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  :پيشگفتار

سپاس فراوان آفريدگاري را سزاست كه جهان هستي را همسان و هماهنگ با احتياجات و نيازهاي بشر سامان داده و بـا تـدبير                        

تحيات و درود نامحدود بر والاترين معلم و مربي انسان يعني پيامبر گرامي اسلام كـه بـا مـدد                    . حكيمانه خود آن را پرورده است     

ي بشريت را به صراط مستقيم و رهنمودهاي درخشان فرهنگ و تمدن آشنا ساخته است و همچنين بر                  وحي الهي و كتاب آسمان    

  .امامان و پيشوايان راه حق كه همواره راه اهتمام و عنايت خود را در تعليم و تربيت جامعه بشري مصروف داشته اند

ار است پروردگاري كه با نيروي خامه و قلم، انسان          اما بعد كمال و تماميت شخصيت انسان بر اساس دانش و بينش خداوند استو             

  .علم و دانشي كه بشر با آن سابقه آشنائي نداشت. را با علم و دانش آشنا ساخت

علم بررسي كار اندامهاي بدن در شرايط سلامت اسـت و           فيزيولوژي  . مجموعه تهيه شده به بررسي فيزيولوژي سلول مي پردازد        

اين مجموعه در يازده فصل تنظيم گرديده كـه         . شرط شناخت اين اعمال، آگاهي به نحوه عملكرد و خصوصيات سلول مي باشد            

  .به ساختمان غشا، انتقال مواد، خصوصيات سلولهاي تحريك پذير، پيام رساني و مرگ سلولي نگاهي كوتاه مي اندازد

  .در پايان مولفين بسيار سپاسگذار خواهد شد جهت ارتقا درسنامه ، پيشنهادات خوانندگان محترم را دريافت نمايند
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  :فصل اول
 

  :غشاء سلول و ساختمان آن 
 

  : در پايان اين فصل دانشجو بايد بتواند
  .     ـ تركيب غشاء را تشريح نمايد

  .     ـ اعمال هريك از اجزاء تشكيل دهنده غشاء را توضيح دهد
ه تـوسط غشاء از محيـــط    ها بــوده كـ ـ    هر سلول محتوي سيتوپلاسم و ارگانل      .سلول كوچكترين واحد زندة بدن موجود زنده است       

به عبـارتي اولاً فقـط بـه        . نمايد   اين است كه به صورت فيلتر انتخابي عمل مي         1از خصــوصيـات غشاء سلول   . گردد  خارج جــدا مي  
نفوذپـذيري  . دهد و ثانياً سرعت عبور و مرور يونها از داخل به خارج سلول و به عكـس متفـاوت اسـت                      بعضي از مواد اجازه عبور مي     

براي مثال، بدليل كـاهش نفوذپـذيري       . شود  اوت غشاء به عبور يونها، سبب پيدايش اختلاف غلظت بين داخل و خارج سلول مي              متف
در حاليكه بـدليل    .  است 2  در شرايط استراحت سلول، اين يون داراي غلظت بالايي در مايع خارج سلولي              (+Na)غشاء به يون سديم     

 ـ تركيب شيميائي مايعـات را در   1جدول .  است3، اين يون داراي غلظت زياد در داخل سلولنفوذپذيري بالاي غشاء به يون پتاسيم
  .دهد داخل و خارج سلول نشان مي

 

غلظت در مايع   ماده
  سلولي خارج

غلظت در مايع 
  ماده  سلولي داخل 

غلظت در 
مايع خارج 

  سلولي 

غلظت در 
مايع داخل 

  سلولي 
Na+  meq/l142  meq/l 10  ml100/gr 2  ml100/gr 16  
K+  meq/l4  meq/l 140  

  اه پروتئين
      گلوكز

Ca2+  meq/l5  meq/l 1 <  اسيدهاي آمينه      
Mg2+  meq/l3  meq/l 58      

Cl-  
meq/l103  meq/l 4  ml100gr/ 5/5  ml100gr/ 

  2ـ95
HCO-

3  meq/l28  meq/l 10      
PO3-

4  meq/l4  meq/l 75      
PCO2  mmHg46  mmHg50  

  :ليپيدها شامل 
  كلسترول 

  فسفوليپيدها
  خنثي چربيهاي

    
SO2-

4  meq/l1  meq/l 2        
PO2  mmHg35  mmHg20  

  

PH  4/7  -/7  
 

   تركيب شيميايي مواد در داخل و خارج سلول1ـ 1جدول 
       

ظـت بـراي    ايـن اخـتلاف غل    . گردد اختلاف غلظت واضح و مشخصي براي مواد داخل و خارج سلول وجود دارد               چنانكه ملاحظه مي  
 ضروري است و اگر انتخابي بودن غشاء در عبور و مرور مواد به داخل و خارج سلول وجود نداشت، برابري غلظت                      ادامة حيات سلول  

براي شناخت بيشتر غـشاء در ابتـداء بـه بررسـي     . رفت گشت و به دنبال آن حيات سلول از بين مي          مواد در دو سوي غشاء برقرار مي      
 .شود يساختمان آن پرداخته م

 
 
  

                                                           
١ . plasma membrane 
٢ . Extracellular fluid 
٣ . intracellular fluid 



 ٢

اگر چه ساختمان شيميايي غشاء و خواص آن از بافتي به بافت ديگر متغير است اما در كل، تمام غشاها داراي يـك تـصويــر كلـي                          
  .باشند ها مي   بوده و مواد اصلي تشكيل دهنده آنها ليپيدها و پروتئينnm 5/7    غشاها داراي ضخامت . باشند مشــابهي مــي

ليپيـدهاي اصـلي غـشاء را       . دهنـد   جرم غشاء پلاسمائي را تشكيل مي     % 42 ليپيدهاي غشاء تقريباً     : غشاء ساختمان ليپيدي  ـ1
  :توان به سه دسته تقسيم نمود مي

فـسفوليپيدهاي اصـلي غـشاء    . دهنـد  ليپيـدهاي غـشاء را تـشكيل مـي    % 25 :  (Phospholipids) فـسفوليپيدها  الـف ـ        
  .باشند آمين مي اتيديل كولين و فسفاتيديل اتانلاسفنگوميلين، فسفاتيديل سرين، فسف

  .دهد ليپيدهاي غشاء را تشكيل مي% 13 :  (Cholestrol)ب ـ كلسترول      
  .شود ليپيدهاي غشاء را شامل مي% 4   :(Glycolipids)ج ـ گليكوليپيدها      

شده است كه مولكولهاي ليپيـد در غـشاهاي          بر روي گلبول قرمز انجام گرفت، مشخص         1925  طبق مطالعات تجربي كه در سال       
اند، بعبارتي، مولكولهاي ليپيد در ضـخامت غشـاء در دو رديف در كنـار هـم قــرار دارنــد و                     منظم شده  1بيولوژيك بصورت دو لايه   

  .دهند  را مي2تشـكيل يـك غشـاء ليپيـدي دو لايـه
بـه عبـارت    . باشـد   گريز مي   قطبي آبدوست و قسمت غيرقطبي از آب           از خصوصيات هر مولكول ليپيد اين است كه داراي قسمت           

گريـز     كـه بـه ترتيـب همـان قـسمتهاي آبدوسـت و آب              4 و يك بدنه هيـدروكربني     3ديگر، در ساختمان هر مولكـول ليپيد، يك سر       
 . نشان داده شده استكلسترولقسمت هاي سر و بدنه مولكول ، )1ـ1(در شكل . شود باشند، ديده مي مي

   

 
 

  )سر مولكول( ساختمان فسفوليپيدي غشاء سلول ـ در شكل قسمت قطبي 1 ـ 1شكل 
  نمايش داده شده است) بدنه مولكول(و غيرقطبي 

 
 

داراي بخش قطبي  مولكول فسفو ليپيد  ناحيه سر
3
3
3

CH
CH
CH

N – PO  و -+
كـه توسـط گليـسرول بـه دو زنجيـره      است  4

هـا،    اتم كربن بوده كه يكـي از زنجيـره  12 ـ  24هر زنجيره هيدروكربني محتوي . شود  متصل ميهيدروكربني اسيدهاي چرب بدنه

                                                           
١ . Bilayer 
٢ . Bilayer lipid membrane  
٣ . Polar head 
٤ . Hydrophobic tail 



 ٣

 وجـود دارد و هـر پيونـد         cisمعمولاً در زنجيره غيراشباع يك يا بيشتر پيوند دوگانه          . باشد  اشباع و ديگري يك زنجيرة غيراشباع مي      
  .نمايد دوگانه ايجاد يك انحنا در بدنه هيدروكربني را مي

هاي هيـدروكربني آن در حكـم    هاي استرولي و زنجيره  ـ بوده و حلقه OH     در ساختمان كلسترول هم، سر مولكول همان عامل 
   . نمايشي از حضور فسفوليپيدها و كلسترول در غشاء سلولي است) 1ـ2(شكل . بدنه مولكول است

 
 

  در غشاء سلول نحوة قرار گرفتن مولكولهاي فسفوليپيد و كلسترول 1 ـ 2شكل 
  

شوند كه قسمت آبدوسـت آنهـا          با شكل كلي فوق به نحوي در دو لايه در ضخامت غشاء تنظيم مي              به اين ترتيب، مولكولهاي ليپيد    
گريـز در قـسمت داخلـي           گيرد و قسمت آب     در دو سمت بيروني غشاء يا به عبارتي در سمت مايع خارج سلول و سيتوپلاسم قرار مي                

  )1ـ 3شكل (. گيرد غشاء جاي مي



 ٤

  
  هاي قطبي قسمت.  نحوه قرار گرفتن مولكولهاي ليپيد و كربوهيدراتها در غشاء دو لايه 1 ـ 3شكل 

  گيرد در حاليكه قسمت مولكول ليپيد به سمت مايع خارج سلول و سيتوپلاسم قرار مي
  .گريز در قسمت مركزي غشا جاي دارد آب

 
ه لايه بعدي در يك غشاء ليپيدي دو لايه متفاوت است، به عبارت ديگر يك عدم قرينگي در دو لاية غـشاء                           نوع تركيب ليپيد از يك لايه ب      

. براي مثال، فسفوليپيدهاي محتوي گروه آمين نوع اول در لايه داخلي و فسفوليپيدهاي محتوي كولين در لايـه بيرونـي قـرار دارنـد                     . وجود دارد 
  . يش داده شده است، گليكوليپيدهاي غشاء در لايه بيروني قرار دارندنما) 1ـ3(همچنين، همانطور كه در شكل 

 (gangliosides)بيشترين مقـدار گليكوليپيـدهاي غـشاء را گانگليوزيـدها           . باشند  گليكوليپيدها، مولكولهاي ليپيدي حاوي قندها مي     
است كه سبب دادن بار منفي به گانگليوزيدها        دهند كه محتوي اليگوساكاريدهايي با يك يا بيشتر باقيمانده اسيدسياليك             تشكيل مي 

توان بطور خلاصه بـه   عمل گليكوليپيدها را مي. گانگليوزيدها به مقدار زياد در غشاء پلاسمائي سلولهاي عصبي وجود دارند . شوند  مي
  :بندي كرد صورت زير طبقه

اي سلولي حضور داشته و احتمـالاً        در سطح غشاء قاعده   اين تركيب   . ـ گليكوليپيدها در غشاء پلاسمايي سلولهاي اپيتليال وجود دارند        
  .نمايند كننده محافظت مي  و يا آنزيمهاي هضمpHرسان مانند كاهش  سلول را در شرايط آسيب
زيرا، حضور اين بـار منفـي سـبب تغييـر           . باشند  به دليل داشتن بارالكتريكي داراي اهميت مي      ) گانگليوزيدها(ـ گليكوليپيدهاي باردار    

ن الكتريكي در سطح خارج سلولي غشاء گشته و منجر به تغيير غلظت يونها بـويژه كلـسيم در ايـن محـيط در نزديكـي غـشاء                            ميدا
  .گردد مي

  . ـ گليكوليپيدها ممكن است بعنوان گيرنده براي بعضي مواد و مولكولهاي نرمال در خارج سلول عمل نمايند
 ند اما اعمـال اختـصاصي غـشاء سـلول         ده  اي غشاء را ليپيدها تشكيل مي        اگر چه ساختمان پايه    :ساختمان پروتئيني غشاء   ـ2

بـراي مثـال، در غـشاء ميلينـه كـه           . ها در غشاء بسيار متغير اسـت        به اين دليل، مقدار و نوع پروتئين      . شود  توسط پروتئينها انجام مي   
دهـد، در حاليكـه در        ا پـروتئين تـشكيل مـي      جرم غشاء ر  % 25رود كمتر از      بعنوان عايق الكتريكي در آكسون سلول عصبي بكار مي        

توان گفـت بطـور متوسـط،     مي. دهد  غشاء را پروتئين تشكيل مي    % 75غشاهاي درگير در توليد انرژي مثل غشاء داخلي ميتوكندري،          
. باشند  ميهاي اليگوساكاريدي متصل      هاي غشاء همانند ليپيدها به زنجيره       اغلب پروتئين . جرم غشاء است  % 55ميزان پروتئين غشاء    

بيشتر پروتئينهاي غشاء در ضـخامت آن  ) . 1ـ4شكل (گيرند  پروتئينهاي مختلف غشاء بصورتهاي مختلف در ارتباط با غشاء قرار مي      
باشـند    گريز و آبدوست مـي      اين مولكولهاي پروتئيني داراي ناحيه آب     . شوند   اطلاق مي  1قرار داشته و تحت نام پروتئينهاي سرتاسري      

شود قرار گرفتن پروتئينهاي سرتاسري در ضـخامت   تصور مي. گيرند  ضخامت غشاء و در معرض محيط آبي قرار مي       كه به ترتيب در   
تعـدادي از پروتئينهـا فقـط توسـط اتـصالات      ) 1ـ ـ4 در شـكل  2 و 1مثالهـاي  ( ـ هليكس باشد  αغشاء بصورت حضور يك يا چند 

تعـدادي از پروتئينهـا توسـط اتـصالات         ). 1ـ ـ4 در شكل    4 و   3شكلهاي  (گردند    كووالان به لبه بيروني يا لبه داخلي غشاء وصل مي         
بـسياري از ايـن پروتئينهـا توسـط         ) 1ـ4 در شكل    6 و   5مثالهاي  (نمايند    غيركووالان به پروتئينهاي ديگر با غشاء ارتباط حاصل مي        

پـروتئينـــها را از نقطــه       ايــن. ــدگردن  شكند از غشاء سلول جدا مي       روشهاي استخراج كه بر همكنش پروتئين به پروتئين را مي         
                                                           
١ . transmembrane protein 



 ٥

در حاليكه، پروتئينهـاي سرتاسـري و بيـشتر پروتئينهـايي كـه توسـط       . كنند  اطلاق مي 1نظــر علمــي، پــروتئينــهاي محيطـــي   
ام گردنــد تحـــت نــ ـ      گروههاي ليپيدي به غشاء متصل هستند و تعدادي از پروتئينها كه توسط روش استخراج از غشاء جدا نمـي                  

 .شوند  اطلاق مي2پروتئينهاي سرتاسري
 

  ها در غشاء دو لايه ليپيدي  اشكال مختلف قرار گرفتن پروتئين1 ـ 4شكل 
  

  :توان به چند دسته تقسيم نمود پروتئينهاي غشاء را از نظر نوع عمل مي
   پروتئينهاي ساختماني ـ 1
   آنزيمهاـ2
  ها  پمپـ3
   رسپتورهاـ4
   كانالهاـ5
   حاملهاـ6

  .مباحث بعدي عمل هر يك از پروتئينها بحث خواهد شددر 
هـاي    كربوهيـدراتها بـصورت زنجيـره     . دهنـد   ساختمان غشاء را كربوهيدراتها تشكيل مـي      % 3 حدود   :ـ كربوهيدراتهاي غشاء  3

هـاي    نجيـره  و بـصورت ز    (glycolipids) و به ليپيدهاي غـشاء       (glycoprotein)اليگوساكاريدي با اتصالات كووالان به پروتئينها       
سـاكاريدي اسـت كـه بـا          هاي بلند پلـي     پروتئوگليكانها شامل زنجيره  . گردند  ساكاريدي مولكولهاي پروتئوگليكان غشاء ظاهر مي       پلي

  .باشد اتصال كووالان به پروتئين وصل مي
  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                                                           
١ . peripheral membrane 
٢ . integral protein 
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  .يه نمايش اتصالات كربوهيدراتها به مولكولهاي ليپيد و پروتئين در غشاء دو لا1 ـ 5شكل 
  

بـه نظـر    . نامنـد    مـي  (glycocalyx)     مجموعة كربوهيدراتهاي موجود در سطح خارجي غشاء را پوشش سلولي يا گليكوكاليكس             
آيد نقش كربوهيدراتها، حفظ غشاء در مقابل تخريبهاي مكانيكي و شيميايي و همچنين دور نگـه داشـتن مـواد خـارجي و سـاير          مي

بـه ايـن ترتيـب بطـور خلاصـه      .  منظور جلوگيري از تداخلات ناخواسته پروتئين ـ پروتئين باشـد  سلولها در فاصله خاص از غشاء به
توان گفت، غشاهاي بيولوژيك محتوي مولكولهاي ليپيدي بصورت دو لايه هستند كه مولكولهـاي پـروتئين در بـين آنهـا نفـوذ                     مي

   )1ـ5شكل . (كرده و پوششي از كربوهيدراتها در خارج غشاء قرار دارند



  
  
 
 
 
 
 
 
 
  
  

  
  

 
  فصل دوم
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  :فصل دوم
 

  انتقال مواد از غشاء سلول
  

  :در انتهاي اين فصل دانشجو بايد بتواند
 زمان و فاصله، انتقـال انتـشاري يـك           ،      ـ قانون انتشار فيك را بنويسد و توضيح دهد كه چگونه تغيير در گراديان غلظت، سطح               

  .ماده را تحت تأثير قرار خواهد داد
  .برآن را بشناسد     ـ انتشار ساده و عوامل مؤثر 

  .     ـ انتشار تسهيل شده را بشناسد و تفاوت حامل و كانال را درك كند
  .     ـ تفاوت انتشار ساده و تسهيل شده را بحث نمايد

     ـ با استفاده از غشاء سلول توضيح دهد كه چگونه نفوذپذيري نسبي سلول به آب و مـواد محلـول باعـث ايجـاد فـشار اسـمزي                   
  .گردد مي
  .   ـ تمايز واژه اسمول، اسمولاليتي و تونيسيتي را بداند  

  .    ـ انتقال فعال را بشناسد
  .بندي نمايد      ـ انواع  انتقالهاي فعال را براساس تفاوت مكانيزم دسته

  .  در انتقال فعال اوليه و ثانويه را درك نمايدATP     ـ اهميت هيدروليز 
  .روي انتقالها بحث كندرا بر ATP     ـ اثر كاهش توليد 

نمايند؟ چگونه غشاء سـلول بعنـوان سـدي در مقابـل حركـت آنهـا عمـل                    ها و يونها از عرض غشاء سلولي عبور مي          چگونه مولكول 
نمايد؟ و چگونه بعضي از تركيبات اختصاصي غشاء به بعضي از مواد اجازه عبور داده تا وارد و يا خـارج گردنـد؟ فراينـد انتقـال از                   مي

  : اين سيستمها داراي چند نقش مهم هستند. شود شاء توسط سيستمهاي مختلف در تمام سلولهاي زنده انجام ميعرض غ
  . داخل سلولي به منظور ايجاد محيط مناسب براي فعاليت آنزيمي pH تنظيم حجم و ـ1      
  . تأمين مواد مغذي براي سلول و خروج مواد زايدـ2      
  ي يوني كه براي تحريك پذيري عصب و عضله ضروري است ايجاد گراديانهاـ3      

سيـسمتهاي انتقـال يونهـا و    . بنـدي نمـود   توان براساس اندازه مواد منتقل شونده به دو گروه بزرگ تقـسيم           سيستمهاي انتقال را مي   
اكرومولكولي قـرار   مولكولهاي كوچك در گروه انتقال مولكولي و سيـستمهاي انتقـال مولكولهـا و ذرات بـزرگ در گـروه انتقـال م ـ                      

  .شود در اين فصل به بررسي دو گروه انتقال پرداخته مي. گيرند مي
  :انتقال مولكولي

نمايئم در صورتي كه زمان كافي باشـد، هـر مولكـول از غـشاء           اگر غشاء ليپيدي عاري از پروتئين را در نظر بگيريم مشاهده مي   
سـرعت عبـور مـواد تـا        . مسلماً عبور مواد با يكديگر متفاوت است      . كند  بور مي ع) اختلاف غلظت (ليپيدي در جهت گراديان شيميائي      

هر چه ذرات كوچكتر و حلاليـت       . حدي بستگي به اندازه ذرات و تا حدود زيادي بستگي به حلاليت نسبي آنها در غشاء ليپيدي دارد                 
دهـد ذرات كوچـك و قابـل انحـلال در        نشان مي  2ـ1همانطور كه شكل    . نمايند  آنها در غشاء بيشتر باشد، سريعتر از غشاء عبور مي         

  . نمايند در حاليكه يونها و ذرات بزرگ قطبي از غشاء عبور نمي. نمايند چربي براحتي از غشاء عبور مي
 
 
 



 ٨

 
 

 
 

  . عبور مواد از غشاء سلول توسط انحلال2ـ1شكل 
  

وجود دارند كه مسئول انتقال يونها، قندها، اسـيدهاي آمينـه،   به اين دليل، پروتئينهاي خاصي بنام پروتئينهاي انتقال دهنده در غشاء           
اختـصاصي بـودن   . كنـد  هر پروتئيني، گروه خاصـي از مولكولهـا را منتقـل مـي    . نوكلئوتيدها و بسياري از متابوليتهاي سلولي هستند     

ه ژني خاص در بـاكتري موتاسـيون         توسط مطالعاتي بدست آمد ك     1950مولكولهاي پروتئيني در انتقال مواد براي اولين بار در نيمه           
در چنين شرايطي ، باكتري قادر به انتقـال قنـدهاي خاصـي از غـشاء پلاسـمايي نبـود در انـسان نيـز در بيمـاري ارثـي                              . يافته بود 

Cystinuria                  ع اين امر موجب تجم   . باشد  ، فرد قادر به بازجذب اسيدهاي آمينه مثل سيستين از ادرار و جذب آن از روده به خون نمي
  .شود ها مي  در كليهCystineگردد كه آن نيز به نوبه خود منجر به تشكيل سنگهاي  سيستين در ادرار مي



 ٩

حاملهـاي  . باشـند   اين دو گروه شامل حاملهاي پروتئيني و كانالهـاي پروتئينـي مـي            .      دو گروه از پروتئينها در انتقال دخالت دارند       
 دنبال يكسري تغيير شكلهاي فضايي مناسب، ماده را از يك سوي غشاء به سوي ديگر                پروتئيني به ماده مشخصي اتصال يافته و به       

دهند كه از عـرض غـشاء عبـور           يابند بلكه تشكيل منافذ آبي را مي        كانالهاي پروتئيني به ماده موردنظر اتصال نمي      . نمايند  منتقل مي 
از درون  ) ولاً يونهاي غيرآلي با اندازه و بار الكتريكـي مناسـب          معم(دهند ذرات خاص      زماني كه منافذ باز هستند اجازه مي      . نمايند  مي

تمـام كانالهـا و بـسياري از    . باشد واضح است كه عبور از درون كانالها بسيار سريعتر از انتقال مواد توسط حاملها مي     . آنها عبور نمايند  
ل منتقل شونده، بدون بار الكتريكي باشد، نيروي محركة         اگر مولكو . دهند تا مواد بصورت انتشار از غشاء عبور نمايند          حاملها اجازه مي  

اسـت و ايـن گراديـان، جهـت حركـت را      ) گراديـان شـيميايي  (انتقال آن، اختلاف غلظت ماده در دو طرف غشاء يا گراديان غلظتي   
) پتانـسيل غـشاء  (كـي  در حاليكه اگر ماده داراي بار الكتريكي باشد، گراديان غلظتـي و اخـتلاف پتانـسيل الكتري      . نمايد  مشخص مي 

مجموعـه گراديـان الكتريكـي و گراديـان شـيميائي، نيـروي محركـة خـالص يـا گراديـان                     . دهند  انتقال ماده را تحت تأثير قرار مي      
  .آورد الكتروشيميايي را براي انتقال هر ذرة باردار بوجود مي

ايـن  . نماينـد   خلاف گراديان الكتروشيميايي منتقـل مـي  اي دارند كه بطور فعال مواد را در سلولها همچنين، پروتئينهاي منتقل كننده  
  .  و يا انرژي حاصل از گراديان يوني همراه استATPنوع انتقال با هيدروليز 

  .دهد اي از انواع سيستمهاي انتقال مولكولي را در غشاهاي بيولوژيكي نشان مي  خلاصه2ـ2شكل 
 

 
  .تقالهاي انتشاري و فعال نمايش داده شده استدر شكل ان.  انواع انتقال مواد از عرض غشا2ـ2شكل 

  
  :بندي نمود توان در دو گروه تقسيم سيستمهاي انتقال مولكولي را بطور خلاصه مي

  . سيستمهايي كه براي انتقال مواد احتياج به انرژي ندارندـ1
  . سيستمهايي كه براي انتقال نياز به مصرف انرژي دارندـ2

. نامنـد   مـي 1ايـن فراينـد را انتـشار   . انند براساس گراديان الكتروشيميايي وارد يا از سلول خـارج گردنـد         تو  در دسته اول، مولكولها مي    
ا مولكولهـاي            2گريز قادر هستند در بين مولكولهاي ليپيد حل گشته و توسط انتـشار سـاده                تركيبات از آب    از غـشاء انتقـال يابنـد امـ

كانالها و حاملهاي موجود در غشاء بشدت       . ي تركيب ليپيدي غشاء روبرو هستند     آبدوست براي عبور از عرض غشاء با مقاومتي از سو         

                                                           
١ . diffusion 
٢ . simple diffusion 
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هر دو نوع فرايند انتشار چه با حضور كانـال و يـا   . دهند  ، افزايش مي1سرعت انتقال اين تركيبات را توسط فرايند انتشار تسهيل شده 
سمت راست . گردند  جهت گراديان الكتروشيميايي منتقل ميحامل و چه بدون آنها نيازي به انرژي نداشته و چنانكه ذكر شد مواد در              

در اين گروه مواد برخلاف گراديان الكتروشيميايي منتقل گشته و براي انتقال خـود              . دهد  ، دسته دوم از انتقال را نشان مي       2ـ2شكل  
در انتقـــال  : شـــود   صـــورت انجـام مـــي   انتقـال فعــال بـــه دو . نامند اين نوع انتقال را انتقال فعال مي. احتياج به انرژي دارند 

حـال  . شود   بطور غيرمستقيم انرژي مصرف مي     3شود، در حاليكه در انتقال فعال ثانويه         ، بطور مستقيم انرژي مصرف مي      2فعـال اوليه 
  .شود به شناخت بيشتر هر يك از انتقالها پرداخته مي

  :انتشار
دهد؟ ظرفي را در نظر گرفته كه توسط صفحه متحركـي بـه دو    تحت تأثير قرار مي       انتشار چيست و چه عواملي سرعت انتشار را         

 نيمه سمت چپ صفحه حل نموده در حاليكه نيمه سمت راست صفحه فاقد              حلال موجود در  اي را در      ماده. قسمت تقسيم شده است   
 بتدريج غلظت ماده حـل شـده در نيمـه           شود  با گذشت زمان، مشاهده مي    . شود  آنگاه صفحه، به آهستگي برداشته مي     . آن ماده است  

. گـردد  يابد و در نهايت غلظت مـاده در سراسـر ظـرف يكـسان مـي        سمت راست ظرف افزايش و در نيمه سمت چپ آن كاهش مي           
) شـامل مولكـول حـل شـده و حـلال          (هر مولكول   .  مولكولهاست 4توضيح فيزيكي اين پديده ساده است و مربوط به حركت براوني          

رژي جنبشي خود داراي حركت بوده و بطور تصادفي توسط مولكولهاي مجاور تحت بمباران يكنواخت و ثابتي قـرار    براساس مقدار ان  
تـر موجـب حركـت آنهـا از           نتيجه اين عمل آن است كه ذرات با انرژي بالا با دادن انرژي به ذراتي به سطح انرژي پـايين                   . گيرد  مي

به دليل آنكه تعداد مولكولها در طرف چپ بيشتر اسـت، تعـداد برخـورد، نيـز بيـشتر                   در مثال فوق    . گردند  اي به نقطه ديگر مي      نقطه
يابد تا غلظت ذرات در سراسـر ظـرف يكـسان          باشد و اين عمل آنقدر ادامه مي        خواهد بود و جريان از سمت چپ به سمت راست مي          

  .گردد
نمايـد و بعبـارتي انتـشار در تمـام جهـات               حركت مي  تالازم به ذكر است گرچه هر مولكول به تنهايي و بطور تصادفي در تمام جه              

باشد كه هميشه جريـان خـالص از           مي 5شود، اما آن چيزي كه داراي اهميت است برايند حركت مولكولها يا جريان خالص               انجام مي 
  .گيرد ناحيه غليظ به رقيق صورت مي

نمايد به چه عـواملي       از محيط غليظ به محيط رقيق عبور مي       سرعت انتشار ماده يا تعداد مولكول گرمهايي از ماده كه در واحد زمان              
 يـك مـاده   (J)سرعت انتـشار  .  كمك گرفتFickتوان از قانون اول  بستگي دارد؟ براي بررسي عوامل مؤثر روي سرعت انتشار مي       

  : باشد تابعي از عوامل زير مي
  .كند لظتهاي متفاوت ماده حل شونده را جدا مياي كه مرز بين دو ناحيه محتوي غ  صفحه؛(A) سطح تشكيل دهندة ـ1     
 (dx) ماده بعنوان تابعي از تغيير مـسافت  (dc) كه نشاندهنده اختلاف غلظت      ؛(dc/dx) گراديان غلظت يا گراديان شيميايي       ـ2     
 باشد،  C2 برابر   X2نقطه   و غلظت آن در ناحيه رقيق در         C1 برابر   X1بعبارت ديگر اگر غلظت ماده در ناحيه غليظ در نقطه           . باشد  مي

  :در اينحالت گراديان شيميايي برابر است با
  

)1                               (
12

12

XX
CC

dx
dc

−
−

=  

  
  .(D) ـ ضريب انتشار 3

  :نمايد كه فيك بيان مي به اين ترتيب قانون اول

                                                           
١ .facilitated diffusion 
٢ . primary active transport 
٣ .secondry active transport 
٤ . brownian movement 
٥ . net flow 
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)2                                    ()(
dx
dcDAJ −=  

 را مثبت بدسـت آورد زيـرا از آنجـايي كـه      Jشود كه بتوان مقدار عددي  به اين منظور در نظر گرفته مي) 1(مت منفي در رابطه علا
c2<c1 است مقدار عددي كسر    

dx
dcفيك در مورد انتشار مواد فاقد بـار الكتريكـي در محلولهـا بكـار      قانون اول. منفي خواهد بود

بدين ترتيب فرمول فيك به صـورت       . گيرد  در حاليكه انتقال مواد بين داخل و خارج سلول از عرض غشاء ليپيدي صورت مي               ،رود  مي
  :نمايد  تغيير مي(jm)زير جهت نشان دادن سرعت انتشار مواد از غشاء ليپيدي 

  

)3                             (Jm= -PA (C2 – C1) = -P.A. ΔC  
  

  : نامند و برابر است با  پذيري مي را ضريب نفوذPكه 
  

)4                                                    (
X
KD

P p
m .

=  
  

Dm  ،؛ ضريب نفوذپذيري ماده از غشاء ليپيدي X ؛ ضخامت غشاء وKpماده بين فاز الكتروليتي و ليپيدي است 1؛ ضريب جداسازي  .  
كند كـه     وان نشان داد كه جريان ماده از عرض غشاء دو لايه ليپيدي، شكلي از قانون فيك را دنبال مي                  ت  به اين ترتيب به راحتي مي     

  . اختلاف غلظت ماده بين دو فاز آبي استΔCدر آن 
  .توان انواع انتشار را بررسي نمود حال كه انتشار و عوامل مؤثر روي سرعت انتشار شناخته شد مي

تقال، موادي كه فاقد بار الكتريكي هستند توسط فرايند حل شدن، از عرض غشاء عبور كرده و بـه                   در اين نوع ان   : انتشار ساده  ـ1
از آنجايي كه غلظت مولكولهاي بدون بار در يك طرف غشاء بيش از طرف ديگر است، جريـان                  . گردند  سمت ديگر سلول منتقل مي    

گيـرد كـه گراديـان        جريان تا آنجا صـورت مـي      . گيرد  ميصورت  ) از محيط غليظ به محيط رقيق     (خالص در جهت گراديان شيميايي      
  .در اين زمان،  ميزان جريان خالص صفر خواهد شد. غلظتي مولكولهاي منتقل شونده در دو طرف غشاء يكسان گردد

 انـدازه مولكولهـا   اثـر . دهند     عواملي مانند اندازه و ميزان حلاليت، توانايي مولكولها را در انتقال از عرض غشاء تحت تأثير قرار مي            
دهد با افـزايش انـدازه مولكـولي،          همانطور كه شكل نشان مي    .  نمايش داده شده است    2ـa3روي نفوذپذيري آنها از غشاء در شكل        

 نفوذپذيري غشاء را براي تركيبات مختلف در برابر حلاليت آنها در ليپيد             2ـb3شكل  . يابد  نفوذپذيري غشاء سلولي بشدت كاهش مي     
  .دهد نشان مي

 
 
 
 

                                                           
1 - Partition Gefficient 
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  نمايشي از نفوذپذيري غشاء بعنوان تابعي از اندازة مولكولي و حلاليت: 2ـ3شكل 

  
با افـزايش ضـريب     ) 3(با افزايش ضريب جداسازي ، ضريب نفوذپذير مولكولها بيشتر مي شود و بر اساس رابطه                ) 4(براساس رابطه   

باشند كه از طريق       از تركيباتي مي   (O2) و اكسيژن    (CO2)دكربن  اكسي  براي مثال دي  . يابد  ، سرعت انتشار نيز افزايش مي     نفوذپذيري
 اسـت، سـرعت انتـشار آن    O2 در غشاء سلول به مراتب بيشتر از حلاليـت  CO2از آنجايي كه حلاليت . گردند انتشار ساده منتقل مي  

  . برابر سرعت انتشار اكسيژن است20حدود 
آمينه و قندها نه تنها مولكولهاي بزرگي هستند بلكـه در سـاختمان آنهـا               بعضي از مواد نظير اسيدهاي      : انتشار تسهيل شده   ـ2

همچنين يونهاي سديم، پتاسيم، كلسيم، كلر و ساير يونها به دليل هيدراتـه شـدن انـدازه                 . گروههايي با بار الكتريكي نيز وجود دارند      
اء بـه اينگونـه مـواد بـسيار پـايين اسـت و ايـن مـواد         در نتيجه نفوذپذيري غـش    . باشند  آنها بزرگ بوده و داراي بار الكتريكي نيز مي        

در طـول   . گيـرد   انتشار اين دسته از مواد توسط انتشار تسهيل شده صورت مـي           . توانند از طريق انتشار ساده از غشاء عبور نمايند          نمي
م انتـشار تـسهيل شـدة       بـراي انجـا   . گردنـد   انتشار تسهيل شده مواد بدون صرف انرژي در جهت گراديان الكتروشيميايي منتقل مي            

  . اسيدهاي آمينه و قندها نياز به حامل و براي انتشار يونها نياز به وجود كانال در غشاء است
حامل يك پروتئين سرتاسري در ضخامت غشاء اسـت، مولكولهـاي حامـل داراي جايگـاه                : انتشار تسهيل شده توسط حامل    

كه ماده منتقل شونده به جايگاه خود اتـصال يابـد تـشكيل كمـپلكس مـاده      زماني. باشند خاص براي اتصال به ماده منتقل شونده مي   
تشكيل كمپلكس سبب تغيير شكل فضائي حامل گشته و ماده منتقـل شـونده را بـه سـمت ديگـر      . دهد منتقل شونده ـ حامل را مي 

  .نمايد غشاء يعني محيط رقيق منتقل مي
  : ساده تفاوتهايي به شرح زير داردخصوصيات و رفتار كينتيكي انتشار تسهيل شده با انتشار

سرعت انتشار ساده متناسب با اخـتلاف غلظـت مـاده اسـت بعبـارتي اگـر                 ) 2(همچنانكه قبلاً بيان شد طبق رابطه       :  1ـ اشباع شدن  
 ايـن نكتـه در مـورد انتـشار تـسهيل شـده صـدق       . شـود  اي دو برابر شود سرعت انتشار آن ماده نيز دو برابر مي   اختلاف غلظت ماده  

انتـشار  ) 2ـ ـ4(شـكل   . از آنجائيكه در انتشار تسهيل شده، تعداد حاملها محدود است، اين نوع انتشار قابل اشباع شدن است                . كند  نمي
  .نمايد ساده و تسهيل شده را مقايسه مي
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   مقايسه سرعت انتقال مواد به طريق انتشار ساده و تسهيل شده2ـ4شكل 

  
در انتشار ساده، سرعت انتقال، بطور خطي وابسته به         . قابل غلظت ماده منتقل شوند رسم شده است       در اين شكل سرعت انتقال  در م       

در حاليكه در انتشار تسهيل شده، در ابتدا با افـزايش غلظـت مـاده منتقـل شـونده، سـرعت انتقـال                 . غلظت ماده منتقل شونده است    
ند افزايش بيشتر غلظت    دگر   در غلظتهاي بالا كه همة حاملها  اشباع مي         يابد، اما از آنجايي كه تعداد حاملها محدود است،          افزايش مي 

 شود، انتشار تسهيل شده با حـداكثر  به اين ترتيب، در زماني كه سيستم اشباع مي      . تأثير قابل توجهي در سرعت انتقال نخواهد داشت       
  . گيرد  صورت مي(Vmax) سرعت 

 كه داراي حامل مشتركي براي انتقـال هـستند بـه منظـور     B و  Aرقابتي، دو ماده  در مهار 1:ـ مهار رقابتي و مهار غيرقابل برگشت
يابد زيرا مولكولهاي حامل كه        به حامل كاهش مي    A به محيط اضافه شود اتصال ماده        Bاگر ماده   . نمايند  اتصال به حامل رقابت مي    

بـه ايـن ترتيـب،      . گردد و بـه عكـس        اشغال مي   كه داراي غلظت بيشتري است     B در دسترس است توسط ماده       Aبراي انتقال ماده    
  .يابد  توسط مهار مكانهاي اتصالي آن كاهش مي Aانتقال ماده 
  .گردند هاي موجود در حامل سبب كاهش انتقال ماده مي هاي غيرقابل برگشت توسط تخريب مكانهاي فعال يا گيرنده مهار كننده

امل ممكن اسـت يـك اسـيد آمينـه يـا گروهـي از       حيك . نمايند   مل مي حاملها تا حدودي اختصاصي ع     : 2ـ اختصاصي بودن حامل   
نمايـد، بـراي مثـال، سـه سيـستم            اسيدهاي آمينه را منتقل نمايد، در حاليكه حامل ديگري يك قند يا گروهي از قندها را منتقل مي                 

  :مجزا براي انتقال اسيدهاي آمينه وجود دارد
  نثي حاملهاي منتقل كننده اسيدهاي آمينه خالف ـ
   حاملهاي منتقل كننده اسيدهاي آمينه بازيب  ـ
   حاملهاي منتقل كننده اسيدهاي آمينه اسيديج  ـ

 
 
 
 
 

                                                           
١ . competitive & irreversible inhibition 
٢ . carrier specificity 
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  .دهد هاي گلوكز را در نقاط مختلف بدن نشان مي  ، بعضي از انواع منتقل كننده1ـ2جدول شماره 
  

  نــوع حامــل گلــوكــز
  GT1  GT3  GT5  بافت
 - - +  مغز

  -  -  +  بيضه
  -  -  +  طحال

  -  -  +  تيموس
        عضله

  +  -  +  سولئوس
  +  -  +  ديافراگم

  +  -  +  قلب 
  +  -  +  گاستروكنيموس
  +  +  +   سياهرگ  آئورت و بزرگ

  +  -  +  چربي
  +  +  +  كليه
  +  -  +  مثانه
  ـ  +  -  كبد

        پانكراس
  -  +  -  كل

  -  +  -  جزاير
  -  -  +  معده

  -  +  +  روده كوچك
  -  -  +  غده فوق كليه

  
   بعضي از انواع حاملهاي گلوكز در بدن نشان داده شده است2ـ1ل جدو

  
 قـادر بـه     …ذرات آبدوست و يا ذرات باردار و يونيزه مانند سديم، پتاسيم، كلر، كلـسيم و                : انتشار تسهيل شده توسط كانالها    

در . گردنــد  اد از طريق كانالها منتقل مي     انحلال در غشاء نبوده و براي انتقال آنها از عرض غشاء حامل نيز وجود ندارد، اين گونه مو                 
نماينـد    خود از گراديان الكتروشيميايي استفاده مي(Cell Signaling)رســاني  هــاي كنتــرل و پيام هــا در سيستم واقــع سلـول

يـك كانـال    . گردنـد    مـي  ها باز شوند، يونها در جهت گراديان الكتروشيميايي وارد و يا از سلول خـارج                به اين صورت كه وقتي كانال     
 گروهي از   .باشند  كانالها در قسمت مركزي خود داراي منفذ آبي مي        . گردد  معمولاً از چند پروتئين و گاهي از يك پروتئين تشكيل مي          

دهنـد ايـن گـروه از     ها را به يكديگر ارتباط مـي  كانالهاي پروتئيني وجود دارند كه غشاهاي سلولي به عبارت ديگر سيتوپلاسم سلول 
باشـند و در نتيجـه        ها داراي نفوذپذيري بالا و منفذ نـسبتاً بـزرگ مـي             اين كانال . گردند   اطلاق مي  1ها به نام اتصالات شكافي      كانال

دهند و ضـرورتاً   هاي پروتئيني، سيتوپلاسم را به مايع خارج سلولي ارتباط مي    اما بيشتر كانال   .باشند  ها نمي   اختصاصي براي عبور يون   

                                                           
١ . gap junction 
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هاي  ها براي انتقال يون نمايد و از آنجايي كه كانال  نيز بسيار انتخابي عمل مي      كانالدر بسياري موارد    ار باريك است و     منفذ آنها بسي  
ها دارند كـه قادرنـد در    ها اين برتري را نسبت به حامل كانال. اند هاي يوني را به خود اختصاص داده        روند نام كانال    غيرآلي به كار مي   

هاي يوني بـه طـور    كانال. هاي پروتئيني است    يون را عبور دهند و سرعت آنها هزار بار سريعتر از سرعت حامل             هر ثانيه يك ميليون   
  .ها به سرعت در جهت گراديان الكتروشيميايي از غشاء عبور نمايند دهند كه يون اختصاصي اجازه مي

هـاي   هاي اصلي كه سبب بـاز شـدن كانـال       گردند، محرك  هاي متعددي باز مي     ها به طور دايم باز نيستند و توسط محرك               كانال
  :باشند گردند به قرار زير مي يوني مي

 (Voltage – gated channel)هـــاي وابـستـه بــه ولتـــاژ       تغييــر ولتـــاژ در غشـــاء ســـبب بـــازكردن كانـــال   ـ1     
  .گردد مي

هــا بــه نــام        شش ســبب بـازشـــدن نــوع ديگــري از كانــال            عـــــوامـــــل مـــكانيـــــكي مــــــاننـــد ك ـ       ـ2     
(Mechanically – gated channel) گردد  مي.  

تواننـد يـك    اين ليگانـدها مـي  . شود   ميligand-gated channelهايي با نام   اتصال بعضي از مواد سبب فعال شدن كانالـ3     
، بعـضي از انـواع      2ـ ـ5شـكل   . اخل سلولي مثل يون و يا يـك نوكلئوتيـد باشـد           ماده خارج سلولي مانند نوروترانسميتر يا يك ماده د        

  .دهد محركهاي بازكننده كانال را نشان مي
 

  
  )ليگاند(توانند توسط محركهايي مثل ولتاژ، مواد شيميايي   كانالها مي2ـ5شكل 

  .و يا عوامل مكانيكي باز و بسته گردند
  

هـاي يـوني كـه در غـشاء پلاسـمايي تمـام               يك گروهي از كانـال    . ها پيدا شده است     لولتاكنون بيشتر از صد نوع كانال يوني در س        
هاي پتاسيمي است، يك گروه از اين كانـالهـا حتي در شــرايط استــراحت سلــول بـــاز بـــوده و                    حيوانات پيدا شده است، كانال    

ين كانالها سبب نفوذپذيري غشاء نـسبت بـه پتاسـيم در    گردند، ا  اطلاق مي(K+ leak channel)بنــام كانالهاي پتاسيمــي نشتي 
  نمايد  مقايسه با ساير يونها گشته و پتانسيل استراحت غشاء را حفظ مي
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  1آيونوفورها
آيونوفورهـا  . هـاي خـاص شـركت داشـته باشـند      توانند به عنوان ابزاري در افزايش نفوذپـذيري غـشاها بـه يـون          آيونوفورها مي 

هـاي غيرآلـي را افـزايش         گردنـد و نفوذپـذيري غـشاء بـه يـون            گريز بوده كه در غشاهاي ليپيدي حل مي         آبمولكولهاي كوچك از    
شوند و به طور وسيع در افزايش نفوذپذيري غـشاء در مطالعـات مربـوط بـه                   ها ساخته مي    بيشتر آنها توسط ميكروارگانيسم   . دهند  مي

دو گروه از آيونوفورها كه در شكل نمايش داده شده است به قـرار              . روند  ميهاي سلولي به كار       غشاهاي سنتتيك، سلولها و يا ارگانل     
  :باشد زير مي

 2هاي متحرك يوني  حاملـ     
  3هاي تشكيل دهنده كانال  حاملـ     
 

  
  .اند  نمايشي از آيونوفورها كه در دو گروه حاملهاي متحرك يوني و حاملهاي تشكيل دهنده كانال تقسيم شده2ـ6شكل 

  
 Aگراميسيدين . نمايد ينومايسين مثالي از يك حامل متحرك يوني است كه پتاسيم را در جهت گراديان الكتروشيميايي منتقل مي             وال

مثالي از آيونوفورهاي تشكيل دهنده كانال است كه دو مولكول آن تشكيل يك كانـال را در عـرض غـشاء داده و اجـازه عبـور بـه                             
  .دهد هت گراديان الكتروشيميايي ميكاتيونهايي با يك بار مثبت را در ج

  4اسمز
تواند از انتـشار اجـزاء خـود بـه            هاي بيولوژيك همواره اين بوده كه سلول چگونه مي               به طوركلي يكي از مشكلات عمدة سيستم      

گردد و آنها را     به طوريكه به اجزاي آلي غيرقابل نفوذ         ، اين مشكل تكامل غشاي سلولي است         حل  راه. محيط اطراف جلوگيري نمايد   
انـد لكـن مـشكل جديـد      با وجوديكه غشاهاي سلولي به اين ترتيب مشكل حفظ مواد درون خود را حـل نمـوده           . در خود حفظ نمايد   

در اين قسمت به بررسي چگـونگي ايـن عمـل پرداختـه             . آيد و آن اين كه سلول چگونه تعادل اسمزي خود را حفظ نمايد              بوجود مي 
  .شود مي

                                                           
١ . ionopohores 
٢ . mobile ion carriers 
٣ . channel formers 
٤ . osmosis 
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شود، به منظور اينكه عمل اسمز انجام گيرد بايـد دو             يزمي است كه سبب جريان حجيم آب از عرض غشاء مي          اسمز مكان      
  :شرط زير برقرار باشد

  . غلظت ذرات در يك سمت غشاء بيشتر از طرف ديگر باشدـ1     
  .وذپذيري غشاء به آب باشدتر از نف  غشا بايد يك غشاي نيمه تراوا باشد، يعني نفوذپذيري غشاء به ذرات، پايينـ2     

باشند زيرا، اولاً نفوذپذيري غشاء به يونها بسيار كمتـر از نفوذپـذيري     يونها، ذرات بسيار مناسبي براي ايجاد جريان اسموتيك آب مي         
انجـام  همچنان كه ذكر شد علت      . گردند   در داخل و يا خارج سلول تغليظ مي        ATPaseهاي    ها توسط پمپ    آن به آب است و ثانياً يون      

در نتيجه آب از محيطي با غلظت       . گردد  تغليظ ذرات منجر به كاهش غلظت آب مي       . باشد  اسمز، تغليظ ذرات در يك سمت غشاء مي       
  .يابد تا تعادل در دو طرف برقرار گردد تر جريان مي بالاتر به محيطي با غلظت پايين

ايـم و توسـط    گيريد كه به دو قسمت مساوي تقسيم نموده براي درك بهتر اسمز و فشار اسمزي ظرفي را در نظر ب        :فشار اسمزي 
مادة حايل بين دو بخش از جنس قابل ارتجاعي است كـه            . اند  مولار پر شده     ميلي 200 و   100محلولهاي گلوكز با غلظتهاي مختلف      

د در ايـن صـورت آب از        نفوذپذير باش ) هر دو (اگر فرض كنيم كه حايل به آب و گلوكز          . )A-7-2شكل   (ميتواند آزادانه كشيده شود   
تر است به جـائي ميـرود         و گلوكز نيز از جائيكه غليظ     ) براساس گراديان (تر است     تر است به جائي انتشار مييابد كه غليظ         جائيكه رقيق 

آن حركت آب و گلوكز آنقدر ادامه مييابد تا اينكه غلظت اين دو در هر دو طـرف مـساوي شـود و پـس از                          . كه غلظت كمتري دارد     
 ).2ـB-7شكل(گيــرد   تغييري در حجم محلول در دو طـــرف غشاء صورت نميهيچ

  

  
  انتقال آب براساس فشار اسمزي: 2ـ7شكل 

  
در ايـن شـرايط آب   . در اين صورت نتيجة متعددي در پي خواهد داشت. حال فرض كنيد كه غشاء حائل فقط به آب اجازة عبور دهد     

اين در حالي است كه از دسـت رفـتن آب   . تري دارد دارد به جائي ميرود كه غلظت پائيندر جهت گراديان از جائيكه غلظت بالاتري     
تر ادامه مييابد حجم محـيط غلـيظ     در حاليكه خروج آب از محيط رقيق به سوي محيط غليظ          . شود  به وسيلة جذب گلوكز جبران نمي     

كنـد و باعـث      روي غـشاء ارتجـاعي اعمـال مـي         تجمع آب فشاري را بـر     . شود  افزايش يافته و برعكس حجم محيط رقيق كمتر مي        
تغييرات حجمي حاصل، غلظـت  . )C-7-2شكل  (تر كشيده شود شود كه غشاء براي تطبيق تغييرات حجم، به سمت محيط رقيق    مي

 اين عمل تا جائيكـه اسـمولاريته      . دهد  ذرات اسموتيكي محيط رقيق را بالا برده وغلظت ذرات اسموتيكي محيط غليظ را كاهش مي              
  . دو طرف يكسان شود ادامه مييابد

  .  گويند گردد فشار اسمزي مي اصطلاحاً فشاري را كه مانع از عمل اسمز مي
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در واقع، براي بررسي مسائل مربـوط بـه حركـت آب بايـد غلظـت                .      فشار اسمزي محلول بستگي به تعداد ذرات در محلول دارد         
 (Osmol/kgH2O) و يـا اسـمولاليتي       (Osmol/Liter) صورت اسمولاريتي    غلظت ذرات اسموتيكي به   . ذرات را در محيط دانست    

.  اگر مقـداري شـكر در يـك ليتـر آب خـالص حـل شـود       . نمائيم ها مثال زير را بررسي مي براي درك بهتر اين غلظت. شود بيان مي 
. يابـد   نتيجه حجم محلول افزايش ميدركنند،    ملكولهاي شكر مقداري از فضا كه قبلاً توسط ملكولهاي آب اشغال شده بود را پر مي               

 غلظـت آب در محلـول   پس،. گردد همانطور كه ميدانيد غلظت يك ماده با تعداد ملكولهاي آن ماده در واحد حجم محلول تعيين مي            
 براي مقايسة غلظت آب در محلولهاي مختلـف، از مفهـوم اسـمولاريته         .رقيق آب و شكر كمتر از زماني است كه آب خالص داشتيم           

 حـل شـود     محلـول حـل شـده باشـد        در يـك ليتـر        غيرقابل تجزيه،مانند گلـوكز    اگر يك مول از ذرات حل شونده      . شود  ستفاده مي ا
در . هر چه اسمولاريته محلولي بيـشتر باشـد غلظـت آب آن محلـول كمتـر اسـت                 .  يك اسمول خواهد داشت     با اي برابر   اسمولاريته

ه باشد، يعني غلظت آب به طور متوسـط در محلولهـاي يـك اسـمول گلـوكز،                  محلولهاي بيولوژيك مهم نيست كه ذرة حل شده چ        
  .ساكاروز و اوره يكي است

، اما مولاليته به عنوان تعداد مولهاي مـاده حـل شـده در هـر                محلول     مولاريته به عنوان تعداد مولهاي ماده حل شده در هر ليتر            
اوي يك مول از ملكولهاي بزرگ مثل پروتئين نسبت به يك ليتر محلـول               ليتر محلول ح    يعني يك . شود    كيلوگرم از حلال بيان مي    

بنابراين محلول پروتئيني مولاليتة بيشتري نـسبت بـه محلـول اوره            . آب كمتري دارد    حاوي يك مول ملكولهاي كوچك مانند اوره،        
  .دارد گرچه هر دو محلول داراي يك مولاليته هستند

تـوان گفـت در دمـاي طبيعـي بـدن،        بنابراين مي . يلوگرم آب، حجمي معادل يك ليتر دارد      باشد و يك ك     حلال ذرات در بدن آب مي     
يـك محلـول    ) اسـمولاليته (در تعيين اسـمولاريته     . غلظت ذرات براساس اسمولاريتي برابر با غلظت آنها براساس اسمولاليتي است          

 (M 1)يعني زماني كه يك مولكول گرم بر ليتـر  .  گردد بايستي توجه شود كه از حل شدن ماده در يك محلول، چند جزء ايجاد مي
بـراي مثـال،   .  اسـت i يا اسمولاريتي برابر بـا  i Osmole/literگردد داراي غلظتي برابر با    ذره در حلال تجزيه ميiاي كه به  ماده

د كه بـه سـه ذره تجزيـه     كلسيم كلراي1M و محلول 2گردد داراي اسمولاريتي    سديم كلرايد كه به دو ذره تجزيه ميM 1محلول 
  .  است3گردد داراي اسمولاريتي  مي

 كلرور كلسيم كه داراي اسـمولاريتي يكـسان هـستند بطـور تئـوري      M33/0  كلرور سديم و محلول M 5/0بدين ترتيب محلول 
ال   هـاي ايـده     اما در حقيقت، فشار اسمزي اين دو محلول كمي از فـشار اسـمزي محلـول               . باشند  داراي فشار اسمزي يكسان نيز مي     

گردد ولي در يك محلول واقعـي تعـداد ذرات حاصـل از            ذره تجزيه مي   3ال، كلرور كلسيم به       براي مثال در حالت ايده    . اختلاف دارد 
  . باشد  مي58/2تجزيه كلرور كلسيم برابر با 

 بـراي پمـپ كـردن خـون، تمـام           بجز.  ندارد ATPاي است غيرفعال و نياز به صرف انرژي           در نهايت بايد توجه داشت اسموز پديده      
 بلكـه   نبـوده، جريان اسموتيك از اكثر غشاهاي بيولوژيك از طريق انتـشار سـاده             . شود  حركت آب در بدن از طريق اسموز انجام مي        

كليـه يـك ماشـين اسـموتيك     .  است و مشابه با جريان ايجاد شده توسط گراديان فشار است(bulk flow)اي  جريان تودهبصورت 
  .كند آب بدن را از طريق اسموز كنترل و تنظيم مياست و حجم 

