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ABSTRACT         Article Info  

Benzomorphans are a class of chemical compounds that 

function as both agonists and antagonists in the central nervous 

system (CNS). Due to their unique molecular structure, they can 

bind to various receptors in the brain, exerting diverse effects on 

neural activity. Structural analysis of benzomorphans reveals 

multiple functional groups capable of interacting with opioid 

receptors and other neurotransmitter systems.Thus, the primary 

objective of this research is to investigate the structure of 

benzomorphans and their neurological effects. Structure-activity 

relationship (SAR) studies have demonstrated that strategic 

modifications to the benzofuran core and its attached functional 

groups can significantly alter binding affinity and selectivity 

toward different opioid receptor subtypes (μ, κ, δ). Like many 

other pharmacologically active compounds, benzomorphans 

may also exhibit side effects, necessitating further 

investigation.Resear into their structure-activity relationships 

and neuropharmacological effects aims to facilitate the 

development of safer analgesic drugs. 
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 بررسی ساختمان بنزومورفان و تاثیر آن بر روی سیستم عصبی 

 پوهنیار سیف الرحمن سعیدی 

 .  ساینس پوهنتون بلخ پوهنځي   کیمیاعضو کادر علمی دیپارتمنت 

 چکیده   اطلاعات مقاله 

 

 نوع مقاله: 

 مروریمقاله  

کیمیاوی  بنزومورفان ترکیب  یک  آگوها  یک  عنوان  به  که  و است  نیست 

عصبی  سیستم  در  می  آنتاگونیست  عمل  دلیل   کند.مرکزی  به  مالیکول  این 

می خود،  خاص  گیرندهساختار  به  و تواند  شود  متصل  مغز  در  مختلفی  های 

انالیز ساختمان بنزومورفان   .تأثیرات متنوعی بر روی سیستم اعصاب داشته باشد

تواند با  دهد که این ترکیب دارای چندین گروه عملکردی است که مینشان می

سیسگیرنده دیگر  و  اوپیوئید  پیامتمهای  باشد.  های  داشته  تعامل  عصبی  رسان 

اصلی   هدف  این  آن بنابر  تأثیرات  و  بنزومورفان  ساختمان  بررسی  تحقیق  این 

می عصبی  سیستم  ساختاربرروی  مطالعات  داده-باشد؛  نشان  که  فعالیت  اند 

تواند  های عاملی متصل به آن میتغییرات استراتژیک در هسته بنزوفوران و گروه

قابل طور  انتخاب  به  و  اتصال  میل  به توجهی  نسبت  را  ترکیبات  این  پذیری 

تحت تأثیر قرار دهد. مانند     μ)  ،κ، (δهای اپیوئیدیهای مختلف گیرندهزیرگروه

بنزومورفان دیگر،  ترکیبات  از  داشته بسیاری  جانبی  عوارض  است  ممکن  نیز  ها 

گیرد. قرار  بررسی  مورد  باید  که  ساختار باشد  بنزومورفان-بررسی  و  فعالیت  ها 

ایمن درد  ضد  دواهای  توسعه  هدف  با  آنها  فارماکولوژیک  نیورو  کاربرد  اثرات  تر 

 داشته باشد.  
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 مقدمه  

نوین، به دلیل ساختار خاص و پیچیده خود،    کیمیایها، به عنوان یک دسته از ترکیبات  بنزومورفان

اند. این ترکیبات، که شامل یک حلقه را به خود جلب کرده  کیمیاعلوم    محقیقانتوجه بسیاری از  

 ,.Turnaturi, et al).است که به آن خواص خاصی میدهدی  جنیتروانناپیوسته  بنزن و یک سیستم  

ویژه  (2018 میگیاین  باعث  که  ها  آگونیست شود  عنوان  آنتاگونیستبه  و  های  گیرنده  به  هاها 

ترکیبات می.  (Slaná, A., 2022) شونداوپیوییدی شناخته   این  اطلاعات  آنالیز دقیق ساختار  تواند 

و نقش مهمی    .هدها ارائه دآنتداوی  های  ها، اثرات جانبی و پتانسیلمهمی درباره نحوه عملکرد آن

فعالیت تعدیل  میدر  ایفا  عصبی  سیستم  نشان (Pasquinucci,et al., 2010). .کنند های  تحقیقات 

بنزومورفانداده روی سیستم  ها میاند که  بر  توجهی  قابل  تأثیرات  و محیطی   عصبتوانند  مرکزی 

آرام  اثرات  و  خو،  و  خلق  در  تغییرات  درد،  تسکین  جمله  از  باشند،  به  داشته  تأثیرات  این  بخش. 

