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Grelina - straznik rownowagi energetycznej

Ghrelin — The guardian of energy balance
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Summary. Ghrelin was discovered in 1999 and is a subject of various studies. This en-
dogenous ligand for the growth hormone secretagogue receptor (GHS-R) is mostly released
by the fundus mucosa in the stomach. Many studies show us, that besides its stimulation of
Gh secretion, ghrelin is directly related to the energy balance controlling mechanism. It also
influences motoric action of the digestive track, secretion of hydrochloric acid, endo- and
exogenic pancreatic function. GHR-S receptors are found in arcuate neurons and other lateral
hypothalamus neurons. These areas are critical for the regulation of feeding. Ghrelin stimulates
food intake together with other orexy- and anorexygenic peptides like: NPY, AGRP, OXA,
and OXB. The plasma ghrelin level depends on the nutrition state. Increased ghrelin levels are
observed shortly before food intake, and the decreases can be noted 2 hours after eating. During
fasting and/or malnutrition plasma ghrelin level rises. This also happens in eating disorders:
anorexia nervosa, bulimia nervosa. This article presents facts and hypotheses supporting the
neuroendocrinologic and metabolic mechanisms affecting the plasma ghrelin levels and the
role of ghrelin in feeding behaviour.
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Grelina (grow = wzrastaé, rosngc) zostata odkryta w 1999 r. przez Kojime
i wsp. [1] w trakcie poszukiwan endogennego ligandu dla receptora pobudzajacego
wydzielanie hormonu wzrostu (GHS-R). Jest to peptyd zbudowany z 28 aminokwa-
sow. Jego aktywnosc¢ biologiczna jest wynikiem potranslacyjnej acylacji z kwasem
oktanolowym seryny 3. Wyro6znia si¢ greline nieacylowana, oktanoacylowana, dece-
noacylowang, decanoacylowang [2, 3]. Dotychczas wyodrgbniono dwa typy receptora
wydzielajacego hormon wzrostu: GHS-R 1a oraz GHS-R 1b, jednakze postuluje si¢
istnienie jeszcze przynajmniej jednego typu, a nawet kilku typow [4, 5, 6]. GHS-R
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la jest zwiazany z biatkiem G. Pobudzenie tego receptora przez greling lub hormon
wzrostu (GH) uruchamia $ciezke sygnalizacyjng fosfolipazy C, powodujac wzrost
przemiany inozytolu fosforowego i aktywacji kinazy C, co prowadzi do uwolnienia
wapnia z zapaséw wewnatrzkomorkowych, otwarcia kanatéw wapniowych dla trans-
portu wapnia do komorki, a zablokowania kanatéw potasowych [4, 7, 8]. Receptor
GHS-R1b nie wigze greliny, ani hormonu pobudzajacego wydzielanie GH, i nieznane
sg jego funkcje [6].

Wydzielanie greliny nie zalezy od wieku i pici. W poszczegolnych etapach zycia jej
stezenie w surowicy krwi obwodowej noworodkow jest podobne do stg¢zenia w suro-
wicy krwi dzieci i dorostych i nie pokrywa si¢ ze zmianami w poziomach wydzielania
hormonu wzrostu (GH). Wydzielanie greliny u urodzonych o czasie noworodkow jest
niezalezne od ich wagi i dlugosci ciata oraz wydzielania innych hormondw, takich
jak: insulinopodobny czynnik wzrostu — 1 (IGF-1), insulina, leptyna. Ciekawostka
byto odkrycie, iz noworodki, ktore przyszly na §wiat za pomocg ciecia cesarskiego,
wykazuja nizsze st¢zenie greliny niz urodzone sitami natury. Zjawisko to nie zostato
jeszcze wyttumaczone [9].

Glownym miejscem wydzielania greliny sg komoérki endokrynne przewodu pokar-
mowego, a w szczegbdlnosci komorki kwasooporne w dnie zotadka [10, 11]. Ekspresja
mRNA greliny w zotagdku jest zdecydowanie wyzsza niz w innych tkankach [10, 12]:
podwzgorzu [13], trzustce [2], jelicie [2], jadrach [2], przysadce [2], hipokampie [4],
tozysku [10] i innych [2]. Usunigcie czeSci zotadka, ktoéra jest odpowiedzialna za
produkcje kwasu solnego, powoduje spadek wydzielania greliny o 80% [10].

