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 هاي فیزیولوژیکی بچه ماهی فاکتور بررسی اثرات تزریق گرلین بر

  )Acipenser persicus(تاس ماهی ایرانی  
  

  ،1اکبر هدایتی ، علی3نژاد ، مصطفی عقیلی2، حمید فرحمند1رهمیاندحامد کلنگی *
 4نوده علی جافرو  4ظیم عظیمیع

  ، دانشیار گروه شیلات دانشگاه تهران2، گروه شیلات دانشگاه علوم کشاورزي و منابع طبیعی گرگان استادیار1
  ،ارشد آموخته کارشناسی دانش4، دانشجوي دکتري گروه شیلات دانشگاه علوم کشاورزي و منابع طبیعی گرگان3

  عی گرگاندانشگاه علوم کشاورزي و منابع طبی 
  23/8/1391: ؛ تاریخ پذیرش 11/2/1391 تاریخ دریافت:

  1دهچکی
رهاسازي افزایش  و سبب استهورمون رشد  ي کلیدي در سیستم کنترلها از فاکتور یکی گرلین

، بر سطوح هورمون رشد، پرولاکتین سنتتیک گرلین تزریق اثرات همین منظور به گردد. هورمون رشد می
. بچه تاس ماهیان ایرانی مورد مطالعه قرار گرفتبچه تاس ماهی ایرانی  در TSHانسولین، گلوکز و 

(نانوگرم بر گرم وزن بدن)  10و  1، 1/0گرم) یک مرحله مورد تزریق گرلین در سه دوز  320 ± 30(
ساعت پس از تزریق انجام  72و  48، 24، 8، 4، 2، 0هاي  ها در زمان گیري از ماهی قرار گرفتند. خون

پلاسماي خون با استفاده از کیت TSH و  انسولین، گلوکز ،پرولاکتین ،ح هورمون رشدشد. سطو
ساعت پس از تزریق گرلین در  8و  4، 2داري  طور معنی . سطوح هورمون رشد بهندگیري شد اندازه

، نسولین ح پرولاکتینوداري بر روي سط ثیر معنیأ). تزریق گرلین تP >05/0( نشان داد پلاسما افزایش
د و بیانگر این یگردگزارش  ماهیاننتایج براي اولین بار در تاس ). P >05/0(پلاسما نداشت  گلوکزو 

هاي مربوط به گرلین در ماهیان خاویاري وجود دارد و نقش گرلین که  که گیرنده باشد موضوع می
  رسد. در ماهیان خاویاري نیز به اثبات می استعنوان عامل کلیدي در رهاسازي هورمون رشد  هب
  

  هورمون رشد ،فیزیولوژي)، Acipenser persicus( گرلین، تاس ماهی ایرانی کلیدي: هاي واژه
                                                             

     hkolangi@gmail.com مسئول مکاتبه:  *
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  مقدمه
گردد. این هورمون بر روي رشد  هاي سوماتوتروف هیپوفیز قدامی ترشح می هورمون رشد از سلول

سازي هورمون بدن، متابولیسم کربوهیدرات، چربی، پروتئین و بالانس انرژي نقش دارد. تولید و رها
ویژه توسط دو نوروپپتید مترشحه از  گردد به  شدت توسط عوامل مختلف کنترل می رشد به

ترتیب سبب رهاسازي و مانع ترشح هورمون رشد  که به و سوماتوستاتین  GHRH1هیپوتالاموس،
 فته استمورد توجه بیشتري قرار گر ). یکی از فاکتورهایی که اخیرا2005ً پیتر و همکاران،شوند ( می

یک پپتید را که در  )1977(و همکاران بوئرس   باشد. اولین بار می 2)GHS( محرك هورمون رشد
ها عملکرد GHSگذاري نمودند.  نام GHSشرایط آزمایشگاهی سبب رهاسازي هورمون رشد گردید 

را براي  هاي داخلی بسیاري از محققان لیگاند دهند.  انجام می GHS-R1aهاي  خود را از طریق رسپتور
موفق به کشف  )1999( و همکارانکوجیما  کردند. در نهایت جستجو می GHS-R1aهاي  رسپتور

