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 در گوسفندهاي  گرلين غلظت ميزان درمورفين  و كورتيزول راث
 مختلفغذايي  هاي رژيم تحت ماده

 

0Fهيوا علي پناه

1Fهمايون خزعلي، 1

2 
2Fحسن ركني

3 
 

26/11/90 تاريخ دريافت:  
20/3/91  تاريخ تصويب: 

 
 چكيده

ي كه كاهش وزن و محدوديت غذاي درحالي، شود مي گرلين موجب افزايش اشتها و وزن بدن
 درمورفين  و اثر تزريق كورتيزول بررسي مطالعههدف اين . با افزايش كورتيزول همراه است

 در دو رأس گوسفند ده. است ف انرژيلبا سطوح مخت ماده گرلين در گوسفندهايميزان 
، هر گروه. شدند تغذيه، روز 10به مدت ، %100% و 50با سطوح انرژي ، تايي پنجوه گر
دريافت ها  و تركيبي از هورمون، (mg/kg 15 .0) مورفين، (µg/kg 60) كورتيزول، ترتيب به

رژيم غذايي مقدار ، روز 7بعد از . آوري شدند ساعت بعد جمع 2هاي خوني  نمونه كردند و
% تغيير 100گروه تحت رژيم  ما درا، ت% افزايش ياف50در گروه تحت رژيم گرلين 

. گرلين در هر دو گروه كاهش يافت، لبعد از تزريق كورتيزو. داري مشاهده نشد معني
شي و كاهشي گرلين بعد از تغييرات افزاي. در هر دو گروه شد مورفين موجب افزايش گرلين

 . دار نبود معني ها گروه هيچ يك ازتزريق همزمان كورتيزول و مورفين در 
 

ه دواژ  . رژيم غذايي، مورفين، كورتيزول، گرلين: ها كلي
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 مقدمه
 ــ ــك پپتي ــرلين ي ــه در    28د گ ــت ك ــيدي اس آمينواس

ــت اســيدآمينه ــه  3 ي ســرين شــماره ي موقعي اكتانوئيل
ــي ــود م ــلول ش ــاي  و از س ــاطق   X/Aه ــده و من در مع

 ARC(3F1( يكمـان هـاي   خصوصاً هسته، مختلفي از مغز
ــاراونتريكولار ــالاموس PVN(4F2( و پـ ــح، هيپوتـ  ترشـ

  .)Kojima et al., 2002: 656–660( شود مي
 آدرنــال -هيپــوفيز -موسسيســتم هيپوتــالامحــور 

)HPA(5F3  در . انرژي دارد تعادلنقش مهمي در تنظيم
متابوليســم و ، دريافــت غــذاپســتانداران و جونــدگان 

. انـد  گر مـرتبط همـدي  بـه  بسـيار  HPAمحور عملكرد 
ــد ــاي پپتي ــور    يه ــت مح ــرلين فعالي ــد گ را  HPAمانن

ضداشـتها آن  هاي  كه پپتيد درحالي، كنند ميتحريك 
 درمشخص شـد كـه هورمـون رشـد     . نندك مي را مهار

. گــــذار اســــترتأثيوزن بــــدن و دريافــــت غــــذا 
ــد ــرين تنظــيم ها مهــمگلوكوكورتيكوئي ــد ت  هــاي  هكنن

در . فيزيولوژيكي ترشح و تنظيم هورمون رشد هستند
ــد  ــان و رت گلوكوكورتيكوئي ــا  انس ــي ژن ه رونويس

 ,.Evance et al) دهنـد  مـي  زايشفهورمون رشد را ا

1982: 7659-7663) . 
 و وزن بـــدن را افـــزايش دريافـــت غـــذاگـــرلين 

 Kojima et al., 2002: 656–660;  Zhang)دده مي

et al., 2005: 996-9)  . ميزان هورمون گرلين قبل از
 كـردن  و با دريافـت  يابد ميافزايش  غذاييهاي  وعده

