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 1141تیر  11پذيرش:                                            1141ارديبهشت  11دريافت: 
 

 چکیده
و متابولیسم گر اشتها عنوان محرک ترشح هورمون رشد و تنظیمهگردد. در ابتدا بای است که عمدتا از فوندوس معده ترشح میاسیدآمینه 21گرلین يک پپتید 

-تری داشته باشد. در مطالعات سلولی معلومتواند اثرات متنوعشود و میهای مختلف بیان مید. مطالعات بعد نشان داد که گیرنده گرلین در بافتيمعرفی گرد

تواند عوارض نشان داد که گرلین میيط هیپوکسی اتواند از آسیب بافتی جلوگیری نمايد.  تجويز گرلین به حیوانات آزمايشگاهی در شرشده که گرلین می
خوبی آشكار شده است. سلولی و هم مطالعات حیوانی بهآپوپتوزی گرلین هم در مطالعات  ضدويژه در ريه حیوانات کاهش دهد. اثرات ههیپوکسی محیطی را ب

شود که اين خود موجب شده طیف ها نیز تمايز آن ر بهمنجهای بنیادی، تواند علاوه بر اثرات تكثیردهندگی در سلولتحقیقات نشان داده که گرلین می
عنوان هها را بضدآپوپتوزی و نیز القاگری توجه آن اثرات حمايتی،به ای از محققین روی کاربرد آن در زمینه سلول درمانی متمرکز شوند و با توجه گسترده

 های بنیادی به خود جلب کرده است.درمان همزمان در پیوند سلول
 

 یپوکسیه ن،یگرل آپوپتوز، سلول بنیادی،ی کلیدی: هاواژه
  

 

 مقدمه

است که  آمینه اسید 21حاوی  پپتیدیهورمون  1گرلین
کشف  و همكارانش 2کوجیما توسط 1111در سال اولین  بار 

از فوندوس معده و توسط عمدتا . گرلین [1]( 1 ل)شكد ش
های های انتروکرومافین مخاط اکسینتیک و نیز سلولسلول

شود. اين پپتید در جريان خون به اپسیلون لوزالمعده ترشح می
برداری از دو شكل آسیله و غیرآسیله وجود دارد. پس از نسخه

ژن گرلین و تولید پرو گرلین، يک گروه آسیل توسط آنزيم 
 اضافه  1به سرين در موقعیت  1آسیل ترنسفراز–اُ-ینگرل
گیرد که اين گردد و به اين ترتیب گرلین آسیله شكل میمی

رو هايش ضروری است. ازاينتغییر برای اتصال گرلین به گیرنده
 عنوان نوع فعال آن در نظر گرفته شكل آسیله هورمون به

در  متوسط غلظت پلاسمايی گرلین. [2]( 2ل )شكد شومی

                                                           
1 Ghrelin 
2 Kojima 
3 Ghrelin O-acyltransferase, GOAT 

لیتر است که اين میزان پیكوگرم در میلی 162در حدود  انسان
تا  64در کودکان قبل از بلوغ بیشتر است )محدوده طبیعی بین 

شده، در مطالعات انجام. [1]لیتر(. میلی درم پیكوگر 111
را  مول به ازای هر کیلوگرم وزن در ساعتنانو 1/4انفوزيون 

 تواند  سبب  افزايشگیرند  که  میدوز  فیزيولوژيک درنظر  می
 

 
 

 های گرلین انسان و رت.توالی اسید آمینه -4شکل 

 مروریمقاله 
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 و همكارانفیضی                  گرلین، ضد آپوپتوز و التهاب 

 

  

 11-14، صفحه 11 ، پیاپی1 ، دوره1141 سال 12 ولوژی ايرانمجله فیزيولوژی و فارماک
 

 
 

 شدن گرلین و اتصال آن به گیرنده.فعال -2شکل 
 
 

پلاسما شود و همان اثرات افزايش گرلین  برابری گرلین چهارتا 
 . همچنین محققین دوز بالای [1]د در گرسنگی را ايجاد نماي

میكروگرم گرلین به ازای هر کیلوگرم وزن در هر ساعت را  2
عنوان يک هگرلین ب .[5]د گیرندوز فارماکولوژيک آن درنظر می