Z zotadka grelina, nie kontaktujac si¢ z jego Swiattem, dzigki kapilarom sasia-
dujacym z komorkami wydzielniczymi, dociera uktadem krgzenia do o$rodkowego
uktadu nerwowego, gdzie przekracza bariere krew—mozg i wywotuje rozmaite efekty:
kontroluje apetyt i odzywianie si¢, uwalnia GH [10, 13, 14], hormon laktotropowy,
hormony kortykotropowe [10], oddziatuje na uktad krgzeniowo-naczyniowy obnizajac
ci$nienie i zwigkszajac wyrzut migsnia sercowego [7, 14], wptywa na proliferacj¢ ko-
morek nowotworowych [7, 15]; a grelinooporno$¢ moze by¢ zwigzana z pojawianiem
si¢ kacheksji w przewlektych chorobach nowotworowych [16, 17].

W prezentowanym artykule skupiono si¢ przede wszystkim na podsumowaniu
dotychczasowych doniesien o roli greliny w regulacji apetytu i odzywiania si¢ oraz
W utrzymaniu rownowagi energetycznej.

Jak juz wspomniano, grelina jest syntetyzowana gtownie w zotadku [11, 12, 18].
Nie poznano dotad specyficznych sygnatow regulujacych bezposrednio jej wydziela-
nie z zotagdka [19]. Drugim istotnym miejscem produkcji greliny jest jadro tukowate
podwzgorza (ARC), ktore jest krytycznym obszarem dla regulacji taknienia [12].
Na podstawie badan przeprowadzonych na zwierzetach przypuszcza sie¢, ze istniejg
prawdopodobnie dwa niezalezne systemy oddziatywania greliny: obwodowy oraz
osrodkowy. Wydzielana obwodowo grelina oddziatuje poprzez nerw btedny [7] — po
zablokowaniu zotgdkowych aferentnych widkien nerwu btednego nie jest w stanie pra-
widlowo stymulowa¢ spozywania pokarmu [20]. Grelina wydzielana osrodkowo dziata
bezposrednio na osrodki znajdujgce si¢ w podwzgdrzu i w pniu mozgu [7, 20].
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Receptory GHS-R dla greliny znajduja si¢ w jadrze tukowatym i innych obszarach
podwzgorza bocznego [12, 21]: jadrze przykomorowym i brzuszno-przysrodkowym
[22]. Podanie osrodkowo greliny pobudza spozywanie pokarmu, natomiast ablacja jadra
hukowatego za pomoca glutaminianu sodu ostabia przyjmowanie pokarmu [17]. Zarow-
no jadro tukowate, jak i inne obszary podwzgorza bocznego zawierajg neurony, ktore
wydzielaja inne neuropeptydy biorace udziat w regulacji spozywania pokarmu. Nalezg
do nich: neuropeptyd Y (NPY), biatko agoutipodobne (AGRP), peptydy indukowane
przez kokaing i amfetaming (CART), proopiomelanokortyna (POMC), hormon mela-
nokortykotropowy (MCH), oreksyna A (OXA) i oreksyna B (OXB) [12, 23]. Grelina
bezposrednio pobudza neurony NPY/AGRP i neurony glukozowrazliwe (80% z nich
to neurony NPY) w obrebie jadra tukowatego. Sa to neuronalne uktady zaangazowane
w pobudzanie apetytu [24]. Podanie o$rodkowo greliny powoduje wzrost ekspresji
mRNA NPY i AGRP w 40% neuronéw zawierajacych NPY, AGRP [12, 25, 26]. NPY
1 AGRP stymulujg spozywanie pokarmu poprzez receptory w przykomorowym jadrze
podwzgorza [20]. Szczegolnie istotne dla inicjowania przyjmowania pozywienia jest
aktywacja neuronow NPY jadra tukowatego. Hamowanie tej inicjacji nast¢puje poprzez
blokowanie receptora NPY Y1.

