانکراس از اهداکنندگان زنده انجام       سگم پیوند
 . می شود ی از عدم تحمل گلوکز، شامل دیابتمتغیر
یمـاری طـول کـشیده       خـصوصاً در ب    یک را تیـس  دیابت ملیتوس می تواند فیبروزک      :تیکسفیبروزکی •

نـاتوان   یک عارضۀ مهـم ایـن اخـتلال مـزمن و           با افزایش بقای بیماران مبتلا بعنوان     عارضه دار سازد و     
 20یـا اوایـل دهـۀ       ) Teen-Age (سـالگی 13-19دیابت معمولاً در اواخر سنین      . کننده پدیدار می گردد   

انسولین، . سازدواند درمان را مشکل تر      ی ت عفونتهای مکرر سینه و سوء جذب روده ای م        . شودظاهر می 
ها نیز می توانند بعنوان یک وسـیله        اوره   گر چه سولفونیل     ؛در نهایت در اغلب بیماران مورد نیاز است       

 . موقت مفید باشند
می اتوزومال غالب با رسوب بـیش از حـد آهـن در             س این اختلال مادرزادی متابولی    :روماتوزکهمو •

معمـولاً بـه انـسولین      . رد بوجود می آید     امو% 50دیابت تقریباً در    . ی شود تعدادی از اعضاء مشخص م    
 از "1دیابـت برونـزه  " نـام جانـشین  .  می باشـد این بیماری، علت نادری برای دیابت   . درمانی نیاز است  

تـشخیص بیمـاری    . مشتق شده است   می شود پیگمانتاسیون پوستی که تا حدودی بوسیله ملانین ایجاد         
 ،ر وضعیتها مثل پیگانتاسیون مشکوک، نارسایی هیپوفیز یا بیـضه          دچار هپاتومگالی یا دیگ    بیمارانباید در 

بـر انـدازه گیـری آهـن و فـریتین           بررسی ها مشتملند    . نظر باشد ینوز مورد   سلمیوپاتی یا کندروک  کاردیو 
ن  بیمـاری اکنـو     برای شایعترین جهش هـای  مولـد        تحقیق. اری از کبد و بیوپسی کبد     ، تصویر برد  سرم

می ثانویه بـه تولیـد      سکه بطرز مشابهی می تواند با هیپوگلی      (ینوم هپاتوسلولر رسکا. دامکان پذیر می باش   
درمـان بـا فلبوتـومی      . موارد بوجود می آیـد    % 15درقریب به   )  همراه باشد  2فاکتور رشد شبه انسولین     

قبل از ایجـاد    سب و شروع آن      و در صورت درمان کافی و منا       منظم صورت گرفته  ) خونگیری وریدی (
 .  اعضاء خانوادۀ بیمار نیز باید غربالگری شوندسیروز، پیش آگهی خوب است؛

" 2نگیس ـ -دیابت فیبری " زیرگروههای نادر مقاوم به کتوز      گروه  این  :دیابت مربوط به سوء تغذیه     •
ومیت فرضیه مسم . این سندرم مترادفهای دیگری هم دارد     .   دارد  "3دیابت پانکراسی کمبود پروتئین   " یا  

بعـضی بیمـاران    . اما با آن مخالفت شـده اسـت         مطرح شده،   ) 4نشاستۀ کاساوا مشتق شده از    ( با سیانید   
 ). واحد در روز200بیش از  ( باشند ممکنست نیاز به دوزهای بالای انسولین داشته

  

                                                 
١  Bronzed diabetes 
٢  Fibrocalculous diabetes 
٣  Protein-deficient pancreatic diabetes 
٤  Cassava 
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  دیابت دارویی 
اران با دیابـت قبلـی      مداروهای زیادی با ایجاد عدم تحمل  گلوکز یا بهم خوردن کنترل قند خون در بی               

مثلاً دوزهای ضدالتهابی کورتیکواستروئیدها    . بعضی، اثرات وابسته به دوز نشان می دهند       . ارتباط دارند 
استفاده از انـسولین    اند  بوده   ممکن است در بیمارانی که تا قبل از آن با داروهای خوراکی تحت کنترل             

ولیکی عمـده ای مثـل پـره کومـا یـا کومـای               متـاب   متعاقب آن ممکن است اخـتلالات      اجباری سازد؛ را  
، تسریع دیابت از میانسالی یا سنین بالاتر در         در واقع ).  نگاه کنید  186به ص    ( هایپراسمولار ایجاد شود  

یـک نقـص تحـت بـالینی و      . افراد فاقد سابقه عدم تحمل گلوکز در اثر چنین درمانی ناشایع نمی باشد            
اثـر مقاومـت بـه       در    بیمارانی بایستی وجود داشته باشد تـا       ن در چنین  نسبی در ظرفیت ترشحی انسولی    

چـه یـک سـابقه خـانوادگی از         پیشگویی مـشکل اسـت، گر     . انسولین ناشی از دارو، دیابت آشکارگردد     
بلـی از   قسـابقه   بیماران دارای   . جه احتمال استعداد به دیابت سازد      می تواند پزشک را متو     2 نوعدیابت  

، هنگـامی کـه     بنـابراین . ک بـالای ویـژه ای دارنـد       یـس ر،  املگیعدم تحمـل گلـوکز، مثـل دیابـت ح ـ         
 پایش غلظـت هـای گلـوکز پلاسـما معقـول بنظـر              ،تیکواستروئیدهای با دوز بالا استفاده می شوند      رکو

  . میرسد
  

  .شودریع دیابت در اشخاص مستعد تسباعث د می توان کورتیکواستروئیدها یدوز بالا  
  

. آنـدوژن گـردد   اختلال ترشح انسولین      در برخی موارد باعث    ی تواند اثرات دیابتوژن داروها همچنین م    
  :عبارتند از شایعترین داروهای دخیل 

، گزامتـازون د بخصوص دوزهای بالای کورتیکواسـتروئیدهای صـناعی مثـل           :کورتیکواستروئیدها •
ب نیـز ممکـن اسـت        اسید چر  - فعال شدن چرخۀ گلوکز    ت رسپتوری؛ ازطریق مقاومت به انسولین پس    

 ). نگاه کنید30به ص (قش داشته باشد ن
 مقاومت به انسولین و اختلال ترشح انسولین ناشی     خصوصاً تیازیدها با دوزهای بالا؛     :دیورتیک ها  •

 . کمتر دیابتوژن هستندی؛ دیورتیکهای قوس هنلهماز هایپوکال
 ـبیمـاران دچـار هایپر  . ) نگاه کنیـد 245به ص  ( بخصوص دارهای غیرانتخابی     :بتابلوکرها • یون، ستان

