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  قند خون و  مي) در تنطGLP-1شبه گلوكاگون ( 1-دينقش پپت
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  چكيده 
ترشح  شيبب افزاها است كه پس از هضم غذا، از روده ترشح شده و س هورمون نينكرتي) از جمله اGLP-1( 1-به گلوكاگون هيشب ديپپت مقدمه:

. هدف از مطالعه حاضر، باشد يپانكراس م يبتا يها سلول ريتكث شيو افزا يقادر به مهار مرگ سلول ني. همچنشود يقند خون م ميو تنظ نيانسول
  .دباش يم 2نوع  ابتيقند خون و كاربرد آن در درمان د مي، تنظ نيدر ترشح انسول GLP-1موجود در زمينه اثرات  اهدمروري بر شو

 جستجوي موتور از استفاده درنظر گرفته شد و بررسي با مروري و اي كوهورت، مشاهده شاهدي، -مورد مطالعات در اين بررسي،: ها  روش
PubMed، هاي واژه كليد از استفاده نيز و 2012دسامبر  تا 1987 هاي سال بين  glucagon-like pepetide-1, GLP-1، "type 2 diabetes" 

NIDDM ،" "type II diabetes ارتباط زمينه در كافي اطلاعات داراي كه انجام گرديد و مقالاتي GLP-1 و 2 نوع ديابت درمان در 
  گرفتند. قرار استفاده بودند، مورد در اين نوع درمان آن عملكرد چگونگي

 انيم نيبود كه از ا GLP-1و  2نوع  ابتيربوط به دمقاله م 146پرداخته بودند،  ابتيدر د GLP-1اثر  يمقاله كه به بررس 216از مجموع ها:  يافته
داشتند، مورد استفاده  نيقند خون و ترشح انسول ميو نقش آن در تنظ 2نوع  ابتيدر درمان د GLP-1در ارتباط با اثرات  يمقاله كه اطلاعات كاف 25
  گرفتند.    قرار

 هاي گيرنده طريق از يك سو از. دارد اثر خون قند كاهش و سولينان ميزان افزايش بر غيرمستقيم و مستقيم طريق دو هبGLP-1 : گيري نتيجه
 روي بر خود هاي گيرنده بر اثر با ديگر، سوي شده واز آن سنتز و انسولين ژن بيان افزايش سبب پانكراس به طور مستقيم هاي سلول بر موجود
 شد. تحقيقات خواهد انسولين ترشح افزايش باعث كبدي تالپور وريد و واگ عصب سيستم طريق از غيرمستقيم طور به و پانكراس β هاي سلول
 افزايش سبب تواند مي خون GLP-1سطح  افزايش و بهبود بنابراين شود، مي اختلال دچار GLP-1 ترشح ،II نوع ديابت در كه دهد مي نشان

رت خوراكي و تزريق زيرجلدي مورد استفاده قرار به صو GLP1شود. امروزه دو نوع از داروهاي افزايش دهنده اثر  خون گلوكز تنظيم و انسولين
  .گيرد مي

  شبه گلوكاگون 1-دي، پپت2نوع  ابتيد ن،ينكرتي، ا GLP-1: يديكل يها واژه
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  در تنطيم قند خون شبه گلوكاگون  1-پپتيدنقش 

  مقدمه
GLP-1 ها، نينكرتي. اباشد يم ها نينكرتياز انواع ا يكي 
هستند كه در پاسخ به مصرف گلوكز،  يگوارش يها هورمون

در هموستاز  يروده ترشح شده و نقش مهم يتوسط سلولها
تا  50ها، مسؤول ترشح  هورمون ني). ا1( كنند يم يگلوكز باز

 ،ياز مصرف گلوكز خوراكهستند كه پس  يني% انسول70
را پس از  تيفعال نيقادرند ا ن،ي). همچن2( شود يم رشحت