Wigkszo$¢ neuronow reagujacych na greline (80%) rowniez reagowata na orek-
syn¢ i odwrotnie (86%), co jest potwierdzeniem powigzania obu populacji komorek
[24]. Wiokna neuronéw produkujacych greling potaczone sg z synapsami neuronow
produkujgcych oreksyny. Oreksyny A i B sg neuropeptydami syntetyzowanymi
w bocznym podwzgoérzu, silnie stymulujacymi taknienie [12, 27, 28, 29]. Podanie
osrodkowo greliny indukuje zwigkszona ekspresje tychze neuronéw, co jest dowodem
na to, iz grelina stymuluje przyjmowanie pokarmu przez oba systemy: NPY/AGRP
oraz poprzez oreksyny [12]. Rowniez widkna NPY sag potaczone gtownie z neuronami
OX. Sg to potgczenia anatomiczne i funkcjonalne [12]. Jednakze nalezy zaznaczy¢,
ze w badaniach do§wiadczalnych na myszach z uposledzong synteza oreksyn grelina
réwniez indukowata spozycie pozywienia, lecz znacznie wolniej niz u myszy z nie-
zaburzong funkcja wydzielniczg oreksyn. Stad nasuwa si¢ wniosek, iz oreksyny sg
jedynie modulatorem dziatania greliny i przyspieszaja jej dziatanie, wynikiem czego
jest szybki wzrost apetytu [12].

Przeciwstawne dzialanie do greliny ma leptyna. Grelina i leptyna wspotdziataja ze
sobg w podobnych obiegach, wlaczajgc w nie liczne jadra podwzgorza i pnia mozgu.
Zachodzace na siebie szlaki krzyzujg si¢ m.in. w jadrze tukowatym W obrebie tego
jadra znajduja sie dwie populacje komoérek: komorki oreksygeniczne wspotwystepujace
z NPY i AGRP oraz komorki anoreksygeniczne, zidentyfikowane dzigki wspotwy-
stepowaniu POMC i CART [17, 30]. Na dowdd naktadania si¢ szlakow grelinowych
ileptynowych w jadrze tukowatym sktada si¢ tez zdolno$¢ greliny do depolaryzowania
wigkszo$ci neuronéw jadra tukowatego, ktore sa blokowane przez leptyne [17, 31].
Istnieja rowniez dowody na to, iz grelina i leptyna oddziatuja na homeostazg energe-
tyczng poprzez nerwy obwodowe biorgce poczatek w ogonowej czeSci pnia mozgu.
Podanie greliny bezposrednio do obszaru grzbietowobtednego powoduje hiperfagie;
odwrotne dziatanie wykazuje leptyna [12, 32].
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Wazna funkcja greliny jest jej wptyw na funkcje wydzielnicze trzustki. Grelina ma
hamujacy wptyw na wydzielanie insuliny przez komorki beta-trzustkowe. Grelinowe
mRNA zostato odkryte w komorkach alfa trzustki. By¢ moze grelina reguluje tg droga
stezenie insuliny, glukozy lub obu tych biatek w surowicy krwi, a by¢ moze dziata
hamujaco na funkcje wydzielnicze trzustki poprzez mechanizm jej uktadu nerwowego
[10]. Ostatnie badania wykazaty, ze grelina dziata na homeostazg glukozy, pobudzajac
uktad sygnalizujgcy insuliny i uruchomienie jej obwodowych antagonistow. Wg nie-
ktorych doniesien glukoza i insulina powoduja obnizenie poziomu greliny w surowicy
[33], inne za$ zrodta podaja, iz fizjologiczne dawki insuliny nie zmniejszajg wydzielania
greliny u ludzi. Grelina najprawdopodobniej dziata na metabolizm glukozy i insuliny
w innym mechanizmie niz w powigzaniu z tkanka thuszczowg. By¢ moze wywiera prze-
ciwne dzialanie na insuling, poprzez dzialanie na somatotroping, jednakze zaleznos$¢
pomigdzy greling a insuling nie jest catkiem jasna i pozostaje kontrowersyjna [10].
Sa ewidentne dowody na to, iz pomigdzy tymi dwoma biatkami (insuling i greling)
zachodzi ujemne sprzg¢zenie zwrotne.