 ابلوکرها و هم دیورتیکهای   تبهم  . )31ص  ( انسولین را دارند     خصوصیات سندرم مقاومت به   اغلب سایر 
 دخیـل دانـسته شـده انـد،         اساسـی تانـسیون   ایجاد دیابت ملیتوس در بیمـاران دارای هایپر       تیازیدی در   

وردن فشارخون بالا در    اید بالینی پائین آ   با این وجود، فو   . خصوصاً وقتی بصورت ترکیبی استفاده شوند     
 نگاه 247به ص (بولیک محتمل برتری دارددیابتی ها و بیماران با دیابت استقرار یافته بر مضرات متاغیر
 ).کنید

بـا هـدف    )  بندروفلوآزید یا معادل آن    ≥ mg5/2( ، از دوزهای پائین تر تیازیدها     روشهای تجویز جدید  
  .  می کنندبه حداقل رساندن اثرات متابولیکی منفی استفاده

می شوند مثـل    که در زایمان زودرس استفاده      ( بخصوص راه تزریقی     :های بتاآدرنرژیک ت  سیآگون •
 ). نگاه کنید278 به ص (ریتودرین 
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به صـفحات   ( با فرآورده های بادوز کم استروژن      اثرات متابولیک خفیف      :ضدبارداریهای خوراکی  •
 .پروژسترونی تنهاحداقل اثرات با فرآورده های  و) نگاه کنید281ـ282
 مثـل پیونـد    (سرکوب ایمنی برای پیوند عضو مورد نیاز است        : ایمونوساپرسانت های سیکلوفیلین   •

انـسولین و مـسمومیت     به   پورین با مقاومت  س سیکلو .) نگاه کنید  227به ص      ،کبد برای نفروپاتی دیابتی   
- 1وسولیمر تاک - مادۀ جدیدتر  تر در رابطه با   اختلالات متابولیک مشابه اما شدید    .  همراه است  Bسلول  

 .این اثرات را تشدید می کند  درمان همزمان با کورتیکواستروئید،. مشاهده شده است
 زیـاد  – بـوده ازودیلاتـور ضدفـشارخون     واستفاده از داروی دیازوکساید که یک        در  :دیازوکساید •

 از سولفونیل اوره ها     شدید ناشی می های   سگلیطبی انسولینوما و هیپو   درمان   در   و  –شود   مینمصرف  
دارو اثرات   این    ؛ اثر مهاری بر ترشح انسولین دیده شده است        مصرف می شود  )  نگاه کنید  167به ص   (

 .دیابتوژنتیک قوی در بیماران غیردیابتی دارد
  

  .سیون اساسی دخیلندنبتابلوکرها و دیورتیکهای تیازیدی در ایجاد دیابت در بیماران دچارهایپرتا
  

  ی هاآندوکرینوپات
 یـا  /اغلـب باعـدم تحمـل گلـوکز و     ) 5ص ( 2پاتولوژیک هورمونهای مخالف انـسولین افزایش ترشح   

 پدید آمدن چنین    نترل قند خون ممکن است صفت ظاهری      بهم خوردن ک   .دیابت ملیتوس ارتباط دارند   
یـون  ایمیـک فـرم اتو  است کـه   بیماری گریوز  شایعترین آنها، . شد دیابتی با  یک بیمار در  آندوکرینوپاتی  

ه هـای پوسـتی اتوایمیـونی مثـل         نـشان . عتراست شای  یک ، در بیماران تایپ   اتفاقاً کوز بوده و  یستوکتیرو
  .دممکن است در بیماران مبتلا پدید آی نیزیلیگو یا آلوپسیویت
  

  .یون دارندد سایر اختلالات آندوکرین اتوایم ، ریسک بالایی از نظر ایجا1نوع بیماران دچار دیابت 
 

  :ونه های با شیوع کمتر مشتملند بردیگر نم
 دیگرشـان دیابـت ملیتـوس دارنـد؛       % 30 بیماران اختلال تحمـل گلـوکز و      % 30حدود :آگرومگالی •

 . را با مشکل مواجه سازدکنترل دیابت موجود از قبلمقاومت به انسولین می تواند 
وتروفین  بـویژه باسـطوح بـالای کـورتیزول ناشـی از ترشـح نابجـای کورتیک ـ                 :سندرم کوشـینگ   •
)ACTH(ست رسپتوری  پُ، مقاومت به انسولین بصورت) 4-5صفحات(. 
 اثرات هایپوکالمی   موارد؛% 50حمل گلوکز در تقریباً     ، عدم ت   هایپرآلدوسترونیم اولیه  :Connسندرم   •

 . بر ترشح انسولین دخیل می باشد
 .ولین بوسیله آدرنالین مقاومت به انسولین و مهار آلفاآدرنرژیک ترشح انس؛ نادر:فئوکروموسایتوما •
ــسیارنادر :گلوکاگونومــا • ــالینی و متــابولیکی شــاخص شــامل راش ـ ار   ؛ ب تم مهــاجم یــســندرم ب

 . مقاومت به انسولین؛نکروزدهنده می باشد
                                                 

١  Tacrolimus 
٢  Counter-regulatory hormones 
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 سـندرم شـاخص   ؛می شـود  وژن مهارترشح انسولین آنـد    است که سبب  سیار نادر ب: سوماتوستاتینوما •
 .شامل ایجاد سنگ صفراوی می باشد

چـه  ، اگر ی همـراه باشـد     می تواند با هایپرانسولینم    ؛فیزی   شایعترین تومورعملکردی هیپو   :ینوما  پرولاکت
 اتفاق  به ندرت در حد بالینیمقاومت به انسولین ل به گلوکز دچار اختلال نمی شود؛     معمولاً عدم تحم  

ئیدیسم گـزارش   ورینسولین در ارتباط با هایپرپارات    همچنین مقاومت به ا   . آشکار نمی شود   یا هرگز  افتاده
  .شده است

  
  وضعیت های نقص آندوکرینی 

     1 از سندرم چند غـده ای      عنوان جزئی  ب یکنوع  توایمیون زیر که در بیماران دیابت       ا، اختلالات   درمقابل
از لحاظ بالینی، این    . مراهند نیز غالباً با آنها روبرو می شویم، با افزایش حساسیت به انسولین ه             )2 نوع(

 ،می ناشتا سیپوگلیهبه  در بیماران غیر دیابتی، تمایل      . ند با کاهش نیاز به انسولین همراه باشد       می توا امر  
  .خوبی شناخته شده استه بکورتیزولیسم در بیماران با هیپو