گیرنده  کیمیاویساختار   با  ترکیبات  این  تعامل  نحوه  نواحیو  و سایر  عصبی    های مختلف در مغز 

دارد شبهگروهی   (Benzomorphans) هابنزومورفان  ,(Jacek G,et.al,2018).بستگی  ترکیبات   از 

باشند که از طریق تأثیر بر سیستم عصبی مرکزی عمل  افیونی مصنوعی با اثرات ضد دردی قوی می

های اپیوئیدی در  ویژه، توانایی اتصال انتخابی به گیرنده  کیمیاویکنند. این ترکیبات با ساختار  می

نمایند. عملکرد  خود را اعمال می  های درد، اثرات درمانیمغز و نخاع را داشته و با مهار انتقال پیام

آگونیست صورت  به  داروها  از  دسته  این  ب  هایفارماکولوژیک  آنتاگونیست  یا  های  گیرنده  هنسبی 

میاپیوئیدی   شدشوند،  شناخته  دردهای  تسکین  در  عمدتاً  قرار یا    یت و  استفاده  مورد  متوسط 

ارزشمند   تداویهای  نها را به گزینهها، آهای ساختاری منحصر به فرد بنزومورفانگیرند. ویژگیمی

  یک   شامل  هابنزومورفان  کیمیاوی  ساختار  (Mintzer,et al.,2011)  در کنترل درد تبدیل نموده است

 فارماکولوژیکی   اثرات  تا  اندشده  جایگزین   مختلفی   هایگروه  با  معمولاً  که  است  بنزومورفان  هسته

(  )کاپا  κ    ،()میو   μ  نوع  از  اوپیوئیدی  هایگیرنده  به  خاص  طوربه  ترکیبات   این.  کنند   ایجاد  متفاوتی

  مرکزی  عصبی  سیستم  در  را  درد  سیگنالینگ  مسیرهای  طریق،  این  از  و  شوندمی  متصل(  )دلتا  δ  و

  از  یکی  ،(Pentazocine)  پنتازوسین  مثال،  عنوانبه.  (Williams, et al.2013)  کنند می  تنظیم

 جزئی   آنتاگونیست  یک  و  κ  های گیرنده  برای  نسبی  آگونیست  یک  عنوانبه  بنزومورفان،   مشتقات

  قوی  دردی  ضد  اثرات  پنتازوسین  که  شود می  باعث   ویژگی   این.  کندمی  عمل   μ  هایگیرنده  برای

 μ  های گیرنده  کامل   های آگونیست   به  نسبت  تریکم  تنفسی  اثرات  و   وابستگی   خطر  اما   باشد،   داشته
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ها، شامل بررسی  آنالیز دقیق ساختار بنزومورفان  .(Kuroiwa, et al., 2020)  کند  ایجاد  مورفین  مانند 

و  ویژگی فضایی  میآن  کیمیاویهای  و ها،  ترکیبات  این  عملکرد  نحوه  از  بهتری  درک  به  تواند 

به ما این امکان   1 (SAR)فعالیت-ها منجر شود. به ویژه، درک روابط ساختارهای درمانی آنپتانسیل

را طراحی کنیمدهد  را می کمتر  عوارض جانبی  با  و  مؤثرتر  ترکیبات  . (Couly, et al., 2024)  که 

داده نشان  بنزومورفانتحقیقات  که  روانیاند  عملکردهای  تعدیل  در  آنالژزیک،  نقش  بر  علاوه  -ها 

فعال هستند.  تأثیرگذار  نیز  گیرندهعصبی  انتخابی  کاپا سازی   (κ-opioid receptors) اپیوئید-های 

تغییرات توس و  غیرمعمول  ادراکی  حالات  القای  با  است  ممکن  بنزومورفان  مشتقات  از  برخی  ط 

 (.  (Das,et al,. 2023 شناختی همراه باشدروان 

. در این  باشد می ساختار بنزومورفان و تأثیر آن بر سیستم عصبی    هدف اصلی این مقاله بررسی       

طور های عاملی آن، بهکولی و گروهمالیهای بنزومورفان، شامل ویژگی  کیمیاوی، ابتدا ساختار تحقیق

مورد   κ و  μ های اپیوئیدیعمل این ترکیب در تعامل با گیرنده یزمشود. سپس، مکان دقیق تحلیل می

قرار می بر سیگنالمطالعه  آن  تأثیرات  تا  پیامگیرد  انتقال  و  عصبی  این  دهی  درد درک شود.  های 

 بررسی  .های جدید و مؤثر در حوزه فارماکولوژی اپیوئیدها کمک خواهد کرددرمان  تحقیق به توسعه

 به  ترکیب  این  زیرا  است،  برخوردار  بالایی   اهمیت  از  عصبی  سیستم  بر  آن  تأثیر  و   بنزومورفان  ساختار

