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Abstract: The pancreatic hormone amylin is co-secreted with insulin by beta-cells in response to nutrient intake. 
Studies performed in experimental animals have provided evidence that amylin may have several effects associ-
ated with carbohydrate metabolism. Amylin is a potent inhibitor of gastric emptying. This effect appears to re-
quire an intact vagus nerve and it is over-ridden by hypoglycaemia. These observations, coupled with the identi-
fication of putative amylin receptors in the area postrema of the hindbrain (a region implicated in the regulation 
of gastric motility) suggest that the effects of amylin on gastric emptying are mediated, at least in part, by the 
central nervous system. There is also evidence that amylin acts to inhibit food intake, an action which is distinct 
from its effects on gastric emptying. In addition, amylin has been shown to inhibit amino acid-stimulated gluca-
gon secretion, suggesting that it may reduce endogenous glucose production in the postprandial period. This 
paper is intended to give a overview of amylin, a new pancreatic hormone, and its effects on glucose homeosta-
sis.  
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Amylin and its Effects on Glucose Homeostasis 

 
Özet: Pankreatik bir hormon olan amylin gıda alımına cevap olarak insülinle birlikte pankreasın beta hücrelerin-
den salgılanır. Hayvanlarda yapılan bazı çalışmalar amylinin glukoz homeostazisi üzerine etkilerinin olduğunu 
ortaya koymuştur. Amylin mide boşalmasının kuvvetli bir inhibitörüdür. Bu etkiyi vagus siniri aracılığı ile yap-
maktadır. Yapılan araştırmalarla arka beyinin area postrema bölgesinde amylin reseptörleri tanımlanmış ve 
amylinin mide boşalması üzerindeki etkilerinin bir kısmını merkezi sinir sistemi aracılığı ile gerçekleştirdiği 
ortaya koyulmuştur. Ayrıca amylin mide boşalması üzerine olan etkisinden farklı olarak gıda alımını da inhibe 
etmektedir. Buna ek olarak amylinin amino asitlerin uyardığı glukagon sekresyonunu da inhibe ederek gıda alımı 
sonrası endojen glukoz üretimini düşürebileceği de ortaya koyulmuştur. Bu derleme, yeni bir pankreatik hormon 
olan amylin ve glukoz homeostazisi üzerine etkileri konusunda bilgi vermek amacıyla hazırlanmıştır. 
Anahtar Kelimeler: Amylin, insülin, pankreas, mide boşalması. 
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Giriş 

Amylin, adacık amiloid polipeptid (IAPP) 
olarak da bilinen doğal, polipeptid yapıda, 
nöroendokrin bir hormondur7,10. İlk olarak 
Oxford Üniversitesinde Westermark ve Cooper 
adlı araştırıcılar tarafından keşfedilmiştir. 
İnsülinle birlikte pankreasın beta hücrelerinde 
sentezlenir ve burada depo edilir. Gıda alımın-
dan sonra yine insülinle birlikte buradan salgı-
lanır25,27. Çok az miktarlarda akciğer, mide bar-
sak kanalı ve hipotalamustan da salgılanır. Ba-
ğırsakta pankreastan %1 daha az oranda bulu-
nur. Ancak tavuklarda amylin salınımı pankrea-
sa göre bağırsakta ve beyinde daha fazla olmak-
tadır. İnsülinoma, osteoblastoma, pankreatik 
tümörler gibi tümörlerde de amylin salınımı 
olabilir. Buna ek olarak midede antrum ve 
fundus bölgelerinde somatostatinle birlikte loka-
lize olmuştur ve burada amylin için spesifik 
bağlanma yerleri bulunmaktadır. Bu bilgilere 
dayanarak amylinin gastrik fonksiyonlarda 
otokrin veya parakrin hormon olarak rol aldığı 
da söylenmiştir19. 

