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  مقدمه 1-1

نقش . تحقيقات بسياري بر تاثير ورزش و فعاليت بدني برسلامت جسماني انجام شده است

علاوه بر مزاياي جسماني، ورزش رابطه . ورزش و مزاياي بيشمار آن بر هيچ كس پوشيده نسيت

، 12009اندرسون(هاي رواني داردناهنجاري نزديكي با سلامت رواني و بويژه پيشگيري از بروز

اما با توجه به سودمندي ورزش و مزاياي آن اكثر مردم حتي از انجام فعاليت ورزشي ). 2008 2دالي

 گزارشات نشان داده اند كه تمرين مرتب روزانه خطر ابتلا. كنند به مدت چند دقيقه درروز دريغ مي

پرفشاري خون، ابتلا به انواع سرطان ها، چاقي، پوكي به امراض مختلفي مانند بيماري هاي قلبي، 

  ).2004 3لتينن وهمكاران(دهد دو را كاهش مي استخوان و ديابت نوع 

اين . سازگاري هاي ايجاد شده دراثر ورزش به نوع ورزش و مدت زمان تمرين بستگي دارد

ورزش، پاسخ هاي يكي از اثرات كوتاه مدت . پاسخ ها، داراي اثرات كوتاه و درازمدت هستند

اين پاسخ ها در ورزش هاي مختلف، يكسان نبوده و با توجه به اصل . سريع فيزيولوژيكي است

وليرم و (اختصاصي تمرين، هرنوع ورزشي پاسخ و سازگاري خاصي را به همراه خواهد داشت

اه يكي از اين پاسخ هاي فيزيولوژيك تغيير در دستگ). 2004،لتينن و همكاران  42005همكاران

دستگاه درون ريز به يكپارچگي و كنترل اعمال بدني كمك مي كند و . درون ريز بدن است

اين دستگاه به وسيله . محيط  داخلي بدن را فراهم مي سازد  5بنابراين ثبات يا تعادل حياتي

 .هورمون ها برروي بافتها واندام ها تاثير گذاشته و سبب ايجاد تغييراتي در كارايي آنها مي گردد

آنها تنظيم رشد و تكامل، توليد مثل . هورمون ها تقريبا بر همه جنبه هاي اعمال انساني موثرند

هورمونها با . و افرايش توانايي بدن در مواجهه با فشارهاي جسماني و رواني را برعهده دارند

ي باز و تاثير روي مخلوط ويژه اي از مواد سوخت - متناسب كردن الكتروليت ها و تعادل اسيد

                                                            
1- Anderson  
2- Daley  
3-Lehtinen et al.  
4- Vuillerme et al.    
۵-Homeostasis  
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يكي از . مورد استفاده براي نيروبخشي به همه اعمال زيستي، تعادل دروني را حفظ مي كنند

 اندورفين اين تغييرات هورموني در پي انجام فعاليت هاي ورزشي، ترشح ماده اي به نام

، 1989 3، آرمسترانگ و همكاران2009 2، هگاردون وهمكاران2007 1توماس و همكاران(است

در  داخلي درد، ي  كننده به عنوان كنترلاين ماده ). 1984، 1986، 41989فارل و همكاران

ها، بويژه بخش  هاي بدن و هورمون اين هورمون، بر عملكرد دستگاه. انسان شناخته شده است

در حدود سي سال پيش، با تزريق اندكي مرفين به داخل . گذارد  قدامي غده ي هيپوفيز اثر مي

فارل و (دريافتند كه اين ماده، اثر ضد درد دارد  بي مركزيهسته ي دور بطني سيستم عص

ها را تغيير داده  پذيري نرون هاي سيناپسي، تحريك بيشتر داروها با تأثير روي گيرنده). 1976همكاران،

از آن زمان تا ). هگادون وهمكاران(كنند مي  و مانند مرفين، به عنوان ماده ي ميانجي يا واسطه عمل

سياري برروي اين ماده و اثرات كاهش دردي آن بر روي بدن و  بخصوص پس از كنون تحقيقات ب

فارل و  5،1981،1985،1987،1997گولد فارب و همكاران(انجام تمرينات ورزشي انجام شده است

اما با اين وجود هنوز بسياري از اعمال ). 1984 6، ديشمن وهمكاران1989، 1986، 1984همكاران 

  .اين ماده در هاله اي از ابهام قرار دارد

    

                                                            
1- Tamas et al.  
2- Hegadoren et al.  
3- Armstrong et al. 
4- Farrel et al.  
5- Gold farb et al.  
6- Dishman et al.  
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  بيان مسئله  1-2

