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 Introduction: Neurotransmitters are released from neurons and establish neural
 connections. These substances play an important role in the formation and connections
 of the nervous system. The amount of neurotransmitter increases at the same time as the
 synapse is formed. Neural communication is carried out with the help of a large number of
 synapses along with various types of neurotransmitters. Neurotransmitters can be defined
 as chemicals released from neurons that act on specific receptors. These substances can
 be expressed in large amounts during certain stages of development, but then remain in
 only a few synapses. In this study, we will review the types of neurotransmitters and the
 molecular mechanisms involved in their secretion, describing the importance of this
 topic in understanding and addressing neurological disorders. Conclusion: Studying
 neurotransmitters and the molecular pathways involved in their production and release
can be instrumental in treating and potentially preventing neurological disorders.s
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چــــــــكيد  ه

واژه هاي كلیدي:
1-‬نورون‬ها

۲-‬سیناپس‬‬ها
3-‬سیستم‬عصبي

ایجــاد‬ را‬ عصبــی‬ ارتباطــات‬ و‬ شــده‬ آزاد‬ نورون‬هــا‬ از‬ عصبــی‬ دهنده‬هــای‬ انتقــال‬ مقدمــه:‬
ــال‬ ــدار‬انتق ــد.‬مق ــی‬دارن ــتم‬عصب ــالات‬سیس ــکیل‬و‬اتص ــی‬در‬تش ــش‬مهم ــواد‬نق ــن‬م ــد.‬ای می‬کنن
ــداد‬ ــک‬تع ــا‬کم ــی‬ب ــاط‬عصب ــد.‬ارتب ــش‬می‬یاب ــیناپس‬افزای ــکیل‬س ــا‬تش ــان‬ب ــی‬همزم ــده‬عصب دهن
ــال‬ ــرد.‬انتق ــورت‬می‬گی ــی‬ص ــای‬عصب ــال‬دهنده‬ه ــف‬انتق ــواع‬مختل ــراه‬ان ــه‬هم ــیناپس‬ب ــادی‬س زی
دهنده‬هــای‬عصبــی‬را‬می‬تــوان‬به‬عنــوان‬مــواد‬شــیمیایی‬آزاد‬شــده‬از‬نورون‬هــا‬کــه‬بــر‬روی‬
گیرنده‬هــای‬خــاص‬عمــل‬می‬کننــد،‬تعریــف‬کــرد.‬ایــن‬مــواد‬می‬تواننــد‬در‬مقادیــر‬زیــادی‬در‬
ــد.‬ ــی‬می‬مانن ــا‬پــس‬از‬آن‬تنهــا‬در‬چنــد‬ســیناپس‬باق ــان‬شــوند،‬ام طــی‬مراحــل‬خاصــی‬از‬رشــد‬بی
در‬ایــن‬مطالعــه،‬انــواع‬انتقــال‬دهنده‬هــای‬عصبــی‬و‬مکانیســم‬های‬مولکولــی‬دخیــل‬در‬ترشــح‬
ــرح‬ ــی‬ش ــالات‬عصب ــر‬اخت ــا‬ب ــرات‬آن‬ه ــوع‬را‬تاثی ــن‬موض ــت‬ای ــم‬و‬اهمی ــرور‬می‬کنی ــا‬را‬م آنه
در‬ درگیــر‬ مولکولــی‬ مســیرهای‬ و‬ عصبــی‬ انتقال‬دهنده‬هــای‬ مطالعــه‬ نتیجه‌گیــری:‬ می‬دهیــم.‬
ــد. ــر‬باش ــی‬موث ــالات‬عصب ــوه‬اخت ــگیری‬بالق ــان‬و‬پیش ــد‬در‬درم ــا‬می‬توان ــازی‬آن‬ه ــد‬و‬آزادس تولی
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مقدمه
ــف‬ ــف‬مختل ــام‬وظای ــرای‬انج ــز‬ب ــگفت‬انگیز‬مغ ــت‬ش ظرفی
ــر‬ ــا‬یکدیگ ــاط‬ب ــراری‬ارتب ــرای‬برق ــا‬ب ــی‬نورون‬ه ــه‬توانای ب
در‬ســیناپس‬ها‬بســتگی‬دارد.‬ســیناپس‬نقطــه‬ی‬تمــاس‬
ــه‬ ــت‬ک ــر‬اس ــورون‬دیگ ــورون‬و‬ن ــک‬ن ــن‬ی ــردی‬بی عملک
اطاعــات‬را‬از‬نــورون‬بــه‬نــورون‬در‬سیســتم‬عصبــی‬مرکــزی‬
ــط‬ ــه‬در‬محی ــده‬و‬عضل ــی‬غ ــدف‬یعن ــه‬ه ــورون‬ب ــا‬ن و‬ی
ــل‬ ــی‬منتق ــتقیم‬الکتریک ــش‬مس ــق‬برهمکن ــراف‬از‬طری اط
