
تابوليسم ايرانمجلة غدد درون ريز و م
دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي

)۱۳۷۹تابستان  (۱۳۶ -۱۲۱ ـ صفحه هاي ۲سال دوم ـ شمارة 

 
 
 
 
 
 )بخش دوم(هيپوگليسمي 

 
 دكتر باقر لاريجاني، دكتر فرزانه زاهدي

 
 

 هيپوگليسمي بعد از جذب

 داروها

گليسمي داروهايي كه به عنوان ايجادكنندة هيپو        
 علاوه  ۲.آورده شده است  ) ۳(مطرح شده اند در جدول     

بر انسولين و سولفونيل اوره كه شايعترين علل ايجاد        
و بندرت    ii، كينين  iهيپوگليسمي هستند، پنتاميدين    

ساليسيلاتها و سولفوناميدها مي توانند هيپوگليسمي       
 ۲.ايجاد كنند

در بيماران دچار    ) توكسين سلول بتا   (پنتاميدين  
قص اكتسابي دستگاه ايمني اغلب در درمان پنوموني  ن

ناشي از پنوموسيستيس بكار مي رود و با ترشح             
كينين نيز در    . انسولين، ايجاد هيپوگليسمي مي كند     

بيماران دچار مالاريا مي تواند باعث ترشح انسولين و        
 ساليسيلاتها با دوزهاي نسبتاً       ۲.هيپوگليسمي گردد 

 توانند غلظت گلوكز پلاسما    مي)  گرم در روز   ۴-۶(بالا  
را پايين آورند و در بچه ها و بندرت در بزرگسالان            
ايجاد هيپوگليسمي كنند كه مكانيسم آن ناشناخته           

 سولفوناميدها نيز با مكانيسم                  ۱۳،۲.مي باشد
 ۲.نامشخصي بندرت باعث هيپوگليسمي مي شوند

 
 

 موارد اثبات شده و محتمل هيپوگليسمي ناشي از             -۳جدول  
 وهادار

 داروهاي ايجاد كنندة هيپوگليسمي

 شايع نادر

 موارد اثبات شده

  مورد استفادة شايع● انسولين ساليسيلات

  سولفونيل اوره سولفوناميدها

  الكل 

  مورد استفادة كم● پنتاميدين 
  كينين 

 
 موارد محتمل

آدرنرژيك  آنتاگونيست هاي بتاـ: داروهاي ضد فشارخون •
 .؛ انالاپريل)β1يشتر از انتخابي هاي غيرانتخابيها ب(

ايندومتاسين، استامينوفن، : ديگر مسكن ها و داروهاي ضد التهاب •
 .پروپوكسي فن،  فنيل بوتازون، پنيسيلامين

 .كلشي سين، سولفين پيرازون: داروهاي ضد نقرس •

آمينوساليسيليك  ـ كلرامفنيكل، كتوكونازول، پارا: آنتي بيوتيكها •
 . اسيد، اتيوناميد

 . هالوپريدول: داروهاي ضد سايكوز •

 . پرهگزيلن: داروهاي ضد آنژين •

مهاركننده هاي منوآمينوكسيداز، تاليدوميد، : ديگر موارد •
 . (selegiline)ارفنادرين، سلجيلين 

     

 
 

ریز و متابوليسممرآز تحقيقات غدد درون 
دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني تهران

i- Pentamidine 
ii- Quinine 
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 ۱۲۲ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ۱۳۷۹ تابستان , ٢ شمارة, ۲ سال

آنتاگونيستهاي بتا ـ آدرنرژيك به عنوان يك علت         
هيپوگليسمي در بچه ها گزارش شده اند كه مكانيسم         

است مهار مكانيسم آدرنرژيك تنظيم متقابل      آن ممكن   
 همچنين اين داروها ممكن است علايم        ۱۳.گلوكز باشد 

آدرنرژيك هيپوگليسمي را بپوشانند و به افزايش            
حمله هاي شديد هيپوگليسمي در بيماران ديابتي منجر       

جايگزيني اين داروها با بتابلاكرهاي انتخابي       . شوند
 ۱۳. را رفع كند مي تواند اين خطر احتماليiقلب

 

 الكل

اتانول گلوكونئوژنز را مهار مي كند، اما بر                
 همچنين اتانول پاسخ       ۱۳،۲.گليكوژنوليز اثري ندارد    

كورتيزول و هورمون رشد را مهار مي كند و پاسخ            
پاسخ . اپي نفرين به هيپوگليسمي را به تأخير مي اندازد  

گلوكاگون معمولاً طبيعي است، اما گاه به تأخير               
 هيپوگليسمي ناشي از الكل به طور معمول           ۲.تدمي اف
 ساعت پس از مصرف متوسط تا فراوان الكل           ۲۴-۶

در زماني كه فرد مواد غذايي كمي مصرف كرده است 
 ۱۳،۲.بوجود مي آيد  ) در وضعيت تخلية گليكوژن       (

% ۱۰هيپوگليسمي ناشي از الكل با مرگ و مير حدود           
ادي به    بچه ها استعداد زي      ۲.مي تواند همراه شود    

هيپوگليسمي دارند كه معمولاً در اثر مصرف تصادفي 
 در بيماران ديابتي تحت درمان با         ۱۳،۲.الكل مي باشد 

انسولين نيز الكل نبايد با معدة خالي مصرف شود            
 .چرا كه مي تواند باعث پيشرفت هيپوگليسمي گردد

ميزان الكل خون در هنگام مراجعة بيماران به             
 ۱۳،۲.اغلظت گلوكزپلاسماندارد اورژانس،تناسب  حتمي ب  

درمان انتخابي گلوكز وريدي است و گلوكاگون به           
 ۱۳.علت تخلية قبلي گليكوژن كبدي، بي تأثير است

                                                 
i - Cardio selective 

 بيماريها

 كبد طبيعي مي تواند توليد گلوكز را تا            :بيماري كبد 
بنابراين، براي ايجاد     . چندين برابر افزايش دهد       

 ۲.زم است هيپوگليسمي كبدي، بيماري وسيع كبدي لا      
هيپوگليسمي زماني شايعتر است كه تخريب كبد             
بصورت حاد و وسيع رخ داده باشد؛ براي مثال، در            

 از اين رو در شكلهاي شايع           ۱۳،۲.هپاتيت توكسيك 
 ۱۳،۲.هپاتيت و سيروز، هيپوگليسمي غيرمعمول است       

در بيماران سيروتيك اختلالات تنظيم تعادل گلوكز          
هيپرگليسمي و عدم   شايع است، ولي بيشتر بصورت       

تحمل گلوكز مي باشد، اما در مراحل انتهايي سيروز،         
اين مسأله   . هيپوگليسمي ممكن است ديده شود         

احتمالاً ناشي از كاهش ذخاير كبدي گليكوژن، كاهش        
پاسخ دهي گلوكاگون يا كاهش ظرفيت سنتز گليكوژن        

 در   ۸.ناشي از تخريب وسيع پارانشيمي مي باشد          
خيم كبدي نيز هيپوگليسمي ديده      تومورهاي اولية بد  

 ۲.شده، اما در تومورهاي متاستاتيك شايع نيست

 هيپوگليسمي در بيماران دچار نارسايي      :بيماري قلبي 
قلبي ديده مي شود كه بيماريزايي آن شناخته شده            

احتقان :  احتمالات مطرح شده عبارتند از        ۱۳،۲.نيست
كبد، هيپوكسي كبد، لاغري مفرط و محدوديت مواد           

 ۴.پيش ساز براي گلوكونئوژنز

 هيپوگليسمي بعد از جذب در تعدادي        :بيماري كليوي 
 اكثر  ۱۳،۲.از بيماران دچار نارسايي كليه رخ مي دهد         

 iiبيماران هيپوگليسميك دچار نارسايي كليه و لاغر         
 گلوكز و كاهش iiiهستند، چنين بيماري كاهش واگشت

 به نظر مي رسد كاهش       ۴.گلوكونئوژنز خواهد داشت   
انسولين در افراد ديابتي دچار        ) كليرانس(زدايش  

 ۴.نارسايي كليه، عامل ايجاد هيپوگليسمي باشد             

                                                 
ii-  Cachectic 

iii-  Turnover 
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 دكتر باقر لاريجاني، دكتر فرزانه زاهدي سميهيپوگلي ۱۲۳

 