Amylin için özellikle beynin belirgin böl-
gelerinde yüksek affiniteli bağlanma yerleri 
bulunmaktadır. Bu bölgeler area postrema, 
nucleus accumbens ve dorsal raphe bölgeleridir. 
Area postrema, dorsal vagal kompleksin bir 
parçasıdır ve 5 önemli beyin bölgesinden biridir 
ve amylinin glukoregulatör etkisinin oluşumun-
da kritik öneme sahiptir20,23. Bu bölgelerdeki 
reseptörler aracılığı ile glukoz homeostazisinin 
sağlanmasında yeni bir pankreatik ada hormonu 
olarak önemli role sahiptir8. Gıda alımı sonrası 
glukagon konsantrasyonunu baskılayarak kara-
ciğerden kana glukoz akısını hafifletir. Gıda 
alımı sonrası insülinle birlikte dolaşımdan çıkan 
glukoz oranını yükseltip, dolaşıma giren glukoz 
oranını azaltarak plazma glikozunu kontrol 
eder20. Beyinden başka; kemik yapısında, 
osteoblast ve osteoklastların yüzeyinde ve böb-
rek korteksinde amylin reseptörleri bulunmak-
tadır. Bu bölgelerdeki reseptörler aracılığıyla 
kemikler üzerinde önemli etkiler oluşturur. 
Amylin, kalsitonin gen ailesinden olan 
kalsitonin ve CGRP ile yapısal olarak benzediği 
için vücutta oluşturduğu etkiler de bu 
peptidlerinki ile benzerdir. Amylin ve CGRP in 
vivo olarak kalsitonin benzeri bir hipokalsemik 
aktiviteye sahiptir. İnsan amylini ve CGRP, 
1,25 (OH)2 vitamin D (1,25 dihidroksikolekal-
siferol)’nin neden olduğu kemik rezorpsiyonunu 
inhibe eder. Osteoblast proliferasyonunu artırır-
ken, osteoklast proliferasyonunu da inhibe 
eder30. 

Amylinin Tanımı ve Tarihçesi 

1987 yılında tam olarak tanımlanan 
amylin esas olarak pankreasın beta hücreleri 
tarafından sentezlenen peptid yapıda bir hor-
mondur. Amylinin keşfinden önce yapılan ça-
lışmalarda diyabetli hastaların Langerhans ada-
cıklarında homojen cam görünümlü bir 
hiyalinin varlığı keşfedilmistir41. Karakteristik 
boyanma özellikleri olan ekstrasellüler protein 
yapılı bu hiyalin maddesi diyabeti olan hastala-
rın pankreasında amiloid olarak isimlendirilmiş-
tir1. Amiloid molekülünün özelliklerini tanım-
lamak için yapılan denemeler düşük konsant-
rasyonu ve suda erimemesi gibi özelliklerinden 
dolayı boşa çıkmıştır. Yapılan bazı çalışmalarda 
insülin ya da insülin fragmentleri içeren adacık 
amiloidlerinin içinde bazı maddelerin varlığı 
ileri sürülmüştür. Ancak bunların ne olduğu ve 
yapısı ile ilgili herhangi bir açıklama yapılama-
mıştır26,33. İnsülinomalı dokulardan elde edilen 
amiloidler ile ilgili çalışan Westermark ve arka-
daşları34 Kasım 1986’da IAPP olarak isimlen-
dirdikleri kısmi bir yapının varlığını ortaya koy-
muşlardır. 

Cooper ve arkadasları10 1987’de tip 2 di-
yabetli hastaların pankreasında amiloid içeren 
yapılardan ekstrakte edilen 37 aminoasitli bir 
peptidin tam yapısını tanımlamışlardır. 

1988’de Cooper başka bir grup araştırma-
cı ile birlikte11 37 aminoasitlik bu peptidin sağ-
lıklı bireylerde bulunan bir hormon olabileceği-
ni ileri sürmüştür. Cooper’ın ilk tanımlamasında 
diyabet ilişkili peptid olarak adlandırdığı bu 
peptid histolojik orijinini (amiloid) yansıtmak 
amacıyla bu çalışmada Cooper tarafından 
amylin olarak değiştirilmiştir. 