 و التهـاب بافتهـا حاصـل عـدم تعـادل            3،  وبا  2، اسهال كودكان  1ادم ريوي : آيد شامل   مشكلات باليني كه با دخالت اسموز بوجود مي       
 Oral rehydration therapyهـا   از جملــه ايـن روش . اسموزي است و ميتواند با استفاده از روشهـاي اسموتيـــك درمــان شود

  .است
 
 
 
 
 
 

                                                           
١ . Pulmonary edema 
٢ . Childhood diarrha 
٣ . Cholera 
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  :تصفيه يا فيلتراسيون
اي مثل شكر، از غشايي با نفوذپذيري انتخابي تحت اثر جاذبـه بـا                      در فيلتراسيون حركت حلالهايي چون آب و مول حل شونده         

فشار بيشتر به محيطي با     چنين حركتي هميشه از يك محيط با        . ايجاد ميشود ) كه معمولاً فشار هيدرواستاتيك است    (فشار مكانيكي   
بيشتر ملكولهاي كوچك تـا     .  و مادام كه بين دو محيط اختلاف فشار وجود دارد، اين حركت ادامه مييابد              صورت مي گيرد  فشار كمتر   

  . متوسط ميتوانند توسط فشار فيلتراسيون از غشا رانده شوند
 بـه مـايع خـارج سـلولي وارد و در دسـترس سـلولها قـرار                  فيلتراسيون روند بسيار مهمي است كه طي آن آب و مواد غذايي از خون             

  .چنين فيلتراسيون نيروي اوليه است كه روند تشكيل ادرار را شروع مينمايد هم. گيرند مي
  :ها چروكيده شدن و متورم شدن سلول

روج آب از داخـل سـلول،       با خ ـ . گردد       زماني كه فشار اسمزي مايع بين بافتي افزايش يابد آب داخل سلول توسط اسمز خارج مي               
يابد كه فشار اسـمزي دو طـرف سـلول            خروج آب از سلول تا زماني ادامه مي       . گردد  سلول چروكيده گشته و مواد داخل آن تغليظ مي        

گردد تا فشار اسمزي مايع داخل و خارج          به عكس، اگر فشار اسمزي مايع خارج سلولي كاهش يابد آب وارد سلول مي             . يكسان گردد 
 قـرار  محلـولي زماني كه سلول در    . گردد    در تحت اين شرايط، به دليل ورود آب به داخل سلول، سلول متورم مي             . ن شود سلول يكسا 

ايـن  . گـردد   گيرد كه غلظت مواد در اين محلول مشابه با غلظت آنها در مايع خارج سلولي باشد، تغيير حجمي در سلول حاصل نمـي                      
 قرار گيرد كه غلظت مواد محلول بيـشتر از غلظـت آن             محلوليزماني كه سلول در     . شود  محلول به نام محلول ايزوتونيك ناميده مي      

در . شـود   يابد، اين محلول بنام محلول هيپرتونيك ناميـده مـي           در مايع خارج سلولي باشد آب از سلول خارج شده و حجم كاهش مي             
ت در مايع خـارج سـلولي باشـد آب از محلـول خـارج       نهايت اگر سلول در محلولي قرار گيرد كه غلظت ذرات آن كمتر از غلظت ذرا              

  .شود اين محلول به نام محلول هيپوتونيك ناميده مي. گردد گردد و سبب افزايش حجم سلول مي سلول وارد سلول مي
  : تونيسيتي

عي از تعـداد ذرات     همچنانكه گفتـه شـد اسـمولاريتي تـاب        . اي به اختلاف تونيسيتي و اسمولاريتي شود             در اينجا لازم است اشاره    
براي مثال دو سلول مختلف را در نظر . موجود در محلول است در حالي كه تونيسيتي تابع كيفيت اسمز ايجاد شده توسط ذرات است           

در اين حالت متناسـب  . اي را به محيط خارج سلولي هر يك از دو سلول فوق اضافه نمائيد             بگيريد، سپس تعداد ذرات مساوي از ماده      
در صورتي كه غشاء يكي از اين دو سلول به          . يابد  ذرات اضافه شده به محيط ، اسمولاريتي محلول خارج سلولي افزايش مي           با تعداد   

در اين مورد نـه تنهـا محلـول         . شود  ذرات فوق نفوذناپذير باشد آب از داخل سلول به خارج سلول منتقل گشته و سلول چروكيده مي                
اما در صورتي كه غشاي سـلول دوم بـه ذرات           . ت بلكه يك محلول هيپرتونيك نيز هست      خارج سلولي يك محلول هيپراسمولار اس     

در ايـن   . گـردد   اضافه شده در محلول خارج سلولي نفوذپذير باشد ذرات فوق بين مايع داخل و خارج سلول به طور يكسان توزيع مي                    
ه آبـي بـين مـايع داخـل و خـارج سـلولي توزيـع                گون  حالت محلول خارج سلولي يك محلول هيپراسمولار ايزوتونيك است زيرا هيچ          

  . نگرديده است
  :انتقال فعال

امـا فراينـد انتقـالي      .      در قسمت قبل مشاهده شد كه مواد قادرند براساس گراديان الكتروشيميايي از عرض غـشاء عبـور نماينـد                  
در اين نـوع انتقـال ماننـد انتـشار          . گردند  ل مي ديگري نيز وجود دارد كه در طي آن، عمدتاً مواد از محيط رقيق به محيط غليظ منتق                

به دليل آنكه اين نـوع انتقـال    . شود  تسهيل شده از يك پروتئين سرتاسري در ضخامت غشا، به عنوان منتقل كننده مواد استفاده مي               
ل انتقال، مصرف انرژي بـه      براساس آن كه در طو    . شود   دارد بنام انتقال فعال ناميده مي      ATPنياز به انرژي متابوليكي و يا هيدروليز        

بنـدي   توان انتقال فعال را به دو گروه انتقال فعال اوليه و انتقـال فعـال ثانويـه تقـسيم     طور مستقيم و يا غيرمستقيم صورت گيرد مي    
  . نمود

 شده اسـت     پروتئيني به نام پمپ در ضخامت غشاء در نظر گرفته          مولكول در مدل كلي انتقال فعال اوليه، يك         :انتقال فعال اوليه  
در ايـن نـوع   .  را داراسـت ATPهاي اتصالي اختصاصي جداگانه براي ماده منتقـل شـونده و    كه داراي خاصيت آنزيمي بوده و مكان  

  . توان پمپ سديم ـ پتاسيم و پمپ كلسيم را بررسي نمود انتقال به عنوان نمونه مي
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  :(Na,K-ATPase)پمپ سديم ـ پتاسيم 
در نتيجـه  . رديد در بيشتر حيوانات غلظت سديم در خارج و غلظت پتاسيم در داخل سلول فـراوان اسـت              همچنان كه قبلاً ذكر گ    

پمپ سديم ـ پتاسيم يك سيـستم انتقـالي فعـال اسـت كـه       . گردند براساس گراديان شيميايي، سديم وارد و پتاسيم خارج سلول مي
  .نمايد  خارج سلول منتقل ميمجدداً برخلاف گراديان غلظتي پتاسيم را به داخل و سديم را به

 كيلـو  112وزن مولكـولي ـ    (αاين پمپ يك پروتئين سرتاسري در ضخامت غشاء است كه داراي دو زيـر واحـد    از نظر ساختماني،
 در غشاي سـلول قـرار   β2   α2به احتمال قوي اين پروتئين به صورت تترامر . باشد مي)  كيلو دالتون340وزن مولكولي  (βو ) دالتن
اگر چه در جاگـذاري مولكـول   . باشد  محتوي اوليگوساكاريد در سطح خارج سلول بوده و عمل آن دقيقاً مشخص نمي  βزنجيره  . ددار

 سـه ويژگـي را در سـاختمان خـود           αهر زيرواحد   .  نقش مهم دارد     α در واحد    ATPaseپمپ بداخل غشاء و همچنين بروز خاصيت        
  :اين سه ويژگي شامل. مپ ضروري استدهد كه حضور آن براي انجام عمل پ نشان مي
   وجود سه گيرنده براي اتصال يونهاي سديم در قسمت سيتوپلاسميـ1

   وجود دو گيرنده براي انتقال يونهاي پتاسيم در قسمت خارج سلوليـ2      
   در قسمت داخل سلوليATP مكان اتصالي اختصاصي براي ـ3      

 را هيدروليز نمايد به اين دليـل        ATP بوده و در حضور سديم و منيزيم قادر است           ATPase داراي خاصيت آنزيمي     α همچنين واحد   
 ).2ـ8شكل ( مشهور است Na, K-ATPaseپمپ سديم ـ پتاسيم به 

  
  

  
  فسفاتاز با مكانهاي اتصالي پتاسيم  پمپ سديم ـ پتاسيم آدنوزين تري2ـ8شكل 

  .ت در داخل سلول نمايش داده شده اسATPدر خارج و سديم و
  

پمپ داراي دو شكل فـضايي  . دهد  نشان مي2ـ9همانطور كه شكل . گيرد  مورد بررسي قرار ميNa, K-ATPaseحال مكانيزم عمل 
E2 و E1در شكل فضايي . باشد  ميE1  پمپ داراي تمايل بالا بـه Na+ و ATP – Mg زمـاني كـه ليگانـدهاي مـذكور بـه      .  اسـت

هيـدروليز  . گـردد    مـي  ATP اتصال يابند، خاصيت آنزيمي پمپ موجـب هيـدروليز           α مكانهاي خود در سطح سيتوپلاسمي زير واحد      
ATP   به نوبة خود موجب فسفريله شدن اسيد آمينه آسپارتات در نزديكي محل اتصال ATPفـسفريلاسيون سـبب تغييـر    . شـود   مي

در اين شـكل فـضايي جديـد        . يردگ   گشته كه در اينحالت سديم در معرض مايع خارج سلولي قرار مي            3شكل فضايي پمپ به شكل      
هاي اتصالي پتاسـيم   با جدا شدن سديم از پمپ، مكان. گردد تمايل پمپ به سديم كاهش يافته و سديم در مايع خارج سلولي رها مي   
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 داراي تمايـل بـالا بـه    4پمپ سديم ـ پتاسـيم در شـكل فـضايي     . گيرد در اختيار پتاسيم قرار مي α در سطح خارج سلولي زيرواحد
آيد كه بسيار ناپايـدار اسـت و     درمي6با اتصال پتاسيم به پمپ، پيوند آسيل فسفات، هيدروليز گشته و به شكل فضايي    . اسيم است پت

بنابراين، پتاسيم به داخـل  . باشد پمپ در شكل فضايي جديد داراي تمايل پايين به پتاسيم مي. گردد به شكل فضايي جديد تبديل مي  
 بـا مـصرف   Na-K- ATPase پمـپ  αبه اين ترتيب هر واحد . تر است اً مراحل انجام سيكل بسيار پيچيدهمسلم. گردد سلول آزاد مي

 . و با عمل فسفريلاسيون قادر است سه يون سديم را به خارج و دو يون پتاسيم را به داخل سلول منتقل نمايدATPمولكول يك 

 
  Na-K-ATPaseال فعال توسط پمپ  مراحل مختلف انتقال سديم و پتاسيم از طريق انتق2ـ9شكل 

 
  :(Ca-ATPase)پمپ كلسيم 

شود در صورتي كه غلظـت كلـسيم در مـايع خـارج                مولار حفظ مي   10-7     غلظت كلسيم در سيتوپلاسم سلولها در سطح كمتر از          
ها و غـشاء رتيكولـوم     كثر سلول غشاء پلاسمايي ا  . باشد  سلولي و يا در داخل ارگانلهايي مانند رتيكولوم آندوپلاسميك بسيار بالاتر مي           

-Caاز نظر سـاختماني     . باشد  پلاسميك حاوي پمپ كلسيم است كه مسئول پايين نگاه داشتن غلظت كلسيم در سيتوپلاسم مي              آندو

ATPase       پمپ كلسيم در سطح سيتوپلاسمي داراي دو جايگاه براي كلسيم و يـك             .   يك پروتئين سرتاسري در ضخامت غشاء است
 بوده و با اتصال دو يون كلسيم به جايگاه خـود فعاليـت پمـپ آغـاز                  E1در ابتدا پمپ داراي شكل فضايي       .  است ATPجايگاه براي   

 تبـديل   Bبـه   A به پمپ متصل گشته و با فسفريله شدن پمپ، شكل فضايي آن از               ATPيك مولكول   . )A_10-2شكل   (گردد  مي
، از آنجايي كه تمايل حفظ كلسيم توسـط پمـپ در شـكل              )C- 10-2شكل   (گردد  م به سمت ديگر غشا منتقل مي      گردد و كلسي    مي

 و سـپس    E2با رها شدن كلسيم، پمپ دفسفريله گشته و شـكل فـضايي             . گردد   بسيار پايين است، كلسيم از پمپ جدا مي        Cفضايي  
  ).2ـ10شكل . (گردد  حاصل ميAشكل فضايي 
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  .شماتيك نمايش داده شده است مراحل مختلف انتقال كلسيم توسط پمپ كلسيم بصورت 2ـ10شكل 
      

فسفريلاسيون اين پروتئين سيتوپلاسـمي توسـط پـروتئين كينازهـاي           . گردد       سرعت انتقال كلسيم توسط فسفولمبان كنترل مي      
  . شود  و يا توسط پروتئين كينازهاي وابسته به كلسيم ـ كالمودولين منجر به فعاليت پمپ كلسيم ميc-AMPوابسته به 
  :عال ثانويه يا هم انتقاليانتقال ف

انتقال اين دسته از مواد، با جريـان يـك يـا     . شود   استفاده نمي  ATP     در انتقال فعال بسياري از مواد، به طور مستقيم از هيدروليز            
ال ايـن گونـه    در نتيجه، انرژي لازم براي انتق ـ     . يابند  ها در جهت گراديان الكتروشيميايي جريان مي        گردد كه يون    چند يون همراه مي   

از آنجايي كه انتقال فعال ماده بـه همراهـي يـك يـا چنـد يـون صـورت        . شود  مواد از انرژي گراديان الكتروشيميايي يون تأمين مي       
در هم انتقالي، يك پروتئين سرتاسري در ضخامت غشا، به عنوان حامل قرار دارد كه               . نامند  گيرد اين انتقال را هم انتقالي نيز مي         مي

 و  1هـاي سـيمپورت     نمايند به نام حامل     هايي كه مواد را در يك جهت منتقل مي          حامل. باشد  هايي براي اتصال مواد مي      ندهداراي گير 
حـال بـه بررسـي مثالهـايي بـراي      .  نام دارند2 پورت هاي آنتي نمايند حامل هايي كه مواد را در خلاف جهت يكديگر منتقل مي حامل
  :شود خته ميپورت پردا هاي سيمپورت و آنتي حامل

 موادي نظير قندها و اسيدهاي آمينه عليرغم غلظت بالايي كه در داخل بعضي از سـلولها ماننـد روده و             :ـ حاملهاي سيمپورت  1
كليه دارند قادر هستند انرژي لازم براي انتقال از لومن روده يا كليه را توسـط گراديـان الكتروشـيميايي سـديم بدسـت آورده و وارد             

و يك گيرنده براي سـديم در       ) قند و يا اسيد آمينه    (مل منتقل كننده اين مواد داراي يك گيرنده براي ماده موردنظر            حا. سلول گردند 
سديم كه با غلظت بالا در مايع خارج سلولي وجود دارد به گيرنده خود اتصال يافته و با تغييـر                 . است) داخل لومن (سطح خارج سلول    

در اين حالـت سـديم در جهـت         . دهد  ورد گيرنده اسيد آمينه و يا قند را در اختيار آن قرار مي            آ  شكل فضايي كه در حامل به وجود مي       
بايد در نظر داشت كه اين انتقـال   ). 2ـ11شكل  (گردد    گراديان الكتروشيميايي و ماده ديگر برخلاف گراديان شيميايي وارد سلول مي          

                                                           
١ .symporter 
٢ . antiporter 
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پذير شدن اين نـوع انتقـال    ديم در دو طرف غشاء كه محرك انجام    است، زيرا اختلاف غلظت س     ATPبه طور غيرمستقيم وابسته به      
  .گردد  برقرار ميNa-K-ATPaseاست توسط 

 

 
  سديم در.  نمايشي از يك انتقال فعال ثانويه بصورت سيمپورت، نشان داده شده است2ـ11شكل 

  .نمايد ف گراديان شيميايي را تأمين ميجهت گراديان الكتروشيميايي وارد سلول شده و انرژي لازم براي انتقال گلوكـزبرخلا
  
  :گيرند، شامل پورت صورت مي هايي از انتقال فعال ثانويه كه توسط حاملهاي آنتي  نمونه:هاي آنتي پورت  ـ حامل2

 ـ1      م نه تنها ميـزان كلـسي  ) هاي قلبي مانند سلول(پذير ك هاي تحري در بسياري از سلول: سيم سيستم منتقل كننده سديم ـ كل  
ايـن مكـانيزم يـك حامـل        . گردند بلكه مكانيزم ديگـري بـراي كنتـرل آن وجـود دارد               تنظيم مي  -ATPase Caداخل سلول توسط    

شود كه داراي سه گيرنده براي سديم در سطح خارج سلول و يك گيرنده براي كلسيم در سطح داخل سـلول         پورت را شامل مي     آنتي
هـاي    به دنبال اتصال يون   . گردد  ل سلول توسط گراديان الكتروشيميايي سديم تأمين مي       انرژي لازم براي خروج كلسيم از داخ      . است

  .گردند هاي خود، حامل تغيير شكل فضايي يافته و سه يون سديم وارد و يك يون كلسيم خارج مي سديم و كلسيم به گيرنده
 تحـت   pHي از ماكرومولكولها به شدت توسط        ساختمان و عمل بسيار    : (pHi) داخل سلولي    pHهاي تنظيم كنندة       سيستم ـ2     

هـاي    و آنـزيم 5 تقريبـاً  pHهاي ليزوزومي در  براي مثال آنزيم. نمايند  خاصي عمل ميpHها در  گيرد و بيشتر پروتئين  تأثير قرار مي  
هـا و سيتوپلاسـم را        نـل  داخل ارگا  pHها قادر باشند      نمايند، اين مسئله حياتي است كه سلول         عمل مي  2/7 برابر با    pHسيتوزول در   
  .تنظيم نمايند

ها انـرژي ذخيـره       اين پروتئين . باشند   مي pHiپورت در غشاي پلاسمايي به منظور تنظيم          هاي آنتي   ها داراي سيستم         بيشتر سلول 
 ايـن منظـور     دو مكـانيزم بـراي    . كنند   استفاده مي  +Hشده در گراديان الكتروشيميايي سديمي را به منظور كاهش اسيديته حاصل از             

  :وجود دارد
ها مانند غشاء لومني سلولهاي اپيتليال لوله ادراري پروكـسيمال كليـه حـاوي      بسياري از سلول : Na+ - H+ - Exchanger) الف
 سيتوپلاسـمي نزديـك خنثـي باشـد، ايـن           pHزماني كـه    .  است   1:1پورت براي انتقال سديم و هيدروژن به نسبت           هاي آنتي   حامل

 اسيدي به شدت تمايل اين سيستم را        pHهاي هيدروژن خواهد داشت، در حاليكه         مايل بسيار پايين براي انتقال يون     سيستم داراي ت  
 pH اسـيدي بـه سـمت        pHگيـرد       دهد و با خروج يون هيدروژن كه به همراهي ورود يون سديم انجام مي               به هيدروژن افزايش مي   

  .نمايد خنثي ميل مي
-Na – driven Cl- - HCO ) ب 

3 ExChanger  : در اين سيستم ورودNa+ و HCO-
در . باشد  مي-Cl و +H همراه با خروج 3

ها، نـوع سـوم سيستم منتقل كننده وابـستـه   در بعضي از سلول. گردد اينجا نيز انرژي لازم براي انتقال از گراديان سديمي تأمين مي          
-Na+HCO وجود دارد، اين سيستم يك pHiبـه سـديم به منظور تنظيم 

3 symporter   است، ايـن حامـل دو HCO-
3

را بـا يـك     
Na+   گردد، در ولتاژهاي پايين      نمايد و يك سيستم الكتروژنيك است و سبب افزايش يك بارمنفي به درون سلول مي                 وارد سلول مي

هاي گليال در سيـستم   هايي كه داراي اين نوع سيمپورتر هستند مثل سلول  در سلولpHiبنابراين . گردد  عمل حامل دچار زحمت مي    
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 pHدهد تـا بـه تنظـيم موضـعي      ها اجازه مي آيد اين حساسيت به سلول به نظر مي. اعصاب، به تغييرات پتانسيل غشاء حساس است      
  .خارج سلولي در مغز در پاسخ به تغييرات فعاليت الكتريكي كمك نمايد

-Cl- - HCOدر نهايت بايد متذكر شد يك سيستم 
3 Exchangerز سديم نيز داراي نقش مهمي در تنظـيم   مستقل اpHiدر .  دارد 

-HCOاين انتقال   
3

. شـود    در جهت گراديان شيميايي وارد سلول مـي        -Cl برخلاف گراديان شيميايي به خارج سلول منتقل گشته و             
  .گردد  داخل سلولي با قليايي شدن خارج سلول دنبال ميpHiبنابراين كاهش 

  .دهد اي از انتشار ساده، انتقال تسهيل شده و انتقال فعال را نشان مي سه به طور خلاصه مقاي2ـ3جدول 
  

  مقايسه انتشار ساده، انتقال تسهيل شده و انتقال فعال : 2ـ3جدول 
  

  انتقال فعال
Active Transprt  

  انتقال تسهيل شده
Facilitated diffusion  

  انتشار ساده
Simple diffusion  ويژگي  

  يك پروتئين غشايي خاص داردنياز به   خير  بله  بله
  العاده انتخابي است فوق  خير  بله  بله
  شود انتقال اشباع مي  خير  بله  بله
  تواند مهار شود مي  خير  بله  بله
  تنظيم هورموني  خير  بله  بله
  )درخلاف جهت گراديان (Uphillانتقال   خير  خير  بله
   داردATPنياز به انرژي   خير  خير  بله

  
  : تليال لهاي اپيانتقال از عرض سلو

بـا انتقـال از   ) هـاي ادراري پروكـسيمال كليـه    تليال روده كوچك و لوله هاي اپي مانند سلول(تليال  هاي اپي       انتقال از غشاء سلول   
اي ـ   تليال روده كوچك و يا پروكسيمال كليه داراي غـشاء لـومني و غـشاي قاعـده     هاي اپي سلول. غشاء ساير سلولها متفاوت است

اي ـ جانبي در تماس بـا مـايع بـين      در حالي كه غشاي قاعده. باشد غشاء لومني در تماس با مجراي روده و يا كليه مي. ي استجانب
ايـن اتـصالات بـه آب و مـواد          . نمايـد   اتصالات نسبتاً محكم، غشاء يك سلول را به سلول ديگر متـصل مـي             . سلولي و مويرگهاست  

  :تليال وجود دارد  اين ترتيب دو مسير براي انتقال مواد از سلولهاي اپيبه. كوچك محلول در آب نفوذپذير هستند
  .باشد  كه انتقال مواد از درون سلول مي1 مسير درون سلولي)الف
  .باشد ها مي  كه انتقال مواد از فضاي بين سلول2 مسير كنار سلولي)ب  

هـاي   غشاء لومني سلول. اي ـ جانبي متفاوت است  ها از غشا قاعده     در مسير درون سلولي، انتقال مواد از غشاي لومني با انتقال آن
در . هاي سيمپورت براي هم انتقالي سديم ـ اسيد آمينه و سديم ـ گلوكز است   تليال روده كوچك و پروكسيمال كليه داراي حامل اپي

 2ـ ـ12طـور كـه در شـكل     ن ترتيب، همانبه اي. ها قرار دارند اي ـ جانبي سلول   در غشاء قاعدهNa و K- ATPaseهاي  حاليكه پمپ
شونــد و سپـــس سـديم توسـط پمـپ      نشان داده شده است، سديم ـ گلوكز و يا ســديم ـ اسيد آمينه بصورت هم انتقال وارد مي  

Na-K- ATPase  اي ـ جـانبي بـه فـضاي خـارج سـلولي منتقـل          و گلوكز يا اسيد آمينه توسط انتشار تسهيل شده از غـشاي قاعـده
  .ندگرد مي

                                                           
١ . transcellular transport 
٢ . paracellular transport 
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  .تليال   نمايشي از انتقال سديم و گلوكز از عرض سلول اپي2ـ12شكل 

  
  :انتقال ماكرومولكولي

ماكرومولكولها و ذرات خنثـي بـه دليـل بزرگـي     .      در مباحث قبل، انتقال مولكولهاي كوچك و يونها، از عرض غشاء بحث گرديد         
 Fussionاز عرض غشاء در طول فراينـدهاي        ) ها  مانند پروتئين ( ماكرومولكولها   در واقع عبور  . باشند  اندازه قادر به انتشار از غشا نمي      

براي مثال در پنيوسيتوز، ماكرومولكولهاي موجود در مايع خارج سـلولي           . افتد  اتفاق مي ) مانند پينوسيتوز  (Fissionو يا   ) مانند ترشح (
از طـرف ديگـر در طـول        . گردنـد   تند وارد سيتوپلاسـم مـي     هايي از غشاء پلاسمايي هـس       از طريق وزيكولهاي پنيوسيتوزي كه جوانه     

هاي حاوي مولكولها و يا ماكرومولكولها به غشاء پلاسمايي اتصال يافته و محتويات درون خود را به محيط خارج                     اگزوسيتوز وزيكول 
  . وسيتوز مورد مطالعه قرار دادتوان انتقالهاي ماكرومولكولي را در دو گروه اندوسيتوز و اگز بنابراين مي. نمايند سلول آزاد مي
 در طول اندوسيتوز ذرات ريز و ذرات درشت در مايع خارج سلولي، بدون عبور از درون غـشاء بـه داخـل سـلول حمـل                           :اندوسيتوز

  .شوند تر توسط فاگوسيتوز وارد سلول مي ذرات ريز در مايع خارج سلولي توسط پديدة پينوسيتوز و ذرات درشت. گردند مي
در اندوسـيتوز  . دهد ممكن است اندوسيتوز غيروابـسته بـه گيرنـده و يـا وابـسته بـه گيرنـده باشـد                    نشان مي  2ـ13شكل  همچنانكه  

نمايد كـه از غـشاء پلاسـمايي مـشتق            اي احاطه مي    غيروابسته به گيرنده، اطراف مواد منتقل شونده به داخل سلول را غشاء دو لايه             
ته به گيرنده، نواحي خاصي در غشاي ليپيدي دو لايه وجود دارد كه اين نـواحي بـه صـورت      در حاليكه در اندوسيتوز وابس    . اند  گرديده

ماننـد  (هـاي خاصـي       پـروتئين .  اسـت  1گردند و پوشش فرورفتگي، پروتئيني به نـام كلاتـرين           دار مشاهده مي    هاي پوشش   فرورفتگي
تجمع . گردند  دار غشاء مي    هاي پوشش    و وارد فرورفتگي   هدبه گيرنده خود در غشاء متصل گردي      ) LDL ؛ليپوپروتئينها با دانسيته پايين   

مكانيزم اين فراينـد هنـوز بـه    ).  2ـ13شكل (شود  هاي ليگاند ـ گيرنده سبب شروع فرايند اندوسيتوز وابسته به گيرنده مي  كمپلكس
                                                           
١ . clathrin 
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نبال آزاد شـدن وزيكولهـاي      بـد . خوبي مشخص نشده است اما اندوسيتوز يك فرايند فعال بـوده و نيـاز بـه انـرژي متـابوليكي دارد                    
گردنـد     به غشاء پلاسمايي باز مي     LDLهاي    ها مانند گيرنده    ها، مجدداً بعضي از انواع گيرنده       اندوسيتوزي و هضم آنها توسط ليزوزوم     

  .شوند هاي هورمون رشد در داخل سلول هضم مي در حاليكه بعضي از انواع ديگر مانند گيرنده
 همچنـين اندوسـيتوز در جـذب         وژي سلول دارد، مهمترين عمـل اندوسـيتوز، تغذيـه سـلول اسـت،             اندوسيتوز نقش مهمي در فيزيول    

هـاي سـطح    انسولين، هورمونهاي رشد عصبي و اپيدرمي، سم ديفتري، ويروسهاي مختلف و نيز در كنترل متابوليسم و بيان گيرنـده          
  .سلول شركت دارد

ها به محيط خارج سـلول ترشـح گردنـد، در واقـع      اكرومولكولها توسط سلول گاهي اوقات لازم است تا مولكولها و يا م :اگزوسيتوز
  .  هاست اگزوسيتوز، مكانيزم عمومي ترشح نوروترانسميترها، هورمونها و يا آنزيم

گيرد، بلكه سبب اضـافه شـدن غـشاي جديـد بـه غـشاي پلاسـمايي                        اگزوسيتوز نه تنها براي ترشح مواد مورد استفاده قرار مي         
 .بحث خواهد شد 5جهت بهتر درك كردن مكانيزم اگزوسيتوز، چگونگي ترشح نوروترانسميتر در فصل . ددگر مي
 

  . بصورت ساده نمايش داده شده است(LDL) با دانستيه پايين   مراحل مختلف اندوسيتوز مولكول ليپوپروتئين2ـ13شكل 
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  :فصل سوم
 

   (RMP)1 پتانسيل استراحت غشاء
  

  : در انتهاي اين فصل دانشجو بايد بتواند
 براساس اصل جذب يوني، توضيح دهد كه چگونه اختلاف پتانسيل دو سوي غشاء توزيع كاتيونها و آنيونها را تحت تأثير قـرار                  ـ     
  .دهد مي

اي كـه گراديـان شـيميايي و          ن معادلـه بـراي محاسـبة نيروهـاي كـشنده           معادلة نرنست را بنويسد و نشان دهد كه چگونه اي          ـ     
  .رود الكتريكي كه بر يون وارد ميشود بكار مي

  :كند وقتي پتانسيل غشاء   براساس پتانسيل تعادلي نرنست، جهتي كه يون حركت ميـ     
(aبيني نمايد  در پتانسيل تعادلي است را پيش  
(bبيني نمايد هد شد را پيش بزرگتر از پتانسيل تعادلي خوا  
(cبيني نمايد  يا كمتر از پتانسيل تعادلي خواهد شد را پيش.  

  . قادر به محاسبة پتانسيل تعادلي براي يوني كه در معادله نرنست به كار ميرود باشدـ     
  شود   تشريح نمايد كه چگونه پتانسيل استراحت غشاء ايجاد مي     ـ
  . محاسبه نمايدGHKستفادة از معادلة  پتانسيل غشاء را با اـ     
  . چگونه پتانسيل غشاء را تغبير خواهد داد، Cl و Na و K  غشاء بهبيني نمايد كه افزايش يا كاهش نفوذپذيري  پيشـ     
  . درك نمايدRMP نقش پمپ سديمي را در ايجاد ـ     

ود ديگر در مايع خارج سلولي در نزديكي لبة غشاء قرار گيرد و          اگر ميكروالكترودي، در داخل سلول در نزديكي لبه غشا و ميكروالكتر          
شود كه اختلاف پتانسيلي بين داخل و خـارج سـلول وجـود دارد بـه                  هر دو ميكروالكترود به يك پتانسيومتر وصل شود، مشاهده مي         

ج سلولي، صـفر فـرض شـود،        نحوي كه داخل سلول نسبت به بيرون داراي پتانسيل كمتري است، به عبارت ديگر اگر پتانسيل خار                
ميزان اختلاف پتانـسيل در سـلولهاي مختلـف، متفـاوت اسـت و داراي               . پتانسيل داخل سلولي نسبت به آن داراي مقدار منفي است         

شـود پتانـسيل    هاي پوركنژ است، بنابراين زماني كه فرضاً مطـرح مـي          در سلول  -mV100 در گلبولهاي قرمز و      -mV9دامنة حدود   
  .  كمتر استmV90، به اين معنا است كه پتانسيل داخل سلول نسبت به بيرون  است-mV90غشاء 

 مـؤثر هـستند كـه البتـه در سـلولهاي حيـواني،              RMPدر ايجـاد    ) هاي الكتروژنيـك    پمپ(ها و انتقال فعال       دو عامل ديفوزيون يون   
ا در ايجـاد پتانـسيل اسـتراحت غـشاء پرداختـه            ابتدا به نقش ديفوزيون يونه    .  دارند RMPديفوزيون يونها بيشترين سهم را در ايجاد        

  . شود مي
 

  :RMPنقش ديفوزيون يونها در ايجاد 
اگر ظرفي را در نظر بگيريد كه توسط غـشاي نفوذناپـذيري بـه دو قـسمت                 . باشد  ، ديفوزيون يونها مي   RMP     عامل اصلي ايجاد    

و در طرف ديگر آن، تركيب يوني مايع داخل سلولي را قـرار  تقسيم شود و در يك طرف آن تركيب يوني مشابه با مايع خارج سلولي             
اما اگر  . دهيد، مشاهده خواهيد نمود مجموع بارهاي مثبت و منفي يكسان بوده و اختلاف پتانسيلي بين دو طرف غشاء برقرار نيست                   

لظتي شروع به حركت به سـمت       غشاء فقط به يكي از يونها نفوذپذير باشد، مشاهده خواهد شد كه يون موردنظر براساس گراديان غ                
 در داخل سلول بيـشتر از       +Kاز آنجايي كه غلظت     :  بيان كرد  RMP در ارتباط با     Nernstبراساس نظر فوق،    . كند  محيط رقيق را مي   

 از يابد، خارج سلول است، اگر غشاء فقط به پتاسيم نفوذپذير باشد، پتاسيم براساس گراديان غلظتي از داخل به خارج سلول انتشار مي                  
آنجايي كه در فرض نرنست، غشاء به آنيونها نفوذناپذير است، با خروج هر يون پتاسيم، سلول بار مثبتي از دست داده در حالي كه با                         

بدين ترتيب، اختلاف پتانسيل الكتريكي شروع به تشكيل       . گردد  به جا ماندن آنيون در داخل سلول، يك بار منفي به داخل اضافه مي             
                                                           
١ . Resting Membrane Potential 
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يابد كه بار منفي توليد شـده در داخـل سـلول ممانعـت از خـروج       مل انتشار پتاسيم به خارج سلول تا آنجا ادامه مي ع. نمايد  شدن مي 
اي وجود دارد كه پتاسيم براساس گراديان غلظتي تمايل به خروج داشته امـا            به عبارت ديگر از نظر زماني لحظه      . بيشتر پتاسيم نمايد  

هـاي غلظتـي و       نمايد، اين لحظه را كه گراديـان        اخل سلول ممانعت از انتشار بيشتر پتاسيم مي       گراديان الكتريكي به وجود آمده در د      
در لحظـه تعـادل، اخـتلاف    . )3ـ ـA 1شكل (الكتريكي برابر هستند به نام لحظه تعادل گفته و ميزان جريان خالص صفر خواهد بود           

د غشاء فقـط بـه پتاسـيم نفوذپـذير باشـد، ايـن پتانـسيل را          پتانسيلي بين داخل و خارج سلول برقرار است، در صورتي كه فرض شو            
   :نامند و ميزان آن برابر است با  پتانسيل تعادلي نرنست براي پتاسيم مي
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EK : پتانسيل تعادلي نرنست براي پتاسيم  

[K]i و [K]o غلظت پتاسيم در داخل و خارج سلول،  :  به ترتيبR: ،ثابت گازها  T :  ،دماي مطلق   Z :   ظرفيت يـون، وF :  عـدد
  فارادي 

  Ek= -94 mV:          برطبق رابطة فوق، پتانسيل تعادل نرنست براي پتاسيم خواهد شد
  

 ـ                            ه سـديم   از آنجائي كه غير از پتاسيم، سديم نيز از يونهاي اصلي بدن است، بار ديگر نرنست فرض كـرد كـه غـشاء سـلول فقـط ب
ورود يون مثبت بـه     . ت سديم براساس گراديان غلظتي تمايل دارد از خارج سلول به داخل سلول انتشار يابد              ر اينحال نفوذپذير باشد، د  

گردد، در لحظه تعـادل   شود، به نحوي كه داخل سلول نسبت به خارج آن مثبت مي       داخل سلول سبب پيدايش گراديان الكتريكي مي      
 ديفوزيون يابد، در حالي كـه گراديـان الكتريكـي مـانع انتـشار بيـشتر آن           ن غلظتي تمايل دارد به داخل سلول      سديم براساس گراديا  

  ).3ـB 1شكل (گردد، در لحظه تعادل، ميزان جريان خالص يون صفر خواهد بود  مي
گـردد   نست براي سديم اطلاق مي     اختلاف پتانسيلي كه در اين لحظه بين داخل و خارج سلول برقرار است به نام پتانسيل تعادلي نر                 

  : و برابر است با
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ENa = + 61mV 
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  . به ترتيب نمايشي حركت  براساس گراديان شيميايي و ايجاد  گراديان الكتريكي استB و A  قسمت 3ـ1شكل 

   
ولت به عبارتي نزديك به        ميلي -90كه پتانسيل استراحت غشاء حدود      به اين ترتيب، از آنجايي كه بطور تجربي نشان داده شده بود             

  .باشد  مي هاي پتاسيم ، انتشار يونRMPپتانسيل تعادلي نرنست براي پتاسيم است، نرنست نتيجه گرفت كه عامل به وجود آورندة 
م داخل سلولي ثابـت نگـاه داشـته          صورت گرفت، در اين آزمايشات غلظت پتاسي       Goldmanهاي بعد آزمايشاتي توسط            در سال 

 ، براساس رابطـه     O[K]براي هر مقدار معين پتاسيم خارج سلولي        . شد، در حاليكه غلظت پتاسيم خارج سلولي به تدريج اضافه گرديد          
 محاسبه شده و غلظـت پتاسـيم خـارج          RMPسپس ارتباط بين    . نرنست ميزان پتانسيل تعادلي نرنست براي پتاسيم محاسبه گرديد        

هاي معين پتاسيم  بار ديگر به ازاي همان غلظت    ). منحني نقطه چين  3ـ2شكل  (لي مربوط به آن، به صورت منحني رسم گرديد،          سلو
گيري شده در مقابل     اندازه RMPگيري شد، سپس ارتباط بين         اندازه د   به طور تجربي توسط ميكروالكترو     RMPخارج سلولي، ميزان    

[K]Oمنحني توپر2ـ3شكل (د،  مربوط به صورت منحني رسم گردي(  
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و تجربي ) خط نقطه چين(اي   محاسبه  بعنوان تابعي از غلظت پتاسيم خارج سلولي كه بصورتRMP  نمايش ميزان 3ـ2شكل 

  .نمايش داده شده است) منحني توپر(
  

 محاسـبه   RMP واقعـي از منحنـي       RMPدهد كه در غلظت فيزيولوژيك پتاسيم خارج سلولي، منحني            مقايسه دو منحني نشان مي    
 هـاي فيزيولوژيـك پتاسـيم در اطـراف       واقعـي در غلظـت  RMPبه عبارت ديگر، ميزان . گيرد شده توسط رابطه نرنست فاصله مي

mV90-    براين اساس،    .ولت مقدار محاسبه شده توسط رابطة نرنست است          ميلي -94 به جاي Goldman      نتيجه گرفت كه در توليد 
RMP    هـا را مـوردنظر قـرار     نفوذپذيري غشاء به يونهاي پتاسيم داراي اهميت است بلكه بايد نفوذپذيري غشاء به ساير يون    ، نه تنها

 منجر بـه    Katr و   Hodgkin و دو دانشمند ديگر بنام هاي        Goldmanنظرات  .  را بيان نمود   1داد و به اين ترتيب رابطة ميدان ثابت       
  :ير مي باشد شد كه بصورت زGHKرابطه اي بنام رابطه 

 

iClPoKPoNaP
oClPiKPiNaP
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m ][][][

][][][
++
++

−= 

 
 در خـارج و     (Cl) و كلر    (K) ، پتاسيم    (Na)يونهاي سديم    به ترتيب غلظت     i[l] و   O[l]، پتانسيل استراحت غشاء،       Emدر اين رابطه    

  .  به ترتيب ضريب نفوذپذيري غشاء به پتاسيم، سديم و كلراستPcl, PNa, Pkداخل سلول است و 
 نقش دارد اما مقدار اثـر هـر كـدام از            RMPابت، نشان داده شده است كه ديفوزيون هر سه يون از غشاء در ايجاد               در رابطه ميدان ث   

يونها بستگي به نفوذپذيري غشاء به هر يك از آنها دارد، از آنجايي كه نسبت نفوذپذيري  هر يك از يونهـا بـه نفوذپـذيري پتاسـيم            
، ديفوزيون يون پتاسـيم اسـت و از   Emتوان نتيجه گرفت كه عامل اصلي در ايجاد   ميPk: PNa: Pcl= 1: 0.04: 0.45برابر است با 

تر اسـت،     آنجايي كه غشاء بسيار به پتاسيم نفوذپذيرتر است، پتانسيل استراحت غشاء به پتانسيل تعادلي نرنست براي پتاسيم نزديك                 
  .باشد  نميEkا  دقيقاً برابر بEm به داخل سلول ميزان Naاما به دليل ورود مختصر 

                                                           
١ . Constant field equation 
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  يك پتانسيل تعادلي است يا خير؟(Em) كه آيا پتانسيل غشاء: سؤال
  

   : RMP در ايجاد K- ATPase ، Naهاي الكتروژنيك   نقش پمپ
گردد، دو يون   از سلول خارج ميNa-K-ATPaseطور كه قبلاً توضيح داده شد، به ازاي هر سه يون سديم كه توسط پمپ                       همان
هاي مثبتي اسـت كـه وارد         دهد بيش از تعداد يون      هاي مثبتي كه سلول از دست مي        گردد، به عبارت ديگر مقدار يون       د مي پتاسيم وار 

فـسفاتاز بـه    گردد، اما نقش پمپ سديم ـ پتاسيم ـ آدنوزين تري    به اين ترتيب داخل سلول نسبت به بيرون آن منفي مي. شود آن مي
رسـد، امـا     مـي -mV86  به -90 از RMPه نحوي كه در صورت مهار كردن پمپ، ميزان ب.  كم استRMPطور مستقيم در توليد 
برد و از آنجايي كه حـضور          براي طولاني مدت ، به تدريج گراديان غلظتي يونها را از بين مي             Na-K-ATPaseبايد توجه داشت مهار     

 . گردد  ميRMP در نتيجه از بين رفتن گراديان غلظتي عامل اصلي انتشار است، از بين رفتن آن سبب مهار انتشار و



  

 

  

  

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  فصل چهارم
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  فصل چهارم
  

  ١پتــانسيـل عمـل
 

  : در انتهاي اين فصل دانشجو بايد بتواند
  .پذير را بشناسد  خصوصيات بافتهاي تحريكـ     
  .پذير درك نمايد  ارتباط بين شدت تحريك و مدت زمان را در بافتهاي تحريكـ     
  . تفاوت بين پتانسيل موضعي و پتانسيل عمل را بشناسدـ     
  .ل مختلف پتانسيل عمل را توضيح دهد مراحـ     
 ويژگيهاي كانالهاي يوني شركت كننده در پتانسيل عمل از جمله باز و بسته شدن، فعال شـدن و غيرفعـال شـدن را تعريـف                          ـ     
  .نمايد
ود را درك ش ـ  چگونگي فعاليت كانالهاي وابسته به ولتاژ سديمي، پتاسيمي و كلسيمي كه منجر به ايجـاد پتانـسيل عمـل مـي        ـ     

  .پتانسل عمل بفهمد) دپلاريزاسيون، اورشوت، رپولاريزاسيون، هيپرپلاريزاسيون(نمايند و نقش آنها را در هر فاز 
  . اهميت پتانسيل عمل را درك نمايدـ     

  .     ـ تغيير غلظت يونها در داخل و خارج سلول را بر روي پتانسيل عمل بحث نمايد
. گيرنـد   پذير مورد بررسي قـرار مـي        هاي تحريك   گردد، بنابراين در ابتدا بافت      پذير مشاهده مي     تحريك هاي عمل در بافتهاي     پتانسيل

  :باشند پذير يعني عصب و عضله داراي دو خاصيت به شرح زير مي هاي تحريك بافت
   2 تحريك شدن)1     
   3 هدايت)2     

 به عبـارت ديگـر، زمـاني كـه سـلول      .شود ليد پتانسيل عمل ميگردد كه منجر به تو      تحريك شدن ، به مجموعه حوادثي اطلاق مي       
هاي شيميايي، الكتريكي، مكانيكي و يا حرارتي تحريك گـردد حـوادثي در سـلول اتفـاق                   عصبي يا عضلاني، توسط يكي از محرك      

  . تواند منجر به توليد پتانسيل عمل شود افتد كه مي مي
 سـلول   از در نقطـه اي به عبارت ديگـر وقتـي    .  تشار پتانسيل عمل در طول سلول     پذير، عبارتست از ان     هاي تحريك   هدايت در سلول  

قبـل از اينكـه     . را بـه نقـاط دورتـر غـشاء برسـاند          ) ايمپـالس ( قادر است آن تحريك      پتانسيل بوجود آيد سلول   عصبي و يا عضلاني     
گردند و همچنين     ب توليد پتانسيل عمل مي    هايي كه سب    هاي عمل و مكانيزم آنها، بررسي گردد، در ابتدا خصوصيات محرك            پتانسيل

  . شود پيوندد، بحث مي حوادثي الكتريكي كه قبل از توليد پتانسيل عمل به وقوع مي
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                                                           
١ . Action Potential 
٢ . excitation 
٣ . conduction 



 ٣٣

  :خصوصيات محرك
 يا شدت تحريـك  intensityماند و   يعني مدت زماني كه تحريك روي بافت مي      duration     در مورد هر نوع محرك كافي است        

 شدت تحريك در مورد يك محرك الكتريكي ميزان ولتاژ، در مورد محـرك شـيميايي ميـزان مـاده و در مـورد محـرك                          .را دانست 
  . مكانيكي ميزان كشش ديواره سلول است

 كه از نظـر  1 را از مقدار آن در شرايط استراحت به يك ولتاژ بحراني      RMP كافي قادر است ميزان      durationيك محرك با شدت و      
گـردد، كـاهش پتانـسيل           است رسانده و در اين ولتاژ خاص است كه پتانسيل عمـل توليـد مـي                RMPكتر از ميزان    قدر مطلق كوچ  
  .نامند   مي2را دپلاريزاسيــون و ولتــاژ بحــراني را پتانسيــل آستـانه) از نظر قـدر مطلــق(استراحت غشاء 

گردد بـراي يـافتن    رد كه بنام ارتباط زمان ـ شدت اطلاق مي  و شدت وجود داdurationارتباطي بين دو خاصيت مهم محرك يعني 
شـدت تحريـك   . عصبي را تحريـك نمـود  ) msec1 براي مثال ( ثابت durationاين ارتباط كافي است توسط محرك الكتريكي با 

 را افـزايش  durationار ديگر ب. را به تدريج افزايش داده تا به ولتاژ آستانه رسيده و عصب پاسخ دهد  ) مقدار ولتاژ به كار گرفته شده     (
ايـن ترتيـب ،     .  داده و در مقدار جديد ثابت نگاه داشته و مجدداً بايد عصب را توسط افزايش شدت محرك الكتريكي تحريك نمـود                    

  هاي متعدد، durationبراي 
 و شدت   duration بين   آيد، ارتباط   در عصب بدست مي   ) توليد پتانسيل عمل  (هاي مختلفي براي محرك به منظور ايجاد پاسخ           شدت

  )4ـ 1شكل (شود  محرك به صورت منحني زير نمايش داده مي
 

 
  .  ارتباط بين شدت تحريك و مدت زمان باقي ماندن تحريك روي بافت4ـ1شكل 

  
 افزايش يابد، شدت تحريك لازم براي ايجاد پاسخ يـا توليـد پتانـسيل عمـل در                  Durationگردد هر چه ميزان       چنانكه ملاحظه مي  

 ميـزان آن كـاهش     durationدهد كه با افزايش        حداقل ولتاژ لازم براي تحريك عصب را نشان مي         Aنقطه  . يابد  عصب كاهش مي  
اگر ولتاژ رئوباز دو برابـر گـردد، زمـان لازم بـراي     .  گويندrheobaseشود به نام      حداقل ولتاژي را كه سبب ايجاد پاسخ مي       . يابد  نمي

  . تواند سبب توليد پتانسيل عمل گردد  مشخص ميdurationبنابراين، محرك با شدت و . د گوينchronaxieتحريك عصب را 
 
  
 

                                                           
١ . critical potential 
٢ . threshold potential 

(Mv) 



 ٣٤

  :پتانسيل عمل در سلولهاي عضله مخطط اسكلتي و نورون
     هر پتانسيل عمل با يك تغيير سريع ناگهاني در پتانسيل منفي استراحت غشاء به يك پتانسيل مثبـت شـروع شـده و تقريبـاً بـا                    

  :گردد، به عبارت ديگر هر پتانسيل عمل از دو مرحله تشكيل شده است به پتانسيل منفي اوليه باز ميهمان سرعت 
  .كند اي كه طي آن پتانسيل غشاء از مقدار منفي به سمت مقدار مثبت حركت مي  مرحله :1دپلاريزاسيون)      الف
  .گردد قدار مثبت به سمت مقدار منفي اوليه برمياي است كه در طي آن پتانسيل از م  مرحله :2رپلاريزاسيون)      ب  

  .دهد   مراحل مختلف يك پتانسيل عمل را نشان مي4ـ2شكل 
  
 

 

 
   مراحل مختلف يك پتانسيل عمل4ـ2شكل 

 
 
 
 

                                                           
١ . depolarization 
٢ . repolarization 



 ٣٥

  :مكانيسم توليد پتانسيل عمل 
 ايـن كانالهـا مـسئول توليـد     .پذير حـاوي كانالهـاي كـاتيوني وابـسته بـه ولتـاژ اسـت           هاي تحريك        غشاء پلاسمايي تمام سلول   

هاي كاتيوني وابسته به ولتاژ سديمي و كلسيمي از نظر ساختماني از يك زنجيرة منفرد پروتئينـي                   كانال. باشند  هاي عمل مي    پتانسيل
تـاژ  باشد در حاليكه كانالهاي پتاسيمي وابسته بـه ول   مشابه مي(Domain)اند كه اين زنجيره محتوي چهار ناحية   طويل تشكيل شده  

 )4ـ3شكل . (تشكيل شده است) Subunits زيرواحد يا 4( زنجيرة پروتئيني مجزا 4از 
 

 
 

  .هاي پتاسيمي، سديمي و كلسيمي   ساختمان كانال4ـ3شكل 
  

 S6 تـا  S1 بـه اسـامي   α از شش قطعـة مـارپيچ        Domain نشان داده شده است هر ساب يونيت و يا هر            4ـ3همچنان كه در شكل     
 وجود دارد كه احتمالاً قسمتي از منفذ آبـي محـل عبـور    SS1 ـ  SS2 بنام S6 و S5اي بين قطعات  مچنين ناحيهه. تشكيل شده است
 در كنار يكديگر قـرار بگيرنـد چهـار ناحيـة            domainيونيت و يا چهار       دهد، به عبارت ديگر، زماني كه چهار ساب         يون را تشكيل مي   



 ٣٦

SS2  ـ SS1   با همديگر تشكيل منفذ آبي كانال(P) همچنين قطعه . سازند را در مركز آن ميS4 در هر domian  يونيـت    و يـا سـاب
رسـد كـه    احتمالاً به نظر مي. داراي ساختمان مشخصي است به اين صورت كه هر اسيد آمينه سومي داراي بارالكتريكي مثبت است  

  .حركت اين بارهاي مثبت، مسئول حساسيت كانال به تغييرات پتانسيل غشاء باشد
به عبارت ديگر، هر كانال وابسته به ولتـاژ در        . گردند  كانالها با دپولاريزاسيون غشاء و رسيدن پتانسيل به حد آستانه كانال باز مي            اين  

سـپس در  . نمايـد  گردد و قابليت هدايت يوني را پيـدا مـي   ولتاژ مشخصي، تغيير شكل فضايي پيدا كرده و براي مدت كوتاهي باز مي   
  .گرفتغيرفعال يعني در شكل غيرقابل هدايت يوني قرار خواهد شكل فضايي بسته و يا 

 فعـال شــدن و      gate يا   m-gate به اسامي    gateهاي سريع سديمي كه از كانالهاي كاتيوني وابسته به ولتاژ هستند داراي دو                كانال
h-gate   يــا gate   با دپولاريزاسيون غشاء،    . باشند   غيــرفعــال شـدن ميm-gate   ده و    سريع باز شh-gate   شـود و      آهسته بسته مي

شـود زمـاني كـه يـك كانـال بـاز         حال اين سؤال مطرح مي    . شود   باز بوده و يون هدايت مي      gateدر يك فاصله زماني كوتاه هر دو        
فكيك قائـل   دهد كاتيون و يا آنيون از آن عبور نمايد و باز چگونه بين انواع كاتيونها و يا انواع آنيونها ت                     گردد چگونه تشخيص مي     مي
گردد، همچنان كه قبلاً ذكر شد در مركز   مي…براي مثال يك كانال انتخابي براي سديم، كانال ديگر انتخابي براي كلر و            . شود  مي

اين مسير هـدايت يـوني در سـطح لبـه           . هاي تشكيل دهندة يك كانال يك مسير هدايت يوني وجود دارد          domainها و     يونيت  ساب
. نماينـد   ها مانند يك ميدان بزرگ جهت به دام انداختن يونها عمـل مـي               دهانه) 4ـ4شكل  . (  است  1ي دهانه داخل و خارج غشاء دارا    

و يـا   ) ماننـد آسـپارتات و گلوتامـات      (ها ممكن است محتوي بارهاي الكتريكي ناشي از حضور اسيدهاي آمينـه بـا بـار منفـي                     دهانه
بارهاي الكتريكي، يـك پتانـسيل سـطحي را در دهانـه كانـال              . باشند) تيدينمثل آرژنين، ليزين و هيس    (اسيدهاي آمينه با بار مثبت      

گردند، براي مثـال      ها مي   ها و يا آنيون     تثبيت كرده و براساس نوع بار الكتريكي سبب به وجود آمدن گراديان غلظتي موضعي كاتيون              
  .گردد ي كانالهاي انتخابي كاتيوني ميهاي نفوذپذير در دهانة ورود پتانسيل سطحي منفي سبب افزايش غلظت موضعي كاتيون

     عامل ديگري كه در انتخابي شدن يك كانال به يك يون خاص دخالت دارد، اندازه منفذ آبي يا مسير هدايتي يون در درون هـر        
ر منفذ آبي آنچنان    در واقع در كانالهاي بسيار انتخابي قط      . گردد  تر مي   هر چه قطر اين منفذ كوچكتر باشد، كانال انتخابي        . كانال است 

  .نمايند ها و مولكولهاي آب به صورت انفرادي عبور مي كوچك است كه يون
اي با اسيدهاي آمينه باردار و يا پلار وجود دارد كه قادر هستند توسط اتـصالات مـستقيم شـيميايي بـا                        در نهايت، در منفذ آبي ناحيه     

اتـصال شـيميايي   . وده و يون را از نظر انـدازه مناسـب عبـور از منفـذ نماينـد          يونها، مولكولهاي آب يونهاي هيدراته را از آنها جدا نم         
باشد كه تئوري حضور مكانهاي اتصالي خـاص را در درون كانـال بـراي يونهـا                   اسيدهاي آمينه منفذ آبي و يونها به قدري پايدار مي         

توانـد سـهم مـؤثري در         دراتـه شـدن يونهـا مـي       به اين ترتيب حضور اين مكانها، چگونگي اتصال با يونها، و هي           . مطرح نموده است  
  .انتخابي شدن كانال داشته باشد

                                                           
١ . vestibule 



 ٣٧

 
   نمايش از چگونگي انتخابي بودن كانال يوني4ـ4شكل 

  
 durationزماني كه محركي با شـدت و        . گردد  هاي كاتيوني وابسته به ولتاژ، در تشكيل پتانسيل عمل بررسي مي            اكنون نقش كانال  