همچنين هنگام يا بعد از انجام دياليز ممكن است قند            
 ۱۳،۲.خون افت كند

، i وجود هيپوگليسمي در عفونت خون        :ديگر موارد 
 افزايش مصرف بافتي گلوكز و كاهش       ۱۳،۲.شايع است 

 تصور  ۴.كز عوامل اصلي مي باشند     توليد كبدي گلو   
 ۶  و اينترلوكين  ـ  TNF-αiiمي شود سيتوكين ها مانند     

 ۴.باعث افزايش مصرف بافتي گلوكز گردند

در (تحليل شديد تودة ماهيچه اي و لاغري مفرط           
اثر بي اشتهايي عصبي، بي غذايي طولاني، اورمي و          

از علل ايجاد كنندة        ) كمبود گلوكوكورتيكوييدها  
 اين عوامل تأمين اسيدهاي          ۳،۲.سمي است  هيپوگلي

 ۳.آمينة پارانشيم كبدي را كاهش مي دهند

هيپوگليسمي همچنين عارضة شايع مالارياي           
فالسيپارم بخصوص در زنان آبستن يا بيماران             

 اختلال در گلوكونئوژنز در اين          ۱۳.بدحال مي باشد 
  ۴.بيماران مطرح شده است

  

 كمبودهاي هورموني

ني ايجاد كنندة هيپوگليسمي جز     كمبودهاي هورمو 
 نقص هورمون    ۲. شايع نيست   IDDMدر بيماران     

رشد يا كورتيزول بخصوص در كودكان، كم كاري          
هيپوفيز، برداشتن دو طرفة غدة فوق كليه و مهار              

فعاليت كاتكولامينها بندرت    ) فارماكولوژيك(دارويي  
 .مي توانند هيپوگليسمي ايجاد كنند

 بيشتر   :ورمون رشد  كمبودهاي كورتيزول و ه        
بزرگسالانِ دچار نقص ترشح كورتيزول،  هورمون         

اما . رشد يا هر دو، هيپوگليسمي باليني ندارند              
هيپوگليسمي بعد از جذب قابل اهميت از نظر باليني،           
مي تواند در كودكان دچار نقص مزمن اين هورمونها         

                                                 
i- Sepsis 

ii-  Tumor Necrosis Factor 

 ـ  و در كودكان كمتر       iiiـ بخصوص در دورة نوزادي    
 اين نكته باعث افزايش احتمال       ۴.شود سال ديده    ۵از  

صحت اين نظريه مي شود كه كورتيزول و هورمون          
رشد يا هر دو ممكن است نقش مهمتري در                    
فيزيولوژي تنظيم متقابل گلوكز در اوايل زندگي              

  ۴.نسبت به پس از بلوغ داشته باشند

نيز iv در بزرگسالان دچار كم كاري هيپوفيز          
يژه در زماني كه     هيپوگليسمي گزارش شده است بو     

مصرف گلوكز با از دست رفتن آن افزايش مي يابد؛           
براي مثال، طي ورزش، آبستني و يا در مواقعي كه             

مانند زمان پس از        (توليد گلوكز مختل مي گردد         
 ۴).خوردن الكل

 كمبود همزمان اين دو      :كمبود گلوكاگون و اپي نفرين   
از .  ديده نشده است   IDDMهورمون جز در بيماران     

سوي ديگر هيپوگليسمي به دنبال برداشت دو طرفة          
غدة فوق كليه در صورت جايگزيني كورتيكوييد ديده        

 مهار دارويي كاتكولامينها نيز در صورت        ۴.نمي شود
سالم بودن دستگاه تنظيم گلوكز ايجاد هيپوگليسمي         

 كمبود گلوكاگون به تنهايي ممكن است        ۴.نخواهد كرد 
وكز در وضعيت بعد    باعث كاهش غلظت پلاسمايي گل    

از جذب شود، اما در صورت ترشح طبيعي اپي نفرين،         
 ۴.هيپوگليسمي ايجاد نمي شود

 تومورهاي سلول غيربتا

 شامل   vبيشتر تومورهاي غير از سلول بتا             
 فيبروساركوما،    ۳،۲تومورهاي بزرگ مزانشيمي،       

مزوتليوما، رابدوميوساركوما، ليوميوساركوما،          
سايتوما، نوروفيبروما و     ليپوساركوما، همانژيوپري   

لنفوساركوما هستند كه بيش از يك سوم آنها خلف           
صفاقي و حدود يك سوم داخل شكمي هستند و بقيه           

                                                 
iii- Neonatal 

iv-  Hypopituitarism 

v-  Non-beta cell tumor  
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 ۱۲۴ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ۱۳۷۹ تابستان , ٢ شمارة, ۲ سال

در ناحية قفسة سينه قرار داشته، عموماً رشد                 
 تومورهاي اپيتليال كه اغلب با            ۲.آهسته اي دارند  

هيپوگليسمي بعد از جذب همراهند شامل هپاتوما،            
و ) اغلب نوع بدخيم    (وكورتيكال   تومورهاي آدرن  

 بيماران دچار      ۲.تومورهاي كارسينوييد مي باشند     
لوسمي، لنفوم، ميلوم متعدد، ملانوما، تراتوما يا              

 ۲.پسودوميگزوما، نيز گاهي با هيپوگليسمي همراهند       
بيماريزايي در انواع تومورهاي متفاوت است، اما            

 بيشتر گلوكز و نيز كاهش يا عدم افزايش             iواگشت
 ) مكانيسم(متناسب توليد گلوكز كبد از سازوكارهاي        

انسولين ) اكتوپيك( ترشح نابجاي    ۲.احتمالي مي باشند 
تا به حال اثبات نشده است، اما ممكن است                     
هيپرانسولينمي نسبي همراه با فيبروساركوم،              
كارسينوم گردن رحم و تومورهاي كارسينوييد            

 ۲.وجود داشته باشد

 پپتيدهاي با وزن مولكولي تورمورها، % ۵۰بيش از 
 ترشح   (NSILA) ۱كم با فعاليت مشابه انسولين         

مي كنند كه شامل عاملهاي رشد مشابه انسولين              
 ۳. و تعدادي از سوماتومدين ها هستند       (IGF)۲انساني

توليـد بيـش از حــد عامل رشد مشابه انسولين              
(IGF-II)         در بيشتر اين بيماران وجود دارد كه ممكن 

۴۱-۲،۴۳.يجاد هيپوگليسمي باشد        است عامل ا        

هيپوگليسمي تومورهاي خارج كبدي، همچنين با            
 در  ۴۴. بزرگ همراه بوده است     IGF-IIافزايش ميزان   

يك مورد كارسينوم سلول آسينار پانكراس، صرفاً          
به عنوان عامل   ) نه افزايش آن  ( بزرگ   IGF-IIوجود  

 ۴۵.احتمالي در ايجاد هيپوگليسمي ذكر گرديده است
 شامل روشهاي طبي، جراحي يا                   درمان

پرتودرماني تومور به همراه درمانهاي كوتاه مدت          
 تجويز گلوكوكورتيكوييدها يا    ۲.هيپوگليسمي مي  باشد 

هورمون رشد انساني گاه هيپوگليسمي را بهبود             

                                                 
i-  Turnover 

گلوكوكورتيكوييدها ممكن است سطح        . مي بخشد
IGF-II        ديازوكسايد در بهبود        ۲. را كاهش دهند 

 ۳. اين بيماران مؤثر نيستهيپوگليسمي

 

 هيپرانسولينيسم درونزاد

هيپرگليسمي ناشي از افزايش درونزاد انسولين         
مي تواند ناشي از يك اختلال اولية سلولهاي بتاي             

، )انسولينوما(جزاير پانكراس، تومور سلول بتا             
مصرف مادة محرك ترشح انسولين مانند سولفونيل        

 در  ۲.انسولين باشد ) اتو آنتي بادي (اوره يا خود پادتن     
اين حالات، در زمان افت گلوكز به زير حد                      

البته . فيزيولوژيك، انسولين پلاسما كاهش نمي يابد       
ممكن است مقدار انسولين به طور مطلق بالا نباشد،           

 ۲.اما در هر حال افزايش نسبي انسولين وجود دارد           
گلوكز (در يك بيمار دچار هيپوگليسمي بعد از جذب           

، غلظت انسولين بيش از     )mg/dl۴۵متر از   پلاسمايي ك 
U/mlµ۶) pmol/L۳۶(       تشخيص هيپرانسولينمي ،