 ابد،ي شيسطح گلوگز خون افزا نكهيخوردن غذا و قبل از ا
گلوكز به  زيكه با تجو افتهي ني). با مشاهده ا3انجام دهند (
كه  يخون نسبت به زمان نيسطح انسول ،يصورت خوراك

 يشتريب شيافزا شود، يم زيتجو يديگلوكز به صورت ور
  )4برده شد ( يپ نينكرتيمفهوم ا  دهد،به يم اننش
كاهش  ن،يترشح انسول شيباعث افزا ها نينكرتيا يطور كل به

 جاديو ا يمعد هيترشح گلوكاگون، كاهش سرعت تخل
تاكنون  ها نينكرتياز ا ي). دو سر4( شوند يم يرياحساس س

  شناخته شده كه عبارتند از:
 ;Gastric Inhibitory Peptide( كيگاستر يمهار ديپپت 

GIPو پپت (مشابه گلوكاگون ديlike peptide; GLP) 

Glucagon). GLP-1 مشتق شده از ژن  ينيپروتئ
 160ژن، پروگلوكاگون با  ني. ابتدا از ا)پروگلوكاگون است

 كيتيپروتئول يندهايساخته شده و سپس در اثر فرآ نهيدآمياس
و در روده و  شود يم ليوكاگون تبدبه گل كراس،در بافت پان
% همولوگ 50 باًيكه تقر كند يرا كد م گريد ديمغز، دو پپت

و  Glucagon like peptide-1گلوكاگون هستند و 
Glucagon like peptide-2 5(شوند يم دهينام.(  

 تياز نظر فعال GLP-2و  GLP1 ديهر دو پپت 
 GLP-1ها قرار گرفتند اما تن شيمورد آزما كينوتروپيانسول
  ). 7, 6را دارد( نيترشح انسول كيتحر ييتوانا

GLP-1 به داخل روده و  ييدر پاسخ به ورود مواد غذا
روده كوچك  لئوميا هيناح L يگلوكز خون، از سلولها شيافزا

 يكيولوژيفعال ب ي). فرمها8( شود¬يو كولون، ، آزاد م
GLP-1  شاملGLP-1(7-36)NH2  وGLP-1(7-37 (

 يآزادساز يمحركها نيترياز قو يكي GLP-1). 5است(
  ).9( است يدر پاسخ به گلوكز خوراك نيانسول

 درات،يو كربوه يسرشار از چرب يغذا خصوصاً غذاها خوردن
). 10است ( GLP-1ترشح  يكيولوژيزيمحرك ف نياول

 توانند¬يم زين نيگالان ديو نوروپپت نيسوماتوستات ن،يانسول
  ). 11را مهار كنند( GLP-1ترشح 
، 2نوع  ابتيدر درمان د GLP-1حاضر به اثر  يمرور مطالعه

   پردازد. يم

  

  ها روش
 GLP-1, GLP1, Glucagon-likeهاي  كليدواژه دادن با

peptide-1, Glucagon like peptide 1, Diabetes, 
type 2 diabetes, type II diabetes, NIDDM,،  كه

ات پيشنهاد انتخاب شدند. همچنين كلم Meshبا استفاده از 
 در موجود مقالات ، كليهMesh entry termدر  شده

Ncbi-Pubmed 2012تا دسامبر  1987 هاي سال بين 
 مطالعات سيستماتيك، مرور اين در. گرفتند قرار بررسي مورد
 گرفته نظر در مروري و اي كوهورت، مشاهده شاهدي، -مورد
عات مقالاتي مورد استفاده قرار گرفتند كه داراي اطلا .شد

و  2در درمان ديابت نوع  GLP-1كافي در زمينه ارتباط 
چگونگي عملكرد آن دردرمان مربوطه بودند. در استراتژي 
جستجو  مقالاتي كه اشاره اي به اثر درماني آن در ديابت نوع 

مقالات مربوط به ديابت نوع يك، مقالات تكراري  نداشتند، 2
و استراتژي  حاصل از كليد واژه هاي در نظر گرفته شده

نهايت مطالعاتي كه به اثرات  مربوطه، حذف گرديدند و در
GLP-1 ين آوردن و تنظيم قند خون و ترشح انسولين يدر پا

پرداخته بودند، انتخاب و به عنوان  2در بيماران ديابتي نوع 
  رفرنس مورد استفاده قرار گرفتند.