  با   مرتبط  اختلالات  درمان  و  درد  مدیریت   در  توجهی  قابل   پتانسیل  مصنوعی،  اپیوئید  یک  عنوان

  شناسایی  به   تواند می  بنزومورفان  عمل   مکانیزم   و  کیمیاوی  ساختار  دقیق  درک .  دارد  عصبی  سیستم

  کمک   درد  ضد   دواهای  اثربخشی  بهبود  و   اپیوئیدی  هایگیرنده  گیریهدف  برای  جدید   هایروش

  بنزومورفان، کاربرد و استفاده درمانی    مورد  در   جدید  های دیدگاه    ارائه  با   همچنین  تحقیق  این .  کند

  با   مرتبط  روانی   اختلالات  و  مزمن  و  حاد   دردهای  برای  نوین  در طبابت  پیشرفت  جهت  در  مهم   گامی 

این تحقیق مروری .شودمی  محسوب  اپیوئیدی  سیستم انجام  تحلیلی مراحل زیر طی شده    -برای 

 است:

 است.تعریف موضوع: که در اینجا مسئله اصلی و محدوده تحقیق مشخص شده  -الف

پسجمع  -ب منابع:  جمع آوری  به  شروع  موضوع،  تحقیق  ازتعریف  موضوع  با  مرتبط  منابع  آوری 

 ازقبیل مقالات علمی، کتوب شده است.

 
1 Structure-Activity Relationship (SAR)                                                                                                         
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ها را آغاز نموده که در این آوری منابع، مطالعه و بررسی آنمطالعه و تحلیل منابع: پس از جمع   -ج

ان بنزومورفان و تاثیر آن بر روی سیستم عصبی  مرحله، به دنبال اطلاعاتی در مورد بررسی ساختم

 ام.بوده

و    -د نموده  ادبیات  مرور  نوشتن  به  شروع  منابع،  تحلیل  و  مطالعه  از  پس  ادبیات:  مرور  نوشتن 

    ام.آوری شده را به صورت منطقی و سازمان یافته در متن تنظیم کردهاطلاعات جمع

 بنزومورفان 

یک ترکیب کیمیاوی است که به عنوان یک آلکالوئید در دسته مواد مخدر و داروهای   هابنزومورفان

شود. این ترکیب به دلیل ساختار خاص خود و خواص دارویی توجه زیادی را ضد درد شناخته می

بنز   .به خود جلب کرده است بنزومورفان شامل یک حلقه  آروماتیک(  ینساختار  و یک    A  )حلقه 

سایکلوهگزان پیپریدین  B  حلقه  حلقه  یک  به  همراه    C  که  به  ساختار  این  است.  شده  متصل 

فراهم  گروه را  متفاوت  فارماکولوژیکی  خواص  با  متنوع  ترکیبات  ایجاد  امکان  مختلف،  جانبی  های 

باشد  ها طوری می ساختمان بنزومورفاناست.    ( 1)شکل  کند. ساختار کلی بنزومورفان به صورت  می

به   .کند   ایجاد   درد  ضد  و  تسکینی  اثرات  و  شود  متصل  ئیدیاوپیو  هایگیرنده  به  که بنزومورفان 

ترکیب   ویژگیعضویعنوان یک  دارای  است،  فزیکی خاصی  این (.  Rodríguez,et al., 2024)  های 

.   شودحل می  عضویهای  ترکیب معمولاً به صورت پودر سفید یا کریستالی وجود دارد و در حلال

تواند تحت تأثیر شرایط محیطی  نقطه ذوب و جوش آن به نوع خاصی از ترکیب بستگی دارد و می

گیرد روش   (Ronsisvalle, et al 2018).قرار  از  بنزومورفان،  ساختمان  آنالیز  مختلبرای  فی  های 

شامل استفاده می که  تعیین   NMR 1سنجیطیف،  شود  و  مولکولی  ساختار  شناسایی  به  روش  این 

این تکنیک برای   2 (IR)سنجی مادون قرمزطیفهمچنان    .کندها در ترکیب کمک میموقعیت اتم

 کروماتوگرافی مایع با کارایی بالاو    شودهای عملکردی موجود در ترکیب استفاده میشناسایی گروه

(HPLC) 3  گیردمیمورد استفاده قرار  ها بنزومورفان کیفیتتفکیک و بررسی برای  وشراین 

Kerrigan,et al,. 2020) .) 