اگرچـه گـرلين ترشـح هورمـون     . يابد مي ا كاهشذغ
ــك  ــدگان تحري ــي رشــد را در انســان و جون ــد م ، كن

تأثير  ز جملها ؛اندوكريني ديگر نيز داردهاي  عملكرد

                                                           
1 . Aracuate nucleus 
2. Paraventricular nucleus 
3. Hypothalamic–pituitary–adrenal axis 

هورمـون  ، PRL(6F4( پرولاكتينهاي  ترشح هورمون در
ــك ــورتيزول، ACTH(7F5( آدرنوكورتيكوتروپيـ  و كـ

LH 3065–3062: 2004 ,(  است.Broglio et al(.  
آكسـوني حـاوي   هـاي   ارتباط سيناپسي بين پايانـه 

 ي ن آزاد كننـده هاي حـاوي هورمـو   گرلين با آكسون
ــان  PVNي  در هســته CRH(8F6( كــوتروپينيكورت و بي

ــلول ــرلين در سـ ــپتور گـ ــوتروف  رسـ ــاي كورتيكـ هـ
گـرلين را   گيكننـد  يمظ ـنقش تن CRH ي كننده ترشح

فـوق كليـه    ي غده در گذاراثرهاي  در ترشح هورمون
گـرلين   .)Jessop, 1999: 491–501( دهـد  مي نشان

ــ HPAمحــور  زوپرســين در و وا CRH ي وســيله هرا ب
 ,Shiiya et al) كنـد  مي سطح هيپوتالاموس تحريك

 ي دهنده تواند نشان مي اين نتايج ).244–240 :2000
 . گلوكوكورتيكوئيدها با گرلين باشدارتباط 

يم ترشــح هورمــون ظــتــرين فــاكتور بــراي تن مهــم
ت پلاسـمايي گـرلين هنگـام    ظ ـغل. گرلين تغذيه است

 يابـد  مـي  غذا كاهشو با دريافت ، داري افزايش روزه
).(Cummings et al, 2001: 1714–1719  مـلاً  كـا

يم ترشـح  ظ ـدر تن يمشخص نيست كه چه فاكتورهـاي 
مهـم   دتوان ـ مـي  قند خـون ميزان . دخالت دارندگرلين 

وريدي گلوكز موجـب   درونمصرف دهاني يا  ؛باشد
بين افـزايش گـرلين و   . شود مي كاهش گرلين پلاسما

(BMI)كاهش شاخص وزن بدن  9F

دچـار   در بيمـاران  ٧
 :Hansen et al., 2002).(    وجود داردرابطه  چاقي

ارتبـاط عكـس    BMI گـرلين بـا  ، در واقع 206 –203
ــي دارد ــرايط   ؛ يعنـ ــرلين در شـ ــح گـ ــزايش ترشـ افـ

                                                           
4. Prolactin 
5. Adrenocorticotropic hormone 
6. Corticotropin-releasing hormone 
7. Body Mass Index 

http://en.wikipedia.org/wiki/Hypothalamic%E2%80%93pituitary%E2%80%93adrenal_axis
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 كــاهش ترشــح آن در  و )anorexia( اشــتهايي كــم
 .  شود ديده مي چاقي

 اوپيوئيدهانشان داده است كه ها  پژوهشبرخي 
)opioids( آب و غذا نقش دارند كردن در دريافت .