 . انسولین)کلیرانس( میزان متابولیسم واختلال پاکسازی کاهش؛  شایع:هیپوتیروئیدی اولیه •
 .زینی مادام العمر کورتیکواستروئیدمورد نیاز است درمان جایگنادر؛: بیماری آدیسون •

در بیماران درمان شده    ) سطوح پائین هورمون رشد وکورتیزول    (یسم  ربعلاوه ، بوجودآمدن هایپوپتیوئیتا   
  .می را افزایش می دهدسهایپوگلیخطر  لذا به افزایش حساسیت به انسولین گردیده وبا انسولین منجر 

 حـاد سپاستیک پیشرونده با تشدید     زی ا راست به صورت پاراپا   ی  روضعیت ناد  : 2سندرم استیفمن  •
آنتـی  .چنـد غـده ای یـک خـصوصیت برجـسته اسـت             درگیری آندوکرین    .در زمینه صداهای ناگهانی   

  بیمـاران  %30 تقریبـاً  ؛، تشخیـصی هـستند    1تایـپ  دیابـت    ، از شاخـصه هـای     65Anti–GADهای  بادی
 . می شوند1  تایپدچاردیابت

 شایعتراست یعنی انتروپاتی ناشـی از       1ل اتوایمیون دیگری که در بیماران دچار دیابت         ، اختلا در نهایت 
بـروز  .  شـود  میسیپوگلی ـیاک نیز می تواند ازطریق سوء جذب روده ای منجر به ه           گلوتن یا بیماری سل   

 209به ص  (ممکنست به اشتباه به نوروپاتی اتونوم نسبت داده شودهال باشد که بیماری می تواند با اس
. ئودنوم قطعی می شود   دتشخیص با بیوپسی    .  آنتی بادی های ضد گلیادن اختصاصی هستند       .)نگاه کنید 

بچه ها و بالغین هر دو . افزایش نیاز به انسولین منجر شوداستفاده از یک رژیم فاقد گلوتن می تواند به    
  .می توانند گرفتار شوند

  
  
  
  
  

                                                 
١  Pluriglandular syndrome 
٢  Stiff man syndrome 
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  سندرم های ژنتیکی همراه با دیابت ملیتوس
  

 سـندرمهای  در بعـضی از )  به کتوز و غیروابسته به انـسولین   ل مقاوم اعمدتاً همراه با اشک   (یوع دیابت   ش
  .ارثی افزایش می یابد
  نقائص کروموزومی

 .21تریزومی یا ترانس لوکاسیون کروموزوم . سندرم داون •
 .ائیک هاز مو ؛45xoیوتیپ ر کا.سندرم ترنر •
 .47xxyیوتیپ رکا. سندرم کلاین فلتر •
 .15حذف یا ترانس لوکاسیون کروموزم . 1رم پرادر ـ ویلیسند •

  :سایر سندرم های ارثی غیر معمول مشتملند بر
، پلـی   3ت پیگمنتـوزا  ی ـتینرخصوصیات اصـلی عبارتنـد از       توزوم مغلوب؛   ا :2بیدل -تدسندرم بار  •

 وکـوس هـای ژنتیکـی روی      ل  داکتیلی، چاقی مرکزی، عقب افتـادگی ذهنـی، دیابـت و هیپوگنادیـسم؛            
 .  شرح داده شده اند11کروموزوم 

 ،هایپرلیپیـدمی   ،چـاقی، دیابـت   ،  دژنراسیون پیگمانی شبکیه، کری حسی عـصبی      : 4سندرم آلشتروم  •
 . مشخص شده است2ی کوتاه کروموزوم  نقص مسئول بیماری روی بازو.نفروپاتی

دان تـرم    هفتـه اول زنـدگی در نـوزا        6 که طی    هایپرگلیسمیاین حالت به صورت     . دیابت نوزادی  •
بـه  .  تولد زنـده دارد    400000 مورد در    یک برابر   یو در انگلستان شیوع   تعریف می شود    اتفاق می افتد    

هیچ خصوصیت  .  در آن دخیل است    5 از یک والد   6ارث بردن هر دو کپی ماده ژنتیکی روی کروموزوم          
) IUGR (6حمـی چه تأخیر رشد داخـل ر      نوع دیابت نوزادی وجود ندارد؛ گر      تیپی غیرعادی در این   فنو

 .معمول است
 ؛ اتوزوم مغلـوب   .یزی متعدد همراه با دیابت نوزادی     پلازی اپی ف  سدی :7 رالیسون -سندرم والکوت    •

 . نادر است
  

  اختلالات دژنراتیو عصبی
است که از تکثیر و گسترش یـک         یک اختلال چند سیستمی اتوزوم غالب        :8کمیوتونیتروفی  سید •

 با مقاومـت بـه انـسولین همـراه اسـت؛ امـا       . ناشی می شود19یدی روی کروموزوم  سه نوکلئوت ردیف
 . دیابت آشکار نسبتاً ناشایع است

                                                 
١  Preder-Willi syndrome 
٢   Bardet-Biedl syn 
٣  Retinitis pigmentosa 
٤  Alstrom syndrome 
٥  paternal  isodisomy 
٦  Intrauterine growth retardation (IUGR) 
٧  Wallcott-Rallison syndrome 
٨  Myotonic dystrophy 
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هم مقاومت به انسولین و هم اخـتلال        .  اتوزوم مغلوب؛ با دیابت نیز همراه است       :1آتاکسی فردریچ  •
 . ترشح انسولین گزارش شده اند

  
  سندرم های میتوکندریایی

 .باشـند و می لی مسئول تولید انرژی ازطریق فسفریلاسیون اکـسیداتی       های داخل سلو  ل، ارگان میتوکندری ها 
 ـ   DNA.  مـشخص شـدند    1990، اولـین بـار در دهـه       ی مربـوط بـه دیابـت      هاوم میتوکنـدریا  نقائص ژن

  .میتوکندری منحصراً از مادر به ارث می رسد
 : ه تـشکیل مـی شـود از        یک سندرم نورودژنراتیو نادر اتوزومال مغلوب اسـت ک ـ         .2سندرم ولفرام  •

بنابراین نام دیگر   ، آتروفی اپتیک و کری حسی عصبی؛        )با تمایل به کتوز   (دیابت بیمزه، دیابت ملیتوس     
 : است که سرنگاشت کلمات ذیل می باشدDIDMOADآن 

DI=Diabetes Insipidus, DM=Diabetes Mellitus, OA=Optic Atrophy, D=Deafness  
، آتاکـسی و اخـتلالات   ری از بیماران دچار هیدرونفروز  یا بس ممکنست ازنظر بالینی مشهود نباشد؛    کری  

