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 چکیده

استفاده مورد  دامدر انسان و ور وسیعی طبهدر جراحی  مسکن و هوشیداروی بی عنوانبه زایلازین :زمینه مطالعاتی

 تغییر برخی از گامهن سم گاو شیریبر متابولی زایلازین بررسی تأثیر تزریقمنظور بهمطالعه حاضر  :هدف. گیردمیقرار 

 28 ± 3/0و  5/3 ± 1/0گاو هلشتاین با شکم زایش  رأس 24تعداد  از در این مطالعه :کار روش د.بو خونی هایمتابولیت

(Mean ± SD ) تزریقشامل ها استفاده شد. تیمار شیردهیهفته ( 6انسولین n=  ؛HypoG،)  5گلوکز )و انسولین n=  ؛

EuG ،)بوتیراتبتاهیدروکسی (5n=  ؛HyperB)  9/0 محلول نمکیو% (8 n=  ؛Control ) ساعت 56بوده که به مدت 

نمونه خونی  تزریق گردید. (میکروگرم بر کیلوگرم وزن بدن 16) زایلازین ،آزمایشهفتم  چهل و ساعت . درانجام پذیرفت

 رویهبا استفاده از ها متابولیتتفاوت تغییر  شد.گرفته زایلازینیک ساعت بعد از تزریق  و )ساعت صفر( قبل از تزریق

GLM بین و هاگروه از یک هر داخل در زایلازین تزریق از بعد و قبل هاهورمون و هامتابولیت غلظت بین و تفاوت 

 ± Mean صورتبه هادادهگردید.  آماری ارزیابی SAS آماری افزارنرم Mixed رویه از استفاده با مختلف تیمارهای

SEM  .غلظت گلوکز خون در گروه کنترل و سبب افزایش زایلازین :تایجنبیان گردیدHyperB .ها به در همه گروه گردید

 گلوکاگون انسولین و یهاهورمونو  بوتیراتبتاهیدروکسیغلظت . کاهش یافت ت اسیدهای چربغلظ HypoGاستثنای 

در همه گروه ت هورمون کورتیزول کاهش غلظ شاهده شد.مافزایش غلظت انسولین  HypoGدر گروه  ولی دتغییری نکر

عدم . باشدمتفاوت میها متابولیتدر زمان تغییر  زایلازینتأثیر  نهایی: گیرییجهنت مشاهده شد. HypoGها به استثنای 

افزایش غلظت بر دریافت کرده بودند ناشی از اثر ممانعت کنندگی انسولین  انسولین که هاییگروهدر تغییر غلظت گلوکز 

 و گلوکاگون، انسولینهای هورموندر  تغییر بدون هادام از گروه دو در گلوکز غلظت افزایشا توجه به د. بگلوکز بو

 .در تنظیم گلوکز دخالت دارند نیز دیگری هاییسممکان تنظیمات هورمونی بر علاوه که شودمی استنباط
 

  متابولیسم ،گلوکز ،زایلازین، انسولین کلیدی: واژگان

 
 مقدمه

داروی  عنوانبیهاسیت کیه شییمیایی  ترکیبیک  زینزایلا

 و دیگییر اقییدامات هییاجراحینییده درد در کاه، یشییهوبی

مییزان بیهدرد  تسیکین جهیتو  ،منجر به بهبیود سیلامت

 گیییردمیقییرار  اسییتفاده مییورددام در انسییان و وسیییعی 

 در عمییدتاً اییین ترکیییب .(2014اوکییوودیلی و همکییاران )

 کننییده شییل ،حسییییب یدارو یییک عنوانبییه دامپزشییکی

 هیایگونیه در هوشییبی و درد ضد عامل یک و عضلات
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 α2 یک ترکیب زایلازین. شودیم استفاده حیوانی مختلف

کیاهش و  ایجاد اخیتلاتت قلبیی باعثه ک بوده آدرنرژیک

همچنیین سیبب تغیییر در  و شیدهدر گاو و بز نرخ تنفس 

اهش بیه کی تیوانمی در این موردکه شود ها میمتابولیت

 اشیاره کیردافزایش غلظت گلوکز خون  و انسولینغلظت 

 است داده نشان زیادی مطالعات .(1989فاید و همکاران )

 کیاهش باعیث زایلازیین نظییر آگونیستی α2 ترکیبات که

 همکیاران و بنسیون) کیورتیزول و هاینآمکولکاتهغلظت 

 بنسیون) شده نسولینو ا( 1992 همکاران و فرانک ؛1991

 هایگونییه در هییایچرب ییییهتجز ازو  (1984 نهمکییارا و

 سیاآمبریسیکو و هیکا) آوردممانعت به عمیل میی مختلف

همچنیییین تزرییییق  .(1996 همکیییاران و ویکمییین ؛2002

 گاوهییا خییون در گلییوکز غلظییت افییزایش باعییث زایلازییین

 گوسیفند در گلوکاگونغلظت  و( 2012ریزک و همکاران )