مانند ، براي آلكالوئيدهاي افيوني "opiate" اصطلاح
شده از  و همچنين براي داروهاي مشتق، مورفين

 مانند كدئين و هروئين استفاده، آلكالوئيدهاي افيوني
كه  اند نشان داده هم مطالعاتبرخي . شود مي

مغز موجب  ني مورفين درداخل بط هاي تزريق
-219 :1984 ,( شود مي غذا و آب تكاهش درياف

26.Konecka et al(. نشان  ي ديگريها گزارش
ند كه مورفين با فعال كردن سيستم اشتهازاي ا هداد

موجب افزايش دريافت غذا در انسان و ها  اوپيوئيد
ريافت غذا در موش را اما د، شود مي سالمهاي  رت

نشان  اخير نيزهاي  قات ساليتحق. دهد مي كاهش
حياتي در كنترل رشد  ينقشها  كه اوپيايد است داده

و ها  اوپيوئيدسيستم . اي دارند حيوانات مزرعه
 نقش HPAتنظيم عملكرد محور  رسپتورهاي آن در

 .(Zhou et al., 1999: 261-267) دارند مهمي
ك ــريــوجب تحــم ها دــاوپيوئياگونيست ــآنت

HPA شود  مي يزولورتــازي كــزايش آزادســو اف
), 1999: 502-508.Farren et al(.  در گوسفندان
 و كند مي را مهار HPA ورفين محورــزريق مــت

زريق ــد از تــورتيزول بعــاي كــلاسمح پــسط
د ــباــي يــم اهشــن كـورفيــن مــيـايــاي پــهزدو

), , 1997: 129- 135.Taylor et al(.  
در گوسفندان ، ييتزريق آمينواسيدها به تنها 

اما سطح ، است موجب افزايش سطح گرلين شده
بالاي گلوكز پلاسما و غلطت انسولين هيچ تأثيري 

 اين نتايج نشان. غلظت پلاسمايي گرلين ندارد در

 دهد كه سطح بالاي آمينواسيدهاي پلاسما مي
اما گلوكز و ، شوندتوانند موجب ترشح گرلين  مي

گرلين در گوسفندان اثر ترشح  درتوانند  انسولين نمي
هاي  مطالعات قبلي تفاوت، علاوه بر اين. بگذارند

 وديگري نيز براي گرلين در حيوانات نشخوار كننده 
از جمله اينكه  ؛اند اي نشان داده معده حيوانات تك

 گرلين در حيوانات ي توليدكنندههاي  محل سلول
در حيوانات  كه درحالي، اي در معده است معده تك

 . اي در شيردان است دهچندمع

مناسبي براي بررسي تغييرات هاي  گوسفندان مدل
، غذيهت توانند در مقابل سوء مي زيرا، هستند وزن

مضر مقاومت بدون هر گونه تأثير ، مدت زيادي به
طولاني براي جوندگان  ي تغذيه سوء كه حالي در. كند

 .)Bronson, 1998: 127–137(  دارد همراه خطر به
كه رژيم  است گوسفندان نشان داده رويمطالعات 

 AgRPو  mRNA NPYغذايي موجب افزايش بيان 

  و NPYافزايش . شود مي كمانيهاي  در هسته
AgRP ازشي موجب يك مكانسيم سي  منزله به

زا و كاهش مصرف انرژي در افزايش پپتيدهاي اشتها
 . شود مي تحت رژيم غذاييهاي  نمونه

 چهار ي تن معدهيل داشدل هنشخواركنندگان ب
-ميكرو آميز با قسمتي و همزيستي مسالمت

از  نسبتاً زياديبخش  توانند ميشكمبه هاي  ارگانيسم
براي  پذير دسترسهاي  مواد گياهي را به فرآورده

نشخواركنندگان با تغذيه از . كنندانسان تبديل 
كيفيت پروتئين مورد ، گياهيهاي  خوراكي

چنين انسان . بخشند يم ها را بهبود انسان ي استفاده
هايي را غير از منابع حيواني از جاي ديگري  پروتئين

شير هيچ جايگزيني كه  طوري به، مين كندأتواند ت نمي
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تواند پروتئيني  ي گياهي نمي وردهآندارد و هيچ فر
با توجه به اهميت . توليد كند مثل پروتئين شير

ي  ذيهتغ برايدامي أ منابع پروتئيني با منش ناپذيرانكار
هاي  مين پروتئين از طريق فرآوردهانسان و مزاياي تأ