ــا‬کشــف‬پتانســیل‬عمــل‬و‬ ــدرن‬ب ــوم‬اعصــاب‬م ــد.‬عل می‬کن
ــی‬در‬ ــی‬عضان ــال‬عصب ــیمیایی‬در‬اتص ــیناپس‬ش ــال‬س انتق
ــز‬مســیر‬ ــزی‬شــد. صــد‬ســال‬بعــد‬کات ــرن‬نوزدهــم‬پایه‬ری ق
انتقــال‬سیناپســی‬را‬ایجــاد‬کــرد‬کــه‬در‬آن‬بــا‬رســیدن‬
پتانســیل‬عمــل‬بــه‬پایانــة‬عصبــی‬کانــال‬کلســیمی‬را‬تولیــد‬
ــیتوزی‬ ــی‬اگزوس ــه‬همجوش ــر‬ب ــیم‬منج ــه‬کلس ــد‬ک می‬کن
دهنده‬هــای‬ انتقــال‬‬ حــاوی‬ سیناپســی‬ وزیکول‬هــای‬
عصبــی‬می‬شــود‬کــه‬یــک‬ســیگنال‬پــس‬سیناپســی‬را‬
ــدة‬ ــال‬دهن ــز‬نشــان‬داد‬کــه‬انتشــار‬انتق ــد.‬کات ــد‬می‬کن تولی
ــن‬ ــاوی‬چندی ــه‬ح ــی‬ک ــا‬کوانتوم‬های ــته‬ها‬ی ــی‬در‬بس عصب
هــزار‬مولکــول‬انتقــال‬دهنــده‬هســتند‬رخ‬می‬دهــد‬)1(.
ــی‬از‬ ــای‬فراوان ــاوی‬کوانتوم‬ه ــه‬ح ــای‬سیناپســی‬ک وزیکول‬ه
ــال‬ ــاورت‬مناطــق‬فع ــی‬هســتند‬در‬مج ــدة‬عصب ــال‬دهن انتق
ــی‬ ــت‬عصب ــد‬و‬فعالی ــرار‬می‬گیرن ــی‬ق ــه‬ی‬پیش‬سیناپس پایان
باعــث‬ادغــام‬بــا‬غشــای‬پاســمایی‬و‬آزادســازی‬انتقــال‬دهندة‬
ــال‬دهنــدة‬عصبــی‬شــامل‬ عصبــی‬می‬گــردد.‬آزادســازی‬انتق
ــده‬ ــال‬دهن ــه‬ی‬انتق ــر‬1(. چرخ ــد‬)تصوی ــة‬می‬باش دو‬چرخ
ــال‬ ــب‬انتق ــذب‬و‬تخری ــره،‬بازج ــنتز،‬ذخی ــامل‬بیوس اول‬ش
دهنــده‬‬اســت.‬چرخــة‬انتقــال‬دهنــده‬دوم‬شــامل‬هــدف‬قــرار‬
ــة‬عصبــی‬اســت‬کــه‬در‬آن‬اتصــال،‬ ــه‬پایان دادن‬وزیکول‬هــا‬ب
ــل‬ ــد.‬تداخ ــاق‬می‬افت ــت‬اتف ــیتوز‬و‬بازیاف ــی،‬اندوس همجوش
دارویــی‬یــا‬ژنتیکــی‬بــا‬چرخــه‬انتقــال‬دهنــده‬عصبــی،‬انتقــال‬
و‬رفتــار‬سیناپســی‬را‬عمیقــاً‬تغییــر‬می‬دهــد‬و‬اهمیــت‬هر‬یک‬
ــا‬نشــان‬می‬دهــد‬)۲(. ــرای‬ســیگنال‬دهی‬توســط‬نورون‬ه را‬ب
ــال‬ ــرای‬انتق ــریع‬ب ــیله‬ای‬س ــاً‬وس ــی‬صرف ــام‬عصب ــال‬پی انتق
ــیمیایی‬ ــیگنال‬دهی‬ش ــا‬نیســت.‬س ــن‬نورون‬ه ــیگنال‬ها‬بی س
ــات‬ ــردازش‬اطاع ــا‬پ ــدف‬آنه ــا‬و‬ســلول‬های‬ه ــن‬نورون‬ه بی
در‬سیســتم‬عصبــی‬را‬واســطه‬می‬کنــد.‬هــر‬یــک‬از‬مراحلــی‬
ــد‬تنظیــم‬شــود،‬ ــه‬انتشــار‬آزاد‬می‬شــود‬می‬توان کــه‬منجــر‬ب
ــرای‬ ــی‬ب ــد‬مکانیزم ــم‬می‬توان ــای‬تنظی ــک‬از‬فرم‬ه ــر‬ی و‬ه
رمزگــذاری‬اطاعــات‬ارائــه‬دهــد.‬تغییــرات‬در‬انتشــار‬در‬
طــول‬فرآیندهــای‬انعطاف‬پذیــری‬کوتــاه‬مــدت‬و‬بلنــد‬مــدت‬
ــد‬ ــکل‬می‬ده ــی‬را‬ش ــبکه‬های‬عصب ــای‬ش ــوع،‬ویژگی‬ه متن
و‬زیربنــای‬اشــکال‬متنــوع‬پــردازش‬اطاعــات‬در‬مغــز‬اســت‬
ــد‬)3(. ــم‬می‬کن ــری‬و‬حافظــه‬فراه ــرای‬یادگی ــی‬ب و‬مکانیزم
ــک‬ ــط‬‬ی ــی‬توس ــای‬عصب ــال‬دهنده‬ه ــم‬انتق ــار‬و‬تنظی انتش

درایــن‬ می‬شــود.‬ کنتــرل‬ هســته‬ای‬ پروتئیــن‬ دســتگاه‬
ــکل‬ ــر‬ش ــرد‬تغیی ــان‬عملک ــاس‬زم ــر‬اس ــات‬ب ــتم‬قطع سیس
بــا‬ عصبــی‬ دهنده‬هــای‬ انتقــال‬ نــورون‬ در‬ می‬دهنــد.‬
ناهمزمــان‬ سیناپســی‬ پایانــه‬ بــه‬ عمــل‬ پتانســیل‬ ورود‬
بــا‬تاخیــر‬خاصــی‬پــس‬از‬پتانســیل‬عمــل،‬و‬خــود‬بــه‬
خــودی‬بــدون‬پتانســیل‬عمــل‬آزاد‬می‬شــوند.‬هــر‬یــک‬
از‬ایــن‬فرآیندهــا‬احتمــالاً‬شــامل‬مجموعه‬هــای‬خاصــی‬
از‬پروتئین‬هــای‬سیناپســی‬اســت.‬بســیاری‬از‬فاکتورهــای‬
ــده‬اند‬)4(. ــایی‬ش ــی‬شناس ــار‬سیناپس ــته‬انتش ــدی‬هس کلی