 ۲.درونزاد را واضح مي سازد

 

 انسولينوما

انسولينوما يك تومور مترشحه انسولين با منشأ         
 انسولينوما   ۳.جزاير لانگرهانس پانكراس مي  باشد       

بالقوه نادر است، اما شايعترين علت هيپوگليسمي           
هيپرانسولينمي درونزاد در بزرگسالان       ناشي از     

 بروز تخميني انسولينوما، يك         ۲.محسوب مي گردد  
 و در   ۲ بيمار در سال بوده است       ۰۰۰,۲۵۰مورد در   

و ) ۳شايعتر از همه در دهة چهار و شش        (تمام سنين   
 در  ۴ به    ۶با نسبت    (در هر دو جنس زن و مرد            

 در بزرگسالان   ۲.رخ مي دهد ) ۴۶تومورهاي خوش خيم 
است، اگرچه   %) ۸۰(سولينوماي منفرد شايعتر        ان

 ۳،۲.آدنوم هاي متعدد يا ميكروآدنوماتوز نيزرخ مي دهد     
 و همراه با     ۳انسولينوما ممكن است خانوادگي باشد     
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 ديده  i(MEN-I)نئوپلازي متعدد اندوكرين نوع يك         
، ii در نئوپلازي متعدد اندوكرين نوع يك             ۴۶.شود

بعد از  (اهر شايع   نئوپلازي جزاير پانكراس دومين تظ    
موارد با  % ۲۵-۳۵مي باشد كه در    ) هيپرپاراتيروييدي

 انسولينوما از       ۸.افزايش انسولين همراه است         
 MEN-Iشايعترين ضايعه ها در خانواده هاي دچار         

 ۴۷. نيستMEN-IIمي باشد، اما تظاهري از 

 ۱-۲انسولينوما عموماً كوچك با قطر متوسط            
متر هم گزارش شده      سانتي ۱۵سانتيمتر است اما تا      

موارد انسولينوما بدخيم است، اما      % ۵-۱۰ در   ۲است
 ۲.فقط وجود متاستاز، بدخيم بودن را قطعي مي سازد       

انسولينوما در هر اندازه، منفرد يا متعدد، اكثراً در             
در نقاط نابجا    %) ۱(پانكراس قرار دارد و بندرت          

 ۴۷.ديده مي شود) اكتوپيك(

نوما، هيپوگليسمي   انسولي iiiتظاهر باليني مشخص  
است ـ بخصوص در فردي كه از       ) بعد از جذب  (ناشتا  

 علايم و نشانه هاي         ۴۶.جهات ديگر سالم است        
هيپوگليسمي در بيمار دچار انسولينوما غالباً بصورت 
نشانه هاي نوروگليكوپنيك ظاهر مي شوند، اما              

 با توجه   ۳،۲.نشانه هاي نوروژنيك هم وجود داشته اند     
 اختلال كاركرد دستگاه عصبي مركزي       به اينكه اكثراً  

وجود دارد، لذا بيمار ممكن است مدتها تحت درمان           
تشنج يا بيماري رواني يا حملة گذراي ايسكميك              

(TIA)۳. قرار گيرد 

هيپوگليسمي ايجاد شده در بيماران مبتلا به              
انسولينوما بيشتر در اثر كاهش برون ده گلوكز كبد           

 بندرت  ۴۶. بدن است تا افزايش مصرف گلوكز در         
 در بيماران مبتلا به           ivهيپوگليسمي بعد از غذا       

انسولينوما در زنان      ۲.انسولينوما ديده شده است      
                                                 

i-  Multiple Endocrine Neoplasia type I  
ii-  Wermer's syndrome 

iii - Hallmark 

iv- Postprandial 

 ديده شده، اما تاكنون     IIآبستن و بيماران ديابت نوع      
 بهبود  ۴۷،۶. گزارش نشده است   Iدر بيماران ديابت نوع     

نشانه هاي بيماري در زناني كه آبستن مي شوند،             
 ۴۷.اما فقط طي مدت آبستني ادامه مي يابدشايع است، 

 ۳۲( بيمار   ۶۸در يك مطالعة گذشته نگر بر روي         
دچار انسولينوما در بيمارستانهاي     )  مرد ۳۶زن و    

  تابعة دانشگاه علوم پزشكي تهران و شهيد بهشتي  ـ           
)  سال۷/۴۰ميانگين ( سال ۷۵ تا ۱۰كه سن بيماران از 

لية بيمار    مورد تشخيص او      ۱۱ فقط در       ۵۴بود  ـ 
انسولينوما بود و در بقية موارد تشخيص هايي چون         

 (CVA)صرع، بيماري رواني، حادثة مغزي ـ عروقي         
 نفر علايم آدرنرژيك و        ۶۲مطرح شده بود،      .... و

 ۵نوروگليكوپنيك را به طور همزمان داشتند و در             
فاصلة . مورد فقط علايم نوروگليكوپنيك وجود داشت     

بروز علايم به طور متوسط     زماني بين مصرف غذا و      
 بيمار آزمون ناشتا انجام شد ۴۶در .  ساعت بود۳/۱۰

 ساعت  ۵/۲۲كه متوسط زمان بروز علايم در آنها           
ميزان گلوكز خون در حين بروز علايم به طور           . بود

 بود كه نسبت انسولين همزمان       mg/dl۴/۳۲متوسط  
 نفر  ۱۲در  . بوده است ) متوسط (۰۲/۲به گلوكز    
 انجام شد كه در       GTTمون تحمل گلوكز     بيماران آز 

 ۵۴.موارد مختل بود% ۱۰۰
در بيماران دچار انسولينوما، توقف ترشح               

 از  ۳.انسولين بعد از ايجاد هيپوگليسمي وجود ندارد        
نظر آزمايشگاهي وجود هيپوگليسمي بعد از جذب           

همراه با انسولين بالا        ) mg/dl۴۵قند پلاسما كمتر از     (
µU/ml<)۶( پپتيد و پروانسولين افزايش يافته،      ، سي  ـ 

بررسي . تشخيص انسولينوما را مطرح مي سازد         
 صورت  vسطح انسولين توسط عيارسنجي پرتوايمني    

مي گيرد كه اين روش هم انسولين انساني و هم                
انسولين هاي خوكي و گاوي را اندازه مي گيرد،               

                                                 
v -  Radio-Immuno-Assay (RIA) 
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بنابراين، سطح بالاي انسولين مي تواند هم درونزاد و        
ونزاد باشد، بدين جهت اندازه گيري سي ـ پپتيد         هم بر 

 زمان و نحوة انجام           ۳.براي افتراق لازم است       
در . آمده است » تشخيص«بررسيهاي بالا در قسمت      

صورت شك به انسولينوما، از آزمونهاي تحريك            
كننده نيز مي توان كمك گرفت كه به تفكيك به آنها              

 .اشاره مي كنيم
 

 iآزمونهاي مهاري 

تمادترين آزمون مهاري، ناشتا بودن          قابل اع  
 كه در    ۳طولاني تحت نظارت در بيمارستان است         

. مبحث تشخيص، نحوة انجام و تفسير آن خواهد آمد        
 به گلوكز پلاسما     (µU/ml)محاسبة نسبت انسولين     

(mg/dl)       افراد سالم  .  مي تواند به تشخيص كمك كند
د هر چند در افرا   .  دارند ۲۵/۰غيرچاق نسبتي كمتر از     

چاق ممكن است نسبت بالاتر باشد، اما همراه با               
نسبت انسولين به گلوكز در تمام      . هيپوگليسمي نيست 

 ساعتة   ۷۲بيماران دچار انسولينوما طي آزمون           
 ۳.ناشتا، غيرطبيعي مي باشد

 :آزمونهاي مهاري سي ـ پپتيد

اين آزمون مبتني به اين واقعيت است كه طي               
ي ـ پپتيد به طور       هيپوگليسمي مقادير پلاسمايي س    

افت مي كند، اما   ) µg/L۱) pmol/L۳۰۰طبيعي به زير     
اين مسأله در بيماران دچار تومورهاي خودمختار          

اين آزمون موارد   . ترشح كنندة انسولين رخ نمي دهد     
استفادة عمدة آن   . مثبت و منفي كاذب فراواني دارد       