به صنعت پرورش دام و عوامل  بيشترتوجه ، دامي
هاي افزايش  از جمله راه. ضروري استثر در آن ؤم

هاي  هورمون درعوامل مؤثر  اييسشنا، بازدهي غذا
از ، اينبا وجود . گان استاشتهازا در نشخواركنند

ترشح هورمون گرلين  درل رتيزوكو و مورفينتأثير 
ن يهم به. نشده استگزارشي در نشخواركنندگان 

 كورتيزول و هدف اين تحقيق بررسي اثر دليل،
غلظت گرلين سرم در با رژيم غذايي  درمورفين 
 . بود مختلف

 
 ها مواد و روش

، اين مطالعه در مركز تحقيقاتي خوجير حيوانات:
د ده رأس تعدا. انجام شد وزارت كشاورزي در تهران

 35±1 گوسفند ماده نژاد زندي با وزن حدود
و ، درجه سانتيگراد 25±5 شرايط دماييِ دركيلوگرم 
ساعت روشنايي  12ساعت تاريكي و  12 روشناييِ

 . قرار داشتند
طور تصادفي به دو  هده رأس گوسفند ب روش كار:

حيوانات در ، روز هفتمدت  به. گروه تقسيم شدند
با  2و حيوانات در گروه ، نرژي% از ا50با  1گروه 

تزريق همزمان ، سپس. % از انرژي تغذيه شدند100
و  )µg/Kg ۶٠(، ترتيب به، با مورفين كورتيزول

)mg/Kg ١. ٠۵ ( را در حجمml۵ تزريق  با
صبح دريافت  8:30الي  8وريدي در ساعت  درون

 كردند

 ); Ramarao et al..Amohashemi et al( .نمونه-

 ،تزريق ) ازساعت 2( قبل و بعد، زانهرو ،هاي خوني
گيري در  وزن. آوري شدند از طريق وريد وداج جمع

هاي  سرم نمونه. هفتم و دهم انجام شد، روز اول
دار با سرعت  خوني با استفاده از سانتريفيوژ يخچال

دقيقه جدا شدند و  15به مدت  دور در دقيقه 3000
 ي هجدر -20جزيه آزمايشگاهي در دماي تا زمان ت

غلظت گرلين سرم به . سانتيگراد نگهداري شدند
به روش  كمك كيت گرلين (شركت تابشيار نور)

10Fراديو ايمنو اسي

1(RIA) با ها  داده. گيري شد اندازه
و به ، جفت t-test آماريهاي  روش استفاده از
 در تمام موارد؛ آناليز شدند SPSSافزار  كمك نرم

p< 0. 05 دار گزارش شد معني . 
 

 ايجنت
، اولميانگين وزن و درصد تغييرات آن نسبت به روز 

) 10و  1، 7(روزهاي  همراه با ميزان هورمون گرلين
روزانه  ي % جيره100% و 50ترتيب  كه به، ها در گروه

 1نشان داد كه با افزايش وزن از روز ، دريافت كردند
داري كاهش يافته  طور معني ميزان گرلين به، 10تا 

 ي با تغذيه اين كاهش در گروهي .)p< 0. 05( است
% 50داري با گروه  تفاوت معني اما، نرمال بيشتر بود

 (p< 0. 05) . نشان نداد
، % انرژي قرار داشتند50رژيم  دردر گروهي كه 

طور  ) به7 (روز سطح هورمون گرلين قبل از تزريق
در اما ، است افزايش يافته )p< 0. 05(چشمگيري 

ال كاهش نشان داده است نرمي   با تغذيه گروه
 .)1 ي شماره (جدول

  
                                                           

1. Radioimmunoassay 
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  .ز اولن و درصد تغييرات آن نسبت به روميانگين وز .1ي  شمارهجدول 