گردد در حالي كه دپولاريزاسيون موضعي بـه پتانـسيل آسـتانه              بب ايجاد دپلاريزاسيون موضعي غشاء مي     كافي به كار گرفته شود س     
در پتانسيل استراحت  . شود  برسد فاز اول پتانسيل عمل يعني دپولاريزاسيون با فعال شدن كانالهاي وابسته به ولتاژ سديم تشكيل مي                

غلظت سديم در خارج سلول بيشتر از  همچنانكه قبلاً ذكر شد،. آن باز است h-gate كانال سديم بسته و mV90-( ،m-gate (غشاء 
داخل سلول بوده و از طرف ديگر، بار الكتريكي داخل سلول نسبت به بيرون آن منفي است، بنـابراين سـديم تمايـل دارد در جهـت                      

نمايد در حـالي    را توليد ميmV90 سيلي برابر با گراديان الكتريكي، اختلاف پتان. گراديان الكتروشيميايي به داخل سلول انتشار يابد
بنـابراين نيـروي   . آورد  را به وجود ميmV60 كه در لحظه تعادل، بر طبق رابطه نرنست، گراديان شيميايي سديم، اختلاف پتانسيل 

گـردد    اعمال مي به سديم mV150  يعني نيروي الكتروشيميايي معادل mV60 و نيروي شيميايي معادل mV 90الكتريكي معادل 
 كانال سديمي وابسته به ولتاژ، بسته است، سديم قادر بـه ورود بـه       m-gateتا اين يون را به داخل سلول وارد كند، اما از آنجايي كه              

 كانال سريعاً باز    m-gate،  ) 4-5-2شكل    (حال اگر پتانسيل غشاء به حد آستانه رسيده باشد          ). 4-5-1شكل  (باشد    داخل سلول نمي  
نمايد، در نتيجه در لحظة زماني كوتـاهي، كانـال بـاز بـوده و سـديم در جهـت گراديـان                         آهسته شروع به بسته شدن مي      h-gateو  

با ورود يون سديم مثبت به داخل سلول بارهاي منفي بيـشتري در داخـل سـلول    . گردد  وارد سلول مي(Em – ENa)الكتروشيميايي 
  .گردد تر مي خنثي شده و سلول دپلاريزه

 
 
 
 



 ٣٨

 
 نمايشي از تغيير شكل فضايي كانال سديم و بسته به ولتاژ و نيروي محركة ديفوزيون سديم از درون كانال بداخل 4ـ5شكل 

  .سلول
  

منجر به باز شدن تعداد       هاي سديمي وابسته به ولتاژ در همسايگي كانال باز،               ميدان الكتريكي حاصل از ورود سديم بر روي كانال        
روند توسعة دپولاريزاسيون در داخـل سـلول        ) 4ـ6شكل  . (هاي مربوط گشته تا در نهايت تمام سلول دپولاريزه گردد         بيشتري از كانال  

  .گردد  اطلاق ميregenerative processبه نام 
 



 ٣٩

 
   نمايشي از انتشار پتانسيل عمل در يك عصب4ـ6شكل 

  
رسد بـه عبـارت ديگـر بـا ورود      مي+ mV30 انسيل غشاء به دهد در طول فاز دپولاريزاسيون پت  نشان مي4ـ2     همچنانكه شكل 

بايـد در نظـر داشـت كـه ايـن تغييـر       . رسد مي) قله پتانسيل عمل+ (mV30به ) مقدار پتانسيل آستانه (-mV60 سديم، پتانسيل از 
ول فاز دپولاريزاسـيون  تنها ناشي از ورود مقدار بسيار جزئي يون سديم به داخل سلول است و در ط) mV90  حدود (پتانسيل غشاء 

در طـول   ) فلش تو خالي  ( نشان داده شده است تنها نيروي الكتريكي         4ـ5يابد، در شكل      حقيقتاً گراديان شيميايي سديم تغييري نمي     
يابد و زماني كه پتانسيل غشاء   سديم و دپولاريزه شدن سلول ميزان نيروي الكتريكي كاهش مي          با ورود . كند  پتانسيل عمل تغيير مي   

با مثبت شدن پتانسيل غـشاء  . تنها عامل انتشار سديم، گراديان شيميايي آن خواهد بود) 4-6-3شكل ) (mV=Vm 0(به صفر برسد 
اما از آنجايي كـه گراديـان       . نمايد  ن راندن سديم عمل مي    گراديان الكتريكي در جهت عكس يعني در جهت بيرو        ) 4ـ6-4و5شكل    (

 h-gateزمـاني كـه   . يابـد  بزرگتر از گراديان الكتريكي است ورود سديم به داخل سلول همچنان ادامـه مـي     ) فلش پررنگ (شيميايي  
 دليـل غيرفعـال شـدن    اند اما بـه  غليرغم اينكه دو گراديان به حال تعادل نرسيده) 4-6-5شكل ) (mV30=Vm سديم بسته گرديد 

  يابد  گردد و فاز دپولاريزاسيون خاتمه مي  ورود سديم به داخل سلول متوقف مي1كانال
گـردد    در اين فاز با خروج پتاسيم از داخل سلول، مجدداً پتانسيل غـشاء منفـي مـي                .  فاز رپولاريزاسيون است    فاز دوم پتانسيل عمل،   

 كانال پتاسيم وابسته بـه ولتـاژ بـه         gateاء به حد آستانه برسد، در پتانسيل آستانه         زماني كه دپولاريزاسيون موضعي غش    ) 4ـ2شكل  (
كانالهـاي پتاسـيمي فعـال شـده و پتاسـيم براسـاس               كند به نحوي كه تقريباً در قله پتانسيل عمـل،           آهستگي شروع به باز شدن مي     

تقريبـاً در اواسـط     . گردانـد   به سمت مقدار منفي اوليه برمي     يابد و پتانسيل غشاء را        گراديان غلظتي از داخل به خارج سلول انتشار مي        
علت ايجـاد  . گردد  اطلاق ميafter depolarizationگردد كه به آن  مرحلة رپولاريزاسيون، سرعت كاهش پتانسيل غشاء كمتر مي

 afterhyperpolarizationهمچنين در انتهاي رپولاريزاسيون، مرحلة ديگـري بـه نـام            . آن تغيير نفوذپذيري غشاء به پتاسيم است      
. گردد  به عبارت ديگر غشاء هيپرپولاريزه مي     . شود  تر مي    منفي RMPگردد كه در طي اين مرحله پتانسيل غشاء از مقدار             مشاهده مي 
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پتانـسيل  . علت آن مربوط به باز بودن طولاني كانالهـاي پتاسـيمي و حـضور كانالهـاي ديگـري از انـواع كانالهـاي پتاسـيم اسـت                          
 احتمـالاً در  (RMP)علت بازگشت پتانـسيل بـه حـد اسـتراحت اوليـه        . گردد  ريزه غشاء به تدريج به سطح اوليه خود باز مي         هيپرپولا

 و بـسته شـدن كانالهـاي    (Na-K-ATPase)ارتبـــاط بــا انتشـــار يـــونهــا، پمـپ سـديـم، پتاسيـم آدنـوزيـن تـري فسفـاتـاز          
  . داخل پتاسيم استپتاسيمي و باز شدن كانالهاي رو به

  :هاي عصبي، حداقل سه نوع كانال پتاسيمي شركت دارند كه عبارتند از در پتانسيل عمل سلول
  

1- Delayed rectifier K+ channels 
2- Early K+ channels 
3- Ca2+ - activated K+ channels  

  
دد، فرض كنيد تنها كانال موجود در سـلول، كانالهـاي           پذير درك گر    به منظور اينكه اهميت كانالهاي پتاسيمي، در سلولهاي تحريك        

در اين حالت با تحريك سلول و رسيدن پتانسيل غشاء به حد پتانسيل آستانه، كانالهاي وابسته به ولتاژ         . سديمي وابسته به ولتاژ باشد    
) 4ـ ـ5، شـكل    h-gateبسته شدن   (شود و با غيرفعال شدن كانال         گردند و فاز دپولاريزاسيون پتانسيل عمل تشكيل مي         سديم باز مي  

 و بسته شـدن     h-gateباز شدن   (حال بايد كانالهاي سديمي از شكل غيرفعال خود بــه شكـــل اوليه            . يابد  پتانسيل عمل خاتمه مي   
m-gate (                        برگردند، براي اين كار ضروري است كه ولتاژ غشاء منفي گردد و تا زماني كه محرك قوي دپـولاريزه كننـده وجـود دارد

بنابراين يك كانال رپولاريزه كننده نياز است تا سلول را براي توليد پتانسيل عمـل بعـدي آمـاده                   . پذير نخواهد بود    ين مسئله امكان  ا
همچنان كه گفته شد، باز شدن اين كانـال سـبب خـروج    . گيرد  صورت ميdelayed-rectifer K+ channelاين عمل توسط . كند

رپولاريزاسيون همچنين سبب غيرفعال . باشد در نتيجه بازگشت كانال سديم به شكل اوليه خود مي         پتاسيم و رپولاريزه شدن غشاء و       
نقـش  . شدن كانالهاي پتاسيم نيز گشته و در اينحالت محرك دپولاريزه كننده قادر خواهد بود پتانسيل عمل بعدي را تـشكيل دهـد                     

اگر شدت تحريك زير حد آستانه . هاي عمل و شدت تحريك است  برقراري رابطه بين تعداد پتانسيلearly K+ channelكانالهاي 
آيد، در حاليكه اگر شدت تحريك بالاي حد آستانه باشد، پتانـسيل عمـل بـه طـور ناگهـاني و بـا                         باشد پتانسيل عملي به وجود نمي     

گردد اين كانالها نيز بـاز        ريزه مي ، وابسته به ولتاژ بوده و زماني كه سلول دپولا         earlyكانالهاي پتاسيمي   . شود  سرعت بالا تشكيل مي   
دهنـد و ارتبـاط بـين شـدت تحريـك و فركـانس                شوند و سرعت تشكيل پتانسيل عمل را در هر سطحي از تحريك كاهش مي               مي

  .كنند پتانسيل عمل برقرار مي
مي وابـسته بـه كلـسيم نيـز         هاي پتاسي   هاي عصبي، غير از دو كانال پتاسيمي فوق، كانال كلسيمي وابسته به ولتاژ و كانال                در سلول 

زمـاني كـه    . دهـد   اين دو كانال با يكديگر عمل نموده و پاسخ سلول را به يك محرك طولاني و بدون تغيير، كاهش مي                   . وجود دارد 
دهند كلسيم از خارج سلول در جهت گراديان  گردند و به طور موقت اجازه مي شود، كانالهاي كلسيمي باز مي      پتانسيل عمل شروع مي   

بالارفتن غلظت كلسيم داخل سلولي سبب بـاز شـدن كانالهـاي پتاسـيمي وابـسته بـه كلـسيم                    . ايي به داخل سلول انتشار يابد     شيمي
شود زماني كه محرك دپولاريزه كننده قوي براي مدت طولاني بر روي سلول، تحريكي را اعمال نمايـد، دسـته                      تصور مي . گردد  مي

هـاي كلـسيمي    دهد تا مقـدار مختـصري كلـسيم از كانـال     هر پتانسيل عمل، اجازه مي. دآي هاي عمل به وجود مي   بزرگي از پتانسيل  
وابسته به ولتاژ وارد سلول گردد، زماني كه كلسيم داخل سلول به سطح نسبتاً بالايي كه براي باز كردن كانالهاي پتاسـيمي وابـسته                        

شود تا سلول در پاسـخ بـه محـرك،     م از اين كانالها، سبب ميخروج پتاسي. گردند به كلسيم لازم است برسد، كانالهاي مذكور باز مي        
به . گردد   بين پتانسيل عمل قبلي و پتانسيل عمل بعدي مي         (delay)اين عمل سبب ايجاد يك تأخير       . بسيار مشكلتر دپولاريزه شود   

 به محرك كمتر پاسـخ      گردد، به تدريج    مدت تحريك مي    اين ترتيب، يك سلول عصبي كه به طور مداوم توسط يك محرك طولاني            
  .دهد تا به طور حساس به تغييرات، پاسخ دهد اين گونه تطابق يافتن به نورون اجازه مي. دهد مي

. شـود   اطـلاق مـي  1، بــه نــام پتـانـسيـل عمـــل نيــزه       4ـ ـ2     در نهـايت، پتـانسيــل عمــل نشــان داده شـده در شــكل          
. نمايـد  باشند، ارتفاع پتانسيل عمل با تغيير شدت محرك تغيير نمي  مي(all or none)يچ هاي عمل تابع قانون همــه يـا ه پتانسيل

آورد، بلكـه تنهـا       يعني شدت محرك چه در حد آستانه و چه خيلي قويتر از آن باشد، تغييري در ارتفاع پتانسيل عمل به وجـود نمـي                       
اي از فيبرهاي عصبي اسـت،   حرك روي بدنة عصب كه مجموعه تعداد پتانسيل عمل تغيير خواهد كرد، بايد توجه داشت زماني كه م           
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در اينجا قانون همه يـا هـيچ        . گردد  شود كه قويتر شدن شدت تحريك، سبب افزايش ارتفاع پتانسيل عمل مي             قرار گيرد مشاهده مي   
برهـا داراي آسـتانة   نقض نگرديده بلكه علت افزايش ارتفاع ناشي از حضور فيبرهاي عصبي متعدد در بدنة عصب اسـت كـه ايـن في     

تر   در نتيجه زماني كه محرك با شدت كمتر به كار گرفته شود، فيبرهايي با آستانه پايين               . باشند  تحريك و سرعت هدايت متفاوت مي     
براين اساس، فيبرهـاي عـصبي      . شوند  و زماني كه شدت تحريك قويتر گردد فيبرهايي با آستانه بالاتر سبب توليد پتانسيل عمل مي               

 پتانـسيل عمــل     گردند، به اين نوع پتانسيــل عمــل،  تقسيم ميAα  ،Aβ ،Aγ ،Aδ به A و فيبرهاي نوع C, B, Aستة به سه د
  ). 4ـ7شكل (گويند    مي1تركيبـــي

 

   نمايشي از يك پتانسيل عمل تركيبي كه توسط تحريك بدنة عصبي حاصل شده است4ـ7شكل 
 

  انتشار پتانسيل عمل در طول فيبر عصبي
    حال پس از آشنايي با نحوة ايجاد پتانسيل عمل و اساس يوني ايجاد مراحل مختلف پتانسيل عمل بايستي ديد كه چگونه يـك                        

  كند؟ سير مي) آكسون(پتانسيل عمل در طول فيبر عصبي 
 نـورون بوجـود آيـد     بود چنانچه در يك (Suprathreshold)     به طور كلي پتانسيل عمل كه خود يك دپلاريزاسيون فوق آستانه            

بنـابراين پتانـسيل    . تواند نقاط مجاور خود را دپلاريزه نموده و غشاء را به پتانسيل آستانه رسانده و باعث بروز پتانسيل عمل شود                     مي
پتانسيل عمل در   . تواند بسرعت طول فيبر عصبي را طي نمايد         عمل خود يك موج دپلاريزاسيون منتشر شونده و زاينده است كه مي           

ناپـذيري    علت آن اين است كه نقطة تحريك شده در مرحلة تحريـك           . كند  آكسون به طور عادي فقط در يك جهت حركت مي         يك  
اي كه در حالت پتانسيل اسـتراحت هـست را            تواند نقطه   پتانسيل عمل در اين نقطه فقط مي      . مطلق بوده و قادر به پاسخ دادن نيست       

  ).4ـ8شكل (تحريك نمايد 
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چگونگي انتشار موج دپلاريزاسيون در طول فيبر عصبي و نمايش تحريك شده، نقـاط در حـال اسـتراحت و نـواحي                       : 4ـ8شكل  

 ناپذيري هستند  غشايي كه در شرايط تحريك
 

از جـسم سـلولي   ( در جهت عادي آكسونها  ،انتشار پتانسيل عمل    . آورد   عصبي را بوجود مي     بنابراين يك جريان رو به جلو از سيگنال       
را آنتـي  ) از پايانـه بـه سـوي جـسم سـلولي     ( و در جهـت مخـالف     (Orthodromic)را هدايت ارتودرميك    ) وي پايانه آكسوني  به س 

  ). 4ـ9شكل ( گويند (Antidromic)دروميك 
 

  جهت انتقال پتانسيل عمل در طول فيبر عصبي و هدايت جهشي آن: 4ـ9شكل 
 

كند؟ آيا سرعت انتشار پتانسيل عمل در همـة آكـسونها يكـسان     ي تغيير ميها تحت تأثير چه عوامل      سرعت پتانسيل عمل در آكسون    
  است؟

علت اين تفاوت در اين است كـه بـراي   . باشد  متر بر ثانيه مي100 تا 1/0اصولاً دامنه تغييرات انتشار پتانسيل عمل در آكسونها بين    
ــود دارد  ــا دو راه وج ــوني تنه ــان ي ــشار جري ــصبي  : انت ــر ع ــول فيب ــشار در ط ــسون(انت ــشاء  ) داخــل آك ــور از عــرض غ ــا عب و ي

(Transmembrane) .    اگر مقاومت عرض غـشاء بـالاتر و يـا    . ميزان جريان در هر مسير به مقاومت نسبي اين مسيرها بستگي دارد
  .مقاومت داخل آكسوني كمتر باشد، ترجيحاً مسير داخل آكسوني جهت انتشار پتانسيل عمل انتخاب خواهد شد

افزايش مقاومت الكتريكي غشاء پلاسمايي و يا كاهش مقاومت         : رود   انتشار پتانسيل عمل دو مكانيسم بكار مي       براي افزايش سرعت  
مهرگان، مقاومت داخل آكـسوني از طريـق افـزايش قطـر فيبـر عـصبي حاصـل                    در بي ). مقاومت آكسوپلاسمي (داخل رشته عصبي    

بهمـين دليـل آكـسون اسـكوئيد كـه از آكـسونهاي             . ر خواهد شـد   چرا كه هر چه سطح مقطع فيبر بزرگتر مقاومت آن كمت          . شود  مي
داران  در مهـره . ترين فيبـر عـصبي در انتقـال پتانـسيل عمـل اسـت       مهرگان سريع  است در عالم بيmm1پيكر با قطري حدود       غول

ت غشاء از طريق پيچيده شدن      داران مقاوم   در مهره ).  ميكرومتر 20از كمتر از يك ميكرومتر تا       (اختلاف در اندازه آكسونها وجود دارد       
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سلولهاي گليـال  كـه يـك    : بندي فيبرهاي عصبي را بعهده دارند دو نوع سلول وظيفه عايق. عايق به دور آكسون كاهش يافته است    
در سيـستم عـصبي مركـزي       . دهـد   بندي فيبرهاي عصبي را انجام مـي        سلول غير عصبي پشتيبان در سيستم عصبي است كار عايق         

هـاي    ا و در سيستم اعصاب محيطي سلولهاي شوآن با ايجاد يك شبكه از جنس ليپيد موسـوم بـه ميلـين از نـورون                       اليگودندروسيته
  ). 4ـ10شكل. (شوند مي) مقاومت غشاء پلاسمايي(محصور شده حمايت نموده و باعث افزايش مقاومت عرض غشايي 

 

 
  طراف فيبرهاي عصبيچگونگي تشكيل غلاف ميلين توسط سلولهاي شوآن در ا=  A: 4ـ10شكل 

B =چگونگي انتشار موج دپلاريزاسيون در طول فيبر عصبي  
  

در بعـضي نـواحي در   . شود كه قسمت اعظم جريان از داخل فيبـر حركـت كنـد             افزايش مقاومت غشاء توسط غلاف ميلين سبب مي       
بسته به ولتاژ سديمي بسيار بالاست لـذا در  طول فيبر عصبي موسوم به گره رانويه ميلين وجود ندارد در اين محلها تراكم كانالهاي وا  

اي كـه تـراكم كانالهـاي سـديمي وابـسته بـه ولتـاژ كـم اسـت                  و در نواحي بـين گـره      . شود  هاي رانويه پتانسيل عمل توليد مي       گره
 در محـل    (Saltatory)شود بهمين دليل انتـشار پتانـسيل عمـل بـه صـورت جهـشي                  هاي موضعي الكتروتونيك ايجاد مي      پتانسيل

موجب افزايش سـرعت انتـشار      ) Aα  ،Aβ  ،Aγ  ،Aδ(وجود ميلين در اطراف فيبرهاي عصبي قطور        . گيرد  هاي رانويه صورت مي     رهگ
  . شود موج عصبي مي

 



  

  

  

 

  

  

  

 
  جمفصل پن
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  فصل پنجم
  

  سيناپس و انتقال عصبي ـ عضلاني
  اهداف 

  : در پايان اين فصل دانشجو بايد
  .را بيان نمايد  تشابهات و اختلاف بين دو نوع انتقال سيناپسي الكتريكي و شيمياييـ
  .ها را در انتقال سيناپس الكتريكي تشريح نمايدConnexon نقش ـ
هـاي اينوتروپيـك و انتقـال سـيناپس شـيميايي             يميايي مـستقيم از طريـق گيرنـده        تشابهات و اختلافات بين انتقال سـيناپس ش ـ        ـ

  .هاي متابوتروپيك را درك نمايد غيرمستقيم از طريق گيرنده
 و تـأثير آنـرا بـر رفتـار     پذيري سيناپسي را در شكل ي و شيميايي مستقيم و غيرمستقيم نقش هر يك از انتقالات سيناپس الكتريكـ

  .مايدموجود زنده تشريح ن
     

آميزي سلولهاي عصبي، تحولي اساسي در مطالعه سيستم عصبي بوجـود آورد بـه     كاميلو گلژي با معرفي روش رنگ     1880  در دهة   
آميـزي گلـژي را    ها بـا اسـتفاده از روش رنـگ    طوريكه بعداً رامون كاخال،  دانشمند اسپانيايي زمينة مناسبي براي شناسايي سيناپس       

كرد عملاً به وجود تماس بـين    در اواخر قرن گذشته چارلز شرينگتون زماني كه روي رفلكسهاي نخاعي كار ميبالاخره. فراهم نمود 
عمومـاً  . شـود   پس سيناپس به تماس بين دو سلول گفتـه مـي          .  نهاد 1سلولهاي عصبي در محلهايي ويژه پي برد كه نام آنرا سيناپس          

  .وجود دارند3هاي شيميايي  و سيناپس2ي الكتريكيها سيناپس. ها به دو صورت عمده وجود دارند سيناپس
 5سيناپـسي  و غـشاي پـس   4سيناپـسي   در هر دو سيناپس، ساختمان غشاء در محل تماس ويژگي خاصي دارد كه بـه غـشاي پـيش   

  .معروفند
 

  :(Electrical Synapses)هاي الكتريكي  سيناپس
اين گونه سيناپس عمدتاً در     . كتريكي خود را به ديگر سلولها منتقل نمايند       توانند فعاليت ال     مي 6     سلولها از طريق اتصالات شكافدار    

شود گرچه در پستانداران بويژه در زمان تكامل جنيني و يا در پاسخ به استرس و آسيبهاي بـافتي نيـز تـشكيل                         مهرگان يافت مي    بي
  . شوند مي

بالغ در سلولهاي عصبي از جمله در زيتـون تحتـاني، سـلولهاي             در پستانداران   ) هاي الكتريكي   سيناپس(     وجود اتصالات شكافدار    
همچنين اين اتصالات در سـلولهاي      . نورواندوكرين در هيپوتالاموس، هستة مزانسفاليك و  هستة دهليزي جانبي گزارش شده است            

  .قلبي و برخي از سلولهاي عضلاني صاف نيز وجود دارند
بهر حال، اينگونه اتصالات اساساً از . ت بيش از نقش الكتريكي آن اهميت داشته باشد   رسد نقش متابوليك اين اتصالا           به نظر مي  

شود كه هر يك در ديوارة يك سلول واقع شده و از شـش پـروتئين غـشايي                     ساخته مي  Connexonبهم پيوستن دو نيم كانال بنام       
 نـانومتري  5/3 شكافدار معمولاً دو سلول را تا فاصله اتصالات. شوند  كه در مجاور يكديگر قرار ميگيرند تشكيل مي Connexinبنام  

دهنـد بهـم      ها در وسط خود تـشكيل مـي         سيتوپلاسم دو سلول مجاور از طريق منافذي كه اين پروتئين         . كنند  به يكديگر نزديك مي   

                                                           
١ . Synapse 
٢ . electrical synapse 
٣ . chemical synapse 
٤ . presynaptic membrane 
٥ . postsynaptic membrane 
٦ . Gap junction 
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مقاومـت  . كند  ز آنها عبور مي    كيلو دالتون نيز ا    1 نانومتر بوده و ملكولهايي با وزن ملكولي         5/1قطر اين منافذ حدود     . شوند  متصل مي 
  ).5ـ1شكل (غشاء در محل اتصال بسيار پايين است 

 
 
 

  (Gapgunction)ساختمان اتصالات شكافدار : 5ـ1شكل 
 

از نظـر عملـي، وجـود ايـن اتـصالات باعـث ايجـاد يـك                 . حضور اتصالات شكافدار در سلولهاي گليال نيز نـشان داده شـده اسـت             
 تئوري بافر نمـودن فـضايي پتاسـيم توسـط ايـن             +Kه به نفوذپذيري بالاي سلولهاي آستروسيت به        شود كه با توج     تيوم مي   سي  سن

  +Kاز فضاي خارج سلولي اهميت ضـروري و حيـاتي دارد زيـرا افـزايش                  +Kدانيد پاكسازي     همانطور كه مي  . شود  سلولها مطرح مي  

مـولاري در    ميلي1 ـ  3تواند منجر به افزايش  طبيعي ميفعاليت عصبي . گردد پذيري سلول مي خارج سلولي موجب افزايش تحريك
  . برابر نيز افزايش مييابد4 يا 3  گردد و بويژه اين افزايش در طي فعاليت صرعي سلولهاي عصبي +Kغلظت خارج سلولي 

. كننـد  يفـا مـي    از طريق انتقال فعال و غيرفعال نقـش بـسيار مهمـي را ا   +Kهم سلولهاي عصبي و هم سلولهاي گليال در بازجذب   
سلولهاي گليال از طريق اتصالات شكافدار قادرند پتاسيم اضافي در اطراف سلولهاي فعال را از محيط بازجذب نموده و از طريق اين               

اتصالات شكافدار به غلظـت داخـل سـلولي يـون كلـسيم حـساسند بـه                 . دننماي  اتصالات به مايع خارج سلولي در نقاط ديگر منتقل          
  .نمايد دهد و منفذ را در محل اتصال شكافدار مسدود مي  ميكرومولار مقاومت آنها را افزايش مي1لسيم تا حدود طوريكه افزايش ك

. توانند اتصالات شكافدار را مانند كانالهاي غشايي بـاز يـا بـسته نماينـد                 و نيز ترانسميترهاي متفاوت مي     pHاز طرف ديگر تغييرات     
قاومت اتصالات شده و عبـور يونهـا را از طريـق كانالهـاي اتـصالات شـكافدار كـاهش                    باعث افزايش م  ) 8/6تا حدود    (pHكاهش  

  .دهد مي
 فعاليت چندين سلول عصبي، اعم از تحريكي يا مهاري، نقش حياتي ايفا نماينـد  1توانند در همزمان نمودن سيناپسهاي الكتريكي مي  

  .و بويژه نقش آنها در بروز تشنجات صرعي قابل تأمل است
 
 
 

                                                           
١ . synchronization 
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  سهاي شيميايي سيناپ
اي شـيميايي بنـام       كنـد و در عـوض مـاده         يعني پتانسيل عمل عبور نمي    . شود       در سيناپس شيميايي انتقال الكتريكي متوقف مي      

هـاي    رهــايـش نوروترانسميترهاي شـيميايي در پايانـه      . دهد  شوند كه سيگنال را به سلول بعدي انتقال مي           آزاد مي  1ميانجي عصبي 
اين ماده از طريق فضاي خارج سلولي انتشار يافته و با اثر بـر  .  در قلب قورباغه نشان داده شدOtto Loewi توسط عصبي اولين بار
هـاي شـيميايي، در سيناپـسهاي الكتريكـي، تغييـر در              برخلاف سيناپس . شود  سيناپسي باعث تغيير پتانسيل غشاء مي       روي غشا پس  

سيناپسي مستقيماً بـه      گيرد و تغييرات در پتانسيل غشاي سلول پيش            صورت مي  سيناپسي بدون واسطة شيميايي     پتانسيل غشاي پس  
. تـر از انتقـال الكتريكـي اسـت          در سيناپسهاي شيميايي تأخيري وجود دارد كه بـسيار آهـسته          . يابد  سيناپسي گسترش مي    سلول پس 

ايـن  . كننـد      عصبي ديگـر برقـرار مـي        سلولهاي 10000 تا   1000سلولهاي عصبي در سيستم اعصاب مركزي ارتباطات سيناپسي با          
اي بهم مرتبط شوند تا بتوانند وظايف را بخوبي و بنفـع حيـوان انجـام                 دهد كه به فرم پيچيده      ارتباطات به سلولهاي عصبي اجازه مي     

  .دهند
تي هاي شيميايي شناخته شده، سيناپسي است كه بين يك نـورون حركتـي و يـك سـلول عـضلاني اسـكل                    يكي از بهترين سيناپس   

كه از نظر ساختماني بطوركامل در فصل ششم بحث خواهد شـد    مينامند2اين سيناپس را محل اتصال عصب ـ عضله . آيد بوجود مي
  :  را ميتوان به صورت ذيل بيان نمود(NMJ)اما بطور خلاصه ترتيب وقايع در انتقال پيام عصبي در سيناپس عصب ـ عضله 

ي ميرسد موجب باز شدن كانالهاي وابسته به ولتاژ كلسيمي موجود در غشاء پايانة آكـسوني                 وقتي پتانسيل عمل به پايانه آكسون      ـ1
  .  بسرعت وارد سلول شده زيرا غلظت كلسيم خارج سلولي بيش از داخل سلول است+Ca2. گردد مي
  . هستند(Ach)كولين   ناحية پايانه آكسوني پر از وزيكولهايي است كه محتوي ترانسميتر استيلـ2
   موجود در آنها آزاد شود Achشود كه بعضي از وزيكولها به غشاء سلولي ملحق شده و  يون كلسيم موجب مي ـ3
سـلول  (سيناپـسي      در روي غـشاء سـلول پـس        Ach به پروتئين گيرنده     شدن، منتشر    و پس از   وارد فضاي سيناپسي شده    Ach ـ4

  .شود متصل مي) عضلاني اسكلتي
  .شود سيناپسي مي ل يوني غشاء سلول پس اين اتصال موجب بازشدن كاناـ5
در سـلول   . شود   مي 3سيل صفحة انتهايي  نسيناپسي شده و باعث بروز پتا       موجب دپلاريزاسيون غشاء پس   ) يون سديم ( ورود يونها    ـ6

 .شود عضلاني يك ايمپالس واحد معمولاً موجب دپلاريزاسيون كافي و رسيدن پتانسيل غشاء به آستانه مي

  .شود  در غشاء سلول عضلاني ايجاد مي پتانسيل عملـ7
شود و اين خود باعث آغـاز انقبـاض عـضلاني              پتانسيل عمل عضلاني موجب رهايش كلسيم از شبكة ساركوپلاسمي عضله مي           ـ8
  .شود مي
ژنهـاي  اين آنزيم به كولا. شود شكسته مي(AchE)  كولين استراز   خود به استات و كولين توسط آنزيم استيلAch در سيناپس، ـ9

  .سيناپسي متصل است  در مجاورت غشاي پس4اي تيغة قاعده
دهد و جهت تبديل شدن به        يك پمپ كولين وجود دارد كه كولين را به داخل پايانه عصبي انتقال مي             . شود  يافت مي    كولين باز  ـ10

Ach5-2شكل(گيرد   مجدداً مورد استفاده قرار مي.(  
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٢ . Neurotransmitter 
٣ . end plate potential 
٤ . basal lamina 
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  (A)ترتيب وقايع در انتقال پيام عصبي در سيناپس عصب عضله: س شيميايي سيناپ: 5ـ2شكل 
  كولين  بر روي كانالهاي نيكوتيني استيلAchنحوة تأثير 

 
  :رهايش انتقال دهنده عصبي

  به  Achرهايي . شود  از انتهاي نورون حركتي ميAch     همـــانطور كه اشاره شد پتانسيل عمل در پايانة آكسوني موجب رهايي 
 در خـلال    Achآزادسـازي   .  ميباشـد  Achگيرد و هر كوانتا يا بسته حاوي حدود ده هزار ملكول              صورت مي ) كوانتايي(صورت بسته   

يـك  .  در فـضاي خـارج سـلولي تـصور نمـود           Achانتقال سيناپسي را ميتوان به صورت ظهور ناگهاني جريان سريعي از ملكولهاي             
در بعـضي   . شـود    بسته مادة ميانجي از پايانـه سيناپـسي مـي          300 تا   200عي باعث رهايش    سيناپسي به طور طبي     پتانسيل عمل پيش  

سيناپسي، دپلاريزاسيون كوچكي در غشاء سلول عضلاني كـه           در سلول پيش  ) پتانسيل عمل (مواقع حتي در غياب هر گونه تحريك        
 ناميـده   1ــع، پتانسيلهاي مينياتوري در صـفحه انتهـايي       اين وقـــاي . دهد كه نوعاً دامنه يكساني دارد       صفحة انتهايي نام دارد رخ مي     

وقوع هرگونه دپلاريزاسـيون سـرعت      . شود  سيناپسي مي    از پايانه پيش   Achهاي    شوند كه حاصل رهايش خود بخودي تك بسته         مي
  .دهد وقوع اين وقايع را افزايش مي

ده عصبي ادغام شود، بايد انتظار داشت كه غشاي پايانه          اگر غشاي وزيكولهاي سيناپسي با غشاي پايانه در طول رهايش انتقال دهن           
شـوند    با وجوديكه در پايانه سلولهايي كه با فركانس بالا تحريك الكتريكـي مـي             .  بتدريج افزايش يافته و بزرگ شود      2در ناحية فعال  

يعني بـا   . پذيري دارند   برگشتدهد چون ادغام وزيكولها حالت        شود ولي در درازمدت اين گسترش غشاء رخ نمي          تورم حادي ديده مي   
. شوند   آماده براي رهايش مجدد مي     Achاستفاده از مكانيزم آندوسيتوز مجدداً از غشاي پلاسمايي برداشته شده و پس از پر شدن از                 

  ).5ـ3شكل (
 
 

                                                           
١ . miniature EPPs 
٢ . active zone 
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  چرخش غشاء وزيكولها درپايانه عصبي ونحوة الحاق وزيكولها و رهاسازي ميانجي به فضاي سيناپسي: 5ـ3شكل 

 
  : وزيكول و رهايش ميانجي عصبي(Fusion)چگونگي الحاق 

 1رسـد كـه بلافاصـله در كمتـر از             مـولار مـي      ميلي 1كولين در كمتر از صد ميكروثانيه از حدود صفر به                  غلظت سيناپسي استيل  
. دهـد  ول را در خود جاي مـي پايانة آكسوني در اتصالات عصب ـ عضله حدود يك ميليون وزيك . ثانيه به غلظت اوليه برميگردد ميلي

در زمان استراحت پايانه، چند وزيكول و در زمان وقوع پتانسيل عمل صدها وزيكول به غـشاء ملحـق شـده تـا اگزوسـيتوز صـورت                           
اگزوسيتوز در زمان رسيدن پتانسيل عمل تنها در صورتي ممكن است كه مجموع كـوچكي از ذخيـره وزيكـولي در نزديكـي                       . پذيرد

:  دهد آغـازگر دو فرآينـد اسـت     داخل پايانه سيناپسي كه با رسيدن پتانسيل عمل رخ مي         +Ca2افزايش  . و گرفته باشند  ناحية فعال پهل  
  . الحاق وزيكولها و رهايش ترانسميترـ2و ) كه در پايانه است( رها شدن وزيكولها از اسكلت سلولي ـ1

كه در رها شدن وزيكولهـا      (شوند؛ از جمله سيناپسين       دارند نيز مربوط مي   هايي كه در آنها قرار             فرآيند الحاق وزيكولها به پروتئين    
و سيناپتو تاگمين   ) توانند منفذ ايجاد كند     كه در بين ملكولهاي چربي مي     (، سيناپتوبروين و سيناپتوفيزين     )از اسكلت سلولي نقش دارد    

سيناپـسي كـه در رهـايش         جـود در غـشاي پـيش      هـاي مو    هـا بـا پـروتئين       اين پـروتئين  ). كه حسگركلسيم در فرآيند رهايش است     (
هـاي    هـا، بـدون حـضور پـروتئين         عـلاوه بـر ايـن      . SNAP25از جمله سنيتاكـسين و      . نمايند  نوروترانسميتر نقش دارند واكنش مي    

  .دهد  رخ نمي(Fusion) است الحاق ATPase كه داراي فعاليت NSF و α-SNAPسيتوپلاسمي، از جمله 
هاي شيميايي از جمله انتقال عصبي ـ عـضلاني    بر روي سيناپسسموم و بيماريهاي بسياري 

  :گذارند تأثير مي
  .شود  مهار ميbotulinum توسط سم (NMJ) در محل اتصال عصب ـ عضله Achـ رهايش 
  .شود  كزاز مهار مي گلايسين در سيستم اعصاب مركزي بوسيلة سم ـ رهايش

  عمل ادغام يا ملحق شدن را تحريك   2 ، سم آلفا لاتروتوكسين1ـ سم عنكبوت بيوة سياه
 .شوند كند و باعث تخلية وزيكولهاي محتوي نوروترانسميتر مي مي

كنـد آنزيمـي كـه        كولين استراز را مهار مي      كشهاي ارگانوفسفره آنزيم استيل      و حشره  2 ، گازهاي اعصاب   1ـ سم گياهي فيزوستاگمين   
Achشكند  را به استات و كولين مي .  

                                                           
١ . black widow spider 
٢ . α-latrotoxin 
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  .گردد  مهار مي(Curare) 3 عضلاني توسط سم كورارAchهاي  گيرنده
استيل كـولين در  . گردد مهار مي)   سم كورار   NMJو در   ( سيستم اعصاب خودمختار توسط داروي گياهي، آتروپين،         Ach     گيرنده  

  :گيرد  نوع مهاركننده مختلف تحت تأثير قرار مي3 بوسيلة NMJسيناپسها و در 
ها بر    كولين استراز بنظر شما اثر هر يك از اين مهاركننده           هاي استيل   هاي گيرنده و مهاركننده      مهاركننده هاي رهايش،        مهاركننده

   چه خواهد بود؟NMJ در Achروي ميزان 
  شود چرا؟  خون نيز باعث مهار رهايش نوروترانسميتر ميCaعلاوه بر موارد فوق كاهش 

  :گذارند  اثر ميNMJا انتقال عصبي در هاي شيميايي و ي  بيماريهايي نيز بر روي سيناپس
ايـن امـر منجـر بـه     . كننـد  كند كه به كانالهاي كلسيمي خود حمله مي بيمار آنتي باديهايي توليد مي: Eaton – Lambert سندرم •

  .كند كاهش كلسيم در سيناپس شده و رهايش نوروترانسميتر را مهار مي
  رسانند   آسيب ميAchهاي گيرنده  ري اتوايميون ديگري است كه به پروتئينبيما : (Myasthenia gravis) مياستني گراويس •
  .سلولها در جسم سياه مغز ناتوان در ترشح يا آزادسازي نوروترانسميتر دوپامين هستند:  بيماري پاركينسون•
  .همراه با كاهش مقدار نوروترانسميتر مثل سروتونين در بعضي از جاهاي مغز هستند:  افسردگيها•
  :رود عيارهايي كه براي معرفي يك ملكول به عنوان نوروترانسميتر بكار ميم

  .شود سيناپسي سنتز مي ملكول در نورون پيش: سنتز
  .سيناپسي وجود دارد ملكول در پايانه پيش: لوكاليزاسيون

  .شود سيناپسي رها مي ملكول در نتيجه تحريك نورون پيش: رهايش
 از طريـق   (re-uptake)ماننـد  بازجـذب      . حـذف ملكـول از شـكاف سـيناپس وجـود دارد           مكانيـسم خاصـي بـراي       : غيرفعال شدن 

 بطوري كه واكنش اين آنـزيم    AchEمثل اثر آنزيم    ) از طريق آنزيم  (ترانسپورترهاي نوروترانسميتر و يا شكسته شدن نوروترانسميتر        
 ـ   يكي از سـريعترين واكنـشهاي بيولوژيـك اسـت و در شـرايط مناسـب مـي                  Achبا    را در زمـاني حـدود       Achد يـك ملكـول      توان

  ).صدميكروثانيه بشكند
  

  : CNS و NMJتفاوت بين انتقال سيناپسي در 
 فيبـر   NMJدر  .  اختلافـاتي وجـود دارد     (NMJ) و در محل اتصال عصب عضله        (CNS)     بين انتقال در سيستم اعصاب مركزي       

، سـلول عـصبي اطلاعـات را از         CNSيكـه در اكثـر سيناپـسهاي        در حال . كند  عضلاني، اطلاعات را فقط از يك آكسون دريافت مي        
   (Convergence)تقارب  . كند آكسونهاي بيشماري از سلولهاي مختلف ديگر، دريافت مي

، يك  CNSدر  . كند  دهي مي    به اين صورت است كه يك آكسون نورون حركتي تعداد كمي از فيبرهاي عضلاني را عصب                NMJدر  
  ). divergenceواگرايي، (اد بسيار زيادي از نورونهاي هدف انشعاب بفرستد سلول ممكن است كه به تعد

  . بسيار بزرگ استCNS ناحيه اتصال سيناپسي در مقايسه با ناحيه اتصالي در سيناپس NMJدر 
 .شود  فيبر عضلاني در پاسخ به يك پتانسيل عمل واحد در موتونورون تحريك ميNMJدر 

، ممكن است كه تحريكي، مهـاري يـا         CNSدر  . ترانسميتر از نوع تحريكي است    ) لتي پستانداران فيبرهاي عضلاني اسك   (NMJ در  
  .تعديل كننده باشد

 بعنـوان  Ach مـواد بـسياري عـلاوه بـر      CNSكنـد در حاليكـه در            بعنوان نوروترانسميتر عمل مـي     (Ach)كولين    ، استيل NMJدر  
  .كنند ترانسميتر عمل مي

انـد ولـي بعـضي ديگـر از طريـق مـسيرهاي متابوليـك                  چنين CNSها در     بعضي از گيرنده  . انال است ،  گيرنده جزئي از ك     NMJدر  
  .شوند اي با دخالت پيامبرهاي ثانويه به كانال مربوط مي پيچيده

                                                                                                                                                                          
١ . physostigmine 
٢ . nerve gases 
٣ . curare 
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. دشـو  سيناپسي تحريكي يا مهاري ايجاد مـي    شود پتانسيل پس    هاي شيميايي وقتي ترانسميتر به يك گيرنده باند مي               در سيناپس 
سيناپـسي   يونها وارد سلول پـس . شود باز مي) كانالهاي وابسته به ليگاند  (شود كانال     وقتي ترانسميتر به گيرنده كانال يوني متصل مي       

 ايجـاد   (EPSPs) 1سيناپـسي تحريكـي     سيناپسي را دپلاريزه كنند در اين صورت پتانسيل پـس           اگر يونها، غشاء سلول پس    . شوند  مي
تـر    سيناپـسي را منفـي      كنند اگر يونها غشاء پس       ايجاد مي  EPSPs) نفرين  نفرين، نوراپي   كولين، اپي   استيل(رها  اكثر ترانسميت . شود  مي

  ).5ـ4شكل (شود   ايجاد مي(IPSPs) 2سيناپسي مهاري كنند در اين صورت پتانسيل پس
 

 
 

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  .(EPSP)سيناپسي تحريكي   پتانسيل پس(A)پاسخهاي سيناپسي : 5ـ4شكل 
(B)سيناپسي مهاري   پتانسيل پس(IPSP).  

 
هـا    هـستند در بيـشتر سـيناپس      ) GABAگاماآمينو بوتيريك اسـيد؛     (كنند گلايسين و گابا        ايجاد مي  IPSPترانسميترهاي اصلي كه    

  .شوند اعصاب تحريكي و مهاري هر دو وارد مي
سيناپسي نيز متصل شده و        موجود در غشاي پيش    3رسپتورهايسيناپسي، به اتو    هاي پس   ها علاوه براثر بر روي گيرنده       گاهي ميانجي 

  .ها جلوگيري مينمايد از رهاسازي بيشتر ميانجي
 

  : پذيري سيناپسي جمع
  . واحد براي آغاز پتانسيل عمل كافي نيستEPSP، يك CNS     در اكثر سيناپسهاي 

اين نوع جمع شدن پتانسيلهاي     . گردد  ول زمان اطلاق مي    در ط  (EPSPs)اي    پذيري زماني به جمع دپلاريزاسيونهاي زير آستانه        جمع
يعني اگـر يـك سـري پتانـسيل عمـل بـا       .  است4موسوم به جمع زماني) سيناپسي ناشي از فعاليت در يك پايانه پيش    (سيناپسي    پس

تحريكي با هم جمع شوند و بـه حـد          سيناپسي    سرعت كافي به پايانه پيش سيناپسي برسد اين امكان وجود دارد كه پتانسيلهاي پس             
توانند در بروز يك پتانسيل عمل در         اين مكانيزم از اين جهت كه حتي وروديهاي تحريكي ضعيف نيز مي           ). 5ـ5شكل  (آستانه برسند   

سيناپـسي تحريكـي بـا يكـديگر جمـع            روش ديگري كه پتانسيلهاي پس    . سيناپسي نقش داشته باشند حائز اهميت است        نورون پس 

                                                           
١ . excitatory postsynaptic potentials 
٢ . inhibitory postsynaptic potential 
٣ . autoreceptors 
٤ . temporal summation 
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 نورونهـا  CNSدر واقـع در  . سيناپسي منفعل شـود  سيناپسي به طور همزمان از چندين نورون پيش      د اين است كه نورون پس     شون  مي
چنـين ممكـن اسـت كـه ارتباطـات            يـك نـورون واحـد هـم       . كننـد   را از نورونهاي مختلف دريافت مي     ) اطلاعاتي(اغلب وروديهايي   

 طـور  دهد كه چند ارتباط سيناپـسي مختلـف بـه     وقتي رخ مي  1پذيري فضايي   جمع. اش ايجاد كند    سيناپسي  اي با اهداف پس     چندگانه
  .همزمان فعال شوند

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 سيناپسي پذيري پتانسيلهاي پس جمع: ٥-٥شكل 
 

سيناپـسي   اما از نظر پس .  رهايي ميانجي از سلول مهاري كاملاً مشابه به سيناپسهاي شيميايي ديگر است            :هاي مهاري   سيناپس
  .نمايد سيناپسي را هيپرپلاريزه مي هاي تحريكي است و سلول پس نجي بسيار متفاوت از اثر ميانجياثر ميا
 

مهـار  . تواند سبب بروز تغييراتي در پتانـسيل آن گـردد    تغيير در نفوذپذيري غشاء مي   :سيناپسي  هاي مهار غشاء پس     مكانيزم
ي باشد يك مكانيسم احتمالي، كاهش دپلاريزاسيون غـشاء پايانـه           تواند ناشي از كاهش رهايش ترانسميتر سيناپس        سيناپسي مي   پيش

  .بنابراين كاهش ورود كلسيم به داخل سلول را در پي خواهد داشت. سيناپسي است
. سيناپسي عمل نمايـد     تواند از طريق باز كردن كانالهاي پتاسيمي و هيپرپلاريزه نمودن غشاي پس             چنين يك ميانجي مهاري مي      هم

دار متصل شده و زماني كه اين محلها اشغال شدند، دريچـه              يانجي مهاري به جايگاههاي خاصي بر روي كانال دريچه        ، م در اينحالت 
اما در مواردي در سيناپسهاي مهاري ايـن        . گردد   از سلول باعث هيپرپلاريزه شدن غشاء مي       +kكنترلي كانال باز شده و خروج بيشتر        

گيرد كه سبب افزايش نفوذپذيري غشاء به  سيناپسي كلري صورت مي    باز شدن كانالهاي پس   افتد و مكانيزم مهار از طريق         اتفاق نمي 
  .شود يون كلر مي

 
سيناپسي است كه مهار مـستقيم نيـز           گاهي مهار به واسطة اثر مستقيم ميانجي مهاري بر روي سلول پس            :سيناپسي  مهار پيش 

سيناپـسي تحريكـي صـورت        طة تأثير ميانجي مهاري بر انتهاي پـيش       شود و گاهي مهار غيرمستقيم است يعني مهار بواس          ناميده مي 
شـود ميـزان رهـايي ميـانجي تحريكـي از آكـسون در سـيناپس                  سيناپسي نيـز ناميـده مـي        در اين نوع مهار كه مهار پيش      . گيرد  مي

  .آكسوسوماتيك به فعاليت آكسوني كه روي خودش آمده بستگي دارد
تواند در زمان پتانسيل عمل به اندازة كافي از خود ميانجي             يگري دپلاريزه شده باشد نمي    سيناپسي توسط آكسون د     اگر آكسون پيش  

بنابراين، در اين نوع مهار، صـحبت  . شود سيناپسي به حد آستانة تحريك نرسيده و تحريك نمي     رها كند و در نيتجه غشاء سلول پس       
دپلاريزاسيون در جسم سلولي و نرسيدن به حد آسـتانه اسـت كـه                نيست بلكه منظور كاهش ارتفاع        +kاز باز شدن كانالهاي كلر يا       

به عبـارت ديگـر بـا جلـوگيري از          . سيناپسي مهار شده است     سيناپسي به سلول پس     اگر چنين شود انتقال پيام از پايانة آكسوني پيش        
  .شود سيناپسي ايجاد مي انتقال تحريك مهار غيرمستقيم يا پيش

 
تـر يـا      سيناپسي با توجه به سابقة تخليه عـصبي در آن سـيناپس قـوي                پاسخ سلول پس   :سي سيناپ (Plasticity)پذيري    شكل
يكـي از انـواع     . سيناپسي يا هر دو باشـد       سيناپسي، پس   تواند بدليل اتفاقات پيش     اين تغييرات كوتاه و بلندمدت مي     . شود  تر مي   ضعيف

                                                           
١ . spatial summatin 
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سيناپـسي   سيناپـسي، در غـشاء پـس    ريك كزازي سلول پيش اين تقويت به دنبال تح    .  است PTP يا   1كزازي  پلاستيسيته، تقويت پس  
 در نـورون  +Ca2ايـن امـر ناشـي از تجمـع بـيش از حـد       . شود كه ممكن است از چند دقيقه تا چند سـاعت طـول بكـشد                ايجاد مي 

  .باشد سيناپسي و در نتيجه رهايي بيشتر ترانسميتر در پاسخ به پيامهاي بعدي مي پيش
هـاي    اسـت كـه توسـط فعاليـت مكـرر امـا غيركـزازي نـورون        LTP يـا  2ه سيناپسي، تقويت بلندمـدت اي ديگر از پلاستيسيت   نمونه
، LTPبدنبال القـاي  . ها به طول بيانجامد  ممكن است براي روزها يا حتي هفتهLTP, PTPبرخلاف . گردد سيناپسي ايجاد مي پيش

با اتـصال بـر روي   ) گلوتامات(نوروترانسميتر تحريكي ).  شد گفتهPTPمشابه آنچه در (رها شدن ترانسميتر تحريكي افزايش مييابد،     
تواند بـا بـاز       اين دپلاريزاسيون اگر بحد كافي باشد مي      . شود  سيناپسي مي   سيناپسي موجب دپلاريزاسيون غشاي پس      هاي پس   گيرنده

ازها فعال و پاسـخ سـيناپس        كين كردن كانالهاي يوني باعث ورود يونهاي مثبت مانند سديم و كلسيم شده و با ورود كلسيم پروتئين                
  .شود تسيهل 

 در مواردي ممكن است بدليل افزايش رهايش ميانجي عـصبي از پايانـه پـيش                LTP     از طرف ديگر، تقويت انتقال سيناپسي در        
 را  يدونيك و اسيد آراش   (NO) 3شوند اكسيدنيتريك   از مواد احتمالي كه باعث رهايش بيشتر نوروترانسميتر مي        . سيناپسي صورت گيرد  

سلول پـس سيناپـسي و   سيناپسي بدليل ماهيت گازي خود براحتي از غشاء   پس از ساخته شدن در سلول پس.NO مي توان نام برد  
، باعث  NOهاي اختصاصي سنتز      مهاركننده. شود    سيناپسي عبور كرده و باعث رهايش بيشتر نوروترانسميتر مي          سلول پيش سپس از   

 ممكن است به تثبيت سيناپسها مربوط شـود بـه عبـارتي سيناپـسهايي كـه         LTPغييرات سيناپسي در    ت. شوند   مي LTPتوقف القاي   
LTPالقاي . شوند دهند باقي و ساير سيناپسها تضعيف مي  از خود نشان ميLTPكند  در يادگيري و حافظه نقش مهمي ايفا مي.  