در بررسي عود انسولينوما به دنبال برداشت تومور         
 ۴۷.است

                                                 
i-  Suppression tests 

 iiزمونهاي تحريك كننده آ

آزمونهاي تحريكي متعددي براي بررسي               
انسولينوما وجود دارد، ولي به طور كلي با توجه به            
اينكه تومورهاي ترشح كنندة انسولين گرانولهاي           
متنوعي توليد مي كنند، ممكن است پاسخهاي متفاوتي       

بنابراين، پاسخ  . به هر يك از آزمونها مشاهده شود        
از سوي ديگر انجام    . ما را رد نمي كند   منفي، انسولينو 

آزمونهاي تحريك كننده در بيماران مي تواند خطرناك       
بدين . باشد و هيپوگليسمي طولاني و راجعه ايجاد كند

جهت، اين آزمونها بايد صرفاً براي موارد مشكل نگه          
 ۳.داشته شود

بعد از تزريق   : iiiآزمون تحريك كننده با تولبوتاميد     -١
، انسولين سرم به     (gr 1)تاميد  وريدي سديم تولبو   

بـررسـي )  دقيقه يك بار      ۵هر   ( دقيقه     ۱۵مدت   
 طي  µU/ml۱۹۵ سطـح انسـولين بالاي        ۳.مي شـود

اين مدت تومور ترشح كنندة انسولين را تأييد                
بيماران نتايج مثبت   % ۶۰ اين آزمون فقط در      ۳.مي كند

دارد و وجود چاقي يا بيماري كبدي مي تواند نتايج           
 اين آزمون در حال حاضر        ۳.اذب ايجاد كند  مثبت ك 

 آن  ivكمتر مورد استفاده قرار مي گيرد، حساسيت        
 ساعت ناشتا باشد، اما      ۷۲مي تواند در حد آزمون       

 ۴۷.غيراختصاصي است
 اين آزمون با    : vآزمون تحريك كننده با گلوكاگون     -٢

 گلوكاگون و آزمون تولبوتاميد انجام        mg۱تزريق  
 نشانگر  µU/ml۱۳۵الاي  مي شود و سطح انسولين ب    
بيماران % ۵۰ تقريباً در    ۳.وجود انسولينوما مي باشد  
 با وجود انسولين بسيار     ۳.اين آزمون مثبت مي  باشد   

. بالا، اثر هيپرگليسمي گلوكاگون بسيار خفيف است       
 دقيقة  ۶۰بنابراين، انجام آزمون ممكن است در حين        

                                                 
ii-  Stimulation tests 

iii-  Tolbutamide stimulation test 

iv- Sensitivity  

v- Glucagon stimulation test  
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ش  اين آزمون يك رو    ۳.بعد، ايجاد هيپوگليسمي نمايد   
كاربرد (ساده و آسان براي روشن شدن علت               

و راهكاري براي كنترل هيپوگليسمي        ) تشخيصي
در بيماران دچار بيماريهاي         ) كاربرد درماني  (

 ۴۸.نئوپلاستيك و متاستاز كبدي مي باشد

بيمار پس از ناشتايي      : iآزمون ورزش سنگين     -٣
شبانه، روي ريل ثابت يا دوچرخة ثابت ورزش مي كند         

نمونة خون قبل و     .  قادر به ادامه نباشد     تا زماني كه  
بعد از آزمون براي بررسي گلوكز،                            

پپتيد وبتا هيدروكسي       ـ انسولين،پروانسولين، سي  
 ii اين آزمون اختصاصيت     ۴۷.بوتيرات گرفته مي شود   

بيشتري نسبت به تولبوتاميد دارد، ولي حساسيت آن         
 آزمونهاي تحريك كنندة ديگري         ۴۷.مشخص نيست  

 L-leucine،calcium infusion and mixed mealمانند 

tests                  مطرح شده اند و هرچند كاربردهايي در 
تشخيصهاي افتراقي داشته اند، اما در انسولينوما            

 ۴۷.كاربردي ندارند
 

 ديگر آزمونها

 اين آزمون در        :iiiآزمون تحمل گلوكز خوراكي       
 ۴۷،۳.تشخيص انسولينوما ارزش ندارد

:Euglycemic clamp  دكستروز لازم   بررسي ميزان 
براي ايجاد يوگليسمي ناشتا از آزمونهاي تجربي            

بيماران انسولينوما نياز به دكستروز بيشتري       . است
  ۳.خواهند داشت

در افراد طبيعي پروانسولين    : اندازه گيري پروانسولين 
) ايمونوراكتيو(كل انسولين داراي واكنش ايمني       % ۲۰

نوما را تشكيل مي دهد، اما در بيماران انسولي                

                                                 
i- The rigorous exercise test  

ii- Specificity  

iii- Oral glucose tolerance test  

% ۳۰-۹۰پروانسولين افزايش مي يابد، بصورتي كه         
 ۳.كل انسولين ايمونوراكتيورا تشكيل مي دهد

مقادير پايين نشانگر    : ivاندازه گيري گليكوهموگلوبين 
وجود هيپوگليسمي مزمن مي باشد، اما حساسيت اين       

 ۳.آزمون پايين است و دقت كمي دارد                        
يز هموگلوبينوپاتي ها و وضعيتهاي هموليتيك ن            

 ۳. پايين همراه باشند GHbمي توانند با 

 

 مطالعات بررسي محل تومور

پس از تشخيص باليني و آزمايشگاهي، تعيين            
تعيين محل  . محل آناتوميك تومور ضروري است       

دقيق قبل از عمـل انسولينوما، عاقلانه است چرا كه            
تومورها ممكن است در موقع جراحي قابل لمس        % ۱۰

ش تشخيصي بستگي دارد به         انتخاب رو   ۴۶.نباشند
نوع عمل جراحي در آغاز، در دسترس بودن روشها،          

 ۴۶.مهارت راديولوژيك در محل

 (CT)، يا اسكن پانكراس     vسونوگرافي از راه شكم   
 ۴۶. معمولاً به عنوان آزمون اوليه ترجيح دارد       MRIيا  

 تقريباً  MRI و   CTميـزان كشـف تـومـور تـوسـط      
 ۲.مي  باشد% ۷۵-۴۵

لعة انجام شده در دانشگاه علوم پزشكي         در مطا 
 بيمار سونوگرافي پانكراس انجام        ۴۹ در    ۵۴تهران،

 بيمار حداقل يك بار منفي بوده است،         ۴۰شده كه در    
 نفر اين بيماران    ۳۱در حالي كه طي عمل جراحي در         
 CT بيمار    ۶۰در  . وجود تومور مسجل شده است      

يك  مورد از بيماران فقط       ۵۰شكم به عمل آمده كه       
 منفي داشته اند   CT بيمار   ۳۴.  مثبت داشته اند  CTبار  

 مورد آنها وجود تومور طي جراحي به            ۲۷كه در    
 .اثبات رسيده است

                                                 
iv- Glycohemoglobin (GHb)  

v- Transabdominal  
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 ۲كمتر از    %) ۸۰(از آنجا كه بيشتر تومورها          
سانتيمتر قطر دارند، بررسيهاي تصويري با                

 در صورت منفي      MRI اسكن و      CTسونوگرافي،  
 در صورتي   ۳.نمي  باشندبودن، رد كنندة انسولينوما      

كه محل انسولينوما با اين بررسيها مشخص نگردد،          
از روشهاي تهاجميتر يا سونوگرافي هنگام عمل             
جراحي كه حساسيت و اختصاصيت بالايي دارد             

 تومورهاي كوچك كه طي        ۲.مي توان استفاده نمود   
لاپاراتومي قابل لمس نباشند، ممكن است با استفاده          

اين روش . عمل تعيين محل گردنداز سونوگرافي حين 
در حال حاضر احتمالاً مفيدترين روش تعيين محل           

 ۳.مي باشد
 به طور وسيعي براي       iسرخرگ نگاري انتخابي   

تعيين محل انسولينوما استفاده شده كه حساسيت           
 ۲.داشته است، اما نتايج مثبت كاذب دارد      % ۳۰-۸۵بين  

سرخرگ  نگاري اغلب براي تعيين محل تومورهاي          
كوچك قبل از عمل بكار مي رود و در صورتي كه               
كاتتريزاسيون شاخه هاي كوچك شرياني و                
زيرشاخه هاي شريان سلياك همراه با تزريق كلسيم         

 با وجود تمام    ۳.صورت گيرد، نتايج بهتر خواهد بود      
پيشرفتهاي موجود، سرخرگ نگاري روش تهاجمي،       