Amylinin Yapısı 

Amylin, kalsitonin ailesinin bir üyesi ol-
duğu için yapısal olarak CGRP (calcitonin gene 
related peptide), adrenomedüllin ve kalsitonine 
benzemektedir3,35,38. Amylin kromozom 12 de 
gen ekspresyonu ile üretilmektedir. İlk olarak 
89 aminoasitli preproamylin olarak kopya edilir 
ve 67 amino asitli proamyline dönüşür. Bu daha 
sonra pankreasın beta hücrelerinde prohormon 
konvertaz 2 ve 3 enzimleri ile olgun forma çev-
rilip, insülin ve C peptid ile aynı granüllerde 
depolanır19. Olgun formdaki bu amylin peptidi, 
37 amino asitten (H-Lys-Cys-Asn-Thr-Ala-Thr-
Cys-Ala-Thr-Cys-Ala-Thr-Gln-Arg-Leu-Ala-
Asn-Phe-Leu-Val-His-Ser-Ser-Asn-Asn-Phe-
Gly-Ala-Iıe-Leu-Ser-Ser-Thr-Asn-Val-Gly-Ser-
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Asn-Thr-Tyr-NH2) oluşmaktadır (Şekil 1). Bun-
lardan 2. ve 7. pozisyondaki sistin amino asitleri 
arasında bir disülfit köprüsü vardır. Bu disülfit 
bağı amylinin kemikler üzerinde önemli etkile-
rinin meydana gelmesinde rol oynar ve 
osteoblast proliferasyonunun uyarılması bakı-
mından da önemlidir7. Amylin molekülünün 
indirgenmesi bu disülfit bağının bozulmasına 
neden olur. Amylin molekülünde peptidin 
karboksi ucunda amid molekülü bağlıdır. Amid 
molekülü olmayan amylin, amylin asit olarak 
adlandırılır20. İnsanlarda 25, 28, 29. pozisyon-
daki aminoasitlerin yerine 3 prolin rezidüsü 
eklenince insan amylin analoğu olan pramlintid 
üretilmiştir23. 20. ve 29. amino asitler arasındaki 
bölge ise insan ve kedilerde amiloid şekillenme-
sinden sorumludur7,23. Amiloid proteinlerin 
ekstrasellüler, fibriler birikimidir. Bütün amiloid 
molekülleri de protein molekülünden oluşan bir 
çekirdek içerirler. Vücutta çeşitli bölgelerde 
amiloid birikmesine de amiloidozis denir. Sis-
temik ve lokalize amiloidozis diye ikiye ayrılır. 
Sistemik amiloidoziste birçok organda amiloid 
birikimi vardır. Lokalize amiloidoziste ise depo-
ların aksine spesifik bir organda amiloid birikir. 
Lokalize amiloidozis en çok Alzhiemer ve 
diabetes mellitus tip 2 hastalıklarında oluşur. 
Diabetes mellitus tip 2 de beta hücreleri artan 
insülin ihtiyacını uzun süre karşılayamayınca 
hiperglisemi oluşur. Diabetes mellitus tip 2 
hastalarının otopsisinde de %90 pankreatik ada-
cıklarda amiloid depoları görülmüştür. Amylin 
de bu amyloid depolarının protein 
komponentidir. Amylin bazal insülin 
sekresyonunu inhibe ederek ve iskelet kasında 
insülin rezistansına neden olarak diabetes 
mellitus tip 2’ye katkıda bulunur. Köpek gibi 
diğer bir çok hayvanda amiloid şekillenmesi 
eğilimi yoktur. Köpeklerde insan ve kedilerden 
farklı olarak tip 2 diabet şekillenmez. Ratlarda 
da amiloid şekillenmesi gözlenmez23. 

 

 
 

Şekil 1. Amylin molekülünün yapısı 
Figure 1. The structure of amylin molecule 

 

Dolaşımdaki amylin miktarı sindirilen gı-
da miktarı ile orantılı olarak yemeklerden sonra 
artar. Gıda alımına (karbonhidrat ve protein 
içeren öğünlerde) cevap olarak sağlıklı ve diabet 
hastalığı olmayan bireylerde insülinle birlikte 
salgılanır21,39. Amylinin günlük plazma profili 
insülinin profiline benzer. Amylinin günlük 
plazma düzeyleri açlıkta 4 pmol/L düzeylerinde 
iken gıda alımından sonra 25 Pmol/L’ye yükse-
lir. Zayıflarda 3.4±0.7 pmol ve obezlerde 4.7± 
0.9 pmol ortalama glukoz toleransı ile bulun-
maktadır. Obezler için azalan glukoz toleransı 
ile birlikte 4.0±0.3 pmol dan daha düşük değer-
ler saptanmıştır ve bunlardan tip 2 diabetli olan-
lar için de 3.7 ± 1.1 pmol değerleri belirlenmiş-
tir. Oral glukoz toleransı testlerine amylin ceva-
bı obezlerde daha yüksektir. Glukoz birikimine 
en yüksek amylin cevabı diabetli gebelerde ve 
gebe bayanlarda görülür. Daha sonra en yüksek 
değerler obezlerde bulunmuştur. Tip 1 ve tip 2 
diabete bağlı olarak insülin eksikliği görülen 
hastalarda hemen hemen hiç cevap gözlenme-
miştir28. İnsüline göre böbreklerden daha hızla 
temizlenmesine rağmen, plazmada bulunma 
süresinin insülinden daha uzun ve C peptitle 
aynı olduğu ortaya konulmuştur28,40.   