مـرگ در دهـۀ سـوم تـا         .  میتوکندری توصیف شده اسـت     DNAناهنجاریهایی در    .روانی نیز می شوند   
  .پنجم اتفاق می افتد

 میتوکندری تنها بخـش  DNAهای  اسیون سندرم های مربوط به موت     : از مادر  دیابت به ارث رسیده    •
خانواده هایی با انتقـال دیابـت       . بت را در انگلستان تشکیل می دهند      ارد دیا از مو )  درصد 1< (کوچکی  

 DNAیـک جهـش نقطـه ای در         . غیر وابسته به انسولین همراه باکری حسی عصبی توصیف شده انـد           
، همان جهـش مـسئول   این.  مشخص شده استtRNALEU(UUR) در ژن 3243میتوکندری در موقعیت   

  و دوره های شـبیه سـکته مغـزی        ، اسیدوز لاکتیک     انسفالوپاتی پاتی،ومی"سندرم نادر دیگری متشکل از    
3) MELAS (از ویژگیهای سندرم اخیر نمی باشـد کـه نـشاندهندۀ نـاهمگنی             ، معمولاً دیابت  اما. است  

 . می باشدی آنفنوتیپ
 (MODY) 4دیابت جوانان با شروع در موقع بلوغ

 و  یپرگلیسمیهلب است که مشخص می شود با        ، یک اختلال ناهمگن اتوزوم غا     این فرم ناشایع دیابت   
فرزندان دارای والدینی که هـر دو مبـتلا بـه           .  سالگی تظاهر می کند    25 که قبل از     نسبی انسولین کمبود  
ولـوژی  یت ا چنین مطالعاتی، . ف می شدند  ذ بودند معمولاً از مطالعات ژنتیکی مولکولی ح       2تایپ  دیابت  

  .این سندرم را در سالهای اخیر روشن کرد
  

  .دارد  دیابت ابتلا بهخطر% MODY ، 50فرزند بیمار دچار
  

.  آورده شده اند1/5 افتراق میدهد درجدول 2تایپ  را از فرم شایع دیابت    MODY ویژگیهای اصلی که  
  . جنبۀ مهم با یکدیگر تفاوت دارند، از چندیناین دو سندرم

                                                 
١  Friedreich’s ataxia 
٢  Wolfram syndrome 
٣  Myopathy, Encephalopathy, Lactic Acidosis and Stroke-like episodes (MELAS) 
٤  Maturity-onset Diabetes of the Young (MODY) 
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  :معین شده است1992رکه اولین آنها د مشخص شده اند چندین زیرگروه ژنتیکیتاکنون 
• MODY 1.  جهش ها در ژن کد کنندۀ فاکتور هسته ای کبدیα4-  ) 5 %موارد( 
• MODY 2. کیناز سلول کوجهش ها در ژن کد کننده آنزیم گلوBًبه گلوکز حساس احتمالا  
• MODY 3 . جهش ها در ژن کد کنندۀ فاکتور هسته ای کبدیα-1) 65 %موارد ( 
• MODY 4. 1انسولین ندۀموتاسیون ژن پیش بر . 
• MODY 5.سایر جهش ها .  
 

  MODY با سندرمهای2مقایسه دیابت تایپ  : 1/5جدول 
  

  MODY                                                  2دیابت نوع                          
  کودکی تا بالغین جوان               میانسالی تا پیری                         سن شروع               
  B اختلال عملکرد سلول           مقاومت به انسولین   / Bاختلال عملکرد سلول  پاتوفیزیولوژی         
  اندک                    قابل ملاحظه                                    نقش محیط   
  نادر                           شایع                           چاقی                   
اتوزوم غالب      / تک ژنی                           )هتروژن(ناهمگون / چند ژنی وراثت                  
 

  
اهش ترشـح انـسولین بـا مکانیـسمی         منجر به ک ـ  ) و کبد  (Bژن کد کنندۀ گلوکوکیناز سلول       ردجهش  

 ،بنـابراین .  پاسخ برای ترشح انـسولین تفـسیرکرد       -ا بصورت شیفت منحنی دوز    توان آنر شود که می    می
بـصورت تیپیـک غلظتهـای      . بازای هر غلظت خاص از گلوکز پلاسما، انسولین کمتری ترشح می شود             

 ایـن یـک نقـص       ؛ می باشـند   mg/dl 10 <  و سطوح پس از غذا     mg/dl 7گلوگز پلاسمای ناشتا حدود   
 زمان تولد ظاهر می شود و با گذشت زمان پیشرفت کمی داشته یا پیـشرفت                پایدار است که احتمالاً از    

  .نمی کند
، یـک حالـت     درمان با انـسولین گذاشـته شـده انـد         بنظر می رسد بیمارانی که در موقع تشخیص روی          

 انـسولین نیـاز     U/kg/day 5/0کـه بـه کمتـر از        )  نگاه کنید  14به ص   (دارند  " ماه عسل "مدت  طولانی  
اسـتثنای بـزرگ ایـن      . یاری از بیماران کنترل قند خون بدون درمان دارویی خـوب اسـت            در بس . دارند

ت موقتاً به انسولین نیاز باشـد       در اینجا بمنظور اطمینان از کنترل مطلوب ممکنس       . انون، حاملگی است  ق
).  نگاه کنید  279به ص   ( بسیاری از موارد درحاملگی تشخیص داده می شوند          ). نگاه کنید  271به ص   (

                                                 
١ Insulin promoter gene  
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ر همـراه   عـوارض مـزمن میکروواسـکول     نظرین اختلال بیوشیمیایی کوچک معمولاً بـا خطـر مهمـی از           ا
  .نمیباشد

MODY 2 ایـن گـروه   . اسیونها در خانواده های تست شده تا ایـن تـاریخ مـی باشـد    موت % 10 مسئول
ابلـه  مـی کننـد مق     پیشرونده   یپرگلیسمیه، با موتاسیونهای فاکتور هسته ای کبدی که ایجاد          خوش خیم 

خطـر قابـل توجـه از نظـر          باشـد و   حتی انسولین نیاز  نرو، ممکنست به داروهای خوراکی و     از ای . کندمی
 MODY 3و MODY 1 یسم مولکولی دقیق مـسئول دیابـت در  مکان. دارد عوارض طولانی مدت وجود

ها ه ازخانواد% 20ر باشیم چون حدود     آید بایستی منتظر کشف موتاسیونهای دیگ     می  بنظر. نامعلوم است 
  . هیچکدام از موتاسیونهای مشخص شده تا این زمان را ندارند