نوروترانسمیترها
ــا‬وزن‬ ــای‬‬Gب ــی‬پروتئین‬ه ــی‬احتمال ــش‬کل ــا‬نق ــق‬ب مطاب
مولکولــی‬کوچــک‬در‬هــدف‬گیــری‬و‬همجوشــی‬غشــاء،‬
ــول‬ ــواده،‬‬Rab3A1،‬روی‬وزیک ــن‬ابرخان ــای‬ای ــی‬از‬اعض یک
ــط‬ ــط‬توس ــت.‬‬Rab3Aفق ــده‬اس ــایی‬ش ــی‬ها‬شناس سیناپس
ســلول‬های‬عصبــی‬غــدد‬درون‬ریــز‬بیــان‬می‬شــود‬و‬در‬
انتهــای‬عصبــی‬متمرکــز‬می‬شــود‬کــه‬در‬آن‬بــا‬ســطح‬
سیتوپاســمی‬وزیکــول‬سیناپســی‬متصــل‬اســت.‬در‬غشــاهای‬
پیــش‬ســاز‬وزیکــول‬سیناپســی‬موجــود‬در‬کمپلکــس‬گلــژی‬
وجــود‬نــدارد‬و‬بــه‬نظــر‬می‬رســد‬کــه‬بــه‬دنبــال‬اگزوســیتوز‬
از‬غشــای‬وزیکــول‬جــدا‬مــی‬شــود.‬مشــابه‬پروتئیــن‬موجــود‬
در‬مخمــر،‬‬Rab3Aدارای‬ویژگــی‬هــای‬پروتئینــی‬اســت‬کــه‬
ــول‬ ــه‬غشــای‬وزیک ــیتوز‬ب ــرای‬اگزوس ــازی‬ب ــاده‬س ــرای‬آم ب
ــه‬ ــدت‬ب ــه‬ش ــای‬‬Gب ــرد‬پروتئینه ــود.‬عملک ــی‬ش ــذب‬م ج
نــرخ‬تبــادل‬‬GDP-GTPو‬هیدرولیــز‬‬GTPبســتگی‬دارد.‬
تقویــت‬ را‬ ‬Rab3A از‬ ‬GDP-GTP تبــادل‬ کــه‬ پروتئینــی‬
ــک‬ ــت.‬ی ــده‬اس ــخص‬ش ــایی‬و‬مش ــز‬شناس ــد،‬در‬مغ می‬کن
پروتئیــن‬وزیکــول‬سیناپســی‬کــه‬شــباهت‬بیــن‬اگزوســیتوز‬
ــش‬غشــایی‬در‬ ــایر‬مراحــل‬برهمکن ــول‬سیناپســی‬و‬س وزیک
مســیر‬ترشــحی‬را‬نشــان‬می‬دهــد‬ســیناپتوبروین‬اســت‬)5(.
ســیناپتوبروین‬یــک‬پروتئیــن‬‬18کیلــو‬دالتونــی‬اســت‬
ــای‬ ــع‬در‬انته ــایی‬واق ــذر‬غش ــه‬گ ــک‬ناحی ــق‬ی ــه‬از‬طری ک
ــن‬ ــود.‬ای ــل‬می‬ش ــول‬متص ــای‬وزیک ــه‬غش ــیل‬آن‬ب کربوکس
یــک‬دمیــن‬مرکــزی‬)محلــی‬در‬سیتوپاســم(‬دارد‬کــه‬
از‬نظــر‬تکاملــی‬بســیار‬حفاظــت‬شــده‬اســت.‬عملکــرد‬
Ra- ــرد ــا‬عملک ــوی‬ب ــه‬نح ــت‬ب ــن‬اس ــیناپتوبروین‬ممک ‬س
ــک‬ ــی‬کوچ ــا‬وزن‬مولکول ــای‬‬Gب ــایر‬پروتئین‬ه ــا‬س ‬b3Aی
درگیــر‬در‬اگزوســیتوز‬وزیکــول‬سیناپســی‬مرتبــط‬باشــد‬)6(.
ــی‬ ــایی‬ذات ــن‬غش ــیناپتوپورین‬دو‬پروتئی ــیناپتوفیزین‬و‬س س
مشــابه‬وزیکــول‬سیناپســی‬هســتند‬کــه‬دارای‬چهــار‬ناحیــه‬
پوشــاننده‬غشــا‬هســتند.‬ســیناپتوفیزین‬و‬ســیناپتوپورین‬بــه‬
طــور‬متفاوتــی‬در‬مغــز‬بیــان‬می‬شــوند‬و‬ممکــن‬اســت‬
مســئول‬عملکردهــای‬مشــابه‬در‬نورون‬هــای‬مختلــف‬باشــند‬
ــت‬‬ ــده‬اس ــناخته‬ش ــا‬ش ــوان‬الیگومره ــیناپتوفیزین‬به‬عن .‬س
و‬هنگامــی‬کــه‬در‬دو‬لایــه‬لیپیــدی‬بازســازی‬می‬شــود،‬