 
1 Nuclear Magnetic Resonance (NMR) 

2 Infrared Spectroscopy (IR) 

3 High-Performance Liquid Chromatography (HPLC) 
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تواند به عنوان یک گزینه درمانی برای مدیریت دردهای حاد و مزمن مورد استفاده  می  مرکباین  

است گرفته  قرار  توجه  مورد  نیز  اعتیاد  درمان  در  مورفین،  آنالوگ  خواص  دلیل  به  و  گیرد  ،  قرار 

تواند به درک بهتر خواص  های تحلیلی پیشرفته میتحلیل ساختمان بنزومورفان با استفاده از روش 

تواند به توسعه داروهای جدید و بهبود  این ترکیب کمک کند. این اطلاعات می  ییی و کاربرددارو

های اصلی ساختار  حلقه بنزن و پیپریدین بخش  .(Kim, et al,. 2020)های درمانی منجر شودروش

  پنتازوسینجمله   از  .شونددرسیستم عصبی متصل می های اپیوئیدیبه گیرندهکه    مذکور هستند،

(Pentazocine)فنازوسینو   (Phenazocine)دارو های مهم مشتق شده بنزومورفان میباشد(Hosszu, 

A. et al 2020 ساختمان و انالیز آن ذیلا تشریح گردیده است.3و  2(. )شکل ) 

 نامگذاری بنزومورفان 

 : ک به شیوه ذیل نامگذاری میگرددپیآیقه طربه  بنزومورفان

(Benzomorphan) 1,2,3,4,5,6-hexahydro-2,6-methanobenzo[d]azocine              

 انالیز ساختمان بنزومورفان 

 

 

 

 

 پیپریدین  حلقه   Cهگزاسایکلو الکان و   Bحلقه اروماتیک،   Aانالیز ساختمان بنزوفورفان:  : 1شکل 

                         (Turnaturi, et al., 2018) . 

 نامگذاری مشتقات بنزومورفان )پنتازوسین( 

 : ک به شیوه ذیل نامگذاری میگرددپیآیقه طربه  پنتازوسین

(Pentazocine):(2R,6R,11R)-6,11-dimethyl-3-(3-methylbut-2-en-1-yl)-1,2,3,4,5,6-

hexahydro-2,6-methanobenzo[d]azocin-8-ol 
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 انالیز ساختمان پنتازوسین 

 

 

 

 

( گروپ  1حلقه پیپریدین، ) Cهگزاسایکلوالکان،  Bحلقه بنزین)اروماتیک(،  Aانالیز ساختمان پنتازوسین،  :2شکل 

 ( (Omori, et al.,2022باشد. ( الکین می 4های میتایل و ) ( رادیکال3و2وظیفوی هایدروکسل، ) 

 بنزومورفان )فینازوسین( نامگذاری مشتقات  

 : یپک به شیوه ذیل نامگذاری میگرددآیقه طربه  فینازوسین

R,6R,11R)-6,11-dimethyl-3-phenethyl-1,2,3,4,5,6-hexahydro-2,6-  

(ol-8-methanobenzo[d]azocin 2)(Phenazocine):     

 انالیز ساختمان مشتقات بنزومورفان )فینازوسین( 

 

 

 

 

(  1حلقه پیپریدین، ) Cهگزاسایکلوالکان،   Bحلقه بنزین)اروماتیک(،   A، انالیز ساختمان کیمیاوی فینازوسین :3شکل 

 ((Kumar, et al.,2020( ایتایل بنزین.  4های میتایل و )( رادیکال3و2گروپ وظیفوی هایدروکسل، )
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 تاثیر و عملکرد بنزومورفان بر سیستم عصبی 

مرکزی عصبی  روی سیستم  بر  خود  اثرات  دلیل  به  ترکیب  گیرنده (CNS) این  اوپیوئیدی،  و  های 

بر  به عنوان یک ترکیب شبه   هابنزومورفان  .جلب کرده استتوجه زیادی را به خود   افیونی، عمدتاً 

های  های اپیوئیدی )به ویژه گیرندهگذارد و با اتصال به گیرندهروی سیستم عصبی مرکزی تأثیر می

کند. این اتصال منجر ی مغز، نخاع و سیستم لیمبیک عمل میهای ساقهمرو( در نواحی مانند هسته

ان مهار  سیگنالبه  پاسختقال  در  تغییر  درد،  آرام های  اثرات  ایجاد  و  عاطفی  میهای  شود.  بخش 

می بنزومورفان  احساس  همچنین،  ایجاد  باعث  مغز،  در  دوپامینی  مناطق  روی  بر  تأثیر  با  تواند 

های  هاست، اما با تفاوتطور کلی، مکانیسم اثر آن مشابه سایر افیون سرخوشی یا وابستگی شود. به

جانبیاحتمال عوارض  یا  اثر  مدت  قدرت،  در  سایر  همچنان   .(Costanzo, et al., 2025)  ی  مانند 

آلودگی،  نیز ممکن است عوارض جانبی داشته باشد، از جمله خواب  ها اوپیوئیدی، بنزومورفان واهاید

  به عنوان یک گزینه درمانی در مدیریت دردهای   ها بنزومورفان  آور باشد.   سرگیجه و احتمال اعتیاد 