دقیقه که  14هورمون پپتیدی نیمه عمر کوتاهی دارد )حدود 
 نیمه عمر شكل آسیله کمتر است( و بخش زيادی از 

 .[6 ،7]شود های استراز انجام میشدن آن توسط آنزيممتابولیزه
های مختلف بدن از های گرلین بطور گسترده در بافتگیرنده

جمله قلب، ريه، کبد، کلیه ها، معده، روده و بافت چربی وجود 
( 1ل باشد )شكها میپروتئین  G ها از خانوادهدارند. اين گیرنده

های عنوان يكی از محرکمحققان در ابتدا گرلین را به .[1]
ترشح هورمون رشد معرفی کردند و به همین خاطر نام اين 

به معنی آزادسازی گرفته  relin د و رش معنیبه  ghreپپتید از  
گرلین همچنین نقش مهمی در تنظیم تغذيه و  .[1]شده است 

ابولیسم دارد به نحوی که میزان اشتها را با تاثیر بر مت
هیپوتالاموس بالا می برد، سبب افزايش توده چربی و وزن 

شود و نیز با مهار ترشح انسولین موجب افزايش سطح انرژی می
. در دو دهه اخیر مطالعات متعددی در [14]( 1ل گردد )شكمی

ن صورت گرفته که شامل طیف وسیعی از شناسايی اثرات گرلی
. در اين مقاله قصد داريم به [11]د باشمی کيولوژيزیاعمال ف

مرور برخی از مطالعات اخیر در خصوص گرلین که کمتر بدان 
های خودمان بپردازيم. شايان ذکر پرداخته شده از جمله يافته

 ترشح وزن، و اشتها تنظیم در گرلین نقش به توجه است که با
های و اثرات ضدآپوپتوزی، توجه محققین به جنبه رشد انسولین،

های متابولیک ولوژيک و درمانی اين پپتید در بیماریفارماک
 جلب شده است.

 

 گرلین در شرایط هیپوکسی

هیپوکسی محیطی شرايطی است که فشار اکسیژن محیط 
تواند کند و اين مساله میکاهش پیدا میدرصد  14د به حدو

سبب بروز عوارضی در بدن شود که يكی از موارد شناخته شده 
انقباض عروق ای که موسوم به دهد. پديدهیها رخ مآن در ريه

کاهش جريان  و بااست  4(HPV)ی ريوی ناشی از هیپوکس
باز توزيع خون به  سبب، های هیپوکسیکآلوئولدر خون 
به جريان و افزايش نسبی انتقال اکسیژن  هاکسیژن هایآلوئول

در انسان در  یويانقباض عروق ر گردد.خون سیستمیک می
 کمتر حادث  ايو  وهیمتر جیلیم 64 یلوئولآ ژنیفشار اکس

 یهااز کانال ینوع خاص دخالت گذشته مطالعات .[12] گرددیم

 
 

 
رسانی آن. پروتئینی گرلین و مسیرهای پیام- Gگیرنده -1 شکل

: Gαq/11ر مسی باشد: های زير میاصلی شامل مسیر رسانیپیام مسیرهای
 پروتئین تحريک موجب که کلسیم يون آزادشدن و C فسفولیپاز سازیفعال
آدنوزين  سطح کاهش سیكلاز، آدنلیل : مهار Gαi/oمسیر .شودمی C 5کیناز

 : موجب  Gα12/13مسیر .PI3K سازیفعال و مونوفسفات حلقوی
ارستین: سبب -بتا سیرگردد. ممی SRE7ی و بكارگیر RhoA6دن فعال 
 شود.کردن گیرنده و تنظیم کاهشی آن میداخل

                                                           
4 Hypoxic pulmonary vasoconstriction 
5 PKC 
6 Ras homolog family member A 
7 Serum response element 
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 و همكارانفیضی                گرلین، ضد آپوپتوز و التهاب   

 

  

 11-14، صفحه 11 ، پیاپی1 ، دوره1141 سال 11 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

 
 

 جنبه های مختلف اثرات فیزيولوژيک گرلین. -1شکل 

 
 

، PKC، 1ژنازیهم اکس ميآنز کیناز،  Rhoنیو پروتئ یمیپتاس
های منجر شناسی و مكانیسمآسیبدر را  NO1و گاز  نیاندوتل