1 Protein that in Humans is Encoded by the RAB3A Gene
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کانال‬هــای‬حســاس‬بــه‬ولتــاژ‬بــا‬رســانایی‬شــبیه‬بــه‬اتصــالات‬
ــژه‬ای‬ ــت‬وی ــد‬از‬اهمی ــن‬پیون ــد.‬ای ــکیل‬می‬ده ــکاف‬تش ش
ــانی‬ ــک‬همس ــیناپتوفیزین‬دارای‬ی ــرا‬س ــت‬زی ــوردار‬اس برخ
ســاختاری‬بــا‬کانکســین‬هــا،‬زیرواحدهــای‬پروتئینــی‬اتصالات‬
شــکاف‬اســت.‬ســیناپتوفیزین‬ممکــن‬اســت‬بــه‬پروتئینــی‬از‬
ــذ‬ ــک‬منف ــود‬و‬ی ــل‬ش ــی‬متص ــش‬سیناپس ــمالمای‬پی پاس
ــد‬ ــال،‬بای ــن‬ح ــا‬ای ــد.‬ب ــکیل‬ده ــد‬تش ــکاف‬مانن ــال‬ش اتص
توجــه‬داشــت‬کــه‬تمــاس‬هــای‬غشــایی‬در‬اتصــالات‬شــکاف‬و‬
در‬طــول‬اگزوســیتوز‬دارای‬قطــب‬مخالــف‬هســتند.‬خانــواده‬ای‬
از‬چهــار‬پروتئیــن‬کــه‬تصــور‬می‬شــود‬نقــش‬بســیار‬ویــژه‬ای‬
ــا‬ ــین‬ه ــد،‬سیناپس ــی‬دارن ــول‬سیناپس ــیتوز‬وزیک در‬اگزوس
هســتند‬آن‬هــا‬بــه‬صــورت‬محیطــی‬بــه‬صفحــه‬سیتوپاســمی‬
ــر‬از‬ ــن‬عنص ــوند‬و‬چندی ــل‬می‬ش ــی‬متص ــول‬سیناپس وزیک
اســکلت‬ســلولی‬عصبــی‬از‬جملــه‬اکتیــن‬را‬متصــل‬می‬کننــد.‬
را‬ پیونــدی‬ پروتئین‬هــای‬ اســت‬ ممکــن‬ سیناپســین‬ها‬
نشــان‬دهنــد‬کــه‬مســئول‬اتصــال‬وزیکــول‬سیناپســی‬
تجمــع‬ در‬ واســطه‬ای‬ بنابرایــن‬ و‬ اکتیــن‬ کابل‬هــای‬ بــه‬
ــتند‬)7(. ــی‬هس ــه‬پیش‬سیناپس ــی‬در‬پایان ــول‬سیناپس وزیک

چرخه انتقال دهنده عصبی
ــار‬ ــر‬انتش ــد‬ب ــی‬میتوان ــده‬عصب ــال‬دهن ــه‬انتق ــل‬چرخ تعدی
از‬دو‬طریــق‬ انتقــال‬دهنــده‬عصبــی‬ و‬ســیگنال‬دهــی‬
مهــم‬تأثیــر‬بگــذارد‬اولا‬‬می‬توانــد‬بــا‬تعییــن‬محــل‬و‬
ــر‬ ــیگنال‬ها‬را‬از‬نظ ــی،‬س ــده‬عصب ــار‬انتقال‬دهن ــوه‬انتش نح
ــم‬ ــا‬تنظی ــد‬ب ــا‬میتوان ــد.‬دوم ــرار‬ده ــر‬ق ــت‬تأثی ــی‬تح کیف
ــر‬ ــرای‬انتشــار،‬تأثی ــی‬موجــود‬ب ــده‬عصب ــال‬دهن ــدار‬انتق مق
ــر‬ ــرای‬ه ــد.‬ب ــته‬باش ــیگنال‬دهی‬داش ــزان‬س ــر‬می ــادی‬ب زی
ــا‬ ــه‬پروتئین‬ه ــا‬و‬مجموع ــی،‬آنالوگ‬ه ــده‬عصب ــال‬دهن انتق
ایــن‬ می‬دهنــد.‬ انجــام‬ در‬چرخــه‬ را‬ متمایــزی‬ مراحــل‬
تنــوع‬باعــث‬انعطــاف‬پذیــری‬در‬نحــوه‬تنظیــم‬انتشــار‬بــرای‬
.)8( می‬شــود‬ عصبــی‬ دهنده‬هــای‬ انتقــال‬ از‬ یــک‬ هــر‬
مراحــل‬چرخــه‬انتقــال‬دهنــده‬بســته‬بــه‬نــوع‬انتقــال‬دهنــده‬
ــازها‬ ــش‬س ــا‬از‬پی ــال‬دهنده‬ه ــاوت‬اســت.‬برخــی‬از‬انتق متف
ــی‬ ــای‬سیناپس ــه‬وزیکول‬ه ــال‬ب ــل‬از‬انتق ــم‬قب در‬سیتوپاس
ــر‬ ــای‬دیگ ــال‬دهنده‬‬ه ــه‬انتق ــی‬ک ــوند،‬در‬حال ــنتز‬می‬ش س
در‬وزیکــول‬هــای‬سیناپســی‬از‬پیــش‬ســازهای‬انتقــال‬یافتــه‬
ســنتز‬می‬شــوند.انتقال‬دهنده‬هــای‬پپتیــدی‬منحصــراً‬در‬
جســم‬ســلولی‬ســنتز‬می‬شــوند.‬پــس‬از‬اگزوســیتوز،‬انتقــال‬
دهنــده‬آزاد‬شــده‬در‬سراســر‬شــکاف‬سیناپســی‬پخــش‬
می‬شــود‬و‬بــه‬ســرعت‬بــه‬گیرنده‬هــا‬متصــل‬می‬شــود.‬
ــود،‬ ــدا‬میش ــا‬ج ــده‬از‬گیرنده‬ه ــال‬دهن ــه‬انتق ــور‬ک همانط
معمــولاً‬از‬شــکاف‬سیناپســی‬توســط‬انتقــال‬دهنده‬هــای‬
جــذب‬وابســته‬بــه‬ســدیم‬بازیابــی‬می‬شــود.‬در‬ســیناپس‬های‬
ــن‬ ــتیل‬کولی ــم‬اس ــن‬توســط‬آنزی ــتیل‬کولی ــک،‬اس کولینرژی
ــن‬ ــتات‬و‬کولی ــه‬اس ــکاف‬سیناپســی‬ب ــود‬در‬ش ــتراز‬موج اس
ــال‬ ــه‬انتق ــان‬اولی ــا‬جری ــم‬ب ــن‬آنزی ــود.‬ای ــز‬می‬ش هیدرولی