Amylin Reseptörleri 

Amylin için özellikle beynin belirgin böl-
gelerinde yüksek affiniteli bağlanma yerleri 
bulunmaktadır. Bunlar area postrema, nükleus 
accumbens ve dorsal raphe bölgeleridir (Şekil 
2). Area postrema, dorsal vagal kompleksin bir 
parçasıdır ve 5 önemli beyin bölgesinden biridir 
(kan-beyin bariyerinden yoksun) ve amylinin 
glukoregulatör etkisinde kritik öneme sahip-
tir32,2. Beyinden başka kemik yapısında, 
osteoblast ve osteoklastların yüzeyinde ve böb-
rekte, özellikle de renal kortekste amylin resep-
törleri bulunmaktadır7,12. 

 
 

Şekil 2. Beyinde amylin reseptörlerinin  
bulunduğu bölgeler 

Figure 2. The regions of amylin  
receptors in brain 
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Amylinin Vücuttaki Etkileri 

• Amylinin vücutta çok çeşitli yaklaşık 60 
farklı nöroendokrin rolü olduğu düşünülü-
yor. Bunlardan en önemlilerini şöyle sırala-
yabiliriz: 

• Glukoz homeostazisinin sağlanmasında yeni 
bir pankreatik ada hormonu olarak önemli 
bir role sahiptir8. 

• Amylin, glikojen fosforilazı aktive ederek, 
kas glikojen sentaz aktivitesini ve glukoz alı-
mını inhibe eder. Bu glikojen fosforilaz, net 
glikojen kaybına neden olur ve laktat üreti-
mini artırır8.  

• İskelet kasında insülinin fonksiyonel ve 
nonkompetitif antagonisti olarak rol alır13. 

• Amylin yemek sonrası glukagon konsantras-
yonunu baskılar. Böylece karaciğerden kana 
glukoz akışını hafifletir16.  

• Dolaşımdan çıkan glukoz oranını yükseltip 
dolaşıma giren glukoz oranını azaltarak 
plazma glukozunu kontrol eder8.  

• Mideden ince barsaklara gastrik boşalma 
oranını düzenler. Mideden barsağa gastrik 
boşalma oranını hafifletir. Gastrik boşalma-
daki bu etkisi ile barsaktan kana gıda akışını 
sınırlar19. 

• Gıda alımını düşürür ve böylece vücut kilo-
sunun düzenlenmesine katkıda bulunur. Bu 
etkisi ile obezitenin tedavisinde önemli bir 
hormondur40.  

• İskelet kasında insülin duyarlılığını azaltır. 
• Kan basıncını düzenler.  
• Kalsitonin benzeri bir yapısı olduğu için 

vazodilatasyona ve hipokalsemiye neden 
olur12. 

• Gastrik asit sekresyonunu da inhibe eder. Ve 
gastrik ülserlerin tedavisinde kullanılabilir5.  

• Plazma renin aktivitesinde akut artışlar ya-
par. Bunu adenilat siklazın aktivasyonunu 
sağlayan direkt ve indirekt geçitlerle yapabi-
lir.  

• Proksimal tubulün bazoleteral bölümünden 
Na ve su emilimini uyararak sodyum 
homeostazisinde rol oynar19.  

• Mitojenik faktör olarak da rol alır. Böbrekte 
proksimal tubüllerin epitel hücrelerinde 
primer kültürlerin proliferasyonuna yol açar. 
Mitojenik etkisini umblikal orijinli endotel 
hücrelerde ve osteolastlarda da gösterir.  

• Özellikle proksimal tubullerde yerleşmiş 
olan reseptörler vasıtasıyla kan basıncını ar-
tırabilir. 

• Membranlarda hiperpolarizasyona yol açabi-
lir. 

• Esterleşmemiş yağ asitlerinin plazma kon-
santrasyonunu artırırken, kalsiyum ve fosfa-
tın plazma konsantrasyonlarının azalmasına 
neden olur24.  