  
  آزمایش ژنتیک مولکولی 

 ، مهمتر از آن   ایدانستن ژنوتیپ بچۀ مبتلا نشدۀ بیمار مبتلا به این سندرم ، احتمال یک تشخیص قطعی                
 ـ      . رد احتمال دیابت در آینده را بما می دهد           الگری نیـازی  اگر آزمایش ژنتیک منفی بـود ، بـه هـیچ غرب

 MODY- 2اگر در بچۀ غیـر مبـتلا موتاسـیون    . نبوده و می توان به افراد و خانواده هایشان اطمینان داد
همیت کنترل عالی   اآگاهی از جهت   ،   زنانیافت شود، آنگاه آزمایش سالیانه گلوکز پلاسمای ناشتا برای          

 غربالگری ،MODY-3 یا MODY-1مشخص شدن ژنوتیپ . قند خون قبل از حاملگی مورد نیاز است        
، نوجوانی و اوایل بلوغ را برای تعیین ایجاد دیابـت لازم مـی سـازد چـون                  قوی و منظم درطی کودکی    

چنین آزمایشاتی بحث های اخلاقی بدنبال داشـته و        . رویی شامل انسولین نیاز است    احتمالاً به درمان دا   
، نهایتاً اینکه آیا چنین آگاهی. نجام شود  اپیشنهاد شده است که تنها پس از مشاورۀ ژنتیکی مناسب باید

  . تأخیر انداختن ظهور دیابت را خواهد داد هنوز معلوم نیسته اجازه مداخله برای پیشگیری یا ب
  

  مقاومت به انسولین
  

پاسخ بیولوژیک کاهش یافته به یک         :به انسولین را اینگونه تعریف کرد     بصورت کلی می توان مقاومت      
ل یا افزایش یافته همراه  وجود مقاومت به انسولین بمعنای قند خون نرما   .ک از انسولین  مقدار فیزیولوژی 

هـای   انسولین را با استفاده از تکنیک      برای اهداف تحقیقاتی می توان عملکرد     . با هیپرانسولینمی می باشد   
مـان  این کـار شـامل انفوزیـون همز   .  اندازه گرفتhyperinsulinemic glucose clampپرزحمتی چون 

گیری وان استاندارد طلایی برای اندازه      شود و بطور وسیعی از آن بعن      می تروزهایپرتونیکسانسولین و دک  
 در طـی    فظ قنـدخون در حـد طبیعـی       ح، هر چه برای     بطور خلاصه . ولین نامبرده می شود   عملکرد انس 

، فـرد   از باشـد  تروز بیـشتری نی ـ   سناشی از انفوزیون انسولین به دک ـ     ) مداوم(هایپرانسولینمی حفظ شده    
  .حساسیت بیشتری به انسولین دارد

 پلاسمایی طبیعی یا افزایش یافته، حاکی ازمقاومت به سطح گلوکزنمی ناشتا درحضورهایپرانسولی
  .انسولین است
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  عملکرد انسولین بعد از واکنش متقابـل هورمـون بـا رسـپتور             در پیشنهاد کنندۀ نقص     کلامپمطالعات  
 درکارهای بـالینی معمـولاً   .ستماهیت این نقص ناشناخته ا   . )گاه کنید  ن 5به ص   (غشائی اش می باشد     
جمعیت گرچه شواهدی از ناهمگونی در ( مقاومت به انسولین حدس زده می شود   از روی وجود چاقی   

  .متابولیک منجر به دیابت شود بی علامت است مگر آنکه اختلال این وضعیت ).چاق وجود دارد
  

  .علامت استود بی ، بخودی خمقاومت به انسولین
  

 جمعیـت، % 25 تـا    .محدوده وسیعی از حساسیت به انسولین در جمعیت های ظاهراً سالم وجـود دارد             
 2 نـوع درجاتی شبیه به بیماران دچار عدم تحمل گلوکز یا دیابـت  مقاومت به انسولین شناخته نشده تا    

ع ریـسک   شـیو  ه نیـست امـا    د اهمیت بالینی این مقاومت به انسولین در حال حاضر شـناخته ش ـ            ؛ندردا
تهای پلاسمایی انسولین افـزایش پیـدا       با افزایش غلظ  )  نگاه کنید  228به ص   (فاکتورهای قلبی و عروقی   

  . می باشد2 نوعیک خصوصیت متابولیکی برجستۀ دیابت   ، به انسولینمقاومت .د کنیم
 انسولین در وضعیتهای کاهش حساسیت به. ند مقاومت به انسولین ایجاد کنندداروهای مختلفی می توان

  :فیزیولوژیکی خاص نیز مشاهده می شوند، منجمله 
 بلوغ  •
 )272سه ماهۀ دوم و سوم ، ص (حاملگی  •

لگی، تحـت  ترشح جبرانی انسولین معمولاً باعث می شود که مقاومت به انسولین همراه با بلوغ یا حـام   
انسولین در بیمارانی که     یا نیاز به  (ه انسولین   ش نیاز ب  ، افزای اما در بیماران دچار دیابت    . بالینی باقی بماند  

به ص  (ممکن است لازم باشد ) روهای خوراکی کنترل می شدنداد  با یا بدونتا قبل از آن بوسیله رژیم
  :انسولین تأثیربگذارند مشتملند برعوامل دیگری که می توانند بر حساسیت به . ) نگاه کنید277
و ظرفیـت   ) ی بیـشتری دارنـد    زنان بافت چرب  ( ترکیب بدن    ورهایی مثل تفاوت در    اگر فاکت  :جنس •

 مـردان و زنـان بطـور طبیعـی حـساسیت بـه       ،به حساب آورده شـوند   ) در زنان پائین تر است    (هوازی  
 .انسولین تقریباً مساوی دارند

ه انسولین مورد اختلاف نظر است ، به خودی خود، روی حساسیت ب     اثر افزایش سن   : افزایش سن  •
 .سن دچار اختلال می شود بالا رفتن عموماً تحمل به گلوکز با اما ) ه کنید نگا268 ص به(
  
  )Glucose toxicity(گلوکز  با یتومسمم

ی  به خـود   یپرگلیسمیهاز دیدگاه درمانی امر مهمی که وجود دارد اینست که مدارکی موجود است که               
ایـن  . سولین آندوژن داشـته باشـد  ترشح ان برفعالیت انسولین و همخود می تواند اثرات زیانباری هم بر      

ــام  ــرات را بن ــامــسمومیتاث ــد گلــوکز ب ــده ان ــالینی.  خوان  آن اینــست کــه کــاهش ســطح  کــاربرد ب
 متعاقبـاً  مـی توانـد  ) خواه با روشهای غیردارویی وخواه با داروهای خوراکی یـا انـسولین    (گلیسمیهیپر