 .(1981 بروکمن) گردید

ری گلوکز عنصر اصلی سیاخت قنید شییر شی گاوهایدر 

اوایل شیردهی بیه بیاتترین  بوده و نیاز به این عنصر در

قسیمت (. در اواییل شییردهی 1995)بل  رسدحد خود می

 شیوداعظم گلیوکز صیرت تولیید تکتیوز در پسیتان میی

کیه گلیوکز بیه این(. با توجه به 2001هانیگان و همکاران )

 باشیدتولید تکتیوز مییعنوان یک عامل محدود کننده در 

دانفیارر سطح شیر تولیدی به گلوکز خون وابسته اسیت )

عیدم بیرآورده شیدن  دلییلبه یدپرتول در گاوهای .(1994

بعید از نیازهای انرژی و میواد مغیذی بیرای تولیید شییر 

 هاهورمونو  هایتمتابول ،زایمان توسط خوراک مصرفی

ن تعیادل آمید وجیودبهباعث  که شوندمی ییراتیتغدچار 

. این تغیییرات شیامل کیاهش غلظیت شودیممنفی انرژی 

آن افیزایش  تبعبهو  چرب اسیدهایگلوکز، افزایش غلظت 

 بوتیراتیدروکسییبتاه خصیو هاجسام کتونی ب غلظت

؛ گیروس و همکیاران 2009ورلنید و همکیاران دون) است

شدید بیرای  هایفعالیتکبد به دلیل  هادامدر این  .(2011

تولید  جهت نیاز موردو مواد مغذی  ایحتاج انرژیتأمین م

 هاهورمونو  هایتمتابولو  گیردمیتحت تأثیر قرار شیر 

)زریین و همکیاران  شیوندمی ایگسیتردهدچار تغیییرات 

هیا با توجه به عدم تعادل متابولییت .(2017 ،2014 ،2013

باتنس منفی انرژی و اثرات تأییید  زمانها در و هورمون

های خونی، ممکن است تزرییق بر متابولیت لازینزایشده 

اقیداماتی کیه در زمیان اعمیال جراحیی و دیگیر  زایلازین

هییایی کییه شییود در داممنجیر بییه بهبییود سییلامت دام میی

تیر از انید متفیاوتها از طریق تزریق تغییر کردهمتابولیت

هدت از انجام این آزمیایش بررسیی  های سالم باشد.دام

در  زایلازیین تزریق به گاوهای شیریمتابولیسمی پاسخ 

 ،خیییونی نظییییر گلیییوکز هیییایمتابولیتزمیییان تغیییییر 

 .بود انسولین و هورمون بوتیراتبتاهیدروکسی
 

 هاروشمواد و 

 5/3 ± 1/0گاو هلشیتاین بیا شیکم زاییش  رأس 24تعداد 

برای انجام  هفته بعد از زایمان (Mean ± SD) 28 ±3/0و

 در هیاداماز انتخیاب  این آزمیایش انتخیاب شیدند. هیدت

از طرییق  هیایتمتابولبررسی اثر تغیییر  ،شیردهیاواخر 

 از تعیادلبدون دخالت تغییرات ناشی  ،هایتمتابول تزریق

منظور سیازگاری بیا بهمنفی انرژی در دوران انتقال بود. 

دو هفتییه قبییل از شییرو  ای، یییهتغذداری و شییرایط نگییه

 ی انتقیال داده شیدند.انفراد هایجایگاهبه  هادامآزمایش 

 صییورتبه هییادام ،در طییول دوره سییازگاری و آزمییایش

علاوه بر آن بر  .آزاد از علوفه خشک مرغوب تغذیه شدند

انیرژی و  دارایکنسیانتره  هیاآناساس تولید هر ییک از 

قییرار  هییاآنروزانییه در اختیییار  صییورتبهپییروتنین بییات 

بیه آب آزاد  صیورتبه هیادامگرفت. در طیول ایین دوره 

شرب بهداشتی دسترسی داشته و مکمل معدنی به میزان 

قیرار  هیاآنهیر گیاو در اختییار  یازا به روزگرم در  50

تصییادفی بییه چهییار گییروه  صییورتبه گاوهییا داده شیید.

 : تزریییق انسییولینعبارتنیید ازاختصییا  داده شییدند کییه 

، mg/dl 45کاهش غلظت گلوکز خون به کمتر از منظوربه

 (، تزریییییق انسییییولینHypoG؛ =6n) mmol/L 5/2 یییییا

(mU/kg of BW 1/0± 6/0)  افزایش جهت گلوکزبا همراه 

غلظت گلیوکز خیون در  داشتننگهثابت  وانسولین  غلظت

تزریییییییییق  (،EuG؛ =5n)حیییییییید فیزیولوژیییییییییک 
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افییزایش غلظییت  منظوربییه( BHB) 1بوتیراتبتاهیدروکسییی

BHB (mmol/L 5/1 باتتر از مقدار 0/2تا )شیدهمشخص 

؛ =5n) (mmol/L 2/1)بیالینی مان وقو  کتوز تحیت در ز

HyperB)، ( و تزرییییق سیییرم فیزیولیییوژیNaCl 9/0% )