اد دردناك و نسبتاً غيردقيق مي باشد كه با خطر ايج          
 در اكثر    ۳.هيپوگليسمي در بيماران همراه مي باشد       

موارد توموري كه با سرخرگ نگاري قابل تشخيص         
باشد، توسط جراح مجرب از طريق مشاهده و لمس           

 ۳.نيز قابل تشخيص خواهد بود
 Arterial stimulation venous samplingآزمون  

شامل تزريق كلسيم گلوكونات به داخل شريانهاي           
معدي ـ دوازدهه اي و    (ه به سرپانكراس    خون رسانند 

و ) شريان طحالي (و تنه و دم آن       ) مزانتريك فوقاني 
شريان كبدي با نمونه گيري مكرر جريان وريد كبدي         

اين مشاهده  ) پاية( اساس اين آزمون بر         ۴۶،۲.است
است كه كلسيم ترشح انسولين را از انسولينوما              

                                                 
i-  Selective arteriography  

بتاي تحريك مي كند، اما چنين اثري بر سلولهاي              
 بنابراين، كلسيم ممكن است ترشح        ۴۶،۲.طبيعي ندارد 

انسولين را در همان شاخة شريان دهندة تومور              
 اين روش تهاجمي به طور موفقي مورد        ۴۶.تحريك كند 

 .استفاده قرار گرفته است

 در غلظت   " "step-upsمشاهدة گراديان انسولين يا     
انسولين در وريد پانكراس مي تواند در تعيين محل           

 اين عمل از طريق كاتتريزاسيون       ۳.تومور مؤثر باشد  
تحت بي حسي  (زيرجلدي ترانس هپاتيك وريد باب         

 يا بيشتر    ۳۰۰گراديان  . صورت مي گيرد ) موضعي
 به علت تهاجمي بودن     ۳.نشانگر وجود تومور مي باشد   

و عوارض،  اين روش بايد توسط فردي بسيار مجرب         
 به ديازوكسايد   و در بيماران خاصي از جمله آنها كه       

پاسخ نداده اند يا بيماراني كه مشكوك به تومورهاي          
 ۳.متعدد هستند،  انجام پذيرد

 :ديگر روشهاي در دسترس شامل

 spiral CTاولتراسونوگرافي اندوسكوپيك ،ii  

  somatostatin receptor  scintigraphy   111 با-In- 

pentetreotideالبته . مي باشدSomatostatin receptor 

scintigraphy      آزمون ترجيحي براي ديگر تومورهاي 
 روش  ۴۶.سلول جزيره اي غير از انسولينوما مي باشد      

 مي باشد كه حدود نيمي از      octreotideديگر،  اسكن با    
 ۲.موارد انسولينوما را مشخص مي كند

 درمان انسولينوما

 قبل  ۳،۲.درمان انتخابي،  برداشت جراحي مي باشد     
جويز ديازوكسايد خوراكي براي      از اقدام جراحي ت     

برقراري يوگليسمي در اكثر بيماران انسولينوما مؤثر       
بصورت ( در روز    mg۴۰۰-۳۰۰ دوز مصرفي    ۳.است

 ۵،۳. در روز مي باشد      mg۱۲۰۰تا حداكثر     ) منقسم
مراحل بعدي درمان بر اساس نحوة پاسخ بيمار به            

 ۳.درمان با ديازوكسايد متغير مي  باشد

                                                 
ii - (EUS) 
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 دكتر باقر لاريجاني، دكتر فرزانه زاهدي سميهيپوگلي ۱۲۹

 

ان با ديازوكسايد در ايجاد       در صورتي كه درم    
يوگليسمي مؤثر نباشد و روشهاي پرتوشناختي و          
لاپاراتومي در تعيين محل تومور كمكي نكند،                 
برداشتن دو سوم انتهايي پانكراس بايد صورت گيرد، 

 گاه پانكراتكتومي   ۳.دارد% ۲۵هر چند موفقيتي حدود     
كلي بعد از شكست درمان طبي انجام مي گيرد، تقريباً         

 موارد تومور موضعي است و يك ضايعة تك            ۳۰%
را ) مونوكلونال پروليفراتيو (دودماني تكثير شونده      

 اين بيماران مي توانند با روشهاي         ۴۶.نشان مي دهد 
شرح داده شدة نمونه گيري وريد پانكراس، مشخص         
شوند و با پانكراس برداري نسبي درمان شوند تا از           

 ۴۶.ايجاد ديابت شيرين جلوگيري گردد

عود هيپوگليسمي بعد از جراحي مؤثر ديده شده          
 طي چند روز اول بعد از        ۲.است كه معمولاً گذراست   

عمل وجود هيپوگليسمي محتمل مي باشد كه بهبود          
 عود   i در يك مطالعه ميزان بروز تجمعي          ۳.مي يابد

% ۸ سال    ۲۰و طي    % ۶ سال    ۱۰انسولينوما طي    
 MEN-I عود در بيماران دچار       ۴۶.گزارش شده است  

 در بيماران    ii ميزان طول عمر كلي      ۴۶.شايعتر است 
مبتلا به انسولينوما با ميزان مورد انتظار در جمعيت          
معمولي تفاوت ندارد، مگر در بيماران دچار                  
انسولينوماي بدخيم، بيماران پيرتر و آنهايي كه در           

 ۴۶.دورة تحت نظر، زودتر تشخيص داده شده اند
 درمان طبي

ن دچار متاستازهاي      درمان طبي در بيمارا        
انسولينوماي بدخيم يا آنها كه نمي خواهند يا به               
دلايلي نمي توانند تحت عمل جراحي قرار گيرند، انجام        
مي پذيرد و شامل پيشگيري از حملة هيپوگليسمي و          

درمان انتخابي براي    . كاهش حجم تومور مي باشد     
ديازوكسايد، : پيشگيري از هيپوگليسمي شامل         

                                                 
i- Cumulative incidence  

ii- Overall survival rate  

، فني تويين و      iiiه سوماتوستاتين  اكترئوتيد مشاب  
 ۴۶،۵.وراپاميل مي باشد

ديازوكسايد مؤثرترين دارو براي كنترل                
هيپوگليسمي و درمان انتخابي در بيماراني است كه          

 اين دارو ترشح انسولين را كاهش ۴۶.قابل عمل نيستند
 ديازوكسايد به علت عوارضي چون ادم،          ۴۶.مي دهد

ن در برخي    تحريكات گوارشي و پرمويي در زنا         
 براي كاهش عوارضي      ۴۶،۳.بيماران تحمل نمي شود   

چون ادم و هيپركالمي، ممكن است نياز به دوزهاي           
 به طور    ۴۶.بالاي مدرهاي قوس هنله داشته باشيم        

 mg۵۰-۲۵معمول تجويز هيدروكلروتيازيد به ميزان       
هر ( مصـرف مكرر كربوهيدرات     ۳.روزانه مؤثر است  

 برقراري يوگليسمي    نيز مي تواند در   )  ساعت ۳-۲
 ۳.كمك كننده باشد

در صورت عدم تحمل ديازوكسايد، يك وقفه             
 امتحان    Verapamilدهندة كانال كلسيم مانند             

 يك آنالوگ قوي سنتتيك سوماتوستاتين         ۳.مي شود
(octreotide)           براي مهار ترشح انسولين از تومور 

مورد استفاده قرار گرفته، اما موفقيت محدودي              
براي انسولينوماي منفرد در آوردن         ۳.داشته است 

كامل مناسب است، اما برداشت وسيع لوزالمعده در          
 ۲.آدنوماي متعدد يا ميكروآدنوماتوز صورت مي گيرد     

برداشت كامل لوزالمعده معمولاً ضروري و عاقلانه         
 ۲.نمي باشد

برنامه هاي شيمي درماني قابل دسترس مفيد            
يا همراه با     به تنهايي     ivنيستند، اما استرپتوزوسين   

 كه در   ۲  مورد تجربه قرار گرفته اند     vفلوئورواوراسيل
 ۳.كارسينوماي سلول جزيره اي فوايدي داشته است        

توليد آمبولي در شريان كبدي مي تواند در بهبود             
موقت علايم كارسينوماي متاستاتيك سلول بتا مفيد         

 ۲.باشد

 
                                                 

iii- Somatostation analogue octreotide 

iv- Streptozocin  

v-  Fluorouracil  
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 ۱۳۰ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ۱۳۷۹ تابستان , ٢ شمارة, ۲ سال