W doswiadczalnych badaniach podanie greliny obniza st¢zenie insuliny i odwrotnie.
Zaobserwowano rowniez, ze poziomy greliny sg przeciwstawne do poziomow glukozy
i insuliny [34].

Grelina jest obecnie uwazana za wazny wskaznik niedoboru energii. Jej zwigkszone
wydzielanie §wiadczy o ujemnej rownowadze energetycznej (w wyniku gltodzenia
sie, hipoglikemii spowodowanej insuling, kacheksji, jadtowstretu psychicznego)
powodujac wzrost jej wydzielania [12, 22, 35, 36], natomiast spadek — o dodatnim
bilansie energetycznym (spozyciem pokarmu, hiperglikemia, otyloscia) [12, 37].
Badania ludzi wykazaty wzrost stezenia osoczowej greliny przed positkiem i spadek
po positku, sugerujac, iz grelina odgrywa fizjologiczng role w glodzie i rozpoczeciu
jedzenia [17, 38]. W stanie glodu i okresie poszczenia stezenie greliny ostro wzrasta
przed positkiem i opada w ciggu godziny po positku. Szczyt stezenia greliny jest
podobny przed kazdym positkiem w ciggu dnia [20, 38]. Natomiast $ledzac dobowy
rytm wydzielania greliny, najwyzsze jej stezenie zaobserwowano w nocy miedzy 20.00
a4.00, ze szczytem migdzy 24.00 a 2.00 [39, 10].

Wazrost stezenia greliny w osoczu zwigzany jest z poszczeniem i pojawia si¢ takze
u zwierzat zarowno podczas ostrego, jak i chronicznego niedoboru pozywienia [17].
Te podwyzszone warto$ci greliny majg funkcjonalne konsekwencje, jak np. odwra-
canie stanu niedoboru energii, podczas ktérego wzrastajg [17]. W wyniku redukcji
wagi stezenie greliny w osoczu podwyzsza si¢ znaczaco, sugerujac mechanizm przy-
wracajacy wzrost wagi poprzez odpowiednig diete. Najnizsza dawka greliny, ktora
znamiennie stymuluje spozycie pokarmu, to 30 pmol. Po podaniu greliny w dawce
30 pmol i aktywacji receptora GHS-R w jadrze tukowatym stymulacja byta wigksza
i szybsza niz po podaniu greliny bezposrednio do innych jader podwzgoérza (jadra
przykomorowego, jadra brzusznoposrodkowego, jadra bocznego podwzgodrza, jadra
grzbietowoposrodkowego). Znamienna stymulacja jedzenia pojawiala si¢ 0 do 1
godziny po iniekcji greliny i trwata do 2 godzin, ale efekt nie byt juz tak znamienny,
natomiast po uplywie 2 do 24 godzin stymulacja zanikata [14].
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Stezenie greliny nie zalezy jedynie od masy thuszczowej ciata, ale rowniez od stanu
odzywienia [39]. Sktadniki diety wptywajg w znamienny sposob na jej stezenie. Mecha-
nizmy odpowiedzialne za to zjawisko nie zostaty jeszcze wyjasnione. Stezenie greliny
W osoczu obniza si¢ po positku, przy czym po positku bogatym w weglowodany spadek
procentowy jest wyraznie wigkszy niz po positku bogatym w thuszcze. Po spozyciu pokar-
moéw ubogobiatkowych sekrecja greliny wzrasta, natomiast pokarmy bogate w thuszcze
powoduja wydzielanie peptydu Y'Y, biatka podobnego do glukagonu, cholecystokininy
i leptyny [40]. Nasuwa si¢ wigc wniosek, iz weglowodany majg wieksze wlasciwosci
sycace niz thuszcze [33]. Nalezy tez zaznaczy¢, iz odpowiedz greliny na positek bogaty
w weglowodany i thuszcze nie korelowata z fizjologicznymi popositkowymi zmianami
w stezeniach krazacych leptyny, insuliny i glukozy [33, 41].