زماني كـه   . دهد   ترانسميتر ندارد، بلكه ميزان آنرا كاهش مي       سيناپسي اثري بر افزايش رهايش           گاهي موارد نه تنها تحريك پيش     
.  گوينـد   4رود كه اين پديده را عادت كردن شود پاسخ به محرك بتدريج از بين مي يك محرك غير دردناك چندين مرتبه تكرار مي

  .مدت يا درازمدت باشد وتاهتواند ك گيرد كه مي اين پديده معمولاً بدنبال غيرفعال شدن تدريجي كانالهاي كلسيمي صورت مي
شود كه به اين پديده       سيناپسي قوي ظاهر مي     كند با محركي دردناك همراه شود پاسخ پس         چنانچه محركي كه فرد به آن عادت مي       

  .گيرد سيناپسي صورت مي اين پديده غالباً بدنبال تسهيل پيش.  گويند5حساس شدن
 cAMPسـيكلاز و در نهايـت توليـد            است كه موجب فعال شدن آنزيم ادنيليل       مدت ناشي از تغييرات كلسيم      افزايش حساسيت كوتاه  

سيناپـسي و     مدت، عـلاوه بـر سـنتز پـروتئين، فاكتورهـايي نظيـر رشـد سـلول پـيش                    در افزايش حساسيت طولاني   . گردد  بيشتر مي 
  .سيناپسي و اتصالات آنها هم دخالت دارند پس
 

  انواع نوروترانسميتر
  :كنند كه عبارتند از اي ازاد مي ، ترانسميتر اسيدآمينهCNSنهاي      بخش بزرگي از نورو

از مواد غذايي و متابوليـسم در       .  توزيع وسيعي دارد   CNS نوروترانسميتر تحريكي است كه در سراسر        :(glutamate)ـ گلوتامات   
. شـود   نهاي گلوتاماترژيك ذخيره مي   شود در زويكولهاي نورو     چنين از فضاي خارج سلول بازجذب مي        هم. شود  تمام سلولها ساخته مي   

در آسيب ايـسكميك  . تواند سلولهاي عصبي را بكشد شود و اگر رهايش آن بيش از حد شود مي   توكسين تحريكي قوي محسوب مي    
سيناپسي براي     نوع گيرنده پيش   4حداقل  . نقش مهمي دارد  ) بينند  بدنبال كاهش جريان خون مغزي، سلولهاي مغزي آسيب مي        (مغز  

 .اسايي شده استآن شن
 

از گلوتامـات   . نوروترانسميتر مهاري است كه وسيعترين توزيع را در سيستم عصبي دارد          : (GABA)ـ گاما آمينوبوتيريك اسيد     
. شـود   از شكاف سيناپسي بوسيلة مكانيسم بازجذب حـذف مـي         . شود   سنتز مي  (GAD)از طريق آنزيم گلوتاميك اسيد دكربوكسيلاز       

  . شناسايي شده استسه نوع گيرنده براي آن
                                                           
١ . post tetanic potentiation 
٢ . long term potentiation 
٣ . nitric oxide 
٤ . habituation 
٥ . sensitization 



 ٥٣

 
ترانسميتر مهـاري   . شود  از خون جذب شده يا توسط تمام سلولها ساخته مي         . ترين اسيد آمينه است      ساده : (Glycine)ـ گلايسين   

  .شوند هاي گلايسيني توسط استريكنين مهار مي گيرنده. در طناب نخاعي پستانداران است
 

هاي مهمي در سيستم اعـصاب خودمختـار    نقش. اتصال عصب ـ عضله است  انتقال دهنده عصبي در محل :(Ach)كولين  استيل
كـولين    از طريق آنـزيم اسـتيل     (شده    از كولين و استات ساخته      . شود   محسوب مي  CNSچنين نوروترانسميتر مهم در       هم. كند  ايفا مي 

و نـوع عمـده گيرنـده دارد كـه شـامل            د. شود  كولين استراز در خارج سلول شكسته مي        وتوسط آنزيم استيل  ساخته شده   ) كوترانسفراز
در قلـب، مغـز، عـضلات    (كولين  هاي موسكاريني استيل و گيرنده) در محل اتصال عصب ـ عضله (هاي نيكوتيني كولينرژيك  گيرنده

  ).صاف و غيره
 

شـود مثـل ترانـسميترهاي         نيـز ناميـده مـي      (HT-5) هيدروكـسي تريپتـامين      5سـروتونين كـه     : (Serotonin)سروتونين  
سـاز   آمينرژيـك، ابتـدا روي پـيش    ساز آن تريپتوفان است و مثل نورونهاي كـاتكول  پيش. شود آميني از اسيد آمينه ساخته مي  كولكات

 بوسيلة يك انتقال دهنـده كـارآ و مناسـبي در            HT-5اثر  . گيرد  اسيد آمينه  هيدروكسلاسيون و سپس دكربوكسيلاسيون صورت مي        
 ايـن انتقـال     zoloft و   prozacسياري از داروهاي ضدافسردگي كه كاربرد وسيعي دارنـد مثـل            ب. يابد  سيناپسي خاتمه مي    غشاء پيش 

 در داخـل سـلول توسـط        HT-5. گـردد    در شكاف سيناپسي مـي     HT-5بدين ترتيب باعث طولاني شدن اثر       . كند  دهنده را مهار مي   
  .ه است شناسايي شدHT-5هاي  انواع متعددي گيرنده. شود مونوآمين اكسيداز شكسته مي

 
 L  بوسـيلة آنـزيم       L-DOPAشـود و       توسط تيروزين هيدروكـسيلاز تبـديل مـي        L-DOPA تيروزين به    :Dopamineدوپامين  

 بعنوان يك مادة درمـاني در درمـان بيمـاري پاركينـسون بكـار               L-DOPA.شود  اروماتيك اسيد دكربوكسيلاز به دوپامين تبديل مي      
چنين  هم. يابد دهنده خاص خاتمه مي    اثر دوپامين توسط يك انتقال    . مينرژيك دخالت دارد  رود كه در آن دژنراسيون نورونهاي دوپا        مي

. دهنده دوپاميني است كوكائين مهاركننده قوي  انتقال. تواند دوپامين را بشكند  نيز مي(COMT)ترانسفراز  ـ متيلOآنزيم كاتكول ـ  
هـاي   انـواع مختلـف گيرنـده   . يش و سـنتز دوپـامين را تعـديل كنـد    توانـد رهـا    دوپـامين مـي   ) اتورسپتور(سيناپسي    هاي پيش   گيرنده
هـاي   رود بعنـوان آنتاگونيـست گيرنـده    بسياري از داروهايي كه در درمان اسـكيزوفرني بكـار مـي    . سيناپسي شناسايي شده است     پس

  .كنند دوپاميني عمل مي
 

شامل ماشيني براي سنتز دوپامين بـه       ) شوند   ناميده مي  كه نورونهاي آدرنرژيك نيز   (نفرين     نورونهاي محتوي نوراپي   :نفرين  نوراپي
نفـرين توسـط بازجـذب خاتمـه      اثـر نـوراپي  . كند  هيدروكسيلاز است كه دوپامين را به نوراپينفرين تبديل مي   βاضافه آنزيم دوپامين    

نفـرين    رهايش و سنتز نوراپي   سيناپسي    هاي پيش   گيرنده. توانند نوروترانسميتر را بشكند        نيز مي  MAO و   COMTچنين    هم. يابد  مي
  .سيناپسي شناسايي شده است هاي پس انواع متعدد گيرنده. توانند تعديل نمايد را مي
. آمين است   بخشي از گروه ترانسميترهاي كاتكول    ) كه موسوم است به آدرنالين    (نفرين    نفرين، اپي    مثل دوپامين و نوراپي    :نفرين  اپي

 ـ متيل ترانسفراز است  Nامين ـ   نفرين به اضافه آنزيم ديگري بنام فنيل اتانول ي توليد نوراپينورونهاي ادرنرژيك داراي ماشيني برا
  .سازد نفرين مي نفرين را از نوراپي كه اپي
 

  :ساير ترانسميترها
  .والگوي انشعابي منتشر دارد. شود  در بعضي نورونها در هيپوتالاموس يافت مي:هيستامين
  :نوروپپتيدها

  .شود شود و توسط نورونهاي حسي بدون ميلين كوچك آزاد مي در بعضي سلولهاي مغزي يافت مي : P (Substance P)مادة 
  ):ها اندورفين(پپتيدهاي اپيوئيدي 



 ٥٤

اي هـستند و ايـن پپتيـدهاي كوچـك از       اسـيد آمينـه  5هـاي    لوسين ـ انكفالين و متيـونين ـ انكفـالين هـر دو زنجيـره      :انكفالين
  . شوند اين پپتيدها به طور وسيعي در مغز يافت مي. شوند اخته ميپروانكفالين شكسته و س

  .شود  پپتيد كوچكي است كه از پرودينورفين ساخته مي:دينورفين
  ).5ـ1جدول (شوند  ها متصل مي  نوع گيرنده اپيوئيدي شناخته شده است كه مرفين و هروئين به اين گيرنده3حداقل 

 
 

 
 

  اانواع نوروترانسميتره: 5ـ1جدول
 

      :   (Ephaptic)انتقال افپتيك 
نام ايـن  . توانند با يكديگر ارتباطات الكتريكي برقرار نمايند        سلولهاي عصبي در شرايط خاصي بدون حضور اتصالات شكافدار مي         

 كـه در محـيط      اولين بار اينگونه ارتباط بـين دو رشـته آكـسوني          . است)  به معني تماس   Ephapseاز واژة لاتين     (Ephapticانتقال  
در آزمايشگاه اين پديده را در شرايطي كه آكسونها در محـيط بـا غلظـت                . روغني در مجاورت يكديگر قرار گرفته بودند مشاهده شد        

پذيري فيبرهـاي عـصبي در ايـن شـرايط      غلظت پائين كلسيم باعث افزايش تحريك. شود اند نيز مشاهده مي      قرار گرفته  +Ca2پائين  
در حالات پاتولوژيك مانند    .  در محيطي با غلظت پائين سديم نيز قرار گيرد انتقال افاپتيك را نشان خواهند داد               چنين اگر   شود هم   مي

بيمـاري  (، از دسـت دادن ميلـين آكـسونها          (amputee)قطع اعصاب محيطي در تصادفات يا ضايعات جنگي، قطـع اعـضاي بـدن               
Multiple Scelerosis ( و افزايش فشار بر اعصاب) چنـين انتقـالات الكتريكـي قابـل     ) هاي كمر، ديسك كمـر  شدن مهرهنزديك

فاصلة بين دو آكسون و افزايش مقاومـت محـيط          : دو عامل اصلي در بوجود آمدن چنين انتقالهايي نقش اساسي دارد          . مشاهده است 
توانـد آنقـدر      گيـرد مـي     ار مـي  قر) مثلاً محيط روغني  (دپلاريزاسيون در يك فيبر عصبي كه در محيطي با مقاومت بالا            . خارج سلولي 

بزرگ باشد تا پتانسيل غشاء فيبر عصبي ديگري را در مجاورت خود به حد آستانه برساند و باعث انتشار دپلاريزاسيون بـه فيبرهـاي                
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 افاپتيك  در شرايط فيزيولوژيك، انتقال   . تواند از بروز اين پديده جلوگيري نمايد        مسلماً افزايش فاصله بين دو آكسون مي      . مجاور شود 
  .شود در سلولهاي پوركنژ در مخچه و نيز در ماهيهاي قرمز ديده مي

 
 

 خلاصه
ها ممكن است الكتريكي و يا شيميايي         سيناپس. دهد       انتقال سيناپسي در محلهاي خاصي بين نورونها موسوم به سيناپس رخ مي           

است كـه پـل مـستقيمي را     (Gap Junction)ت شكافدار هاي الكتريكي محل ارتباط دو سلول موسوم به اتصالا در سيناپس. باشد
تواننـد   مـي  ATPآورد كه از آن طريق يونها و ملكولهاي كـوچكي همچـون              سيناپسي بوجود مي    بين سيتوپلاسم نورون پيش و پس     

و در  ) كاهـشي (ونيـك   آيد و الكتروت    بنابراين، انتقالي است كه از طريق آن جريان يوني مستقيمي بين نورونها بوجود مي             . عبور نمايند 
  .است) سيناپسي و بالعكس از سلول پيش به پس(هر دو جهت 

كـه از  ) مانند سلولهاي قلبي (هاي الكتريكي سريع هستند و باعث شليك همزمان گروهي از نورونها و يا سلولهاي عضلاني                    سيناپس
  . شود طريق اتصالات شكافدار بهم مرتبط هستند مي

سيناپسي براي رهايش ميانجي شيميايي به روش اگزوسيتوز از وزيكولهاي داخـل سـلولي                ي، پايانه پيش  هاي شيمياي        در سيناپس 
استفاده مـي   هاي گيرنده تخصص يافته       سيناپسي براي دريافت پيام شيميايي از طريق پروتئين         سلول پس . تخصص عمل يافته است   

ملكول پـروتئين گيرنـده ميـانجي عـصبي و        (هاي اينوتروپيك     گيرنده: دتوان به دو گروه اصلي تقسيم نمو        ها را مي    اين گيرنده . نمايد
 G، كـه از طريـق    )ملكول پروتئين گيرنده و كانال يوني از هم مجـزا هـستند          (هاي متابوتروپيك     و گيرنده ) كانال يوني يكي هستند   

هـاي   انتقـال سـيناپس از طريـق گيرنـده    . انـد  كند كوپل شـده  ها به كانال يوني و يا آنزيمي كه پيامبرهاي ثانويه را سنتز مي   پروتئين
  . تر است هاي متابوتروپيك غيرمستقيم و آهسته اينوتروپيك مستقيم و سريع است در حاليكه انتقال سيناپسي با دخالت گيرنده

هي در شـود، تقويـت سـيگنال قابـل تـوج      از هـر وزيكـول سيناپـسي آزاد مـي      ) ميـانجي (     از آنجائيكه هزاران ملكول ترانـسميتر       
  .تواند رخ دهد هاي شيميايي مي سيناپس

پـذيري    پذيرند و قابليت جمـع      العاده شكل   فوق (Inhibitory) و يا مهاري     (Excitatory)هاي شيميايي اعم از تحريك             سيناپس
سيون توسـط   ، ولتـاژ و فـسفريلا     +Ca2 ، داخـل سـلولي    pHانتقال سيناپتيك الكتريكي نيـز توسـط        . زماني و فضايي و تسهيل دارند     

  .دهد پذيري كمتري نشان مي تواند تعديل شوند ولي اصولاً نسبت به انتقال سيناپسي شيميايي شكل هاي كيناز مي آنزيم
 

  :در پايان اين فصل دانشجو ميبايستي بتواند به اين سؤالات پاسخ دهد
  ـ دو نوع مهم انتقال سيناپسي كدامند؟1
  ل سيناپسي چيست؟ـ مزايا و معايب هر يك از انواع انتقا2
  شوند كدامند؟ ـ وقايعي كه منجر به رهايش نوروترانسميتر مي3
  ـ معني انتقال كوانتال چيست؟4
  هاي يوني مسئول پتانسيل صفحة انتهايي كدامند؟ ـ مكانيسم5
  ـ پتانسيل مهاري چيست؟ و اساس يوني آنرا توضيح دهيد؟6
  دهيد؟ـ پتانسيل تحريكي چيست؟ و اساس يوني آنرا توضيح 7
  .هاي اينوتروپيك و متابوتروپيك را مقايسه نمائيد ـ پتانسيلهاي سيناپسي واسطه شده توسط گيرنده8
  هاي مسئول انتگراسيون پتانسيلهاي سيناپسي را توضيح دهيد؟ ـ مكانيسم9



  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 
  فصل ششم
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  فصل ششم
 

  سلولهاي عضلاني اسكلتي
  اهداف 

  : در پايان اين فصل دانشجو بايد بداند
  .  عضله اسكلتي را در تمام سطوح آناتوميك، از يك عضله كامل تا اجزاء ملكولي ساركومر ترسيم و نامگذاري نمايدـ     
گذاري نمايد و عملكرد اين زيرواحـدها را شـرح        ام را ن  آن)زنجيرهاي سنگين و سبك   ( ملكول ميوزين را ترسيم و زيرواحدهاي        ـ     
  .دهد
  .گذاري نمايد هاي سازنده را نام  نازك را ترسيم و پروتئينان ساختمان ميوفيلامـ     
عرضي منجر به كوتاه     دياگرام مراحل شيميايي و مكانيكي در سيكل پل عرضي را ترسيم و تشريح نمايد كه چگونه سيكل پل                  ـ     

  .گردد شدن عضله مي
هـاي عرضـي، شـبكه      مراحـل كوپلينـگ انقبـاض ـ تحريـك در عـضله اسـكلتي را ليـست نمـوده و نقـش سـاركومر، لولـه            ـ     

  .ساركوپلاسمي، فيلامنتهاي نازك و يونهاي كلسيم را تشريح نمايد
  . در انقباض و شل شدن عضله را تشريح نمايدATP نقش ـ     
  .ه را ترسيم نمايد ساختمان محل اتصال عصب ـ عضلـ     
 ترتيب مراحل دخيل در انتقال عصبي ـ عضلاني در عضلة اسكلتي را ليست و محل هر مرحله را در دياگرام محـل اتـصال ـ          ـ

  .عضله  ترسيم نمايد
هر يـك از  تواند باعث مهار در   جايگاههاي احتمالي مهار انتقال عصب ـ عضله در عضله اسكلتي را ليست و از موادي كه مي ـ     

  .جايگاهها شود مثالي بزند
  . در زمان انقباض ايزوتونيك را تشريح نمايدto tal load و preload ،afterload ارتباط بين ـ     
   تمايز بين انقباض ايزوتونيك و ايزومتريك را بداندـ     
  .توئيچ از نظر دامنه از تتانوس كوچكتر است تمايز بين توئيچ و تتانوس در عضله اسكلتي را بداند و توضيح دهد چرا كه ـ     
  . تأثير تاندون عضله اسكلتي را بر عملكرد انقباضي شرح دهدـ     
بنـدي    بـراي انقبـاض، دسـته   ATP منابع انرژي انقباض عضلاني را ليست و منابع را با توجه به سرعت نسبي و توانايي توليد     ـ     
  .نمايد
  . بعضي فاكتورهاي داخل سلولي كه ميتواند موجب خستگي شود را ليست نمايدو خستگي عضلاني را تعريف ـ     
  . ويژگيهاي عملكردي، آنزيمي و ساختمان فيبرهاي آهستة سريع عضلات اسكلتي را بيان نمايدـ     
  . نتايج عملكردي طرز قرار گرفتن عناصر سري و موازي ميوفيبريلها را در عضله اسكلتي بحث نمايدـ     
  .  واحد حركتي را تعريف نمايدـ     

اعمال عضله عبارت از كوتاه شدن و       . اي براي مطالعة عضله قلبي و عضله صاف است          درك فيزيولوژي عضله مخطط اسكلتي زمينه     
نمايـد تـا حركـات و وضـعيت           هاي مختلف بافت عضلاني را كمك مـي         سيستم عصبي فعاليت قسمت   .  است (tension)ايجاد نيرو   
گردد و اگر انقبـاض همـراه بـا           شود تنظيم مي    گردد با باري كه بر آن تحميل مي         نيرويي كه در عضله توليد مي     . كندجاد  مناسب را اي  

  .شود كوتاه شدن عضله باشد ميزان نيروي داخل عضله متناسب با وزن وزنه و سرعت كوتاه شدن آن تنظيم مي
. هـستند ) اند  ها به طور محيطي واقع شده       هسته(اي    ب و چندهسته  سلولهاي عضلاني اسكلتي، سلولهايي طويل، مخطط، بدون انشعا       

  ). 6ـ1 شكل(
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  شكل ساختمان بافتي سلولهاي عضلاني اسكلتي: 6ـ1 شكل
 

) آگاهانـه (عضلات اسكلتي تحـت كنتـرل ارادي        . دهند   درصد وزن مردان را تشكيل مي      40 درصد وزن زنان و حدود       32اين سلولها   
  .متر را دارند  سانتي30 ميكرومتر تا 100 نانومتر و طولي حدود 100 تا 10لولهاي عضلاني قطري بين س. هستند
 

  : اصل اين گروه عضلات شامل ويژگي
   قابليت انقباضي و افزايش نيروـ1     
  شوند  پاسخ به سيگنالهاي الكتريكي كه توسط سيستم عصبي منتقل ميـ2     
   به انرژي مكانيكي (ATP)ي  تبديل انرژي شيميايـ3     

  
.  اسـت 1هاي عضلاني هاي دراز موازي به نام سلول  هر عضله مخطط اسكلتي تركيبي از تعدادي سلول:ساختمان عضله مخطط  

عمـل ايـن غـشاء انتـشار مـوج      .  اسـت 2هـاي ديگـر داراي غـشاء سـلولي بـه نـام سـاركولم                هر سلول عضلاني مانند تمام سـلول      
گيـرد، سـاركولم      همچنين زماني كه عضله تحت كشش قرار مي       . گيرد   منشأ مي  3 از صفحه محرك انتهايي    دپولاريزاسيوني است كه  

عناصر موجود در غـشاء     . گردد    دهد كه اين مقاومت توسط غشاء و بافتهاي پيوندي اطراف آن اعمال مي              مقاومتي را از خود نشان مي     
نكتـه ديگـري   . گردنـد   اطلاق مي4 تحت نام عناصر الاستيكي مـوازيگردد بافت پيوندي اطراف آن كه سبب ايجاد اين مقاومت مي     

  يـا    5كه بايد در مورد ساركولم اشاره نمود اين است كـه در بــعضي نواحي، ســاركـولــم بــه صــورت توبولهـــاي عــرضـــي                   
بـراي مثـال در عـضله مخطـط         محل فرورفتگي براساس نوع عضله متناوت اسـت،         (رود    به عمق فيبر عضلاني فرو مي      Tهاي    لوله

  ).6ـ2شكل ). ( استA-Z band و براي عضله مخطط قلبي در محل Z-lineاسكلتي در محل 
 
 
 
 
 
 
 

                                                           
١ . myofiber; muscle fiber 
٢ . sarcolemma 
٣ . motor endplate 
٤ . parallel elastic elements; PEE 
٥ . transverse tubule 
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    ساختمان سلول عضلاني اسكلتي6ـ2شكل 
 

  .قرار دارند برسددهند تا موج دپلاريزاسيون به سرعت به داخل فيبر عضلاني و به نواحي كه ميوفيبريلها  توبولهاي عرضي اجازه مي
باشد كه در سلول عـضلاني بـه آن           هاي ديگري داراي سيتوپلاسم مي      هر فيبر عضلاني علاوه بر داشتن ساركولم، مانند تمام سلول         

ساركوپلاسم محتوي ارگانلهاي سلول مانند ميتوكندري، ساركوپلاسميك رتيكولـوم، دسـتگاه گلـژي،             . گردد  ساركوپلاسم اطلاق مي  
 1همچنين ساركوپلاسم هر سلول عضلاني محتوي صدها تا هزارها فيبرهاي كوچك به نام ميوفيبريل             . هاست  ارگانلريبوزوم و ساير    

 ميكرون بوده و به صورت 1 ـ  2اي با قطر  باشند داراي ساختمان استوانه ميوفيبريلها كه عناصر انقباضي سلول عضلاني مي. باشد مي
  . اند شدهموازي در محور طولي هر سلول عضلاني منظم 

 فيلامـان ضـخيم و      1500و بطور متوسط هر ميوفيبريل محتوي       . گردند  هاي نازك و ضخيم تقسيم مي       هر ميوفيبريل به ميوفيلامان   
هاي ضخيم و نازك مسئول ظـاهر         آرايش فضايي فيلامان  .  فيلامان نازك است كه در مورد ساختمان آنها صحبت خواهد شد           3000

هاي نازك است به صورت نوار روشـن ديـده      ورت كه قسمتي از ميوفيبريل كه حاوي فقط فيلامان        به اين ص  . باشد  مخطط عضله مي  
 گويند در حاليكه قسمتي از ميوفيبريل كه حاوي فيلامانهاي نازك و ضخيم است بـه صـورت نـوار تاريـك                      Iشود كه به آن نوار        مي

  )6ـ3شكل . ( گويندA شود كه به آن نوار  مشاهده مي
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
  
  

    نمايشي از عناصر موجود در يك ساركومر6ـ3شكل 
 

 در يك   Iكند، به عبارتي هر نيمه نوار          را به دو نيم تقسيم مي      I ، نوار پروتئيني است كه باند        Zدهد خط     همچنان كه شكل نشان مي    
به ايـن  . شود ريل محسوب مينامند كه واحد عملي انقباضي ميوفيب  مي2 را ساركومر Zفاصلة بين دو خط     . گيرد   قرار مي  Zسمت خط   

در صـورت   . گـردد    از سـاركومر بعـدي جـدا مـي         Zباشد كه توسط خط        مي A و يك نوار     Iترتيب هر ساركومر محتوي دو نيمه نوار        
هاي ضخيم تشكيل شده      گردد كه تنها از فيلامان      هاي ضخيم آشكار مي     اي در مركز فيلامان     هاي نازك، ناحيه    كشيده شدن فيلامان  

                                                           
١ . myofibrils 
٢ . sarcomer 
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شـوند    به يكديگر متصل مـي Mاي موسوم به خط      فيلامانهاي ضخيم يك ساركومر، در ناحيه     . نامند   مي H-zoneناحيه را   اين  . است
 محتـوي   A و نـوار     Iهمچنـان كـه گفتـه شـد نـوار           . گيرد   صورت مي  tininاي به نام       توسط پروتئين ويژه   M به خط    Zاتصال خط   

  . هاي نازك و ضخيم هستند فيلامان
باشد كه ساختمان مولكولي هر يك از آنها به شرح زير             هاي نازك و ضخيم مي       عناصر انقباضي شامل فيلامان      :عناصر انقباضي 

  :است
  : هر فيلامان نازك از سه پروتئين مجزا به نام اكتين، تروپوميوزين و تروپونين تشكيل شده است : 1فيلامان نازك) 1

ايـن  .  گوينـد G. actinو از اين جهت به هر يك از آنها . باشند ئيني كروي ميهاي پروت    مولكولهاي اكتين، مولكول:اكتين) الف
 به صـورت مـارپيچ قـرار    Fدو زنجيره اكتين . دهند  را مي(F- action)اي يا  مولكولهــا پليمريزه گشتــه و تشكيــل اكتين رشتــه
  .دهد گرفته و تشكيل اكتين موجود در فيلامان نازك را مي

احتمـال دارد ايـن     .  قـرار دارد   (ADP)فـسفات      ساختمان يـك مولكـول آدنـوزين دي        Gهر يك از مولكولها اكتين       بايد دانست در    
  .شود  متصل ميZ اكتينين به خط αهاي اكتين توسط پروتئين  ها باشد رشته  موجود در اكتين(active site)ها، نقاط فعال   مولكول

       انـد    جيـرة اكتـين قـرار گرفتـه       لامانهاي درازي هستند كـه در شـيار بـين دو زن            مولكولهاي تروپوميوزين، في   :  تروپوميوزين) ب  
  . مولكول تروپوميوزين است40 ـ 60 مولكول اكتين و 400 تا 300هر فيلامان نازك محتوي ). A-4-6شكل (

 و C (TN.C)تروپـونين   ، T (TN.T)هـاي تروپـونين    پپتيـد مجـزا بـا نـام      تروپونين كمپلكسي است كه از سه پلي:  تروپونين 
 از يـك  Cتروپـونين  . يابـد  هر كمپلكس تروپونين به يك مولكول تروپوميوزين اتـصال مـي  .  تشكيل شده استI (TN.I)تروپونين 

 قادر به اتصال به كلسيم بـوده و نقـش مهمـي در              Cتروپونين  . گردد   متصل مي  I و از طرف ديگر به تروپونين        Tطرف به تروپونين    
 بـا   T از طريـق تروپـونين       I و تروپـونين     Cتروپـونين   . گـردد    به تروپوميـوزين متـصل مـي       Tتروپونين  .  عهده دارد  روند انقباض به  

گـردد    دهـد و سـبب مـي         در حالت استراحت عضله، شكل فضايي خاصي را به تروپوميوزين مـي            TN.I. يابند  تروپوميوزين ارتباط مي  
  .شود  واكنش متقابل بين ميوزين و اكتين كمپلكس تروپونين ـ تروپوميوزين مانع عمل انقباض يا

 200هـر فيلامـان محتـوي    (باشـد   هـاي ميـوزين مـي    هر فيلامان ضخيم متشكل از تعداد زيادي مولكول    :2فيلامان ضخيم ) 2
 كـه در عـضلات   II كه داراي يك سر كروي اسـت و ميـوزين   Iميوزين : دو نوع پروتئين ميوزين وجود دارد  . )مولكول ميوزين است  

  .شود و شامل دو سر كروي است لتي يافت مياسك
پپتيدي شامل دو زنجيـره سنگيـن و چـهار   كيلو دالتون است و حاوي شش زنجيره پلي      520 داراي وزن ملكولي      هر مولكول ميوزين  

  :باشد به شرح زير مي) 6ـB4- شكل (زنجيـره سبـك  
. دهنـد   هلـيكس را مـي      تـشكيل يـك دابـل     )  كيلو دالتون  230 وزن هر يك  (پپتيدي       دو زنجيره پلي     :هاي سنگين   زنجيره) الف

به اين ترتيب در    . دهند  دوزنجيره در انتها از يكديگر جدا گشته و هر زنجيره يك تودة پروتئيني كروي بنام سر ميوزين را تشكيل مي                   
 و ناحية كـروي يـا   light-meromyosinبندي كلاسيك به آن  شود ناحيه بدنه كه در طبقه     هر زنجيرة سنگين دو ناحيه مشاهده مي      

 بدنـة زنجيـره     بـه باشد    ناحيه سر ميوزين توسط بازويي كه محتوي اسيدهاي آمينه مي         .  گويند heavy-meromyosinسر كه به آن     
هـاي عرضـي، در دو نقطـه داراي           پـل .  گوينـد  3مجموعـــه سـر و بـــازوي آن را پلهـــاي عرضــي            . گـردد   سنگين متصل مــي   

شوند كه در محل اتصال سر به بازو و محل اتـصال بـازو بـه بدنـه قـرار                      ند اين دو نقطه به نام لولا اطلاق مي        باش  پذيري مي   انعطاف
  .دارند

  
  
  
  
  

                                                           
١ . Thin filament  
٢ . Thick filament 
٣ . Cross bridge 
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    ارتباط بين اجزاء تشكيل دهنده فيلامان نازك6ـA 4. فيلامنتهاي انقباضي عضلات اسكلتي : 6ـ4شكل 

B4اجزاء تشكيل دهنده فيلامان ضخيم6ـ   
 

  : ين داراي سه فعاليت مهم بيولوژيكي است كه عبارتند از ميوز
  .هاي فيزيولوژيك به طور خود به خود به صورت يك فيلامان درآيند هاي ميوزين قادر هستند در محلول  مولكول)1
 را  ATPتواند مطابق واكنش زيـر        باشد و مي     مي ATPase مشخص گرديد كه يك      1939 سر ميوزين يك آنزيم بوده و در سال          )2

  :هيدروليز نمايد
ADP.Pi  ميوزين پرانرژي → ATP . ميوزين→ ATP + ميوزين 

 
 موجب ميشود كه سر در محور لولا بـه  ATPدر واقع شكستن . نمايد اين واكنش انرژي لازم براي انجام انقباض عضله را تأمين مي         

لغزش فيلامنتهاي انقباضي را در طـول رونـد انقبـاض           اين انرژي ذخيره شده در واقع سوخت لازم براي          . حالت پرانرژي تبديل شود   
گيـرد لكـن جايگـاه هنـوز در      قـرار مـي  است بنابراين سر ميوزين در وضعيتي كه مقابل جايگاه اتصالي خود به اكتين            . كند  تأمين مي 

  ).همچنانكه گفته شد توسط كمپلكس تروپونين ـ تروپوميوزين، نقاط فعال مخفي است(وضعيت مهار قرار دارد 
 ميوزين به مولكولهاي اكتين كه جزء اصلي تشكيل دهندة فيلامان نازك است متصل گشته و اين اتصال سبب به وجـود آمـدن                        )3

  .گردد نيرو در عضله مي
هر دو زنجيره سبك به يكي از سرهاي مولكول         .    هر مولكول ميوزين حاوي چهار زنجيره سبك است          :هاي سبك   زنجيره) ب  

  . سر ميوزين لازم استATPaseهاي سبك براي حضور خاصيت  زنجيره. دياب ميوزين اتصال مي
 مولكول ميوزين است ، نحوة قرار گرفتن و منظم شدن مولكولها بـه نـوعي                200همچنان كه گفته شد هر فيلامان ضخيم محتوي         

نظـم و آرايـش     . شوند   كشيده مي  است كه بدنة آنها در ارتباط با همديگر قرار داشته و پلهاي عرضي از دو طرف بدنه به سمت خارج                   
  . هاي عرضي است هاي ميوزين به نحوي است كه مركز فيلامان ضخيم فاقد پل فضايي مولكول

  انقباض عضله مخطط اسكلتي
  : در زماني كه عضله منقبض مي شود و حالتهاي زير در يك ساركومر صورت مي گيرد-

  كاهش مييابد) ساركومر (Z بهم نزديك ميشوند بنابراين فاصله دو خط Z خطوط ـ1  
  ).شود  كوتاه مياض در زمان انقبIباند ( كاهش مييابد I عرض باند ـ2     
  .يابد  كاهش ميH عرض نواحي ـ3    
  .گيرد  تحت تأثير انقباض قرار نميAبنابراين پهناي باند . گيرد  صورت نميA هيچ  تغييري در عرض باند ـ4     

كند بلكه كوتــاه شــدن عضله بعلـت لغـزش           يك از فيلامنتهاي انقباضي ضخيم و نازك تغيير نمي             در زمان انقباض طول هيچ    
  . اين فيلامنتها رويهم است
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  .يابد به عبارت ديگر در زمان انقباض ناحية همپوشاني فيلامنتهاي نازك و ضخيم افزايش مي
ست با ساختمان رتيكولوم ساركوپلاسميك كـه از ارگانلهـاي   قبل از اينكه مكانيزم و چگونگي انجام انقباض عضله بحث شود لازم ا    

اي اسـت كـه       اي لوله   رتيكولوم ساركوپلاسميك، شبكه  . مهم داخل سلول بوده و در روند انقباض داراي نقش حياتي است آشنا شويد             
  : استو از نظر ساختماني از دو قسمت زير تشكيل شده)  6ـ5شكل (به طور موازي با ميوفيبريلها قرار دارد 

 1 طوليوپلاسميك رتيكولوم طولي يا توبول سارك)1     
   2 مخزن انتهايي)2     

  
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

   و عناصر انقباضيZ  ساختمان رتيكولوم ساركوپلاسميك عضله مخطط اسكلتي و ارتباط آن با خطوط 6ـ5شكل 
  

اي آن در طول ساركومر كشيده شده و در دو انتهاي خود              ت لوله اي در طول ساركومر قرار دارد، به عبارتي، قسم               اين ارگانل لوله  
هر يك توبول عرضي از غشاء پلاسمايي با دو مخـزن انتهـايي كـه در دو                 . دهد  متسع گشته كه همان مخزن انتهايي را تشكيل مي        

ر طول يك ساركومر مشاهده     در فيبرهاي اسكلتي، دوتراياد د    . دهد   را در عضله مخطط اسكلتي مي      triadطرف آن قرار دارد تشكيل      
نقش رتيكولوم ساركوپلاسميك در طي فرايند انقباض آزاد كردن كلسيم به داخل ساركوپلاسم براي شروع انقباض و خارج                  . شود  مي

آزاد . كردن كلسيم از ساركوپلاسم و ذخيره آن در ساركوپلاسميك رتيكولوم به منظور ختم انقباض و شروع استراحت عضلاني است                 
در ) گـردد  در مبحث انتقال عـصبي ـ عـضلاني بحـث مـي     (گيرد  ها صورت مي سيم از مخازن انتهايي توسط انتشار از كانالشدن كل

 در توبـول طـولي رتيكولـوم        Ca-ATPaseحاليكه خارج شدن كلسيم از ساركوپلاسم و ذخيرة آن در اين ارگانل توسط حضور پمـپ                 
  ).  در مبحث انتقال از غشاء بحث گرديدCa-ATPaseچگونگي عمل پمپ (شود  ساركوپلاسميك انجام مي

  
  

  :تئوري چگونگي انجام شدن انقباض عضله مخطط
گردد   در اين مدل، در طول انقباض، ساركومر كوتاه مي        . شود   بيان مي  3     تئوري بيان كنندة انقباض توسط مدل سرخوردن فيلامان       

  ). 6ـ6شكل (شود  و ضخيم مشاهده نميهاي نازك  اما هيچگونه تغيير طولي در هيچيك از فيلامان
 

                                                           
١ . Longitudinal tubule 
٢ . terminal cisternae 
٣ . sliding filament model 
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 دار   شكسته شده و در نتيجه ميـوزين انـرژي         ATP سر، ملكول    ATPase بدليل خاصيت    شود، متصل   ATPزماني كه سر ميوزين به      
 و با خم شدن به سمت جلو سـبب          دهد  گيرد در اين حالت با اكتين واكنش مي         شده و در مقابل محل اتصال با ملكول اكتين قرار مي          

فسفاتازي، از سر      متصل به جايگاه آدنوزين تري     ADPكند،     انرژي ذخيره شده را رها مي      كوتاه شدن ساركومر مي شود و در اينحالت       
 بوسـيلة   ATPسـپس ملكـول جديـد       .  به ميوزين متـصل شـود      ATPدهد كه ملكول جديد       مر اجازه مي  شود و اين ا     ميوزين جدا مي  

 نه تنهـا در فـراهم آوردن انـرژي    ATPرسد كه  بنابراين به نظر مي. ميوزين شكسته شده تا دوباره سيكل لغزش فيلامنتها آغاز شود   
، اكتيـن و ميـوزيــن در هــم گيـر كننـــد و يـــك      گردد  جهت حركت سرهاي ميوزين شركت دارد بلكه عدم حضور آن سبب مي           

  . گويند(Rigor mortis)آورند كه به اين حالت جمودنعشي  عضله سخت را بوجود 
 معكوس ميشوند تـا خطـوط       M     لازم به يادآوري است كه جهت سرهاي ميوزين در نقطة مياني فيلامنت ضخيم يعني در ناحيه                 

Z       فيلامنتهاي نازك اكتين متصل به خط       . غزش به سمت مركز ساركومر كشيده شوند       در زمان انقباض و تكرار چرخه لZ    در سـمت 
 در سـمت   Zشوند و فيلامنتهاي نـازك اكتـين متـصل بـه خـط                چپ، به وسيلة حركت چرخشي پلهاي عرضي به راست كشيده مي          

  .شود ه و در نتيجه طول عضله كوتاه ميبنابراين هر ساركومر در هر ميوفيبريل كوتاه شد. راست، به سمت چپ كشيده خواهند شد
شود فيلامنتهاي نـازك و   منقبض مي) يا قلبي (وقتي عضله اسكلتي    :  فرض شده است كه    ، در تئوري لغزشي فيلامنتها    به اين ترتيب،  

سبي بـين   روند بدون اينكه كوتاه يا ضخيم و يا تا شوند و از طرفي شدت حركت ن                 ضخيم در هر ساركومر رويهم لغزيده و در هم مي         
  .گردد شود تعيين مي فيلامنتهاي نازك و ضخيم بوسيلة تعداد پلهاي عرضي كه بين دو فيلامنت ايجاد مي

شود؟ و چه عاملي مهار موجود بر روي جايگاه اتـصالي اكتـين ـ     شود اين است كه روند انقباض چگونه آغاز مي سؤالي كه مطرح مي
  ميوزين را برميدارد؟

 متصل شده و اين اتصال تغيير فرم فضايي در          TN.C  يون كلسيم به هر    4يابد    سيم در داخل سلول افزايش       غلظت كل  زماني كه      
 اكتـين   Fتواند باعث حركت تروپوميوزين شده و فيلامنـت تروپوميـوزين را بـه قعـر دو رشـتة                     كند كه مي    شكل تروپونين ايجاد مي   

 در اينحالت سـرهاي پرانـرژي ميـوزين كـه چـرخش كـرده  و در مقابـل                    .كشانده و در نتيجه جايگاههاي فعال اكتين آشكار گردند        
گيـرد و     در نتيجه حركت سر به سمت مركز سـاركومر صـورت مـي            . توانند با اكتين واكنش دهند      اند مي   جايگاههاي فعال قرار گرفته   

  .اكتين را نيز با خود كشيده و در نتيجه انقباض و كوتاه شدن ساركومر رخ دهد
كنند و زمانيكه يـون كلـسيم از درون         سرهاي ميوزين همانطور كه قبلاً اشاره شد به طور مستقل از يكديگر عمل مي                   هر يك از  

. شوند   تروپوميوزين پوشيده مي   - كمپلكس تروپونين  يابد مجدداً محلهاي فعال اكتين توسط       سلول خارج شده و غلظت آن كاهش مي       
 -دهد در نتيجه تروپـونين      تراحت پائين است و در اين شرايط با كلسيم واكنش نمي          معمولاً غلظت كلسيم داخل سلولي در شرايط اس       

  . دارد نگه مي) پوشيدن محلهاي فعال اكتين(تروپوميوزين را در موقعيت مهاري 
  شود؟ چه عاملي باعث افزايش غلظت كلسيم داخل سلولي و شروع روند انقباض مي

 از شـبكه    +Ca2ايـن امـر باعـث رهـايش         . شـود   سيل عمل در فيبر عضلاني آغاز مـي            در عضلات  اسكلتي انقباض با ظهور پتان       
  . گردد ساركوپلاسمي مي

اي از يونهـاي كلـسيم را آزاد          هاي ساركوپلاسمي كه در اطراف فيلامنتهـاي انقباضـي قـرار گرفتنـد، تـوده                در شروع انقباض، شبكه   
بنـابراين،  . يابـد   برگردانده شوند عمـل انقبـاض خاتمـه مـي    SRبه داخل نمايند و زمانيكه يونهاي كلسيم بوسيلة پمپهاي كلسيم       مي

حال سؤالي كـه    .  در فرآيند انقباضي، تأمين انرژي لازم جهت عمل پمپ كلسيمي و در نتيجه رفع انقباض است                ATPسومين نقش   
 در عمق سلول واقع شـده        كه SRمطرح ميشود اين است كه چگونه پتانسيل عمل غشاء سلول عضلاني منجر به رهايش كلسيم از                 

  شود؟ مي
انـد كـه ايـن فرورفتگيهـا،          كه گفته شد حفرات و فرورفتگيهايي متناوب از ساركولم به عمق فيبر عضلاني توسعه يافته                     همچنان
مـل بـه    هاي انگشت مانند معبري را براي انتشار پتانـسيل ع           در واقع اين استطاله   . شوند   خوانده مي  )TTيا  (هاي عرضي     سيستم لوله 

 باعث تغييري در فرم فضايي كانالهـاي        TTرسد در عضلات اسكلتي دپلاريزاسيون در غشا          به نظر مي  . سازند  عمق سلول فراهم مي   
شـكل  ( .شود  شود و آنرا بدون درپوش نموده و كلسيم در جهت شيب غلظتي وارد ساركوپلاسم مي                كلسيمي شبكه ساركوپلاسمي مي   

  )6ـ8
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   در عضله اسكلتيSRهاي  هاي عرضي و كيسه جفت شدن سيستم لوله: 6ـ8كل ش
 

هايي موسوم به ريانودين هستند كه با كانالهاي كلـسيمي غـشاي               قرار دارد جزيي از گيرنده     SR     كانالهاي كلسيمي كه در ديوارة      
TT)    هيدروپيريديني    هاي دي   كه معروف به گيرنده(DHP)     باشـند   هيدروپيريديني مثل نيفديپين مي     ت دي  به دليل اتصال به مشتقا (

كنند و اگـر    وابسته به ولتاژ بوده و بعنوان حسگر ولتاژ عمل ميTT در غشاء DHPكانالهاي گيرنده . شوند  از نظر مكانيكي جفت مي    
رسيدن پتانسيل عمل بـه     بنابراين به محض    . شود  عبور جريان كلسيم از ميان آن مهار شود در روند انقباض تغيير چنداني ايجاد نمي              

شـود از     شود و در نتيجه كلسيم به فضاي ساركوپلاسمي رها مي            منتقل مي  SRها در ديوارة      ، تغيير ولتاژ به گيرنده    DHPهاي    گيرنده
  .تواند تعديل كند  را نيز ميSRهاي رايانوديني موجود در ديوارة   فعاليت گيرندهSRطرف ديگر كلسيم رها شده از 

در شرايط استراحت، كمپلكس تروپونين ـ تروپوميوزين، فلامنتهاي اكتين را در حالت مهار نگهداشته و  : SR غشاء پمپهاي كلسيمي
 +Ca2 باعث رهـايش مقـادير كـافي    TT-SRاز طرفي تحريك كامل سيستم . آورد را در عضله بوجود مي) شل(يك حالت استراحت  

 آزاد شـد و انتـشار يافـت    SR از   +Ca2وقتـي   . رسـاند    مول مي  2 × 10-4ه حد   شود به طوريكه غلظت آن در مايع ميوفيبريلي را ب           مي
 يونهـاي كلـسيم را از مـايع ساركوپلاسـمي بـه             SRيابد تا اينكه پمپهاي كلسيم موجود در غـشاء            انقباض صورت گرفته و ادامه مي     

پروتئينـي بنـام   .  تغلـيظ نمايـد  SRدرون  را بـا غلظتـي ده هـزار برابـر،     +Ca2توانـد   ها مي اين پمپ.  پمپ كندSRحفرات وزيكولي   
تواند چهل برابر بيش از اين    باند شده و كمپلكسي تشكيل دهد كه مي+Ca2 وجود دارد كه قادر است به      SR درون   1كسترين  كالسي

يمي غلظـت  به اين ترتيـب پمـپ كلـس   . يابد  لذا ذخيرة كلسيم چهل برابر ديگر افزايش مي       . مقدار كلسيم را در حالت يوني در برگيرد       
  .رساند كلسيم مايع ساركوپلاسم را به حد آن در شرايط استراحت مي

  : توان به شرح زير بيان نمود بنابراين به طور خلاصه مزودج شدن تحريك و انقباض و شروع انقباض را مي
  .شود   در شبكه ساركوپلاسمي ذخيره مي+Ca2 در فيبرهاي عضلاني در حالت استراحت، ـ1     

  .يابند هاي عرضي گسترش مي فرورفتگيهاي مشابهي از غشاء ساركوپلاسمي به عمق فيبر عضلاني موسوم لوله ـ2     
  .شوند هاي محتوي كلسيم شبكه ساركوپلاسمي ختم مي هاي عرضي نزديك كيسه  لولهـ3     
 Tشر شـده و بـدرون سيـستم     هر پتانسيل عمل ايجاد شده در محل اتصال عصب ـ عضله به سرعت در طول ساركولم منت ـ4     

  .شود حمل مي
  .شود  ميSR از شبكه +Ca2 باعث آغاز رهايش T انتشار پتانسيل عمل به انتهاي سيستم ـ5     

                                                           
١ . calsequestrin 
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  يابد  يونهاي كلسيم در بين فيلامنتهاي نازك و ضخيم انتشار ميـ6     
  شود  كلسيم به تروپونين فيلامنتهاي نازك متصل ميـ7     
  .گردد سيم به تروپونين باعث واكنش بين اكتين و ميوزين شده و نهايتاً سبب كاهش طول ساركومر مي اتصال كلـ8     
در . رسـد  هاي عرضي مـي  ، پتانسيل عمل نهايتاً به طور همزمان به انتهاي تمام لوله        )ثانيه  ميلي( بدليل سرعت پتانسيل عمل      ـ9     

  .شوند  مينتيجه تمامي ساركومرها به طور هماهنگ با هم كوتاه
Ca2) زمانيكه روند انقباض خاتمه يافت، كلـسيم بـداخل شـبكه ساركوپلاسـمي توسـط پمـپ كلـسيم        ـ10     

+ ATPase)  پمـپ 
  .شود مي
  

  انواع انقباض عضلاني
 ايـن   در. شـود   اگر نيروي عضله كمتر از نيروي بار باشد انقباض ايزومتريك ناميده مي           . آيد       دو نوع انقباض در عضلات بوجود مي      

اگر نيرو به اندازة كافي باشد به طوريكـه بـر وزن بـار غلبـه كنـد انقبـاض                    . كند  انقباض، طول عضله حتي با افزايش نيرو تغيير نمي        
چنـد اخـتلاف   . مانـد  عضله ثابت مـي ) نيرو(شود اما تانسيون  پس در انقباض ايزوتونيك عضله كوتاه مي      . گيرد  ايزوتونيك صورت مي  
  :الذكر وجود دارد باض فوقاساسي بين دو نوع انق

  . انقباض ايزومتريك نياز به لغزيدن ميوفيبريلها در بين يكديگر نداردـ1     
  تر است  انقباض ايزوتونيك از انقباض ايزومتريك طولانيـ2     
  .گيرد صورت مي) جابجايي بار( در انقباض ايزوتونيك كار خارجي ـ3     

هاي   يعني تاندونها، پايانه  (شوند    شوند، آن بخشهايي از عضله كه منقبض نمي          وزنه منقبض مي   زمانيكه تارهاي عضلاني در برابر يك     
همگام با افزايش نيرو    ) شوند و حتي شايد بازوهاي لولايي پلهاي عرضي         ساركولمايي يا نقاطي كه تار عضلاني به تاندون متصل مي         

  . شوند قدري كشيده مي
اجزايي از عضله كه در طي انقباض ايزومتريك        . شتر كوتاه شود تا كشيدگي اين اجزا را جبران كند         بي% 5 تا   3بايد     متعاقباً، عضله مي  

هاي ايزومتريك كه طـول   بنابراين شايد بتوان ادعا نمود كه حتي در انقباض. شوند ناميده مي شوند عناصر ارتجاعي سري كشيده مي
  . پردازيم حال به مكانيزم هر يك از دو انقباض مي. وجود دارد) در سطح ساركومر(كند كوتاه شدن  تغيير نمي

   همچنان كه گفته شد انقباض ايزومتريك نوعي از انقباض است كه در طول روند انقبـاض، طـول عـضله          :انقباض ايزومتريك 
ن عمـل   بـراي اي ـ  . نمايد وزنه سنگيني را از روي زمـين بـردارد           مثال عملي آن در موقعي است كه شخص سعي مي         . شود  كوتاه نمي 

باشد عضله     از نيروي وزن وزنه كمتر مي      ،آيد، اما به دليل آن كه نيروي حاصله         حداكثر نيروي ناشي از انقباض در عضله به وجود مي         
اي از عضله مخطط را برداشته يك انتهـاي آن   توان تكه براي مشاهده انقباض ايزومتريك مي   . كوتاه نگشته و وزنه بلند نخواهد شد        

تـوان توسـط اضـافه كـردن      قبل از تحريك نمـودن عـضله مـي   .  و انتهاي ديگر آن را به يك سر اهرم وصل نمود  1ورا به مبدل نير   
اي، عضله را در طول       سپس با قرار دادن گيره    . اي بر سر ديگر اهرم، عضله را تحت كشش قرار داد و طول عضله را افزايش داد                  وزنه

گـردد و      اطـلاق مـي    (Preload)بـار     گردد به نام پيش     ب كشيده شدن عضله مي    اي كه سب    وزنه). 6ـ9شكل  (جديد ثابت نگاه داشت     
شـود كـه    اي كه دو انتهاي آن در طول مشخصي ثابت شده است يك تحريك الكتريكي اعمال گردد مشاهده مي           حال اگر به عضله   

شـود ميـزان ايـن        انقباض خارج مي  رسد، سپس همان طور كه عضله از          نيروي حاصل از انقباض در عضله بالا رفته و به حداكثر مي           
  .كند بايد توجه داشت در تمام مراحل انقباض و رفع آن طول عضله تغيير نمي. يابد نيرو نيز كاهش مي

                                                           
١ . tension transducer 
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   شمايي از چگونگي انجام آزمايش مربوط به انقباض ايزومتريك6 -9شكل 
 

 كـــه قبـــلاً توضيـــح    PEEن نمود كه در عضله مخطط علاوه بـر    توان اين گونه بيا     چگونگي انقباض ايزومتريك را تا حدي مي      
وجود دارد كه به طور سـري بـا عناصـر انقباضـي     1داده شــد، عنـاصــر الاستيكــي ديگري بنــام عنــاصــر الاستيكــي ســري    

اند كـه در نـواحي لـولايي          نمودهباشد اما پيشنهاد      محل آناتوميكي اين عناصر مشخص نمي     . قرار دارند ) فيلامانهاي نازك و ضخيم   (
اي تحريك گردد در شروع روند انقبـاض،       زماني كه عضله  . وجود دارند   ) محل اتصال سر به بازو و محل اتصال بازو به بدنه          (ميوزين  

هـاي    گردد با خم شدن آنها عناصر الاستيكي سري كه در محـل             سرهاي ميوزين به نقاط فعال متصل گشته و به طرف بازو خم مي            
در اين مرحله با كشيده شـدن عناصـر الاسـتيكي سـري نيـروي               ) . 6ـ10شكل  (گردند    ولايي ميوزين قرار دارند مانند فنري باز مي       ل

بايد به اين مـسئله توجـه داشـت كـه در طـول انقبـاض ايزومتريـك، سـرخوردن                    . آيد  ناشي از انقباض در داخل عضله به وجود مي        
  .تنها نيروي حاصل از انقباض مربوط به كشيده شدن عناصر الاستيكي سري استفيلامانهاي نازك و ضخيم وجود ندارد و 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  
  
  

                                                           
١ . series elastic elements; SEE 
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    نمايش دياگرامي انقباض ايزومتريك6ـ10شكل 

 
شود در حاليكـه نيـروي حاصـل از انقبـاض در طـول رونـد                   در اين نوع انقباض طول عضله كوتاه مي          :ـ انقباض ايزوتونيك  2

اي از عضله مخطط را برداشته و يك سر آن را به مبدل نيرو و سر ديگـر آن                     براي مشاهدة اين انقباض، قطعه    . ندما  انقباض ثابت مي  
دهيم اين وزنه سبب كـشيدن شـدن     قرار مي(preload) 1بار به سر ديگر اهرم وزنه كوچكي به نام پيش     . نماييم  را به اهرم وصل مي    

عضله را در طول جديد ثابت نموده و وزنـة دومـي   . شود در زمان قبل از انقباض ميعضله يا به عبارتي دادن طول جديدي به عضله        
ايم، اثر وزنه دوم تا قبـل از تحريـك    اي ، طول عضله را ثابت نموده     از آنجايي كه توسط وسيله    . نماييم  را بر روي وزنه اول اضافه مي      

در . ها را بلند نمايد     كتريكي تحريك گردد تمايل دارد وزنه     حال اگر عضله توسط محرك ال     . گردد  به هيچ وجه روي عضله اعمال نمي      
همان طـور  (گردد  ابتدا سرهاي ميوزين به نقاط فعال متصل گشته و با خم شدن خود سبب كشيده شدن عناصر الاستيكي سري مي                  

اگـر نيـروي ناشـي از       . اسـت اين مرحله همان انقباض ايزومتريك      . آورد  و نيروي ناشي از انقباض را به وجود مي        ) كه قبلاً بحث شد   
هـا   هايي باشد كه به عضله اعمال شده است، عضله قادر خواهد بود با كوتاه شدن خود، وزنه            انقباض ايزومتريك متناسب با وزن وزنه     

همچنان كه قبلاً توضيح داده شد، به منظور كوتاه شدن عضله با اتصال سرهاي ميوزين به نقـاط فعـال و خـم شـدن                         . را بلند نمايد  
هـايي كـه بلنـد        وزنـه . ها بلند خواهند شد     كند و به اين ترتيب وزنه       گردد و ساركومر را كوتاه مي       نها، سبب به جلو كشيدن اكتين مي      آ

اي، در ابتدا بايد انقبـاض   دهد به منظور بلند كردن وزنه  نشان مي6ـ11همچنان كه شكل . گردند  اطلاق مي2بار گردند به نام پس     مي
  زماني كه . باشد رد كه نتيجه آن ايجاد نيرويي متناسب وزن وزنه در داخل عضله بدون تغيير طول عضله ميايزومتريك صورت گي

شود و وزنه بلنـد   گيرد كه در طي آن عضله كوتاه مي    نيرويي متناسب وزن وزنه در عضله به وجود آمد انقباض ايزوتونيك صورت مي            
  .باشد كند، ميزان نيروي حاصل از انقباض نيز ثابت مي انقباض تغيير نميگردد اما از آنجايي كه وزن وزنه در طول اين  مي

                                                           
١ . preload 
٢ . afterload 
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اي  با وزن مشخص نشان    ميزان كوتاه شدن عضله و نيروي انقباضي در طول زمان مشخص جهت بلند كردن وزنه6ـ11شكل 

  .داده شده است
 

بدون بار منقـبض شـود حـداكثر سـرعت انقبـاض            زمانيكه عضله   . سرعت انقباض عضله به طور معكوس با بار عضله متناسب است          
وابـستگي  . وقتي كه بار وارده بر عضله برابر با حداكثر نيروي عضله است در اين صورت سرعت انقباض صـفر اسـت                    . آيد  بدست مي 

رعت حداكثر س ـ . دهد كه نيروي بار بر روي عضله مخالف نيرويي است كه در عضله توليد شده است                 سرعت انقباض با بار نشان مي     
دهد و اگر عـضله كوتـاهتر يـا           رخ مي )  ميكرومتري ساركومر  2/2طول  (انقباض در يك عضله با بار معين، در طول استراحتي عضله            

  به نظر شما چرا؟ . يابد بلندتر شود سرعت كاهش مي
ايي متفاوتند و تارهـاي  شوند كه از نظر ساختماني و بيوشيمي تارهاي عضلاني بر مبناي سرعت انقباض به سه گروه اصلي تقسيم مي          

  .دهند و متوسط را تشكيل مي) IIنوع (، سريع )Iنوع (عضلاني آهسته 
ونيك دارند مانند عضلاتي كـه مـا را ايـستاده           تشوند كه يك انقباض آهسته، پايا يا          فيبرهاي عضلاني آهسته در عضلاتي يافت مي      

كنند كه نياز به انقباض سريع دارنـد ماننـد عـضلاتي     دارند در حاليكه فيبرهاي عضلاني سريع بيشتر در عضلاتي شركت مي   نگه مي 
  . دارندسريعترين فيبرهاي عضلاني فيبرهايي هستند كه در حركات پرش چشمها نقش. كه در دويدن و پريدن نقش اساسي دارند