روز قبل از شیرو   .(Control؛ =8n)گروه کنترل  عنوانبه

 ®Cavafix® Certo)داخییل رگییی کاتترهییای  آزمییایش

Splittocan®, B. Braun Melsung AG, Germany)  بیه

 ورید گردنی دو طرت در G 16و قطر مترسانتی 32طول 

تزرییق و از  منظوربیهترها یکی از کات گردید. تعبیه گردن

خون بیا  نمونهجلوگیری از تداخل  منظوربه -کاتتر دیگر 

 میدت اسیتفاده گردیید. یریگخونبرای  - محلول تزریقی

 9ساعت بیود کیه از سیاعت  56 هایتمتابولتزریق  زمان

روز ظهییر  بعیید از 5روز اول شییرو  و تییا سییاعت صییبح 

 Perfuser, B. Braunخودکیار )با استفاده از پمی  سوم 

Melsungen AG) .اییین  در بخییش اول ادامییه پیییدا کییرد

 صیورت ییک آزمیایش کلیی و جیامع بیودکه به آزمایش

بررسییی سییاعت اول  48در  هییایتمتابولاثییرات تزریییق 

یله وسیبهایجیاد هایپرانسیولینمی هایپوگلایسیمی  گردید.

 .I4011; Sigma-Aldrich, St #) اویتزریق انسیولین گی

Louis, MO, USA) .میییزان تزریییق  صییورت گرفییت

در دو سیاعت که انسولین بر اساس غلظت گلوکز پلاسما 

صیورت سیاعتی در طیول بیار و بهاول، هر پنج دقیقه یک

گردیید. هیدت از شد تنظییم  یریگاندازهآزمایش  یدوره

ش غلظییت افییزای -گلییوکز نرمییال –ین انسییولیپرهاایجییاد 

داشیتن غلظیت گلیوکز خیون در حید انسولین و ثابت نگه

فیزیولوژیک از طریق تزریق همزمان انسولین )بر اسیاس 

میانگین نیرخ تزرییق انسیولین در گیروه هایپوگلایسیمی 

mU/kg BW/min 6/0 یشیدهیمتنظ( و تزریق پیوسیته و 

 (Dr G. Bichsel AG, Interlaken, Switzerland) گلیوکز

-BHB (DL-Betaمحلیول تزرییق ت. مقدارصورت پذیرف

hydroxybutyric acid sodium salt; Sigma-Aldrich, 

H6501) دام زنییده وزن و محلییول موتریتییه اسییاس بییر 

 µmol/kg/min 6/0 ± 54/8مییانگین  طوربیه و محاسبه

                                                           
1 Beta-hydroxybutyrate 

 از ییک هیر درصد به 9/0نمکی  میزان تزریق محلول بود.

و نحیوه تزرییق  سازیروش آماده .بود mL/h 20 هادام

(، 2011مختلف قبلاً توسط کریپه و همکیاران ) یهامحلول

( 2013( و زرییین و همکییاران )2012ورنییی و همکییاران )

 شده است.صورت کامل شرح دادهبه

سیسیتم ایمنیی و  واکینش آزمایش اصلی، در بخش دوم 

متابولیسمی بدن به تحریک سیستم پستانی با استفاده از 

 ساعت 8در  Ecoli (LPS Ecoli) کتریبا ساکاریدیپوپلیل

منتشر گردیید )کریپیه و  آنررسی گردید و نتایج بپایانی 

؛ زریییین و 2012؛ ورنیییی و همکیییاران 2011همکیییاران 

 هشییت و چهییلهمییین منظییور بییه .)2013،2014همکییاران 

سیروتای   از µg 200 آزمیایش، شیرو  از پیس سیاعت

026:B6 ساکاریدیپوپلیل (# L8274; Sigma-Aldrich) به 

 سرم محلول و LPS quarter عنوان به ها کارتیه از تا دو

 های کارتیه عنوان به دیگر کارتیه دو به %9/0 فیزیولوژی

 48 آزمیایش، شرو  از قبل هفته یک. گردید تزریق کنترل

 شیرو  از پیس سیاعت 56 و( LPS تزریق از قبل) ساعت

 کارتییه دو هیر از( LPS تزریق از پس ساعت 8) آزمایش

  .گرفت صورت بردارینمونه بیوپسی تفنگ وسیلهب

 ،هامتابولیت ساعت پس از شرو  تزریق هفت چهل و

 μg/kg) زایلازین دارویمنظور بیوپسی بافت پستان به

of BW 16; Xylazine Streuli ad us. vet.; G. Streuli 

& Co. AG, Uznach, Switzerland ) از طریق کاتتر به

 گیریاندازهبرای  گیریخون تزریق گردید. رگداخل 

، )FFA(2خونی نظیر گلوکز، اسیدهای چرب هایمتابولیت

BHB  و ، گلوکاگون، نظیر انسولین هاییهورمونو

 عنوانبه )ساعت صفر( زایلازینقبل از تزریق کورتیزول 

از  زایلازینو یک ساعت بعد از تزریق  پایه هایغلظت

انجام  در طرت دیگر گردن شده نصبطریق کاتتر 

 EDTA3Kحاوی  هایلولهاز  گیریخونگرفت. برای 

در  هالوله گیریخوناستفاده گردید که بلافاصله پس از 

 و با شد منتقلداری و سپس به آزمایشگاه یخ نگهآب 

                                                           
2 Free Fatty Acids  
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با  گرادسانتیدرجه  4در دمای  سانتریفیوژاستفاده از 