اندورفين ها مواد افيوني اندوژني هستند كه از غده هيپوفيز ترشح شده و شامل انكفالين ها و دي 

خوب بودن و فقدان نورفين ها هستند، كه مشابه يك ماده تسكين دهنده، قادر هستند يك حس 

زنجيره اسيد آمينه است كه از ژن كد گذاري شده  31اين ماده افيوني شامل . درد را ايجاد كنند

 2گولد فارب و همكاران(ايجاد مي شود 1يك پيش ماده به نام پرواپيوملانوكورتون

  .)1984 3، ديشمن وهمكاران1989، 1986، 1984فارل و همكاران  1981،1985،1987،1997،

گولدفارب و (نورون هاي توليد كننده اندروفين ها دركمان هسته مغزي هيپوتالاموس قراردارند

، MUگيرنده هاي : پپتيد هاي افيوني گيرنده هاي مختلفي را فعال مي كنند). همكاران

KAPPA ،DELTA )اندورفين ها بيشتر گيرنده هاي ).  42005سزارنكاµ را فعال مي كنند. 

اين ).  52003مك كيم(گيرنده هاي اصلي فعاليت هاي اندورفين هستند   µگيرنده هاي  .كنند

اين گيرنده ها درميان بخش ضد درد قرار داشته و نقش مهمي را در سيستم پاداش 

)reward (شواهد نشان داده اند كه اندورفين ها سبب رهايي . مغز ايفا مي كنند

مواد ضد افيوني . تيل كولين مي شودنوروترانسميترهاي ديگري مثل نوراپي نفرين، دوپامين، اس

ديشمن (سبب بسته شدن گيرنده هاي افيوني مي شوند 8و نالمفن 7، نالترگزون 6مانند نالوگزن

  ).1985ديشمن (شوند

توسط دو گروه محقق به طور جداگانه دراسكاتلند و مصر  1975اندورفين براي اولين بار درسال 

هاي شناخته شده به نوع الفا، بتا وگاما مي  اندورفين. از مغز خوك كشف شد و انكفالين ناميده شد

                                                            
1- Proopiomelenocortone 
2- Gold farb et al.  
3- Dishman et al.  
4- Czarnecka  
7-Mckim  
6- naloxone 
7- naltrexone 
8- nalmefen  
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 1گولد فارب و همكاران(باشند كه درميان آنها نوع بتا بهترين اثر را در كاهش درد دارد

تا  ).1984 2، ديشمن وهمكاران1989، 1986، 1984فارل و همكاران  1981،1985،1987،1997،

و چگونه اين پپتيد در سيستم  تا كنون درمورد اينكه چرا بدن چنين ماده اي را ترشح مي كند

اندازه گيري مقدار اندورفين . عصبي مركزي فعاليت مي كنند نتايج ضد و نقيضي دردست است

نتايج خوبي را به دنبال خواهد داشت اما از آنجائيكه يك روش تهاجمي است محققان  CNSدر

  . بيشتر از ميزان اندورفين پلاسمايي در تحقيقات خود استفاده مي كنند

. برطبق مباحث دانشمندان، فعاليت هاي ويژه، مقدار قابل ملاحظهاي اندورفين آزاد مي كنند

بسياري از اطلاعات كنوني از مدل هاي حيواني كسب شده اند كه ممكن است خيلي مرتبط با 

مطالعاتي كه مرتبط با انسانها انجام شده اند، اغلب ميزان اندورفين پلاسماي . انسان ها نباشد

ا اندازه مي گيرند كه جهت ارتباط همبستگي با سطوح سيستم عصبي مركزي كافي خون ر

تحقيقات انجام شده برروي تمرين و اثر آن روي غلظت اندورفين نتايج ضد نقيضي . نيستند

لذا انجام تحقيقي درمورد انواع برنامه هاي تمريني ). 2007 3توماس و همكاران(داشته است

. ن پلاسما مي تواند يكي از مشكلات اين نقيصه را برطرف سازدواثر آن روي غلظت اندورفي

براين اساس سوال اصلي تحقيق اين است كه تفاوت تاثير تمرينات هوازي و بي هوازي برميزان 

  غلظت اندورفين پلاسمايي در دختران فعال و غير فعال چگونه است؟

    

                                                            
1- Gold farb et al.  
2- Dishman et al.  
3- Tamas et al.    
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  اهميت و ضرورت 1-3