داراي  3). گرلین1999 کوجیما و همکاران،( از معده موش و انسان شدند GHS-R1aلیگاند رسپتور 
 عملکرداساس  باشد. بر می N) ترمینال Ser-3اسید آمینه و یک ساختار آمینی در سومین سرین ( 28

به معنی رشد و  Ghre  که  Proto-Indo-European گذاري شد که از یک لغت نامگرلین  این پپتید
relin 4 گیرنده محرك رشد باشد. گرلین یک لیگاند طبیعی براي به معنی مواد رها کننده می)GHS-R (

). 1999 و همکاران،کوجیما باشد ( می بر روي رهاسازي هورمون رشد  اي که داراي نقش اولیه باشد می
هاي  خصوص عمده قابلیت باشد که در بر این گرلین داراي چندین نقش بیولوژیک دیگر نیز می علاوه

روي رهاسازي هورمون رشد در مطالعات متعددي اثرات گرلین اي صورت نیافته است.  آن تاکنون مطالعه
 و گرلین موش KP-102زریق صفاقی ت. پستاندار مورد استفاده قرار گرفتند و پرولاکتین در موجودات غیر

 گشت )niliticus Oreochromis  ( باعث افزایش میزان سطوح هورمون رشد در ماهی تیلاپیاي نیل
 GHS ). هر چند مطالعات دیگر نشان داد که مواد2000 ؛ شفرد و همکاران،2002 ریلی و همکاران،(

 و آزمایشگاهیورمون رشد در شرایط اثري بر روي رهاسازي ه Hexarelinو  GHRP-6دیگر همچون 
 اکسیزو و همکاران، ( ایجاد نکرد) Ctenopharyngodon idellus( خوار ماهی کپور علف شرایط بدن در

ه ماهیان یی کجا ندارند. از آوابسته به گونه عملکرد ها یک GHSدهد که  ) این نتایج نشان می2002
و آداپتاسیون محیطی داراي مشکلات فراوانی خصوص تاس ماهی ایرانی از لحاظ رشد  خاویاري به

                                                             
1- Growth Hormone Releasing Hormone 
2- Growth Hormone Secretagugues 
3- Ghrelin 
4- Growth Hormone Secretagogue-Receptor 
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یافتن  منظور حاضر تعیین عملکرد گرلین و مقایسه آن با ماهیان استخوانی به هدف مطالعه است
  باشد. سازي رشد تاس ماهی ایرانی می پرورش و بهینه راهکاري مناسب جهت افزایش کیفیت

  
  ها مواد و روش

سالن پرورش ماهی دانشگاه علوم کشاورزي و منابع طبیعی ماهیان مورد استفاده در این آزمایش از 
. براي این و تمامی مراحل کار در سالن وینرو دانشگاه مذکور صورت پذیرفت گرگان تهیه گردید

قطعه ماهی قره  12ین منظور تعداد ا هنظر گرفته شد. ب آزمایش سه تیمار و سه تکرار براي هر تیمار در
روز با غذاي کنسانتره بیومار  10مدت  لیتري معرفی شدند و به 500نک گرم) به هر تا 320±30برون (

منظور آداپتاسیون با شرایط محیطی جدید تغذیه شدند. دماي آب در  درصد وزن بدن) به 5فرانسه (
ساعت قبل از آزمایش تغذیه ماهیان متوقف شد.  24گراد بود.  درجه سانتی 18±2طول دوره مطالعه 

 و گرلین گردیدندبیهوش  گرم در لیتر) میلی MS 222 )100یق با استفاده از سپس ماهیان جهت تزر
)Rat Ghrelin, Sigma Aldrich, USA) نانوگرم  1نانوگرم در گرم)، متوسط ( 10) در سه دوز بالا

). به ماهیان 2000 شفرد و همکاران،( شدنانوگرم در گرم) به ماهیان تزریق  1/0در گرم) و پایین (
، 8، 4، 2،  0هاي  تزریق نشد و تنها سرم فیزیولوژیک دریافت نمودند. خونگیري در زمان شاهد گرلین