 .د بخشد بهبومتابولیسم واسطه ای را
 
  

 (Lipotoxicity)لیپوتوکسیسیتی
 تـر عـدم تحمـل گلـوکز          و درجات پائین   2 نوعاختلال متابولیسم اسید چرب در بیماران دچار دیابت         

  :می تواند داده های تجربی نشان می دهد که غلظتهای بالای اسید چرب. مسجل شده است
 Randle یـا   اسید چرب-از طریق چرخۀ گلوکز(داسیون گلوکز با واسطه انسولین مصرف و اکسی •

cycle (را مختل کند. 
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 .تولید کبدی گلوکز را تسریع کند •
 .ترشح انسولین آندوژن را مهار کند •
  .) نگاه کنید251به ص (لیسریدمی نقش داشته باشد گ یپرتریدر ایجاد ه •

در واقـع،         .  توکـسیک اسـیدهای چـرب در نظـر گرفـت           می توان این اثرات را بعنوان شواهدی از اثـر         
اسیدهای چـرب مـی تواننـد    ، حت شرایط آزمایشگاهی و تجربی     حداقل ت  های اخیر می گویند که    داده  

ــوز ــزی شــدۀ ســلول  (1آپوپت ــه ری ــرگ برنام ــره ای ) م ــد  Bرا در ســلولهای جزی ــاء کنن ــاکتور . الق ف
  از طریق اثرات مهاری روی سیگنال دهی ها تولید می شود نیزت یس که بوسیله آدیپو2نکروزتومورآلفا

، غلظتهـای   بعـلاوه . ولیسم گلوکز دخیل دانسته شده است     ه انسولین در متاب   انسولین در ایجاد مقاومت ب    
  .  دخیل دانسته شده استنیزسیون نیپرتادر پاتوژنز ه  خونبالای اسید چرب درگردش

  
  چاقی ناحیه ای

، کلامـپ گلـوکز   در حالیکه غالباً عملکرد انسولین در حضور چاقی کاهش می یابد، دربعضی مطالعات              
، مـستقل ازشـاخص    و ذخیره های چربی احشایی یا شـکمی       بین حساسیت به انسولین     رابطه معکوسی   

 گرچـه بعـضی     ؛این فرم چاقی عموماً در مردان دیده می شـود         . ، مشاهده شده است   )BMI(تودۀ بدنی   
مقاومـت بـه    . زنان نیز بجای حالت شایعتر چاقی تحتانی بدن، دارای چـاقی فوقـانی بـدن مـی باشـند                  

، به افزایش فعالیت متـابولیکی آدیپوسـیتهای ایـن           همراهست 2 نوعیش خطر دیابت    انسولین که با افزا   
نشان داده شده است آدیپوسیتهای احشایی که عملکرد اصلی شان ذخیره           . ناحیه ارتباط داده شده است    

های ذخایر زیرجلدی به هورمونهـای       یپوسیتدتری گلیسریدهاست پاسخ های متفاوتی در مقایسه با آ        
  :خاص دارند

) که هیدرولیزتری گلیسرید را مهار می کنـد       (های احشایی به اعمال انسولین       آدیپوسیت  :انسولین •
 . ندماوقنسبتاً م

تیک این هورمونهـا از خـود       ی آدیپوسیتهای احشایی حساسیت بیشتری به اثر لیپول       :کاتکول آمین ها   •
زایش تحویل اسـیدهای چـرب      ، باعث اف  ا باعث افزایش میزان لیپولیز شده     مجموعه اینه . نشان می دهند  

امـا، آدیپوسـیتهای احـشایی تنهـا     ).  نگـاه کنیـد  7بـه ص  (ه از طریق پورت به کبد می شود      یفغیر استری 
، دخالت انحصاری چاقی احـشایی      بعضی محققین . دۀ بافت چربی را تشکیل می دهند      از کل تو  % 5ـ10

 . تأیید نکرده اند را  کل بدن به انسولیندر حساسیت
  

   و مقاومت به انسولینیپرتانسیونه
بعـلاوه، بـسیاری از     . ) نگـاه کنیـد    240به ص   ( شایع است    2بیماران دچار دیابت    یپرتانسیون در میان    ه

بـه پـائین نگـاه    ( ، ویژگیهای سندرم مقاومت بـه انـسولین را دارنـد   3به فشار خون اساسی   بیماران مبتلا 
 ارتبـاط  2  نـوع بالا در بیماران دچار دیابت فرضیه هایی که مقاومت به انسولین را با فشار خون      . )کنید

  :می دهند عبارتند از
ومـت عروقـی محیطـی      فعالیت سمپاتیک ناشی از انسولین منجر به انقباض عروقی و افـزایش مقا             •
 .شودمی
 .احتباس سدیم کلیوی تحریک شده بوسیلۀ انسولین •

                                                 
١ Apoptosis  
٢ Tumor Necrosis Factor-α  
١ Essential hypertension  
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 کـه شـیوع آن تحـت تـأثیر          2 نـوع یپرتانسیون در بیماران دچـار دیابـت        اما اینها فرضی بوده و علت ه      
اثـرات گـزارش شـده کـاهش فـشارخون          .  ناشناخته اسـت   ،فاکتورهایی مثل سن و چاقی نیز می باشد       

 نگـاه   129 و   123بـه صـفحات     (ازون  ت ـداروهای حساس کننده به انسولین مثل مت فـورمین و تروگلی          
  .تحقیقات بیشتری را می طلبد) کنید

  
      سندرم مقاومت به انسولین 

مقاومـت بـه    . "سندرم متابولیـک  " و "Reavenسندرم  " ،"Xسندرم  ":  مترادف دارد  یدرم تعداد این سن 
افـزایش خطـر    و بـا  بـوده  الباً در افراد مبتلا، از هم جداحالتهای پاتولوژیک که غ  انسولین درتعدادی از    

ویژگیهـای کلیـدی    . ، همراه هـست دخیـل دانـسته شـده اسـت           CHD، عمدتاً   بیماری آترواسکلروتیک 
  : شرح داده شد مشتملند بر1988 در Reaven، آنگونه که در آغاز بوسیلۀ درمسن
 کاهش مصرف گلوکز با واسطۀ انسولین •
 عدم تحمل گلوکز یا دیابت ملیتوس •
 یپرانسولیمنیه •
 میگلیسرید یپرتریه •
 HDL سطوح پلاسمایی پائین کلسترول •
 یون اساسیسیپرتانه •