 )اتوايميون(هيپوگليسمي خودايمن 

اتو (ودايمن، خود پادتنهاي    در نشانگان انسولين خ   
به انسولين  ) پلي كلونال (چند دودماني   ) آنتي بادي هاي

متصل مي شوند و در صورت جدا شدن پادتن ها از            
كه چند ساعت بعد از يك وعدة غذايي              (انسولين  

 ۸.، هيپوگليسمي ايجاد مي گردد       )مي تواند رخ دهد    
وجود پادتن ضد انسولين در اندازه گيري انسولين           

واند به طور كاذب مقادير انسولين را بالا نشان           مي ت
دهد كه در اين وضعيت وجود مقادير طبيعي                  

د، مطرح كنندة افزايش كاذب انسولين             يتپپ ـ سي
 در ديس كرازي هاي پلاسما سل مانند ميلوم       ۸.مي باشد

متعدد، سلولهاي پلاسما ممكن است پادتن هاي تك           
سم مشابهي  دودماني عليه انسولين توليد و با مكاني        

 ۸.هيپوگليسمي ايجاد نمايند
خود پادتن هاي انسولين مي توانند در غياب تجويز       
انسولين ايجاد شوند و باعث هيپوگليسمي بعد از             

  به عنوان يك      ۲.گردند) ديررس(جذب يا بعد از غذا       
قاعده در اين بيماران بيماريهاي خودايمني آشكار           

 شايع در    اين نوع هيپوگليسمي به طور      ۲.وجود دارد 
 تحت درمان با       iبيماران مبتلا به بيماري گريوز        

 اين نوع         ۳.متي مازول گزارش شده است            
هيپرانسولينمي درونزاد در آمريكاي شمالي و اروپا         

 بنابراين ممكن است ۸،۲.نادر، اما در ژاپن شايعتر است
 هيپوگليسمي به علت    ۲.عامل ژنتيك در آن مؤثر باشد     

 ۳،۲.ين نادر مي باشد    خود پادتن ضدگيرنده انسول       
درمان توسط گلوكوكورتيكوئيد ممكن است مؤثر           
واقع شود، اما معمولاً بيماران به پلاسمافورز يا              

 ۳.سركوب ايمني پاسخ نمي دهند

 

 

                                                 
i- Graves' disease   

 هيپوگليسمي بعد از غذا

هيپوگليسمي بعد از غذا يا واكنشي بعد از                  
 ساعت اول ۴وعده هاي غذايي به طور معمول در حين 

تمام بيماريهايي كه     ۲.ذا رخ مي دهد   پس از صرف غ    
هيپوگليسمي بعد از جذب ايجاد مي كنند، مي توانند           

 ۲.علاوه بر آن هيپوگليسمي بعد از غذا ايجاد كنند             
كمبود مادرزادي آنزيمهاي سوخت و ساز                   

كربوهيدرات مانند عدم تحمل ارثي          ) متابوليسم(
فروكتوز و گالاكتوزمي علل نادر هيپوگليسمي بعد از         

 ۸،۲.ا هستند كه در ابتداي زندگي نمايان مي گردندغذ

مصرف لوسين بندرت در شيرخواران مستعد،          
 مرحلة اولية ديابت        ۸.هيپوگليسمي ايجاد مي كند     

شيرين معمولاً در فهرست علل هيپوگليسمي واكنشي       
قرار مي گيرد، اما در تجربه، هيپوگليسمي علامتد ار          

 ۸.شايع نيست

 شامل دو      iiتغذيه ايهيپوگليسمي ايديوپاتيك      
هيپوگليسمي حقيقي و هيپوگليسمي      : نشانگان است 

 در هيپوگليسمي حقيقي نشانه هاي آدرنرژيك       ۸.كاذب
بعد از غذا ظاهر مي شود و با افت قند خون همراه               

نشانه ها بصورت خودبخود و روزانه ظاهر      . مي باشد
اين بيماران  . و با خوردن كربوهيدرات بهبود مي يابد      

 ۸.ناشناخته است) مكانيسم( ساز و كار نادرند و
در هيپوگليسمي كاذب، نشانه هاي آدرنرژيك           

 ساعت پس از غذا موجود است، اما ۲-۵هيپوگليسمي، 
 ۸.در هنگام بروز نشانه ها، غلظت گلوكز طبيعي است         

اين وضعيت اغلب با يك آزمون تحمل خوراكي گلوكز 
را  ساعته كه يك گلوكز پلاسمايي كمتر از طبيعي             ۵

 ۸. ساعت نشان دهد، تأييد مي شود۲-۵بين 

افزايش iii در هيپوگليسمي واكنشي ايديوپاتيك       
تشديد يافته ترشح انسولين و يا افزايش حساسيت           

                                                 
ii - Alimentary 

iii-  Idiopathic Reactive Hypoglycemia (IRH) 
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 دكتر باقر لاريجاني، دكتر فرزانه زاهدي سميهيپوگلي ۱۳۱

 

 ۵۰. بخوبي تأييد شده استIRHانسولين قبل از شروع 
وجود هيپرگلوكاگونمي در غلظت طبيعي قند خون در        
 اين بيماران ممكن است كاهش حساسيت گيرندة            

گلوكاگون و اختلال ترشح آن را به عنوان عامل               
دخيل در هيپوگليسمي بعد از غذا در اين بيماران              

 ۵۱،۵۰.مطرح كند

هيپوگليسمي بعد از غذا در بيماراني كه تحت عمل         
گاستروكتومي، گاستروانتروستومي،  (جراحي معده    

قرار گرفته اند،    ) پيلوروپلاستي، باي پس گاستريك   
 كه بايد از ۸لية سريع معده رخ دهدمي تواند به علت تخ   

 ۲. افتراق داده شود    iنشانگان تخلية سريع و ناگهاني     
هر چند برخي منابع براي اثبات تشخيص اين نوع             

 ساعته  ۵هيپوگليسمي آزمون تحمل گلوكز خوراكي        
 اما تشخيص هيپوگليسمي بعد      ۱۴را پيشنهاد كرده اند،  

ي از غذا نمي تواند بر اساس آزمون تحمل خوراك             
 صورت گيرد، بلكه نيازمند              (OGTT)گلوكز    

نشانه هاي هيپوگليسمي همزمان با غلظت پايين گلوكز       
پلاسما و بهبود علايم به دنبال افزايش قند خون               

 بنابراين لازم است تشخيص       ۲.مي باشد) تريادويپل(
هيپوگليسمي بعد از غذا، با اندازه گيري قند خون در           

هيپوگليسمي صورت  هنگام بروز علايم و نشانه هاي       
 ۴۹.گيرد

بيماراني كه از نشانه هاي آدرنرژيك بعد از غذا           
رنج مي برند، مي توانند با رژيم داراي پروتئين فراوان        
و كربوهيدرات كم يا داراي فيبر زياد يا داروهايي             
نظير سولفونيل اوره، بيگوانيدها، آنتي كولينرژيك ها و      

 و    ii ۴۹مهاركننده هاي گلوكوزيـداز، دوكسپيـن       
شواهد كمي در مورد تأثير     .  درمان شوند  a۴۹كـروميم

 هيپوگليسمي ايديوپاتيك    ۴۹.اين درمانها وجود دارد     

                                                 
i- Dumping  

ii- Doxepin  

واكنشي و تغذيه اي ممكن است به افزايش دفعات             
 ۱۴.ميان وعده هاي روزانه پاسخ دهند

 
 تشخيص هيپوگليسمي

هرچند تاريخچه، در مطرح كردن احتمال                 
د، اما تشخيص      هيپوگليسمي اهميت اساسي دار       

نمي تواند صرفاً بر پاية نشانه هاي ذكر شده توسط           
از سوي ديگر تشخيص         . بيمار صورت گيرد     

هيپوگليسمي صرفاً بر پاية اندازه گيري قند پلاسما نيز 
همانگونه كه قبلاً بيان شد         . نبايد صورت پذيرد    

تشخيص هيپوگليسمي به طور قاطع توسط ترياد            
نشانه هاي همراه  : ارتند از  اثبات مي گردد كه عب    iiiويپل