هاي خون   ماهیان صورت گرفت. نمونه ساعت پس از تزریق گرلین از ساقه دمی 72و  48، 24
دقیقه سانتریفیوژ شده و پلاسماي  10مدت  دور در دقیقه به 5000 بلافاصله به آزمایشگاه منتقل شده و

ها به فریزر  گیري و آنالیز هورمون هاي پلاسماي خون جداسازي شده جهت اندازه ن جدا شد. نمونهخو
 ELISAبا استفاده از کیت  TSHهاي رشد، پرولاکتین و  انتقال داده شد. سطوح هورمون -  80

)Roche, Germany( ي گیر اندازه هاي مربوطه هاي گلوکز و انسولین نیز با کیت و همچنین فاکتور
  ).2000 شفرد و همکاران،شدند (

براي مقایسه بین تیمارها و نیز وجود  .کامل تصادفی انجام شد طور بهاین آزمایش در قالب طرح 
دانکن و آزمون  طرفه یکاز آنالیز واریانس  درصد 5دار بین تیمارها در سطح احتمال  اختلاف معنی
) و ترسیم نمودارها با 13(ویرایش  SPSSافزار  نرم کلیه آنالیزهاي آماري با استفاده از .استفاده گردید
  در محیط ویندوز انجام شد. Excel, 2007افزار  استفاده از نرم

  
 نتایج

سازي  نتایج تزریق گرلین در سطوح مختلف نشان داد که گرلین اثر مثبت بر روي ترشح یا آزاد
 10سازي هورمون رشد در دوز  ادهورمون رشد در تاس ماهی ایرانی دارد. بیشترین میزان ترشح و آز
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. کمترین میزان هورمون رشد در گروه کنترل )>05/0P( نانوگرم بر گرم وزن بدن مشاهده گردید
اساس غلظت گرلین تزریقی شامل سطح  ترتیب غلظت هورمون رشد بر گزارش گردید. همچنین به

کمتر بوده اما از لحاظ آماري  10بیشتر و از  1/0از  1اگرچه سطح  .نانوگرم بود 1/0و  10 ،1تزریقی 
الف). بیشترین میزان هورمون رشد در  - 1دار با این دو سطح تزریق نشان نداد. (شکل  اختلاف معنی

در  شد.ساعت پس از تزریق گرلین شروع  2نانوگرم مشاهده گردید. افزایش هورمون رشد  10سطح 
اختلاف  1/0و  1اري نسبت به دو سطح از لحاظ آمنانوگرم بر وزن بدن  10ی تزریق همین زمان سطح

ند. بیشترین داري نداشت با هم اختلاف معنی 1 و 1/0که سطح تزریقی  داري داشت در صورتی معنی
 4ساعت پس از تزریق مشاهده گردید. در مدت زمان  4میزان سطح هورمون رشد در مدت زمان 

اما این ). <P 05/0( مشاهده نگردید 1/0و  1داري ما بین دو سطح  ساعت پس از تزریق اختلاف معنی
ب مشاهده -1طوري که در شکل  اند. همان داشته 10داري با سطح تزریقی  دو سطح اختلاف معنی

ساعت اختلاف  4و  2نانوگرم در مدت زمان  10ون رشد سطح تزریقی مشود افزایش هور  می
 بیشتر بود.تزریق گرلین  ساعت پس از 4داري نداشتند هر چند سطح رهاشده هورمون رشد در  معنی

تزریقی گرلین همچنان سطح هورمون رشد را در  1و  10ساعت پس از تزریق سطح  8طی مدت زمان 
. از ندشتداري ندا اگرچه از لحاظ آماري این دو گروه با هم اختلاف معنی .حد بالایی حفظ نمودند

و سطح  نداز دست دادفعالیت خود را  1/0طرف دیگر در همین مدت زمان پس از تزریق سطح 
داري با گروه تیمار نداشت. سطح هورمون  میزان اولیه خود برگشت و اختلاف معنی هورمون رشد به

  .ب) -1گشت (شکل  ساعت پس از تزریق گرلین به حد اولیه خود بر 48رشد 
نانوگرم بر گرم وزن بدن تغییر سطحی را بر میزان  10و  1 ،1/0 تزریق گرلین در سطوح مختلف