دقیقه پلاسمای آن جدا گردید  20به مدت  g 3000× دور

درجه  -20بعدی در دمای  هایآزمایشای انجام و بر

 .گردید سازیذخیره گرادسانتی

های خونی نظیر گلوکز، اسیدهای چرب، متابولیت غلظت

آنزیمی توسط دستگاه روش به  بوتیراتو بتاهیدروکسی

 ,Cobas Mira 2, Hoffmann-La Roche) یزرآناتاتو

Basel, Switzerland) جاریت هایبا استفاده از کیت 

گیری غلظت گلوکز از گیری شد. برای اندازهمختلف اندازه

 ,BioMerieux no. 61270, Marcy l’Etoile) کیت

France) ،اسیدهای چرب از کیت(Wako no. 994-

75409, Neuss, Germany)،  وBHB  از کیت(Randox 

no. RB1007, Ibach, Switzerland)  .استفاده گردید

 آزمایی ایمن پرتوین از روش انسول گیریاندازهبرای 

(RIA) غلظت هورمون گلوکاگون خون با  .استفاده شد

 ,cat. # GL-32Kاستفاده از کیت تجاری )

MILLIPORE, Zug, Switzerland) روش  باRIA 

غلظت هورمون کورتیزول خون با  گردید. یریگاندازه

بر اساس روشی که توسط ویکاری و  RIAروش 

  گیری شد.دند اندازه( شرح دا2008همکاران )

دو عاملی بر اساس این آزمایش در قالب یک طرح 

برای انجام گردید. های کاملاً تصادفی مفروضات طرح

بعد  -)قبل از تزریقاز پارامترها میزان تغییرات  هرکدام

( محاسبه شد و بر اساس میزان تغییرات =تزریق از 

ری آما ارزیابیمورد  SASآماری  افزارنرم GLM رویه

با استفاده از آزمون توکی  هامیانگینگرفت و تفاوت قرار 

ها و تفاوت بین غلظت متابولیت مقایسه گردید.

و بعد از تزریق زایلازین )زمان صفر  ها بین قبلهورمون

ها و در داخل هر یک از گروه و یک ساعت بعد از تزریق(

افزار نرم Mixedمختلف با استفاده از رویه  هاگروهبین 

 ارزیابی آماری گردید که در این رویه زمان SASآماری 

به عنوان  هاگروه)صفر و یک ساعت بعد از تزریق( و 

 Mean) صورتبه هادادهاثرات ثابت در نظر گرفته شدند. 

± SEM05/0 ( بیان گردیده وP≤ سطح عنوانبه 

مدل آماری مورد استفاده  در نظر گرفته شد. داریمعنی

 مطابق مدل زیر بود: در این آزمایش 
Yijk =μ+ αi+ βj + αβij +ɛijk 

ijkY، گیری شده؛صفت اندازه μ ، صفت؛میانگین iα ،اثر 

 ؛هاگروهاثر  ،jβ؛ (تزریق از بعد ساعت یک و صفر)زمان 

ijαβ  و؛ هاگروهاثر متقابل زمان و kijɛ، خطای ماندهباقی 

 و فرض  گردید که از توزیع نرمال با باشدمی آزمایش

) ijk
2σ ,ijkμN( کندمی پیروی. 

 

 نتایج و بحث

( و زمان صفر) هاهورمونو  هایتمتابولپایه  یهاغلظت

 دادهنشان  1در جدول  زایلازین ناشی از تزریقتغییرات 

 هایزمانهمچنین روند تغییرات در  است. شده

مختلف نیز در  یهاهورمونو  هایتمتابول یریگاندازه

با توجه به ماهیت و هدت  است. دهش دادهنشان  1شکل 

 HypoGغلظت گلوکز خون در گروه  ،اصلی این آزمایش

 5/2)کمتر از  نظر مورددر حد  زایلازینقبل از تزریق 

که از سه گروه دیگر کاملاً  در لیتر( قرار داشت مولمیلی

 سبب افزایش زایلازینتزریق  .(>001/0Pبود ) ترپایین

 HyperBترل و گروه غلظت گلوکز خون در گروه کن

این نتایج با گزارش دیگر  که (1؛ شکل>05/0P) گردید

؛ فاید و 1981 ملوهیهسو و ) خوانی داردمحققین هم

در دو . (2014؛ اوکوودیلی و همکاران 1989همکاران 

 گلوکز غلظتبر  زایلازینتزریق  EuG و HypoG گروه

در حد  بدون تغییر غلظت گلوکزنداشته و  تأثیری خون

 توسط شدهانجام آزمایش در .باقی ماند ل از تزریققب

که نتایج آن با نتایج  (2002) هیکاسا و آمبریسکو

 یکی و زایلازین تزریق آزمایش حاضر مطابقت دارد،

 به مدیتومایدین نامبه آگونیستی α2 ترکیبات از دیگر

 واکنش. گردید خون گلوکز غلظت افزایش باعث هاسگ

 افزایش با که بود صورتیبه کیباتتر این تزریق به گلوکز

 بیشتری افزایش گلوکز خون غلظت تزریقی زایلازین دز

 افزایش مدیتومایدینتزریق  به پاسخ در ولیداشت 
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 نشان واکنشی بیشتر تزریق میزان به خون گلوکز غلظت