با هيپوگليسمي،  غلظت پايين گلوكز پلاسما، و بهبود          
علايم زماني كه غلظت گلوكز پلاسما به حد طبيعي            

 mg/dl۷۰ غلـظـت قند خوني برابر       ۲.افزايـش مي يابـد 
)mmol/L۴ (            يا بيشتر در طي يك حملة نمونه وار
علامت داري كه خود به خود ايجاد شده،            ) تيپيك(

 mg/dl۴۵هيپوگليسمي را ردمي كند و غلظت قند خون        
)mmol/L۵/۲ (           ۴۷.يا كمتر، آن را قطعي مي سازد 

مقادير بين اين دو بايد قبل از شروع آزمونهاي                
 .تشخيصي سبب شناختي، رد يا قطعي شوند

در صورتي كه غلظت گلوكز پلاسما پايين باشد،          
مي اما بيمار شكايتي از نشانه ها و علايم هيپوگليس          

نداشته باشد، احتمال هيپوگليسمي ناشي از اشكالات        
 : به عنوان مثال۵۲ مطرح مي شودivتكنيكي

در لولة  ) مانند  فلوئورايد  (مادة آنتي گليكوليتيك      )١
 .گرداوري نمونة خون، اضافه نشده باشد

بررسي نمونة خون به تأخير افتد بويژه در                 )٢
كه تعداد زياد لوكوسيتها گلوكز      (بيماران لوسمي   

                                                 
iii- Whipple's triad  

iv- Artifactual  
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 ـ و يا در بيماران دچار           )ا مصرف مي نمايند   ر
  ۵۲.بيماري شديد هموليتيك

هيپوگليسمي بدون علامت با سطح گلوكز خون حدود         
mg/dl۳۰) mmol۵/۱ (      در زنان جوان ميانسال شايع

است، اما هيچ يك از مقادير انسولين و سي ـ پپتيد به             
 ۴۷.طور نامتناسب بالا نيست

وگليسمي بعد از   بعد از تشخيص قطعي وجود هيپ      
 پپتيد ـ جذب، لازم است مقادير گلوكز، انسولين، سي       

و پروانسولين در يك حملة هيپوگليسمي در يك نمونة 
و نيز سطح سولفونيل اورة     ) بصورت همزمان (خون  
در همان زمان مورد بررسي قرار         ) يا ادرار (سرم  
 در صورتي كه هنگام مراجعه، بيمار دچار            ۲.گيرند

شد،  حملة هيپوگليسمي مي تواند         هيپوگليسمي نبا  
ايجاد و  ) با تحت نظر داشتن بيمار     (بصورت تجربي   

 در بسياري   ۵۳،۲.طي آن بررسي هاي فوق انجام پذيرد     
 ۶-۸به مدت (از بيماران يك دورة ناشتاي كوتاه مدت    

كفايت مي كند، اما در    ) ساعت بعد از خوردن صبحانه    
ت صورت عدم بروز حملة هيپوگليسمي،  لازم اس           

بيمار بعد از يك دورة ناشتايي شبانه مراجعه كند و            
 ساعـت بعد از آن نيزبي غذايي ادامه          ۶-۸به مـدت    

 اين مراحل مي تواند بصورت سرپايي انجام          ۵۳.يابد
گيرد، اما اگر حملة هيپوگليسمي مشاهده نشد لازم           

 ساعت   ۷۲است بيمار بستري شود و به مدت                
طي اين  . ار گيرد بصورت ناشتا تحت نظر قر    ) حداكثر(

مدت بيمار فقط مي تواند نوشيدنيهاي فاقد كالري             
 در ضمن بيمار بايد فعاليت متوسطي            ۵۳،۴۷.بنوشد

 ۴۷.داشته باشد و صرفاً به استراحت نپردازد                
 ساعت انجام مي شود تا زماني كه         ۶نمونه گيري هر   

 ۱-۲ برسد،  پس از آن هر        mg/dl۶۰قند خون به زير     
 با   ۵۳.ند خون انجام مي شود      ساعت اندازه گيري ق    

 mg/dl۴۵رسيـــدن گلــوكـز پلاسمــا بـه كـمتـر از        
)mmol/L۲/۲ (           ديگر موارد ذكر شده در بالا نيز در

در افراد بالاي    ۵۳،۴۷.نمونة خون اندازه گيري مي شود    

ملاك عمل  ) mg/dl۵۴) mmol/L۳ سال قند خون      ۶۰
 در پايان مرحلة ناشتا، ميزان                         ۴۷.است
دروكسي بوتيرات و سطح سولفونيل اوره نيز       هي ـ بتا

سپس يك ميلي گرم گلوكاگون     . اندازه گيري مي شود 
داخل وريدي تزريق مي كنند و گلوكز پلاسما بعد از           

 ۵۳. دقيقه اندازه گيري مي گردد۳۰ و ۲۰، ۱۰

 
 

 نماي بيوشيميايي در بيماران دچار هيپوگليسمي           -۴جدول  
 هيپرانسولينميك به علل مختلف

تن ضد پاد
 انسولين

سولفونيل 
 اوره

 تشخيص انسولين c-peptide پروانسولين

 انسولين برونزاد ↑ ↑ ↓ - -

- - 
 †PHHIانسولينوما، ↑ ↑ ↑*

 سولفونيل اوره  ↑ ↑ ↑ + -

 انسولين خودايمن ↑ ↑‡ ↑‡ - +

 گيرندة انسولين خودايمن ±↑ ↓ ↓ - -

 مقدار انسولين% ۲۰ بيش از *
Persistent hyperinsulinemic hypoglycemia of infancy †  

  كاهش پروانسولين و سي ـ پپتيد آزاد‡

 پادتن گيرندة انسولين مثبت+ 

 
نوارهاي آزمون قند خون حاوي گلوكز اكسيداز         

 بيماران ديابتي بكار مي روند،       iكه براي خود پايش    
نبايد استفاده شوند، چرا كه معمولاً در محدودة               

د نيستند و نيز انتظار          هيپوگليسميك قابل اعتما    
نمي رود توسط شخصي كه دچار نوروگليكوپني است 

 البته در موارد       ۴۷.به خوبي قابل استفاده باشند        
فوريتي،  استفاده از نوارهاي كاغذي خصوصاً وقتي         
با دستگاه گلوكومتر استفاده شوند در تشخيص             
افتراقي موارد اغما كمك كننده مي باشد، اما مسلماً            

براي تأييد بايد به آزمايشگاه فرستاده        نمونة خون    
 ۳.شود

در :  ساعته  ۷۲تفسير نتايج آزمون ناشتاي           
صورتي كه نشانه ها و علايم هيپوگليسمي وجود            

                                                 
i- Self-monitoring  
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 ساعت غلظت گلوكز پلاسما      ۷۲نداشته باشند يا طي      
 نرسد، تشخيص اختلال            mg/dl۴۵به زير         

 در صورتي كه         ۵۳،۲.هيپوگليسميك رد مي شود     

ه با علايم ايجاد شود و                 هيپوگليسمي همرا   
اندازه گيري هاي فوق صورت گيرد، موارد زير در            

 ).۵و۴جدول(تشخيص علت مدنظرقرارخواهدگرفت 

  ساعت ناشتا۷۲ تفسير تشخيصي نتايج -۵جدول 

سولفونيل 
اوره در 
 پلاسما

تغييرات قند 
 *خون

(mg/dl) 

بتا ـ هيدروكسي 
بوتيرات 

(mmol/L) 

پروانسولين 
(pmol/L) 

پتيد سي ـ پ
(pmol/L) 

انسولين 
(µU/ml) 

گلوكز 
(mg/dl) 

نشانه ها 
 و علايم

 تشخيص

 طبيعي خير ≤۴۰ >۶ >۲۰۰ >۵ <۷/۲ >۲۵ خير

 انسولينوما بله ≥۴۵ ≤۶ ≤۲۰۰ ≤۵ ≥۷/۲ ≤۲۵ خير

 هيپوگليسمي ساختگي ناشي ازانسولين بله ≥۴۵ ≤۶† >۲۰۰ >۵ ≥۷/۲ ≤۲۵ خير

 ليسمي ناشي از سولفوليل اورههيپوگ  بله ≥۴۵ ≤۶ ≤۲۰۰ ≤۵ ≥۷/۲ ≤۲۵ بله

 ‡IL-GFهيپوگليسمي با واسطة  بله ≥۴۵ ≥۶ >۲۰۰ >۵ ≥۷/۲ ≤۲۵ خير

 هيپوگليسمي بدون واسطة انسولين بله ≥۴۵ >۶ >۲۰۰ >۵ >۷/۲ >۲۵ خير

 خوردن  سهوي غذا حين دورة ناشتا خير ≤۴۵ >۶ >۲۰۰ >۵ ≥۷/۲ ≤۲۵ خير

 دون هيپوگليسمياختلال ب بله ≤۴۰ >۶ >۲۰۰ >۵ <۷/۲ >۲۵ خير

 .منظور تغيير قندخون پس از تجويز وريدي گلوكاكون مي باشد* 

 ).µU/ml<)۱۰۰ سطح انسولين پلاسما در هيپرگليسمي ساختگي ناشي از انسولين ممكن است بسيار بالا باشد †