گیري شده اختلاف  اندازه و میزان پرولاکتین نداشتورمون پرولاکتین در ماهیان تزریق شده ه
 الف). سنجش میزان پرولاکتین در سطوح مختلف تزریقی -2(شکل  نداشتداري با گروه شاهد  معنی

ز ساعت پس ا 72و  48، 24، 8 ،4 ،2 ،0 نانوگرم بر گرم وزن بدن گرلین و در مدت زمان 10و  1 ،1/0
داري با گروه  ف معنیو از لحاظ آماري اختلا نشان ندادداري در سطوح پرولاکتین  تزریق تغییر معنی

ح و). سنجش گلوکز و انسولین در ماهیان تزریق شده نشان داد که سط ب -2(شکل  شاهد نداشت
 پنجالف و  -4اند (شکل  داري با گروه شاهد نداشته گیري شده اختلاف معنی گلوکز و انسولین اندازه

ثیري بر روي سطوح گلوکز و أساعت پس از تزریق نیز گرلین ت 72الف). همچنین در طی مدت زمان 
  ب). -5ب و  -4(شکل  نداشتانسولین 
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الف. اثر سطوح مختلف گرلین را بر تغییرات ترشح  -1شکل 
  .هورمون رشد

تزریق  تغییرات هورمون رشد در سطوح مختلف ب. -1شکل 
  دت زمان پس از تزریق.گرلین و م

الف: اثر سطوح مختلف گرلین بر تغییرات ترشح  -2شکل 
  هورمون پرولاکتین

تزریق  ب. تغییرات پرولاکتین در سطوح مختلف -2شکل 
  گرلین و مدت زمان پس از تزریق.

  
الف. اثر سطوح مختلف گرلین بر تغییرات ترشح  -3شکل 

  .TSHهورمون 
در سطوح مختلف تزریق گرلین و  TSHب. تغییرات  -3شکل 

  مدت زمان پس از تزریق.
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الف. اثر سطوح مختلف گرلین بر تغییرات ترشح  -4شکل 

  .گلوکز
تزریق گرلین و  ب. تغییرات گلوکز در سطوح مختلف -4شکل 

  مدت زمان پس از تزریق.

  
الف. اثر سطوح مختلف گرلین بر تغییرات ترشح  -5شکل

  .انسولین
تزریق گرلین  ب. تغییرات انسولین در سطوح مختلف -5 شکل

  و مدت زمان پس از تزریق.
ب) حروف انگلیسی متفاوت بیانگر اختلاف  5تا  1( هاي سمت چپ الف) و شکل 5(ا تا  هاي سمت راست در شکل *

  .یسی استفاده نشد)داري وجود نداشت از حروف انگل (در مواردي که اختلاف معنی باشد درصد می 5دار در سطح  معنی
  

 بحث
گذرد و در حال حاضر اطلاعات زیادي در مورد  بیش از یک دهه از کشف پپتید گرلین می

خاطر فعالیتی که در رهاسازي هورمون  پپتید گرلین به .هاي فیزیولوژیکی پپتید گرلین وجود دارد فعالیت
گردید پپتید گرلین داراي  رشد و تحریک اشتها داشت مورد شناسایی قرار گرفت ولی امروزه مشخص

پستاندار گزارش شده  داران غیر گرلین نه تنها در پستاندارن بلکه در مهره .باشد عملکردهاي مختلفی می
گان و پستانداران  گان، خزنده و غضروفی، پرنده هیان استخوانیاز ما گونه 25است. اکنون گرلین در 

مطالعه اثرات پپتید گرلین بر روي این  ). در2005 کوجیما و همکاران،مورد شناسایی قرار گرفت (
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مورد بررسی قرار  TSHهاي مختلف همچون هورمون رشد، پرولاکتین، گلوکز، انسولین و  فاکتور
سازي  گرفت. تزریق گرلین در سطوح مختلف نشان داد که گرلین اثر مثبت بر روي ترشح یا آزاد

یافته بیانگر حضور گیرنده  مربوط به گرلین در ماهیان این هورمون رشد در تاس ماهی ایرانی دارد. 
گذاري بر رهاسازي هورمون رشد  ثیرأدر ماهیان خاویاري از لحاظ ت باشد. عملکرد گرلین خاویاري می