اند ها نشان دادهبررسی .[11]( 5اند )شكلنشان داده HPV به
در تكامل   حضور داشته و هيدر بافت ر نیگرل یهارندهیگکه 

 .[11]ند ارنقش د ینیدر دوران جن هير
 در نشهمكارا و 14گروه هنريكه کوئلو 2441 در سال

 هیپرتانسیون به مبتلا صحرايی هایموش روی ایمطالعه
 یجلد ريز قيدادند که تزر نشان 11مونوکورتالین مدل ريوی

بطن  یپرترفیکاهش ه ،یوير ونیپرتانسیسبب کاهش ه نیگرل
 یو حت ديگرد یويعروق ر وارهيراست و کاهش ضخامت د

کرد.  ادیپ شيبطن راست افزا وکاردیدر م نیژن گرل انیب زانیم
 یسم یاهیمشتق از گ ینيديزیرولیپ دیآلكالوئ کي نیمونوکورتال

بطن راست و  یپرتروفیه ،یويعروق ر یاست که سبب پرفشار
. در سال [15] گرددیم هير یدر بستر عروق کيپاتولوژ راتییتغ

 یبا القا قیتحق کيو همكارانش در  12بود که کیشیموتو 2441
 يیصحرا یهاموش یبار با نگهدار نيا اام یوير ونیپرتانسیه

 نی(، نشان دادند گرلدرصد 14ن ژی)اکس کیپوکسیه طيدر شرا
                                                           

8 Heme Oxygenase, HO 
9 Nitric Oxide 
10 Henriques-Coelho 
11 Monocrotaline 
12 Kishimoto 

موجب کاهش  یويدر عروق ر یپوکسیعوارض ه فیبا تخف
بطن راست و کاهش  یپرترفیکاهش ه ،یوير ونیپرتانسیه

 2411در سال . [16] شودیم  یويعروق ر وارهيدضخامت 
علیپور و همكاران نشان دادند که گرلین موجب کاهش بیان 

 يیصحرا یهاموشدر بافت ريه  PKC-δو  PKC-εهای ژن
شده و از اين درصد  14 ژنیکسابا  طیشده در محینگهدار

. علیپور و [17] شودشدن انقباض عروق ريه میطريق سبب کم
 همكاران همچنین نشان دادند که گرلین موجب کاهش بیان 

HO-1 شود و از آنجا که نیز در ريه حیوانات هیپوکسیک می
HO-1  در پاتوژنزHPV گرلین از اين طريق  نقش دارد احتمالا

 . [11]د دهنیز علائم انقباض عروقی را تخفیف می

يكی ديگر از مشكلاتی که افراد در ارتفاعات در مواجهه با 
شوند کاهش اشتها و از دست هیپوکسی مزمن با آن درگیر می

ای نشان علیپور و همكاران در مطالعه .[11]دادن وزن است 
دادند که تزريق گرلین به موش های صحرايی در طی 

شود. گیری بهتر مییپوکسی مزمن سبب افزايش اشتها و وزنه
ها گردد ولی آنهیپوکسی سبب افزايش هماتوکريت می

دريافتند که تجويز گرلین در حیوانات هیپوکسیک، هماتوکريت 
. در ادامه طی [24] دهدرا به میزان بیشتری افزايش می

 اين  مكانیسم شد تا تلاش  همكاران فیضی و  توسط  تحقیقی
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 و همكارانفیضی                ین، ضد آپوپتوز و التهاب   گرل

 

  

 11-14، صفحه 11 ، پیاپی1 ، دوره1141 سال 11 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

 
 

در شرايط  (ETC) زنجیره انتقال الكترون میتوکندريايیکند که پیشنهاد می ردوکسظريه . ن HPVنمای شماتیک پیشنهادی مسیرهای درگیر در -5شکل 

H₂ يا يكال سوپراکسیدراددهد. کاهش را کاهش می (ROS) های فعال اکسیژنگونهاين وضعیت را حس کرده و تولید  هیپوکسی O₂ مهار به نوبه خود باعث   
⁺Ca²) های کلسیمورود يون و دپولاريزاسیون غشای سلولیها موجب شود. مهار اين کانالمی حساس به اکسیژن Kv هایکانال  L های نوعکانال از طريق (