  .نداد

 

 

 

ناشی از تغییرات و  )زمان صفر( زایلازین قبل از تزریق تزریقی هایگروههای خون در ها و هورمونغلظت متابولیت -1جدول 

 بعد از تزریق = تفاوت تزریق(یک ساعت  –)قبل از تزریق  زایلازین تزریق

 Table 1- Blood metabolites and hormones concentration in infusion groups before xylazine injection (Time 0) 

and changes due to xylazine injection (Changes difference = 1h after injection – before injection) 

 
Parameters 

 صفات

Groups 
هاگروه  

Time 0 

قبل از تزریق زمان صفر/  

 

Delta (Time 1- Time 0) 

یک ساعت تفاوت تغییرات )

(زمان صفر – از تزریق بعد  

ANOVA 

(P-Value,group) 

 گلوکز
Glucose, mg/dl 

EuG 64.17 ± 5.21ab 6.40 ± 4.40ab 

0.05 HyperB 73.70 ± 5.57a 17.95 ± 6.13*a 
HypoG 45.51 ± 4.24b -7.20 ± 5.14b 
Control 76.82 ± 6.53a 13.94 ± 6.40*a 

بوتیراتبتاهیدروکسی  
BHBA, mmol/L 

EuG 0.27 ± 0.09a 0.01 ± 0.11 

0.60 
HyperB 1.00 ± 0.10b 0.13 ± 0.12 

HypoG 0.34 ± 0.10a 0.00 ± 0.12 

Control 0.49 ± 0.09a -0.09 ± 0.10 

 اسیدهای چرب
FFA, mmol/L 

EuG 0.07 ± 0.04 -0.05 ± 0.03 

0.46 HyperB 0.14 ± 0.04 -0.06 ± 0.03* 

HypoG 0.20 ± 0.04 -0.11 ± 0.03* 

Control 0.13 ± 0.03 -0.05 ± 0.02* 

 انسولین
Insulin, µU/mL 

EuG 43.30 ± 6.05b 7.46 ± 5.54 

0.06 HyperB 8.78 ± 6.62a 0.52 ± 4.98 

HypoG 11.52 ± 6.62a 17.32 ± 4.98* 

Control 8.57 ± 5.59a -0.21 ± 4.20 

 کورتیزول
Cortisol, ng/mL 

EuG 12.63 ± 1.80a -8.98 ± 1.67*b 

0.04 HyperB 9.20 ± 2.21ab -6.53 ± 2.05*ab 

HypoG 5.56 ± 1.98ab -2.08 ± 1.83a 

Control 4.70 ± 1.67b -3.38 ± 1.55*ab 

 گلوکاگون
Glucagon, pg/mL 

EuG 73.96 ± 9.09a -2.77 ± 6.88 

0.19 HyperB 105.08 ± 10.02ab -6.90 ± 7.56 

HypoG 109.11 ± 10.04ab 9.49 ± 7.57 

Control 116.04 ± 8.47b -13.13 ± 6.40 

 .اندشدهنشان داده an ± SEMMeصورت ها بهداده

a, b, c باشنددار میهای مشابه و مربوط به یک صفت با حروت غیر مشابه دارای تفاوت معنیداخل ستون هایمیانگین (05/0<P ). 

 .(>P 05/0) * تفاوت تغییرات نسبت به صفر متفاوت است
Values represent mean ± SEM 
a, b, c Means within the same column and variables with different superscripts differ significantly (P<0.05). 

*Delta is different from 0 (P<0.05). 
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 زایلازینبه تزریق  ها و هورمونواکنش متابولیت -1شکل 

Figure 1- Metabolites and hormones reaction to xylazine 

injection
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تزریق  نتیجه درمطالعات زیادی افزایش غلظت گلوکز را 

؛ ریزک و همکاران 1981 ملوهیو  هسو)در گاو  زایلازین

(، نشان دادند و 1988و موش )گوتو و همکاران  (2012

بیان کردند که این افزایش غلظت حتی با افزایش دز 

اکوودیلی و همکاران تزریقی افزایش پیدا کرد.  زایلازین

به  زایلازینگرم میلی 05/0ارش کردند تزریق ( گز2014)

همراه برخی دیگر از به وزن زنده مبه ازای هرکیلوگربز 

غلظت  ،هوشی مثل تروپوفول و کتامینداروهای بی

و این افزایش  افزایش داددقیقه  30پس از  را گلوکز خون

 غلظت گلوکز تا دو ساعت پس از تزریق ادامه داشت و

داشته و به غلظت قبل از تزریق در نهایت سیر کاهشی 

افزایش غلظت گلوکز در پاسخ به تزریق  بازگشت.