حسودا و (باشد  پستاندار می همانند عملکرد گرلین بر ماهیان استخوانی، پستاندران و موجودات غیر
). مطالعات 2004وان درللی و همکاران،  ؛2005 ؛ کوجیما و کانگاوا،2005 پیترز، ؛2006 همکاران،

ثیر أطور مستقیم بر هیپوفیز ماهی، دوزیستان و پرندگان ت دهند که گرلین به متعدد انجام شده نشان می
  ).2008 کایا و همکاران،گذارد ( می

به اثبات رسید، تزریق  ها GHSاولین بار رهاسازي هورمون رشد پیش از کشف گرلین با استفاده از 
است باعث افزایش میزان سطوح هورمون رشد در ماهی تیلاپیاي   GHS که یک نوع KP-102صفاقی 

). هر چند مطالعات دیگر نشان داد 2000 شفرد و همکاران،( گشت )Oreochromis niliticus( نیل
ي هورمون رشد در و هگزارلین هیچ اثري را بر روي رهاساز GHRP-6دیگر همچون  GHSکه مواد 

ایجاد نکرد  )Ctenopharyngodon idellus( ماهی کپور علفخوار بدنو آزمایشگاهی  شرایط
نانوگرم به ازاي گرم وزن بدن) در هیچ یک  10انسانی (GHRH  ). تزریق2002 اکسیزو و همکاران،(

این در  .)2007کاران، فاکس و هم( گونه تغییري ایجاد نکرد گیري هورمون رشد هیچ  هاي اندازه  از زمان
داري در سطح هورمون رشد پس  گوساله افزایش معنی GHRHست که در مطالعت قبلی تزریق ا حالی

 شفرد و همکاران،ساعت هیچ اثري نداشت ( 12پس از  که حالی در ،ساعت در تیلاپیا ایجاد نمود 6از 
ساعت پس از تزریق  3و  1، 5/0کمان سطوح هورمون رشد پس از  آلاي رنگین در ماهی قزل .)2000

 ).2003 کایا و همکاران،گردد ( ساعت به سطح ابتدایی خود برمی 6و پس از  دادگرلین افزایش نشان 
کایا و ساعت پس از تزریق سطح هورمون رشد را افزایش داد ( 1تزریق گرلین در گربه ماهی تنها 

 30و  15سرم خون را پس از  تزریق گرلین در ماهی گلدفیش سطح هورمون رشد ).2005 همکاران،
دقیقه پس از تزریق افزایش داد و پس از این زمان با سطح هورمون رشد در ماهیان کنترل تفاوتی 

مطالعات نشان داد که تزریق کوتاه مدت گرلین باعث افزایش سطح  ).2004 پیتر و همکاران،( نداشت
mRNA صورت  د که تزریق گرلین بهاي دیگر مشخص گردی شود اما در مطالعه هورمون رشد نمی

ریلی ( گشتهورمون رشد در ماهی تیلاپیا  mRNAروز سبب افزایش میزان  21مدت  طولانی مدت به
  .)2000 و همکاران،
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داري بر میزان ترشح هورمون پرولاکتین در تاس ماهی  ثیر معنیأتزریقی ت نتایج نشان داد که گرلین
) گرلین با منشاء موش، Oreochromis mossambicus(ا با این حال در ماهی تیلاپی. شتایرانی ندا
سازي هورمون رشد و پرولاکتین در هیپوفیز  آزاد ) سبب افزایشAnguilla japonica( ژاپنی مارماهی
ثیر بودن گرلین أت ). اگرچه در مطالعه دیگري بی2003a,b کایا و همکاران، ؛2002 ریلی و همکاران،گردید (

) 2007 فاکس و همکاران،( هاي هیپوفیزي تیلاپیا گزارش شده است لاکتین از سلولسازي پرو بر میزان آزاد
) گرلین سنتزي باعث Carassius auratusکه با نتایج مطالعه حاضر مطابقت دارد. در ماهی گلدفیش (