دهند، مورد استفاده قرار سنتی اوپیوئیدی پاسخ نمی واهایحاد و مزمن، به ویژه در بیمارانی که به د

  های گیرنده  در  جزئی  آگونیست  یک   عنوان  به  هابنزومورفان  (.Hosszu, A. et al., 2020گیرد)می

) (  میو  μ  های ) گیرنده  به  ترکیب  این.  کندمی  عمل  اوپیوئیدی  اثرات   و   شودمی  متصل(  کاپا   κ  و 

 آرامش  حس  ایجاد  و  درد  احساس  کاهش  باعث  اتصال  این.  کندمی  ایجاد  را  درد  ضد  و  تسکینی

  (.Pasquinucci, L., et al 2010شود)می

 اوپیوئیدی های  گیرنده   به   هابنزومورفان   اتصال   مکانیسم

و μ )هایگیرنده مهم κ )  مو(  جمله  از  اعضای  کاپا(  گیرندهخانوادهترین  جفتی  با  های  شونده 

ای  شوند که در سیستم عصبی مرکزی و محیطی توزیع گستردهمحسوب می G (GPCRs) 1پروتئین

ها با اتصال به لیگاندهای اپیوئیدی، آبشارهای سیگنالی داخل سلولی را از طریق  دارند. این گیرنده

پروتئینفعال اثرات ضد درد و سرخوشی  μ هایکنند. گیرندهآغاز می G هایسازی  عمدتاً مسئول 

های استرس و تعدیل خلق نقش دارند.  بیشتر در تنظیم پاسخ κ هایهستند، در حالی که گیرنده

گیرنده این  عمل  پیاممکانیسم  تغییر سطوح  بر  مبتنی  مانندرسانها  ثانویه  کلسیم   cAMP های  یا 

 
1 (G) "Guanine nucleotide-binding"  است، زیرا این پروتئینها به مولکولهای GTP/GDP  .متصل میشوند 
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ها نه تنها  دهند که این گیرندهاخیر نشان می. مطالعات  ((Ramirez, et al., 2025 داخل سلولی است 

می ایفا  کلیدی  نقش  نیز  پاداش  رفتارهای  و  خلق  تنفس،  کنترل  در  بلکه  درد،  تنظیم    .کننددر 

به   ، خاصتاً گیردها تعلق میخاص خود، به نواحی خاصی از گیرنده  کیمیاوی با ساختار    ها بنزومورفان

کند. این امر  بخشی از فعالیت کامل گیرنده را ایجاد می  اینجا در  د،  نشومتصل می κ و μ هایگیرنده

می آگونیست باعث  عنوان  به  که  مخدر  مواد  سایر  به  نسبت  آن  اثرات  که  عمل  شود  کامل  های 

به گیرندهبنزومورفان (.  Kerrigan, et al., 2020) کنند، کمتر باشدمی اوپیوئیدی در سیستم ها  های 

   :ها شامل سه نوع اصلی هستندگیرنده این ،شوندعصبی مرکزی متصل می

این گیرندهبه  هابنزومورفان  μ : هایگیرنده به  اثرات ضد  متصل می اوپیوئیدی طور مؤثری  شود و 

 ). (Jaschke, et al., 2021کنددرد و تسکینی را ایجاد می

ها  اتصال   κ : گیرنده گیرنده  بنزومورفان  این  می  اوپیوئیدی    به  آرامنیز  اثرات  به  و  تواند  بخش 

 .  (Paton, et al., 2020)تأثیر گذار باشد تسکینی

اثرات آن بر روی   δهدر برخی مطالعات، بنزومورفان به گیرند δ: گیرنده اما  نیز متصل شده است، 

   (Piechal, et al., 2021 ).است κ و μ هایمعمولاً کمتر از گیرنده اوپیوئیدی این گیرنده

بهبنزومورفان        معمولاً  نسبیآگونیست  عنوانها  جزئیآنتاگونیست  یا های  می های  کنند.  عمل 

و یک   κ هایبه عنوان یک آگونیست نسبی برای گیرنده (Pentazocine) پنتازوسین, عنوان مثالبه

دهد تا  کند. این خصوصیت به پنتازوسین اجازه میعمل می μ هایآنتاگونیست جزئی برای گیرنده

به   نسبت  آن  تنفسی  عوارض  و  وابستگی  خطر  که  حالی  در  کند،  تولید  دردی  ضد  اثرات 

گیرندهآگونیست  کامل  است μ هایهای  کمتر  مورفین  اصلی   .( Wang, et al., 2018)مانند  نواحی 

بر سه ناحیه کلیدی سیستم عصبی تأثیر می  گزارد: الف( مسیرهای  تأثیر در سیستم عصبی عمدتاً 

در   مغز؛  درد  و  دردنخاع  های  پیام  پردازش  )مرکز  مجرای (،  تالاموس  اطراف  خاکستری  ماده 

میانی (PAG) سیلویوس مغز  هایینو    در  لایه  ها  نخاع II و I ورون  خلفی  شاخ  سیستم در  ب(   .