ممکن است به دلیل واکنش بدن به استرس  زایلازین

( و اثرات 2005ایجاد شده باشد )ساها و همکاران 

هوشی نظیر افزایش غلظت گلوکز توسط داروهای بی

توسط مطالعات قبلی نیز گزارش  زایلازینکتامین و 

 هایآزمایش(. 2009ده است )شریف و ابوذر گردی

تزریق  دلیلری نیز افزایش غلظت گلوکز خون را بهدیگ

گزارش نمودند با این تفاوت که به سگ و گربه  زایلازین

بر روی انسولین  زایلازینتزریق  هاآزمایشدر این 

؛ فلدبرگ و 1984نداشت )بنسون و همکاران  تأثیری

است که  شده خصمشبه خوبی  (.1980زسیموند

 α2فعالیت  برآگونیستی با تأثیر  α2ترکیبات 

جلوگیری از  واس پانکر β یهاسلولآدرنوسپتور در 

 گاو در خون گلوکز غلظت افزایش سبب ترشح انسولین

یامازاکی و همکاران ؛ 1981هیومل و هسو) شودمی

1982.) 

غلظت انسولین  بر زایلازینتزریق در آزمایش حاضر 

 HypoG گروهدر  ولی، (=06/0P) نداشت تأثیریخون 

 و کاهش غلظت گلوکز منظوربهدلیل تزریق انسولین به

منظور بررسی به EuGدر گروه  تزریق انسولین و گلوکز

افزایش یافته  غلظت انسولین ،اثر افزایش غلظت انسولین

از نظر آماری  HypoGکه مقدار این افزایش در گروه 

م افزایش غلظت گلوکز در این بنابراین عددار بود. معنی

هورمون کاهنده گلوکز  دلیل تأثیرد بهتوانمیدو گروه 

 هاییسممکاناز طریق  تواندیمباشد که یعنی انسولین 

، هابافتافزایش جذب گلوکز توسط  ازجملهمتفاوتی 

افزایش ساخت گلیکوژن، افزایش گلایکولیز، و کاهش 

صورت پذیرد طریق مسیر گلوکوننوژنز از  ساخت گلوکز

مختلفی کاهش غلظت  هایآزمایش (.1981هیومل  و هسو)

 درنتیجهآن افزایش غلظت گلوکز را  تبعبهانسولین و 

مختلف نشان  هایگونهر آگونیستی د α2تزریق ترکیبات 

  .(2002بریسکو و هیکاسا آم) اندداده

هایی که در یکی دیگر از هورمونعلاوه بر انسولین  

گلوکاگون  هورمونگلوکز دخالت دارد تنظیم هموستازی 

مون افزایش غلظت گلوکز افزایش ترشح این هور است که

از آزمایش  آمده دستبهنتایج  دنبال دارد.خون را به

حاضر در ارتباط با غلظت گلوکاگون نشان داد که 

گونه واکنشی در پاسخ به تزریق هورمون گلوکاگون هیچ

در آزمایش . ریق نداشتنسبت به سطح قبل از تز زایلازین

 مختلف یهاغلظتبا تزریق ( 2002آمبریسکو و هیکاسا )

مشاهده بر هورمون گلوکاگون  تأثیری به سگ زایلازین

 درنتیجهیش غلظت گلوکز اافز که دشو پیشنهاد  دشن

دیگر  افزایش غلظت گلوکاگون نبود. علاوه بر این

خ عدم واکنش هورمون گلوکاگون را در پاسنیز مطالعات 

در سگ و گربه نشان دادند )فلدبرگ  زایلازینبه تزریق 

  (.1980 زو سیموند

پاسیخ بیه  هایی اسیت کیه درکورتیزول از جمله هورمون

بیمیاری، ترومیا، جراحیی،  ماننیدزا هیای اسیترسفعالیت

نقییل ترشییح بیشییتری داشییته  گرمییای شییدید، و حمییل و

( و با تأمین انرژی مورد نییاز 1999)هوکلبریج وهمکاران 

بدن در چنین مواقعی باعث پاسخ دهیی مناسیب سیسیتم 

(، در صورتی که 2010شود )اشمیت و همکاران نی میمای

هوشییی از ترشییح هورمییون کییورتیزول داروهییای بی

جلوگیری کرده و غلظت این هورمون را در خون کیاهش 

با در نظر گیرفتن  (.1992دهند )سانهوری و همکاران  می

و  غلظییت هورمییون کییورتیزول در زمییان قبییل از تزریییق

مشخص  زایلازینمقایسه آن با یک ساعت پس از تزریق 
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گردید که غلظت هورمون کورتیزول در واکنش به تزرییق 