  

  ها يافته
ديابت  در GLP-1 اثر بررسي به كه مقاله 216 مجموع از

 در 2در ديابت تيپ  را آن ارتباط مقاله 146 بودند، پرداخته
 با را NIDDM ارتباط مقاله 6. بودند داده نشان مقاله عنوان

GLP1 پس از حذف مقالات ). 1-جدول( بودند كرده بررسي
غير مرتبط و مقالات تكراري و مقالاتي كه به نقش درماني 



 

 سكينتبكمينست
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  قند خون ميگلوكاگون در تنط شبه 1-دينقش پپت

GLP1 كاملا مرتبط به لهمقا 25اي نكرده بودند،  اشاره 
 11 از اين تعداد،. شدند بررسي و انتخاب اصلي رفرانس عنوان
 تنظيم قند در GLP-1 عملكرد چگونگي و نقش به مقاله
 و خون قند آوردن پائين در GLP-1 اثر به مقاله 6خون،

 بر 2 نوع ديابت درمان به مقاله 8 و انسولين ترشح افزايش

دو نويسنده  اخته بودند.موجود پرد داروهاي و GLP-1 پايه
بطور همزمان و مستقل، مقالات را مرور و بررسي ميكردند و 
درپايان، نويسنده مسئول نتيجه جستجوها را تحت بررسي 
نهائي قرار داد. نتيجه جستجو، مقالات حذف شده و علت 

  .نشان داده شده است 1حذف مقالات در نمودار 
  PubMed-Ncbi جستجودر استراتژي :1جدول

  جستجو استراتژي  شده يافته مقالات تعداد
216  GLP-1[ti] OR GLP1[ti] OR glucagon-like pepetide-

1[ti] OR glucagon like pepetide 1[ti] AND diabetes* 
[ti]   

146  GLP-1[ti] OR GLP1[ti] OR glucagon-like pepetide-
1[ti] OR glucagon like pepetide 1[ti] AND "type 2 
diabetes" [ti] OR "type II diabetes" [ti]   

6  GLP-1[ti] OR GLP1[ti] OR glucagon-like pepetide-
1[ti] OR glucagon like pepetide 1[ti] AND NIDDM   

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  
  

  رفرنس انتخاب و جستجو نتايج از اي : خلاصه1 نمودار

 216جستجوي اوليه: 

146 

70 

مربوط  ٢ مقالاتي كه به ديابت نوع
شدند، مقالت تكراري با توجه به  نمي

 1- استراتژي هاي بيان شده در جدول

25 

121 
، مقالاتي كه اطلاعات  مرتبط غير مقالات
 مقالاتي و تكراري مقالات نداشتند،كافي 

 اي اشاره GLP1 درماني نقش به كه
 بودند. نكرده

 

 مقالات حذف شده

مقالات حذف شده

علت

 علت

نگي مقالات مربوط به نقش و چگو
در تنظيم قند  GLP-1عملكرد 

  11خون: 

در  GLP-1مقالات مربوط به اثر 
پائين آوردن قند خون و افزايش 

   6ترشح انسولين: 

مقالات مربوط به درمان ديابت نوع 
و داروهاي  GLP-1بر پايه  2

  8موجود: 
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  در تنطيم قند خون شبه گلوكاگون  1-پپتيدنقش 

  بحث
GLP-1 غيرمستقيم بر افزايش ميزان  به دو طريق مستقيم و

   ).2انسولين و كاهش قند خون اثر دارد (شكل 
موجود بر  هاي يك سو به طور مستقيم و از طريق گيرندهاز 

هاي پانكراس سبب افزايش بيان ژن انسولين و سنتز  سلول
با اثر مستقيم بر  و از سوي ديگر، )12،13( شدهآن 

 )15, 14(راس كپان βهاي  هاي خودش بر روي سلول گيرنده
هم به طور غيرمستقيم از طريق سيستم عصب واگ و وريد  و

 ،7( شدخواهد پورتال كبدي باعث افزايش ترشح انسولين 
16( .  