‡ Insulin- like growth factor 

 . برابر شوند۶، اعداد pmol/Lبراي تبديل مقادير انسولين به . سيم شود تق۱۸، اعداد بر mmol/Lبراي تبديل مقادير گلوكز به :  توضيح

 
 
 
اگر غلظت انسولين پلاسما در حضور                  ) ۱

 µU/ml۶هيـپـوگليـسـمي، بيـشـتـر يـا مســاوي     
)pmol/L۳۶ (      باشد، مطرح كنندة هيپرانسولينمي

 يا  ۳/۰ نسبت انسولين به گلوكز بايد        ۵۳،۲.مي باشد
ايش مدت ناشتا بودن، كاهش     كمتر باشد و با افز    

 همانگونه كه قبلاً بيان شد اين نسبت در            ۱۴.يابد
 ۱۴.بيماران دچار انسولينوما، افزايش مي يابد

 انسولين   mg/dl۴۵در گلوكز پلاسمايي زير            )٢
 همراه با غلظت        µU/ml۶پلاسماي بيش از        

 mmol/L۲/۰بيش از   (پلاسمايي بالاي سي ـ پپتيد      
مانند (ية سلول بتا      اختلال اول ) mmol/L۶/۰يا  

 در اين بيماران     ۲.را مطرح مي سازد  ) انسولينوما
بيشتر يا مساوي      (پروانسولين نيز بالاست         

pmol/L۵.(۵۳،۲             به طور كلي در بيماران دچار 
انسولينوما اغلب افزايش نسبت پروانسولين به         

مطرح % ۲۰انسولين وجود دارد، نسبت بيش از         
دازه گيري ميزان   ان ۲،۸.كنندة انسولينوما مي باشد   

پپتيد در افتراق هيپرانسولينمي برونزاد و         ـ سي
 تمام بيماران دچار       ۵۳.درونزاد ضروري است    

پپتيد بالا دارند و تمام         ـ انسولينوما مقادير سي   
در بيماران تحت    ۵۳.افراد سالم مقادير پايين دارند    

نه (تجويز انسولين برونزاد، انسولين پلاسما           
 ۵۳.ش مي يابدافزاي)  پپتيد ـ سي

سولفونيل اوره يك الگوي غيرقابل افتراق با              )٣
انسولينوما توليد مي كند كه با اندازه گيري سطح         

قابل افتراق   ) يا ادرار  (سرمي سولفونيل اوره       
 علاوه بر آن سولفونيل اوره افزايش          ۲.مي گردد

 ۲.نامتناسب پروانسولين توليد نمي كند

 به   از مقدار بتاهيدروكسي بوتيرات و پاسخ            )٤
گلوكاگون مي توان در افتراق بيماراني كه مقادير        
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 مي باشد   i پپتيد آنها در مرز       ـ انسولين و سي    
 به علت اثر آنتي كتوژنيك انسولين      ۵۳.استفاده كرد 

هيدروكسي بوتيرات پلاسما در          ـ غلظت بتا    
بيماران مبتلا به انسولينوما نسبت به افراد طبيعي        

 mmol ۷/۲≥.(۵۳(پايين تر است 

ز سوي ديگر انسولين آنتي گليكوژنوليتيك است       ا )٥
و بنابراين هيپرانسولينمي باعث احتباس گليكوژن      

 در نتيجه بيماران دچار           ۵۳.در كبد مي شود     
 ساعت ناشتايي به دنبال       ۷۲انسولينوما بعد از     

 a۵۲تزريق گلوكاگون، ترشح گلوكز خواهند داشت      
در حالي كه در افراد سالم تمام گلوكز كبدي طي           

 بيماران  ۵۳.ين مدت ناشتا تخليه گرديده است         ا
مبتلا به انسولينوما بعد از تزريق گلوكاگون             

 يا بيشتر در     mg/dl۲۵مي توانند افزايشي برابر     
 ۵۳.ميزان گلوكز پلاسما داشته باشند

هيپوگليسمي كه توسط انسولين يا يك عامل              )٦
 ميانجي گري نشود، با غلظت     ILFiiانسولين مانند   
ي پلي پپتيدي سلول بتا مشخص        پايين پلاسماي 

 ۵۳.مي گردد

عيار پادتن انسولين سرم نيز لازم است                   )٧
 پادتن ها در وضعيت افت          ۲.اندازه گيري شود  

) مشابه انسولينوما (گلوكز، مي توانند انسولين بالا     
ايجاد كنند، اما مقدار آنها در سرم قابل                    

 در اين بيماران ميزان             ۲.اندازه گيري است   
 پايين است اما سي ـ پپتيد كل            آزاد پپتيد ـ سي

 در موارد وجود پادتن     ۲.ممكن است، پايين نباشد   
محرك گيرندة انسولين، گلوكز و سي ـ پپتيد              

 ۲.پايين اند، اما انسولين ممكن است بالا باشد

با وجود تمام اين نكات، گاه مقادير قابل بحث است و           
نياز به بررسي هاي ديگري است كه در بحث                  

                                                 
i- Borderline  

ii- Insulin Like Factor  

 در اثر   iiiهيپوگليسمي ساختگي . يان شد انسولينوما ب 
مصرف مخفيانة انسولين يا سولفونيل اوره در              
. تشخيص هاي افتراقي هيپوگليسمي بايد مدنظر باشد      

ترياد هيپوگليسمي، سطح بالاي انسولين داراي             
 پپتيد ـ  و كاهش واكنش ايمني سي        ivواكنــش ايمن 

(C-peptide immunoreactivity)        شناسة ،
 ۳.تجويز انسولين برونزاد مي باشد) پاتوگنومونيك(
 

 درمان

درمان اصلي هيپوگليسمي، درمان علت زمينه اي        
است، اما با توجه به حساسيت مغز و عوارض گاه             
غيرقابل جبران هيپوگليسمي حاد در بيماران، درمان        
فوري به منظور بالا بردن سطح گلوكز سرم بايد              

 خود  هيپوگليسمي بعد از غذا معمولاً      . صورت گيرد 
بخود بهبود يابنده است و بندرت نياز به درمان                

 اما هيپوگليسمي بعد از جذب          ۲.فوري پيدا مي كند   
 ۲.معمولاً دايمي يا پيشرونده مي باشد

درمان فوري هيپوگليسمي در تمام بيماران، مشابه 
بهبود باليني  . بيماران ديابتي است كه قبلاً بيان گرديد      

بردن قند خون ايجاد      دقيقه پس از بالا        ۱۵بايد طي   
 در صورت عدم بهبود، درمان اوليه مجدداً            ۲.گردد

 براي انفوزيون گلوكز     iبايد تكرار و ارتباط وريدي      
 ۲.براي بيماران برقرار گردد

 دقيقه بعد از بالا رفتن قند خون            ۳۰ادامة اغما    
ناشي از اغماي پس از هيپوگليسمي است كه با                

طي % ۲۰لول   گرم مانيتول بصورت مح     ۴۰(مانيتول  
 . قابل درمان است ۲) دقيقه۲۰

                                                 
iii- Factitious  

iv- Immunoreactive  
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باستان حق م، لاريجاني ب، پژوهي م، موسوي ش، عزيزي  .٥٤
 ۲۰ بيمار دچار انسولينوما طي       ۶۸بررسي گذشته نگر   . ف

سال گذشته، هفتمين كنگره بازآموزي جامعة پزشكان            
متخصص داخلي ايران، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات           

 .۱۳۷۵ ارديبهشت ماه ۲۵-۲۸درماني شهيد بهشتي، 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

em
.s

bm
u.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
6-

26
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            16 / 16

http://ijem.sbmu.ac.ir/article-1-85-fa.html
http://www.tcpdf.org