 درصد فيبرهاي اسكلتي بعضاً     90با توجه به اينكه بيش از       .  هستند (Intermediate)گروه سوم فيبرهاي عضلاني فيبرهاي متوسط       
  .شود پوشي مي گيرند لذا از توضيح بيشتر در مورد گروههاي ديگر عضلات چشم در دو گروه آهسته و سريع قرار مي

  :توان به شرح ذيل خلاصه نمود اين اختلافات را مي.  آهسته و سريع وجود داردتفاوتهاي اساسي بين دو گروه فيبرهاي
 بوده و به خـستگي      ATPداراي تعداد ميتوكندري بيشتري هستند، وابسته به تنفس سلولي براي توليد            ): Iنوع  (     فيبرهاي آهسته   

ه به اكسيژن متصل و آن را درون فيبر عـضلاني ذخيـره             دار شبيه به هموگلوبين است ك       پروتئين آهن (مقاومند، سرشار از ميوگلوبين     
توسط فيبرهاي عـصبي  . رسند هستند لذا در ظاهر، قرمز رنگ بنظر مي) نموده تا وقتي كه توسط ميتوكندريها مورد استفاده قرار گيرد     

 slow twitchفيبرهـاي  شوند لذا موسوم به  دهي مي با قطر كم به عبارتي، توسط نورونهاي حركتي با سرعت هدايت آهسته عصب
  .هستند

باشند    وابسته به گليكوليز مي    ATPبراي توليد   . تعداد ميتوكندري كمتري دارند، سرشار از گليكوژن هستند       ) : IIنوع  (فيبرهاي سريع   
 سـفيدرنگ   ميوگلوبين بسيار كمي دارند لذا    . شوند  بسادگي دچار خستگي مي   ). هاي گليكوليتيكي هستند    داراي مقادير زيادي از آنزيم    (

شوند لذا موسوم   دهي مي   ي با هدايت سريع عصب    يتوسط فيبرهاي عصبي با قطر زياد يا به عبارتي توسط موتونورونها          . رسند  بنظر مي 



 ٦٩

كنند  تغيير پيدا مي) استروئيدها( ، با ورزش و نيز تحت تأثير هورمونها II و Iنسبت فيبرهاي عضلاني نوع . باشند  ميfast twitchبه 
  ).6ـ12شكل (
 

 
  مقايسه زمان تأخير سرعت انقباض تارهاي عضلاني آهسته و سريع: 6ـ12شكل 

 
  :انواع نيروهاي موجود در عضله

اي را تحت كشش قرار  اگر سلول عضله. كند نيروهاي موجود در عضله است       عامل ديگري كه شدت و مقدارانقباض را تعيين مي        
بت نگاه داريم در اين حالت قبل از اعمال تحريك نيرويي وجود خواهد داشت كه به                دهيم و آن را در طول مشخص بين دو نقطه ثا          

همچنان كـه  . حال هر چه ميزان كشش عضله بيشتر شود  ميزان اين نيرو نيز بيشتر خواهد گشت  .  گويند 1آن نيروي زمان استراحت   
ايط استراحت در داخل عضله وجـود دارد كـه           عضله در بدن، مقداري نيرو در شر       (Lo)دهد در طول طبيعي        نشان مي  6ـA13شكل  

اي را تحت كشش قرار داده و در طول مشخص بين دو نقطـه ثابـت نگـاه                    حال اگر عضله  . شدن عضله در بدن است      دليل بر كشيده  
 در عضله   2و سپس توسط محرك الكتريكي، يك تحريك به عضله اعمال شود نيرويي به نام نيروي انقباض                 ) 6ـA13(داريم شكل   

گيرد، در داخل آن نيروي زمان اسـتراحت بـه وجـود              از آنجايي كه عضله قبل از تحريك، تحت كشش قرار مي          .  وجود خواهد آمد   به
  گيري نيروها، جمع جبري  آيد بنابراين در موقع اندازه آمده و به دنبال تحريك كردن عضله، نيروي انقباض نيز در عضله به وجود مي

                                                           
١ . resting tension 
٢ . active tension 
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  .گردد  اطلاق مي1گيري شده كه بــه آن نيــروي كــل  اندازه نقباض،نيروهــاي زمان استراحت و ا
 
 

 

 
  (C)  و در يك ساركومر (A, B)نمايشي از نيروهاي موجود در يك عضله  : 6ـ13شكل 

 
تري، عضله را تحريـك   دهد هر چه عضله را تحت كشش بيشتر قرار داده و در طول بزرگ  نشان مي6ـB  A13,همچنان كه شكل

 در بـدن مـشاهده خواهـد    (Lo)ميزان نيروي كل بزرگتر خواهد شد، به نحوي كه حداكثر نيروي كل، در طول طبيعي عضله   نماييم  
شـود كـاهش      شد و سپس از آن به بعد، با كشيده شدن بيشتر عضله، ميزان نيروي كل كه به دنبال تحريك الكتريكي حاصـل مـي                       

يابد تا در طول معيني از عضله، ميزان          لكتريكي، ميزان آن دوباره افزايش مي     يافته و سپس با كشش بيشتر عضله و بدنبال تحريك ا          
  ). خط توپر نيروي كل( نمايند  نيروي كل برابر با نيروي زمان استراحت شده و همديگر را قطع مي

قرار گيـرد   اي تحت كشش      علت آن اين است كه نيروي كل جمع جبري نيروي زمان استراحت و نيروي انقباض است، وقتي عضله                 
يابد كه طول عـضله برابـر بـا     اما نيروي انقباض تا زماني افزايش مي) 6ـB13 شكل (يابد  ميزان نيروي زمـان استراحت افزايش مي

ـ تا اين زمان هـر دو نيـروي زمـان اسـتراحت و انقبـاض در جهـت                    ) Loتا زمان رسيدن به نقطه      ( طول طبيعي آن در بدن برسد       
آورد در جهت افزايش خواهد بـود، امـا زمـاني كـه عـضله                  جمع جبري آن دو، كه نيروي كل را بوجود مي          كنند و   افزايش حركت مي  

يابد امـا نيـروي       بيشتر از طول طبيعي آن در بدن كشيده شود در اين حالت نيروي زمان استراحت همچنان كه گفته شد افزايش مي                    
                                                           
١ . total tension 
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با كشش بيشتر عـضله  . آيد  اهشي در منحني نيروي كل به وجود مي       در نتيجه ك  ) . 6ـA13چين شكل     نقطه(يابد،    انقباض كاهش مي  
يابد و در نتيجه نيروي كل به سمت نيروي           رود اما نيروي انقباض به شدت كاهش مي         ميزان نيروي زمان استراحت همچنان بالا مي      

رسـد ميـزان نيـروي        فر مي نمايد به نحوي كه در طول مشخصي از عضله كه ميزان نيروي انقباض به ص                زمان استراحت حركت مي   
شود كه به چه دليل با تعبير طول عضله ميـزان نيـروي               حال اين سؤال مطرح مي    . گردد  كل برابر با ميزان نيروي زمان استراحت مي       

نمايد؟ اگر يك ساركومر را تحت كشش قـرار داده و در طـول مشخـصي بـين دو نقطـه ثابـت نمـوده و تحريـك                        انقباض تغيير مي  
م، نيروي ناشي از انقباض در آن به وجود خواهد آمد حال اگر ساركومر را بيشتر كشيده و آزمايش تكرار گردد، نيروي                      الكتريكي نمائي 

آيـد كـه نمـايش      بدسـت مـي  6ـC13با تغيير طول ساركومر و تكرار آزمايش، منحني . انقباض با مقداري متفاوت بدست خواهد آمد     
گـردد حـداكثر ميـزان نيـروي      چنان كـه ملاحظـه مـي   . از تغييرات طول ساركومر استدهندة ميزان نيروي انقباض به عنوان تابعي   

. يابـد  شود و از آن لحظه به بعد با افزايش طول سـاركومر، ميـزان نيـرو كـاهش مـي       ميكرون مشاهده مي2 ـ  2/2انقباض در طول 
شود بستگي به برهم كنش نقـاط         مشاهده مي تغييرات افزايشي و كاهشي نيروي انقباض كه به طور همزمان با تغيير طول ساركومر               

 ميكرون با افزايش طول ساركومر، برهم كنش ايـن فيلامانهـا بيـشتر              2قبل از رسيدن به طول      . فعال اكتين و سرهاي ميوزين دارد     
هـاي      ان ميكـرون، فيلام ـ   2/2گردد در حالي كه با افزايش طول ساركومر به بيـشتر از               تر مي   گشته و نيروي حاصل از انقباض بزرگ      

  )6ـC13شكل (يابد  اكتين و ميوزين از يكديگر دور شده و ميزان نيروي انقباض نيز كاهش مي
 

  :توئيچ عضلاني
  .مدت، توئيچ عضلاني گويند      انقباض ناگهاني عضله مخطط اسكلتي را در پاسخ به يك تحريك الكتريكي كوتاه

، بين زمان دادن تحريك و شروع نيروي حاصـل از انقبـاض يـك تـأخير      اي در مقابل يك تحريك منفرد قرار گيرد         زماني كه عضله  
هاي   اين زمان تأخيري مربوط به گسترش پتانسيل عمل در طول غشاي پلاسمايي و توبول             .  گويند 1وجود دارد كه به آن زمان تأخير      

  )6ـ14شكل (ستاعرضي و همچنين انتقال سيگنال به ساركوپلاسميك رتيكولوم و آزاد شدن كلسيم از مخازن آن 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
  

    نمايشي از يك توئيچ عضلاني و زمان تأخير آن6ـ14شكل 
 
  
  

                                                           
١ . latent period 
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  :پذيري انقباضات  جمع
     اگر عضله مخطط اسكلتي به دنبال اعمال يك تحريك منقبض گردد و قبل از تمام شدن انقباض، تحريك دوم اعمال گردد در                       

گـردد    ريك دوم حاصل شده است بر روي انقباض اول كه هنوز خاتمه نيافته است جمع مي               اين حالت انقباض جديد كه به دنبال تح       
همچنـان  ). 6ـ ـA15شكل  (باشد    هاي انفرادي عضله مي     به عبارت ديگر جمع انقباضات، جمع توئيچ      .  گويند 1و به آن جمع انقباضات    

سبب افزايش نيروي حاصل از انقباض در عضله      گردد جمع شدن انقباض دوم بر روي انقباض اول             مشاهده مي  6ـA15كه در شكل    
در واقع بـه دنبـال تحريـك        . توضيح اين مسئله بسيار ساده بوده و در ارتباط با ميزان كلسيم موجود در ساركوپلاسم است               . گردد  مي

مجدداً كلـسيم   يابد و هنوز اين كلسيم از محيط خارج نگشته كه به دنبال تحريك دوم                 اول، غلظت كلسيم ساركوپلاسم افزايش مي     
، نقاط فعـال    Cنمايد و همان طور كه قبلاً ذكر شد با اتصال كلسيم به تروپونين                وارد ساركوپلاسم شده و غلظت كلسيم را بيشتر مي        

حال با افزايش غلظت كلسيم نقاط فعال بيشتري آشكار شده و . گيرد فيلامان نازك آشكار گشته و در اختيار سرهاي ميوزين قرار مي         
در . شتري از سرهاي ميوزين و نقاط فعال با يكديگر اتصال حاصل كـرده و نيـروي ناشـي از انقبـاض، بزرگتـر خواهـد شـد                          تعداد بي 

صورتي كه فركانس تحريكات وارد بر عضله چنان تنظيم گردند كه در فواصل بين تحريكات، عضله از حالت انقباض خـارج نـشود،                       
   گويند (tetanus)دارد كه به آن كزاز  در يك حالت انقباض كامل نگاه ميمرتب انقباضات روي يكديگر جمع شده و عضله را 

. قسمت كفه كزاز بلندتر از قسمت ماكزيمم يك توئيچ است و نشان دهنده ماكزيمم قدرت انقباض در عضله است                  ) . 6ـB15شكل  (
گـردد، در اينحالـت عليـرغم حـضور     ماند تا عضله خسته   در صورت نگاه داشتن تحريك بر روي عضله قسمت كفه آن قدر باقي مي             

در صورتي كه اگر تحريك قبل از شـروع خـستگي قطـع             . رود  تحريك، عضله به آهستگي از انقباض خارج و به حالت استراحت مي           
  .رود اي كه دچار كزاز است فوراً به استراحت مي گردد عضله

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  .(B)ه كزاز يا انقباضات كامل  و رسيدن ب(A)  نمايشي از جمع انقباضات 6ـ15شكل 
 

،  بعد از شروع دپولاريزاسيون غشاء     ثانيه  چندميلي. آيد  توان گفت كه به دنبال يك تحريك، پتانسيل عمل بوجود مي            بطور خلاصه مي  
وارد شـود   ناپذيري نسبي پتانسيل عمل حال اگر تحريك دوم در مرحلة تحريك) 6ـA15 و Bشكل (گردد  توئيچ عضلاني شروع مي  

گردد و به اين ترتيب انقبـاض   ، هنوز انقباض سلول در مراحل ابتدايي خود بوده كه پتانسيل عمل دوم سبب تشكيل انقباض دوم مي 
علت آن مربوط به شكل پتانسيل      . از خصوصيات مهم عضله قلبي، كزازناپذيربودن عضله است       . گردد  دوم روي انقباض اول جمع مي     

در نتيجه زماني كه پتانسيل عمـل       . گردد  شدن پتانسيل عمل مي      در پتانسيل عمل، سبب طولاني     باشد زيرا كفه موجود     عمل قلب مي  
  .گردد رسد و عضله آمادة توليد پتانسيل عمل دوم مي ناپذيري نسبي مي به مرحلة تحريك

                                                           
١ . summation 
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شود روي انقبـاض      هر مي  زماني است كه تقريباً عضله از انقباض اول خارج شده و انقباض دومي كه به دنبال پتانسيل عمل دوم ظا                   
توجهي متغير است و بـستگي بـه نـوع     بايد توجه داشت فركانس تحريك موردنياز براي توليد كزاز به طول قابل   . گردد  اول جمع نمي  

با .  كافي است  30 نياز دارند در حاليكه فيبرهاي آهسته فركانس         100تارهاي عضلاني سريع، به فركانسي بيش از        . تار عضلاني دارد  
   به ويژگيهاي ايندو نوع تار عضلاني علت اين تفاوت چيست؟توجه

دهـد كـه      اين پديده زماني رخ مي    .  است treppe يا   1شود، پديدة پلكاني    اي ديگر كه اشتباهاً، مشابه كزاز در نظر گرفته مي                پديده
ضلاني در پاسخ بـه هـر پتانـسيل عمـل     تحريكات با فركانس ثابت اما كمتر از فركانس كزاز به عضلات اسكلتي وارد شود، توئيچ ع  

افتـد علـت وقـوع آن افـزايش يـون             اين مسئله در عضلات قلبي نيز اتفاق مي       . دهند  ثابت نيست و يك افزايش نيرو از خودشان مي        
  .ترپ با جمع انقباضات و تتانوس متفاوت است.  است Cكلسيم براي اتصال به تروپونين 

  :گردد د ميجمع انقباضات به دو شكل در عضله تولي
تعداد تحريكـات   (يابد در حالي كه فركانس تحريك          در اين نوع از جمع انقباضات، شدت تحريك افزايش مي           :2ـ جمع فضايي  1

گردند   در اينحالت به دليل افزايش شدت تحريك، تعداد واحدهاي حركتي كه تحريك شده و منقبض مي               . ثابت است ) در واحد زمان  
  .يابد شدت انقباض نيز افزايش مي، افزايش يافته و در نتيجه 

در اين حالـت قبـل از اينكـه        . يابد   در اين نوع از انقباضات، شدت تحريك ثابت و فركانس تحريك افزايش مي              :3ـ جمع زماني  2
اولين انقباض حاصل از تحريك اول از بين برود، انقباض دوم حاصل از دومين تحريك ايجاد گشته و دو انقباض بـا يكـديگر جمـع      

  .آيد گردند و اگر فركانس تحريك خيلي بالا باشد عضله به حالت كزاز كامل درمي  مي
 

   : 4منشاء انرژي انقباض عضلاني
انرژي شيميايي به صورت گلوكز و اسـيدهاي چـرب بـه عـضله              .  است ATP     منشاء اوليه و اصلي انرژي براي انقباض عضلاني         

بـه طـور كلـي    . شوند تا مورد استفادة عضلات قرار گيرند  تبديل ميATP مواد به اين. شود رسد و به صورت گليكوژن ذخيره مي        مي
انرژي كوتاه  ( كراتين فسفات    ـ1:  و در نتيجه انرژي عضلات اسكلتي وجود دارد        ATPسه منشاء فسفات پرانرژي براي حفظ ذخاير        

سوخت هـوازي   (توكندري فيبرهاي عضلاني     تنفس سلولي در مي    ـ3) انرژي ميان مدت  = گليكوليز غيرهوازي   ( گليكوژن   ـ2) مدت
  )6-16شكل ().انرژي درازمدت( و آب CO2گلوكز و اسيدهاي چرب و تبديل آنها به 

 ↔ ADP+Crp)رود  مـدت از بـين مـي     منبع انرژي فوري در عضله است كه در كوتـاه CrPكراتين فسفات يا :     كراتين فسفات

ATP+ Cr) . نتقال باند فسفات پر انرژي از روي كراتين به آنزيم كراتين فسفوترانسفراز در اADPكند  نقش مهمي ايفا مي.  
 ثانيـه بعـد از      30با كمي تـأخير، حـدود       . رود نياز به منبع انرژي ديگري در عضله وجود دارد            سريعاً تحليل مي   CrPبا توجه به اينكه     

شود كه در اين مسير هر ملكول          اسيد لاكتيك تبديل مي    گليكوژن متابوليز شده و به    . شود  هوازي آغاز مي    شروع ورزش، گليكوليز بي   
 ملكـول  38آغـاز و از طريـق چرخـة كـربس       ) تنفس سلولي (كند و پس از يك دقيقه سوخت و ساز هوازي              آزاد مي  ATPگلوكز دو   

ATP    در ورزشهاي سنگين كه نياز به   . شود   به محيط افزوده ميATP هـوازي نيـز     بالاست همزمان با سوخت هوازي، گليكوليز بـي
كه اين ملكولها به نوبة خود باعث محـدوديت دورة    . شود   مي (Pi)يابد و موجب توليد بيشتر اسيدلاكتيك و فسفات پرانرژي            ادامه مي 

  .شود ورزشي مي
ATPپمـپ سـديم ـ    %)65(رسد؟ در يك انقباض ايزومتريك عمدتاً صرف چرخش پل عرضي  شود به چه مصرف مي  كه توليد مي ،

  .شود مي) 30ـ % 25 (SRو پمپ كلسيم در %) 10(پتاسيم 
كند كه اساس تأمين انرژي موردنياز بـراي حـرارت             و ساير واكنشهاي شيميايي حرارت نيز توليد مي        ATPشكسته شدن ملكولهاي    

  ).6ـ16شكل (آيد  طبيعي بدن بشمار مي

                                                           
١ . staircase 
٢ . spatial summation 
٣ . temporal summation 
٤ . fueling muscle contraction 
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  منشأ انرژي انقباض عضلاني : 6-16شكل 
 

   :1قال عصبي عضلانيفعال شدن عضله مخطط اسكلتي؛ انت
در واقـع فيبرهـاي عـضله مخطـط اسـكلتي توسـط       .      به منظور ايجاد انقباض، در ابتدا بايد پتانسيل عمل در عضله توليـد گـردد        

به عبارت ديگـر فعاليـت      . شوند  گيري مي   گردند، عصب   دار كه از نورونهاي حركتي شاخ قدامي نخاع خارج مي           فيبرهاي عصبي ميلين  
هاي عضله مخطط اسكلتي هرگز به صورت فيبرهـاي منفـرد             سلول. گردند  هاي عضلاني كنترل مي     گيري سلول   بعضله توسط عص  

اين مسئله اشاره به اين نكتـه       . گردند  هاي عضلاني تقريباً به طور همزمان منقبض مي         شوند بلكه تعدادي از سلول      مجزا منقبض نمي  
هـاي عـصبي تقـسيم گـشته و هـر پايانـة        هاي متعدد به نام پايانه خود به شاخهدارد كه هر فيبر نورون حركتي يا اكسون در انتهاي           

هاي يك    هاي عضلاني توسط پايانه     بنابراين تعداد زيادي از سلول    ) 6ـ17شكل(دهد    نورون حركتي يك سلول عضلاني را عصب مي       
شـوند   گيري مـي    ط آن نورون عصب   يك نورون حركتي و گروه فيبرهاي عضلاني كه توس        . شوند  گيري مي   فيبر نورون حركتي عصب   

  .گردند  اطلاق مي2به نام واحد حركتي 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                                                           
١ . neuromuscular junction 
٢ . motor unit 
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  گيري فيبرهاي عضله مخطط اسكلتي   نمايشي از عصب6ـ17شكل 
 

هاي عضله كـه در هـر         تعداد سلول . توانند به طور مستقل منقبض گردند       ترين قسمت عضله هستند كه مي       واحدهاي حركتي كوچك  
، )عـضلات گـوش ميـاني     (يك نورون حركتي ممكن است به يك فيبر         . باشد  واحد حركتي قرار دارد در عضلات مختلف متفاوت مي        

عضله چهـار سـر ران يـا        (يا به بيش از هزار فيبر عضلاني        ) عضلات حنجره (، دو تا سه فيبر      )عضلات خارجي چشم  (سه يا پنج فيبر     
پاسخ واحد حركتي همه يا هيچ است ولي شدت پاسخ كل عضله توسط تعداد واحـدهاي           با وجوديكه   . دهي كند   عصب) عضلة ساق پا  

شـود كـه فيبرهـاي        در مواردي از دست دادن برخي از تارهاي عصبي در يك عضله موجـب مـي               . گردد  حركتي فعال شده تعيين مي    
ين صورت اندازة واحـد حركتـي افـزايش         دهي كنند در ا     عصبي باقيمانده جوانه زده و بسياري از تارهاي عضلاني فلج شده را عصب            

بـويژه در شـرايط   (شـود    ايجـاد  macro motor unitموسـوم بـه   ) حتي تا پنج برابر حالت طبيعي(يافته و يك واحد حركتي بزرگ 
آورد لكن كنترل شخص بر قدرت عـضلاني   هر چند در چنين مواردي عضله كارايي خود را بدست مي    . )1پاتولوژيك مثل فلج اطفال   

  :شود قدرت كلي انقباضهاي عضلاني كه تحت كنترل دستگاه عصبي است از دو راه عمده درجه بندي مي. يابد هش ميكا
  .شود اي كه تحريك مي  تعداد نورونهاي حركتي فعال شده و در نتيجه تعداد فيبرهاي عضلاني عضلهـ1     
  هاي حركتي  تغيير در فركانس پتانسيلهاي عمل در نورونـ2     

يابد بنابراين ضـخامت هـر فيبـر نيـز             ميوفيبريلهاي بيشتري دارند در نتيجه قدرت انقباضي افزايش مي         ،تر  طرفي فيبرهاي ضخيم  از  
 محـل تمـاس      در اصطلاح، محل تماس هـر شاخـه يـا پايانـه عصبــي را بــا فيبــر عضلاني،            . نقش مهمي در شدت انقباض دارد     

هاي عصبي وارد فرورفتگـي   هر كدام از پايانه. باشد  مي2اي از پايانه عصبي و صفحه انتهايي نامند كه مجموعه عصبي ـ عضلاني مي 
 و فـضايي    3فرو رفتگي غشاء سلول عضلاني موسوم به نـاودان سيناپـسي          . شود  اي در سطح غشاء سلول عضلاني مي        تخصص يافته 

خوردگيهـاي متعـددي در    عمق ناودان سيناپسي، چيندر .  است 4بين صفحه انتهايي و غشاء سلول عضلاني به نام شكاف سيناپسي
هـاي محتـوي      هاي عصبي نورون حركتي، وزيكـول       در داخل پايانه  .  نام دارند  subneuralهاي    سلول عضلاني وجود دارد كه شكاف     

جزيـه كننـدة    اسـتراز ، ت     خوردگيهاي ناودان سيناپسي سلول عصبي، آنزيم كـولين         كولين وجود دارد، در حالي كه در سطح چين          استيل
هـاي عـصبي نـورون حركتـي          كولين وجود دارد و زماني كه ايمپالس عصبي در طول اكسون نورون، حركت كرده و به پايانـه                   استيل

 بـر روي رسـپتور خـود        (Ach)كـولين     استيل).  6ـ18شكل  (شود    برسد، استيل كولين طي روند اگزوسيتوز وارد شكاف سيناپسي مي         
هـاي يـوني      هاي كاتيوني قرار گرفته و با تغيير شكل فضايي آنها موجب باز شـدن كانـال                 در سطح كانال  ) شود  بعداً توضيح داده مي   (

                                                           
١ . poliomyelitis 
٢ . end plate 
٣ . synaptic gutter 
٤ . synaptic cleft 
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هاي وابسته به ليگند براي ورود سديم، بيشتر از نفوذپذيري آنها به خروج پتاسيم است،                 از آنجايي كه نفوذپذيري اين كانال     . گردد  مي
در صـورتي كـه   . گـردد    مي 1ضعــي صفـحه انتهـايي به نام پتانسيل صفحه انتهايي       باز شدن آنهــا منجر بــه دپـولاريزاسيــون مو      

  گردد و به دنبال آن  هاي سديمي سريع وابسته به ولتاژ مي پتانسيل صفحه انتهايي به حد آستانه برسد سبب باز شدن كانال
  .آيد پتانسيل عمل در سلول عضلاني به وجود مي

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
  

  نمايشي از ساختمان اتصال عصبي ـ عضلاني  6ـ18شكل 
 

هاي عضله و به عبارت ديگر در مجاورت ميوفيبريلهـا برسـد بـه ايـن منظـور           براي ايجاد انقباض، بايد پتانسيل عمل به عمق سلول        
لاريزاسيون رسد كه فرايند دپو     بنابراين به نظر مي   . رسند  هاي عضلاني مي    هاي عمل، توسط توبولهاي عرضي به عمق سلول         پتانسيل

تحقيقات نشان داده است كه انتهاي توبولهاي عرضي در مجـاورت مخـزن             . رسد  از طريق توبولهاي عرضي به مركز ميوفيبريلها مي       
انتهــاي ساركوپلاســميك رتيكولــوم قــرار دارد و پيــشنهاد شــده اســت كــه كانالهــايي بــين توبولهــاي عرضــي و مخــزن انتهــايي 

كه در حالت استراحت عـضله بـسته و در زمـاني كـه پتانـسيل             ) شود  در ادامه توضيح داده مي    (ه  ساركوپلاسميك رتيكولوم قرار داشت   
هاي كلسيمي موجـود در غـشاء مخـزن           هاي عرضي انتشار يابد با انتقال بار الكتريكي و تغييرات شكل فضايي، كانال              عمل به توبول  

اي كلسيمي، كلسيم از مخزن انتهايي در جهت گراديـان شـيميايي            با باز شدن كاناله   . شوند  انتهايي رتيكولوم ساركوپلاسميك باز مي    
 اتـصال   Cهمچنان كه قبلاً ذكر شد كلسيم آزاد شده به داخل ساركوپلاسم، بـه تروپـونين                . يابد  به داخل ساركوپلاسم ديفوزيون مي    

كنـد و بـه     ي نقاط فعال اكتين مي ـ كلسيم كمك به آزادسازي اثر مهاري تروپونين ـ تروپوميوزين رو  Cيافته و كمپلكس تروپونين 
  .گيرد اين ترتيب انقباض انجام مي

 نوع كانال يوني به ترتيب در طي انتقال سيگنال عصبي به سلول عضلاني و               5دهد ، حداقل       نشان مي  6ـ19     همچنان كه شكل    
  :شوند ثانيه و به ترتيب زير فعال مي ليها در طول چند مي اين كانال. گردند تحريك سلول عضلاني به منظور ايجاد انقباض فعال مي

 
 
 
 

                                                           
١ . end plate potential; EPP 
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 عصبي غشاء سلول عضلاني كه در زمان تحريك سلول عصبي و عضلاني در پديده    كانالهاي يوني موجود در پايانه6ـ19شكل 
  .انقباض شركت دارند

 
دپولاريزاسـيون بـه طـور    . گـردد  ريزه ميها دپولا پلاسمايي پايانه هاي عصبي برسد غشاء هاي عصبي به پايانه  زماني كه ايمپالس  ـ1

از آنجايي كـه غلظـت   . نمايد موجود در اين غشاء را باز مي) Q و P و  Nتحت نامهاي (هاي وابسته به ولتاژ كلسيمي  زودگذر، كانال
اي عـصبي   ه ـ  كلسيم خارج سلولي هزار بار بيشتر از كلسيم آزاد داخل سلول است، كلسيم در جهـت گراديـان شـيميايي وارد پايانـه                      

  . گردد افزايش كلسيم داخل سيتوزول منجر به آزاد شدن استيل كولين به داخل شكاف سيناپسي مي. گردد مي
هاي نيكوتيني در غشاء پلاسمايي سلول عضلاني اتصال يافته و سبب باز شـدن    بنام گيرندهAchهاي   آزاد شده به گيرنده    Ach ـ2

ها بداخل سلول، سبب دپولاريزاسيون غـشاء سـلول           به دنبال جريان سديم از اين كانال      . دگرد  ها مي   هاي كاتيوني مربوط به آن      كانال
  .گردد عضلاني مي

گردد اين امر     هاي سديمي وابسته به ولتاژ در اين غشاء مي           دپولاريزاسيون موضعي غشاء سلول عضلاني، موجب باز شدن كانال         ـ3
هاي سديمي وابسته بـه ولتـاژ         شود كه آن هم به نوبه خود كانال         بيشتر غشاء مي  ها و دپولاريزاسيون      موجب ورود سديم از اين كانال     

  .گردد تا سراسر غشاء را پوشش دهد نمايد و منجر به انتشار پتانسيل عمل مي مجاور خود را باز مي
ته بـه ولتـاژ     هـاي كلـسيمي وابـس        دپولاريزاسيون غشاء پلاسمايي سلول عضله مخطط اسكلتي، سبب تغيير شكل فضايي كانال            ـ4
در نواحي خاص در توبولهاي عرضي گشته كه اين امر به نوبه خود منجـر بـه بـاز شـدن كانالهـاي                       ) هيدروپيريدين  رسپتورهاي دي (

گردد باز شدن اين كانالها منجـر بـه آزاد            مي) ريادنوزين رسپتور (كلسيمي موجود در غشاء مخازن انتهايي رتيكولوم ساركوپلاسميك         
شود سپس با افـزايش كلـسيم داخـل سـيتوزول، رونـد       شده در ساركوپلاسميك رتيكولوم به داخل سيتوزول ميشدن كلسيم ذخيره  
  .گردد انقباض شروع مي

 
رسپتورهاي اسـتيل كـوليني موجـود در محـل اتـصال عـصبي ـ عـضلاني؛ رسـپتورهاي نيكـوتيني           

  :كولين استيل
اين رسـپتور   . خطط اسكلتي يك كانال يوني وابسته به ترانسميتر است        هاي عضله م    كوليني موجود در غشاء سلول           رسپتور استيل 

 دارد، α, β, γ, δپپتيد تشكيل شده است كه دو زيرواحد يكسان و سه زيرواحد متفـاوت بـه اسـامي      پلي5 زيرواحد يا به عبارتي 5از 
  ).6ـ20شكل (باشد   دو عدد ميαكه تعداد زير واحد 
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   نيكوتيني   ساختمان رسپتور6ـ20شكل 
 

هـاي اتـصالي      كولين به مكان    باشد، زماني كه دو مولكول استيل       كولين مي    داراي مكان اتصالي براي استيل     αهر يك از دو زيرواحد      
گردد، كانال بـراي مـدتي حـدود يـك             قرار گيرد سبب تغيير شكل فضايي رسپتور و باز شدن كانال مي            αخود بر روي زيرواحدهاي     

 از رسـپتور جـدا گـشته و توسـط آنـزيم             Achهـاي     متعاقب بسته شـدن كانـال، مولكـول       . گردد   و سپس بسته مي    ثانيه باز بوده    ميل
  . گردد  از رسپتور مجدداً رسپتور به شكل اوليه خود باز ميAchگردند، با جدا شدن  كولين استراز هيدروليز مي اختصاصي به نام استيل

شـوند كـه تـشكيل كانـالي را در            ورنيكوتيني به نوعي در كنـار يكـديگر مـنظم مـي                بطوركلي، پنج زيرواحد تشكيل دهندة رسپت     
حضور اسـيدهاي آمينـه بـا بـارالكتريكي         .  باريكي وجود دارد   1در مركز كانال، منفذ   . دهند  ضخامت غشاء دو لايه سلول عضلاني مي      
هايي كه    نمايد  عمده يون     اخل كانال مي  هاي مثبت به د     هاي منفي و كمك به جذب يون        منفي در هر طرف منفذ كمك به دفع يون        

هاي كاتيوني وابسته به ولتـاژ داراي         ها برخلاف كانال    اين كانال . باشند   مي +Ca2 و   +Na+  ،Kهاي    گردند يون   به داخل كانال وارد مي    
شـكل  (ايي دارد سهم هر يون در انتقال جريان از درون كانال بستگي بـه گراديـان الكتروشـيمي       . قدرت انتخابي بودن ضعيف هستند    

21-6.(  

                                                           
١ . pore 
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  نمايشي از كانال كاتيوني رسپتور نيكوتيني: 6ـ21شكل 
 

زماني كه پتانسيل غشاء سلول عضله در سطح پتانسيل استراحت غشا باشد نيروي محركه براي به جريان انداختن پتاسـيم از غـشاء                     
 در حـال تعـادل   (Em – Ek)تريكي غـشاء از پتانـسيل تعـادلي نرنـست بـراي پتاسـيم       تقريباً اختلاف پتانسيل الك. حدوداً صفر است

-Em)اما از طرفي با وجود اختلاف پتانسيل الكتريكي بين پتانسيل استراحت غشاء و پتانسيل تعادلي نرنست براي سـديم                    . باشند  مي

ENa)           يايي هر دو در يك جهـت عمـل نمـوده و سـبب بـه                ، گراديان الكتريكي وجود دارد كه اين گراديان الكتريكي و گراديان شيم
دقيقاً همين استدلال براي كلسيم نيز وجود دارد اما از آنجايي كه نفوذپذيري غشاء به سـديم بـسيار                   . گردند  داخل كشيدن سديم مي   

رسـپتور  هـاي     بنـابراين بـاز شـدن كانـال       . باشـد   زياد است، سهم كلسيم در كل جريان كاتيوني به سمت داخـل سـلول پـايين مـي                 
اين امر منجر به دپولاريزاسيون غشاء و ايجاد سيگنال براي انقباض           . گردد   مي +Naكولين منجر به جريان خالص رو به داخل           استيل

 . نمايد عضله مي

   :1ناهنجاريهاي انقباض عضلاني
بـا  ) تحريكـات  (انقباضات عضلاني غيرارادي هـستند كـه توسـط پتانـسيلهاي عمـل     :  يا گرفتگي عضلانيMuscle Cramp ـ1

با وجوديكه مكانيسم دقيق آن بخوبي مشخص نيست لكن گرفتگي عضلاني احتمالاً بـه              . آيد   هرتز بوجود مي   300فركانس بيش از    
هـر گونـه فـاكتور      . شـود   مربـوط مـي   ) ميزان پائين يـون سـديم     (عدم تعادل الكتروليت  و هيپواسمولاريتي در مايعات خارج سلولي           

توانـد باعـث بـروز درد يـا انـواع             مـي ) لاً سرماي شديد، قطع جريان خون، فعاليت بيش از حـد عـضلاني            مث(كنندة موضعي     تحريك
  .ايمپالسهاي عصبي حسي شود كه از عضله به نخاع منتقل شده و باعث بروز رفلكس انقباضي ميشود

                                                           
١ . Abnormalities of muscle contration 
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ي حركتي كنتـرل كننـده عـضلات        تواند بعضي مواقع باعث كاهش گرفتگي عضلاني از طريق مهار نورونها             عضله مي  1مهار متقابل 
  .شود

زمان موردنيـاز   . خستگي عضلاني ناشي از تشكيل اسيدلاكتيك حاصل از متابوليزه شدن گليكوژن است           : 2ـ خستگي عضلاني  2
  . دقيقه است20 ـ 30در بيشتر موارد، زمان بهبودي حدود . شود براي بهبودي بوسيله سرعت حذف اسيدلاكتيك از خون تعيين مي

شليك .  درصد ميزان طبيعي برسد    40دهد كه غلظت يون كلسيم خارج سلولي به حدود            زماني رخ مي  :  هيپوكالسميك   تتاني ـ3
  .دهد خودبخودي پتانسيلهاي عمل در عضله اسكلتي و عضلات قلبي رخ مي

نراتيـو   يك بيمـاري دژ Duchenneدهد، ديستروفي عضلاني نوع    به شكلهاي مختلفي رخ مي     :(MD)ـ ديستروفي عضلاني    4
كننـد در ايـن     سـال عمـر مـي   20بندرت بيشتر از . كند  سالگي بروز مي2 ـ  6علائم در سنين . كند است كه فقط پسران را مبتلا مي

گردد كه در حالت طبيعي سبب يك پروتئين ديستروفين كـه قـدرت مكـانيكي و سـاختماني بـه سـاركولم                        بيماري، ژني معيوب مي   
  .مستعد به آسيب ديدن غشاء و پاره شدن غشاء هستندسلولهاي مبتلا . شود دهد مي مي
يابد و    العاده كاهش مي    اي فوق    مايع خارج سلولي به طور دوره      +Kدر افراد مبتلا به اين بيماري غلظت        : 3اي فاميلي   ـ فلج روده  5

يم از داخل فيبرعـضلاني   در مايع خارج سلولي با افزايش گراديان غلظتي پتاس         +Kكاهش اوليه   . گردد  موجب درجات مختلف فلج مي    
. كند كه هيپرپلاريزاسيون گوينـد      به خارج فيبر همراه است و اين امر به نوبة خود پتانسيل غشاء فيبر عضلاني را بيشتر از طبيعي مي                   

رسـد   از طرف ديگر بنظر مـي     . شود  دهد و موجب فلج مي      پذيري غشاء فيبرهاي عضلاني را كاهش مي        اين هيپرپلاريزاسيون تحريك  
 بـر روي پتانـسيل اسـتراحت را         +Kهاي پتاسيمي را كم كرده و در نتيجه تـأثير غلظـت يـون                 ، نفوذپذيري كانال  +Kش غلظت   كاه

  .شود بنابراين پتانسيل عمل توليد نشده و منجر به فلج مي. كند كاهش و نهايتاً كانالهاي سديمي را غيرفعال مي
شـود تمـام واحـدهاي حركتـي          ر يك فيبرعصبي حركتي منتشر مـي       وقتي كه ايمپالس غيرطبيعي د     :ـ فاسيكولاسيون عضله  6

بنابراين موج كوچكي را روي پوست آن عضله        . كند  مربوط به آن تحريك گشته كه اين امر خود انقباض كافي در عضله را ايجاد مي               
ركتي شـاخ قـدامي نخـاع در    فاسيكولاسيون بدليل تخريب نورونهاي ح. توان مشاهده نمود كه اين روند را فاسيكولاسيون گويند        مي

  .شود فلج اطفال يا بدنبال قطع عصب بر اثر ضربه ايجاد مي
شـوند و موجـب بـروز     وقتي فيبرهاي عصبي محيطي بتدريج از بـين رفتنـد، ايمپالـسهاي خودبخـودي در چنـد روز اول توليـد مـي                     

  .شوند ضعيف ديده مياي  شوند كه در الكتروميوگرام به صورت پتانسيلهاي دوره فاسيكولاسيون عضله مي
 روز 5 تـا  3دهنـد،   شوند و فيبرهاي عصبي فعاليت خود را از دست مي       وقتي تمام اعصاب يك عضله خراب مي       :ـ فيبريلاسيون 7

 بار در هـر ثانيـه       1در ابتدا فركانس، ايمپالسها،     . كنند  ايمپالسهاي خودبخودي در فيبرهاي عضلاني بدون عصب شروع به تظاهر مي          
لذا وقتي عصبي وجود ندارد يك ريتميسيته ذاتي        . رسد   بار در ثانيه مي    10 تا   3ند روز تا چند هفته فركانس ايمپاسها به         است بعد از چ   

كـولين بـر روي سـطوح فيبرهـاي      اين حالت احتمالاً ناشي از گسترش تعـداد زيـاد رسـپتور اسـتيل            . آيد  در عضله اسكلتي بوجود مي    
كند و ايمپالـسها قطـع        بعد از چند هفته عضله آتروفي پيدا مي       . دهد  اء فيبرها را افزايش مي    عضلاني است كه احتمالاً نفوذپذيري غش     

  .شوند مي

                                                           
١ . reciprocal inhibtion 
٢ . muscle fatigue 
٣ . familial pesiodic pasalysis 
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  فصل هفتم
  

   1 قلبيعضله 
  اهداف

 
  : در پايان اين فصل دانشجو بايد بتواند

  . انواع پتانسيلهاي عمل قلب را بشناسدـ     
  . نقش كانالهاي كلسيمي، سديمي و پتاسيمي وابسته به ولتاژ را در پتانسيل عمل پاسخ سريع توضيح دهدـ     
  .يسه و تفاوت آنها را توضيح دهد پتانسيلهاي عمل پاسخ آهسته و سريع را مقاـ     
  . و مكانيزم آن را بشناسدPacemaker پتانسيل ـ     
  .ناپذيري را شرح دهد  زمانهاي تحريكـ     
  . اهميت سيستم اتونوميك در ضربان و انقباض قلب را بحث نمايدـ     
 . قايسه نمايد ساختمان سلولهاي عضلاني قلبي را شرح داده و آنرا با عضلات اسكلتي مـ     

  .ي با مقاومت پايين بين سلولهاي عضلاني قلبي را شرح دهدينتايج فيزيولوژيك مسيرها
  .  مراحل دخيل در مكانيسم مزدوج شدن تحريك و انقباض را در سلول عضلاني قلبي ترسيم و با عضلة اسكلتي مقايسه نمايدـ     
ا در سلولهاي عضلاني قلبي را بـا عـضلات اسـكلتي و سـلولهاي عـصبي                 ناپذيري ر   مدت پتانسيل عمل و دورة تحريك        طول ـ     

  . مقايسه نمايد
اين سلولها را ترسيم و توضيح دهد كه چـرا  ) توئيچ( ارتباط زماني بين پتانسيل عمل در سلول عضلاني قلبي و انقباض حاصله   ـ     

  .دمانن باقي نمي) تتانيك(سلولهاي عضلاني قلبي در حالت انقباض پايدار 
 مراحل مختلف مزدوج شدن تحريك ـ انقباض در عضلة قلبي را تعيين كند و ترتيب وقايع كـه بـين آغـاز پتانـسيل عمـل در       ـ     

  .دهد و انقباض حاصله و سپس شل شدن آن سلول را مشخص نمايد سلولهاي عضلاني قلبي رخ مي
  .ل عضلاني قلبي را بداند جزئيات خاص نقش ويژة كلسيم در كنترل انقباض و شل شدن سلوـ     
 سلولهاي عضلاني قلبي و اسكلتي را از نظر اندازة سلول، ارتباطات بين سلولي و ترتيـب قـرار گـرفتن ميوفيلامتنهـا مقايـسه                         ـ     
  .نمايد
  .نمايدتيوم عملكردي را تشريح  سي براساس نفوذپذيري يوني و مقاومت الكتريكي، نقش اتصالات شكافدار در ايجاد يك سنـ      
ساير منابع كلـسيم را كـه مـزدوج شـدن تحريـك             .  نقش كلسيم خارج سلولي را در انقباض سلول عضلاني قلبي تعيين نمايد            ـ     

كنند را مشخص نمايد و توضيح دهد كه چگونه غلظت كلسيم داخل سلولي شدت انقباض عـضلاني قلبـي را                      انقباضي را واسطه مي   
  .نمايد تعديل مي

 
   قلبي سلولهاي عضلاني

عضلات قلبي از بعضي جهات مشابه عضلات اسكلتي است  از جمله اينكه مخطط است و هر سلول داراي ساركومر با فيلامنتهـاي                       
. با اينحال عضله قلبي ويژگيهاي خاصي دارد كه بيانگر عملكرد پمپ كردن خون توسـط قلـب اسـت                  . لغزشي اكتين و ميوزين است    

نمايد تا بتواند به طور       ه منظور ايجاد يك انقباض ريتمي و هماهنگ تخصص يافته عمل مي           برخلاف عضلات اسكلتي، عضلة قلب ب     
هـاي متنـاوب در حفـرات قلبـي          بندي انقباض   انجام اين وظيفه محتاج دقت در زمان      . مؤثر خون را به درون عروق خوني پمپ نمايد        

ها بـه طـور همزمـان منقـبض           ل آن با يك تأخير،  بطن      است در ضربان طبيعي قلب، دو حفرة دهليزي با هم منقبض شده و به دنبا              
بايـستي بـه طـور     سـازند مـي   براي خروج خون از يك حفرة قلبي، همة تارهاي عضلاني كه ديوارة حفـره قلبـي را مـي           . خواهند شد 

                                                           
١ . cardiac muscle 
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 عمـل در  در عضلات اسكلتي ديديم كـه يـك پتانـسيل   . همزمان منقبض شوند تا حفره را تنگ كرده و خون را به خارج پمپ نمايد        
يك پتانـسيل   . كند  لكن در عضلة قلبي وضعيت كاملاً فرق مي       . يك فيبر عضلاني هيچگونه تأثيري بر فعاليت فيبرهاي مجاور ندارد         

شود و اين امر موجب انقباض همزمـان   اي موجب تحريك و ايجاد پتانسيلهاي عمل در فيبرهاي مجاور مي           عمل در يك تار ماهيچه    
چه ويژگي سلولهاي قلبي باعث انتشار پتانسيل عمل از يك سـلول عـضلاني بـه سـلولهاي مجـاور      . ودش تارهاي عضلاني قلبي مي   

اشاره شد در بين سلولهاي قلبي نوعي سـيناپس وجـود دارد بنـام سـيناپس                ) فصل پنجم (گردد؟ همانطور كه در مبحث سيناپس         مي
ملاً نزديـك شـــده و سـاختمان خاصـي بنـام صـفحات              الكتريكي به طوريكه غشاي سلولهاي قلبي در نقاط تماس به يكديگر كـا            

اتصال شكافي داراي شـش     .  وجود دارد  2در محل اين صفحات اتصالات شكافدار     ). 7ـ1شكل  (آورند     يا عرضي را بوجود مي     1بينابيني
يـر واحـدها،   هر يـك از ز .  استConnexonاين نظم شش ضلعي بنام . نمايند باشد كه يك كانال مركزي را احاطه مي  زير واحد مي  

اتصالات شكافي داراي مقاومـت بـسيار پـايين بـوده و اجـازه              .  است Connexinپپتيدي يا يك پروتئين منفرد بنام         يك زنجيره پلي  
 دالتون و همچنـين جريانـات الكتريكـي، بـه راحتـي از      1200 ـ  1500دهند مولكولهاي محلول در آب با وزن مولكولي بيشتر از  مي

  .گردند  در يكي از دو سلول بسته مي+H و يا +Ca2اين كانالها توسط افزايش . تقل گرددسلولي به سلول ديگر من
تواند مستقيماً از سلولي به سـلول مجـاور انتـشار             پايين بودن مقاومت اتصالات شكافي  بدين معناست كه پتانسيل عمل براحتي مي            

توانند  راهي است براي عبور ملكولهاي كوچك نظير يونها كه مي  هاي الكتريكي با مقاومت پائين        به عبارت ديگر وجود سيناپس    . يابد
  .مستقيماً از يك سلول قلبي به سلول ديگر منتقل شود

 
 

 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  نمايشي از ساختمان اتصالات شكافدار : 7ـ1شكل 
 

ـ مكانيكي تارهـاي عـضلاني قلبـي    آيد؟ مزدوج شدن فعاليت الكتريكي        چگونه انقباضهاي ريتميك در عضلات قلبي بوجود مي
  .تواند بروز انقباضات همزمان فيبرهاي يك حفره را توجيه نمايد مي

ها به طور خود به خود توليد پتانسيل عمل            وجود دارند كه اين سلول     )pacemaker(ساز    هاي ضربان   هايي به نام سلول     در قلب سلول  
. ده قادر است از طريق اتصالات شكافي از سلولي به سلول ديگر منتشر گردد         همچنان كه گفته شد پتانسيل عمل توليد ش       . نمايند  مي

خاصـيت  . گـردد  ساز پتانسيل عمل توليد گردد، پتانسيل عمل در تمام سلولهاي قلبي منتشر مـي  بنابراين هرگاه در يك سلول ضربان   
                                                           
١ . intercalated disk 
٢ . cap junction 
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 قلـب   1آيد، بـه نـام خـود تحريكـي          وجود مي  كه به دنبال آن پتانسيل عمل به         pacemakerهاي    دپولاريزاسيون خود به خود سلول    
  .گردد اطلاق مي

حتـي اگـر    . كننـدگي اسـت     دهند لكن اثراتشان تنها نقـش تعـديل         به قلب عصب مي   ) سيستم اعصاب خودمختار  (   اعصاب حركتي   
شده از بدن كه در بنابراين يك قلب جدا    . دهد  قلب همچنان به ضربان ادامه مي     ) بعنوان مثال در قلب پيوند شده     (اعصاب قطع شوند    

در صورتيكه يك عضله اسكلتي جـدا شـده تحـت    . دهد محيط مصنوعي مناسب قرار گيرد، به طور تكراري به انقباض خود ادامه مي      
  .شرايط يكسان هرگز منقبض نخواهد شد مگر اينكه توسط عصب تحريك شود
ز تفاوتهاي عمده بين سـلولهاي عـضلاني اسـكلتي و             فعاليت ريتمي در عضلة قلب يك ويژگي ذاتي و دروني است و اين يكي ا              

  .بايستي به ويژگيهاي پتانسيل عمل سلولهاي قلبي اشاره كنيم براي پي بردن به علت اين اختلاف، مي. قلبي است
 

  وفيزيولوژيك سلولهاي عضلاني قلبيويژگيهاي الكتر
آنجا كه پتانسيل تعـادلي  از . ولت گزارش شده است  ـ ميلي 85 ـ و  75     پتانسيل استراحت در فيبرهاي دهليزي و بطني به ترتيب 

. تر از اين مقدار باشد ولت است، نفوذپذيري كم ولي مداوم به سديم موجب شده كه پتانسيل استراحت غشاء مثبت  ـ ميلي 90پتاسيم 
ه سلول هيپرپلاريزه يا در حالت زماني ك. گيرد  در پتانسيل استراحت از طريق كانالهاي پتاسيمي خاصي صورت مي+Kنفوذپذيري به   

 گويند، نقش ايـن     2 را يكسو كننده   +Kاين كانالهاي   . شوند  استراحت است اين كانالهاي پتاسيم باز و در زمان پتانسيل عمل بسته مي            
نـاچيز  در فيبرهـاي دهليـزي      اهميـت آنهـا     كانالها در ايجاد پتانسيل استراحت غشاء در فيبرهاي بطني حائز اهميت است در حاليكه               

  .است
 

  : پتانسيل عمل در سلولهاي قلبي
  : دو نوع پتانسيل عمل در قلب مشاهده مي شود 

  .شود  كه در مورد سلولهاي عضله دهليزي، عضله بطني و فيبرهاي پوركنژ مشاهده مي3 پتانسيل عمل پاسخ سريعـ1
 مـشاهده  6 و گــره دهليـــــــزي بطنــــي5ي كــه در گــره سينـوســي ـ دهليـــــز 4 پتــانسيـل عمــل پاسخ آهسـتــهـ2
  .شود مي
  :ـ پتانسيل عمل پاسخ سريع 1

  :كه شامل) 7ـ2شكل ( مرحله يا فاز تشكيل شده است 5     اين پتانسيل عمل همراه با كفه از 
  (phase 0) فاز صفرـ1
     (phase 1) فاز يك ـ2
   (phase 2) فاز دو ـ3
 (phase 3) فاز سه ـ4
   (phase 4)ار  فاز چهـ5

  
  
  
  

                                                           
١ . automaticity 
٢ . inwardly rectifying K+ channel 
٣ . fast response action potential 
٤ . slow response action potential 
٥ . sinoatrial node; SA node 
٦ . atrioventricular node; AV node 
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  ). 7ـA) 2فازهاي مختلف پتانسيل عمل همراه با كفه در قلب :  7ـ2شكل
 )7ـB)2               نقش كانالهاي يوني در فازهاي پتانسيل عمل قلبي             

 
به عبارت ديگر . است +)  mV30 ( به مقدار مثبت   اين فاز مربوط به تغيير سريع پتانسيل استراحت غشاء از مقدار منفي:فاز صفر

مكانيسم يوني آن در ارتباط با باز شدن كانالهاي سريع سديمي وابسته به ولتاژ است كـه                 . باشد  فاز دپولاريزاسيون پتانسيل عمل مي    
  .چگونگي فعال شدن و غيرفعال شدن آن قبلاً در فصل چهارم بحث گرديد

شوند، گرچه برخلاف كانالهاي سـديمي سـريع         ريزاسيون در مرحله كفه به سرعت بسته و غيرفعال مي         اين كانالها با باقي ماندن دپلا     
 1سم تترادوتوكسين . عصبي اين غير فعال شدن كامل نيست و در طول مرحة كفه هنوز يك نفوذپذيري مختصر به سديم وجود دارد                   

تواند به طور كامل كانالهاي سريع سديمي وابسته به ولتـاژ   د ميشو  استخراج ميPuffer fishكه از تخمدان و كبد نوعي ماهي بنام 
  .مسئول فاز دپولاريزاسيون پتانسيل عمل در سلولهاي عصبي، اسكلتي و قلبي را مهار كند

 
ار كارد بسي   اين فاز در فيبرهاي پوركنژ و فيبرهاي اپي       ). 7ـ2شكل  ( در واقع فاز يك، توليد رپولاريزاسيون زودرس است          :  فاز يك   

هاي كانال پتاسيمي است فاز يك   ـ آمينو پيريدين كه از مهاركننده 4اي ندارد، در حضور  واضح و در فيبرهاي اندوكارد چندان توسعه
ـ آمينو 4.  نام داردIto يا   2جريان يون پتاسيم از اين كانالها به نام جريان رو به خارج زودگذر            . رود  كارديوم از بين مي     پتانسيل عمل اپي  

روي فاز يك پتانسيل عمل اندوكارد اثري ندارد، بلكه حضور كانالهاي كلـر بـراي جريـان رو بـه                    ) مهاركننده كانال پتاسيم  (دين  پيري
  .داخل  كلر به منظور ايجاد فاز يك مطرح است

 
 ورود كلسيم و سديم بـه  ماند مسئول ايجاد اين فاز،  ثابت باقي مي، براي مدتي(Vm)فاز كفه، پتانسيل غشاء يا     در فاز دو       :فاز دو   

تـر از كانـال       گيرد كه بسيار آهـسته      ورود كلسيم و سديم از طريق كانالي صورت مي        ). 7-2شكل  (داخل سلول و خروج پتاسيم است       
     خـروج پتاسـيم از كانالهـاي      . شـود   در طول كفه ورود كلسيم و سديم توسط خروج پتاسيم بالانس مي           . گردد  سريع سديمي فعال مي   

itoنيز باز هستند و همچنين از طريق كانالهاي 2ر فاز يك باز شده بودند و در تمام مدت فاز  كه د delayed K+ channel  كـه در 
 بار 50 ـ  100گيرد كه  اما ورود سديم و كلسيم بداخل سلول از طريق كانالهايي صورت مي. گيرد باشند صورت مي حال باز شدن مي

                                                           
١ . tetradotoxin; TTX 
٢ . transient outward K+ current 
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از جريان توسط يـون  % 10 ـ  20با اين وجود . گويند و به اين دليل به آنها كانالهاي كلسيمي ميبه كلسيم نفوذپذيرتر از سديم بوده 
هـا به داخـل ســلول يــك       بـاشــد جـريـان اين يـون      مـي نفوذ پذيري به كلسيم بسيار زياد       گردد و از آنجايي كه        سديم حمل مي  