 تغييرات وزن(%) 10گرلين روز 10وزن روز  تغييرات وزن(%)  7 گرلين روز   7وزن روز   1 گرلين روز 1 وزن روز  گروه 
50%  Kg 01 .36  ng/ml 01 .6   kg 96 .35  * ng/ml8٠. 7   63 .2+        kg 36 .36    ng/ml *72 .4     76 .3+ 

100%  Kg 04 .35  ng/ml 66 .8   kg٣٠ .38  ng/ml٧ .75     33 .6+         kg 50 .39    ng/ml * 49 .4    96 .9+ 

 ، در جدول آمده است. روزانه دريافت كردند ي % جيره100% و 50 ،ترتيب كه به، ها ) در گروه10و  1، 7(روزهاي  هورمون گرلين مقدار
 .)n=5( )p< 0. 05( دار نسبت به روز اول با علامت * مشخص شده است غييرات معنيت

 
 تغييرات غلظت هورمون گرلين قبل و بعد ي مقايسه

ي  تغذيه اب % و گروه50رژيم با  در گروه ها تزريق از
 ،رتيزولنشان داد كه بعد از تزريق هورمون كو نرمال
هورمون گرلين در هر دو گروه كاهش يافته  مقدار
و مورفين موجب افزايش گرلين در هر دو  است

 يستدار ن معنياين تغييرات چند  هر، ه استگروه شد
p< 0. 05)(.   همچنين ميزان غلطت هورمون گرلين

 تغييربعد از تزريق مخلوط كورتيزول و مورفين 
 دهد مينشان ن ها گروه هيچ يك از يكمعناداري در 

p>0. 05)( شكل) 1 و2ي  هاي شماره( . 

 
 

ميانگين  در ) و تزريق همزمان كورتيزول و مورفينmg/Kg 0 .015( مورفين، )µg/Kg 60كورتيزول (بررسي اثر تزريق . 1 ي شماره شكل
  . %50تزريق در گوسفندان ماده با رژيم غذايي  از قبل و بعد ي غلظت سرمي گرلين در دوره

(Cor: Cortisol, Mor: Morphine) 
 

، ول موجب كاهش سطح سرمي گرلينتزريق كورتيز
، مورفين موجب افزايش گرلين شده است تزريق و

عد از تزريق همزمان كورتيزول و كه ب حالي در
هر چند اين ، مورفين سطح گرلين كاهش يافته است

سطح گرلين بعد از . دار نبوده است تغييرات معني
داري در  طور معني تيزول و مورفين بهتزريق كور

از بعد  ي تري از سطح گرلين در دوره سطح پايين
. )n=5 (p<0. 05)( تزريق كورتيزول قرار دارد

با ، ها از تزريق بعد ي دار بودن در مقايسه معني(
 . علامت ** مشخص شده است)
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 در ) و تزريق همزمان كورتيزول و مورفينmg/Kg 0 .015( نمورفي، )µg/Kg 60كورتيزول (بررسي اثر تزريق . 2 ي شماره شكل

 . %100تزريق در گوسفندان ماده با رژيم غذايي  از قبل و بعد ي ميانگين غلظت سرمي گرلين در دوره
(Cor: Cortisol, Mor: Morphine) 

تزريق كورتيزول موجب كاهش سطح سرمي گرلين 
شده است و مورفين موجب افزايش گرلين شده 

كه بعد از تزريق همزمان كورتيزول و  حاليدر، ستا
. داري نداشته است مورفين سطح گرلين تغيير معني

سطح گرلين بعد از تزريق كورتيزول و مورفين در 
از بعد  ي تري از سطح گرلين در دوره سطح پايين

اما از لحاظ آماري ، تزريق كورتيزول قرار دارد
 . n=5((p<0. 05)( دار نيست معني

تزريق  و مورفين، زولياثر كورت ي يسهمقا
ميانگين غلظت  دربا مورفين همزمان كورتيزول 

 100و  50تزريق در گروه از بعد  ي گرلين در دوره
 از بعد ي غلظت گرلين در دوره درصد نشان داد كه