شده اند، پژوهش هاي بسياري برروي اين ماده و كه اندورفين ها كشف  1970ازاواسط دهه 

از جمله اين عوامل فعاليت بدني است كه همواره . عوامل اثرگذار برترشح آن صورت گرفته است

گولدفارب و همكاران، توماس و همكاران، (يكي از دغدغه هاي ذهني پژوهشگران بوده و هست

عاليت بدني و درمان افسردگي بسياري از پژوهشگران به بررسي ف). مك نوين وهمكاران

پرداخته اند كه يكي از دلايل بهبود افسردگي را ترشح اندورفينها در اثر ورزش بيان كرده 

. ميزان ترشح اين ماده درافراد مختلف متفاوت است ).2008 2، دالي12009اندرسون(اند

همكاران توماس و (همچنين نوع وشدت تمرين نيز بر رهاسازي اندورفين ها تاثيرگذارند

از آنجايي كه تحقيقات ورزشي همواره به دنبال آن هستند كه بتوان درنتيجه آن ). 2007

سلامت ورزشكار، اجراي مهارت هاي ورزشي و كسب مقام و ركورد را درميادين ورزشي تامين 

كنند بنابراين همواره به دنبال دستيابي به تمريناتي هستند كه تا حد ممكن توان فرد را 

از طرفي تاثيرات هورموني كه متعاقب انجام اين . ه تا فرد به حداكثر اجراي خود بپردازدبالابرد

با توجه به نتايج ضد و نقيضي كه درباره . تمرينات در بدن ايجاد مي شود نيز حائز اهميت است

شدت هاي تمريني وجود دارد، ضرورت انجام  پژوهش هاي بيشتري كه به بررسي عوامل تاثير 

انجام . رهاسازي و غلظت اين ماده در رابطه با نوع تمرين مي پردازد نمايان مي گرددگذار بر 

  .چنين پژوهش هايي مي تواند به رفع ابهامات پيرامون اين موضوع سودمند باشد

  

  

    

                                                            
1- Anderson  
2- Daley  
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  اهداف تحقيق 1-4

  هدف كلي 1- 4- 1

پلاسماي  تعيين ومقايسه تاثير يك جلسه تمرين هوازي و بي هوازي بر ميزان غلظت اندورفين

  .دختران فعال وغير فعال

 اهداف اختصاصي 2- 4- 1

 .تعين اثر يك جلسه تمرين  هوازي بر سطح اندورفين پلاسمايي دختران فعال - 1

 .تعين اثر يك جلسه تمرين  بي هوازي بر سطح اندورفين پلاسمايي دختران فعال - 2

 .فعالتعين اثر يك جلسه تمرين هوازي بر سطح اندورفين پلاسمايي دختران غير  - 3

 .تعيين اثر يك جلسه تمرين  بي هوازي بر سطح اندورفين پلاسمايي دختران غيرفعال - 4

) فعال و غيرفعال(و سطح فعاليت) هوازي و بي هوازي(تعيين اثرمتقابل نوع تمرين - 5

 .دختران بر سطح اندورفين پلاسما

  فرضيه هاي تحقيق 1-5

 فرضيه كلي1- 5- 1

ميزان غلظت اندورفين پلاسماي دختران فعال وغير يك جلسه تمرين هوازي و بي هوازي بر 

  .فعال تاثير دارد

  فرضيه اختصاصي 2- 5- 1

 .يك جلسه تمرين هوازي بر سطح اندورفين پلاسمايي دختران فعال تاثيردارد - 1

 .يك جلسه تمرين  بي هوازي بر سطح اندورفين پلاسمايي دختران فعال تاثيردارد - 2

 .ن پلاسمايي دختران غير فعال تاثيردارديك جلسه تمرين هوازي بر سطح اندورفي - 3

 .يك جلسه تمرين  بي هوازي بر سطح اندورفين پلاسمايي دختران غيرفعال تاثيردارد - 4
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بين اثر يك جلسه تمرين هوازي و بي هوازي برسطوح اندورفين پلاسمايي دختران  - 5