به عنوان  (cADPR) فسفات ريبوز حلقویآدنوزين دی د. کنمل میع حسگرعنوان يک به   NADPH oxidaseکنند کههای ديگر پیشنهاد مینظريه .شودمی
 دستگاه انقباضیحساسیت  کینازRho .شودمی های راينودينسازی گیرندهفعالاز طريق  آزادسازی کلسیم داخل سلولیباعث  شده توسط ردوکسواسطه فعاليک 

 .[12]د دهافزايش می کلسیمرا نسبت به 

 
 

اثر پلی سیتمی گرلین مشخص گردد که البته در آن مطالعه 
مشخص شد که گرلین سبب افزايش بیان ژن اريتروپويتین در 
بافت کلیه نمی شود و احتمالا از مسیر ديگری باعث افزايش 

 . [21] گرددهماتوکريت می
قلب يكی ديگر از ارگانهايی است که متاثر از هیپوکسی 

. اين در حالیست که افزايش تولید انرژی از [22]د آسیب می بین
های قلبی های بقای سلولهوازی گلیكولیز يكی از راهمسیر بی

. در يک مطالعه توسط علی [21]باشد در شرايط هیپوکسی می
تواند سبب افزايش پرستی و همكاران معلوم شد که گرلین می

شده در بیان ژن آلدولاز در بافت قلب حیوانات نگهداری
. شايان ذکر است که آلدولاز آنزيم [21]هیپوکسی مزمن گردد 

در خصوص گرلین  . [25]اصلی مرحله چهارم گلیكولیز است 
بايد گفت که مطالعات متعددی نقش اين پپتید را در پديده 

   .[26]( 6اند )شكل آپوپتوز نشان داده

رلین و محافظت در برابر آسیب اکسیداتیو و گ

 آپوپتوز
ها شامل چندين پديده از جمله شده سلولريزیمرگ برنامه

باشد. آپوپتوز در تكامل و آپوپتوز می11آتوفاژی، نكروز، پیروپتوز 
ها نقش مهمی دارد. در فرايند جنین و تغییر و تحول بافت

برنده و برخی پیشش دارند که های متعددی نقآپاپتوز پروتئین
رسان از برخی مانع آپوپتوز هستند و در معرض عوامل آسیب

تواند تعادل را به جمله تشعشع، سموم، داروها و هیپوکسی می
های شناخته شده آپوپتوز نفع آپوپتوز پیش ببرد. يكی از ايندکس

ه افزايش آن شانس آپوپتوز را کاست Bax-Bcl-2 نسبت
 دهد.افزايش می

ای توسط الماسی و همكاران در مطالعه 2415در سال 
 های صحرايی تحتگرلین در موش  که تجويز داده شد   نشان

                                                           
13 Pyroptosis  
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 و همكارانفیضی                 گرلین، ضد آپوپتوز و التهاب  

 

  

 11-14، صفحه 11 ، پیاپی1 ، دوره1141 سال 15 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

 
آپوپتوز توسط  یخارج ریمسرسانی آپوپتوز. مسیرهای پیام -6شکل 

فعال  TNF اي Fasمانند برای موادی سطح سلول،  یمرگ رو یهارندهیگ
 ،شوندیخاص متصل م یاگاندهیبه ل هارندهیگ نيکه ا یهنگام .شودیم
-کاسپاز اي 1-شده و کاسپاز  11DISCکمپلكس  لیتعامل باعث تشك نيا

را فعال کرده  1-کاسپاز ماًیمستق ايسپس  اسپازهاک ني. اکندیرا فعال م 14
 تيتقو یرا برا يیايتوکندریم ریمس اي شوند،یم یو موجب مرگ سلول

داخل  یهاپتوز توسط استرسآپو یداخل ریمس .کنندیم ریآپوپتوز درگ نديفرآ
 ریمس ني. در اشودیفعال م ویداتیاسترس اکس اي DNA بیمانند آس یسلول

 Bakو  Bax یهانیکه پروتئ يیجا کند،یم فايرا ا ینقش اصل یتوکندریم
 لیمنجر به تشك نديفرآ ني. اشوندیم c توکرومیموجب آزادشدن س