 %50 تر از گروه پايين، %100 مورفين در گروه تزريق
غلظت . وددار نب هر چند اين اختلاف معني، است

همزمان كورتيزول و  تزريق از بعد ي گرلين در دوره
بعد تزريق  ي تري از دوره مورفين در سطح پايين

كه تفاوتي  درحالي. )(p< 0. 05 كورتيزول قرار دارد
تزريق كورتيزول يا  از بعددر  100و  50بين گروه 

. مشاهده نشدبا مورفين تزريق همزمان كورتيزول 

 

 
 

ميانگين  در ) و تزريق همزمان كورتيزول و مورفينmg/Kg 0 .015( مورفين، )µg/Kg 60كورتيزول ( اثر تزريق ي ايسهمق. 3ي  شماره شكل
 .%100% و 50تزريق در گوسفندان ماده با رژيم غذايي از بعد  ي غلظت سرمي گرلين دوره

(Cor: Cortisol, Mor: Morphine) 
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تزريق كورتيزول در  از بعد ي ميزان گرلين در دوره

كه ميزان  درحالي، دو گروه با هم تقاوتي نشان نداد
و تزريق  تزريق مورفين از بعد ي گرلين در دوره

% بيشتر 100در گروه  همزمان كورتيزول و مورفين
) n=5( دار نبود معني هر چند اين تغييرات، استبوده 

p<0. 05)( . 
 

 بحث
وريدي  وندرتزريق  نشان داديم كه تحقيقدر اين 

وجب ــم غذايي مــورتيزول در هر دو رژيــك
 - انــاين احتمالاً نش. شود مي رلينــاهش گــك

يك مكانيسم فيدبك منفي بين ترشح  ي دهـدهن
سطح بالاي كورتيزول (فعاليت بالاي محور  گرلين و

HPAالعات قبلي نيز وجود يك مسير مط. ) است
شان و سطح گرلين را ن HPAبكي بين محور فيد

و  Otto et al(. Wern.117-113 :2004 ,( اند داده
را  HPA همكارانش پيشنهاد كردند كه گرلين محور

 و وازوپرسين در سطح هيپوتالاموس CRH ي وسيله به
 هورمون گرلين. ).Shiiya et al( كند مي تحريك

با  PVHهاي  را در هسته CRHهاي  تواند نورون مي
11Fسازي  افزايش آزاد

12GABA هاي  روناز نو
12F

13NPY/AgRP  فعال كند و موجب فعال شدن
و ، شودو سوماتوتروف در انسان  HPAهاي  محور

باعث افزايش سطح پلاسمايي كورتيزول و ، درنتيجه
 -Kluge et al., 2011: 421( هورمون رشد شود

اثرات  CRHآنتاگونيست رسپتور ، همچنين .)426
. كند يم گرلين را مهار ي وسيله بهشده اشتهازاي القا

                                                           
1. Gamma-aminobutyric acid 
2. Neuropeptide Y /Agouti-related peptide 

Otto  كه كورتيزول  نشان داد 2004نيز در سال
-113 :2004 ,( شود مي موجب كاهش گرلين

117.Otto et al(.   
كنترل نورواندوكريني دريافت غذا و بالانس 
انرژي يك فرايند پيچيده است كه مسيرهاي زيادي 

چون  ينوروترانسميترهاي. دندر كنترل آن نقش دار
NPY ،و اركسين AgRP نظيم اشتها و دريافت در ت

در هيپوتالاموس ها را  توان آن ميغذا نقش دارند و 
 ,Woods et al( شناسايي كرد گوسفندمثل حيواناتي 

-هسته در هيپوتالاموس جانبي .)277–255 :2000

هاي زيادي وجود دارند كه فاكتورهايي مثل 
13F

14MCH,14F

15 NPY, POMC ،اركسين و گالانين 
اين . كنند توليد ميرا  در تنظيم و دريافت غذا ثرؤم

دو فاكتور بسيار مهم در نيز هاي محيطي در بافتدو 
 و اندتنظيم دريافت غذا لپتين و گرلين شناسايي شده