 .فعال تفاوت وجود دارد

اندورفين پلاسمايي دختران بين اثر يك جلسه تمرين هوازي و بي هوازي برسطوح  - 6

 .غيرفعال تفاوت وجود دارد

بين اثر يك جلسه تمرين هوازي بر سطح اندورفين پلاسماي دختران فعال وغير فعال  - 7

 .تفاوت وجود دارد

بين اثر يك جلسه تمرين بي هوازي بر سطح اندورفين پلاسماي دختران فعال وغير  - 8

 .فعال تفاوت وجود دارد

  جامعه آماري 1-6

  .ساله دخترسالم فعال و غير فعال دانشگاه الزهرا 22-18دانشجويان 

  نمونه آماري 1-7

دانشجو به  12از ميان دانشجويان تربيت بدني كه ترم آخررا پشت سر مي گذارند تعداد 

 12طورتصادفي ساده به عنوان گروه فعال و از ميان دانشجويان رشته زيست شناسي تعداد 

لازم به ذكر است كه اين . ساده به عنوان گروه غير فعال انتخاب شدنددانشجو به طور تصادفي 

  .دانشجويان پس از تكميل پرسشنامه مربوط به تعيين سطح فعاليت گزينش شده اند
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  متغيرهاي تحقيق 1-8

  متغير مستقل 1- 8- 1

  .نوع تمرين كه شامل تمرين  هوازي و بي هوازي است

  متغير وابسته 2- 8- 1

  .پلاسما است اندورفين سطح بتاتغييرات 

  متغير طبقه اي 3- 8- 1

  .سطح فعاليت كه شامل دو سطح فعال و غيرفعال است

  محدوديت  تحقيق 1-9

  محدوده تحت كنترل 9-1- 1

سال  22- 18تمامي آزمودني ها دانشجويان تربيت بدني و غير تربيت بدني، در رده سني 

 . هستند

  .ماه اخير عدم انجام فعاليت شديد درمانده ساز درطي سه

 .عدم استفاده از داروها و يا مكمل هاي غذايي

  .اجراي آزمون درساعت مشخصي از روز

  .قرار داشتن در فاز قاعدگي يكسان

  داشتن سابقه فعاليت و يا عدم فعاليت يكسان و تعيين آن توسط پرسشنامه

  محدوديت غير قابل كنترل 9-2- 1

  .م آزموندر هنگا  عدم كنترل كامل استرس ناشي از محيط
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  تعاريف واژه ها 1-10

  بي هوازي/تمرين هوازي

، انجام تمرين با شدت بالا )هوازي(دقيقه 10انجام تمرين با شدت پايين ومدت بالاي : مفهومي

  ).14)(بي هوازي(دقيقه 2و زمان اندك زير

هوازي دراين تحقيق منظور ازتمرين هوازي انجام تست بروس و منظور از تمرين بي : عملياتي

  .انجام تست رست است

  اندورفين

اندورفين ها مواد افيوني اندوژني هستند كه از غده هيپوفيز ترشح شده و شامل انكفالين ها و 

دي نورفين ها هستند، و مشابه يك ماده تسكين دهنده، قادر هستند يك حس خوب بودن و 

  .فقدان درد را ايجاد كنند

  غير فعال/ فعال

حداقل داراي يك سال سابقه فعاليت مداوم سه جلسه در هفته به مدت افرادي كه : مفهومي

و افرادي كه حداقل در يك سال گذشته سابقه فعاليت مداوم را ) فعال(يك ساعت داشته 

  ).غير فعال(نداشته اند 

دراين تحقيق منظور از افراد فعال، دانشجويان ترم آخر رشته تربيت بدني كه حداقل : عملياتي

ال فعاليت مداوم سه جلسه در هفته را داشته و افراد غير فعال دانشجويان غير سابقه سه س

تربيت بدني كه سابقه انجام فعاليت ورزشي مداوم در طي شش ماه گذشته را نداشته اند اطلاق 

  .شده است
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 فصل دوم
  

  مباني نظري و پيشينه تحقيق
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  مقدمه  1- 2

نتايج تحقيقات  تحقيقات قبلي استواراست، اطلاع از اساس هر تحقيق بر پايه ادبيات پيشينه و

قبلي به بيان مسئله كمك نموده و يافته هاي پژوهش را به نتايج تحقيقات قبلي متصل مي 

سيستم هاي اوپيوئيدي، نقش و اثرات فيزيولوژيكي آن  اين فصل، با نگاه اجمالي به در. سازد

حقيقات انجام شده پيرامون اين موضوع مروري بر تهمچنين در بخش دوم . پرداخته شده است

  . گزارش شده است

  اندورفين ها 2- 2

  تاريخچه1- 2- 2

. ناميد )(β-LPH 2از هيپوفيز پپتيدي جدا كرد و آن را بتا ليپوتروپين 1لي 1965درسال 

درابتدا چنين تصور مي شد كه اين ماده نوعي هورمون است و از اين رو تلاش شد تا نقش 

درون زا  3دراين ارتباط پس ازكشف پپتيد هاي شبه مورفيني. مشخص شودفيزيولوژيك آن 

به دنبال كشف گيرنده هاي . نيز نوعي نقش فيزيولوژيك پيشنهاد شد β-LPHبراي ) آندوژن(

اپُيوئيدي درمغز، و تعيين خصوصيات و ويژگي هاي فارمالوژيك آنها، معلوم شد كه مورفين و 