Glukoz Homeostazisinin Sağlanmasında 
Amylinin Rolü 

Amylinin glukoz homeostazisindeki me-
kanizması henüz tam olarak açıklığa kavuşma-
mıştır. Ancak amylinin 2 farklı mekanizma ile 
glukoz metabolizması üzerine etki edebileceği 
düşünülmektedir. Bunlardan biri cAMP aracılığı 
ile glikojen metabolizması üzerine olan etkisi, 
diğeri ise cAMP aracılığı olmadan glikolizin 
inhibisyonuna neden olması ve G-6-P’ı artırma-
sıdır8. Amylin cAMP aracılığı olmadan oluştur-
duğu etkiyle glukoz alımının inhibisyonuna 
neden olmakta ve bunu da glikojen sentezini 
inhibe ederek ve glikogenolizisi uyararak yap-
maktadır. Bu etki ile hücre içi glukoz-6-fosfat 
düzeylerini artırarak glukoz alımını sınırlamak-
tadır. Glukoz-6-fosfatın artması hekzokinazın 
inhibisyonuna neden olmakta ve bu durum 
glukozun fosforilasyonunda düşme ile sonuçla-
nabilmektedir. Yapılan çalışmalara göre amylin 
cAMP konsantrasyonunu artırarak da etkisini 
göstermektedir. Amylinin görevini yapabilmesi 
için 2. haberci olarak cAMP gerekmektedir. 
cAMP deki bu artışa cevap olarak glikojen 
fosforilaz a aktivitesi artmakta ve sonuç olarak 
da glikojen konsantrasyonu düşmektedir. 
Amylin glikogenolizisi uyarmasının yanında 
glikojen sentezini de inhibe ettiği için glikojen 
fosforilaz a aktivitesini arttırırken glikojen 
sentaz aktivitesini inhibe etmektedir.  

Amylin gıda alımından sonra insülinle 
birlikte, glukoz dengesinin sağlanmasında 
önemli bir rol oynamakta ve böylece insülinin 
etkilerini tamamlayan bir rol sergilemektedir. 
Amylin bu etkilerini en az 3 bağımsız meka-
nizma ile yapmaktadır. Bunların hepsi de dola-
şıma giren glukoz oranını etkilemektedir (Şekil 
3).  

Birinci etkisi mideden barsaklara gıdala-
rın akış oranını ayarlayarak, mideden ince 
barsaklara gıda salınımını inhibe etmesidir.  

İkinci olarak da tokluk üzerine bir etki 
yaparak gıda alımını azaltmaktadır. Bu etkisi 
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CCK (kolesistokinin) oktapeptid ile, özellikle de 
CCK-8 ile benzemektedir. Amylin merkezi 
glukoz düzenleyicisi olarak rol almaktadır17,22. 
Böylece endojen ve ekzojen glukozun dolaşıma 
girişini kontrol ederek yemek sonrası glukoz 
homeostazisinin sağlanmasına katkıda bulun-
maktadır. Amylinin bu etkileri Ra da kapsamlı 
bir düşmeye yol açmaktadır. Sonuç olarak gıda 
alımından sonra kan glukoz dengesi kontrol 
edilmektedir. Bu şekilde amylin insülin ve 
glukagonla glukoz girişi, birikimi, depo oranını 
dengeleyerek glukoz homeostazisinin sağlan-
ması için uyum içinde fonksiyon yapmaktadır. 
Diyabetli bireylerde bu glukoz düzenleyici me-
kanizmalar bozulmaktadır. Tip 1 ve tip 2 diya-
betli hastalarda beta hücreleri fonksiyonunu tam 
yapamadığından gün boyunca yüksek glukoz 
konsantrasyonu sergilemektedirler. Tip 1 diabet 
ve tip 2 diabetin son devrelerinde insülin eksik-
liğine paralel olarak amylin eksikliği görülmek-
tedir17.  

Son olarak da gıda alımı sonrası hepatik 
glukoz çıkışını uyarann glukagon sekresyonunu 
baskılamaktadır. 