Od czasu odkrycia greliny, wyznacznika homeostazy energetycznej organizmu,
przeprowadzono liczne badania nad chorobami wigzacymi si¢ z zaburzeniami odzy-
wiania si¢, jak np. jadtowstret psychiczny (AN), bulimia psychiczna (BN), otylos¢.
Stwierdzono roznice w stezeniach krgzacej greliny pomiedzy pacjentkami z AN a pa-
cjentkami z BN, chociaz obie grupy mialy zblizone BMI [42]. W BN stezenie greliny
w surowicy krwi wzrasta, cho¢ BMI nie ro6zni si¢ znacznie od normy, co sugeruje, ze
nawracajgce i czeste wymioty powodujg wzrost greliny [10]. Jeden z powodow roznic
w stezeniu krazacej greliny moze by¢ zwigzany ze stanem zotadka, ktory jest jednym
z gtownych miejsc jej sekrecji [42, 23]. Doniesienia wskazuja, iz wymioty powodujg
rézne zmiany w przelyku i zotadku, poczawszy od zapalenia przelyku po perforacje
zotadka czy przetyku i wzrost wydzielania tlenku azotu z komoérek §luzowych zotadka
[42]. W zwigzku z powyzszym postulowano, iz ta mechaniczna stymulacja i zmiany
migdzykomorkowe moga przyspiesza¢ uwalnianie greliny lub powodujg uszkodze-
nie komorek endokrynnych wydzielajacych ja. Innym mozliwym wytlhumaczeniem
moze by¢ regulacja peptydow gastroenterologicznych poprzez uktad nerwu blednego
[42]. Wysunieto hipoteze, iz st¢zenie greliny na czczo wzrasta w celu zwigkszenia
ilodci pobieranego pokarmu i metabolizmu oszczedzajacego energie w odpowiedzi
na przewlekle zmiany w ujemnym bilansie energetycznym, zaréwno u AN, jak i BN
[42]. Pacjentki z AN maja st¢zenie osoczowej greliny przypominajace to po spozy-
ciu pokarmu, ktére nie ulega zmianie nawet po dwdch godzinach po jedzeniu. Ta
niedostosowana odpowiedz moze by¢ wynikiem przystosowania spowodowanego
przewleklym ograniczaniem przyjmowania pozywienia. Wzrost masy ciata u pacjentek
z AN oraz skorygowanie nieprawidlowego wzorca odzywiania si¢ powoduje obnizenie
stezenia osoczowej greliny i przywrécenie prawidlowej, natychmiastowej odpowiedzi
osoczowej greliny na pojedynczy positek [43]. Wstepne badania ujawnity, ze stezenie
greliny w osoczu w okresie gtodowania ujemnie koreluje z procentowg zawartoscia
thuszczu 1 wagg ciata [17].

Istniejg sugestie, iz grelina powoduje wzrost sekrecji GH u glodnych ludzi. Wydziela-
nie GH jest bardziej znamienne po eksperymentalnym podaniu greliny niz po zadziataniu
czynnika uwalniajacego hormon wzrostu (GHSH). By¢ moze grelina wptywa na wy-
dzielanie somatostatyny [10]. Podanie greliny powoduje wzrost ilo$ci tkanki thuszczowe;j
imasy ciala, nie dajgc przerostu organdéw. Sugeruje to, ze grelina odgrywa rolg w kontroli
masy ciala, ale niezaleznie od osi zwigzanej z wydzielaniem GH [12, 14].
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Podczas gdy w stanach niedozywienia, czyli w niedoborze energetycznym, obser-
wujemy podwyzszone warto$ci greliny, odwrotng sytuacje obserwujemy w otylosci,
czyli w dodatnim bilansie energetycznym. W otytosci, przy wzroscie BMI, stezenie
greliny w osoczu obniza si¢. Wraz z ubytkiem masy ciata stezenie osoczowej greliny
wzrasta, ale po zaprzestaniu jedzenia zaréwno u otytych, jak i u 0soéb szczuptych
obserwuje si¢ jego obnizenie [10]. Zotadkowy bypass zauwazalnie obniza poziom
greliny, co prawdopodobnie przyczynia si¢ do efektu redukcji masy ciata [17, 44]. U
pacjentow z zespotem Prader-Williego wystepuje wysokie stezenie greliny i uwaza
si¢, ze przyczynia si¢ to bezposrednio do hiperfagii i otyloSci, ktore charakteryzuja
ten zespot.