فعال  1-به دنبال آن کاسپاز که کند،یرا فعال م 1-آپوپتوزوم شده و کاسپاز
 .شودیشده سلول مشده و باعث مرگ کنترل

 
 

سبب کاهش  Bax-Bcl-2هیپوکسی مزمن، با کاهش نسبت 
ای در در مطالعه. [27]گردد میزان آپوپتوز در بافت کلیه می

 15، محققین در بیماران دارای کبد چرب غیرالكلی2411سال 
در  α-TNF16ويژه با کاهش هنشان دادند که تجويز گرلین ب

 . [21] گرددهای کبدی سبب کاهش میزان آپوپتوز میسلول
 ، به 2422در تحقیقی توسط ناصری و همكاران در سال 

ها مدل آلزايمر ايجاد کرده بودند به مدت هايی که در آنموش
روز گرلین داخل صفاقی تزريق کردند و دريافتند که گرلین  14

 میزان آپوپتوز را کاهش  Bax-Bcl-2با کاهش نسبت 

                                                           
14 Death-Inducing Signaling Complex 
15 Nonalcoholic fatty liver 
16 Tumor necrosis factor 

-در موش 2422و همكاران در سال 17. فوکوناگا [21]د دهمی

ند نشان دادگرفتند هايی که تحت جراحی پیوند قلب قرار می
NF-و میزان   Bcl-Bax-2با کاهش نسبت  نیگرل قيکه تزر

kB11 در [14]د گردموجب کاهش آپوپتوز و التهاب می .
و همكاران نشان دادند که 11، هوآنگ 2421ای در سال مطالعه
 تيمبتلا به استئوآرتر مارانیب الينوویس یهادر سلولگرلین 

را  Bcl-2را کاهش و میزان  Baxو  Becline-1 ن میزان بیا
. [11]د گردترتیب موجب مهار آپوپتوز میافزايش داده و بدين

پور و همكاران نشان همچنین در يک تحقیق سلولی عبدانی
دادند که افزودن گرلین به محیط کشت سبب کاهش آپوپتوز 

های بنیادی ناشی از آب اکسیژنه و افزايش میزان بقای سلول
 . [12]د شومزانشیمی مشتق از استخوان می

بر  یرگذاریآپوپتوز را با تأث تواندیم نیموارد، گرل شتریر بد  
استثناها وجود  یحال، برخنيمختلف مهار کند. باا یرهایمس

عنوان کند. به تيآپوپتوز را تقو تواندیم نیها گرلدارند که در آن
پرستی و همكاران نشان دادند که تجويز مزمن علیمثال، 

را در بافت  Bax-Bcl-2ت های هیپوکسیک نسبگرلین در رت
دهد. در قسمت قبل بیان قلب و احتمالا آپوپتوز را افزايش می

شد که گرلین احتمالا میزان گلیكولیز را در بافت قلب 
ديگر افزايش تولید اسید در دهد. ازطرفهیپوکسیک افزايش می

د ساز آسیب بافتی گردتواند زمینههوازی مینتیجه متابولیسم بی
رو احتمال دارد گرلین از اين طريق میزان مرگ . ازاين[11]

و همكاران، بلوغ  24ينیریسسلولی را در قلب افزايش دهد. 
گاو را مورد مطالعه قرار  یهاتی( اووسIVM21) یشگاهيآزما

نشان داد که  یشيآزما جينتا ،یدادند. برخلاف مطالعات قبل
ولوس، کوم یهاباعث مرگ سلول تواندیشده م لهیآس نیگرل

و  22ما ن،ي. علاوه بر ا[11]شود  DNA بیآپوپتوز و آس
 یهابه آپوپتوز سلول تواندیم نیکه گرل افتنديهمكاران در

ها را محدود آن یبقا تیکمک کرده و قابل MH7A الينوویس
 1و  1، 1شده فعال ی21سطح کاسپازهادر آن مطالعه، کند. 