و مقیدار آن در  (=04/0P)روند کاهشی داشیته  زایلازین

کمتیر از زمیان  HypoGز گیروه هیا بیه غییر اهمه گروه

(. در تأییید نتیایج مطالعیه 1؛ جیدول >05/0P) صفر بیود

 زایلازییننشان دادند که تزریق  قبلیهای حاضر آزمایش

کیورتیزول در گیاو و بیز هورمیون باعث کیاهش غلظیت 

 بییا حسییی(. بی1992شییود )سییانهوری و همکییاران می

 خیون در کورتیزول غلظت افزایش از زایلازین از استفاده

 تیأثیر (.1992 همکیاران و فرانیک) جلوگیری کیرد هاسگ

 طرییق از کیورتیزول ترشیح بیر آگونیسیتی α2 ترکیبات

 آدرنیال کورتکس طریق از محل پیرامونی دو هر بر تأثیر

آزادکننییده  عامییل کییردن آزاد وظیفییه مرکییزی سییایت و

 آدرنوکورتیکوتروپیک هورمون و (CRF)کورتیکوتروپین

(ACTH) گیییرد. یم صییورت عهییده دارنیدبیهرا  مغییز در

 زایلازییندر نتیجه تزریق در بز کاهش غلظت کورتیزول 

و  هوشیی توسیط اکیوودیلیبی هیایهمراه دیگیر داروی

در آزمایش دیگری  ( گزارش شده است و2014) همکاران

در مقایسه بیا تزرییق  زایلازینکه بر روی گاو انجام شد 

گلیوکز و ظیت غلدار سرم فیزیولوژی سبب افزایش معنیی

کورتیزول خون گردیید )رییزک و همکیاران  غلظتکاهش 

بیر غلظیت کیورتیزول  زایلازیین(. اثر کاهش دهنده 2012

ممکن است بیه دلییل تیأثیرات بازدارنیده ایین ترکییب بیر 

سییاخت اسییتروریدها در غییده آدرنییال باشیید )ریییزک و 

 .( 2012همکاران 

تزریق  HypoGاستثنای گروه  ها بهدر همه گروه

سبب کاهش غلظت اسیدهای چرب نسبت به  یلازینزا

ولی بین تیمارها از نظر  (>05/0P)زمان صفر گردید 

. در ارتباط با داری مشاهده نشدآماری اختلات معنی

بر اسیدهای چرب مطالعه  زایلازینتأثیر تزریق 

بود که  یامطالعه( اولین 2002) اسیکاآمبریسکو و ه

ونیستی مانند آگ α2گزارش کرد تزریق ترکیبات 

و مدیتومایدین باعث کاهش غلظت اسیدهای  زایلازین

ها در سگ گردید که این یچربچرب و کاهش تجزیه 

تواند از طریق تأثیر بر روی آدرنورسپتورهای تأثیر می

α2  (.1996ویکمن و همکاران )مرکزی و سطحی باشد 

 تأثیری بوتیراتیدروکسیهبتاغلظت  بر زایلازینتزریق 

 تزریق به واکنشی گونههیچ متابولیتو این نداشته 

 نشان نداد. زایلازین

 زایلازین ، تزریقآزمایش این از حاصل نتایج به توجه با

گردید. این  هاسبب ایجاد تغییراتی در برخی از متابولیت

ها نیز از طریق هایی که متابولیتدامتغییرات حتی در 

 ین مطالعهمشاهده شد. در ا ،تزریق دستکاری شده بودند

ا ب بر متابولیسم گلوکز متفاوت بود. زایلازین تزریق تأثیر

بر غلظت گلوکز در دو گروه  زایلازینتوجه به عدم تأثیر 

عدم ، انسولین تزریق شده بود هابه آن کههایی از دام

در نتیجه اثرات کاهش ممکن است  تغییر گلوکز خون

جه نتی بر گلوکز خون و در هورمون انسولین دهندگی

 افزایش کهحالیدر  .خون باشد ممانعت از افزایش گلوکز

در دو  زایلازینغلظت گلوکز خون در واکنش به تزریق 

 هایبدون تغییر در غلظت هورمون هادامگروه از 

 مهم گلوکز هایکننده یمتنظز اکه  و گلوکاگون انسولین

چنین استنباط  توانمیمشاهده شد و  باشندمی خون

دیگری  هاییسممکانیم گلوکز خون توسط نمود که تنظ

 شود.در بدن به غیر از مکانیسم هورمونی کنترل می

ها دستخوش تغییرات که متابولیتبنابراین زمانی

خصو  در دوره انتقال، استفاده از شوند بهمی

تواند هوشی در زمان اعمال جراحی نمیداروهای بی

دن را یستم ایمنی بانرژی تزم جهت پاسخ مناسب س

 تأمین نماید.
 

 اریسپاسگز

دریغ جناب دانند از زحمات بینویسندگان برخود تزم می

آقای دکتر احمدپور که با پیشنهادات خود موجب غنای 

 نمایند.این مقاله شدند تشکر و قدردانی 
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Introduction: Xylazine is widely used in human and animal for different purposes such as 

anesthetics and analgesics in surgery. This component induces sedative, muscle relaxation and 

analgesic in veterinary. Xylazine is a α-2 agonist which causes cardiovascular and respiratory 

problem in animals. There is evidence that xylazine injection changed metabolites and endocrine in 

different species.  