Mideden Barsaklara Gıdaların Salınımı 
Üzerine Amylinin Etkisi 

Fizyolojik konsantrasyonlarda amylin do-
za bağlı olarak mideden barsaklara gıdaların 
salınımını hafifletir. Amylin mideden barsaklara 
gıdaların salınımının engellenmesinde CCK-8 
ve GLP-1 (glukagon benzeri peptid)’ den 15-20 
kez daha kuvvetli etkiye sahiptir. Bu CCK-8 ve 
GLP-1’in her ikisi de glukoz metabolizması ile 
alakalıdır ve gıda salınımını engellerler36. 

Hiperamylinemili bir hayvan modelinde 
amylinin gıda salınımını azalttığı gözlenmiştir. 
Fakat ekzojen olarak dışardan verilen amylinin 
ise bu durumda daha düşük bir duyarlılığa sahip 
olduğu gösterilmiştir.  

İnsülinin neden olduğu hipoglisemi, 
amylinin mideden barsağa gıda salınımı üzerin-
deki etkisini tersine çevirir. Bunu şiddetli hipog-
lisemiye karşı koruyan glukoza duyarlı engelle-
yici mekanizmayı (override mechanism) destek-
leyerek yapar37.  

Amylinin bu gıda salınımını engelleyici 
etkisi merkezi mekanizma ile desteklenir. Sağ-
lam bir vagus siniri ve area postrema bölgesi 
amylinin etkisini göstermesi için gereklidir. Bu 
sonuçlar reseptör bağlanma yerleri vasıtasıyla 
sürekli kılınır. Amylin özellikle area 
postremadaki reseptörler aracılığı ile rolünü 
yapar. Böylece midenin vagal innervasyonu ile 

gıda salınımı hafifletilir. İnsülinle birlikte pank-
reastan salgılandıktan sonra beynin merkezi 
bölgesindeki multiple reseptörlere bir sinyal 
yollar ve bu sinyal daha sonra beynin çeşitli 
bölgelerine ve mide, pankreas gibi bölgelere 
yani amylinin etkisini göstereceği bölgelere 
iletilir. Amylin dolaşıma giren ve dolaşımdan 
çıkıp kas ve yağ hücrelerine taşınan glukozu 
insülinle birlikte dengelemeye çalışarak gıda 
salınımı üzerine etkisini gerçekleştirir. Amylin 
bu etkisini vagus siniri aracılığı ile yapar36,37. 

İnce barsağa gıdaların salınım oranı ye-
mek sonrası glisemiyi belirleyen başlıca faktör-
dür. Eğer gıda salınımı insülinin rolü ile beraber 
olmazsa yemek sonrası sürekli bir hiperglisemi 
oluşabilir. Diabetllilerde amylin eksikliğinden 
dolayı mideden gıda salınımı sürekli hızlanmak-
tadır. Birçok araştırıcı tip 1 ve tip 2 diabette 
gıda salınımının ve buna bağlı olarak dolaşıma 
giren glukozun arttığını kanıtlamıştır. Amylinle 
ilgili yapılan bir çalışmada normal ve diyabetli 
ratlarda mideden barsaklara gıda salınım oranı 
ölçülmüş. Diyabetli Wistar ratları sadece 
insülinle tedavi edilmiştir. Sonuçta gıda 
salınımının önemli derecede arttığı görülmüş ve 
bu da amylin eksikliğine bağlanmıştır. Gıda 
salınımının bu artan oranları amylinin subkutan 
ilavesi ile normal değerlere ulaşmıştır18.  

Amylinin gıda salınımı üzerindeki etkile-
rini GLP-1, CCK-8, GIP, glukagon ve PP ile 
karşılaştırdığımızda, bu peptidlerden amylin, 
GLP-1 ve CCK-8’in gıda salınımını yavaşlattı-
ğını, GIP, glukagon ve PP (pankreatik 
polipeptid)’in ise yavaşlatmadığını görürüz. 
Amylinin gıda salınımını yavaşlatıcı etkisi 
GLP-1 den 15 ve CCK-8 den ise 20 kat daha 
kuvvetlidir. 4. ventriküle intraserebroventrikular 
olarak amylin infüzyonu yapıldığında gıda 
salınımının s.c. ya da lateral ventriküle 
infüzyona göre üç kez daha kuvvetli inhibe 
edildiği gözlenmektedir.. Bu sonuçlar da 
amylinin mideden barsaklara gıda salınımının 
azalmasında merkezi bir role sahip olduğunu 
göstermektedir. Bu rolünü özellikle de 4. 
ventriküldeki area postrema bölgesi sayesinde 
gerçekleşmektedir.  