بديهي است كه . نيست و آنتاگونيست اين گيرنده ها هستندبه ترتيب آگو) 1- 2شكل(نالوكسان 

اين گيرنده ها، كه بسيارتخصصي عمل مي كنند، نبايد صرفا در ارتباط با مصرف آلكالوئيدهاي 

براين اساس چنين نتيجه گيري شد كه ليگاند طبيعي اين گيرنده . عمل كنند) اگزوژن(خارجي

دو پپتيد با اثرات شبه  درهمين ارتباط از مغز گاو. دها احتمالا مواد شبه مورفيني آندوژن هستن

اسيد آمينه اي كه به انكفالين ها موسوم اند تنها در  5اين پپتيد هاي . مورفيني كشف شد

است، ) مت انكفالين(ويا متيونين) انكفالين - لو(توالي اسيد آمينه اي انتهايي، كه يا لوسين 

                                                            
1- LI 
2- Beta lipotropin  
2- Morphine-like peptides 
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يكسان  β-LPHلين با بخشي از توالي اسيد آمينه اي انكفا- توالي اسيد آمينه مت. تفاوت دارند

  .است

اندورفين نام گروه ديگري از مواد شبه مورفيني است كه از مغز و غده هيپوفيز استخراج شده 

پس از . اندورفين اپُيوئيدي بزرگتر از انكفالين است و از هيپوفيز استخراج مي شود -بتا. اند

اندورفين، معلوم شد كه اين پپتيد با توالي  - بتاتخليص و تعيين توالي اسيد آمين اي 

  .گاو يكسان است β-LPH  91- 61اسيدآمينه اي جايگاه هاي 

  
  مرفين                                نالوكسان                                          

  )آنتاگونيست گيرنده اوپيوئديبه ترتيب آگونيست و ( ساختمان شيميايي مرفين و نالوكسان. 1-2شكل 
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  سيستم هاي اُپيوئيدي اندوژن2- 2

  اندام هاي هدف سيستم هاي اُپيوئيدي و گيرنده هاي آن ها1- 2- 2

ايجاد تسكين مي  1تحريك الكتريكي مناطقي از مغز مانند ماده خاكستري اطراف قنات مغزي

 تسكين ناشي از) آنتاگونيست مورفين و پپتيدهاي شبه مورفيني(از طرف ديگر نالوكسان. كند

اين گفته ها مويد آن است كه مغز داراي گيرنده هاي . تحريك الكتريكي مغز را بلوكه مي كند

نام گيرنده تاكنون سه گروه عمده از اين گيرنده هاي اپُيوئيدي به . اپُيوئيدي اختصاصي است

اثرات ضد  "مو"گيرنده هاي . شناسايي شده اند) к( "كاپا"و ) δ( "دلتا"، )µ( "مو"هاي 

. رفتارهاي هيجاني را ميانجي گري و تنظيم مي كند "دلتا"و گيرندهاي ) آنالژزيك(دردي

دينورفين نيز ليگاند . انكفالين است-انكفالين و لو- به ترتيب مت "دلتا"و  "مو"ليگاند هاي 

 3، دي و همكاران1995،1997 2بچ و همكاران(است "كاپا"ندوژن اختصاصي براي گيرنده هاي ا

نتايج حاصل از كلونينگ ژنهاي كد كننده هريك از اين . )2003 4، دي لويچي و همكاران1987

 Gگيرنده هاي نشان مي دهد كه اين گيرنده ها از اعضاي گروه گيرندهاي وابسته به پروتئين 

  .)5و همكاران تاماس(هستند

. براي نامگذاري گيرنده ها معمولا از ميل تركيبي آنها با آگونيست ها استفاده مي شود

. هستند "مو"ازآگونيست هاي قدرتمند گيرنده هاي ) مانند مورفين( اپُيوئيدهاي آلكالوئيدي