Podsumowujac, grelina to biatko, ktore odgrywa znaczgcg role w organizmie zwie-
rzecym i cztowieka. W powiazaniu z innymi peptydami oreksy- i anoreksygenicznymi
wraz z leptyng wplywaja na integracje, koordynacje i adaptacyjng odpowiedz na
poszczegblne stany bilansu energetycznego i odzywiania si¢ [17]. Nadmierna lub
niedostateczna stymulacja tych $ciezek powoduje otytosé, anoreksje lub kacheksje.
Gdy spada stezenie greliny, wzrasta leptyny, i odwrotnie. Zmiany w krazacej grelinie
ileptynie przeciwdziataja zmianom masy ciata i moga thumaczy¢, dlaczego wigkszos¢
ludzi utrzymuje stabilng mase ciala mimo znacznych zmian w dziennym poborze
pokarmu [20].

Zachowanie zwigzane z odzywianiem si¢ jest skomplikowanym potgczeniem wielu
mechanizméw zwigzanych z uczeniem si¢, pamigcia, funkcjami poznawczymi, emocjo-
nalnymi, somatosensomotorycznymi i autonomicznymi. Szybka indukcja Fos w pod-
wzgorzu, pniu mozgu, hipokampie, zakrecie zgbatym i korze gruszkowej po podaniu
osrodkowo greliny sugeruje, ze ma ona rowniez wptyw na funkcje behawioralne [12].

I'pesinH — XpaHuTeIb IHEPreTHYECKOT0 PABHOBECHUS
Conep:xanue

OTkpbIThiid B 1999 romy rpenuH BBI3Bal HHTEPEC K €r0 UCCIICIOBAHUIO. DTOT SHAOTCHHBII
JIMrasj peuenropa, Bo30yxkuaromiero Boiaesnienue ropmona pocra (GHS-R) Beigensiercs, B
IPEeBAINPYIOLIEM OOJIBIINHCTBE, B CIM3UCTON 000JIOUKe THA XKedyaka. Psg mpoBeJeHHBIX
HCCIeIOBaHUit yKa3an Ha (haKT, 4TO TPENUH, KpoMe KOHTpoIs Beiaenenust GH, HermocTpeicTBEHHO
CBSI3aH C KOHTPOJIbIO DHEPTETHYECKOTO PABHOBECHs. ['pelIMH BIHSIET Ha MOTOPHKY
MUILEBAPUTEIBHOTO TPAKTA, BBIJCICHUE COJISTHON KMCIIOTHI M HA DH/0- DE30I€HHYI0 PYHKLMIO
MOKETyI0YHOM kene3bl. Perientopel GHS-R Haxomsrcst B yrooOpasHOM spe, a TaKXke B
UHBIX sipax OOKOBOTO THIIOTalaMyca, KOTOpBIC SIBIISIIOTCS KPUTHYECKHMH TOBEPXHOCTAMH
JUIS PEryJisiiMy MUTAHUS. [ PEeSIMH CTUMYJIMPYET NMPHEM MHLIM B CBSA3H C MHBIMH NENTHAAMHU
KaK OPEKCUIeHHBIMM,TaK U aHOpeKcureHHbIMH, M.11.: NPY, Ag RP, OXA, 0XB. KoHuenTparus
TPENIHA B CHIBOPOTKE KPOBU 3aBHUCUT OT COCTOSIHHSI YIIUTAHHOCTH. BBICOKHE KOHIIEHTpALUK
rpesinHa HaOJFOA0TCsl HEMOCPEACTBEHHO MEPe/] IPHEMOM ITHILH, a CHIDKAIOTCS B TEUCHHE 2
4acoB MOC/Ie IpueMa MUK, B nepuone ronofanys U /Wil Majoro ynorpeOieHus: NHIIEeBbIX
MPOIYKTOB, COACPIKAHUE TPEIIHA B CHIBOPOTKE KPOBH ObIBACT MOBBIMLIEHHBIM. Takoe sIBICHUE
HaOJroaeTCs, M.11. IPU HapyIISHUSIX TUTaHHUS, T.€. IPU aHOPEKCHH U OynmuMui. B mpennaraemoit
YUTATENII0 CTAThE HAXOASTCS (PAKTBI M T'MIIOTE3bl, OTHOCSIIMECS K HEHPOIHIOKPHUHHBIM
MEXaHU3MaM M METa0OJUTHYECKHM MPOLECCaM BIMSIOIIMMH HA KOHLEHTPALMIO I'PEJIMHA B
CBOPOTKE KPOBH, a TAKXKE Ha €ro ()YHKLIUH B IIPOLECcCe MUTAHHS.
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Ghrelin - Wiichter des energetischen Gleichgewichts