ــی‬ ــا‬م ــود،‬ام ــباع‬می‬ش ــیتوز‬اش ــال‬اگزوس ــه‬دنب ــده‬ب دهن
ــا‬ ــود‬از‬گیرنده‬ه ــدی‬خ ــته‬تر‬بع ــدن‬آهس ــا‬آزاد‬ش ــد‬ب توان
ــال‬ ــک‬انتق ــط‬ی ــده‬توس ــد‬ش ــن‬تولی ــود.‬کولی ــگام‬ش هم
دهنــده‬کولیــن‬پیــش‬سیناپســی‬بازیابــی‬شــده‬و‬بــرای‬ســنتز‬
ــرد‬)9(. ــی‬گی ــرار‬م ــترس‬ق ــد‬در‬دس ــده‬جدی ــال‬دهن انتق

محل و نحوه ترشح انتقال دهنده عصبی
شناســایی‬انتقــال‬دهنــده‬بــه‬بیــان‬ویــژه‬ســازمان‬بیوســنتزی،‬
ذخیــره‬ســازی،‬بازجــذب‬و‬تجزیــه‬بســتگی‬دارد.‬محلــی‬
ــود‬ ــه‬خ ــه‬نوب ــا‬ب ــل‬نورون‬ه ــازمان‬در‬داخ ــن‬س ــازی‬ای س
محــل‬و‬نحــوه‬انتشــار‬انتقــال‬دهنــده‬عصبــی‬را‬تعییــن‬
ماننــد‬ کاســیک‬ عصبــی‬ دهنده‬هــای‬ می‬کند.انتقــال‬
ــی‬ ــه‬عصب ــی‬در‬پایان ــورت‬موضع ــه‬ص ــات‬ب ــا‬گلوتام ــا‬ی گاب
ــا‬ ــی‬ه ــول‬سیناپس ــه‬در‬وزیک ــی‬ک ــوند.‬جای ــت‬می‬ش بازیاف
تجمــع‬می‬یابنــد.‬وزیکــول‬سیناپســی‬در‬بخــش‬ویــژه‬از‬
غشــای‬پاســمایی‬پوشــاننده‬ســیناپس‬کــه‬به‬عنــوان‬منطقــه‬
میشــوند.‬ اگزوســیتوز‬ دچــار‬ می‬شــود،‬ شــناخته‬ فعــال‬
پروتئین‬هــای‬ به‬عنــوان‬ عصبــی‬ پپتیدهــای‬ مقابــل،‬ در‬
ــنتز‬ ــمی‬س ــبکه‬آندوپاس ــن‬ش ــر‬در‬لوم ــاز‬بزرگت ــش‬س پی
ــد‬ ــور‬می‬کنن ــژی‬عب ــق‬کمپلکــس‬گل ــا‬از‬طری ــوند.‬آنه می‬ش
ــا‬هســته‬متراکــم‬دســته‬بنــدی‬ ــزرگ‬و‬ب ــه‬وزیکولهــای‬ب و‬ب
میشــوند‬کــه‬در‬آنجــا‬تحــت‬فراینــد‬پروتئولیتیــک‬بــه‬
ــد‬)10(. ــرار‬می‬گیرن ــی‬ق ــال‬بیولوژیک ــغ‬و‬فع ــای‬بال پپتیده
بــا‬ایــن‬حــال‬‬LDCV۲هــا‬بــا‬غشــای‬پاســمایی‬تقریبــاً‬در‬هر‬
مــکان‬در‬تنــه‬ســلول‬یــا‬دندریــت‬و‬همچنیــن‬پایانــه‬عصبــی‬
ترکیــب‬می‬شــوند‬و‬از‬ایــن‬رو‬بــه‬یــک‬منطقــه‬فعــال‬محــدود‬
ــک‬ ــه‬تحری ــن‬ب ــا‬همچنی ــیتوز‬‬LDCVه ــوند.‬اگزوس نمی‬‬ش
ــاز‬ ــی‬نی ــول‬سیناپس ــازی‬وزیک ــه‬آزادس ــبت‬ب ــری‬نس قوی‬ت
انجــام‬می‬شــود.‬ زمانــی‬طولانی‬تــری‬ مقیــاس‬ در‬ و‬ دارد‬
را‬ خــاص‬ مــورد‬ یــک‬ مونوآمین‬هــا‬ می‬رســد‬ نظــر‬ بــه‬
نشــان‬می‬دهنــد‬زیــرا‬ماننــد‬ســایر‬انتقــال‬دهنده‬هــای‬
کاســیک،‬ســنتز‬آنهــا‬در‬سیتوپاســم‬اتفــاق‬می‬افتــد،‬
امــا‬آنهــا‬تحــت‬ذخیــره‬ســازی‬و‬رهاســازی‬از‬‬LDCVو‬
همچنیــن‬وزیکــول‬سیناپســی‬قــرار‬می‬گیرنــد.‬در‬واقــع،‬
ــالاً‬ ــف‬احتم ــش‬مختل ــن‬دو‬بخ ــن‬از‬ای ــدن‬مونوآمی آزاد‬ش
ــد‬)11(. ــا‬می‬کن ــیگنال‬دهی‬ایف ــی‬را‬در‬س ــای‬متفاوت نقش‬ه