بـه طـور كـل كانالهـاي كلـسيمي،          . شـود     يا جريان كلسيم گفتـه مـي        icaجــريــان آهستــه رو بـه داخــل است كه امروزه بنام          
 در طول فاز صفر پتانسيل عمل به سـمت مقـدار مثبـت حركـت               (Vm)زماني كه پتانسيل غشاء     . باشند    كانالهاي وابسته به ولتاژ مي    

توسـط تكنيـك   + (mV30 بـه    -mV30از  اگر پتانسيل غشاء به طور ناگهاني       . نمايند  ها شروع به فعال شدن مي       نمايد، اين كانال    مي
voltage-clamp (                       رسانده شود و اين پتانسيل ثابت نگاه داشته شود مشاهده خواهد شد جريان رو به داخل كلـسيم بوجـود آمـده و

  . نمايد رسد و سپس به آهستگي به سمت صفر بازگشت مي اين جريان به ماكزيمم خود مي
كـشــد و از ايــــن رو بـــه ايـــن             نمايد براي مدت زمـاني طـول مــــي          انالها عبور مي  به اين ترتيب، جرياني كه از درون اين ك        

نظيـر  (هيدروپيريـديني   اين كانالها حساس به مـشتقات دي . گويند  ميL 1هــا، كانالــهاي كلســـيمي نــوع دستـــه از كــانـــال
هـاي قلبـي       با وسعت كمتر در سلول     T2 هاي كلسيمي نوع    كانالاست بايد ذكر نمود كه كانالهاي كلسيمي ديگري به نام           ) نيفديپين

  .گردند  فعال مي-mV20 تر از  هاي منفي وجود دارند، اين كانالها در پتانسيل ) SAهاي گره  سلول(
  برسد، جريان كلسيم فعال گشته و عليرغم حفظ پتانسيل غشاء در حـدود  -mV20  به -mV80  به طور ناگهاني از Vmزماني كه 

mV20-      ماهيت زودگذر بودن جريان از طريق اين كانال نام كانال كلسيمي نوع             . گردد  ، جريان به سرعت به صفر بازميT    را بـر آن 
گردند و عامل مهاركننـده       مهار نمي ) مانند نيفديپين (هاي معمول كانال كلسيمي       ، توسط مهاركننده  Tكانالهاي كلسيمي نوع    . نهد  مي

، همچنان كه گفته شد كانالهاي كلسيمي كه در فاز 2گرديم به نقش كانالهاي كلسيمي در فاز  حال بازمي. باشد  مي (Ni)آنها نيكل 
باز شدن كانالهاي كلسيمي سبب افزايش نفوذپذيري كانال به كلـسيم بلافاصـله     . باشند   مي L دخالت دارند كانالهاي كلسيمي نوع       2

غلظت كلسيم خارج سلول بيشتر از داخل است يك جريان رو به داخل كلـسيم               از آنجايي كه    . شود  بعد از فاز صفر پتانسيل عمل مي      
 Lجريان كلسيمي از درون كانالهاي نوع       . اين كلسيم نقش اساسي در انقباض عضله قلبي دارد        . گردد    در سراسر فاز كفه مشاهده مي     

هر يـك از آگونيـستهاي فـوق بـا قـرار            . يابد  ميافزايش  )  آدرنرژيك βهاي    آگونيستهاي گيرنده (نفرين و ايروپروترنول      توسط نوراپي 
-c)  ، سبب تحريك آدنيليل سيكلاز گشته كه آن نيز به نوبه خود سبب توليد آدنوزين مونوفسفات حلقـوي                    βگرفتن بر روي گيرنده     

AMP)        گردد   و افزايش غلظت آن در داخل سلول مي .c-AMP        سبب افزايش فعاليت كانال كلسيم نوع L شـود      مي) .c-AMP   بـر 
  ).رساني بحث خواهد شد  و نحوه عمل آن در فصل پيامc-AMPچگونگي توليد .) ( اثري نداردTهاي نوع  روي كانال

 
ابتدا نفوذپذيري غشاء سلولهاي قلبي به كلسيم به آهـستگي و بـا تـأخير در طـول                 .  همان فاز رپولاريزاسيون است    3 فاز   :  فاز سه 

انـد   اشي از تجمع يونهاي كلسيم در درون فيبرهاي قلبي كه در طول كفه وارد سلول شـده تواند ن يابد اين كاهش مي   كفه كاهش مي  
شـوند    شود و باعث غيرفعال شدن كانالهاي كلسيمي مي          در درون سلول مانع ورود بيشتر كلسيم بداخل سلول مي          +Ca2تجمع  . باشد

(Ca2+ - induced ca2+ inactirvation) .بي و اسكلتي، نفوذپذيري غشاء سلولهاي قلبـي بـه   علاوه بر اين همچون سلولهاي عص
K+  اين افزايش در هدايت يوني به دنبال دپلاريزاسيون غشاء سلولي و جريان رو به داخـل كلـسيم در زمـان كفـه               . يابد   افزايش مي
را رپلاريـزه    شـده و  غـشاء        K(Ek) باعث حركت پتانسيل غشاء به سمت پتانسيل تعـادلي           Kافزايش در نفوذپذيري غشاء به      . است
 و بخشي نيز از طريـق كانالهـاي پتاسـيمي    (delayed rectifier) تأخيري +Kبخشي از اين نفوذپذيري از طريق كانالهاي . كند مي

 . (Ca2+-activated K+ channel)شـوند   است كه با افزايـــش غلظـــت كلسيـــم داخـــل سلولـــي فعــال و بــــاز مــــي  
، كانالهاي پتاسيم وابسته به كلـسيم و كانالهـاي پتاسـيمي    itoمسئول اين فاز خروج يون پتاسيم از كانالهاي    توان گفت     بطور كل مي  

 كه مسئول فاز يك هستند، كمك به تعيـين دورة زمـاني كفـه و همچنـين                  itoدر واقع، كانالهاي    ) 7ـ2شكل  . (وابسته به ولتاژ است   
هاي دهليزي در مرحلة كفـه يـا فـاز دو بيـشتر از جريـان                   در سلول  itoل، جريان   براي مثا . نمايند  كمك به شروع رپولاريزاسيون مي    

هاي بطني براي مدت زمـان         در سلول  2 و جريان رو به داخل كلسيم در فاز          itoكلسيمي است در حالي كه ميزان جريان رو به خارج           
هـاي    تـر از ايـن مرحلـه در سـلول           تر و طولاني    هاي بطني مشخص    باشد و در نتيجه كفة پتانسيل عمل در سلول          تر برابر مي    طولاني

  .دهليزي است

                                                           
١.  L-Type Ca2+ channel 
٢ . (T-type Ca2+ channel) T 
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بنابراين جريـان رو بـه خـارج    . باشد گردند اما فعاليت آنها بسيار آهسته مي  در اواخر فاز صفر فعال مي delayedهاي پتاسيمي  كانال
ز شـروع كفـه بـه طـور آهـسته غيرفعـال       به طور همزمان كانال كلـسيم بعـد ا  . تمايل دارد در سراسر فاز دو افزايش يابد  ikپتاسيم 

به محض اينكه جريان رو بـه خـارج پتاسـيم از جريـان رو بـه          . يابد  گردد، بنابراين جريان رو به داخل كلسيم و سديم كاهش مي            مي
نمايـد و رپولاريزاسـيون شـروع          شروع به حركت در جهت منفي شدن مـي         (Vm)داخل كلسيم و سديم بيشتر گردد، پتانسيل غشاء           

نمايد به   را هدايت مي(inward rectifier K+ current, Ikl)كانال ديگر پتاسيمـي كـه جـريـان رو بـه داخـل پتـاسيـم . گردد مي
تر از پتانسيل تعادلي نرنست براي پتاسيم بسيار فعـال بـوده و    هاي منفي اين كانال در پتانسيل  . دهند  فرايند رپولاريزاسيون نسبت مي   

تـر از پتانـسيل تعـادلي نرنـست باشـد جريـان               اما در زماني كه پتانسيل غشاء مثبـت       . نمايند  پتاسيم را هدايت مي   جريان رو به داخل     
 و يـا    (Ek) برابر با پتانسيل تعادلي نرنست براي پتاسيم         (Vm)در واقع زماني كه پتانسيل غشا       .  دهد  مختصر رو به خارج را نشان مي      

جريان يوني كه در طول     . شود   سبب تغيير بزرگ در جريان رو به داخل پتاسيم مي          Vmر در   تر از آن باشد، كوچكترين تغيي       كمي منفي 
   است iklفاز چهار پتانسيل عمل كفه وجود دارد عمدتاً مربوط به جريان 

 
  :پتانسيل عمل پاسخ آهسته 

  .شود پتانسيل عمل آهسته در گره سينوسي ـ دهليزي و گره دهليزي ـ بطني قلب مشاهده مي
  : و شروع ضربان قلبSAگره 

در .  كاملاً از پتانسيل عمل ثبت شده از سلول عضله بطني متفاوت اسـت             SA در گره    pacemaker     ثبت پتانسيل عمل از سلول      
شـكل  . باشند كه داراي ارگانلها و ميوفيبريلهاي نسبتاً كمي هـستند            مي SAهاي كوچك و گرد در داخل گره          ، سلول   واقع اين سلول  

  . نمايد  را مقايسه ميSAهاي گره  هاي عمل ثبت شده از ميوسيتهاي بطني و سلول سيل  پتان7ـ3
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  )گره سينوسي دهليزي( و آهسته )ميوكارد بطني(مقايسه پاسخهاي سريع : 7ـ3شكل 
 

  : هاي بطني به شرح زير است  در مقايسه با سلولSAهاي       خصوصيات خاص و ويژه پتانسيل سلول
هـا كوچـك بـوده و در           آنها بزرگ است، پتانسيل استراحت غشاء در اين سـلول          RMPهاي قلبي كه       برخلاف ساير سلول   )    الف 

  . است-mV60 حدود
باشـد و   هـا ناثابـت مـي     آنهـا ثابـت اسـت، پتانـسيل اسـتراحت غـشاء در ايـن سـلول           RMPهـا كـه        برخلاف ساير سلول   )     ب  

اين پتانـسيل  . گردد  اطلاق ميpacemaker potentialنسيل غشــاء در طــول دياستــول به نــام دپولاريزاسيون خود به خود پتا
  . را نيز به خود اختصاص داده است4هاي دپولاريزاسيون دياستوليك و يا دپلاريزاسيون فاز  نام

  .گردد ولت مشاهده مي  سرعت دپولاريزاسيون پتانسيل عمل آنها نسبتاً آهسته بوده و قله آن در اطراف صفر ميلي)     ج
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با اين حال از نظر مقياس زماني طول مـدت پتانـسيل عمـل در ايـن سـلولها نـسبت بـه                       .  و كفه پتانسيل عمل وجود ندارد      1فاز  ) د
  سلولهاي عصبي و عضلاني اسكلتي بيشتر است 

  . رپلاريزاسيون پتانسيل عمل نسبتاً سريع است )ن
 

  : SA گره Pacemakerاساس يوني پتانسيل عمل و پتانسيل 
باشند در غـشاء سـلول          كه از خصوصيات غشاء ميوسيتهاي بطني مي        ik1هاي يوني مسئول جريان يك طرفه رو به داخل                 كانال

تور اصلي در نزديك كردن پتانسيل استراحت غشاء به پتانسيل تعادلي نرنـست              فاك iklگردد كه     دوباره ذكر مي  .  وجود ندارند  SAگره  
 ikl داراي نگاتيوتية كمتر است زيرا فاقد جريـان          SAه  پتانسيل استراحت غشاء در گر    . است در سلول عضله بطني      (Ek)براي پتاسيم   

.  پايين در حالت غيرفعال وجود دارندEm  و با حضور يكباشند   يا وجود ندارند يا بسيار پراكنده مي+Naبه علاوه كانالهاي . باشد مي
ايـن جريـان مـسئول فـاز     . شـود   در درجه اول توسط جريان آهسته رو به داخل كلسيمي توليـد مـي         SAبنابراين پتانسيل عمل گره     

همچنـان  .  پتاسـيم اسـت  دپولاريزاسيون يا بالارو پتانسيل عمل است مرحله رپولاريزاسيون نيز ناشي از افزايش نفوذپذيري غشاء به  
  : هستند، عبارتند ازpacemaker يا ايجاد پتانسيل 4كه گفته شد فاكتورهاي كلي كه مسئول دپولاريزاسيون فاز 

 هـستند كـه طبيعـت ايـن جريـان در جهـت       (if; funny current) داراي جريان رو بـه داخـل سـديم    SAهاي گره   سلول)1     
  .دپولاريزه كردن غشاء است

اين جريان اضافي رو به داخل . گردند  فعال ميpacemaker كه در طول قسمت انتهايي پتانسيل       Tهاي كلسيمي نوع       كانال )2     
توان گفت كاهش جريان رو بـه خـارج پتاسـيم در              به طور خلاصه مي   . شود  سبب نزديك كردن پتانسيل غشاء به پتانسيل آستانه مي        

 و قوي شدن جريـان رو بـه داخـل كلـسيـم اســت منجــر بــه تـشـكيل                     if با جريان    فاز رپولاريزاسيون پتانسيل عمل كه همراه     
  .شود  ميpacemakerپتانسيـل 

در حاليكه بـا فعـال شـدن        . دهد  يابد و تعداد ضربان را افزايش مي         آدرنرژيك افزايش مي   β1 توسط فعال شدن رسپتورهاي      ifجريان  
از آنجايي كه اين جريان، فاكتور اصـلي  . يابد فته و تعداد ضربان نيز كاهش مي     نرژيكي، اين جريان كاهش يا      رسپتور موسكاريني كلي  

  .گردد  اطلاق ميpacemaker currentدر ايجاد دپولاريزاسيون دياستوليك است اغلب به نام 
گردد،  ي   تعداد ضربان قلب در غياب اثرات هورموني ـ عصبي به نام ضربان ذاتي قلب اطلاق م:كنترل اتونوميك ضربان قلب

.  ضربان در هر دقيقه است90 ـ 95در پيوند قلب، بيماران تعداد ضرباتي تقريباً برابر با سرعت ضربان ذاتي قلب دارند كه مقدار آن 
اين اختلاف مربوط به عدم حضور اثر كنترولي اتونوم ) . در شرايط استراحت(در افراد سالم مقدار ضربان كمتر از اين مقدار است 

گردد،   افـزايـش فعـالـيت پاراسمپــاتيــك قلبــي سبب كاهـش ضربـان قلب مي. قلب در بيماراني با پيوند قلب استروي ضربان 
 صورت 4 يا توسط آهسته كردن سرعت دپولاريزاسيون فاز SA گره pacemakerهاي  اين عمل توسط هيپرپلاريزاسيون سلول

هاي  گردد و با اتصال به گيرنده موسكاريني موجود روي سلول كولين آزاد مي از انتهاي عصب واگ، استيل) . 7ـB4شكل (گيرد  مي
  . نمايد  اثر خود را ظاهر ميSAگره 
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   بر روي ضربان قلب(B)  و  پاراسمپاتيك(A)   اثر تحريك سيستم عصبي  سمپاتيك7ـ4شكل 
 

 G پروتئين ،كولين به رسپتورهاي موسكاريني  اتصال استيلبا. باشد   مي (Gi) مهاري   G موسكاريني، در ارتباط با يك پروتئين         گيرنده
  :نمايد فعال گشته و دو اثر زير را ظاهر مي

داخل سلول كاهش يافته كه اين امر به نوبه خود منجر به كـاهش جريـان رو                 ) آدنوزين مونوفسفات حلقوي   (c-AMPسطح  )1     
  .گردد  ميifبه داخل 

شـود و سـلول    گرداند كه سبب افزايش نفوذپذيري غشا سلول به پتاسيم مي كولين را فعال مي     تيل كانال پتاسيم وابسته به اس     )2     
  .گردد هيپرپولاريزه مي

ضربان قلب افراد سالم عمدتاً در شرايط استراحت تحت كنتـرل           . گردد       مجموع اين دو اثر منجر به تغييرات در پتانسيل عمل مي          
گردد تعداد ضربان     كاهش اثر پاراسمپاتيك سبب مي    . باشد   ضربان در تحت اين شرايط پايين مي       پاراسمپاتيك است و در نتيجه تعداد     

  . به سمت سرعت ضربان ذاتي قلب افزايش يابد
 Aشـكل . (گـردد   سبب افزايش ضربان قلب مـي      SA در گره    4افزايش فعاليت سمپاتيك به دليل افزايش سرعت دپولاريزاسيون فاز          

. دهنـد   را تحت تأثير قرار ميNa-K-ATPase و پمپ If و Ik، جريان Lهاي كلسيمي نوع  درنرژيكي، كانال ـ آ βاگونيستهاي ) . 7ـ4
 داخـل  c-AMPهـا، ميـزان     در ارتباط هستند با فعال شدن ايـن پـروتئين  (Gs) پروتئين تحريكي G ـ آدرنرژيكي با   βرسپتورهاي 

 pacemaker و افـزايش جريـان رو بـه داخـل     Ifهـاي   ر به باز شدن كانالسلولي افزايش يافته كه آن هم احتمالاً به نوبة خود منج        
 بـه حـد   Pacemakerزمـاني كـه پتانـسيل    . شـود   ضربان در دقيقه مي    200كاردي حدود     تحريك سمپاتيك منجر به تاكي    . شود  مي

 به داخل سلول فاز دپولاريزاسيون Ca باز شده و با ورود Lرسيد كانالهاي كلسيمي وابسته به ولتاژ نوع ) -mV30 حدوداً به (آستانه 
آيد و با فعال شدن كانالهاي پتاسيمي وابسته به ولتاژ و غيرفعال شدن كانالهـاي كلـسيمي نـوع           پتانسيل عمل كفه آهسته بوجود مي     

Lشود  ، با خروج پتاسيم، فاز رپولاريزاسيون پتانسيل عمل آغاز مي.  
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  سلولهاي قلبيسمپاتيك در پاراستم مكانيسم اثر تحريك سي: 7ـ5شكل 
 
 

  :پذيري سلول  زمان تحريك
هاي سلولي، زماني لازم است تا سلول بتواند در طول فرايند رپلاريزاسيون به طور كامـل و يـا                     هاي منفرد و يا در گروه            در سلول 

پذيري را نشان داده و آن را بـه چهـار     زمان لازم براي بدست آوردن تحريك )7ـ5شكل  (. پذيري خود را بدست آورند      جزئي تحريك 
  :نمايد  مي زمان تقسيم

 
    :1ناپذيري مطلق زمان تحريك) 1

هاي خيلي شديد پاسخ داده و پتانـسيل عمـل توليـد نمايـد، ايـن زمـان از        تواند حتي به محرك         مدت زماني است كه سلول نمي     
ابتداي فاز دپولاريزاسيون شروع و تا       

3
گيـري   هاي منفرد قابـل انـدازه      در سلول  ARP. انجامد  فاز رپولاريزاسيون به طول مي     اول 1

اند،   هاي متعدد يك گروه سلولي كه تحريك شده          در سلول  recoveryزيرا زمان   . باشد  گيري نمي   است اما در گروه سلولي قابل اندازه      
 Effective)نـاپـذيـري مـؤثــــر    از زمــان تحـريــكARP جـاي هــاي سلـولـي بــه از اين جهـت در گروه. باشد متفاوت مي

Refractory Period; ERP)در اين مرحلة زماني فقط يك پاسخ موضعي توسط يـك محـرك دپلاريـزه كننـدة     . شود  استفاده مي
وليد يـك پتانـسيل عمـل منتـشر         تواند پاسخ دهد، اما قادر به ت         سلول مي  ERPبنابراين در طول    . شود  تر از حد آستانه ايجاد مي       قوي

  .شونده نيست
  : 2ناپذيري نسبي زمان تحريك) 2 

     اين مرحله بعد از پايان      
3
شود و فاصله زماني است كه طي آن بـا بـه كـار بـردن يـك محـرك                       اول رپولاريزاسيون توليد مي    1

  .سيل عمل منتشر شونده را بوجود آورددپولاريزه كنندة قويتر از حد آستانه، سلول قادر است پتان
                                                           
١ . Absolute Refractory Period: (ARP) 
٢ . Relative Refractory Period RRP 
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  : 1 (SP)پذيري فوق طبيعي   زمان تحريك) 3
توانـد   پذيري سلول بيشتر از حد طبيعي است و يك محرك ضعيفتر از حد آستانه مي              فاصله كوتاهي است كه در طي آن تحريك       

  .پتانسيل عمل منتشر شونده را توليد نمايد
   :2پذيري كامل زمان تحريك) 4
  ).7ـ5شكل (نامند  اصلة زماني از شروع پتانسيل عمل تا انتهاي آن را ميف
 

 
 

 
  پذيري در سلول   نمايش زمانهاي تحريك7ـ5شكل

 
هاي توليدكنندة پتانسيل عمل كفه در قلـب صـادق اسـت امـا در مـورد       هاي عصبي و سلول هاي فوق براي سلول   بندي زمان   تقسيم
پذيــري ايـــن    در واقــع زمــان تحريـك   . كنـد   باشند صـدق نمـي   پتانسيل عمل آهسته مي كه توليد كننده  AV و   SAهاي    سلول
پذيري سلول بستگي به شكل  زمان تحريك.  استpacemaker Potentialهـا در فــاز استــراحت يعنــي در همـان مرحلة  سلول

دهـد از     اينكه سلول هرگز به محرك پاسـخ نمـي        ، علت   ARPمدت    براي مثال در طول   .  دارد  فضايي كانالهاي يوني موجود در غشاء     
 بـاز اسـت و      (m-gate) بسته و دريچة فعال شدن آن        (h-gate)هاي غيرفعال شدن كانال سريع سديمي         اين جهت است كه دريچه    

 يكي بعـد    ها  ، به تدريج كانال   RRPاما در مرحــلة    . در اين شكل غيرفعال، كانال قادر نخواهد بود در مقابل هيچ محركي فعال گردد             
شود و بـه ايـن     ميباز به آهستگي h- gate و بسته آنها سريعاً m-gateبه عبارت ديگر، . گردند از ديگري به شكل اوليه خود باز مي

  ).7ـ6شكل (توان با محرك مناسب سلول را تحريك نمود  هايي كه به شكل بسته درآمده باشند مي ترتيب براساس تعداد كانال
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                                                           
١ . Supernormal Period 
٢ . Full Refractory Period 
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 و (B) ، در فاز دپولاريزاسيون (A)در استراحت : وضعيت كانالهاي ولتاژي سديم و پتاسيم در طي پتانسيل عمل: 7ـ6 شكل
  (D)، و در زمان هيپرپلاريزاسيون (C)رپولاريزاسيون 

 
گردنـد تمـام       بـازنمي  هاي كلسيمي تقريباً تا انتهاي رپولاريزاسيون به شكل اولية خود            از آنجايي كه در پتانسيل عمل آهسته، كانال       

 تعداد پتانسيل عمل را كاهش و يـا  pacemakerتوان با تغيير شيب پتانسيل      قرار دارد و تنها مي     ARPمدت زمان پتانسيل عمل در      
هـاي عـصبي و    نفرين از انتهاي پايانـه      براي مثال با تحريك سيستم عصبي سمپاتيك و آزاد شدن نوروترانسميتر نوراپي           . افزايش داد 

هاي خود در سطح سلول، نفوذپذيري غشاء بـه سـديم و كلـسيم افـزايش يافتـه و سـريعاً                       رفتن نوروترانسميتر بر روي گيرنده    قرار گ 
نرژيـك و   در حالي كه با تحريك سيستم كلي. دهد  رسد و تعداد پتانسيل عمل را افزايش مي  به حد آستانه مي-mV60 پتانسيل از 

هاي عصبي، نفوذپذيري غشاء به پتاسيم افزايش يافتـه و زمـان رسـيدن بـه                   از انتهاهاي پايانه   كولين  آزاد شدن نوروترانسميتر استيل   
  . يابد نمايد و به اين ترتيب تعداد پتانسيل عمل كاهش مي تر مي پتانسيل آستانه را طولاني

  : توان بيان كرد جهت مقايسه پتانسيلهاي عمل در عضله مخطط اسكلتي، عضله قلبي و سلول عصبي مي
ثانيه طول بكشد در حاليكه پتانسيل عمل عـضله اسـكلتي در دو    تواند چند صد ميلي      از نظر زماني، پتانسيل عمل عضلة قلبي مي  

  .پذيرد ثانيه خاتمه مي يا حداكثر چند ميلي
مـدت    ايش طـولاني  افز: دهد كه كفة طولاني در پتانسيل عمل قلبي ناشي از دو عامل است              تغييرات در نفوذپذيري غشايي نشان مي     

  .باشد  برابر كمتر مي5 كه حدود +K  غشاء به نفوذپذيري غشاء به يون كلسيم و از طرف ديگر كاهش نفوذپذيري
افزايش نفوذپذيري بـه  . شود  كاملاً قطع نمي+Na     علاوه براين، برخلاف پتانسيل عمل در عصب و عضله اسكلتي نفوذپذيري به           

 هر دو در جهت حفظ دپلاريزاسيون در طي مرحلة كفـة پتانـسيل عمـل در عـضله قلبـي عمـل                  +Kكلسيم و كاهش نفوذپذيري به      
  .كنند مي

اهميت طولاني بودن پتانسيل عمل در مرحله كفه چيست؟ يك مفهوم عملكردي پتانسيل عمل طولاني در عضله قلبي ايـن اسـت                      
يك مفهوم ديگـر آن اسـت كـه طـولاني           . رخ نميدهد ) زكزا(در نتيجه تتانوس    . ناپذيري عضلة قلبي طولاني است      كه زمان تحريك  

  . مدت انقباض عضله است بودن پتانسيل عمل به معني افزايش
بنـدي رهـايي و       كند و طول انقباض وابسته به زمـان         در عضلة اسكلتي پتانسيل عمل به عنوان محرك آغاز وقايع انقباضي عمل مي            

رتيكه در عضله قلبي فقط قسمت شروع انقباض توسط كلسيم رها شده از  بازجذب كلسيم توسط شبكه ساركوپلاسميك است در صو       
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SR  شود و انقباض بوسيلة جريان ورودي     تنظيم ميCa2+         در طول كفـه از طريـق كانالهـاي وابـسته بـه كلـسيم موجـود در غـشاء 
  .يابد پلاسمايي ادامه مي

شود لكن افزايش غلظت كلسيم       ب انقباض عضله قلبي مي     در مرحله كفه پتانسيل عمل موج      +Ca2عليرغم اينكه جريان رو به داخل       
لـذا  . پـذير را بـا خطـر مواجـه كنـد            تواند طي چندثانيه سلول قلبي يا ساير سلولهاي تحريك           ميكرومولار مي  1داخل سلولي بالاتر از     

لهاي قلبي از دو طريـق  سلو. خارج شود ) رفع انقباض (بايستي در زمان دياستول       شود مي   كلسيمي كه طي يك ضربان وارد سلول مي       
 وجود دارد و با     SR پمپهاي كلسيمي كه در غشاء ساركولم عضلات قلبي و غشاء            ـ1: كنند  غلظت كلسيم داخل سلولي را كنترل مي      

و ديگري مبادله كننده سديم ـ كلسيمي در ديوارة غشاء سلول قلبي است كه  . كنند مصرف انرژي، كلسيم را از سلول قلبي خارج مي
گليكوزيدهاي قلبي، از طريق مهار فعاليت پمـپ سـديم ـ    .  كند ديم را در مقابل خروج يك يون كلسيم به سلول وارد ميسه يون س

پتاسيم در ديوارة ساركولما، فعاليت مبادله كنندة سديم ـ كلسيم را به طور  غيرمستقيم تحت تأثيرقرار داده و باعـث تجمـع يونهـاي     
اين عمل را با از بين بردن گراديان سـديمي بـراي عملكـرد مبادلـه           . شوند   انقباضي قلب مي   كلسيم در داخل سلول و افزايش قدرت      

  توانيد مكانيزم آنرا توضيح دهيد؟ چگونه مي. دهند كننده انجام مي
  : دهند به طوركلي بررسيهاي انجام شده رابطه تحريك و انقباض را در سلول قلبي چنين نشان مي

 و +K+, Naشوند نشان داده شده  نياز به غلظتهاي مناسب  سط محلولهاي نمكي ايزوتونيك پرفيوز مياي كه تو  قلب ايزولهـ1     
Ca2+دارند   
چون پتانسيل عمـل، وابـسته بـه        . دهد و ضربان نخواهد داشت      پذيري خود را از دست مي        قلب تحريك  +Na در عدم حضور     ـ2     

  . است+Naغلظت خارج سلولي 
  . در دو سوي غشاست+Na استراحت غشاء مستقل از شيب  بر عكس پتانسيلـ3     
  .پذيري و انقباض دارد اثر اندكي بر روي تحريك) مولار  ميلي4( تحت شرايط طبيعي، غلظت  خارج سلولي پتاسيم ـ4     
د قلبي كـاهش    پذيري سلولهاي ميوكار     غشاء سلول قلبي دپلاريزه شده در نتيجه تحريك        +K با افزايش غلظت خارج سلولي       ـ5     
  آيد چرا؟ يابد و ايست قلبي در مرحلة دياستول  بوجود مي مي

 از مايع خارج سلول موجب كاهش نيروي انقباضي و در نتيجـه           +Ca2 يون كلسيم براي انقباض قلبي ضروري است و حذف           ـ6     
  چرا؟. شود باعث ايست قلبي در مرحلة سيستول مي

گردد و اگر اين افزايش از حد فيزيولوژيك بالاتر رود            ي باعث افزايش نيروي انقباضي مي      خارج سلول  +Ca2 برعكس افزايش    ـ7     
  .آيد كند به عبارتي جمود نعشي بوجود مي ايست قلبي در مرحله سيستول ايجاد مي

  . غلظت كلسيم داخل سلولي مسئول انقباض عضلة ميوكارد استـ8     
سراسر ساركولم ميوكارديوم از سلولي بـه سـلول ديگـر از طريـق اتـصالات شـكافدار                   در آغاز، انتشار يك موج تحريك، در         ـ9     

  .گيرد صورت مي
  .يابد  گسترش مي(TT)هاي عرضي   تحريك بداخل سلول، از طريق لولهـ10    
 ـ         افزايش مي  +Ca2پتانسيل عمل، نفوذپذيري ساركولما به      ) 2مرحلة  ( در خلال فاز كفه      ـ11     ق كانالهـاي   يابـد و كلـسيم از طري

  .شود كلسيمي وارد سلول مي
هاي كلسيم بـه تروپـونين    رسد و در اين مرحله يون   مولار مي  10-5 يا   10-6 به   10-7 غلظت كلسيم داخل سلولي از       ـ12     

Cپيوندند  مي.  
 اين ترتيـب از مهـار    كمپلكس كلسيم ـ تروپونين با تروپوميوزين واكنش داده و جايگاههاي فعال بين اكتين و ميوزين به ـ12     

  .گردد  مي(Systole)شود و باعث بروز انقباض ميوفيبريل  خارج مي
اي را كه در انتها بايد خاطرنشان ساخت اينستكه تعداد پتانسيلهاي عمل در سلولهاي قلبي از يك سلول به سلول ديگر متفاوت                        نكته
  .است

شود كـه همـة فيبرهـا در           الكتريكي اين فيبرهاي قلبي باعث مي      تماس. بعضي سلولها به سرعت و بعضي به آهستگي ضربان دارند         
در . دهـد  يك حفره با هم منقبض شوند آنهــم با ريتمــي كـــه ســريعتــرين پيشاهنگ يعني گره سينوسي ـ دهليزي دستور مي 
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ايـن  . كنند ر دقيقه توليد مي بار د70 پتانسيلهاي عمل خودبخودي با ريتمي حدود SAقلب طبيعي در حالت استراحت، سلولهاي گره        
انتـشار  . كنـد   هاي عمل از طريق اتصالات الكتريكي بين دو دهليز منتشر شده و انقباض همزمان دهليزهـا را تـضمين مـي                      پتانسيل

اين فيبرها كه براي هدايت سريع پتانـسيل عمـل تخـصص            . گردد    تسهيل مي   1تحريك از دهليز راست به چپ بوسيلة دستة بكمن        
ايـن امـر    . شـود   اما پتانسيلهاي عمل مستقيماً به فيبرهـاي بطنـي منتـشر نمـي            . شوند  انقباض همزمان دهليزها را باعث مي     اند    يافته

ضروري است چون انقباض بطنها بايستي با تأخير انجام شود تا به بطنهاي در حالت استراحت اجازه داده شود با خون پمپ شـده از                         
  . دهليزها پر شوند

ارتبـاط الكتريكـي بـين ايـن دو از طريـق            . ريكي، قلب از دو واحد مجزا يعني دهليزها و بطنها تشكيل شده است            از نظر هدايت الكت   
تحريـك در دهليزهـا از   . گيرد  صورت ميAVاي تخصص عمل يافته به نام گره دهليزي ـ بطني يا گره   گروهي از تارهاي ماهيچه

در نتيجـه  . قايسه با فيبرهاي عـادي ميوكـارد قطرشـان كـوچكتر اسـت           در م  AVفيبرهاي گره   . رسد  ها مي    به بطن  AVطريق گره   
لذا هدايت الكتريكي از طريـق گـره        . سرعت هدايت پتانسيل عمل در اين فيبرهاي با قطر كم كه مقاومت بالايي دارند آهسته است               

AV           ايمپالسي كه گره     .آورد  فراهم مي ) نسبت به دهليزها  (، تأخير لازم را براي به تعويق انداختن انقباض بطنها AV   كند    را ترك مي
رسد بلكه از طريق دستة ديگري از فيبرهاي تخـصص يافتـه بـراي هـدايت سـريع پتانـسيل عمـل          مستقيماً به فيبرهاي بطني نمي    

  .گيرد آورند صورت مي ها را بوجود مي   مسير سريع انتقال پيام به بطن2موسوم به فيبرهاي پوركنژ كه توسط دستة هيس
 پوركنژ پتانسيل عمل را به سرعت به نوك قلب حمل نموده سپس از آنجا به تودة عضلاني بطن رسيده تا انقبـاض بطنـي                         فيبرهاي

  ).7ـ8شكل (صورت گيرد 

 
  انتشار پتانسيل عمل قلبي: 7ـ8شكل 

                                                           
١ . Bachmann’s bundle 
٢ . Bundle of His 



  

  

 

 

 

 

 

  

  

  

 
  فصل هشتم
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  فصل هشتم
    

  :1عضله صاف
  اهداف

 
  در پايان اين فصل دانشجو ميبايستي بتواند

  رود را بيان نمايد  ويژگيهاي بافتي كه براي تميز عضلات صاف از عضلات مخطط بكار ميـ     
   تشابه بين سلولهاي عضلاني صاف و عضلاني مخطط را بيان نمايدـ     
  شريح نمايد ساختمان سلولهاي عضلاني صاف را تـ     
   روند انقباض را در عضلات صاف و تفاوت آنرا با ساير سلولهاي عضلاني توضيح دهدـ    
  . مثالهايي از بيماريهاي مرتبط با عضلات صاف را نام ببردـ     

  .     ـ انواع پتانسيلهاي عمل عضله صاف و مكانيزم آنها را درك كند
  .انسيل عمل را بحث نمايد     ـ چگونگي توليد انقباض بدون ايجاد پت
  .     ـ امواج آهسته و مكانيزم آنرا بشناسد

  .     ـ تفاوت امواج آهسته و پتانسيل عمل را توضيح دهد
  .     ـ تفاوت انقباض تونيك و ريتميك را درك نمايد

شـكل   ولهايي دوكـي سـلولهاي عـضلاني صـاف، سـل    . شـويد  در اين فصل با ساختمان و عملكرد فيزيولوژي عضلات صاف آشنا مي      
شبكه ). 8ـ1شكل  (باشند    شود مي   اي هستند كه فاقد نوارهاي عرضي قابل رؤيت مشابه آنچه در عضلات مخطط ديده مي                هسته  تك

هاي توخالي از جمله معده، روده، رحم وجود دارنـد و             در ديوارة اندام  . اند  هاي عرضي توسعه كافي نيافته      ساركوپلاسمي و سيستم لوله   
  .شوند ت غيرارادي ميباعث حركا

 

 
  ساختمان بافتي سلول عضله صاف: 8ـ 1شكل 

 
باشند كه در بخش مركزي سلولي قرار گرفته است و از اين جهت مشابه                همانطور كه اشاره شد عضلات صاف داراي يك هسته مي         

  .سلولهاي عضلاني قلبي هستند
معمولاً به صورت دسـتجات همـوژن يـا صـفحات           . يص داد توان تشخ   عضلات صاف را از بافت پيوندي بوسيلة ظاهر منظمشان مي         

 و تعداد زيادي    (SER)اي اطراف هسته دارند كه توسط شبكه اندوپلاسميك صاف            سلولهاي عضلاني صاف ناحيه   . سلولي قرار دارند  
لـسيم را ايجـاد      جايگاهي بـراي ذخيـرة ك      SERكنند و     ميتوكندري انرژي لازم براي انقباض را فراهم مي       . ميتوكندري پر شده است   

فيلامنتهاي نازك شامل اكتين و تروپوميوزين هـستند ولـي تروپـونين    . بقيه سيتوپلاسم محتوي فيلامنتهاي انقباضي است . كنند  مي

                                                           
١ . Smooth muscle 
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علاوه براين، فيلامنتهاي ضخيم ميوزين وجود دارد كه سـرهاي          . كند  كالمودولين نقش تروپونين را در عضلات صاف ايفا مي        . ندارند
بنابراين سطح زيادي براي واكنش بـين ميـوزين و اكتـين بوجـود              . نگين در تمام طول فيلامنت ضخيم كشيده شدند        س 1مروميوزين

  .آيد مي
 وجـود دارد كـه در واقـع جايگاههـايي بـراي سـازماندهي       Focal densitiesدر سيتوپلاسم يا غشاء سلولي نواحي متراكمـي بنـام   

  . كنند  داشتن فيلامنتها عمل مي  ثابت نگهفيلامنتهاي اكتين و ميوزين هستند و نيز براي
اين اتـصال بـه منظـور كمـك بـه نگـه داشـتن               . شوند   نيز به اين جايگاهها متصل مي      vimentin و   deminفيلامنتهاي حد واسط    

  .كند فيلامنتها در كنار يكديگر و نيز در جهت تقويت انقباض و كوتاه شدن سلولهاي عضلاني عمل مي
 در  Zايـن اجـسام متـراكم مـشابه بـا خطـوط       . هـستند ) يك پروتئين اتصالي به اكتين (2 اكتينينαن حاوي چني اجسام متراكم هم

  .كنند عضلات مخطط عمل مي
 بـوده و     خوردگيها و فرورفتگيهاي بيشمار غشاء پلاسمايي در محيط سلول وجود دارد كه به صـورت حفـره يـا كيـسه                      چنين چين   هم

خوردگيها و    اين چين . شود  رسد از طريق آنها كلسيم موردنياز براي انقباض وارد سلول مي            ظر مي  هستند كه به ن    caveolaمعروف به   
  انواع مختلف عضلات صاف . باشند هاي عرضي در عضلات مخطط مي فرورفتگيها مشابه سيستم لوله

بنـدي    طبقـه (multi – unit)و عضــلات صــاف چندواحـدي  ) single unit(واحدي  در بدن وجود دارد كه به عضلات صاف تك
  ).8ـ2شكل (شوند  مي
 
  

 
 
 
 
 

 (B) و تك واحدي (A)  نمايشي از عضله صاف چند واحدي ٨ـ٢شكل 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 

  )B(و تك واحدي ) A( نمايشي ازعضله صاف چند واحدي 8-2شكل 
 
 

گيري بـا     يا صفحات، پاسخ به محركها و نحوة عصب        بندي به صورت دستجات     اين دو گروه از نظر ابعاد فيزيكي، ساختماني، سازمان        
  .يكديگر متفاوتند

معمـولاً  . گردند  در اين نوع عضله، صدها تا ميليونها فيبر عضلاني در يك واحد، با يكديگر منقبض مي:عضله صاف تك واحدي  
چسبد و بنابـراين زماني كــه   ـر ميگيرند كه غشاء سلولي آنها در چند نقطه به يكديگ ـ         فيبرهاي عضلاني بصورت دستجاتي قرار مي     

بـه عـلاوه غـشاء      . گـردد   آيد، به سلول بعدي نيز منتقل مـي         نيـرويي مـانند نيروي حاصل از انقباض در يك سلول عضله بوجود مي           
                                                           
١ . meromyosin 
٢ . α-Actinin 
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شوند به نحوي كه يونها يـا پتانـسيلهاي عمـل              توسط اتصالات شكافي نيز به يكديگر مربوط مي        يسلولهاي عضله صاف تك واحد    
اين نوع عضله صاف    . كند  تيوم عمل مي    سي  بنابراين بصورت يك واحد يا سن     . يابند  توانند از سلولي به سلول ديگر جريان          حتي مي برا

شود و به عـضله صـاف احـشايي نيـز معـروف       در دستگاه گوارش، رحم بسياري از عروق خوني، مجاري صفرواي، پيشابراه ديده مي           
  . است
 

  :  صاففعاليت الكتريكي سلول عضله
پتانسيل استراحت غشاء از يـك سـلول عـضلة          . هاي الكتريكي متعددي است     هاي عضله صاف داراي فعاليت      غشاء سلول      

اي عـضله دارد ولـي بـه طـوركلي در حالـت اسـتراحت        صاف به عضلة صاف ديگر متفاوت است و عمدتاً بستگي به شـرايط لحظـه      
(resting) تـر از پتانـسيل غـشاء عـضلات      ولت دپلاريـزه  ـ ميلي30لت يا به طور متوسط  حدود و  ـ ميلي 80 ـ تا  40 پتانسيل حدود

  .دهند اسكلتي را نشان مي
هـا   هاي عضله صاف همانند ساير سلولها مربوط به نفوذپذيري مختلف غشاء به يون    اساس تشكيل پتانسيل استراحت غشاء در سلول      

 ـ  40 ـ تـا   80طور كه بيان شد دامنه پتانسيل استراحت غشاء بين  همان. ستفسفاتاز ا و حضور پمپ سديم ـ پتاسيم ـ آدنوزين تري  
  ).علت آن بعداً توضيح داده خواهد شد(توان مقدار معيني را براي پتانسيل غشاء تعريف نمود  ولت بوده و دقيقاً نمي ميلي

 لولة گوارش تقريباً به طـور مـداوم         واحدي همچون عضلات صاف جدار رودة       ، سلولهاي عضلات صاف تك    ياز نظر فعاليت الكتريك   
   :مي شوددستخوش فعاليت الكتريكي است و در مجموع دو نوع فعاليت الكتريكي عمده در آنها قابل مشاهده 

 هاي عمل  پتانسيلـ2                  پتانسيل امواج آهسته ـ1
 

  :واحدي پتانسيل امواج آهسته در عضله صاف تك
دار يـا     گـردد، تغييـرات آهـسته و نوسـان           نيز اطلاق مـي    2 كـه بـه نـام ريتــم الكتــريكــي پــايــه      1ه     پتــانسيـل امواج آهست  

لكن ظهور . باشند اين امواج، پتانسيل عمل نبوده و داراي خاصيت انتشار نمي). 8ـ3شكل (باشد  سينوسي پتانسيل استراحت غشاء مي    
ارتفاع اين امـواج  . شوند اقع اين پتانسيلهاي عمل هستند كه موجب بروز انقباض مي         توانند كنترل كنند و در و       پتانسيلهاي عمل را مي   

براي مثال، تعداد آنهـا در عـضله   . باشد  بوده و فركانس آنها در عضلات صاف نواحي مختلف بدن متفاوت مي5 ـ  mV 15در حدود 
در مورد مكانيزم تـشكيل امـواج آهـسته نظريـاتي           . اشدب  صاف ديواره معده سه موج در دقيقه و در دوازدهه دوازده موج در دقيقه مي              

. باشـد   مـي Na-K- ATPaseها و همچنين تغييـر فعاليـت پمـپ     اين نظريات در ارتباط با تغيير نفوذپذيري غشاء به يون. وجود دارد
 ورود كلر به داخـل سـلول   رو آن اي معتقد هستند كه مسئول فاز بالارو اين امواج ورود سديم به داخل سلول و مسئول فاز پايين                   عده
يابـد،    كاهش يافته و سديم در داخل سلول تجمع ميNa-K- ATPaseرو، فعاليت  ي معتقد هستند كه در فاز بالا همچنين عده. است

 اهميت. نمايد  تر حركت مي    رو فعاليت پمپ افزايش يافته و با خروج سديم پتانسيل غشاء به سمت مقدار منفي                در حاليكه در فاز پايين    
براي مثال اگر پتانسيل استراحت غشاء بـه طـور          . باشند  اي براي تشكيل پتانسيل عمل مي       امواج آهسته در آن است كه مقدمه و پايه        

شوند و در صورتي كـه ارتفـاع ايـن امـواج در       ـ در نظر گرفته شود امواج آهسته در اين پتانسيل تشكيل مي mV65 متوسط در حد 
كـولين و يـا تحريـك     هايي مانند كشش عضله صاف، حضور استيل محرك. رسد ولت مي  ـ ميلي 55 باشد، قله آن به mV10 حدود 

سيستم عصبي پاراسمپاتيك منجر به افزايش نفوذپذيري غشاء به كاتيونها گشته و در نتيجه پتانسيل استراحت غشاء كمي دپولاريزه            
   آهسته در اين نقطه از پتانسيل غشاء شـروع شـده و قلـه آن بـه    حال امواج. رسد ولت مي  ـ ميلي 50 ـ به  65گردد براي مثال از  مي
mv 408ـ3شكل (شود  رسد با رسيدن پتانسيل غشاء به پتانسيل آستانه، پتانسيل عمل تشكيل مي  ـ و يا به پتانسيل آستانه مي(  

                                                           
١ . slow wave potential 
٢ . basic electrical rhytem; BER 
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    نمايش ثبت الكتريكي و مكانيكي در عضله صاف8ـ3شكل 
 

رسـد و امـواج آهـسته در ايـن      ــ مـي  mV45براي مثال بـه     . گردد  تر مي   تانسيل غشاء دپولاريزه  در صورت افزايش شدت تحريك، پ     
تا زمـاني كـه قلـه امـواج بـالاتر از حـد              . گيرد  گردند و در نتيجه قله اين امواج از حد آستانه بالاتر قرار مي              پتانسيل جديد تشكيل مي   

  گردند  از دپولاريزاسيون آن توليد ميهاي عمل با فركانس بيشتر بر روي ف آستانه باشد، پتانسيل
 

  : پتانسيل عمل در عضله صاف تك واحدي
  : گردد كه شامل هاي عضله صاف تك واحد مشاهده مي      دو نوع پتانسيل عمل در سلول

   پتانسيل عمل نيزه ـ1     
   پتانسيل عمل همراه با كفهـ2     

به . هاي كلسيم است    ون در هر دو نوع پتانسيل عمل، مربوط به ورود آهستة يون                شروع پتانسيل عمل به عبارتي فاز دپولاريزاسي      
هاي آهسته كلسيمي فعال گشته و كلسيم بـه داخـل سـلول جريـان                 عبارتي هر گاه پتانسيل امواج آهسته به حد آستانه رسيد، كانال          

امـا در   . هـا اسـت     مي و خروج پتاسيم از ايـن كانـال        هاي پتاسي   فاز رپولاريزاسيون پتانسيل عمل مربوط به فعال شدن كانال        . يابد  مي
. ثانيه است  ميلي10 ـ  50افتد و زمان پتانسيل عمل  پتانسيل عمل نيزه، بلافاصله بعد از دپولاريزاسيون، فاز رپولاريزاسيون اتفاق مي

 به اين است كه ورود كلسيم به داخل         كه تا حدود زيادي مربوط    . افتد  در پتانسيل عمل همراه با كفه، فاز رپولاريزاسيون به تأخير مي          
تر  ثانيه طولاني زمان رپولاريزاسيون در اين نوع پتانسيل عمل صدها ميلي. سلول با خروج پتاسيم به مايع خارج سلولي همزمان است        

هاي عمـل     لنكته مهمي را كه بايد توجه داشت آن است كه كلسيمي كه در طول پتانسي              . كند  تر مي   است و زمان انقباض را طولاني     
كه گفته شد رتيكولوم ساركوپلاسميك عـضله صـاف           باشد، زيرا همچنان    گردد در روند انقباض نقش مهمي را دارا مي          وارد سلول مي  
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باشد و روند انقباض عضله صاف مانند عضله قلبي وابسته به كلسيم خارج سـلولي                 برخلاف عضله اسكلتي داراي تكامل چنداني نمي      
هـاي عمـل در عـضله صـاف تـك واحـدي بـه دنبـال تحريـك                     ه بايد به خاطر سپرد آن است كه پتانسيل        نكته ديگري را ك   . است

. آيـد  نمايـد بـه وجـود مـي     ها، مواد مترشحه از انتهاهاي عصبي و يا توسط موادي كه خود عـضله توليـد مـي           الكتريكي، اثر هورمون  
هـاي كلـسيمي    اي كلسيمي وابسته به ولتاژ مشابه به كانال   ه  خود داراي كانال    هاي عضله صاف در غشاء      همچنان كه گفته شد سلول    

هاي عضله  بايد دانست بعضي سلول. ها نقش مهمي در ايجاد فاز دپولاريزاسيون پتانسيل عمل دارند       اين كانال . باشند  عضله قلبي مي  
ا اتصال ليگند بـا رسـپتور خـود كـه در     گردند بلكه ب ها توسط ولتاژ فعال نمي باشند كه اين كانال  هاي كلسيمي را دارا مي      صاف كانال 

هايي كه توسط تعامل ليگند ـ رسپتور و يـا توسـط     در تمام سلول. گردند سطح سلول قرار دارند و يا كشيده شدن ديواره سلول بازمي
م توسط  ها ممكن است جريان رو به داخل كلسي         در اين سلول  . شود  توان گفت كه پتانسيل عمل توليد مي        گردند نمي   كشش فعال مي  

هـاي    همچنـين سـلول   . شـود   أي در پتانسيل غشاء مشاهده نمي       جريان رو به خارج پتاسيم برابر گردد و در نتيجه تغيير قابل ملاحظه            
هـا داراي پتانـسيلهاي       طور كه در بالا ذكر گرديد، بسياري از سـلول           همان. عضله صاف از نظر تحريك شدن با يكديگر تفاوت دارند         

هـا   بسياري از سـلول . ها پتانسيل غشايي ثابت دارند يابند، در حاليكه در تعدادي از سلول     ور ريتميك تغيير مي   غشايي هستند كه به ط    
هـا    دهند و بسياري از سلول      يابند پاسخ مي    ها، ساير ليگندهايي كه با رسپتورهاي غشايي خود اتصال مي           به نوروترانسميترها، هورمون  

معمولاً هر نوع از عضلات صاف يكي از رفتارهـاي فـوق را نـشان               . ثل كشش پاسخ دهند   هاي مكانيكي م    توانند به محرك    حتي مي 
هـا    در بعضي ارگان  . كنند  هاي عضله صاف از نظر ارتباطي كه بين آنها وجود دارند با يكديگر تفاوت پيدا مي                 همچنين سلول . دهد  مي

ايـن اتـصالات در مقابـل عبـور         . باشـند    مربـوط مـي    مثــل روده غشــاهــاي سلــولــي از طريـق اتصالات شـكافي بـا يكـديگر            
ها منتـشر شـده و        بنابراين، تحريك يك سلول به سرعت در گروهي از سلول         . دهند  هاي الكتريكي از خود مقاومت نشان نمي        جريان

  .نمايد اين گروه سلولي را منقبض مي
 سلولها حاوي ساركوپلاسميك رتيكولوم بوده كه دقيقـاً         بعضي از . باشند   تكامل يافته مي   Tهاي عضله صاف فاقد توبولهاي            سلول

اگر چه ممكن است تحريك غشاء بـه        . گردد  بنابراين تحريك غشاء سلول به سرعت به درون سلول منتقل نمي          . زير غشاء قرار دارند   
ها بدهد تـا بـا ايجـاد       سرعت به داخل سلول منتقل نگردد، اما اندازه كوچك سلولهاي عضله صاف، ممكن است اين قابليت را به آن                  

به عبارت ديگـر فقـدان      . شود مكانيزم انقباض را فعال نمايد       حوادثي كه منجر به آزاد كردن كلسيم و افزايش آن در داخل سلول مي             
 تكامل يافته ممكن است يكي از دلايل مربوط به اين مسئله باشد كه چرا انقباضات عضلات صاف در مقايـسه بـا                       Tسيستم توبول   

پـذير نمـائيم      اي بين پتانسيلهاي عمل عضله صاف و سـاير بافتهـاي تحريـك              بطورخلاصه اگر مقايسه  . ط، آهسته است  عضله مخط 
دهـد و توسـط تحريـك الكتريكـي،           ثانيـه نـشان مـي        ميلي 10توان بيان د اشت درعضله صاف، پتانسيل نيزه مدت زماني حدود              مي

پتانـسيلهاي عمـل كفـه در بعـضي         . آيـد   يبرهاي عضلاني صاف بوجود مـي     هورمونها، نوروترانسميترها و تحريكات خودبخودي در ف      
 برابر بيشتر از پتانسيل عمـل در اكثـر          1000 تا   10اصولاً در عضلة گوارشي پتانسيلهاي عمل       . شود  عضلات صاف احشايي ديده مي    

در . ي در روش توليد آنهاست    تفاوت مهم ديگر بين پتانسيل عمل در عضلة احشايي و فيبرهاي عصب           . كشد  فيبرهاي عصبي طول مي   
فيبرهاي عصبي دپلاريزاسيون عمدتاً و به طور كامل به دليل ورود يون سديم از طريق كانالهاي سديمي وابسته به ولتاژ حساس به                       

TTX  در حاليكه در عضلات صاف گوارشي، كانالهاي كاتيوني علاوه بـر سـديم بـه ميـزان زيـادي بـه           . گيرد   صورت ميCa2+  نيـز 
به طـوركلي عـضلات صـاف داراي تعـداد زيـادي كانالهـاي       . شوند  ر هستند از اينرو كانالهاي سديمي ـ كلسيمي ناميده مي نفوذپذي

رسـد كـه در    بنابراين بنظر مـي . شود كلسيمي وابسته به ولتاژ نسبت به عضلات اسكلتي هستند و كانالهاي سديمي كمتري ديده مي     
شوند بهمـين دليـل    تر از كانالهاي سديمي باز مي كانالهاي كلسيمي چندين بار آهسته. ايجاد پتانسيل عمل، سديم نقش كمتري دارد     
پتانـسيل عمـل در عـضلات صـاف، از نظـر شـكل شـبيه                .  هـستند   تـر و داراي كفـه       پتانسيل عمل فيبرهاي عضلات صاف آهسته     

مـدت كفـه در       دامنـه و طـول    .  طـول بكـشند    پتانسيلهاي عمل در عضله قلبي بوده با اين تفاوت كه ممكن است تا چند ده ثانيه نيز                
  شوند اي بر روي پتانسيل كفه ظاهر مي در انتروم معده، پتانسيلهاي نيزه. عضلات صاف تعيين كننده قدرت انقباضي است
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  :فعاليت مكانيكي عضله صاف
هاي اكتين و     صاف، پروتئين هاي اصلي شركت كننده در پديدة انقباض، در تمام عضلات                پروتئين   :واحد انقباضي عضله صاف   

اگر چه تـشابهات  . گردند بندي مي ها به صورت فيلامانهاي ضخيم و نازك دسته همانند عضله مخطط اين پروتئين    . باشند  ميوزين مي 
فيلامـان نـازك    . اما اختلافات كمي و كيفي نيـز وجـود دارد         . زيادي بين عناصر انقباضي در عضله صاف و عضله مخطط وجود دارد           