       .[15]ت افي شيافزا یطور قابل توجهبه
 

                                                           
17 Fukunaga 
18 Nuclear factor-kappa hdlv 
19 Huang 
20 Sirini 
21 In vitro maturation 
22 Ma 
23 Caspase 
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 های بنیادیگرلین و سلول
  يیتوانا ،هاتمام سلول بعنوان مادر یادیسلول بن

 یهاها از جمله سلولز به انواع سلوليو تما 21ینوسازدخو
 یبازسازن در یرا دارند. همچن یو غضروف ی، عصبیقلب ،یخون

ر ثب و جراحت مویدنبال آسه مختلف بدن ب یهام بافتیو ترم
که بخش  یادهيدبیآس یهاتوانند به درون بافتیبوده و م

شوند و  وند زدهین رفته است، پیها از بآن یهاعمده سلول
م و رفع نقص در یشده و به ترمدهيب دیآس یهان سلوليگزيجا

 فرد به منحصر توانايی دلیلبه. [16] آن بافت بپردازند
 در جذاب مباحث از امروزه هاسلول اين بنیادی، هایسلول
 اين در تحقیقات همچنین. است درمانی علوم و شناسیزيست
 از اندام يک تكوين و رشد چگونگی درباره را ما دانش زمینه
 مكانیزم فهم به آنكه مهمتر و داده افزايش منفرد سلول يک

 کرده کمک ديدهآسیب هایسلول با سالم هایسلول جايگزينی
های مزانشیمی های بنیادی، سلول. در بین سلول[17]ت اس

 و مزانشیمی بافت چربی 25(BMSC) مغزاستخوان
(ADMSC)26 های عصبی، شان به سلولدلیل تمايزپذيریبه

 منبع پوششی، پوست، ريه، کبد، روده، کلیه و طحال يک
ها شوند و اين ويژگی قابلیت آنمی محسوب درمانی ژن مناسب

علوم درمانی نوين و پیشبرد اهداف علمی  را برای استفاده در
 . [11]ت چندين برابر کرده اس

تواند ات گذشته به خوبی نشان داده که گرلین میمطالع
. [11]د های بنیادی داشته باشتاثیر به سزايی در بازسازی سلول

 و همكاران نشان دادند که گرلین 27يانگ  2411در سال 
های قلبی تمايز های بنیادی جنینی را به سلولتواند سلولمی
های بنیادی تیمارشده با گرلین ها سلولد. در نتايج آنده

داشتند و نیز به  MHC-α21و  cTnIهای افزايش بیان ژن
ای در سال در مطالعه .[14]د ساز تبديل شدنهای ضربانسلول
  1/221ERK، مشخص شد که گرلین ازطريق مسیر 2415

 های مزانشیمی خرگوش به تواند موجب تمايز سلولمی
  14هان 2415. همچنین در سال [11]د های استخوانی شوسلول

 

                                                           
24 Auto-regeneration 
25 Bone Marrow Stem Cell 
26 Adipose-derived mesenchymal stem cells 
27 Yang 
28 alpha-myosin heavy chain 
29 Extracellular signal-regulated kinase 
30 Han 

همكاران نشان دادند که تزريق همزمان گرلین و سلوهای  و
ADMSC   به بافت ايسكمیک قلب سبب کاهش آپوپتوز و

فیبروز و افزايش عملكرد قلبی شد و اين اثر از طريق 
PI3K/Akt پور و عبدانی 2411. در سال [12]ت شكل گرف

دادند که در آن گرلین توانست سبب  همكاران نتايجی را ارائه
های در سلول 1کاسپاز   و کاهش بیانBcl2 افزايش بیان 

BMSC نشان دادند که افزودن ها همچنان . آن[11]د شو
 ژن بیان ها موجب افزايشBMSCگرلین به محیط کشت 

Hoxb4 های خانواده . ژن[11]د گردها میدر اين سلولHOX 
د و چندين عضو از باشنمی Dو   A ،B،Cسته چهار د شامل 11

های بنیادی خونساز بیان در سلول Dو  A ،B ،Cهای دسته
 HOXB4، ژن HOXهای ی ژنشوند. در بین خانوادهمی

های بنیادی، بهترين تاثیر را بدون ايجاد تداخل در تمايز سلول
ها دارد. اين ژن با تاثیر بر بر فعالیت خودتكثیری اين سلول

کند و سیكل سلولی عمل می های کلیدی در تنظیمملكول
. بعدها [15]د شومی 32رهای مسیباعث افزايش بیان مولكول