 GLP-1يك سنسور  ،گردش خون پورتالز ورود به پس ا
كه اين سنسور  كند گلوكز موجود در رگ پورتال را فعال مي

هايي را از طريق اعصاب آوران واگ به سيستم  سيگنال
فرستد و سپس مغز از طر يق  اعصاب مركزي و مغز مي

فرستد  هايي را به پانكراس مي سينگال ،اعصاب وابران واگ
, 13, 7(شود  ن از پانكراس مييانسولكه سبب افزايش ترشح 

باعث  ،پانكراس αبر سلولهاي  .همچنين با اثر مستقيم)16
. اما )16, 7(شود كاهش ترشح و آزادسازي گلوكاگون مي

خون كمتر از ميزان گلوكاگون را زماني كه غلظت گلوكز 
mg/dl 65 17(دهد است كاهش نمي(  
جذب  با كاهش سرعت تخليه معده، باعث GLP-1همچنين 

از افزايش ناگهاني قند خون  جلوگيريآرام آرام گلوكز و 
و  با ايجاد احساس سيري باعث كاهش مصرف  )18(د وش مي

  . )19( شود غذا توسط انسان مي

 درمان در و داده افزايش خون در را ها اينكرتين عمر نيمه
  ). 13( كرد استفاده II نوع ديابت نظير هايي بيماري

DPP-4 نام به كه CD-26 نوعي شود مي شناخته نيز 
 آمين انتهاي از را پپتيد دي يك كه است پروتئاز سرين

 داشته 2 موقعيت در پرولين يا آلانين يك كه هايي پروتئين
 داراي GLP-1. كند مي مهار را آنها فعاليت و كرده جدا باشند
 DPP-4تأثير,  تحت كه بوده 2 موقعيت در آلانين يك

-GLP-1(7 يا GLP-1(7-37( بيولوژيكي فعال فرمهاي

36) NH2 غيرفعال هاي¬فرم به تبديل )GLP-1(9-37 
 از پس و) 25-23( شود مي GLP-1(9-36) NH2يا

 شوند مي دفع كليه توسط حاصل محصولات شدن، متابوليزه
)13.(  

 دهنده افزايش دارويي محصولات اين از نوع دو امروزه
GLP-1 دارند وجود :  

 نيمه با GLP-1 آنالوگهاي شامل كه تزريقي داروهاي )1
 دو مثل دارند لينوتروپيكانسو فعاليت و هستند تر طولاني عمر

 نظر از داروها اين.  Liraglutide و Exenatide داروي
 آمينه اسيد كه تفاوت اين با بوده GLP-1 با مشابه ساختاري

 محل كه GLP-1 در موجود ترمينال- N سمت دوم و اول
 اين. است شده حذف داروها اين در است DDP-4 آنزيم اثر

  . شوند مي تجويز زيرجلدي تزرق صورت به آنالوگها
 DPP-4 آنزيم هاي كنند بلوكه شامل كه خوراكي داروهاي )2

      .)Vildaglitin )13 و Sitagliptin مانند هستند
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  قند خون ميگلوكاگون در تنط شبه 1-دينقش پپت

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

 گلوكز كاهش و خون نسولينا ميزان افزايش بر غيرمستقيم و مستقيم طريق دو از GLP-1. خون گلوكز تنظيم بر GLP-1 اثر :2شكل
  .دارد اثر خون