و ميل تركيبي عامل ضد درد ) مسكن(بديهي است كه بين قدرت آنالژزيك يك عامل ضد درد

، اليس و 1989 6هاتفيلد و همكاران(گيرنده اختصاصي اش همبستگي شديدي وجود دارد با

در آنها حذف گرديده  "مو"درتائيد اين موضوع، موش هاي كه ژن گيرنده . )1989 7همكاران

                                                            
1- Periaqueductal gray  matter 
2- Bach et al.  
3-Day et al.  
4- Day Luigi et al.  
5- Tamas et al.  
6-Hatfield et al.  
7- Elais et al.  
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. از دست مي دهند "مو"است حساسيت خود را به مورفين و ساير آگونيست هاي گيرنده هاي 

متصل مي شود و اثرات  "مو"گيرنده را فعال كند،  به گيرنده نالوكسان، بدون اين كه 

 1دويرون وهمكاران(آنتاگونيستي خود را با برداشتن مورفين از روي گيرنده اعمال مي كند

، و لايه سطحي شاخ 2درماده خاكستري اطراف قنات مغزي، بخش شكمي بصل النخاع. )1999

نقش مناطق بالا در . وجود دارد "مو"پشتي ماده خاكستري نخاع تراكم بالايي از گيرنده هاي 

  . سازوكار تنظيم درد بسيار مهم است

علاوه بر مناطق مرتبط با تنظيم درد، وجود گيرنده هاي اپُيوئيدي در بسياري از مناطق ديگر 

و همچنين بافت هاي غير عصبي مورد تاييد  سيستم عصبي مركزي، سيستم عصبي محيطي،

اين چنين توزيع گسترده گيرنده هاي اپُيوئيدي . )2007 3تاماس و همكاران( قرارگرفته است

به عنوان . مي تواند دليل بروز عوارض جانبي ناشي از تجويز سيستميك مورفين را توضيح دهد

را مي توان به حضور ) يدهايكي از عوارض جانبي مشترك مصرف اپُيوئ(مثال بروز يبوست

همچنين وجود گيرنده . گيرنده هاي اُپيوئيدي در عضلات روده و اسفنگتر مخرج نسبت داد

- مي تواند دليل كندي تنفس و تغييرات قلبي 4هاي اپُيوئيدي در سلول هاي هسته راه منزوي

  .عروقي باشد

ي شود كه ليگاند اصلي درارتباط با وجود گيرنده هاي اپُيوئيدي درمغز اين سوال مطرح م

اندوژن اين گيرنده ها چيست؟ بديهي است كه پپتيد هاي شبه اپُيوئيدي شناخته شده اندوژن، 

يعني انكفالين ها، بتا اندورفين و دينورفين، از ليگاند طبيعي گيرنده هاي اپُيوئيدي 

  )2- 2شكل (هستند

   

                                                            
1-Doiron et al.  
9- Ventral medulla 
3- Tamas et al.  
4  - The neucleus of  solitary tract 
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Tyr-Gly-Gly-Phe-Leu-OH                       انكفالين -لوسين  

    Tyr-Gly-Gly-Phe-Met-OH                   انكفالين - متونين  

                              -Tyr-Gly-Gly-Phe-Leu-Thr-Ser-Glu-Lys-Ser-Gln-Thr     بتا اندورفين

 Pro-Leu-Val-Thr-Leu-Phe-Lys-Asn-Ala-Ilo-Val-Lys-Asn-Ala-His-

Lys-Gly-Gln-OH  
 -Tyr-Gly-Gly-Phe-Leu-Arg-Arg-Ile-Arg-Pro-Lys-LeuLys     دينورفين

Trp-Asp-Asn-Gln-OH                  
Tyr-Gly-Gly-Phe-Leu-Arg-Lys-Try-Pro-Lys             نئودينورفين    - آلفا  

  

وجود توالي هاي اسيد آمينه اي  كه با ). اندوژن(زاتوالي اسيد آمينه اي پپتيد هاي اوپيوئدي درون . 2-2شكل 

  .حروف مشخص شده اند براي تاثير پپتيد برگيرنده ي اوپيوئيدي ضروري است

    

پپتيد هاي بالا از تجزيه پيش سازهاي پروتئيني بزرگ، كه هريك به وسيله ژن خاصي كد مي 

  )3- 2شكل (يند، به وجود مي آ)دينورفينژن پروانكفالين، ژن پرواپُيوملانوكورتون و ژن پرو (.  شوند

  .آمده است 4- 2همچنين شماتيكي از مشتقات پرواپيوملانوكورتين در شكل 

همچنان كه مشاهده مي شود دو انكفالين بالا، يعيني لوسين انكفالين و متيونين انكفالين، 

ازپروتئيني اندورفين يكي از محصولات حاصل از تجزيه پيش س - بتا. هردوپنتا پپتيد هستند