مسیر طاهرخانی و همكاران نشان دادند که گرلین از طريق 
PI3-Kinase  سبب افزايش بیان ژنHoxb4  در 

 2424در سال  ای. در مطالعه[16]گردد می BMSC هایسلول
و همكاران نشان داده شد که گرلین از طريق مسیر  11توسط لیو

AKT/mTOR11 های تواند سبب تمايز سلولمیADMSC  
گروهی از  2422. در سال [17]د های عصبی گردبه سلول

با  BMSCهای محققین نشان دادند که پیش تیمار سول
ديده های اندوتلیال آسیبگرلین موجب تقويت حمايت از سلول

شود به نحوی که میزان می AKT/GSK3β15ازطريق مسیر 
را  IL-6و  TNFهای التهابی نظیر آپوپتوز و تولید سايتوکاين

توسط  2421ای ديگر در سال . در مطالعه[11]د داکاهش می
 DDX17لیو و همكاران، گرلین توانست ازطريق افزايش بیان 

د های قلبی شوبه سلول ADMSCهای موجب تمايز سلول16
[11].  

 
 

                                                           
31 Homeobox  
32 Wingless/Integrate 
33 Liu 
34 AKT (Protein Kinase B), mTOR (mammalian target 

of rapamycin) 
35 GSK3β (Glycogen synthase kinase-3 beta) 
36 Dead‑box helicase 17 
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 گیرینتیجه
عنوان هدر مطالعات اولیه پس از کشف گرلین، اين پپتید ب

توانست اشتها و محرک ترشح هورمون رشد معرفی شد که می
 های بیشتر، تدريج با بررسیمتابولیسم را تنظیم کند. به

های مختلف شناسايی های ديگری از اثرات آن در بافتجنبه
تواند در شرايطی ويژه نشان داده که گرلین میهشد. تحقیقات ب

شود از طرق مختلف و درگیرکردن که آسیب بافتی حادث می
حافظتی داشته باشد. با اين رسانی متنوع نقش ممسیرهای پیام

تری از های کاربردیتوان در مطالعات آينده جنبهها میيافته
 در گرلین نقش تواناثرات گرلین را معرفی کرد. برای مثال می

را بررسی  پارکینسون و آلزايمر بیماری در نورونی آپوپتوز کاهش
 آسیب و مغزی سكته بهبود در گرلین نمود. همچنین نقش

در برخی  شود. از آنجا که گرلین مطالعه مغزی ايسكمیک
سبب  برخی ديگر با القای آپوپتوز در و پیشرفت تومورها سبب

 درمان برای گرلین هدفمند داروهای توسعه گردد،مهار می
 آپوپتوز بر گرلین به تأثیر توانبررسی گردد. می سرطان

 های جديد برای درو معرفی درمان پانكراس بتای هایسلول

 در مهار گرلین پرداخت. نیز با توجه به نقش درمان ديابت
و اينكه اساسا خواستگاه اصلی اين پپتید دستگاه گوارش  التهاب

گوارش  التهابی دستگاه هاین بیماریاست، نقش آن را در درما
 توان بررسی کرد.می
 
 

 ملاحظات مالی
 . ه استشد انجام مالی حمايت بدون پژوهش اين
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Abstract 

 
Ghrelin is a 28-amino-acid peptide that is primarily secreted from the fundus of the stomach. Initially, it was 

introduced as a stimulant for growth hormone secretion and a regulator of appetite and metabolism. Later studies 

showed that ghrelin receptors are expressed in various tissues and can have more diverse effects. In in vitro 

studies, it has been found that ghrelin can prevent tissue damage. Administration of ghrelin to laboratory animals 

under hypoxic conditions demonstrated that it could reduce the complications of environmental hypoxia, 

especially in the lungs of animals. The anti-apoptotic effects of ghrelin have been well established in both in vitro 

and in vivo studies. Ghrelin, in addition to its proliferative effects on stem cells, can also induce their 

differentiation, which has led a wide range of researchers to focus on its application in cell therapy. Due to its 

protective, anti-apoptotic, and inductive properties, it has attracted attention as a co-treatment option in stem cell 

transplant. 
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