(. ج( ساقه مغز؛  آمیگدال )تنظیم هیجانات( و  ئوس آکومبنس )مرکز پاداش و اعتیادینوکللیمبیک؛  

تنفسی(.   )ناحیه  تنفسی  مکانمراکز  با  اثر   یزمپنتازوسین  الگوی  آگونیستی/آنتاگونیستی،  دوگانه 

مکان این  دقیق  درک  کند.  می  ایجاد  عصبی  در سیستم  فرد  به  سازی  یزممنحصر  بهینه  برای   ها 

اخیر    تداوی عملکرد  تصویربرداری  مطالعات  است.  ضروری  روانی  عوارض  کاهش  و  می  درد  نشان 

این د بالا  اوربیتوفرونتال شود  وادهد که دوزهای  غیرطبیعی قشر  فعال سازی  باعث  تواند  که ،  می 

 .((Yun-zhi, et al.,2018توجیه کننده اثرات روانگردان آن است
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به گیرنده بنزومورفان  مختلف میاتصال  از  های  است  ترکیبی شود که ممکن  اثرات  به  منجر  تواند 

هر   جداگانه  باشداثرات  بیشتر  گیرنده  .گیرنده  به  اتصال  دلیل  ممکن  به  ترکیب  این  مختلف،  های 

اتصال  ،  مرتبط است  آنهای  است عوارض جانبی مختلفی داشته باشد که به نوع گیرنده و مکانیزم 

گیرندهبنزومورفان به  فعالها  باعث  اوپیوئیدی  سلولی  های  داخل  سیگنالینگ  مسیرهای  سازی 

 :این فرآیند شامل مراحل زیر است  .(Das M, et al., 2023)شودمی

پروتئینفعال • گیرندهگیرنده :G هایسازی  خانواده  از  اوپیوئیدی  جفتهای  با  های  شده 

بنزومورفان G (GPCR) 1پروتئین اتصال  گیرندههستند.  این  به  فعالها  باعث  سازی  ها 

های  ای از گیرندهخانواده   G(GPCRs)  .(Williams, et al., 2013)  شودمی  Gهایپروتئین

)مانند هورمون لیگاندهای خارجی  به  پاسخ  در  و  نها،  غشایی هستند که  وروترانسمیترها 

فعال می رشد(  به  .شوندفاکتورهای  لیگاند  این  متصل می GPCR هنگامی که یک  شود، 

پروتئی و  داده  شکل  تغییر  پروتین(   G گیرنده  به  وابسته  های  را  متصل  )گیرنده  آن  به 

می پروتئینفعال  پروتین(   G هایکند.  به  وابسته  های  تشکیل  )گیرنده  زیرواحد  سه  از 

 از کمپلکس (α) منجر به جداشدن زیرواحد G سازی پروتئینفعال   γ )و α  ، β    (اندشده

βγ)) شود. زیرواحدمی α سیکلاز  نیلیلهای مختلفی مانند آدیم اتواند به آنزمی (adenylyl 

cyclase)  ف را  C (PLC) سفولیپازایا  سلولی  داخل  سیگنالینگ  مسیرهای  و  متصل شود 

 (.Alberts, et al., 2017)فعال کند

  و   سیکلاز  آدنیلات   آنزایم  مهار  به  منجر  G  های پروتئین   سازیفعال cAMP2  سطح   کاهش •

  این.  شودمی  عصبی  هایسلول   در  )حلقوی  مونوفسفات  )آدنوزین   cAMP  سطح  کاهش

  درد   های سیگنال  انتقال  مهار  و   ها نیورون   فعالیت  کاهش  باعث    cAMPکاهش

  cAMPرا به  ATPیمی است کهاآنز آدنیلیل سیکلاز.  )Mahapatra,et al., 2019(شودمی

(cyclic   adenosine monophosphate) و د.کنتبدیل می cAMP رسان  به عنوان یک پیام

از پروتئین  .کندرا فعال می A (PKA) ثانویه عمل کرده و پروتئین کیناز  G هایبرخی 

 دهند. را کاهش می cAMP با مهار آدنیلیل سیکلاز، سطح (Gαi) مانند

 
1 G protein-coupled receptors G (GPCRs) 

2 cyclic adenosine monophosphate (cAMP) 
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فعالیت cAMP این کاهش  به کاهش  در   PKA منجر  تغییر  نتیجه  در  مانند    هایپروسهو  سلولی 