بیوسنتز انتقال دهنده های عصبی
مونوآمینها

تنظیــم‬مســیر‬بیوســنتزی‬بــر‬انتشــار‬مونوآمیــن‬تأثیــر‬
ــن‬ ــدة‬تیروزی ــال‬در‬ژن‬کدکنن ــا،‬اخت ــذارد.‬در‬موش‬ه می‬گ
هیدروکســیاز،‬آنزیــم‬محدودکننــده‬ســرعت‬در‬بیوســنتز‬
کاتکــول‬آمیــن،‬منجــر‬بــه‬مــرگ‬‬در‬اواســط‬بــارداری‬می‬شــود‬
ــا‬ ــرای‬بق ــده‬را‬ب ــال‬دهن ــازی‬انتق ــی‬آزادس ــش‬حیات ــه‬نق ک
ــیاز‬ ــن‬هیدروکس ــن،‬تیروزی ــر‬ای ــاوه‬ب ــد.‬ع ــان‬می‬ده نش
ــس‬از‬ ــی‬و‬پ ــطوح‬رونویس ــده‬ای‬در‬س ــرل‬پیچی ــت‬کنت تح

2 Large Dense-Core Vesicles
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ترجمــه،‬از‬جملــه‬مدولاســیون‬توســط‬کوفاکتورهــا،‬بازخــورد‬
ــم‬توســط‬محصــولات‬کاتکــول‬آمیــن،‬و‬مهمتــر‬از‬ مهــار‬آنزی
آن،‬فسفوریاســیون‬قــرار‬می‬گیــرد.‬در‬واقــع،‬فسفوریاســیون‬
ــه‬ ــد‬ک ــر‬می‬رس ــه‬نظ ــاز‬ب ــن‬کین ــن‬پروتئی ــط‬چندی توس
فعالیــت‬تیروزیــن‬هیدروکســیاز‬را‬بــا‬فعالیــت‬سیناپســی‬کــه‬
ــود،‬ ــری‬می‬ش ــود‬اندازه‬گی ــده‬خ ــک‬گیرن ــتفاده‬ازتحری ــا‬اس ب
‬D2ــبه‬ ــن‬ش ــای‬دوپامی ــازی‬گیرنده‬ه ــت‬میکند.فعال‬س جف
ــت‬ ــد،‬فعالی ــار‬می‬کن ــیکاز‬را‬مه ــل‬س ــاص‬آدنی ــور‬خ به‬ط
ــد‬و‬ ــش‬می‬ده ــه‬‬CAMP3را‬کاه ــته‬ب ــاز‬وابس ــن‬کین پروتئی
از‬ایــن‬رو‬فسفوریاســیون‬تیروزیــن‬هیدروکســیاز‬را‬کاهــش‬
می‬دهــد‬کــه‬معمــولاً‬فعالیــت‬آنزیــم‬را‬افزایــش‬می‬دهــد‬)1۲(.

گابا
ــک‬ ــم‬گلوتامی ــه‬آنزی ــا‬ب ــه‬گاب ــک‬ب ــید‬گلوتامی ــل‬اس تبدی
ــرم‬ ــه‬در‬دو‬ایزوف ــاز‬دارد‬ک ــیاز)GAD4(‬نی ــید‬دکربوکس اس
ــود‬دارد.‬ ــتانداران،‬‬GAD65و‬‬GAD67وج ــز‬پس ــزا‬در‬مغ مج
اگرچــه‬‬GAD65تــا‬حــد‬زیــادی‬فــراوان‬تریــن‬ایزوفــرم‬اســت،‬
ــا‬ ــنتز‬گاب ــتر‬بیوس ــئول‬بیش ــد‬‬GAD67مس ــر‬می‬رس ــه‬نظ ب
اســت.‬‬GAD65از‬طریــق‬یــک‬دمیــن‬‬Nترمینــال‬بــا‬غشــای‬
ــر‬از‬ ــم‬ت ــد‬محک ــر‬می‬رس ــه‬نظ ــود‬و‬ب ــی‬ش ــط‬م ــز‬مرتب مغ
GAD67،‬کــه‬در‬سراســر‬سیتوپاســم‬نــورون‬هــای‬بازدارنــده‬
ــده‬ ــنهاد‬ش ــن‬پیش ــت.‬بنابرای ــده‬اس ــم‬ش ــود‬دارد،‬تنظی وج
اســت‬کــه‬‬GAD67بــه‬ســنتز‬گابــا‬بــرای‬فعالیــت‬متابولیکــی‬
ــری‬کربوکســیلیک‬ ــید‬ت ــه‬اس ــار‬در‬چرخ ــد‬ش ــی،‬مانن عموم
انتقــال‬ بــه‬ ‬GAD65 کــه‬ حالــی‬ در‬ می‬کنــد،‬ کمــک‬
سیناپســی‬کمــک‬می‬کنــد.‬تداخــل‬بــا‬‬GADدر‬انســان‬
ــامتی‬ ــر‬س ــی‬ب ــب‬مهم ــا‬عواق ــی‬را‬ب ــال‬سیناپس ــز‬انتق نی
مختــل‬می‬کنــد.‬در‬واقــع،‬حــدود‬90 درصــد‬از‬بیمــاران‬
ــای‬ضــد‬ ــی‬بادی‬ه ــرد‬ســفت‬دارای‬آنت ــه‬ســندرم‬ف ــا‬ب مبت
‬GADهســتند‬کــه‬منجــر‬بــه‬اختــال‬در‬انتقــال‬گابائرژیــک‬
و‬انقباضــات‬مــداوم‬عضــات‬محــوری‬مــی‬شــود‬)13(.