از بافت چربي و معده ، ترتيب به، اين دو هورمون
ها از طريق رسپتورهايشان آن اعمالشوند و توليد مي
ها هاي هيپوتالاموس كه نقش مهمي در اشتدر هسته

 . گيرد صورت مي، دارند
را  NPY/AGRP و POMCهاي لپتين نورون

شواهدي . كنندتنظيم مي ARCطور معكوس در  به
. تنظيم دريافت غذا وجود دارد درثير لپتين أمبني بر ت

، در شرايطي كه سطح لپتين و انسولين كم است
و از غلظت  يابدافزايش مي NPY/AGRPفعاليت 
POMC شودكاسته مي . 

سيستم ملانوكورتين يك سيستم ديگر در كنترل  
تم ملانوكورتين در غذا است و اهميت سيس دريافت

                                                           
3. Pro-opiomelanocortin 
4. melanin-concentrating hormone 
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هاي  رسپتور. بالانس انرژي كاملاً مشخص شده است
اي  ملانوكورتين در مغز جوندگان توزيع گسترده

، نه تنها در هيپوتالاموس POMCهاي  نورون. دارند
ي مغز با  يژه ساقهو به، بلكه در نواحي مختلف مغز

سيناپسي  طگرلين ارتباي  كننده توليدهاي  نورون
و عملكرد  شوند ميموجب كاهش اشتها ، دارند

هاي  گرلين نيز با نورون. كنند مي گرلين را مهار
POMC و NPY/AgRP ثبت . دارد ارتباط سيناپسي

هاي  دهد گرلين نورون مي نشانها  پتانسيل اين نورون
POMC هاي  ونرا هيپرپلاريزه و نورNPY/AgRP 

مصرف گلوكوكورتيكوئيدها نيز . كند مي را دپلاريزه
در  mRNA NPYدر پستانداران باعث افزايش 

، NPY و CRF هورمون . شود مي كمانيهاي  هسته
و ، (forebrain) جلوي مغز واقع در بخش

دخالت لاموس در كنترل تغذيه از هيپوتا يهاي بخش
ز دو مسير را ا POMCهاي  لپتين نورون. دارند

، در مسير مستقيم. كند مي مستقيم و غيرمستقيم فعال
هاي  در سطح نورون ob-Rتور پبا اتصال به رس

POMC ،و شود ميها  موجب فعال شدن اين نورون 
كاهش آزاد شدن با ، در مسير غيرمستقيم

 NPY/AgRPهاي  از نورون GABAنوروترانسميتر 
 را كاهش POMC در GABA كنندگياثر مهار

 . دهد مي

وقتي كه گلوكوكورتيكوئيدهاي ، در پستانداران
يابند كه كاتابوليسم زياد حدي افزايش مي پلاسما به

افزايش انسولين و لپتين باعث  علت به، انجام دهند
دوز بالاي . شوند ميكاهش اشتها در فرد 

گلوكوكورتيكوئيدها از طريق گلوكونئوژنز غلظت 
طور مستقيم  نيز به برد ودر خون بالا مي انسولين را

، گذاردروي بافت چربي و افزايش سنتز لپتين اثر مي
از سنتز و آزادسازي ، لپتين و انسولين، هر دو و

NPY كننداز هيپوتالاموس جلوگيري مي .John  و
همكارانش در آزمايش ديگر نشان دادند كه 

 شود مي وجب افزايش لپتين در انسانــورتيزول مــك
), 1998: 995-1000.John et al(.  