  : شده استن اضافه اجزاء زیر بداوجود ندارد و ، اتفاق نظرروی تعریف سندرمحال حاضر دراما 
 چاقی احشایی •
 یپراوریسمیه •
 فیبرینولیز مختل •
 میکروآلبومینوری •

فاکتورهای محیطی مثل عدم فعالیت فیزیکی و احتمالاً سیگار کشیدن می توانند مقاومت به انسولین را                
بـرای افـراد غیـر      ) 1999 (1لینتوسط گروه اروپایی مطالعۀ مقاومت به انسو      معیارهای زیر   . تشدید کنند 

  :دیابتی پیشنهاد شده است
  : ر، همراه با دو مورد از موارد زیجمعیت% 25 حالت ناشتا درحداکثر سطوح پلاسمایی انسولین در •

 . mgl/dl 1/6گلوکز ناشتای بالاتر از  -     
   ))هیا درمان شد (میلی مترجیوه 90/140فشارخون مساوی یا بالای(یپرتانسیون ه -     
ــ       ــدمی ـ ــس لیپی ــما  : دی ــسریدهای پلاس ــری گلی ــالاتر ت ــسترول   mg/dl ازیی ب ــا کل ــر ازHDLی    کمت

 mg /dl  1  
  . سانتی متر در زنان80ر از  سانتی متر در مردان و بیشت94 دور کمر بیشتر از: ـ چاقی مرکزی

ستند امـا بـا چنـین       ومینوری، بخودی خود جزء ایـن معیارهـا نی ـ        لبتوجه کنید که نه چاقی و نه میکروآ       
وجـود  ببخصوص در رابطه با محدودۀ غلظت های پلاسمایی انسولین مرجع           ، مشکلات عملی    اریفیتع

  .آورده است 
  
  

                                                 
٢ European Group for the Study of Insulin Resistance  
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   بالینی تاختلالا
 2 نـوع اجزاء سندرم مقاومت بالینی اغلب بصورت ترکیبی در بیماران با اختلال تحمل گلوکز و دیابت                

 ایـن    بعنوان یـک نقـص متابولیـک بنیـادی         ومت به انسولین  آیا مقا  مشخص نیست که     .بوجود می آیند  
یولوژیک و تجربی قابل توجهی مبنی بر اینکه سـندرم    مشواهد اپید .  به هم ارتباط می دهد     ناهنجاریها را 

، مهمتـر اینکـه  . وجـود نـدارد   مقاومت به انسولین منجر به افزایش خطر بیماری قلبی عروقی می شـود          
ت بیشتر است یعنی    سز فاکتورها از آنچه با جمع کردن ساده مورد انتظارا         بزرگی خطر همراه با ترکیبی ا     

یسک فاکتورهـای  ر، شواهدی ازمطالعات طولانی در دست است که این          نهایتاً. ، سینرژیک هستند  اثرات
  :متابولیک

  .مداوم بدتر می شوندبطوردر راستای طیف تحمل گلوکز ) الف
  .د دارند وجو2تایپ سالها قبل از تشخیص دیابت ) ب
  

میزان زیادی خطر آترواسکلروز را ه ریسک فاکتورهای قابل تغییر در صورت ظاهر شدن با همدیگر ب
  .افزایش می دهند

  
 یا چند جزء اضافی از      یک    ،یون اساسی سیپرتانخش عمده ای از بیماران دچار ه      از دیدگاهی متفاوت ، ب    

توصیه شده است که درمـان بیمـاران   . دارد عروقی آنها نقش  -خطر حوادث قلبی  درسندرم را دارند که     
 غیردارویـی   با روشهای ) خصوصیات سندرم را دارند   یپرتانسیون همراه با دیگر     مثل آنهایی که ه   (پرخطر

می توان با تستهای معمول بالینی و بیوشیمیایی آنها را         کها در نظر گرفتن این فاکتورها       باید ب ،  و دارویی 
 توجـه بـه تمـام       مسئله که کاهش خطر قلبـی عروقـی نیـاز بـه           روی این   . صورت گیرد  ، مشخص کرد 

  ). را نگاه کنید5بخش (فاکتورهای قابل تغییردارد اتفاق نظر وجود دارد 
  

یدمی یپرتانسیون یا دیس لیپی که با دیابت، هسندرم مقاومت به انسولین را باید در بیماراناء اجزسایر 
  .مراجعه می کنند در نظر داشت

   شدید به انسولینتسندرم های مقاوم
        سـلولی انـسولین یـا نقـائص    عملکـردی گیرنـدۀ   سـاختاری و تعدادی سندرم نـادر مربـوط بـه نقـص          

بیولوژی مولکولی تعـدادی از     . ) نگاه کنید  4به ص  ( می باشند  انسولین ری در سیگنال دهی   رسپتوست  پُ
ش هایی ناشی می شود کـه در        اهمیت علمی این سندرم ها اساساً از بین       . این سندرم ها روشن شده اند     

  :ده استممورد عمل انسولین پدیدآ
• Leprechaunism:     س یا هتروزیگـوس مرکـب      ، موتاسیونهای هموزیگو   تأخیر رشد داخل رحمی

 . انسولین را مبتلا می سازند باعث اختلال شدید عمل انسولین می شوندکه ژن گیرندۀ
 . نقائص گیرندۀ انسولین؛و شاخص ویژگیهای فنوتیپی مخصوص :1 مندنهال-رابسونسندرم  •
  

                                                 
١  Rabson – Mendenhall syndrome 
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  خصوصیات بالینی
انتوزیس ک ـمقاومت به انسولین شـدید مـی توانـد بـا نـشانه هـای بـدنی همچـون وضـعیت پوسـتی آ                       

  وضعیت در نواحی زیر بغل ، دور ناحیه خلفی گـردن وسـایر             این. همراه باشد ) 1تصویر (1نیگریکانس
  .محل ها یافت می شود

د مــشتملند بــر عقــب افتــادگی رشــد، ابنــ متغیــری تظــاهر مــی یدیگــر خــصوصیتها کــه بــه درجــات
آل در سـندرم     نـه   یپـرپلازی پی  مثـل ه  (رم  ، ویژگیهای اختصاصی سند   )سمتیبا هیرسیو (یپرآندروژنیسم  ه

  .  ظاهری آکرومگالی در غیاب غلظت های بالای هورمون رشدشکلو  ) مندنهال-رابسون
  
  م و مقاومت به انسولینسیپرآندروژنیه

لین است که با ویژگیهـای      ، سندرم تخمدان پلی کیستیک یک علت نسبتاً شایع مقاومت به انسو           ندر زنا 
 مقاومـت   خصوصیات بیوشیمیایی سـندرم   سایر. همراه است ) گومنورهلی، ا هیرسوتیسم(م  سیپرآندروژنیه