استیل كولین
اســتیل‬کولیــن‬ترانســفراز‬آنزیمــی‬کــه‬مســئول‬ســنتز‬
اســتیل‬کولیــن‬اســت،‬همچنیــن‬بــا‬غشــاهای‬پایانــه‬عصبــی‬
مرتبــط‬اســت.‬اســتیل‬کولیــن‬ترانســفراز‬ممکــن‬اســت‬
بــه‬طــور‬خــاص‬در‬وزیکــول‬سیناپســی‬محلــی‬ســازی‬
شــود،‬کــه‬مکانیســمی‬را‬بــرای‬جفــت‬کــردن‬بیوســنتز‬
ــد‬)14(. ــنهاد‬می‬کن ــازی‬پیش ــره‬س ــا‬ذخی ــن‬ب ــتیل‬کولی اس

ذخیره سازی انتقال دهنده های عصبی

ــا‬هســته‬متراکــم‬پپتیدهــای‬عصبــی‬ ــزرگ‬و‬ب وزیکول‬هــای‬ب
ــره‬ ــل‬ذخی ــیک‬در‬مح ــی‬کاس ــای‬عصب ــال‬دهنده‬ه و‬انتق
متفــاوت‬هســتند.‬ذخیــره‬پپتیدهــای‬عصبــی‬در‬وزیکولهــای‬
ترشــحی‬در‬ســلول‬هــای‬غــدد‬درون‬ریــز‬رخ‬می‬دهــد.‬
ــه‬ ــه‬ب ــن‬ترجم ــی‬در‬حی ــای‬عصب ــازهای‬پپتیده ــش‬س پی

ــن‬رو‬ ــوند‬و‬از‬ای ــی‬ش ــل‬م ــبکه‬آندوپاســمی‬منتق ــن‬ش لوم
ــد.‬پــس‬از‬ از‬قبــل‬در‬لومــن‬مســیر‬ترشــحی‬قــرار‬مــی‬گیرن
ــی‬از‬ ــه‬طــور‬انتخاب ــا‬ب ــژی،‬پروتئین‬ه ــور‬از‬کمپلکــس‬گل عب
ــم‬ ــل‬از‬اگزوســیتوز‬تنظی ــق‬مکانیســم‬های‬ناشــناخته‬قب طری
ــدد‬درون‬ ــلول‬های‬غ ــحی‬در‬س ــای‬ترش ــه‬وزیکوله ــده‬ب ش
ریــز‬دســته‬بندی‬می‬شــوند.‬جداســازی‬پیــش‬ســازها‬توســط‬
اندوپروتئازهــا‬ماننــد‬فوریــن‬و‬پروهورمــون‬کانورتازهــا‬ممکــن‬
ــای‬ترشــحی‬در‬ســلول‬های‬ ــه‬وزیکول‬ه اســت‬مرتب‬ســازی‬ب
غــدد‬درون‬ریــز‬یــا‬مســیر‬ترشــحی‬تنظیــم‬‬شــده‬را‬افزایــش‬
ــه‬ ــازی‬ب ــه‬مرتب‬س ــت‬ک ــده‬اس ــنهاد‬ش ــع‬پیش ــد.‬در‬واق ده
ــامل‬ ــز‬ش ــدد‬درون‬ری ــلول‬های‬غ ــای‬ترشــحی‬در‬س وزیکوله
یــا‬ لومنــال‬ گرانــول‬ پروتئین‬هــای‬ بــا‬ برهمکنش‬هایــی‬
لیپیدهــای‬غشــایی‬،‬بــه‬جــای‬مرتب‬ســازی‬بــا‬مکانیســم‬های‬
سیتوپاســمی‬می‬شــود‬کــه‬واســطه‬بیشــتر‬فرایندهــای‬
دیگــر‬تبــادلات‬غشــایی‬در‬داخــل‬ســلول‬اســت‬)15(.
عصبــی،‬ پپتیدهــای‬ برخــاف‬ ‬ سیناپســی‬ وزیکول‬هــای‬
ــنتز‬ ــم‬س ــیک‬در‬سیتوپاس ــی‬کاس ــای‬عصب انتقال‬دهنده‬ه
می‬شــوند‬و‬بنابرایــن‬بایــد‬قبــل‬از‬انتشــار‬در‬لومــن‬وزیکــول‬
سیناپســی‬بســته‬بندی‬شــوند.‬از‬آنجایــی‬کــه‬غلظــت‬انتقــال‬
دهنــده‬هــای‬عصبــی‬در‬لومــن‬وزیکــول‬هــای‬ترشــح‬کننــده‬
عصبــی‬مــی‬توانــد‬بــه‬محــدوده‬مولــی‬نزدیــک‬شــود،‬ذخیــره‬
ــول‬ ــای‬وزیک ــرض‬غش ــال‬در‬ع ــال‬فع ــه‬انتق ــاز‬ب ــازی‬نی س
فارماکولوژیــک‬ و‬ بیوشــیمیایی‬ مطالعــات‬ واقــع،‬ در‬ دارد.‬
ــط‬ ــده‬توس ــان‬ش ــز‬بی ــال‬متمای ــت‬انتق ــار‬فعالی ــی،‬چه قبل
ــا،‬ ــرای‬مونوآمین‬ه ــز‬را‬ب وزیکول‬هــای‬سیناپســی‬طبیعــی‬مغ
ــا‬ ــن‬فعالیت‬ه ــه‬ای ــد.‬هم ــایی‬کرده‬ان ــات‬شناس ــا‬و‬گلوتام گاب
بــر‬شــیب‬الکتروشــیمیایی‬پروتــون‬تولیــد‬شــده‬توســط‬
اســت‬کــه‬ وابســته‬ آدنوزین‬تــری‬فســفاتاز  بــه‬ واکوئــل‬
پروتون‬هــا‬را‬بــه‬داخــل‬وزیکول‬هــا‬پمــپ‬می‬کنــد.‬بــه‬
ــال‬ ــای‬لومن ــون‬ه ــادل‬پروت ــامل‬تب ــال‬ش ــاص،‬انتق ــور‬خ ط
ــرای‬انتقــال‬دهنــده‬عصبــی‬سیتوپاســمی‬اســت‬)15،16(. ب