شود تزريق  مي با توجه به مطالب بالا احتمال داده 
و  كورتيزول بالا در گوسفندان با افزايش لپتين

، و به دنبال آن، باعث كاهش اشتها NPYكاهش 
تواند از  مي لپتينهمچنين . كاهش گرلين شده است

 . موجب مهار گرلين شود POMCطريق فعال كردن 
رديم كه همراه با افزايش در اين بررسي مشاهد ك

ميزان گرلين در گروهي كه به ، 10تا  1وزن از روز 
افزايش وزن  و صورت نرمال تغذيه شده بودند

ميزان كاهش . است كاهش يافته ، بيشتري داشته
رژيم  درگرلين در اين گروه بيشتر از گروهي بود كه 

 قيسطح هورمون گرلين قبل از تزر. % قرار داشتند50
اما در ، است طور چشمگيري افزايش يافته به) 7 (روز
 اين. نرمال كاهش نشان داده است ي  با تغذيه گروه
بين افزايش  معكوسيك ارتباط  ي دهنده نشان نتايج

 . وزن و ميزان سطح گرلين است
و  اوپيوئيدهااي بين سيستم  كنش پيچيده مهبر

. سيستم نوروترانسميتري دريافت غذا وجود دارد
، NPYكنش بين  برهم دهد كه مي شاننها  يافته

در تنظيم دريافت غذا  اوپيوئيدهاو  AgRPاركسين يا 
در بخش  AgRPو  NPYهاي  نورون. نقش دارند

. اند هيپوتالاموس قرار گرفته كمانيهاي  مركزي هسته
NPY  وAgRP همچون ، ها در بسياري از گونه

. توانند دريافت غذا را افزايش دهند مي، گوسفندان
و  NPYكه نقش اشتهازايي  است شنهاد شدهپي
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AgRP  رسپتور  ي وسيله بهغذا براي دريافت
 دراثر مورفين  . شود مي گري واسطه اوپيوئيدها

به  ؛مختلف متفاوت استهاي  دريافت غذا در گونه
اين صورت كه در انسان و موش صحرايي موجب 

 موش موجب كاهش دريافت غذاو در ، افزايش
 . شود مي

تزريق  تحقيق نشان داد كهاين  هاي يافته
% موجب 50كورتيزول و مورفين فقط در گروه 

كمتر از ، و اين ميزان كاهش شود ميكاهش گرلين 
مورفين  احتمالاً. بود يتنهاي زمان تزريق كورتيزول به

و كاهش كورتيزول از اثر  HPA مهار محور با
احتمال ديگر اين است كه . كاهشي آن كاسته است

با تحريك رسپتورهاي خود موجب افزايش مورفين 
NPY و AgRP افزايش  موجب، در نتيجهو ، و اشتها

اثر كاهشي  بااين افزايش  وگرلين شده است 
  . كورتيزول بر گرلين خنثي شده است

نتايج اين تحقيق براي اولين بار نشان داد كه 
در  تزريق كورتيزول موجب كاهش گرلين

 مورفينكه تزريق  اليح در. دوش مي گوسفندان ماده
همزمان تزريق . شود مي موجب افزايش گرلين

چشمگيري در  تغييراتكورتيزول و مورفين موجب 
از آنجا . شود نميغلطت گرلين گوسفندهاي ماده 

 زا موجب افزايش كورتيزول كه شرايط استرس
شود وجود استرس در محيط  مي بيني پيش، شود مي

در . اشتها شود اهلي موجب كاهشهاي  نگهداري دام
شايد تحريك رسپتور اوپيايدها از عوارض ، مقابل
(افزايش كورتيزول) بكاهد و بازده  محيطيهاي  تنش

 علت . ببخشد بهبود را غذايي در نشخواركنندگان
وجود  تفاوتي اينكه چرا بين دو گروه رژيم غذايي

عوامل متابوليك شايد  نيست؛كاملاً مشخص ، ندارد
شايد استفاده از . باشنددخيل  در اين قضيه يديگر

وجود  دوزهاي متفاوتي از كورتيزول و مورفين و
ارتباط ، %25% و 150چون ، ديگرغذايي هاي  رژيم

و رژيم غذايي را با ترشح گرلين ها  بين اين هورمون
 . تر كند مشخص
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