  روده  - Lهاي  سلول

 غير مستقيم

GLP-1 

ورود به وريد پورتال 
 كبدي

 ورود به گردش خون عمومي

 مستقيم

تحريك سنسورهاي گگلوكز 
 موجود بر وريد پورتال

تحريك اعصاب 
 آوران واگ

 رسيدن پيام به مغز

فرستاده شدن سيگنالهايي از 
 مغز به اعصاب وابران واگ

سلولهاي بتاي 
 لوزالمعده

 افزايش ترشح انسولين

اتصال به گيرنده هاي خود بر سلولهاي 
 آلفا و بتاي پانكراس

ين  از افزايش بيوسنتز انسول
 طريق افزايش بيان ژن

  افزايش ترشح  انسولين

 كاهش ترشح گلوكاگون



 

 

 
  

1392 ويژه نامه تغذيه سلامت مجله تحقيقات نظام 1391  

  در تنطيم قند خون شبه گلوكاگون  1-پپتيدنقش 

  گيري نتيجه
 هيبا توجه به اطلاعات موجود در مورد نحوه عملكرد و تجز

 ابتيدر بدن ، امروزه توجه به آنها در درمان موثر د نهاينكرتيا
كه در  دهد ينشان م قاتياست. تحق افتهي شيافزا IIنوع 

 نيبنابرا د،شو يدچار اختلال م GLP-1، ترشح IIنوع  ابتيد
قند  ميو تنظ نيسولترشح ان شيسبب افزا تواند يآن م شيافزا

 يبه نام د يكيتيپروتئول ميآنز تيخون گردد. با مهار فعال
 GLP-1شدن  رفعالي) كه سبب غDPP-4( دازيپپت ليديپت
 نيكه نسبت به ا ينينكرتيا يآنالوگها ديبا تول ايو  شود يم

را در  ها نينكرتيا عمر مهين و تيفعال توان يمقاومند، م ميآنز
  استفاده كرد. IIنوع  ابتيد رمانداده و در د شيخون افزا
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Abstract 
Background: Glucagon-like peptide-1 (GLP-1) is one of the incretin hormones secreted from the intestine 
upon ingestion of food to increase insulin secretion and regulate blood sugar. In addition to that, GLP-1 
can inhibit apoptosis of pancreatic beta cells and enhances their proliferation. The aim of this study is to 
review the present evidences about GLP-1 effects in regulation of blood sugar, insulin secretion and type 2 
diabetes.  
Methods: The Case-control, cohort, observational and review studies were considered and evaluated 
using the search engines PubMed, the period between the years 1987 to December 2012. The study was 
performed by the key words; glucagon-like pepetide-1, GLP-1, "type 2 diabetes", "type II diabetes" and 
NIDDM. Articles that contained sufficient data and information in relation to GLP-1 in the treatment of 
type 2 diabetes and its function were used. 
Findings: From among of the 216 articles that analyzed to evaluate the effects of GLP-1on diabetes, 
the146 articles were belong to type 2 diabetes and GLP-1. From which only the 25 articles contained 
sufficient information related to the effects of GLP-1 in the treatment of type 2 diabetes and its role in the 
regulation of blood glucose and insulin secretion. They were considered and evaluated. 
Conclusion:  The GLP-1 has effects on lowering blood sugar and increasing insulin levels in two ways, 
direct and indirect. In direct way, it can increase insulin gene expression and synthesis through pancreatic 
beta cell receptors. In addition to that, via indirect pathway, by signaling on its receptors on the β-cell 
surface via hepatic portal vein and vagus nerve could cause an increase in insulin secretion and release. 
The recent studies show that in Type II diabetes, GLP-1 secretion is impaired, thus its improving can 
cause an increase in insulin and blood glucose regulation. Nowadays, two types of GLP1-enhancing drugs 
are administrated orally or subcutaneous injection. 
Key Words: GLP-1, Incretin, Type 2 diabetes, Glucagon-like peptide -1 
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