باز جذب انتقال دهنده عصبی

غشــای‬ سراســر‬ در‬ عصبــی‬ انتقال‬دهنده‬هــای‬ بازجــذب‬
ــه‬حــذف‬انتقــال‬دهنــده‬خــارج‬ســلولی‬از‬شــکاف‬ پاســما‬ب
ــک‬ ــیگنال‬ها‬کم ــه‬س ــان‬دادن‬ب ــه‬پای ــی‬و‬در‬نتیج سیناپس
می‬کنــد.‬پروتئیــن‬هــای‬انتقال‬غشــای‬پاســمایی،‬که‬واســطه‬
بــاز‬جــذب‬انتقــال‬دهنــده‬هــای‬عصبــی‬متمایــز‬هســتند،‬مــی‬
ــر‬دو‬ ــوند.‬ه ــدی‬ش ــزرگ‬طبقه‬بن ــواده‬ب ــه‬دو‬خان ــد‬ب توانن
بــرای‬جــذب‬بــه‬شــیب‬یــون‬ســدیم‬در‬غشــای‬ســلولی‬متکــی‬
هســتند،‬امــا‬مونوآمیــن‬غشــای‬پاســمایی‬و‬انتقال‬دهنده‬هــای‬
ــد‬)17-19( ــر‬دارن ــون‬کل ــه‬ی ــاز‬ب ــرای‬انتقــال‬نی ــز‬ب ــا نی گاب
ــا‬محرک‬هــای‬روانــی‬ ــا‬انتقــال‬غشــای‬پاســمایی‬ب تداخــل‬ب
ــار‬ ــر‬رفت ــی‬ب ــرات‬عمیق ــا‬تأثی ــن‬و‬آمفتامین‬ه ــد‬کوکائی مانن
را‬ آمین‬هــا‬ کاتکــول‬ بازجــذب‬ کوکائیــن‬ واقــع،‬ در‬ دارد.‬

3 Cyclic Adenosine Monophosphate
4 Glutamic Acid Decarboxylase
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ــس‬ ــورون‬پ ــر‬روی‬ن ــر‬آن‬را‬ب ــه‬اث ــد‬و‬در‬نتیج ــار‬می‬کن مه
ــا‬ ــه‬آمفتامین‬ه ــی‬ک ــد،‬در‬حال ــر‬می‬کن ــی‬طولانی‬ت سیناپس
باعــث‬شــارش‬جریــان‬توســط‬‬DAT5می‬شــوند‬کــه‬دوپامیــن‬
ــن‬ ــا‬همچنی ــن‬ناقل‬ه ــد.‬ای ــش‬می‬ده ــلولی‬را‬افزای ــارج‬س خ
ــان‬ ــطح‬بی ــه‬س ــته‬ب ــی‬را‬بس ــر‬سیناپس ــل‬اث ــیل‬تعدی پتانس
.)۲0،۲1،۲۲( دارنــد.‬ نورون‬هــا‬ ســلولی‬ ســطح‬ در‬ ناقــل‬

نتیجه گیری
ــان‬ ــدن‬انس ــرد‬در‬ب ــر‬عملک ــاً‬در‬ه ــمیترها‬تقریب نوروترانس
ــی‬ ــای‬عصب ــال‬دهنده‬ه ــادل‬انتق ــد.‬تع ــش‬می‬کنن ــای‬نق ایف
بــرای‬جلوگیــری‬از‬برخــی‬مشــکات‬روانــی‬همچــون‬آلزایمــر،‬

ــل‬ ــون‬روش‬قاب ــت‬دارد.‬تاکن ــردگی‬اهمی ــون‬و‬افس پارکینس
ــح‬ ــودن‬و‬عملکــرد‬صحی ــادل‬ب ــرای‬بررســی‬متع ــی‬ب اطمینان
نوروترانســمیتر‬ها‬وجــود‬نــدارد.‬نوروترانســمیترها‬اجــزاي‬
ــد‬ ــد‬و‬از‬چن ــم‬مي‬کنن ــام‬را‬فراه ــیگنال‬هاي‬کن ــي‬س حیات
جنبهــی‬مختلــف‬نورونزایــي‬را‬نیــز‬تحریــک‬می‬کننــد.‬ثابــت‬
شــده‬اســت‬کــه‬تغییــر‬در‬ســیگنال‬هاي‬نوروترانســمیتر‬ممکن‬
اســت‬بــر‬روي‬نورونزایــي‬بزرگســالان‬نیــز‬موثــر‬باشــد.‬از‬ایــن‬
رو‬بررســی‬انــواع‬نوروترانســمیترها‬و‬مســیرهای‬مولکولــی‬
درگیــر‬در‬تولیــد‬آنهــا‬اهمیــت‬ویژهــای‬دارد.‬توصیــه‬می‬شــود‬
تاثیــر‬نوروترانســمیترها‬بــر‬بهبــود‬یــا‬بــروز‬انــواع‬بیماری‬هــای‬
ــرد. ــرار‬بگی ــتر‬ق ــه‬بیش ــق‬و‬مطالع ــورد‬تحقی ــز‬م ــی‬نی عصب

5 Dopamine Transporter
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