 (Lodish, et al., 2016 ).شودیونی میآهای و عملکرد کانال های مالیکولیفعالیت، یزممتابول

 هایپرپلاریزاسیون   و   پتاشیمی  های کانال  شدن   باز  باعث   اوپیوئیدی  های گیرنده  سازیفعال •

  انتقال   مهار  و   هانیورون  پذیریتحریک  کاهش  باعث  فرآیند  این.  شودمی  هانیورون 

 .شودمی  درد هایسیگنال

اوپیوئیدی همچنین باعث بسته شدن کانالگیرندهسازی  فعال • های کلسیمی وابسته های 

می ولتاژ  درد  به  با  مرتبط  نوروترانسمیترهای  آزادسازی  کاهش  باعث  فرآیند  این  شود. 

 . )Spadaro, et al., 2021(شودو گلوتامات( می P 1)مانند ماده

دتاً بر روی سیستم عصبی مرکزی  های اوپیوئیدی است که عم فینازوسین یک آنتاگونیست گیرنده

شود و اثرات  کاپا( متصل می κ (میو( و μ (هایبه طور خاص به گیرنده  مرکبگذارد. این  تأثیر می

می معکوس  را  عصبی. کنداوپیوئیدها  سیستم  بر  فینازوسین  به  ،  تأثیرات  اتصال  با  فینازوسین 

کند. این عمل به کاهش اثرات  اوپیوئیدها را مهار میهای اوپیوئیدی، اثرات تسکینی و مسکن گیرنده

فینازوسین عمدتاً در نواحی مختلف    .کندناشی از مصرف مواد مخدر و تسکین علائم ترک کمک می

می عمل  نخاع  و  گیرندهمغز  که  نواحی  در  ویژه  به  هستند.  کند،  متمرکز  اوپیوئیدی  مغزهای   در 

که   پیشانی  قشر  و  آمیگدالا  مانند  دارندنواحی  نقش  درد  و  احساسات  پردازش  در   در  همچنان  و 

فینازوسین به عنوان یک داروی ضد    شوند؛های درد از اعصاب حسی به مغزمینواحی که سیگنال

شود. این  های اوپیوئیدی در موارد اورژانسی استفاده میاعتیاد و برای معکوس کردن اثرات مسکن

 .مخدر و مدیریت علائم ترک مؤثر باشدتواند در درمان اعتیاد به مواد دارو می

 ها اثرات فارماکولوژیکی بنزومورفان 

های درد را در سیستم  های اوپیوئیدی، انتقال سیگنالسازی گیرندهها با فعالبنزومورفان •

   .کنندعصبی مرکزی مهار می

   .کنند  ایجاد بخشیآرام  اثرات است ممکن( پنتازوسین مانند )  هابنزومورفان از برخی •

 
های ماده به طور خاص در انتقال سیگنال کند. این  یک پپتید نوکلئوتیدی است که به عنوان یک نوروترانسمیتر عمل می  )P Substance (ماده 1

رسان در ارتباطات عصبی  آمینواسید تشکیل شده و به عنوان یک پیام  11از   P درد و التهاب در سیستم عصبی مرکزی و محیطی نقش دارد. ماده

 .کندعمل می 
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گیرندهفعال • روان κ هایسازی  اثرات  ایجاد  باعث  است  یا  ممکن  توهم  )مانند  گردان 

 (Ronsisvalle, et al., 2020) تغییرات خلقی( شود

نیز وجود  δ هایشود، اما امکان اتصال به گیرندهمتصل می κ و μ های عمدتاً به گیرنده  ها بنزومورفان

این   اجازه میقابلیتدارد.  این ترکیب  به  ارائه دهد.    تادهد  ها  را  اثرات تسکینی و ضد درد مؤثری 

دقیق مکانیسمبررسی  گیرندهتر  روی  بر  آن  اثرات  و  اتصال  میهای  مختلف  توسعه  های  به  تواند 

کند درمان کمک  جدید  گیرندهبنزومورفان.  های  به  اتصال  با  عصبی  ها  سیستم  در  اوپیوئیدی  های 

های  عنوان آگونیست کنند. این ترکیبات بههای سیگنالینگ مرتبط با درد را مهار میمرکزی، مسیر

آنتاگونیست یا  مینسبی  عمل  جزئی  آرامهای  دردی،  ضد  اثرات  و  اوقات  کنند  گاهی  و  بخشی 

میروان  ایجاد  آنگردان  عمل  مکانیسم  فعالکنند.  شامل  پروتئینها  کاهش سطحG هایسازی   ، 

cAMPاست های کلسیمییمی و بستن کانالشهای پتانال، باز شدن کا 

.( Pasquinucci, et al., 2016) 