هورمون  POMCدر هيپوفيز از تجزيه . است) POMC(پرواپُيوملانوكورتون 

درپاسخ به استرس، . )2009 1نولنتس كايا(نيز به وجود مي آيد) ACTH(آدرنوكورتيكوتروپين 

دينورفين ها از پيش . )19862دي ميلر(به گردش خون آزاد مي شوند ACTHبتا اندورفين و 

  .دينورفين مشتق مي شوندساز پروتئيني ژن 

                                                            

1- Navolotskaya et al.  
2-De Meiler et al.  
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و سپس با استفاده از روش ايمونوسيتوشيمي در  هدينورفين ابتدا از هيپوفيز خلفي استخراج شد

. سلول هاي مناطقي از هيپوتالاموس و شبكه ميانتريك روده نيز مورد شناسايي قرارگرفت

صحرايي اگرچه درهيپوتالاموس موش . درهيپوفيز دينورفين فقط در نوروهيپوفيز يافت مي شود

دينورفين و وازوپرسين هردو در نورون هاي ماگنوسلولار يكساني يافت مي شوند و به نظر مي رسد 

دي نورفين در داخل نورونهاي محتوي اكسي . كه سنتز آنها تحت كنترل ژنتيكي جداگانه اي است

، 80000لكولي درنوروهيپوفيز مولكولهاي پروتئيني بزرگ ديگري، با وزن مو. توسين وجود ندارد

وجود دارند كه نه تنها به عنوان پيش ماده نوروفيزين ها و هورمون هاي نوروهيپوفيزي عمل مي 

اندورفين نيز  - كنند بلكه در توالي اسيد آمينه اي خود داراي توالي هايي مشابه كورتيكوتروپين و بتا

. هيپوفيزي نام مي برنداز اين پروهورمون هاي پيچيده به عنوان كوانوفورين هاي نورو. هستند

  .)1986 1فارل و همكاران(كوانوفورين ها ممكن است درساير مناطق مغز نيز وجود داشته باشند

 Tyr-Gly-Gly-Phe پپتيد هاي شبه اپُيوئيدي بالا، با وجود تفاوت درطول، همگي درتترا پپتيد 

 "دلتا"درجايگاه گيرنده و هم  "مو"انكفالين ها هم درجايگاه گيرنده ). 2- 2(مشترك هستند شكل

  .يك ليگاند نسبتا اختصاصي است "كاپا"فعال هستند درحالي كه دينورفين براي جايگاه گيرنده 

 CNSاگرچه پپتيدهايي كه به وسيله سه ژن اپُيوئيدي كد مي شوند داراي توزيع متفاوتي در 

پردازش و يا تنظيم درد هستند ولي اعضاي هر خانواده درمناطقي از سيستم عصبي كه در ارتباط با 

نورونها و پايانه هاي آكسوني محتوي انكفالين و دينورفين درماده . هستند توليد مي شوند

خاكستري اطراف قنات مغزي، سطح شكمي بصل النخاع و شاخ پشتي ماده خاكستري نخاع، به 

لاموسي كه آكسون اندورفين ابتدا در نورونهاي هيپوتا- بتا. يافت مي شوند IIو  Iويژه درتيغه هاي 

هاي خود را به ناحيه خاكستري اطراف قنات مغزي و هسته هاي نورآدرنرژيك ساقه مغز مي 

  .)1989 2كرامر و همكاران(فرستند، شناسايي شد

                                                            
1- farrel et al.  

Kraemer et al. -٢  
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                       -LPHβ                          ACTH            پرواپُيوملانوكورتونA   

β-

END  
LPH-γ  CL
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SS   SS    SS    λ        λ                                

                                                                                       

  L           M           M             M            M             MM         پروانكفالينB   

        

S       SSS      SS   S  

                                 

       N           D8                    D8                                           پرودينورفينC 

     

 S         SSS      SS   S                                            گليكوزيلاسيون   λ=جايگاه  

سه خانواده شناخته شده از پپتيد هاي اپُيوئيدي اندوژن از سه پيش ساز پروتئيني به وجود مي . 3-2شكل 

هاي پيش ساز انواعي ازقطعات پپتيدي، كه داراي اثرات بيولوژيك اند، و دراين  از تجزيه هريك از مولكول. آيند

  .شكل حدود نيمي از آنها نشان داده شده اند، به وجود مي آيد
  

، هورمون )MSH(اندورفين، هورمون محركه ملانوسيت ها - بتا) POMC(از تجزيه پرواپيوملانوكورتون