لعـات   مطا . مسئله اینست که خطر بیماری قلبی عروقی می تواند افزایش یابد           .به انسولین شایعتر هستند   
گویند  ان دهد و اطلاعات اخیرمی    ش می تواند افزایش ن    2نوع  که خطر دیابت    گذشته نگر نیز بیانگرآنند     

 همپوشـانی تیک مـی توانـد   سکی و سندرم تخمدان پلی ) نگاه کنید278به ص (که میان دیابت حاملگی    
تیک و  س کی ـ وجود داشته باشد و زنان بـا دیابـت حـاملگی قبلـی شـیوع بـالاتری از تخمـدانهای پلـی                     

  .یپرآندروژنیسم دارنده
  . دارند2 نوع دیابت ستیک خطر بالاتری از نظر ابتلا بهزنان مبتلا به سندرم تخمدان پلی کی

 نـوع  مقاومت به انسولین شدید    تیک با سندرم بسیارکم شیوع تر     سبنظر می رسد سندرم تخمدان پلی کی      
A   یـسم و تغییـرات   تمـی رسـد هیرسو   ظـر  کـه بن ، مـشاهده آنـست    نکته جالب .  همپوشانی داشته باشد
فـرض بـر اینـست کـه        . ت بـه انـسولین شـدید دارنـد        تیک تخمدانی ارتباطات پایداری بـا مقاوم ـ      سکی

  .، تولید آندروژن تخمدانی را تحریک می کندهیپرانسولینمی
  

  .تیک بصورت یک گنادوتروپین عمل می کندسانسولین در سندرم تخمدان پلی کی
             
  صل شـونده بـه هورمـون جنـسی کـم           ، سطوح پلاسـمایی گلبـولین مت ـ      اومت به انسولین  حضور مق در 

 خـود، باعـث     ، بنوبـۀ  امـر ایـن   . می تولید کبدی این پروتئین ناقل را مهار می کند         نیپرانسولیشود؛ ه  می
نـشده یـا     لذا افزایش تماس بافت هدف با هورمون باند       و )عمدتاً تستوسترون (کاهش اتصال آندروژنها    

 سطوح تستوسترون آزاد را     غلظتهای پروتئین باندکننده را افزایش داده و لذا          ،کاهش وزن .  شود آزاد می 
  .دهدکاهش می

کـاهش  .شودمی تیکس، منجر به کاهش سطوح آندروژن در سندرم تخمدان پلی کی          کاهش هیپرانسولیمنی 
 انسولین تحـت  سطوح گلبولین باند شونده به هورمون جنسی به عنوان شاخص بیوشیمیایی مقاومت به  

هـا در    دیوننمطالعات اخیر یک نقش بالقوه برای مت فورمین و تیازولیدی         . بالینی درنظر گرفته می شود    
 این روش نیاز بـه      تیک پیشنهاد کرده اند، اما اثر بخشی وبی خطر بودن         سدرمان بیماری تخمدان پلی کی    

                                                 
 ٢ Acanthosis nigricans 
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  عملکـرد انـسولین و بهبـود    بـه بهبـود   وزن مـی توانـد منجـر   کـاهش دادن . یابی هـای بیـشتر دارد   ارز
  .هیرسوتیسم شود

  
  1تروفیکسدیابت لیپودی
  :ی هستند که می توان آنها را به یکی از صورتهای زیر طبقه بندی کردماختلالات مبه

 مادرزادی •
 )شروع در اوایل کودکی(اکتسابی •

، درجـات متغیـری از      )2تـصویر (ان نسبی یا کامل چربـی زیـر جلـدی           ، فقد خصوصیت فتوتیپی اصلی  
کـم  . می باشد)  با خطر پانکراتیت و آترواسکلروز     گاهی شدید همراه  (یپرلیپیدمی  نسولین، ه مقاومت به ا  

باید منتظر روشن   . گردد می   بودن بافت چربی منجر به تظاهرات بالینی برجسته و دیابت مقاوم به کتوز            
ت شـناخته شـدۀ     ، خـصوصیا  لومرولونفریت مزانژیوپرولیفراتیـو  سیروز و گ  . شدن نقائص مولکولی ماند   

  .بعضی انواع هستند
  

  2تروفی مربوط به مهارکنندۀ پروتئازسلیپودی
مهارکننـده هـای پروتئـاز یـا         کـه بـا      HIV(3-1(1-ان دارای ویروس نقص ایمنی انسانی      در بیمار  اخیراً
شـرح داده    سـندرمی  می شـوند   درمان 4تاز معکوس پمهارکننده های ترانس کری   یدی  لوگهای نوکلئوز آنا
  : وصیات اصلی آن عبارتند ازه که خصشد
 ).صورت، اندامها(لیپوآتروفی اکتسابی محیطی  •
 ). گردنی-شکم و ستون فقرات پشتی(چاقی مرکزی  •
  .یپرلیپیدمیه •
 .عدم تحمل گلوکز •
 .مقاومت به انسولین •

ها، که بوسـیله    تیسآدیپو) وزپتآپو(امدی از مرگ برنامه ریزی شده      پی که این سندرم  احتمال داده می شود     
 در تعداد   2نوع  دیابت   .یی هم دخیل دانسته شده است      مسمومیت میتوکندریا   باشد؛ دروها القا می شو   دا

  .گزارش شده است)  درصد10<(کمی از موارد 
  

   5الکلیاستئاتوهپاتیت غیر
 با دیگر خصوصیات سندرم مقاومت بـه         ،شنهاد شده که در بعضی بیماران ارتشاح کبد با چربی         اخیراً پی 

  . ه استسولین همراان

                                                 
١

 Lipodystrophic diabetes  
٢

 Protease-inhibitor-associated lipodystrophy  
٣  Human immunodeficiency syndrome-1(HIV-1) 
٤
   Nucleoside-analogue reverse transcriptase inhibitors 
٥  Non – Alcoholic  Steatohepatitis  
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    تشخیص، درمان اولیه وآموزش          بخش دوم  
  
   تظاهرات بالینی دیابت-
   انجام تشخیص-
   شرح حال و معاینه فیزیکی اولیه-
   درمان اولیه -
   تاثیر ناخوشی همراه-
   تاثیر روانی دیابت -
   اهداف درمان-
   ارتباط میان کنترل قند خون و عوارض-
   ارزیابی کنترل قند خون -
   آموزش در دیابت اصول-
   سازماندهی مراقبت دیابت-
   اقتصاد مراقبت دیابت-
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