 (Pentazocine&Phenazocine)عوارض جانبی بنزومورفان و مشتقات مهم آن 

پنتازوسین  هابنزومورفان آن  مهم  مشتقات    اپیوئیدی   درد  ضد  داروهای  جمله  از  فینازوسین  و   و 

 ,.James, et al)رندسایر اپیوئیدها دامانند  را خود خاص مشابه و  جانبی  عوارض کدام   هر که  هستند

بنزومورفان(2020 از  برخی  آگونیست .  عنوان  به  خواص گیرنده  ها،  وجود  با  اپیوئیدی،  های 

با  دهنده درد، میتسکین  این ترکیبات  باشند.  ناخواسته را به همراه داشته  از عوارض  توانند طیفی 

مرک عصبی  سیستم  بر  بروزتأثیر  موجب  غالباً  و   نظیر هضمیهای  ناراحتی زی،  تهوع 

تعادلی استفراغ، و اختلالات  سرگیجه،  هوشیاری  تغییرات مانند  خواب  وضعیت  و  شامل  آلودگی 

می با  به  .(Lipinski, et al., 2022) گردند گیجی  پنتازوسین  آنتاگونیستی -آگونیستی  خواصویژه، 

به منجر  است  ممکن  قلبی  خود  نامطلوب  تسریع  عروقی-تغییرات  و  خون  فشار  افزایش  جمله  از 

های  حال آنکه فینازوسین به دلیل تمایل بیشتر به گیرنده،  (Gress, et al., 2020) ضربان قلب شود

با روان  کاپا،  پریشانی  شناختیعوارض  )احساس  دیسفوریا  همچون  در    بارزتری  و  اضطراب،  روانی(، 

های جدی مرتبط با  از جمله نگرانی. (Prezzavento, et al., 2017)همراه است   تغیرات خلقیمواردی  

می داروها  این  بهمصرف  تنفسی توان  سایر    خاصتاً اختلالات  با  همزمان  مصرف  یا  بالا  دوزهای  در 

عصبی،کنندهتضعیف  سیستم  ر های  و  جسمی  وابستگی  ایجاد  نیزپتانسیل  و  اختلالات   وانی 

مدت ممکن است منجر شدید اشاره نمود. علاوه بر این، مصرف طولانی  قبضیتمزمن نظیر   هضمی

 (Pasquinucci, L. et al., 2019). و تغییرات هورمونی گردداخلی  اواتاختلال در عملکرد غد به
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 نتیجه گیری بحث و  

با ساختار منحصر به فرد، نقش مهمی در سیستم عصبی    کیمیاوی  ها به عنوان ترکیباتبنزومورفان

دهنده  اثرات ضد درد، تسکین   های اوپیوئیدیکنند. این ترکیبات با اتصال به گیرندهمرکزی ایفا می

ن، سیکلوهگزان و  یهای بنزها، شامل حلقه بنزومورفان  کیمیاوی کنند. ساختار  بخشی ایجاد میو آرام

گروهپیپریدین همراه  به  خواص  ها،  با  متنوع  ترکیبات  ایجاد  امکان  مختلف،  عملکردی  ی 

ها به عنوان اند که بنزومورفانباعث شده  هاخصوصیاتکند. این  فارماکولوژیکی متفاوت را فراهم می

مورد توجه قرار آور  های درمانی برای مدیریت دردهای حاد و مزمن و حتی در درمان اعتیادگزینه 

بر  .گیرند با هدف  تحقیق  مرکزی این  عصبی  بر سیستم  آن  تأثیرات  و  بنزومورفان  رسی ساختمان 

پتانسیل شناسایی  در  مطالعه  این  اهمیت  شد.  روشانجام  بهبود  و  ترکیبات  این  درمانی  های  های 

یافته است.  نهفته  درد  بنزومورفانمدیریت  که  دادند  نشان  بهها  آگونیست ها  و  عنوان  نسبی  های 

کردهآنتاگونیست  عمل  جزئی  گیرنده  های  به  اتصال  با  اپیوئیدیو  میκ و μ های  اثرات ،  توانند 

کنند ایجاد  قوی  دردی  ضد  و  روان  .تسکینی  تأثیرات  این،  بر  خو علاوه  و  خلق  تغییرات  و  گردان 

سازد.  را نمایان می (SAR) فعالیت-تری از روابط ساختارناشی از این ترکیبات، ضرورت درک عمیق

آلودگی و اختلالات هضمی، نیاز به نظارت دقیق در تجویز  خواب سرگیچی،  عوارض جانبی، از جمله  

د میوااین  مطرح  را  به  .کندها  تحقیق  میاین  تأکید  کلی  مکانیسمطور  درک  که  عمل  کند  های 

ویژگیبنزومورفان و  آنها  ساختاری  میهای  دها  توسعه  به  اثربخشی  جدی  واهایتواند  بهبود  و  د 
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