 .به دست مي آيد) CLIP(كورتيكوتروپينو پپتيد شبه ) ACTH(آدرنوكورتيكوتروپين

A-  انكفالين  –از تجزيه پروانكفالين نسخه هاي متعددي از مت)M(انكفالين  -، يك مولكول لو)L ( و

و پپتيدهاي  ME-Arg-Gly-Leu  ،ME-Arg-Pheچندين انكفالين با اسيد آمينه هاي الحاقي، از قبيل 

E,F,B پپتيدهاي . به وجود مي آيدE  خود به گروهي از انكفالين هاي  بزرگ، كه به نظر مي رسد از قوي

 .ترين پپتيد هاي آنالژزيك مشتق از پروانكفالين باشند، شكسته مي شود

B- از پرودينورفين، دينورفين)D8( كه محتوي توالي ،LE است، و نئودينورفين)N (به دست مي آيد. 

C- از پرودينورفين، دينورفين)D8( كه محتوي توالي ،LE است، و نئودينورفين)N (به دست مي آيد. 
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  POMCشماتيكي از مشتقات  4-2شكل 

  

گيرنده شبه اپُيوئيدي منحصر به ) "كاپا"و  "دلتا"، "مو"(علاوه بر سه نوع گيرنده اپُيوئيدي بالا 

اسيد آمينه  17ليگاند اندوژن اين گيرنده، يك پپتيد . فرد ديگري نيز شناسايي شده است

به طور گسترده ) OFQ/N1-17(يا نوسي سپتين FQموسوم به اُرفانين ) شبه دينورفين(اي

چنين به نظرمي رسد كه اُرفانين درتنظيم درد و همچنين . عصبي بيان مي شود درسيستم

  .)2009هگادون وهمكاران(طيف وسيعي از پديده هاي فيزيولوژيك و رفتاري موثراست
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  سنتز و متابوليسم اُپيوئيدها در هيپوفيز2- 2- 2

در كورتيكوتروف ها و ملانوتروف ها ي بخش هاي ديستال و  POMCهيپوفيز، ژن  در

پيش ماده پروهورمون  توليد  POMCدر بخش ديستال، . بينابيني هيپوفيز بيان مي شود

تحت تاثير فعل و انفعالات آنزيمي  POMCاست و دربخش بينابيني،  ACTHكننده 

ميت فيزيولوژيك هورمون با توجه به اه. توليد مي كنند α-MSHاختصاصي تجزيه مي شود و 

در  POMC، چنين به نظر مي رسد كه هدف از تجزيه α-MSH و ACTHهاي 

نيست و اين  β-LPHيا  اندورفين و -كورتيكوتروف ها و ملانوتروف هاي هيپوفيزي توليد بتا

  به همين ترتيب. هستند α-MSH و ACTHپپتيد ها احتمالا از فراورده هاي جانبي توليد 

β-MSH احتمالا يكي از فراورده هاي ) 2-2شكل(ي شده در بخش بينابيني هيپوفيزشناساي

وجود  β-MSHتوالي  β-LPHدرتوالي اسيد آمينه اي . است β-LPH حاصل از تجزيه بعدي

 3، كرامر و همكاران1999 2، مك موري و همكاران1987 1لانگنفيلد وهمكاران(دارد

1989،1993،1999(.  

  به عنوان ميانجي عصبينقش پپتيدهاي اُپيوئدي  3- 2

با توجه . انكفالين ها نسبت به آنزيم هاي پروتئوليتيك حساس اند و به سرعت تجزيه مي شوند

) نوروترانسميتر(به اين خصوصيت، انكفالين ها را مي توان درفهرست ميانجي هاي عصبي

ا جذب مجدد به علاوه براين پايان اثر انكفالين ها بيشتر نتيجه انهدام آنزيمي است ت. قرارداد

اولين مرحله انهدام سريع انكفالين ها تجزيه تيروزين پايانه . داخل نورون ها يا سلول هاي گليال

N با جايگزيني. مولكول است و به دنبال آن تترا پپتيد غيرفعالي به وجود مي آيدD -  ،آنالين

-inدرشرايط (ها  انكفالين ها، اثرات آنالژزيك اين پپتيد 2درجايگاه اسيدآمينه اي شماره 

vitro ( افزايش مي يابد، زيرا پپتيد هاي حاصل به آنزيم هاي پروتئوليتيك حساسيت كمتري
                                                            

1-Langenfeld et al.  
2- Mc Muray et al.  
3-Kraemer et al. 