Zusammenfassung

Das 1999 entdeckte Ghrelin ist der Gegenstand zahlreicher Studien. Dieser endogene Ligand
des Rezeptors, der die Sekretion des Wachstumshormons stimuliert (GHS-R) wird in groBer
Zahl in der Schleimhaut des Magengrunds abgesondert. Die zahlreichen durchgefiihrten Studien
zeigten, dass Ghrelin auBer der Sekretionskontrolle GH direkt mit der Kontrolle des energetischen
Gleichgewichts verbunden ist. Es iibt einen Einfluss auf die Motorik des Verdauungskanals,
Sekretion der Salzsdure und endo- und egzogene Funktionen der Bauchspeicheldriise aus. Die
GHS-R - Rezeptoren befinden sich im Nucleus arcuatus und anderen Nuclei dorsosubtalamicus.
Das ist eine kritische Region fiir die Regulierung des Appetits. Ghrelin stimuliert die Aufnahme
der Nahrung in Verbindung mit anderen orexigenischen und anorexigenischen Peptiden,
u.a.: NPY, AgRP, OXA, OXB. Die Konzentration vom Ghrelin im Blutserum ist vom
Erndhrungszustand abhédngig. Hohe Werte der Ghrelinkonzentration beobachtet man schon
vor der Aufnahme der Nahrung und sie sinken innerhalb von 2 Stunden nach der Mahlzeit. In
der Fastenzeit und/oder Untererndhrung ist die Ghrelinkonzentration im Blutserum erhht. So
geschieht es u.a. in Essstérungen: Anorexia nervosa (AN) und Bulimia nervosa (BN). Dieser
Artikel gibt die Tatsachen und Hypothesen an, die die neuroendokrinogenen und metabolischen
Mechanismen betreffen, die einen Einfluss auf die Ghrelinkonzentration im Blutserum und auf
seine Funktionen im Erndhrungsprozess besitzen.

La ghreline — gardien de I’équilibre d’énergie
Résumé

La ghreline, découverte en 1999, est I’objet de plusieurs recherches. Ce ligand endogéne
du récepteur stimulant la sécrétion de I’hormone de croissance (GHS-R) est sécrété en général
dans la muqueuse du fond de I’estomac. Plusieurs recherches démontrent que la ghreline, a
coté de controdler la sécrétion de GH , se lie directement avec le mécanisme du contréle de
I’équilibre d’énergie. Elle influe sur le systéme digestif et sa motricité, sur la sécrétion de
I’acide chlorhydrique ainsi que sur les fonctions endo- et exogénes du pancréas. Les récepteurs
GHS-R se trouvent dans I’hypothalamus latéral (neurone arqué et autres). Ces régions sont trés
importantes pour la régulation d’alimentation. La ghreline stimule I’action de manger en se
liant avec les autres peptides orexy- et anorexygéniques tels que: NPY, AgRP, OXA,0XB. La
concentration de ghreline dans le sérum dépend de I’alimentation. Son niveau assez élevé est
observé juste avant le manger et il abaisse pendant 2 heures aprés. Dans les périodes de jetine
ou d’alimentation mauvaise la concentration de ghreline reste augmentée. Il en est de méme
pendant les troubles d’alimentation — I’anorexie nerveuse ou la boulimie. Cet article décrit les
faits et les hypothéses concernant les mécanismes neuroendocriniens et métaboliques influant
sur le niveau de la concentration de ghreline dans le sérum ainsi que sur ses fonctions dans
I’alimentation.
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