تاكنون دو و يـا شـايد سـه ايزوفـرم           .  كيلو دالتون تشكيل شده است     50صاف از مولكولهاي كروي پروتئيني با وزن مولكولي         عضله  
اما در بعـضي از  . دهد مولكولهاي كروي اكتين عمدتاً پلي مريزه شده و تشكيل فيلامان نازك را مي   . عضله صاف مشاهده شده است    

هر مولكول ميوزين عضله صـاف در       . شوند   به صورت شكل كروي پليمريزه نشده ظاهر مي        ها  هاي عضله صاف، اين مولكول      ايزوفرم
هـا بـا      اما هر يك از ايـن مونومرهـا در هـر يـك از ايزوفـروم               . فيلامان ضخيم شامل دو زنجيره سنگين و چهار زنجيره سبك است          

ي مولكولهاي ميوزين، به همان صورتي است       شود كه آرايش فضاي     تصور مي . فيلامان ضخيم موجود در عضله اسكلتي متفاوت است       
هاي اكتـين فيلامـان نـازك         به عبارت ديگر، پلهاي عرضي مولكولها، در مجاورت نقاط فعال مولكول          . باشد  كه د رعضله مخطط مي    

ا بـه آن    هاي عضله صاف وجود دارند، اما نظم و ترتيب قـرار گـرفتن آنه ـ               اگر چه فيلامانهاي نازك و ضخيم در سلول       . گيرد  قرار مي 
  ).8ـ4شكل )  (به فرم ساركومر منظم نشدند(شود  صورتي نيست كه در عضله مخطط مشاهده مي

 
 
 
 
 

 
 
 

  (B) و عضله صاف (A)  مقايسه آرايش فضايي فيلامانهاي نازك و ضخيم در عضله مخطط 8ـ4شكل 
 

كومر است و به اين دليل عـضله صـاف در     عدم  حضور سار     اختلاف بسيار واضح موجود در عضله صاف در مقايسه با عضله مخطط،             
هـاي    تعداد فيلامانهاي نازك در عضله مخطط بـسيار زيـادتر از فيلامـان            . باشد  زير ميكروسكوپ نوري، داراي ساختمان هموژن مي      

در حـالي كـه ايـن نـسبت در     . ضخيم است به طوري كه نسبت آن به صورت ده فيلامان نازك در مقابل يك فيلامان ضخيم است 
در . همچنين هر فيلامان نازكي در مجاورت و يا نزديكي يك فيلامان ضخيم قرار ندارنـد              .  مخطط به صورت دو به يك است       عضله

  در يك نوع از تجمعات، فيلامانهاي نازك در ارتباط با فيلامانهاي . شود هاي نازك مشاهده مي واقــع دو گــونه تجمـع در فيلامان
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هاي متصل شده به اكتـين و همچنـين در ارتبـاط بـا                هاي نازك در ارتباط با ساير پروتئين        يلامانباشد و در نوعي ديگر ف       ضخيم مي 

هاي نازكي كه در ارتباط با عناصر اسكلت سلولي قرار دارند ساختماني وجـود دارد كـه از نظـر                      در فيلامان . باشند    اسكلت سلولي مي  
هـاي    هـاي نـازك بـه سـاختمان         اما عمدتاً فيلامان  . ضله مخطط است   مشاهده شده در ع    Z (Z-line)آناتوميكي كمي مشابه با خط      
شوند، بهمين دليـل   هاي نازك و ضخيم در ساركومر منظم نمي فيلامان. چسبند  مي(dense bodies)پروتئيني به نام اجسام متراكم 

 درصـد طـول   50ند تا بـيش از  توا  دهد يك فيبر عضله صاف مي       كوتاه شدن در زمان انقباض در محورهاي مختلفي از سلول رخ مي           
با تمام اين تفاوتها  اساس مدل انقباض در اين عضله مشابه با عضله مخطط است و تابع همان تئوري سر خـوردن                       . خود كوتاه شود  

  .و يا لغزيدن يك فيلامان روي ديگري به دليل حضور سيكل پلهاي عرضي است
 

  ):انقباضاساس مولكولي (تعاملهاي بيوشيميايي اكتين و ميوزين 
     فعاليت مكانيكي عضله صاف تابع همان قوانين كلي انقباض عضله مخطط يعني براساس مدل لغزيدن يـك فيلامـان بـر روي                      

هاي اكتين، ميوزين و تروپوميوزين بوده امـا فاقـد تروپـونين     عضله صاف داراي ساختمان. ديگري است، اما اختلافاتي نيز وجود دارد   
منبع كلسيم از يك عـضله بـه عـضله صـاف        . ض همانند عضله مخطط نياز به افزايش كلسيم سيتوزول است         براي انجام انقبا  . است

زماني كه سلول عضله تحريك     . در تعدادي از عضلات صاف تعدادي زياد ساركوپلاسميك رتيكولوم وجود دارد          . نمايد  ديگر تغيير مي  
مكانيزم دقيق آزاد شدن كلسيم هنوز معلوم نيست، اما احتمالاً          . گردد شود منجر به آزاد شدن كلسيم از ساركوپلاسميك رتيكولوم مي         

در طول تحريك غشاء سـلول، يـك جريـان مختـصر رو بـه داخـل            . توان گفت كه حداقل دو مكانيزم در اين عمل دخالت دارند            مي
جب آزاد شدن كلـسيم از منـابع   اين جريان، مو. هاي كلسيم از خارج سلول به داخل سلول وجود خواهد داشت            كلسيم از طريق كانال   

  )8ـ5شكل . (گردد داخل سلولي مي
 

 
 
 

   نمايشي از منابع احتمالي كلسيم در عضله صاف جهت انقباض عضلاني8ـ5شكل 
 

را ) فـسفات   اينوزيتول تـري   (IP3بعلاوه فعال شدن رسپتور توسط ليگندها نيز ممكن است توليد داخل سلولي پيامبرهاي ثانويه مثل                
هـاي    تعدادي از سلول  . گردد   مي (SR)يد كه آن نيز به نوبه خود منجر به آزاد شدن كلسيم از ساركوپلاسميك رتيكولوم                تحريك نما 



 ١٠١

هاي كلسيمي موجـود   ها بايد كلسيم موردنياز خود را براي انجام انقباض از طريق كانال اين سلول. باشند  نميSRعضله صاف داراي    
 عـضله مخطـط   SRاي ماننـد    تكامل يافتـه SRبايد توجه داشت هيچ عضله صافي . ين نماينددر غشاء پلاسمايي از خارج سلول تأم     

هـاي   بنابراين عضله صاف همانند عضله قلبي براي يك انقباض كامل و يا به عبارتي براي فعال كردن كامل پروتئين        . اسكلتي ندارد 
در . يابـد   يك عضله صاف، كلسيم داخل سلول افـزايش مـي         در هر حال به دنبال تحر     . انقباضي، وابسته به كلسيم خارج سلولي است      
اين پروتئين داراي چهار جايگاه براي كلسيم و يك جايگاه بـراي منيـزيم   .  وجود دارد1داخل ساركوپلاسم، پروتئيني بنام كالمودولين 

بـراي  . دهـد    را مـي   Ca-calmodulinبا افزايش كلسيم سيتوزول، كلسيم به اين پروتئين متصل گشته و تـشكيل كمـپلكس                . است
.  آن فعال گـردد    ATPaseانجام انقباض نه تنها افزايش كلسيم داخل سلول لازم است بلكه بايد ميوزين نيز فسفريله شود تا خاصيت                   

 ATPaseگيرد اما ايـن عمـل بـراي فعـال شـدن خاصـيت        فسفريلاسيون و دفسفريلاسيون ميوزين نيز در عضله مخطط صورت مي   
 calmodulin-dependentر عضله صاف به دنبال تشكيل كمپلكس كلسيم ـ كالمودولين آنزيمـي بنـام    د. ميوزين ضروري نيست

myosin light chain kinaseاين آنزيم فسفريلاسيون زنجيره سـبك ميـوزين را بـر روي اسـيد آمينـه سـرين در       . گردد  فعال مي
گردد و واكنش لغزيـدن اكتـين          سر ميوزين مي   ATPaseيت  اين فسفريلاسيون منجر به فعال شدن خاص      . كند   كاتاليز مي  19موقعيت  

امـا  . شود دفسفريلاسيون ميوزين توسط فسفاتازهاي درون سلول انجام مي. شود گيرد و انقباض انجام مي      بر روي ميوزين صورت مي    
 (latch bridge)نيزم در واقع در اينحالت عضله صاف يـك مكـا  . گردد بايد دانست اين امر منجر به رفع انقباض عضلـه صـاف نمي

مانند تـا زمـاني كـه غلظـت كلـسيم             هاي عرضي ميوزين حتي بعد از دفسفريلاسيون همچنان متصل به اكتين باقي مي              دارد كه پل  
احتمالاً زماني رفع انقبـاض عـضله       . گردد  اين امر منجر به طولاني شدن مدت انقباض بدون صرف انرژي مي           . سيتوزول كاهش يابد  

مجموعـه حـوادث كـه    . د كه كمپلكس كلسيم ـ كالمودولين تجزيه شود و يا مكانيزم ديگري وارد عمل گـردد  گير صاف صورت مي
  : گردد بطور خلاصه در زير آمده است منجر به انقباض و رفع انقباض در عضله صاف مي

  كند  پيدا ميموج دپلاريزاسيون در طول غشاء از محل اتصال عصب ـ عضله يا از سلولهاي مجاور انتشار: 1مرحله 
  ) .8-6شكل (شود   و شبكه اندوپلاسميك رها ميcaveolaeكلسيم از : 2مرحله 

  
  
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

  نحوة قرار گرفتن فيلامنتهاي نازك و ضخيم، اجسام متراكم و كاوئولا و نيز چگونگي منقبض شدن عضلات صاف: 8-6شكل 
 

                                                           
١ . calmodulin 
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  شود باند مي) كند ه كلسيم كه مشابه تروپونين عمل ميپروتئين اتصالي ب(كلسيم به كالمودولين : 3مرحله 
  كند   را فعال ميmyosin light chain kinase (MLCK)كمپلكس كلسيم ـ كالمودولين، آنزيم : 4مرحله 
  )اين خاص عضله صاف است(رود   بكار ميMLCK براي فسفريله كردن سر ميوزين توسط آنزيم ATP: 5مرحله 
. گـردد   زين را فسفريله نموده و سرهاي ميوزين فعال شده اتصال اكتين به ميوزين را تـسهيل مـي                  سرهاي ميو  MLCK: 6مرحله  

  )8ـ7شكل(
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  MLCK و cAMPتنظيم انقباض عضله صاف توسط كلسيم، كالمودولين، : 8ـ7شكل 
 

در . گيـرد   صورت مي2 و انقباض تونيك 1زيــك     بايد ذكـــر شــود انقبــاضــات در عضلــه صــاف بــه دو شكل انقباضات فا           
گيرد در حاليكه در انقباض تونيـك، انقبـاض طـولاني و دائـم بـه                  انقباضات فازيك به دنبال انقباض، سريعاً رفع انقباض صورت مي         

ي انقبـاض  هـا  انقباض تونيك كه انقباض نامنظم و مداوم است توسط جمع شدن تـوئيچ .  وجود داردlatch bridgeدليـل مكانيـزم 
  .آيد مداوم و يا توسط تحريك طولاني عضله صاف بوجود مي

  يابد؟ چگونه انقباض خاتمه مي اما
  :يابد انقباض طي مراحل زير خاتمه مي

   كاهش ميزان يون كلسيم داخل سلوليـ1     
  شود  كمپلكس كلسيم ـ كالمودولين تجزيه ميـ2     
  شود  غيرفعال ميMLCK آنزيم ـ3     
  كند  ميوزين فسفاتاز زنجيرة سبك ميوزين را دفسفريله ميـ4     
  .شود  جايگاه اتصالي روي اكتين پوشيده ميـ5     

هاي عضله صـاف محتـوي        بسياري از بافت  . گردند  تعدادي از عضلات به محض تحريك شدن منقبض گشته و از انقباض خارج مي             
همچنين بعـضي   . گردند   مواد در زمان تحريك شدن سلول عصبي آزاد مي         اين. باشند  هايي هستند كه حاوي مواد شيميايي مي        نورون

از عضلات صاف را به دليل خواص غشاء آنها بسيار مشكل بتوان با محرك الكتريكي تحريك نمود با وجود تمـام ايـن مـشكلات،                         
 تغييـر شـدت     نيروي انقباض در بـسياري از عـضلات صـاف بـا           . هويت و خصوصيت بسياري از عضلات صاف مشخص شده است         

عـضله  . شود ممكن است متفـاوت باشـد      هاي عضله صاف به كار گرفته مي        محرك تغيير خواهد كرد، اما مكانيزمي كه در بين سلول         
                                                           
١ . phasic cantraction 
٢ . tonic contraction 



 ١٠٣

يعني بـا افـزايش شـدت تحريـك، تعـداد بيـشتر و بيـشتر از                 . كند  صاف چند واحدي بسيار شبيه به عضله مخطط اسكلتي رفتار مي          
نمايـد بـه    عضله صاف تك واحدي مانند عضله قلبي رفتار مـي    . يابد  و شدت انقباض افزايش مي    سلولهاي عضله صاف تحريك شده      

ها را تحريـك نمايـد، تحريـك قـادر اسـت از               عبارت ديگر زماني كه شدت تحريك، آن قدر كافي باشد تا گروهي كوچك از سلول              
  .ها را تحريك نمايد طريق اتصالات شكافي منتشر شده و ساير سلول

 را نـشان  (length –force relationship)لات صــاف، مشــابـه با عضلـــه مخــطط اســكلتي ارتبــاط طول ـ نيرو  تمام عضـ
  )8ـ8شكل (دهند  مي

 

 
  

    ارتباط ميزان نيروي حاصل از انقباض ميزان تابعي از طول عضله در عضله صاف8ـ8شكل 
 

حضور مكانيزم سر خوردن يك فيلامان بر روي فيلامان ديگر براي ايجاد     تشابه اين ارتباط در دو عضله صاف و مخطط دليلي براي            
  .اگر چه اختلاف كمي بين دو انقباض در دو نوع عضله وجود دارد. باشد انقباض در عضله صاف مي

 
  :پاسخ به كشش

 موارد حتـي در غيـاب      در بسياري از  . گردد    مدت بسياري از عضلات صاف منجر به انقباض آن عضله مي                 كشش سريع و طولاني   
بنابراين علت انقباض مشابه با عضله مخطط نبوده و ناشـي از فعاليـت يـك رفلكـس عـصبي                  . گيرد  اعصاب اين انقباض صورت مي    

. باشـد  هاي كلسيمي در اثر كشش مـي  احتمال قوي اين انقباض ناشي از دپولاريزاسيون غشاء و يا ناشي از باز شدن كانال           . باشد  نمي
وجه به اين پاسخها توضيح داد كه چرا ارگانهايي مثل معده، مثانه و آرتريولهاي كوچك در مقابـل ايجـاد اتـساع در                       ممكن است با ت   

در تعدادي از عضلات صاف به ويـژه آنهـايي كـه در ديـواره عـروق                . نمايند  اين ارگانها منقبض شده و با اتساع حاصل مخالفت نمي         
اما اين افزايش، بـه     . گردد   افزايش موقتي در ميزان نيروي موجود در ديواره، مي         خوني بزرگ قرار دارند يك كشش سريع، سبب يك        

           ايـن پاسـخ بـه نـام       . رود   ديـواره بـه سـمت همـان نيـروي اوليـه موجـود در ديـواره مـي                   (relaxation)سرعت توسط شل شـدن      
stress relaxation8ـ9شكل (گردد   اطلاق مي(  
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   نيروي موجود در ديواره عضله در صورت كشيده شدن و يا كوتاه شدن عضله تغيير ميزان8ـ9شكل 
 

در اين حالت با كوتاه شدن عضله . افتد كه عضله كوتاه شود  در زماني اتفاق ميreverse stress relaxationعكس اين عمل يعني 
اينچنين پاسخهايي به عروق خوني بزرگ اين اجـازه را  . گردد در ابتدا ميزان نيرو در ديواره كاهش يافته و سپس به مقدار اوليه بازمي        

  .نمايد تطابق يافته و فشار ترانسمورال را ثابت نگاه دارد هاي مختلف خون كه دريافت مي دهد تا با حجم مي
بـراي  . گيري در بين عضلات صاف در بـدن وجـود دارد            تنوع بسيار زيادي از نظر نوع و شدت عصب        : پاسخ به تحريك عصبي   

. شـود  گيري مـي  هاي سمپاتيك و پاراسمپاتيك سيستم عصبي اتونوم، عصب اي توسط شاخه ضله صاف مجراي معدي ـ روده مثال ع
از طرف ديگـر بـسياري از عـروق    . گيرد اي از سيستم عصبي اينتريك نيز عصب مي   عقده  همچنان كه اين عضله توسط اعصاب پس      

شـود،   گيري در عضله صـاف مـشاهده مـي     اختلافاتي در شدت و نوع عصب     علاوه بر اينكه    . گيري سمپاتيك دارند    خوني فقط عصب  
نفـرين سـبب انقبـاض مـشخص          براي مثال نوراپي  . پاسخ به يك نوروترانسميتر مشخص از يك عضله به عضله ديگر متفاوت است            

 بـسياري از عـضلات   همچنين. گردد اي مي اما همين نوروترانسميتر سبب مهار عضلات معدي ـ روده . گردد عضله صاف عروقي مي
پس جاي تعجبي نيست    . گيري نگردند   دهند حتي اگر توسط عصب محتوي آن ترانسميتر عصب          صاف، به نوروترانسميترها پاسخ مي    

دهـد، بـه طـور        كه دريابيم، عدم كارايي سيستم عصبي اتونوم و عوامل فارماكولوژيكي كه عمل اين سيـستم عـصبي را تغييـر مـي                     
عضله صاف از چند نقطه نظـر در        . دهد  هاي عضله صاف را به صورتهاي مختلف تحت تأثير قرار مي            بافتواضحي اعمال بسياري از     

گيري شده، يك ايمپالس عصبي منجر به         در عضله مخطط اسكلتي عصب    . هاي عصبي با عضله مخطط تفاوت دارد        پاسخ به محرك  
ه نوبه خود پتانسيل صفحه انتهايي را بوجود آورده و اين پتانسيل            گشته كه آن نيز ب    ) كولين  استيل(افزايش مقدار كافي نوروترانسميتر     

گيري شده، انواع زيـادي نوروترانـسميتر    در مورد عضله صاف عصب. تواند منجر به پتانسيل عمل و در نهايت توليد انقباض گردد            مي
ي عضله نخواهد شد و ممكن است پاسـخ   وجود دارد هر ايمپالس عصبي منجر به پاسخ مكانيك…نفرين و  كولين، نوراپي   مثل استيل 

  )8ـ10شكل . (غشاء سلول عضله صاف، يك دپولاريزاسيون و يا يك هيپرپولاريزاسيون باشد
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   اثرات تحريك سمپاتيك و پاراسمپاتيك بر روي عضله صاف8ـ10شكل 
 

له صاف روده اضافه شـود و سـپس پتانـسيل    نفرين به عض نفرين يا اپي همچنان كه در شكل نشان داده شده است، زماني كه نوراپي     
هـاي عمـل كـاهش     شود و تعداد پتانـسيل   ثبت گردد مشاهده خواهد شد معمولاً پتانسيل غشاء بزرگتر ميin vitroول در لداخلي س

اد آز) نورآدرنرژيـك (نفرين يك ميانجي شـيميايي اسـت كـه از انتهاهـاي اعـصاب سـمپاتيك        نوراپي. گردد  مي relaxيافته و عضله    
گردد و به اين ترتيب منجر به         هاي مهاري مي    گردد و تحريك اين اعصاب در عضله صاف ديواره گوارش منجر به ايجاد پتانسيل               مي

. نمايـد  اعمـال مـي  ) β(و بتا ) α(نفرين اثرات خود را از طريق دو گيرنده آلفا    نوراپي. شود  مهار انقباض عضله صاف در اين نواحي مي       
 اعمـال  (c- AMP)شـود از مـسير آدنـوزين مونوفـسفات حلقـوي        كه سبب كاهش نيروي انقباضي ميβنده عمل آن از طريق گير

عمـل  . گـردد   گردد و اين ميانجي سبب افزايش مقدار كلسيم باند شده در سلول و در نتيجه كـاهش كلـسيم آزاد سـيتوزول مـي                         مي
هـاي عـضله       اين عمل از طريق افزايش خروج كلسيم از سلول         گردد كه     نيز سبب مهار انقباض مي      αنفرين از طريق گيرنده       نوراپي

. نفرين بر روي پتانسيل غشاء و فعاليت انقباضي عضله صاف روده اسـت              كولين داراي اثر متضاد نوراپي      استيل. گردد  صاف اعمال مي  
 در اين حالت شدت انقباض و .گردد هاي عمل مي و افزايش تعداد پتانسيل) 8ـ10شكل (كولين منجر به كاهش پتانسيل غشاء        استيل

اين دو پيامبر ثانويه منجـر بـه افـزايش    . گردد  اعمال ميIP3 و C توسط فسفوليپاز Achاثر . تعداد انقباضات عضله بيشتر خواهد شد  
  . فوق خواهد شدي پيامبرتوليد و Achتحريك سيستم عصبي پاراسمپاتيك منجر به آزاد شدن . گردند كلسيم داخل سيتوزول مي
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  :گردند خون و موادي كه به طور موضعي آزاد مي خ به مواد شيميايي موجود در گردشپاس
هـا، پاراكرينهـا و     بسياري از عضلات صاف بـه بـسياري از هورمـون   Achنفرين و  علاوه بر پاسخ به نوروترانسميترهايي مثل نوراپي    

هاي بدن به اين      دهد كه عمل بسياري از سيستم       ضيح مي چند مثال زير اين مسئله را تو      . دهند  محصولات متابوليكي بافتي پاسخ مي    
  :گيرد   نحو تحت تأثير قرار مي

گـردد، در   خون، سبب انقباض عضله صاف عروقـي مـي   نفرين و آنژيوتانسين موجود در گردش  در سيستم قلبي ـ عروقي اپي ـ1     
  .دگرد هاي موضعي مثل آدنوزين سبب اتساع آرتريولها مي صورتي كه متابوليت

همچنـين  . گيـرد    رشد و فعاليت انقباضي عضله صاف رحم توسط هورمونهاي استروژن و پروژسترون تحت تـأثير قـرار مـي                   ـ2     
  .شود معتقد هستند كه شروع زايمان با تغييرات هورموني همراه است كه منجر به انقباضات رحم مي

گـردد و زمـاني كـه سـطح           وضـعي هيـستامين منقـبض مـي        عضله صاف مجاري هوايي به شدت در پاسخ به آزاد شـدن م             ـ3     
  .شود  ميrelaxنفرين افزايش يابد  خوني اپي گردش

اي مايع به شدت توسط وضعيت انقباضي عضله صاف آرتريـولي آوران و وابـران كليـه            فيلتراسيون گلومرولي و بازجذب لوله     ـ4     
  .گيرد تحت تأثير قرار مي

 
  :بالانس انرژي در عضله صاف

براي مثال فعاليت پـروتئين انقباضـي، سـيكل    . باشد  ميATP   در عضله صاف مثل عضله مخطط، در بسياري از فرايندها نياز به          
هاي بسياري، اين فراينـدها در   هاي عرضي، برداشت و خارج كردن كلسيم از داخل سلول، فعاليت الكتريكي غشاء اگر چه از جنبه   پل

 در عـضله صـاف      ATPيـك فراينـد مـصرف كننـدة         .  اما اختلافات كيفي و كمي وجود دارد       دو عضله صاف و مخطط يكسان است      
هـاي   طور كه در بالا ذكر شـد فعاليـت پـروتئين            همان. باشد  ضروري است اما اين فرايند داراي چندان اهميتي در عضله مخطط نمي           

بـا  .  داردATPاين فرايند نياز به . ن را در برداردفسفريلاسيون زنجيره سبك ميوزي، انقباضي در عضله صاف اما نه در عضله مخطط     
توانند چندين بار در سيكل انقباض شركت كنند و هر سيكل انقباض              هاي عرضي مي    يكبار فسفريله شدن زنجيره سبك ميوزين، پل      

امـا واقعيـت    .  بيشتري در طول روند انقباض عضله صـاف نيـاز اسـت            ATPرسد كه     در نگاه اول به نظر مي     .  دارد ATPنياز به يك    
شود تا نيرويي معـادل نيـروي انقباضـي            كمتري توسط عضله صاف مصرف مي      ATPعكس آن است و در مقايسه با عضله مخطط          

در عضلات صاف     ) Pi و   ADPايجاد   (ATPدر واقع سرعت هيدروليز     . موجود در عضله مخطط در عضله صاف به وجود آيد         
300
1 

تـر و     طولاني) از نظر زماني  ( انرژي، حدود سيصد برابر      مقدارتوانند با صرف همان       بنابراين عضلات صاف مي   . عضلات مخطط است  
ارتباطـاين  . شـود   ناميـده مـي  Latch bridgeبراي مدت بيشتري بهم متصل باشند و همانطور كه قبلاً گفته شد اين پديده مكانيزم 

 هـستند   ATPaseها داراي فعاليت پايين       اين ايزوفرم . يوزين در عضله صاف است    هاي م   مسئلة اقتصادي تا حدودي مربوط به ايزوفرم      
، نيـروي انقباضـي را   ATPنمايد تا با مصرف كم  نمايند، اما تا حدودي عضله صاف را قادر مي كه سرعت پايين انقباض را اعمال مي      

انقباض تونيك را حفـظ نماينـد و ايـن عمـل را بـا      همچنين تعداد زيادي از عضلات صاف اين توانايي را دارند كه يك       . توسعه دهد 
در طول مراحـل اوليـة افـزايش و رشـد نيـروي      .  در مقايسه با مصرف آن در مراحل ابتدايي انقباض انجام دهند        ATPمصرف كمتر   

ت بـاض، سـرع   قامـا در طـول فازهـاي تونيـك ان         . استهاي عرضي نسبتاً بالا       انقباضي، سرعت فسفريلاسيون ميوزين و سيكل پل      
. مانـد  در صورتي كه نيروي انقباضي و رشد آن در حد بالا بـاقي مـي    . يابد  فسفريلاسيون ميوزين و سيكل  پلهاي عرضي كاهش مي        

هماننـد عـضله مخطـط،      . پايه و اساس اين مسئله اقتـصادي شـناخته نـشده اسـت            . ماند   باقي مي  ATPپس نيرو با حداقل مصرف      
اهميت هر فرايند از عـضله صـاف بـه          . كنند   استفاده مي  ATPو و گليكوليز جهت توليد      عضلات صاف نيز با فسفريلاسيون اكسيداتي     

  . به عبارتي در بعضي از عضلات صاف وابستگي به اكسيژن بيشتر از عضلات صاف ديگر است. يابد عضله صاف ديگر تغيير مي
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  . دهد ن ميسلولهاي عضلاني اسكلتي، قلبي و صاف را نشا اي از مقايسة جدول زير خلاصه
  :مقايسة سلولهاي عضلاني اسكلتي، قلبي و صاف: خلاصه

  
  عضلات صاف  عضلات قلبي  عضلات اسكلتي

ـ مخطط هـستند و اكتـين و ميـوزين بـه فـرم              1
اكتـين در   . ـ مخطط نيستند، اكتـين بـيش از ميـوزين وجـود دارد            1  .اند، ميوزين و اكتين به فرم ساركومر قرار دارند ـ مخطط1  ساركومر قرار گرفتند

  اجسام متراكم قرار دارد

 بخوبي تكامـل يافتـه و گـسترده         TT و   SRـ  2
   وجود نداردTT تكامل كافي نيافته است و SR  اند  به طور متوسط گسترش يافتهTT و SR  است

صالي به كلسيم يعني كالمودولين هـستند كـه         ـ حاوي پروتئيني ات   3  محتوي تروپونين در فيلامنتهاي نازك هستند  ـ محتوي تروپونين در فيلامنتهاي نازك هستند3
  احتمالاً در فيلامنتهاي ضخيم قرار دارد

ــلولي از طريــق    SR از +Ca2  شود  به ساركوپلاسم رها ميSRـ كلسيم از 4 ــارج س ــايع خ  آزاد و از م
  شود كانالهاي كلسيمي وارد سلول مي

Ca2+      ،از مايع خارج سلولي SR       و احتمالاً ميتوكندري وارد سـلول 
  شود يم

شود و اگـر      ـ بدون تحريك عصبي منقبض نمي     5
عصب وارده بر سلول عضلاني آسيب ببيند عضله        

  شود مي) تحليل(اسكلتي دچار آتروفي 

شود پتانـسيل عمـل       بدون تحريك عصبي نيز منقبض مي     
  شود در سلولهاي مولد ضربان قلب توليد مي

). عـضلات صـاف احـشايي   (شـوند       بدون عصب هـم تحريـك مـي       
اگـر  . كنند  ت صاف احشايي پتانسيلهاي مولد ضربان توليد مي       عضلا

 بــه تحريــك نــشان hypersensitivityعــصب از بــين بــرود 
  دهند مي

ـ فيبرهاي عضلاني به طـور مـستقل تحريـك          6
  شوند و فاقد اتصالات شكافدارند مي

اتصالات شكافداري در ديسكهاي بينابيني وجـود دارنـد و          
  كند يوم عمل ميت سي عضله قلبي به عنوان سن

شـود در عـضلات صـاف احـشايي يـا       اتصالات شكافدار ديـده مـي   
  كند تيوم عمل مي سي واحدي و به صورت سن تك

  از نظر سرعت انقباض آهسته است  از نظر سرعت انقباض متوسط است   ـ از نظر سرعت انقباض سريع است7

  ـــ  ني نداردناپذيري طولا دورة تحريك  ناپذيري كوتاهي دارد ـ دورة تحريك8
  

  أي است تك هسته  اي است  تك هسته  اي است  ـ چند هسته9

بــه طــور خودبخــودي ضــربان دارد ولــي توســط عــصب    گيرد كنترل انقباضي از طريق عصب صورت مي
  شوند ها و كشش تحريك مي توسط اعصاب، هورمون  شود تعديل مي) اعصاب اتونوميك(

 
   :8 و 7، 6خلاصه مباحث فصول 

  :توان به اين صورت بيان نمود شود را مي يب وقايعي كه بدنبال تحريك نورون حركتي موجب انقباض عضله اسكلتي مي     ترت
نمايـد     توليد مـي   EPPسيناپسي نورون حركتي، فيبر عضلاني را در ناحية صفحة انتهايي تحريك و يك                 از پايانة پيش   Ach ـ1     

  . تواند داشته باشد اي متناسب با شدت تحريك مي و دامنه» همه يا هيچ نيست«كه تابع قانون 
  .تواند در سراسر فيبر انتشار يابد كند كه مي  در غشاي غير سيناپسي پتانسيل عملي ايجاد ميEPP ـ2     
 TTبه نظر شما علت نياز بـه سيـستم   . يابد هاي عرضي به عمق فيبر اسكلتي انتشار مي  پتانسيل عمل از طريق سيستم لوله      ـ3     

  چيست؟
  .شود  به فضاي ساركوپلاسمي ميSR باعث رهايش كلسيم از TT دپلاريزاسيون در ـ4     
  .رود  با اتصال كلسيم به تروپونين، تروپوميوزين از روي ناحيه اتصالي ميوزين با اكتين كنار ميـ5     
  .شود صل ميدار شده به اكتين مت ، انرژيATP سرهاي ميوزين، كه به وسيلة هيدروليز ـ6     
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  .كند  انرژي در سرهاي ميوزين، فيلامنت ضخيم و نازك رويهم لغزانده و طول ساركومر را كوتاه ميـ7     
  . جديد براي جدا كردن سرهاي ميوزين از محلهاي اتصالي بر روي اكتين موردنياز استATP يك ملكول ـ8     
  . تكرار شود6 دوباره چرخة انقباضي از مرحلة دار شود و  جديد شكسته شده تا ميوزين انرژيATP ـ9     
 SRلكن با فعاليت پمپ كلسيم بر روي غـشاء          . يابد   انقباض تا زماني كه غلظت كلسيم در ساركوپلاسم بالاست ادامه مي           ـ10     

  .شود  پمپ و در نتيجة كاهش غلظت كلسيم انقباض متوقف ميSRيونهاي كلسيم بداخل 
  .توسط فعاليت يك واحد حركتي بستگي به تعداد فيبرهاي عضلاني در آن واحد حركتي دارد دامنة انقباض توليد شده ـ
  .ايزومتريك و ايزوتونيك: شود  دو نوع انقباض در عضلات اسكلتي ديده ميـ
بـا افـزايش    .  نيروي كلي عضله به تعداد واحدهاي حركتي فعال و فركانس پتانسيلهاي عمل در هـر واحـد حركتـي بـستگي دارد                      ـ
  .رسد مي) كزاز(دريجي فركانس پتانسيل عمل در يك واحد حركتي، نيروي عضله افزايش يافته تا اينكه به يك كفه ت
  شوند چرا؟  عضلات قلبي و صاف بدليل طولاني بودن پتانسيل عملشان دچار كزاز نميـ

انقباضي مـشابه بـا فيبرهـاي عـضلاني         بهمين منظور قلب علاوه بر فيبرهاي       . قلب وظيفة پمپ كردن خون به عروق را بعهده دارد         
 و  SA  ،AVهـاي     اين ساختمانها شامل گره   . شان هماهنگي فعاليت در اين عضله است        اسكلتي، داراي ساختمانهايي است كه وظيفه     

عضلات قلبي با عضلات اسكلتي از اين جهت اختلاف دارند كه در حالات فيزيولوژيك، عضلات اسكلتي                . باشد  فيبرهاي پوركنژ مي  
به مواد شيميايي موجـود در گـردش   ) و نيز عضلات صاف( شوند لكن عضلات قلبي  قط توسط تحريك نورون حركتي منقبض مي      ف

كننـد و     كه بيشتر شبيه به عضلات قلبي عمل مـي        ) احشايي(صاف تك واحدي    : عضلات صاف دو گروهند   . دهند  خون نيز پاسخ مي   
باشـند و     ت صاف چند واحدي كه در عمل بيشتر شبيه عـضلات اسـكلتي مـي              دهند و عضلا    تيوم را مي    سي  تشكيل يك واحد يا سن    

  .باشد انقباض در تارهاي عضلة صاف برخلاف عضلات مخطط تابع قانون همه يا هيچ نمي. كنند حركات مدرج و دقيق توليد مي
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  فـصل نهـم
  

  1رساني سلولي پيام
  اهداف

  در انتهاي اين فصل دانشجو بايد بتواند
  . پيام رساني و انواع آن را بشناسدـ
  . را توضيح دهدG چگونگي فعال شدن پروتئين ـ
  .بندي نمايد  انواع پيامبرهاي ثانويه را دستهـ
  . چگونگي عمل پيامبرهاي ثانويه را تشريح نمايدـ
  .ط فسفريلاسيون گيرنده را توضيح دهدرساني توس  پيامـ
  . را بر روي كانال بحث نمايدGهاي   اثر پروتئينـ
  . اثر نوكلئوتيدهاي حلقوي را بر روي كانال بشناسدـ
  .رساني را درك نمايد  اهميت فرايند پيامـ

وروترانسميتر و يـا نورومـدولاتور بـا             سلولها به طور ثابت از طريق مستقيم و يا از طريق پيامبرهاي شيميايي همچون هورمون، ن               
  :  مرحله است5برقراري ارتباط از طريق سيگنالهاي خارج سلولي معمولاً شامل . يكديگر ارتباط دارند

   سنتز مواد شيميايي ـ1     
   رهايش ملكولهاي سيگنالينگ توسط سلول پيام دهنده ـ2     
   انتقال سيگنال به ملكول هدفـ3     
  ت سيگنال توسط پروتئين گيرنده دريافـ4     
   تغيير در متابوليسم سلولي يا بيان ژن ـ5     
سيگنال شيميايي  . آورد  تغيير متابوليكي درون سلولي را بوجود مي      ) ليگاند(رساني سلولي فرايندي است كه يك سيگنال شيميايي           پيام

بداخل گردش خون رها شده و سلولهاي هـدف را در سراسـر             ريز، كه     ملكول سنتز شده توسط غدد درون     (تواند هورمون     مي) ليگاند(
و يـا   ) هـاي آكـسوني اعـصاب       سـيگنال شـيميايي آزاد شـده از پايانـه         (و يا يـك نوروترانـسميتر       ) تواند تحت تأثير قرار دهد      بدن مي 

د هـستند بهمـين منظـور       سلولها ناچار به برقراري ارتباط با يكديگر به منظور هماهنـگ نمـودن فعاليتهـاي خـو                .  نورمدولاتور باشد 
نماينـد سـه مرحلـه اصـلي در سـيگنالينگ             سيگنالهاي مختلفي را اعم از شيميايي، مكانيكي، الكترومغناطيس و غيره را دريافت مي            

  .(response)ـ پاسخ 3 (Transduction)ـ انتقال پيام 2 (reception)ـ دريافت پيام 1: اين مراحل شامل . سلولي وجود دارد
 Signal)در آن سيگنال بر روي سطح سـلول بـه پاسـخ سـلولي خاصـي تبـديل مـي شـود، مـسير انتقـال سـيگنال            فرآيندي كه 

Transduction Pathway) 9ـ1شكل ( گويند.(  

  نمايشي از مسير انتقال سيگنال: 9ـ1شكل 

                                                           
١ . cell signaling 
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ي سلولهـــاي  انتقــال      بعضـ. كنند  موجودات پر سلولي، رهايش ملكولهاي سيگنالينگ خاصي كه هدف ساير سلولهاست را آزاد مي             
تواند فعاليت سلولهاي مجاور خـود   كنند كه مي  را رها مي(Local regulators)دهنــده، ملكــولهــاي تنظيــم كننــدة مـوضعي 

  .را تحت تأثير قرار دهند
  :به طور كلي سه نوع سيگنالينگ وجود دارد

دهد كه تعداد زيادي سلول به طـور همزمـان محركـي را           ي رخ مي  اين نوع سيگنالينگ وقت   : (Paracrine) سيگنالينگ پاراكرين    ـ1
  ). 9ـ2شكل (دهد  دريافت و به ملكولهاي تنظيم كننده موضعي كه توسط سلولي كه در مجاورشان قرار دارد پاسخ مي

 

  نحوة انجام سيگنالينگ پاراكراين: 9ـ2شكل 
 

، ملكولهاي تنظيم كننده موضعي بر روي خود سلول رها كننده اثر            در اين نوع سيگنالينگ    : (Autocrine) سيگنالينگ اتوكراين    ـ2
  ).9ـ3شكل (گذارد  مي

  نحوة انجام سيگنالينگ اتوكراين: 99ـ  3شكل 

تواند انتشار يابد و بر روي سلول         كند كه مي    را آزاد مي  ) ميانجي عصبي (يك سلول عصبي نوروترانسميتر     :  سيگنالينگ سيناپتيك  ـ3
بـه مبحـث انتقـال      (د و تغييراتي را در سلول مزبور بوجود آورد          ريرار گ ك سلول رها كننده ميانجي عصبي است ق       ديگري كه در نزدي   

  )9ـ4سيناپسي مراجع شود، شكل 
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  سيگنالينگ سيناپتيك: 9ـ 4شكل 

 

برنـد    رتر انتقال يابد بكار مي    تواند به فواصل دو     گياهان و حيوانات، هورمونهايي را بعنوان سيگنالي كه مي         : سيگنالينگ اندوكراين  ـ4
 كه يك ملكولي گـازي اسـت و در رشـد و رسـيدن               (C2H4)از جمله هورمون گياهي اتيلن      (در گياهان، هورمونها را     ). 9ـ5شكل  (

در حيوانـات،   . شـود   دهند و در بعضي موارد از طريـق انتـشار در هـوا منتـشر مـي                  در داخل آوندهاي خود انتقال مي     ) ميوه نقش دارد  
  .گذارد كند و بر روي سلولهاي هدف ساير بخشهاي بدن اثر مي اي اندوكرين خاصي، هورمونها را بداخل گردش خون آزاد ميسلوله

  مكانيزم انجام سيگنالينگ اندوكراين: 9ـ5شكل 

 

حـل شـده و     در سـينوزول    ) پيامرسـان (مـواد سـيگنالينگ     . تواند از طريق ارتباط مستقيم سلولها نيز صورت گيرد          ـ سيگنالينگ مي  5
  ).9ـ6شكل (عبور نمايند ) اتصالات شكافدار(توانند آزادانه بين سلولهاي نزديك هم از طريق كانالهاي خاصي  مي
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  چگونگي انجام سيگنالينگ از طريق اتصالات شكافدار: 99ـ 6شكل 
 

توانـد ملكـول سـيگنال را         ارد كه مـي   اي در سطح غشاء خود د       گيرد، پروتئين گيرنده    سلولي كه هدف يك سيگنال شيميايي قرار مي       
ملكول (وقتي ليگاند   . دهد كه سيگنال به جايگاه، اختصاصي خود بر گيرنده سلولي اتصال يابد             شناسايي وقتي رخ مي   . شناسايي نمايد 

ن شـود، پـروتئي   به پـروتئين گيرنـده متـصل مـي    ) شود كوچكي كه به طور اختصاصي به ملكول بزرگ پروتئين سطح سلولي باند مي    
شود به طوريكه با ساير ملكولهاي داخـل سـلولي            اين امر باعث فعال شدن گيرنده مي      . شود  گيرنده دستخوش تغييرات ساختماني مي    

اكثر ملكولهاي پيامرسان، ملكولهاي محلول در آبند و بدليل اينكه ملكولهـاي بزرگـي هـستند               . دهد   نشان مي  (interaction)تعامل  
  .توانند فعاليتهاي سلولي را تحت تأثير قرار دهند هاي سطح غشايي مي د و تنها پس از اتصال به گيرندهقادر به عبور از غشاء نيستن

 
  :هاي غشا سلولي عبارتند از  نوع مهم گيرنده3
  (G-Protein coupled receptors)  پروتئين Gهاي كوپل به   گيرندهـ1
  (Tyrosin kinase receptors) هاي تيروزين كيناز   گيرندهـ2
  (Ionic channels coupled receptors)هاي كانال يوني   گيرندهـ3

يابنـد و تعـدادي    هاي پروتئيني در غشاء سلول اتصال مـي     رسان در خارج سلول وجود دارد كه به گيرنده          تعداد زيادي مولكولهاي پيام   
ايـن گونـه    . يابند  تئيني داخل سيتوزول اتصال مي    هاي پرو   رسان نيز وجود دارد كه از غشاء سلول عبور كرده و به گيرنده              مولكول پيام 

هـايي غـشايي را كـه         گيرنده. كنند     اطلاق مي  (ligand)شوند به نام ليگند       هاي پروتئيني خاص متصل مي      مولكولها را كه به گيرنده    
  :بندي نمود توان تقسيم شود به سه گروه اصلي مي ليگند به آنها متصل مي

 : (ion channel receptors)بـــاشنـــد   ي كـــه در ارتبــاط بـــا كانــالهـــاي يــونــي مــــي هــايـــ  گيـــرنــدهـ1     
به عبارتي در وسط ملكول گيرنده منفذي براي عبـور  . دهند هاي يوني تشكيل مي ها را كانال در واقع قسمتي از ساختمان اين گيرنده      

هـا     اين گيرنـده   1شوند  د مانند كانالهاي يوني كه توسط نوروترانسميترها فعال مي        شو  يونها پس از اتصال ليگاند به گيرنده تشكيل مي        
  هاي سريع سيناپسي شركت دارند بويژه در انتقال پيام

 در اينجالت، ابتـدا اتـصال ليگنـد بـه گيرنـده،             2 قرار دارند  Gهــاي    هــايــي كــه در ارتبــاط بــا پــروتئيــن        گيــرنــده ـ2     
  .گردد  در غشاء سلول ميGTP- binding proteinsهاي دن پروتئينهايي بنام پروتئينسبب فعال ش

هـايي در غـشاء       ، سـبب فعـال شـدن آنـزيم          در اينحالت اتصال ليگند به گيرنده     : باشند  هايي كه در ارتباط با آنزيم مي         گيرنده ـ3     
  . شود د به آن، فعال ميشود و يا خود گيرنده داراي خاصيت آنزيمي است كه با اتصال ليگن مي

                                                           
١ .Tranmitter gated ion channels 
٢ . G-protein linked receptors 
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شود تا گيرنده تغيير شكل فضايي پيدا كـرده           هاي سطح غشاء سلول سبب مي            در هر يك از موارد فوق اتصال ليگندها به گيرنده         
توانـد    و با فعال كردن يكي از مسيرهاي فوق منجر به تشكيل و يا آزادسازي يك پيام داخل سـلولي شـود كـه بـه نوبـه خـود مـي                              

  .كنند رسان داخل سلولي را پيامبرهاي ثانويه اطلاق مي مولكولهاي پيام. دهد م سلول را تحت تأثير قرار ميمتابوليس
 

  : مكانيسم ساخته شدن پيامبرهاي داخل سلولي
  :شوند توان گفت، پيامبرهاي داخل سلولي توسط دو مكانيزم مختلف توليد مي بطور خلاصه مي

   گيرنده و توليد پيامبر ثانويه از طريق عمل كاتاليزوري آن آنزيم  فعال شدن يك آنزيم از طريقـ1     
  . باز و بسته شدن كانالهاي يوني در غشاء سلولـ2     
 
  :Gهاي   پروتئين•

گيرنده .  پروتئين واقع در سطح سيتوپلاسمي است Gها شامل گيرنده پروتئيني كوپل به         اين گيرنده :  پروتئين Gهاي كوپل به      ه  گيرند
نفـرين، سـاير هورمونهـا و بعـضي از      ملكولهاي پيامرسان مؤثر شامل اپـي . كنند  است كه از عرض غشاء عبور مي   α مارپيچ   7ل  شام

 G بـه آن بانـد باشـد،         GDPاگر  . كند  روشن و خاموش عمل مي    ) كليد( پروتئين به عنوان يك سوئيچ       G. هاي عصبي است    ميانجي
 پـروتئين بـين   G). 9ـ ـ7شكل (تغيير مييابد ) روشن(شود به فرم فعال  به آن باند مي GTPاست و وقتي   ) خاموش(پروتئين غيرفعال   

 را GTP نيـز عمـل نمايـد و    GTPaseتواند به عنوان يـك آنـزيم    چنين مي  پروتئين همG. كند حالت خاموش و روشن تغيير پيدا مي    
چنـين   ها هـم   پروتئينG. وجهي از نظر عملكرد نيز دارند     ت  اي دارند و تنوع قابل       پروتئين توزيع گسترده   Gهاي گيرنده     سيستم. بشكند

بيماريهاي انساني متعددي وجـود دارد كـه حاصـل         . كنند  هاي حسي نيز نقش مهمي را ايفا مي         در خلال رشد و نمو جنيني و سيستم       
ين شناسايي شـده اسـت كـه     پروتئG نوع 20حداقل تاكنون . كند ها تداخل پيدا مي  پروتئين Gفعاليت باكتريايي است كه با عملكرد       

  .بندي نمود توان به انواع تحريكي يا مهاري تقسيم عمدتاً براساس اثرات آنها را مي

   پروتئينGهاي كوپل به  ساختمان گيرنده: 9ـ7شكل 
 

توليد كنندة پيـامبر     بعنوان عامل ارتباط دهندة بين رسپتور و آنزيم          Gدر بسياري از حالتها، به دنبال اتصال ليگند به گيرنده، پروتئين            
  .نمايد ثانويه عمل مي

اند كه مكان اتصال گوانين نوكلئوتيـد    تشكيل شدهγ و α ، βاند و از سه زير واحد   ـ به لبه داخلي غشاء متصل شده Gهاي  پروتئين
 آمـده   9ـ ـ8ر شـكل     بدنبال اتصال ليگند بـه رسـپتور د        Gچگونگي فعال شدن پروتئين     .  قرار دارد  α در زير واحد     GTPaseو فعاليت   

  .است
 

A B  
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   بدنبال اتصال ليگند به رسپتورG  فعال شدن و غيرفعال شدن پروتئين 9ـ8شكل 

 
 آن αبه زير واحـد    ) فسفات  گوانوزين دي  (GDP در شكل غيرفعال خود قرار دارد، به گيرنده متصل نبوده و             Gدر زماني كه پروتئين     

 بـه  Gدهـد تـا پـروتئين     ه تغيير شكل فضايي پيدا كرده كه به نوبه خود اجـازه مـي        با اتصال ليگند به گيرنده، گيرند     . باشد  متصل مي 
بـه  ) فـسفات   تـري   گوانـوزين  (GTP جدا و    α از واحد  GDP تجزيه شده، بطوريكه     Gدر چنين شرايطي پروتئين     . گيرنده متصل شود  

اص سـبب فعـال و مهـار شـدن آنهـا            هاي خ    با اتصال به آنزيم    Gα-GTP.  شود   تشكيل مي  βγشود و كمپلكس       متصل مي  αواحد  
مـدت اسـت، زيـرا      كوتـاه Gα - GTPعمـل  . گردد گشته كه آن نيز به نوبه خود، منجر به توليد و يا مهار سنتز پيامبرهاي ثانويه مي

 غيرفعال تشكيل شده كـه مجـدداً   Gα - GDPدر اينحالت . گردد  ميGDP به GTP سبب شكسته شدن α واحد GTPaseفعاليت 
  .آورد  مر را بوجود مي  پروتئين تريG اتصال يافته و Gβαمر  به دي
 
  : آدنوزين مونوفسفات حلقوي بعنوان پيامبر ثانويه•

ايـن آنـزيم تـشكيل آدنـوزين        . گـردد        بسياري از سيگنالهاي خارج سلولي توسط تغيير فعاليت آنزيم آدنيلات سيكلاز اعمال مـي             
بدنبال اتـصال ليگنـد بـه گيرنـده و فعـال شـدن        . نمايد   كاتاليز مي  (ATP)فسفات    ريت   را از آدنوزين   (c-AMP)مونوفسفات حلقوي   

  .گردد ، فعاليت اين آنزيم تنظيم ميGپروتئين 
  : پروتئين در تنظيم اين آنزيم شركت دارند كه شاملGدو نوع 

  .گردد  كه باعث افزايش فعاليت آدنيلات سيكلاز غشايي مي :Gs ـ پروتئين1     
  .نمايد  كه فعاليت آدنيلات سيكلاز را مهار مي :Gi تئينـ پرو2     

 است و توسط سموم باكتريايي بـه       در آنها متفاوت   α يكسان هستند اما زيرواحد      β و   γ داراي زير واحدهاي     Gi و   Gsهر دو پروتئين    
  :شوند شرح زير تفكيك مي

 فعال بـاقي مانـده و   Gsدهد تا  شود و اجازه مي  ميGs در GTPase ، بطور آنزيماتيك،  سبب مهار فعاليت cholera toxin)(سم وبا 
  .بطور دائم، آدنيلات سيكلاز را فعال نمايد
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 صـورت  Giكند و بنابراين، مهار آنزيم آدنيلات سيكلاز توسط   را مهار ميGi، بطور دائم، پروتئين (pertusis toxin)سرفه  سم سياه
-c، آدنيلات سيكلاز فعـال شـده سـطح    Gsل ليگند به گيرنده، و فعال شدن پروتئين       با اتصا : توان گفت   بطور خلاصه مي  .  گيرد  نمي

AMP   يابد و به عكس، بدنبال فعال شدن           سيتوزول افزايش ميGi        آدنيلات سيكلاز مهار شده و سطح ،c-AMP    سيتوزول كـاهش 
  .يابد مي

  )9ـ1جدول .( شـــود هاي متفاوت در سلولهاي مختلف مي ، سبب پاسخc-AMPتغيير غلظت درون سلولي 

 
 

  .نمايند  بروز ميc-AMPهاي هورموني كه از طريق   مثالهايي از پاسخ9ـ1جدول 
 

براي مثال، چهار هورمـون     .  در يك  سلول واحد گردد      c-AMPهمچنين، سيگنالهاي خارج سلولي متعدد ممكن است سبب افزايش          
هـاي خـاص خـود در سـطح          هر كـدام بـه گيرنـده       (TSH)يروئيدي  نفرين، گلوكاگون و هورمون محرك ت       آدرنوكورتيكوتروپين، اپي 

 شده كه آن نيز به نوبه خود، سـبب         c-AMPيابند  و بدين ترتيب سبب افزايش ميزان داخل سلولي             سلولهاي بافت چربي اتصال مي    
انـد امـا هـر گيرنـده از      ههاي  مختلفي اتصال يافت در اين مثال اگر چه چهار هورمون به گيرنده    . شود  گليسرول مي   شكسته شدن تري  

 به سرعت   c-AMP. انــد   يكساني وارد عمل شده كه آنها نيز به نوبه خود، آدنيلات سيكلاز را فعال نمـــوده               Gهاي    طريق پروتئين 
د پاسـخ   بـراي ايجـا   c-AMP عمـل . گـردد   شده و غيرفعال مي شكسته ميAMP- 5′استراز به    فسفوديc-AMPتوسط آنزيم 

  ).9ـ9شكل (گردد   اعمال ميA(A-Kinase)خاص در سلولها، توسط پروتئين كيناز 
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  A  مسير فعال شدن پروتئين كيناز 9ـ9شكل 

 
  : گوانوزين مونوفسفات حلقوي بعنوان پيامبر ثانويه•

نبال، اتصال ليگند بـه گيرنـده و        بد. نمايد   بعنوان پيامبر ثانويه عمل مي     c-AMP مانند   (c-GMP)     گوانوزين مونوفسفات حلقوي    
دوفرم مختلف ايزو انـزيم از      . گردد   فعال شده و سبب فعال كردن آنزيم گوانيلات سيكلاز مي          Gتغيير شكل فضايي گيرنده، پروتئين      

نـده، فعـال    ها به غشاء پلاسمايي متصل است و با اتصال ليگند به گير             يكي از ايزوآنزيم  . رساني نقش دارند    گوانيلات سيكلاز در پيام   
       سـيتوزول، پـروتئين كينـاز   c.GMPبـدنبال افـزايش سـطح    . نمايـد   سنتز مي(GTP)فسفات   را از گوانوزين تريc- GMPشده و 

(G-kinase) G وابسته به c-GMPهاي داخل سلولي وابسته به كينـاز   گردد كه به نوبه خود سبب فسفريله شدن پروتئين  فعال مي
G9ـ2جدول (گردد  ي مي و بروز اثرات بيولوژيك( 

  
  cGMPمثالهايي ا ز فرآيندهاي واسطه شده توسط : 9ـ2جدول 

 NOدر واقـع،  . گردد  فعال مي(NO)اكسايد  اين ايزوآنزيم توسط نيتريك. ايزوآنزيم دوم گوانيلات سيكلاز، در سيتوپلاسم وجود دارد  
شـود و براحتـي در همـان       لولها مثل سلول اندوتليال ساخته مـي       سينتاز با دآميناسيون اسيد آمينه آرژنين در بسياري از س          NOتوسط  
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سلول و يا توسط انتشار ساده از غشاء وارد سلولهاي مجاورديگر شـده و سـبب فعـال كـردن آنـزيم گـوانيلات سـيكلاز محلـول در             
  .گردد  ميG و فعال شدن كيناز c GMPگردد و بدنبال آن افزايش سطح  سيتوپلاسم مي

CAMP و c-GMPگردد كه بعداً بحث خواهد شد  مستقيم نيز سبب فعال كردن بعضي از كانالهاي يوني مي بطور.  
 