In early lactation, the onset of copious milk production would bring about hepatic metabolic 

overloud to meet the energy and nutrient requirements for milk production. Elevation of energy and 

nutrient requirements for maintenance and milk synthesis cannot fulfill the feed intake, which 

consequently causes a negative energy balance (NEB) in early lactation in dairy cows. During a 

NEB, low plasma glucose concentrations are observed, while concomitantly concentrations of 

plasma free fatty acids (FFA) and subsequently ketone bodies are increased. Our earlier studies 

confirmed that manipulated insulin, glucose, and BHB concentrations, through infusion, changed 

plasma metabolites and endocrine in mid-lactating dairy cows, affected systemic/ local mammary 

metabolism, and immune response of the mammary gland.  

Based on our previous results and proved effects of xylazine injection on metabolism, this study 

aimed to assess the effects of xylazine injection on dairy cow metabolism alongside the change in 

some of blood metabolites and endocrine.  

Material and methods: The study was carried out on 24 clinically healthy multiparous (3.5 ± 0.10) 

Holstein dairy cows at 28 ± 0.3 (MEAN ± SD) wks in milk. Cows were free of mastitis throughout 

the experimental period. Animals were housed in tie stalls two weeks before the start of experiment 

as adaptation period. Animals were fed ad libitum with good quality hay, an addition protein- and 

energy-rich concentrate fed to them according to their energy and protein requirements twice daily. 

They received minerals (50 g/ cow) per day. Fresh water was available entire the experimental 

period. The cows were milked twice a day at 0530 h and 1600 h. Treatment infusion includs: an 

insulin infusion to induce hypoglycemia (2.5 ± 0.1 mmol/L; HypoG, n=5), an insulin combined 

glucose infusion to study effects of sole insulin at concurrently normal glucose concentration (EuG, 

n=6), a Na-DL-β-OH-butyrate to obtain plasma BHBA concentration between 1.5 to 2.0 mmol/L 

(HyperB, n=5) comparable to those in spontaneous hyper ketonemia (above 1.2 mmol/L), and a 0.9 

% NaCl infusion (NaCl, 20 mL/h) as control group (n=8).  

On day before the start of infusion two indwelling intravenous catheters (Cavafix® Certo® 

Splittocan®, B. Braun Melsung AG, Germany) with a length of 32 cm and a diameter of 16 G were 

fixed in both jugular veins. The clamped infusions (56 h) started at 0900 am day one and continued 

to 0500 pm two days later. AS reported earlier (Kreipe et al. 2011; Vernay et al. 2012; Zarrin et al. 

2013, 2014a,b) this study divided to two parts include: 48 h metabolites infusion to investigate the 

effects of manipulated metabolites concentration on metabolism and immune responses to 

metabolites infusion, and an addition 8 h to challenge mammary gland with lipopolysaccharide of 

E.coli (LPS) to investigate immune response simultaneously whit metabolite changing in dairy 

cows. At 47 h of infusion (1 h) before the intra-mammary LPS challenge to obtain mammary 
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biopsies, a single dose of xylazine (16 μg/kg of BW) was injected. Blood samples were taken before 

(0 time) and 1 h after the xylazine injection. Plasma metabolites concentrations were measured 

enzymatically by commercial kits. Plasma insulin was measured by radioimmunoassay (RIA), and 

plasma glucagon concentrations were measured by using a commercial RIA kit. Changes of 

metabolites were evaluated by GLM procedure of SAS. Differences in plasma metabolites and 

endocrine parameters between before and after xylazine injection and between treatments were 

evaluated using the MIXED procedure of SAS with time points (0 and 1 h) and treatments (EuG, 

HyperB, HypoG, and Control) as fixed effects. Value presented as Mean ± SEM.  
Results and discussion: As expected, plasma glucose concentrations decreased before xylazine 

injection (2.25 ± 0.1 mmol/L; P< 0.01) in HypoG group, which it was lower than other infusion 

groups (Kreipe et al. 2011; Zarrin et al. 2013). Xylazine injection increased plasma glucose 

concentrations in Control and HyperB groups (P< 0.05), which confirmed previous reported (Fayed 

et al. 1989; Okwudili et al. 2014). No change of plasma glucose concentration observed in HypoG 

and EuG groups, which can be explained by inhibitory effect of insulin on glucose concentration 

(Kreipe et al. 2011). In current study, xylazine injection did not changed plasma insulin 

concentrations, just an increase of insulin concentration observed in HypoG group, which can be 

explained by adjusted insulin infusion in this group to induced hypoglycemia. Glucagon 

concentrations did not react to xylazin injection in all treatment groups. In agreement with other 

researcher a decline of cortisol concentrations was observed in all treatment groups except HypoG 

(Sanhouri et al. 1992; Okwudili et al. 2014). Free fatty acids decreased in all treatment groups 

except HypoG, that this finding confirmed Ambrisko and Hikasa (2002) report. No change of beta-

hydroxybutyrate concentrations observed between before and after xylazine injection in infusion 

groups. 

Conclusion: The xylazine effects are different during the change of metabolites. Unchanged 

glucose concentration in HypoG and EuG is due to inhibitory effect of insulin on glucose elevation. 

Considering increasing glucose concentration in two animal groups without change in insulin and 

glucagon concentration, it can be speculated that other mechanisms than endocrine regulation 

contributes to glucose homeostasis. 
 

Key words: insulin, glucose, metabolism, xylazine  
 

 

 

 
 

 
 