Amylinin Gıda Alımındaki Etkileri 

Amylin akut olarak verildiğinde doza 
bağlı olarak gıda alımını azaltır ve bu etkisi 
amylin reseptörlerinin merkezi işlevi aracılığı 
ile olur. Fakat bu etki vagal iletim ile alakalı 
değildir. Amylinin gıda alımını azaltıcı bu etkisi 
CCK-8’e benzer. CCK-8 ve Amylinin normalde 
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bir etki oluşturmayan dozlarda bile birlikte ve-
rilmesi kuvvetli bir etki oluşturur. Amylin ve 
CCK-8 klinik olarak birlikte önemlidir. Bu tok-
luk hormonlarının karışımı gıda alımının tam bir 
inhibisyonu için gereklidir. Amylinin gıda 
salınımı üzerine olan etkisi onun gıda alınımı 
üzerine olan etkisinden bağımsızdır4,6.  

Ayrıca, glukoz düzeylerini önemli şekilde 
etkilemeden insülinin neden olduğu gıda alımını 
düşürmektedir. Bu sonuçlar amylin i.p. ve i.c.v 
verildiğinde gözlenmektedir. Amylin i.c.v veril-
diğinde i.p. enjeksiyona göre 50 kat daha kuv-
vetli olarak gıda alımını azaltmaktadır5,9. 

Hipotalamusa amylin enjekte edildiğinde 
dopamin ve serotonin nörotransmitterlerinin ve 
bunların triptofan ve tirozin gibi prekursör-
lerinin konsantrasyonlarında artma görülmüştür. 
Amylin triptofan ve tirozinin beyne transportu-
nu artırmaktadır. Bu nörotransmitterler amylinle 
birlikte gıda alımının azalmasında etkilerini 
göstermektedirler. 

Amylinin Glukagon Salınımı Üzerine  
Etkileri 

Sağlıklı bireylerde glukagon açlık 
periodu boyunca, öğün aralarında ve uyku süre-
since glukoz konsantrasyonunu kabul edilebilir 
düzeylerde tutmaya çalışır. Glukagon, ayrıca 
hepatik glukoz depolarının salınımını uyararak 
ciddi hipoglisemik olaylar karşısında güvenlik 
mekanizması olarak rol oynar16. Amylin gıda 
alımına cevap olarak glukagon sekresyonunu 
direkt baskılayıcı role sahiptir. Ancak amylin 
insülinin uyardığı hipoglisemi süresince 
glukagonu baskılamaz. Sadece insülinle tedavi 
edilmiş diabetlilerde glukagonemide öğün son-
rası anormal bir yükselme olur. Bu durum relatif 
amylin eksikliğine bağlanabilir31.  

Glukagon bilindiği gibi pankreasın alfa 
hücrelerinden salınır ve ciddi hipoglisemik 
olaylarda önemli engelleyici mekanizma 
(override mechanism) olarak fonksiyon yapar. 
Bunu hepatik glukoz depolarının salınımını 
uyararak yapar. Glukagonun hatalı olarak 
hipersekresyonu ve hepatik glukoz çıkışının 
gıda alımı süresince yeterli baskılanamaması tip 
1 ve tip 2 diabetli hastalarda büyük problem 
oluşturur. Bu iki anormaliliğin bu hastalarda 
yemek sonrası yetersiz glisemik kontrole neden 
olacağı düşünülmektedir. Gıda alımından sonra 
glisemik kontroldeki bu eksiklik, ekzojen olarak 
verilen insülinin portal vendeki gıda alımından 
sonra normal insülin konsantrasyonunu yerine 
koyamamasına ve portal glukagon insülin ora-

nının anormal yükselmesine (hepatik glukozun 
salınımına) katkıda bulunur23,29.  

Verilen bilgilerden amylinin plazma 
glukoz ve endojen hormon sekresyonunu etkile-
diği anlaşılmaktadır. Son yıllarda kadar 
amylinin glukagon konsantrasyonunda etkili 
olduğu bilinmiyordu. Bu durum ratlar üzerinde 
yapılan çalışmalarla ortaya konmuştur. Ratlar 
normal glukoz konsantrasyonunda iken 
amylinin gıda alımını takiben doza bağlı olarak 
glukagon sekresyonunu baskıladığı gözlenme-
miştir. Fakat aynı ratlar hipoglisemik duruma 
maruz kaldıklarında amylinin glukagon üzerine 
baskılayıcı etkisi olmamıştır. Sadece insülinle 
tedavi edilen tip 1 ve 2 diyabetli hastalarda sık 
görülen yemek sonrası glukagondaki anormal 
yükselme amylin eksikliğine bağlanmakta-
dır13,15,29.  