زي سا ). همچنین فعالیت آزاد2004 آپان و پیتر، یونیهاي هیپوفیز گردید ( سازي هورمون رشد از سلول آزاد
) Epinephelus coioidesخال نارنجی (هامور موش در ماهی  وسیله گرلین هورمون رشد از هیپوفیز به

) نیز گرلین باعث Oncorhynchus mykiss( کمان آلاي رنگین مشاهده شده است. در ماهی قزل
وفیز کشت سازي پرولاکتین و سوماتولاکتین در هیپ ثیر بر روي آزادأسازي هورمون رشد شده اما ت آزاد

دست آمده مشابه نتایج ارائه شده در مطالعات متعدد  ه). نتایج ب2003c کایا و همکاران،شده نداشت (
ثیر چندانی بر ترشح أگردد و ت باشد یعنی گرلین باعث تحریک رهاسازي هورمون رشد می دیگر می

از تزریق اختصاصی دست آمده  ه) هرچند نتایج ب2000 شفرد و همکاران،( هورمون پرولاکتین ندارد
بیانگر عملکرد صحیح گرلین در تاس ماهی ایرانی  آینده دقیقاً هاي پژوهشگرلین تاس ماهی ایرانی در 

پس از تزریق صفاقی گرلین  هورمون رشددهد که سطوح چرخش  باشد. مطالعات دیگر نشان می می
)، تزریق 2000 همکاران، شفرد و( )Oreochromis niloticus( نیلدر ماهی تیلاپیا  KP-102سنتتیک 

گرلین در  صفاقی )، تزریق2004 آپان و پیتر، یونیگرلین در ماهی گلدفیش ( و صفاقی درون بطن مغزي
کایا و  ؛2007 شفرد و همکاران،کمان ( آلاي رنگین ماهی قزل) Ictalurus punctatus( گربه ماهی کانالی

در ماهی تیلاپیاي موزامبیک افزایش نشان داد گرلین ماهی تیلاپیاي صفاقی ) و تزریق 2003 همکاران،
داران اثرات متفاوتی را نشان  که مشخص شده که گرلین در بین مهره ). در حالی2007 فاکس و همکاران،(

 وابسته به گونهصورت  ها به بعضی از عملکرد که گرلین درباشد  تواند بیانگر این مطلب  دهد می می
  .نماید فعالیت می

ها و تشابه  هاي گرلین و الگوي پراکنش گرلین و گیرنده اختار ژن، پپتید و گیرندهشباهت بالاي س
شدت حفاظت شده  از لحاظ تکاملی به دهد که گرلین داران نشان می عملکرد گرلین در بین مهره

عنوان یک پپتید  همستقیم ب طور مستقیم و غیر به گرلینعلاوه  ه). ب2011 کایا و همکاران،باشد ( می
کند. با این حال تعیین مکانیسم تنظیمی آن  براي تحریک رهاسازي هورمون رشد اقدام می کرینآندو
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اساس مستندات، مطالعات صورت  بیشتر در آینده دارد. بر هاي پژوهشدر ماهیان خاویاري نیاز به 
باید بیان داشت که تنظیم رهاسازي هورمون رشد  است گرفته و گزارشاتی که تاکنون ارائه شده

شدت رهاسازي هورمون رشد در اثر تزریق گرلین  باشد. داران می ملکرد بسیار مهم گرلین در مهرهع
تواند بیانگر این باشد که گرلین در  افزایش نیافت که می چندان اما سطح هورمون رشد  استدار  معنی

اري استفاده بنابراین باید از گرلین اختصاصی ماهیان خاوی .کند ماهیان خاویاري اختصاصی عمل می
) توالی ژن و پپتید اختصاصی تاس ماهی ایرانی را 2012( گردد، در همین جهت کلنگی و همکاران

 خصوص گونه قره برون ت ماهیان خاویاري و بهبا توجه به عملکرد گرلین و اهمیگزارش نمودند، 
)Acipenser persicusي در ارتباط با ت تجاري بالایی برخوردار است مطالعات بیشتر) که از اهمی

  باشد. عملکرد فیزیولوژیکی گرلین و ساختار پپتید و ژن گرلین ضروري می
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