Yapılan bütün çalışmalar göstermiştir ki 
yemek sonrası glukagon sekresyonunun düzen-
lenmesinde endojen amylin önemli bir fizyolo-
jik role sahiptir.  

 
 

Şekil 3. Amylinle plazma glukozunun 
düzenlenmesi 

Figure 3. Regulation of plasma glucose 
by amylin 

 
Amylin gastrik boşalmayı hafifletirken 

glukagon sekresyonu ve gıda alımını baskılar. 
Böylece dolaşıma giren glukoz oranını düzenler. 
İnsülin ise dolaşımdan çıkan ve dolayısıyla do-
kulara giren glukoz miktarını artırarak kan 
glukozunu düzenler. 

İnsülin ve Amylinin İlişkisi 

Dolaşımda hakim olan plazma glukoz 
konsantrasyonu, dolaşıma giren (Ra) ve dola-
şımdan çıkan (Rd) plazma glukoz oranlarının bir 
yansımasıdır. Glisemideki değişiklikler Ra, Rd ya 
da her ikisinin değişiminden kaynaklanır. Kar-
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bonhidrat içeren gıdaların sindrimi Ra da kuv-
vetli bir yükselmeye neden olur. Sağlıklı birey-
lerde açlık plazma konsantrasyonu dar sınırlar 
içinde sıkıca kontrol edilir. Çünkü Ra (açlık 
durumlarında karaciğerden çıkan glukoz oranını 
kapsar) ve Rd (periferal dokular tarafından özel-
likle de beyin tarafından alınan glukoz oranını 
yansıtır) iyi eşleşmiştir. Barsak dolaşımına giren 
ekzojen glikozun ikinci kaynağı olarak karbon-
hidrat içeren gıdaların sindrimi Ra da kuvvetli 
yükselmeye neden olur17.  

Sağlıklı bireylerde glukoz çıkışındaki bu 
ani yükselme pankreatik beta hücrelerinde kuv-
vetli uyarı sağlar ki bu da beta sekretör granül-
lerde acil egzositozise neden olur. Granüller 2 
glukoregulatör peptid hormon içerir. Bunlar 
insülin ve amylin hormonlarıdır. Bu hormonlar 
önce portal vene salınır sonradan sistemik dola-
şımda görülürler. Bu durum, her iki hormonun 
plazma konsantrasyonunda gıda alımından son-
ra kuvvetli bir yükselmeye neden olur. Amylin 
ve insülin birlikte uyum içinde belirgin glukoz 
çıkışını sağlarlar. Böylece glisemideki anormal 
yükselmeyi önlerler. İnsülin yemek sonrası 
glukoz konsantrasyonunu iki temel mekanizma 
ile kontrol eder. İnsülinin ilk rolü dolaşımdan 
glukozun uzaklaştırılmasını kuvvetle uyarmak-
tır.. Böylece periferal dokulara özellikle de iske-
let kası gibi insüline duyarlı dokulara glukoz 
alımını arttırır. İkinci olarak da pankreatik alfa 
hücrelerinden glukagon sekresyonunu baskıla-
yarak, karaciğerden glukoz çıkışının 
inhibisyonuna neden olur22.  

Sonuç 

Yeni bir hormon olan pankreatik 
polipeptid yapıdaki amylinin dolaşıma giren 
glukoz oranını düzenleyerek dolaşımdan çıkan 
glukozun ayarlanmasında rol alan insülini ta-
mamlayıcı bir role sahip olduğu ve bunu da 
glukagon sekresyonunu baskılayarak, mideden 
gıda salınımını hafifleterek ve gıda alımını azal-
tarak yaptığı, böylece insülin ve glukagonla 
birlikte glukoz homeostazisinin sağlanmasında 
anahtar role sahip olan, glukoregulatör hormon 
olarak görev aldığı söylenebilmektedir. Bu ko-
nularda bir çok çalışmanın yapılması gerektiği 
de açık bir şekilde görülmektedir.  
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