  : كلسيم بعنوان پيامبر ثانويه•

به اين دليـل غلظـت كـل    . شود      بيشتر كلسيم داخل سلولي به غشاها و ميوفيلامانها متصل بوده و يا در داخل ارگانلها ذخيره مي               
كلسيم داخل سلولي توسط بـاز شـدن كانالهـاي كلـسيمي     .  مولار است10-7يم آزاد سيتوپلاسيمي   مولار و كلس   10-3كلسيم سلولي   

هر دو مكانيزم توسط اتصال سيگنالهاي خارج سـلولي  . رود غشاء يا توسط آزاد شدن آن از اندوپلاسميك رتيكولوم به سرعت بالا مي 
. شود لظت يون كلسيم سيتوزول سبب بروز فرايندهاي بيولژيك مي      افزايش زودگذر غ  . گردند  هاي غشاء پلاسمايي فعال مي      به گيرنده 

  )9ـ3جدول (
 

 

    مثالهايي از نقش يون كلسيم بعنوان پيامبر ثانويه در فرايندهاي بيولژيك9ـ3جدول 
 

 مكان اتصالي بـراي     پپتيد با چهار    كالمودولين يك پلي  . نمايد  بسياري از اثرات كلسيم بعنوان پيامبر ثانويه توسط كالمودولين بروز مي          
هـاي هـدف، سـبب     با اتصال كلسيم به كالمودولين، شكل فضايي آن تغيير يافته و با اتصال اين كمپلكس به پروتئين       . كلسيم است   

.  در ساركوپلاسميك رتيكولوم عضله، بطور طبيعي غيرفعال استCa- ATPaseبراي مثال ، پمپ . گردند فعال شدن و يا مهار آن مي
 سبب Ca – ATPaseسيم داخل سيتوزول افزايش يابد، كمپلكس كلسيم ـ كالمودولين تشكيل شود و با اتصال به پمپ  زماني كه كل

كـالمودولين    آن ،δمي باشد كه چهار زيرواحد)  α4,β4, γ4, δ4( زيرواحد 16گليكوژن فسفريلاز كيناز داراي . گردد فعال شدن آن مي
دولين گليكوژن فسفريلاز كيناز، سبب تغيير شكل فضايي كمپلكس شده و اين كينـاز را تـا                 اتصال كلسيم به زيرواحد كالمو    . باشد  مي

بـراي  .  تنظـيم شـود    c-AMPتواند توسط كلسيم و       بايد در نظر داشت، در بعضي از حالتها، يك پروتئين مي          . نمايد  حدودي فعال مي  
 فسفريله  cAMP وابسته به    A-kinaseاين آنزيم توسط    همچنين  . گردد  مثال، كلسيم سبب فعال شدن گليكوژن فسفريلاز كيناز مي        

  .نمايند  بطور كاملاً مستقل عمل ميcAMPدر بسياري از حالتها نيز، كلسيم و . گردد شده و فعال مي
 
  : پيامبرهاي ثانويه حاصل از هيدروليز ليپيدهاي غشاء•
  :ـ سيكل فسفاتيديل اينوزيتول1
سه ليپيد اصلي حاوي ساختمان اينوزيتـول  . دهند وليپيدهاي حاوي اينوزيتول تشكيل مي درصد كل فسفوليپيدهاي غشا را فسف2 ـ  8

 (PIP2)فـسفات    ـ دي 5 و 4 و فـسفاتيديل اينوزيتـول   (PIP) ـ فـسفات   4، فسفاتيديل اينوزيتول (PI)شامل؛ فسفاتيديل اينوزيتول 
هيدروليز نموده و سه پيامبر ثانويه مجزا را به اسامي زير            را   PIP2سلول ممكن است در پاسخ به سيگنالهاي خارج سلولي،          . باشند  مي

  .توليد نمايد
  (IP3) ـ تري فسفات 5 و 4 و 1 اينوزيتول ـ1     

Table 9-3 
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  (DAG)آسيل گليسرول   ديـ2     
  . آراشيدونيك اسيدـ3     
IP3  هاي خاص كلسيمي در غشاء اندوپلاسميك رتيكولوم اتصال يافته و سبب آزاد شدن كلسيم از ذخاير داخل سلولي و يا                       به كانال

 (C-kinase) سبب فعال شدن پروتئين كنياز DAG. شود در مواردي ورود كلسيم از كانالهاي كلسيمي غشاء به داخل سيتوزول مي

C كن است به گروهي از تركيبات فعال بيولوژيك بنـام           اسيد آراشيدونيك خود مم   . گردد   ميeicosonoids     ينهـا،     از جملـه لكـوتري
  .ها تبديل شود ترومبوكسانها و پروستاگلاندين

 
  :مكانيسم سنتز پيامبرهاي ثانويه حاصل از هيدروليز ليپيدهاي غشايي

است كه حداقل   ) PLC)Cنمايد فسفوليپاز     تاليز مي شود؟ آنزيمي كه اين عمل را كا         هيدروليز مي  IP3 و   DAG به   PIP2      چگونه  
  .اند  تقسيم شدهδ  ،γ ، β ، α ايزوفرم براي آن شناسايي شود كه براساس ساختمان آن در چهار گروه 12تاكنون 

 Gتئين  در بعضي از موارد، اتصال ليگند به رسپتور سبب فعال شدن پرو           .  وجود دارد  PLCآيد دو مكانيزم براي فعال شدن         به نظر مي  
هنـوز  . گـردد   مـي  - β1) C (PLC ـ فـسفوليپاز   β1 سـبب فعـال شـدن    GTP به G اين پروتئين αاتصال واحد . شود   ميGqبنام 

شوند يا خير؟ روش ديگـر فعـال شـدن           ديگري فعال مي   Gهاي     توسط پروتئين  PLCهاي ديگر     مشخص نشده است كه آيا ايزوفرم     
 بطور مستقيم بدنبال اتصال ليگند به رسپتور توسـط فعاليـت تيـروزين كينـاز، فعـال                  PLC-γ. باشد  ، فسفوريلاسيون مي  Cفسفوليپاز  

  .گردد مي
  )9ـ10شكل . (رساني، وارد عمل شوند  تبديل شده تا در سيكل بعدي فرايند پيامPIP2 مجدداً به  IP3 و DAGدر نهايت 

 

 
   و نحوة عمل آنهاDAG و IP3نمايشي از چگونگي توليد : 9ـ10شكل 

 
  :ـ فسفاتيديك اسيد بعنوان پيامبر ثانويه2

 فعال شده و سبب شكسته شـدن فـسفا   D (PLD)     اخيراً مشخص شده است كه بدنبال اتصال ليگند به گيرنده، آنزيم فسفوليپاز 
يديل  بلكه سـبب هيـدروليز فـسفواينوزيتايدها و فـسفات          PC نه تنها سبب شكسته شدن       PLCدر كل،   . گردد   مي (PC)تيديل كولين   

 نوروترانـسميترها و     عواملي مانند هورمونها، فاكتورهـاي رشـد،      . نمايد   مي (PA) نيز گشته و توليد فسفاتيديك اسيد        (PE)آمين    اتانل
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PKC  ها سبب فعال كردن        و سيتوكينPLD هنوز شواهدي وجود ندارد كه نشان دهد        . (شوند   ميPLD  هاي     توسط پروتئينG  فعال 
  ).گردد فعال مي) Gمونومر پروتئين  (Rho و يا PKC از طريق فعال شدن PLDي از آن است كه گردد بلكه دلايلي حاك مي

مريزاسـيون     سبب بروز اعمال سلولي، مانند ترشح گرانولي در نوتروفيلهـا، پلـي            PLDفسفاتيديك اسيد توليد شده توسط فعال شدن        
در نهايـت فـسفاتيديك اسـيد       . گـردد    و غيره مـي    PLC-γ شدن   اكتين در سلولهاي اندوتليال، تحريك سنتز پروستاگلاندين، و فعال        

  .شود  و فسفات غيرآلي تجزيه ميDAGهاي فسفاتيدات فسفوهيدرولاز به  توسط آنزيم
 

  :ساير پيامبرهاي ثانويه
 موجـب   NO. شـود    گازي است كه در سلولهاي عصبي و سلولهاي اندوتليال توسط آنـزيم سـاخته مـي                NO: (NO)اكسايد    نيتريك

جريان خون و فـشار خـون را بـدين          . شود  كند و موجب اتساع عروق مي       ود كه سلولهاي عضلاني صاف عروق خوني را شل مي         ميش
 گاز است لذا بسرعت     NOچون  . كند   را ايجاد مي   Clitoris و   Penisچنين تورم در بافتهاي قابل نعوظ مثل          هم. دهد  ترتيب تغيير مي  

توانـد    سيناپسي مـي     از سلول پس   NO. كند     نياز ندارد و براحتي از غشاهاي سلولي عبور مي         هيچ ماشين وزيكولاري    . يابد  انتشار مي 
چـون ايـن   . شود بهمين دليل پيامبر رتروگراد ناميده مي  . كند  سيناپسي و ساير سلولهاي مجاور اثر مي        بگذرد و بر روي سلولهاي پيش     

 (Short lived)ه براي مدت بسيار كوتاهي قادر به اثـر اسـت   شود لذا ملكولي است ك دهد و شكسته مي ملكول بسرعت واكنش مي
  :توان به دو گروه اصلي تقسيم نمود هاي ترانسميتري مختلف را مي به طور كلي گيرنده

دهنده عصبي به جايگاهي بر روي كانال يوني  هاي كانالهاي وابسته به ليگاند هستند و انتقال      كه گيرنده : هاي اينوتروپيك    گيرنده ـ1
  .GABAAهاي   و گيرندهAchهاي نيكوتيني  شود مثل گيرنده ل شده و آنگاه موجب باز شدن يا بسته شدن كانال ميمتص

 پروتئين ممكن است كه    Gشود     كوپل شده متصل مي    Gهاي كه به يك پروتئين        ترانسميتر به گيرنده  : هاي متابوتروپيك    گيرنده ـ2
و يـا اينكـه بـا يـك كينـاز           . كند تعامل داشته باشد     آنزيمي كه پيامبر ثانويه توليد مي     با كانال تعامل داشته باشد و ممكن است كه با           

  ).كند هاي ديگر را فسفريله مي آنزيمي كه پروتئين(
  :رساني توسط فسفريلاسيون گيرنده ـ پيام2

به اين گونـه    ) مانند انسولين ( ليگند   اتصال. نمايند  هاي هدف را فسفريله مي        ها وجود دارند كه مستقيماً پروتئين            گروهي از گيرنده  
فعاليـت كينـازي   . شـود  ها سبب تغيير شكل فضايي گيرنده و بدنبال آن، فعال شدن خاصـيت تيـروزين كينـازي گيرنـده مـي         گيرنده

هاي داخل سلولي هدف       و يا فسفريلاسيون پروتئين    (autophosphorylation)گيـــرنـــده مــوجب فسفريــلاسيــون گيــرنده     
 ليـستي از بعـضي از   9ـ ـ4جـدول  . گردد  هاي فاكتور رشد توسط فعاليت تيروزين كينازي اعمال مي          پاسخ بسياري از گيرنده   . گردد  يم

  .دهد كه عمل آنها وابسته به فعاليت تيروزين كينازي است ها را براي فاكتورهاي رشد نشان مي گيرنده
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  باشند هايي كه داراي فعاليت تيروزين كينازي مي با گيرنده مثالهايي از فاكتورهاي رشد 9ـ4جدول 
 

  .نمايند هاي تيروزين كينازي فعال شده ، اطلاعات را از طريق دو مكانيزم منتقل مي گيرنده
   فسفوريلاسيون پروتئينـ1     

   اتصال پروتئين ـ پروتئين ـ2     
 بـه گيرنـده خـود  در سـطح           PDGF.  نياز به هر دو مكـانيزم دارد        براي عمل خود   (PDGF)ها    گيرنده فاكتور رشد مشتق از پلاكت     

، سبب فسفريلاسيون خود و     ATPاين گيرنده با استفاده از      . نمايد  كينازي گيرنده را فعال مي      يابد و خاصيت تيروزين     سلول اتصال مي  
PLC-γگردد  مي . 

 
  : Gهاي  تنظيم كانالهاي يوني توسط پروتئين

 و يا توسط پيامبرهاي ثانويه حاصـل از  (direct pathway)ها   بر روي آنGتواند توسط اثر مستقيم پروتئين       فعاليت كانالها مي
  . تغيير نمايدG (indirect pathway)هاي  پروتئين

 
  : بر روي فعاليت كانالGاثر مستقيم پروتئين 

  .شود  بر روي كانال بدو صورت نشان داده ميGاثر مستقيم پروتيئن 
بـراي  .  اسـت  Gكه در اينحالت، احتمال باز شدن كانال وابسته به پـروتئين   : G (obligatory effect)ثر الزامي پروتئين  اـ1     

 بـر روي    Gاي از كانالهايي دانست كه اثر الزامي پروتئين           توان نمونه   را مي ) Achكانالهاي پتاسيمي وابسته به    (KAchمثال، كانالهاي   
 از انتهـاي عـصب واگ و قـرار          (Ach)كـولين     با آزاد شـدن اسـتيل     . ل، مسئول تنظيم ضربان قلب است     اين كانا . شود  آن اعمال مي  

مطالعـات  . گردد  مي βδ و  α و نتيجتاً ، جدا شدن زيرواحدهاي Giگرفتن آن بر روي رسپتور موسكاريني، سبب فعال شدن پروتئين 
 و خروج پتاسيم از سـلول و بـروز   KAchارده و سبب باز شدن كانال   بطور مستقيم بر روي كانال اثر گذβδ  Gنشان داده است كه 

  )9ـ11شكل . (گردد هيپرپلاريزاسيون غشاء و بدنبال آن كاهش ضربان قلــب مي
نمايند امـا پـروتئين    كه در اينحالت عوامل ديگري كانال را باز مي : G (modulatory effect) اثر تعديل كنندگي پروتئين ـ2     

G  براي مثال كانالهاي كلسيمي وابسته به ولتاژ نوع         . گذارد   ماندن و حالتهاي رفتاري ديگر كانال اثر مي         روي بازL     با رسيدن ولتـاژ ،
مانند گيرنده  (به گيرنده   ) نفرين آزاد شده از انتهاي عصب سمپاتيكي        مانند نوراپي (اما با اتصال ليگند     . شوند  غشاء به حد آستانه باز مي     

β1  ( پروتئينGs  فعال شده و واحدGTP  ـ αs گـردد   به كانال متصل شده و سبب طولاني شدن زمان باز بودن كانال مـي) .  شـكل
  )9ـ11

Table 9-4 
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  غير از اثر مستقيم روي اين كانال از طريق توليد پيامبرهاي ثانويه نيز فعاليت كانال باز را تحت تـأثير  α ـ  GTPبايد ذكر گردد كه 
  .به آن اشاره شده استدهد كه در مبحث عضلة قلبي  قرار مي

 
  : بر روي فعاليت كانال از طريق پيامبرهاي ثانويهGهاي  اثر پروتئين

دهد كه بر روي ساختمان پروتئيني كانال، يك يا چندين جايگـاه وجـود دارد كـه توسـط پـروتئين كينازهـاي                              دلايلي نشان مي  
 ،  پروتئين  (β1 )به گيرنده ) نفرين نوراپي(براي مثال، با اتصال ليگند . دهد فسفريله شده رفتار كينيتكي كانال را تحت تأثير قرار مي

Gs              فعال شده و سبب فعال كردن آدنيلات سيكلاز و بالا بردن سطح c-AMP           سيتوپلاسم و بدنبال آن فعال شدن پـروتئين كينـاز 
Aگردد  مي .A-kinase9ـ11شكل . ( گردد ندن كانال مي به نوبه خود سبب فسفريلاسيون كانال و طولاني شدن زمان بازما( 
  

 
   در غشاء سلول ميوكاردLاي از تنظيم كانالهاي كلسيمي نوع    خلاصه9ـ11شكل 

 
 را بـر روي كانـال   c-AMPگذارد كه در اكثـر مـوارد اثـر مخـالف        نيز بر روي فعاليت كانالها تأثير مي       c-GMPبايد به خاطر سپرد،     

  ):9ـ11شكل (تواند بصورتهاي زير اعمال شود   ميL بر روي كانالهاي كلسيمي نوع c-GMPبراي مثال عمل . نمايد اعمال مي
  . داشته و با فسفريله شدن، كانال مهار گرددG-kinase احتمال دارد اين كانالها داراي جايگاهي براي فسفريله شدن توسط ـ1     
 فسفريله شـده و سـپس بـا اتـصال بـه             G-kinaseكه توسط    احتمال دارد پروتئين ديگري در كنار كانال وجود داشته باشد            ـ2     

  . كانال، آنرا مهار نمايد
 و در نتيجـه عـدم   c-AMPگـردد كـه آن نيـز بـه نوبـه خـود، تجزيـه                 اسـتراز مـي      سبب فعال شدن فـسفودي     G-kinase ـ3     

  . فسفريلاسيون كانال و كوتاه شدن زمان باز بودن كانال را بدنبال دارد
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 سبب فعال شدن فسفاتاز گشته كه آن نيز منجر به دفسفريله شدن كانال و كوتاه شدن زمان بـاز بـودن كانـال                        G-kinase ـ4     
  .گردد مي
  

  :سيگنالينگ در سيستم حسي
انـد و بـا فعـال كـردن كينازهـا سـبب                بعنوان پيامبرهاي ثانويـه درون سـلولي شـناخته شـدنده           c-GMP و   c-AMPمدتهاست كه   

توانند مستقيماً به كانالهـاي يـوني          مي c-GMP و   c-AMPامروزه معلوم شده است كه      . گردند  اي هدف مي  ه  فسفريلاسيون پروتئين 
نماينـد     بوزا را به پاسخ الكتريكي تبـديل مـي          براي مثال كانالهاي كاتيوني موجود در گيرنده بويايي كه محرك         . خاصي متصل شوند  

 متـصل  c-GMP بينـايي بـه   (cone) و مخروطـي  (rod)اي  ي اسـتوانه  و كانالهاي كـاتيوني موجـود در سـلولها       c-AMPمستقيماً  
  .گردند مي

 و فعـال شـدن      Gα-GTP فعـال شـده و بـدنبال آزاد شـدن            Gsدر واقع با اتصال مولكول بودار به عنوان ليگند به گيرنده، پروتئين             
كانال يوني شـده و يـون سـديم بـدين            نهايتاً باعث باز شدن      c-AMP. رود   درون سلولي بالا مي    c-AMPآدنيلات سيكلاز، غلظت    

اين دپولاريزاسيون بصورت پتانسيل عمـل در سـلول منتـشر          . گردد  ترتيب  وارد سلول شده و موجب دپولاريزاسيون غشاء سلول مي          
  ).9ـ12شكل (نمايد  گشته و با انتقالهاي سيناپسي پيام را به مركز بويايي ارسال مي

 
 

 
 

  رساني بويايي پيامچگونگي فعال شدن مسير : 9ـ12شكل 
 

كنـد و در اينحالـت تغييـر شـكل       برخورد مي(Photoreceptor)در سلول بينايي، فوتون نوري بعنوان يك محرك به گيرنده بينايي  
گـردد تـا    اين تغيير فرم فـضايي سـبب مـي      . شود  اي ايجاد مي    فضايي در مادة حساس به نور از جمله رودوپسين در سلولهاي استوانه           

، GDP بجاي α، در چنين شرايطي ، روي واحد Gهاي  همانند ساير پروتئين.  به آن متصل شودtransducin (Gt)نام  بGپروتئين 
استراز حلقوي   نوكلئوتيد فسفوديγ فعال شده به واحد Gtα-GTPواحد . شود   جدا ميβδگيرد و از واحدهاي       قرار مي  GTPمولكول  
(PDE)       و اين واحد را از آنزيم جدا كرده و آنزيم      گردد     كه يك واحد مهاري است متصل مي PDE 9ـ ـ13شـكل  (گـردد    فعال مـي .(

PDE فعال شده، سبب تبديل شــدن c-GMP 5 بــه′-GMPكاهش سطح . گردد  ميc- GMP   منجر به بسته شـدن كانالهـاي 
 كـه  (Dark Current)ي از بـروز جريـان تـاريكي    شود و بدليل جلوگير  هستند ميc-GMPسديمي غشاء پلاسمايي كه وابسته به 

  . گردد حاصل ورود سديم به داخل سلول است موجب بروز و هيپرپولاريزاسيون غشاء مي



 ١٢٣

 
 

  .rodهاي  رساني در سلول   نمايشي از فرايند پيام9ـ13شكل 

 
  سيگنالينگ در سيستم چشايي

  :گيرد  مكانيسم اصلي صورت مي3 اساساً توسط (Taste Transduction)     انتقال حسي چشايي 
برخـي محركهـاي چـشايي از طريـق كانالهـاي يـوني در غـشاء رأسـي وارد                   : ـ نفوذپذيري غيرفعال يون از طريق كانالهاي يوني       1

زماني كه محرك چشايي . شوند هاي چشايي شده و از اين طريق باعث ايجاد جريانات گيرنده غشايي و پتانسيلهاي گيرنده مي                 سلول
  .شود باشد انتقال حس چشايي به اين طريق انجام مي) +K يا +Naمثلاً  (يك يون

   :(Salty - Taste)الف ـ انتقال حس شوري 
تليال چشايي كانالهاي سديمي حـساس بـه آميلورايـد كـه وابـسته بـه ولتـاژ نيـستند و در شـرايط                 در غشاء رأسي سلولهاي اپي    

اين كانالها كـه در انتقـال       . ازة ورودي يون سديم را در جهت گراديان الكتروشيميايي ميدهد         اين كانالها اج  . استراحت بازند وجود دارد   
  .شوند مزة شوري نقش دارند توسط آميلورايد مهار مي

در خلال تحريـك    . شود       ورود سديم از طريق اين كانالها باعث ايجاد يك جريان گيرنده دپلاريزه كننده در سلولهاي چشايي مي                
 از طريق كانالهاي سديمي حساس به آميلورايد شده و متعاقب آن دپلاريزه             +Na، گراديان الكتروشيميايي باعث ورود      )يشور(نمكي  

اي جـانبي وجـود دارد     كه در غـشاء قاعـده  Na+ - K+ ATPase در سلول چشايي با عمل پمپ +Naتجمع . دهد شدن سلول رخ مي
 غـشاء   +K از طريـق كانالهـاي       +Kزه كنندة سديمي از طريـق خـروج جبرانـي           چنين بخشي از جريان دپلاري      هم. شود  جلوگيري مي 

  شود  اي جانبي نيز جبران مي قاعده
 ـ از طريـق كانالهـاي پتاسـيمي واقـع در غـشاء رأسـي       ) پاسـيو ( به طور غيرفعال +K :(bitter – taste)انتقال مزة تلخي  ب 

(apical)  اين عبور غيرفعال    . كنند   عبور ميK+   نالهاي  از طريق كاK+     غشاء رأسي باعث بروز پتانـسيل گيرنـده دپلاريـزه كننـده در 
 نيـز  (basolateral)اي ـ جـانبي     واقع در غـشاء قاعـده  +Kتواند از طريق كانالهاي   مي+Kعلاوه بر اين . شود سلولهاي چشايي مي

  . انتشار يابد
 +Na رأسـي و يـا   +K چشايي، با مهـار كانالهـاي    مزة ترشي توسط گروهي از سلولهاي:(Sour taste)ج ـ انتقال مزة ترشي  

كنند و يك جريان گيرنده دپلاريـزه كننـده را ايجـاد              چنين از غشاء رأسي نفوذ مي         ها هم   پروتون. يابد  رأسي توسط پروتون انتقال مي    
 گيرنـده را بوجـود       حساس به آميلورايـد وارد سـلول چـشايي شـده و پتانـسيل              +Naرسد از طريق كانالهاي        به نظر مي   +H. كنند  مي
 به جايگاههاي انتخابي يوني در كانـال حـساس بـه    +Naدر مخلوطي از نمكهاي سديمي و اسيدها، پروتونها قويتر از يونها            . آورد  مي
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ايـن نمكهـا مـزة تلخـي      (+Ba2 و +Ca2ساير نمكها از جملـه  . كنند  جلوگيري مي+Naشوند و بدين طريق از ورود  آميلورايد باند مي 
 غـشاء رأسـي را مهـار        +Kايـن نمكهـا، كانالهـاي       . يابد  ، از طريق كاهش نفوذپذيري يوني در غشاء رأسي انتقال مي          )كنند  ايجاد مي 

شـود باعـث دپلاريـزه        نشتي رو به خارج كه باعث رپلاريزه شدن غـشاء مـي            +Kشود كه با مهار جريان        اين امر موجب مي   . كنند  مي
هـاي  سـلولي انتقـال         شكل نمايشي از مكانيسم   (شوند    ده و نهايتاً انتقال مزة تلخي مي      شدن سلولهاي چشايي و ايجاد پتانسيل گيرن      

  ) مزة شوري، ترشي و تلخي در سلولهاي چشايي
محركهاي چشايي در بعضي از موارد به جاي اينكه از طريق كانالهاي يوني غشاء پلاسمايي نفوذ كنند، : د ـ انتقال مزة شيريني 

هـايي از چنـين محركهـايي         مواد شيرين مزه و اسيدهاي آمينه نمونه      . دهند  به غشاء خاصي واكنش نشان مي     هاي باند شده      با گيرنده 
و بعـضي   ) فنيـل آلانـين   (، بعضي تلـخ     )پرولين و گلايسين  (بعضي شيرين   . كند  در مورد انسان، مزه اسيدهاي آمينه فرق مي       . هستند
 هاي معمول نيـست لـذا بـه آن مـزة     اصي دارند كه جزء هيچ يك از مزههستند و بعضي از جمله گلوتامات مزة خ) تريپتوفان(ترش 

Umamiگويند .  
 بـر روي    Achمـشابه بـا اثـر       ) ionotropicكانالهـاي   (بعضي محركهاي چشايي از طريق كانالهاي يوني وابسته به ليگاند مستقيم            

در مـواردي ديگـر، پـس از بانـد شـدن            . پرولينكنند از جمله آرژنين و        هاي نيكوتيني در محل اتصال عصب عضله عمل مي          گيرنده
. شـود  ها، يكسري وقايع متوالي از پيامبرهاي ثانويه داخل سلول فعال مي        پروتئين Gهاي كوپل به      به گيرنده ) محرك چشايي (ليگاند  

كه باعث تحريك  پروتئين كوپل است Gگيرنده سوكروز به . گيرد  رسد به اين شكل صورت مي       بعنوان مثال، مزة سوكروز به نظر مي      
 باعث فعال شدن پروتئين كينـازي شـده كـه           cAMPافزايش  . شود   مي cAMPآنزيم ادنيليل سيكلاز و سپس افزايش داخل سلول         

 از طريق اين كانالها بـه طـور غيرمـستقيم سـلول             +Kاي جانبي شده و با مهار خروج           غشاء قاعده  +Kباعث فسفريلاسيون كانالهاي    
 +Ca2 و با افزايش رهـايش  IP3از طريق  افزايش غلظت ) ساخارين(هاي مصنوعي    بعضي شيرين كننده  . كند  چشايي را دپلاريزه مي   

 در غشاء پلاسمايي باعث بروز دپلاريزاسيون سلول        +Ca2از ذخاير داخل سلول و يا از طريق افزايش ورود كلسيم از طريق كانالهاي               
  ) 9ـ14شكل . (شود چشايي مي

  هاي سطح سلولي و پيامبرهاي ثانويه هاي سلولي با دخالت گيرنده سمنمايشي ازمكاني:  9ـ14شكل 

يابد سپس وارد سـلولهاي هـدف         در بعضي موارد ديگر هورمونهاي ديگري چون تستوسترون از طريق خون از محل توليد انتقال مي               
هـا پـس از فعـال شـدن وارد             پروتئين اين. كند  هاي پروتئيني متصل شده و آنها را فعال مي          خود شده و در داخل سيتوزول به گيرنده       

  ).9ـ15شكل (توانند خصوصيات مردانه را كنترل كنند  شوند كه مي هسته شده و باعث فعال شدن ژنهايي مي
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  مكانيزم عمل هورمونهاي قابل حل در غشاء پلاسمايي: 9ـ15شكل 
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  فصل دهم
  

  Apoptosisريزي شده سلول  مرگ برنامه
  اهداف

  : در پايان اين فصل دانشجو بايد
  . معني و علت بروز آپوپتوز را بداندـ1
  . تفاوت بين آپوپتوز و نكروز را توضيح دهدـ2
  . مكانيسم وقوع آپوپتوز را تشريح نمايدـ3
  . عوامل مؤثر بر بروز آپوپتوز و نقش هر يك را توضيح دهدـ4

فرايندي نسبتاً متمايز و مهم مرگ سلولي است كه بـراي حـذف و از               ) به معناي كاهش اندازه و افت تدريجي است       (     آپوپتوزيس  
آپوپتـوزيس يـا مـرگ      . شود  آغاز مي ) غيرطبيعي(هاي فيزيولوژيك و غيرفيزيولوژيك       نمايد كه توسط پيام     بين بردن سلولي عمل مي    

  : تحقيقات بيشماري در چند سال اخير بوده است به چند دليلريزي شده سلولي موضوع  برنامه
  . اولاً مشخص شده كه تعداد سلولها در يك بافت وابسته به بالانس بين مرگ و تقسيم سلولي استـ1     
طاني يكي از اين مـوارد رشـد سـر     .  ثانياً مشخص شده است كه علت بروز برخي بيماريها تغيير در ماشين مرگ سلولي است               ـ2     

چنين تغيير در اين تعادل را در بيماريهاي دژنراتيـو            هم. است كه با افزايش سرعت تقسيم سلولي يا كاهش مرگ سلولي همراه است            
ريزي شده سلولي و در واقع پاسخ فيزيولوژيك به يك سيگنال انتحاري است               آپوپتوزيس مسئول مرگ برنامه   . توان مشاهده نمود    مي

و . شود  ز تغييرات بيوشيميايي و مروفولوژيك داخل سلولي وابسته به انرژي منجر به مرگ و حذف سلول مي                اي ا   كه از طريق زنجيره   
  :نقش مهمي دارد از جمله) و بعضي از فرآيندهاي پاتولوژيك( در فرآيندهاي فيزيولوژيك 

زايـي    ، انـدام  (implantation)شت   همانطور كه در مراحل كا     (embryogenesis)ريزي شده سلولها طي رويانزايي         تخريب برنامه  •
(organogenesis)شود  و تمايز ديده مي.  

 تكامل و تغييرات فيزيولوژيك وابسته به هورمون به عنوان مثال تغييرات اندومتر طي سيكل ماهيانه، يا آتروفي پاتولوژيك چنانكه                    •
  .دهد  رخ مي(Castration)در پروستات پس از اختگي 

   سيتوتوكسيك T واكنش دهنده با خود فرد در تيموس، مرگ سلولي القا شده توسط سلولهاي T(T-Cell) حذف سلولهاي •
هـاي    تواننـد آسـيب     مـي ) حرارت، پرتوها، داروهاي سيتوتوكسيك ضد سرطان و غيره       (رسان خفيف      انواع مختلف محركهاي آسيب    •

  سـلول را  (Suicide program) خود مـسير خودكـشي    ايجــاد نماينـــد و ايــن حالــت  نيز به نوبةDNAغيرقابل ترميمي در 
  ).10ـ1شكل ) (TP53بعنوان مثال از طريق پروتئين سركوب كننده تومور (كند  فعال مي
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  مقايسة نكروز و آپوپتوز و نيز نحوة پيشرفت آپوپتوز: 10ـ1شكل 

 
نجر به رشـد غيرطبيعـي، تكثيـر بـدون سـركوب تومـور و يـا           تواند م   در واقع ناتواني سلولها در ورود به روند آپوپتوز فيزيولوژيك مي          

  .بيماريهاي خود ايمني شود
 

  ):Morphological characterization of cell Death(ويژگيهاي مرفولوژيك مرگ سلولي 
 منفـرد و    ريزي شـده سـلولي بـه طـور          آپوپتوز يا مرگ برنامه   . شود       مرگ سلولي اساساً براساس ويژگيهاي مرفولوژيك مطرح مي       

در . گيـرد متفـاوت اسـت       كه در مرگ سلولي در اثر نكـروز صـورت مـي           » ديگر كشي «آپوپتوز با روند    . دهد  پراكنده در بافتها رخ مي    
يابد و به صورت توده با حـدود مـشخص    آپوپتوز، كروماتين هسته متراكم شده و در قسمتهاي محيطي در زير غشاء هسته تجمع مي 

 بـه   DNAدهد كه در سطح ملكولي به صـورت قطعـه قطعـه شـدن      كاريوركسيس رخ مي. شود ي ديده ميبا اندازه و اشكال متغير
  .قطعاتي به اندازه نوكلئوزوم در نتيجة فعال شدن اندونوكلئازهاست

كي هاي سيتوپلاسمي تشكيل و به اجـسام آپوپتـوتي          جوانه. شوند بدون اينكه غشاء پلاسمايي پاره شود         سلولها بسرعت چروكيده مي   
شـوند    اين اجسام از وزيكولهاي محتوي سيتوپاسم و ارگانلهاي داخل سلولي كه بوسيلة غشاء سلول احاطه مي               . شوند  قطعه قطعه مي  

كند آپوپتوز بعنوان عنصر كليدي در هومئوستازيز بافتي از طريق ايجاد             آپوپتوزيش پاسخهاي التهابي را تحريك نمي     . اند  تشكيل شده 
 و در برخي بعـضي      (Ontology)شود كه آپوپتوزيس در اُنتولوژي        چنين گفته مي    هم. كند  گ سلولي عمل مي   تعادل بين تقسيم و مر    

  .روندهاي پاتولوژيك نقش دارد
 بـه   (necrosis)نكروزيز  .      در مقابل آپوپتوزيس، پديدة نكروزيز را داريم كه در واقع ايندو دو بيان مختلف از مرگ سلولي هستند                 

دهنده تغييرات بافتي     كلمه نكروز نشان  . شود كه متعاقب مرگ سلولي در بافتهاي زنده پديد ميĤيد           رفولوژيك گفته مي  توالي تغييرات م  
در واقع نكـروز بعنـوان مـرگ        . دهد  و ماكروسكوپي مربوط به مرگ سلولي است كه بدنبال آسيب خارجي غيرقابل برگشت روي مي              

العاده سـمي و يـا آسـيب شـديد سـلولي رخ               اهراً در نتيجة ورود يك تحريك فوق      ظ. شود  سلولي غير فيزيولوژيك در نظر گرفته مي      
هـاي    بويژه در ميتوكندري، تغيير ماهيت پروتئين(Cellular Swelling)مرگ سلولي ناشي از نكروز همراه با تورم سلولي . دهد مي

رود به طوريكه محتواي سلولي به خـارج و            مي سيتوپلاسم، تخريب ارگانلهاي داخل سلولي است و غشاء سلول تجزيه شده و از بين             
اين واقعيت كـه يـك محـرك    . چنين با واكنشهاي التهابي شديد توأم است كنند و هم مواد خارج سلول به داخل سلول نشت پيدا مي 

يكـي از   . تواند منجر به بروز نكروز يا آپوپتوز شود بستگي به غلظـت و طـول مـدت اعمـال محـرك دارد                       رسان مي   دردناك و آسيب  
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هاي بروز نكروز، انفاركتوس ميوكاردي است كه طي آن سلولهاي عضلاني قلب نكروز شده با قطعه قطعه شدن و فاگوسـيتوز                       نمونه
  .شوند توسط گلبولهاي سفيد حذف مي

. سـت اي آپوپتـوز در حـال انجـام ا    هاي زمينه اي پيرامون مكانيسم  در حال حاضر بررسيهاي گسترده   :هاي آپوپتوزيس   مكانيسم
  :توان به صورت چهار جزء تا حدودي مجزا بيان نمود روند اساسي آپوپتوز را مي

در سـطح  . ها تحريك و آغاز شود تواند توسط انواع گوناگوني از پيام آپوپتوز مي: (Death Signaling)انتقال پيام مرگ  ـ1     
اندازي ماشين آپوپتوتيـك   دريافت و بسرعت باعث راه خاصي وجود دارد كه سيگنالهاي مرگ را    (Sensors)غشاء سلول حسگرهاي    

، فقدان فاكتورهاي رشـد، واكنـشهاي اختـصاصي         )مثل رشد (ريزي شده ذاتي      از جمله رويدادهاي برنامه   . شوند  ذاتي داخل سلولي مي   
) ماننـد پرتوهـا    (رسـان انتخـابي      سيتوتوكسيك، يـا برخـي عوامـل آسـيب         Tميان گيرنده و ليگاند، رها شدن گوانزيمها از سلولهاي          

هاي قبلي مرگ سلول را سركوب و باعث تداوم بقاي سلولي             كنند ممكن است برنامه     هايي كه از غشاء سلول عبور مي        پيام. باشند  مي
 (Superfamily)هاي مربوط به گروه اخير، عوامل متعلـق بـه ابـر خـانواده      مهمترين پيام. شود و يا روند مرگ سلولي را آغاز نمايند   

ايـن  .  است كه شامل ملكولهايي در غشاء پلاسمايي اسـت (Tumor necrosis factor ,TNF) فاكتـــور نكـــروز تــومور گيرنده
چنين يك بخش سيتوپلاسمي مشترك موسـوم   گيرنده در سطح غشاء پلاسمايي يك جزء خارج سلولي غني از سيستئين دارند و هم        

، كاسپازهاي )نوعاً به صورت تريمر است(شود   هستند كه وقتي اوليگومريزه مي را دارا(Death Domain)» قلمرو يا جزء مرگ«به 
(Caspase)      گـردد   كند كه منجر به مرگ سـلولي مـي          اي از فعاليت آنزيمي را ايجاد مي         شروع كننده را فعال و چرخه) .Fas   ملكـول 

  ).10ـ2شكل) (سطحي نيز جزء اين ابرخانواده است
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

   در بروز آپوپتوزCaspase و Fasهاي  نقش گيرنده: 10ـ2شكل 
 
هـاي ابتـدايي مـرگ را بـه مرحلـة اجرايـي               شـود كـه پيـام       اي انجام مي     كنترل و يكپارچگي اين اعمال توسط پروتئينهاي ويژه        ـ2

(executive phase)تواند سبب اجرا شدن يا  مياين پروتئينها از اهميت خاصي برخوردارند زيرا فعاليت آنها . كنند  نهايي متصل مي
هـاي مـرگ توسـط       انتقـال مـستقيم پيـام      ـ1: دو مسير عمده در اين مرحله وجود دارد       . آور شوند   هاي بالقوه مرگ    از كار افتادن پيام   

 ـ2 به مكانيسم اجراي پيـام و   (Adapter)هاي انطباقي خاص     پروتئين  تنظـيم نفوذپـذيري ميتوكنـدري توسـط اعـضاء خـانواده       ـ
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تواننـد از طريـق ايجـاد     مي)  ، راديكالهاي آزاد و غيره+Ca2از جمله (همانطور كه ميدانيد آگونيستهاي مختلف       . βcl-2هاي   پروتئين
ها، بر آنها تأثير گذاشته با تشكيل سـوراخهايي در غـشاء داخـل ميتوكنـدري سـبب كـاهش           تغييرات گذرا در نفوذپذيري ميتوكندري    

 بـه   C و تورم ميتوكندري سبب آزاد شدن محرك شروع كننـده آپوپتـوز، يعنـي سـيتوكروم                  ATPپتانسيل غشاء و نيز كاهش توليد       
  .شود داخل سيتوزول مي

شود مثـل فـاكتور پـيش         هاي سيتوزولي خاص متصل مي       رها شده در خلال آپوپتوز به بعضي پروتئين        Cرسد، سيتوكروم     به نظر مي  
كند؛ به اين ترتيب روند فعال شدن كاسپاز به اجرا درآمده و رويـدادهاي                فعال مي و آنها را    ) Apaf-1آپوپتوزي فعال كننده پروتئاز يا      

 كيلو دالتون كـه    25پروتئين غشايي است با وزن مولكولي        (βcl-2. توانند سلول را بكشند     اندازد كه مي    پروتئوليتيكي را به جريان مي    
 شناسايي شدند و نشان داده      B ابتدائاً در سلولها لنفوسيت      شود و   در غشاء ميتوكندري، پوشش هسته و شبكه اندوپلاسميك يافت مي         

هـايي مثـل    از طريق ممانعت از افـزايش نفوذپـذيري ميتوكنـدري و تثبيـت پـروتئين     ) كنند  شد كه از مرگ آپوپتوتيك جلوگيري مي      
Apaf-1       واده  نمايند ساير اعضاي خان     كنند، روند آپوپتوز را مهار مي        كه از فعال شدن كاسپاز جلوگيري ميβcl-2   نيز به آن متـصل و 

، كليه و مغز CNS به ميزان زيادي در βclXlكند   آپوپتوز را مهار مي βclXlكنند؛ به عنوان مثال  اثرات ضد آپوپتوز آن را تعديل مي
يـده   آپوپتـوز گـسترده و شـديدي د   hematopoieticو در سـلولهاي  ) رشـد نيافتـه  (در سيستم عصبي نابالغ . شود استخوان بيان مي 

دو شـكل  . دهـد    را در خلال رشد و نمو نشان مـي         βcl-Xايـن امــر نقش ژن     .  در اين سلولهاست   βclXlشود كه همراه با وفور        مي
  . يا كوتاهβcl-Xl يا طويل و βclXl:  شناسايي شده استβcl-Xعمده 

 كيلو دالتـون كـه      21 با وزن ملكولي     βaxشود، پروتئين انتگرال غشايي ديگري موسوم به           باعث مهار آپوپتوز مي    βcl-Xlدر حاليكه   
  . شود ريزي شده سلول مي  است سبب پيشبرد روند مرگ برنامهβcl-2تشابه ساختماني با % 43اختلاف و % 21داراي 

آپوپتوز است مجموعه مجزايـي از رونـدهاي بيوشـيمايي           وجه مشخصة اين مرحله كه قسمت نهايي         .مرحله سوم اجراست   ـ3
اين روندهاي بيوشـيميايي شـامل      . آيند  هاي كاتاليتيك سيتوزولي بوجود مي      است كه در نتيجه سنتز و يا فعال شدن تعدادي از آنزيم           

اين است كه آنها يك ناحيـة  علت نامگذاري اين پروتئازها . ها توسط گروهي از پروتئازها موسوم به كاسپازهاست      تجزيه پروتئين  ـ1
 in(هـاي تجربـي    در سيـستم . كننـد  هاي آسيد آسپارتيك تجزيه مـي  ها را پس از محل ريشه فعال حاوي سيستئين دارند و پروتئين

vitro   رسد كه تحت شرايطي طبيعي       گردد بنابراين بنظر مي     توليد بيش از حد كاسپازها سبب بروز آپوپتوزيز سلولي مي         )  خارج از بدن
(in vivo)انگيـزد   ها را برمي اي از ساير آنزيم فعاليت كاسپازها چرخه.  توليد كاسپازها و اصولاً پروتئازها شديداً تحت كنترل قرار دارد

گردد و يـا تجزيـه         مي DNAبعنوان مثال فعال شدن اندونوكلئازها سبب قطعه قطعه شدن          . شود  كه نهايتاً منجر به مرگ سلولي مي      
  .شود  باعث بروز تغييرات شكل و حجم سلول مياجزاي اسكلت سلولي

هـاي سـيتوزولي و بـويژه         هـا از طريـق فعـال شـدن تـرانس گلوتامينـاز، پـروتئين                 ايجاد اتصالات متقاطع گسترده بين پروتئين      ـ2
  .شوند كند و به سادگي به اجسام آپوپتوتيك تبديل مي هاي اسكلت سلولي را به اجسام متراكمي تبديل مي پروتئين

 جفت بـاز از طريـق فعـال شـدن     200  تا 180 به قطعاتي حاوي DNA قطعه قطعه شدن  :(DNA degradation)تجزيه  ـ3
رود و يا با بيان بيش از حـد           زماني كه قدرت بافري كلسيم سلول بالا مي       . گيرد   صورت مي  +Mg2 و   +Ca2اندونوكلئازهاي وابسته به    

  .شود  اين عمل مهار ميβAPTA يا وارد كردن شلاتورهاي كلسيم مثل Calbindin D28xهاي اتصالي به كلسيم به  پروتئين
آپوپتوز وابسته به كلسيم نتيجة افزايش پايدار و تونيك غلظت يون كلسيم داخل سلولي است كه بنوبه خود موجب تداوم ورود بيشتر                 

هـاي    القا كننـده  . آپوپتوز مشخص شده است   ماهيت كانالهاي كلسيمي دخيل در بروز اين نوع         . شود  كلسيم از طريق غشاء سلول مي     
هـا    ساير القـا كننـده    .  براي قدرتشان در تخلية ذخاير داخل سلولي اهميت زيادي دارند          Thapsigargin و   ionomycinآپوپتوز مثل   

ش در كـاه . دهنـد  نشان داده شده كه محتواي كلسيم در ذخاير داخل سلولي را كاهش مـي     ) آب اكسيژنه  (H2O2مثل دگزامتازون و    
شـــونـــد    مــــي Store operated Ca2+ channel (SOC)مقدار كلسيم ذخيره شده باعث فعاليت كانالهاي كلسيمي موسوم به 

مشخص شده كه  . (depletion activated channels)كــه بـــه كانــالهـــاي فعـــال شـــده تــوســط تخليــه معــروفند 
با وجوديكه اين دسـته     . شود   مي OCزايش غلظت كلسيم داخل سلولي از طريق فعال كردن كانالهاي           هاي آپوپتوز باعث اف     القا كننده 

توان ناديده    كنند لكن نقش ساير كانالها كلسيمي را در بروز اين روند نمي             از كانالهاي كلسيمي نقش مهمي را در بروز آپوپتوز ايفا مي          
در غشاء پلاسـمايي لنفوسـيتها    ) IP3 گيرنده   3نوع  (ان كانالهاي نفوذپذير كلسيم     از جمله اخيراً نشان داده شده كه افزايش مي        . گرفت

) آپوپتـوز (در نورونهاي مرگ سـلولي      . علاوه براين مهار بيان اين كانالها با مهار روند آپوپتوز همراه است           . شود  باعث بروز آپوپتوز مي   
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افـزايش فعاليـت ايـن      . NMDAهاي گلوتاماتي نوع      ، يعني گيرنده  همراه با فعاليت نوعي ديگر از كانالهاي نفوذپذير به كلسيم است          
بـسته  . شود   باعث مرگ سلولي مي    excitotoxicityكانالها باعث افزايش بيش از حد غلظت كلسيم داخل سيتوزولي شده كه بدليل              

داخل سـلولي كلـسيم بـه طـور       افزايش در غلظت    . تواند اين امر موجب بروز نكروز يا آپوپتوزيش شود          به شرايط متابوليك سلول مي    
ايـن امـر بـستگي بـه     ). رسـاني سـلولي مـرور شـود     مبحـث پيـام  (شود  وسيعي به عنوان پيامبر ثانويه در وقايع فيزيولوژيك بكار مي    

. هـاي خـارج سـلولي افـزايش دهنـده كلـسيم در يـك سـلول خـاص دارد              هاي اتصالي به كلسيم براي انتقال صحيح پيـام          پروتئين
ايـن امـر نـشان      . كنـد   هاي مختلف مهار مـي      ، مهاركننده قوي كالمودولين، آپوپتوز را در سيستم       (Calmidazolium)كالميدازوليوم  

تواند افزايش غلظت داخل سلولي كلسيم را به برنامـه مـرگ سـلولي فعـالي                  مي) كالمودولين(دهد كه پروتئين اتصالي به كلسيم         مي
  .تبديل كند

دهد كه باعث بروز آپوپتـوزيس        هاي غشاء پلاسمايي را مي      تشكيل گروهي ديگر از پروتئين     اينتگرين   :(Integrin)اينتگرين   ـ4
وقتي اين سلولها از ماتريكس خارج سلولي جدا شده يـا بـه صـورت معلـق رشـد                   . شود  تليال طبيعي مي    در سلولهاي اندوتليال يا اپي    

باديهـاي آنتـي اينتگـرين        ا وصل شـدن ايـن سـلولها بـه آنتـي           توان به طور خاص ي      اين اثر را مي   . كنند دچار آپوپتوز خواهند شد      مي
ها زماني كه نتواند با ماتريكس خارج سلولي واكنش ندهد سـيگنالهاي آپوپتـوزيز          دهد كه اينتگرين    اين امر نشان مي   . جلوگيري نمود 

هـا    توز وجود دارد كه همين گيرنـده      به آپوپ ) جفت(هاي غشايي مزودوج      دهند كه گيرنده    كنند تمام اين بررسيها نشان مي       را ايجاد مي  
به عبارتي مرگ سلولي و تقسيم سلولي در ارتباط نزديك بـا هـم عمـل                . توانند نه تنها مرگ بلكه تكثير سلولي را نيز تغيير دهند            مي
  .كنند مي
دنـد كـه فعاليـت    كر در آغاز، محققان فكـر مـي  . كنند  يونهاي كلسيم در بروز آپوپتوز نقش مهمي ايفا مي:Ca2+ Homestasis ـ5

  . كنند اندونوكلئازهاي وابسته به كلسيم يا منيزيم سلول را به مرگ محكوم مي
 شدند نيز كانديداي ديگري براي آغاز مـرگ  (Scaffold)لكن به غير از اين آنزيم، پروتئازهاي وابسته به كلسيم كه به هسته قلاب    

هـاي دخيـل در مهمـاري هـسته و نهايتـاً بـا                هم زدن وضعيت پروتئين   هاي هسته و با ب      كه با تجزيه لايه   . شوند  سلولي محسوب مي  
هاي وابسته به كلـسيم باعـث    اينكه آيا كلسيم مستقيماً از طريق فعال كردن آنزيم       . شوند   موجب بروز مرگ سلولي مي     DNAتجزيه  

شـود هنـوز      جر به بـروز آپوپتـوز مـي       شود يا به طور غيرمستقيم با تغيير تنظيم كلسيم رشد سلولي را مهار و من                بروز مرگ سلولي مي   
  .بخوبي روشن نشده است

 سلولهاي آپوپتوتيك و قطعاتشان بر روي سطوح خود داراي ملكولهاي نشانگري هستند كه جـذب و                 :ـ حذف سلولهاي مرده   6
خش فـسفاتيديل   ايـن مـسئله بـدليل چـر       . نمايند  برداشت آنها را توسط سلولهاي مجاور يا اصولاً فعاليت فاگوسيتوزي را تسهيل مي            

  .دهد سرين از سطح سيتوپلاسمي سلولهاي آپوپتوتيك به سطح خارجي سلولي آنها رخ مي
 مرگ سـلولي فيزيولوژيـك فقـط در موجـودات پرسـلولي وجـود دارد و نقـش غـالبش در                      :اهميت مرگ سلولي فيزيولوژيك   

 كنترل شكل جنيني بافتهـا، سـازماندهي رشـد و نمـو     در زمان جنيني، به منظور رشد و نمو بافتي و      . هومئوستازيز و رشد و نمو است     
 و در پاسـخ  Tدر افراد بالغ، در تحريك توسط لنفوسيتهاي . رود  سيستم ايمني بكار ميSelf reactiveسيستم عصبي و حذف اجزاء 

  .شود و يا عفونتهاي ويروسي و يا ترانسفورماسيون ايجاد مي) اشعه(رسان   يا محركهاي آسيبDNAبه آسيب 
  :توان تقسيم نمود  دسته مختلف بسته به نقش مرگ سلولي در موجود زنده مي5 طوركلي مرگ سلولي را به به
عملكرد مشخصي ندارند و در مراحـل  : (futile cells) سلولهاي بدرد نخور ـ١

 شوند خيلي ابتدايي رشد و نمو حذف مي
دهـي جايگاههـاي هـدف      عصبي است كه بـراي عـصب   يك مورد سيستم:)Surplus يا redundant cells( سلولهاي اضافي ـ2

  شوند  توانند تماس برقرار كنند بعداً حذف مي افزايش سلولي را خواهيم داشت و نورونهايي كه نمي
از انـد     سلولهايي كه به طور نابجا و يا با آسيبهاي ژنتيكي پايدار ايجاد شده            : اند  اند يا آسيب ديده      سلولهايي كه اشتباهاً بوجود آمده     ـ3

  .روند بين مي
بايـستي حـذف     آنهايي هستند كه عملشان را در رشد و نمو و يا در هومئوستاز يك اندام كامل كردند و مي                 Obsolete سلولهاي   ـ4

  .شوند
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 واكنش دهنـده بـا خـود فـرد در تيمـوس، بيماريهـايي همچـون                 Tبه عنوان مثال حذف سلولهاي      : (harmful) سلولهاي مضر    ـ5
گيـرد    هايي هستند كه مرگ سلولي را كاهش حـذف سـلولي صـورت مـي                اتوايميون و عفونتهاي ويروسي نمونه    سرطان، بيماريهاي   

 مواردي هستند كه با افزايش سـرعت  AIDSهمراه است در حاليكه بيماريهاي نورودژنراتيو مثل آلزايمر و پاركينسون و استئوپروز و            
  .حذف سلولي همراهند

 
  خلاصه

اندازد با يك روند خوشي تنظـيم    سلولهايي كه نيازي به وجودشان نيست و يا حيات موجود را به خطر مي         در موجودات پرسلولي،  
هـاي پروتئـوليتيكي موسـوم بـه كاسـپاز         آپوپتـوز بوسـيلة آنـزيم     . روند  ريزي شده سلول از بين مي       شده سلول موسوم به مرگ برنامه     

)Caspases (شود كنند واسطه مي اي خاصي در سيتوپلاسم يا هسته آغاز ميه كه مرگ سلولي را از طريق شكستن پروتئين.  
 غيرفعال يا پروكاسپاز وجود دارند كه معمولاً شكـستن سـاير            (Precursors(سازها    هاي كاسپاز در تمام سلولها به صورت پيش         آنزيم

 بوسيلة سيگنالهاي مرگ داخل يـا خـارج         روند فعال شدن  . كنند  شوند و آبشاري از كاسپاز پروتئولتيك را ايجاد مي          كاسپازها فعال مي  
فعال شـدن كاسـپاز     . شود ملكولهاي آداپتور داخل سلولي تجمع يابند و پروكاسپازها را فعال نمايند             گردد كه باعث مي     سلولي آغاز مي  
  .شوند  تنظيم ميIAP و Bcl-sهاي اعضاي خانواده  بوسيلة پروتئين

 
  :الات زير پاسخ دهددر پايان اين فصل دانشجو بايد بتواند به سؤ

  . مشخصات بروز آپوپتوز و نكروز را بيان نمائيدـ1
  شوند كدامند و مكانيسم عمل هر يك چيست؟  عواملي كه باعث بروز آپوپتوز ميـ2
  دهد؟ و چرا وقوع آن اهميت دارد؟  آپوپتوز تحت چه شرايطي رخ ميـ3
  



 
   يازدهمفصل
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  فصل يازدهم
  

  (Cell Junctions)اتصالات سلولي 
  اهداف

  :در پايان اين فصل دانشجوبايد
  . نحوة بررسي پروتئينهاي غشايي و اتصالي را ياد بگيردـ
  . انواع اتصالات سلولي را نام ببردـ
  . تفاوت عملكرد اتصالات سلولي را بيان نمايدـ
  .د اهميت فيزيولوژيك اتصالات سلولي را تشريح نمايـ

     اتصالات سلولي خاصي در مناطق متعددي وجود دارد كه مسئول ارتباط سلولي به سلول ديگر يا با مـاتريكس و يـا بـا اسـكلت                      
بيشتر اين اتصالات بقدري كوچكند كه در زيـر    . شوند و اهميت خاصي دارند      تليال بوفور ديده مي     بويژه در سلولهاي اپي   . سلولي است 

شـود از جملـه شكـست         اهده نيستند لذا از تكنيكهاي خاصي در ميكروسـكوپ الكترونـي اسـتفاده مـي              ميكروسكوپ نوري قابل مش   
 است كه بـا بكـارگيري آن مـشاهده ملكولهـاي پروتئينـي كـه در غـشاي        (Freez Fracture electron microscopy)انجمادي 

از بافت كه قرار است مورد مطالعه قرار گيرد در نيتروژن           در اين تكنيك، نمونه كوچكي      . گردد  پذير مي   اند امكان   پلاسمايي قرار گرفته  
اگر خط برش از بين دو لايه ليپيـد  . شود شود، سپس يك لاية نازك از بافت يخ زده توسط چاقويي تميز شكسته مي     مايع منجمد مي  

اي در لاية مقابل ايجاد       جه حفره اند در يك لاية باقي مانده و در نتي          غشاء عبور كند ملكولهاي پروتئيني كه عرض غشاء را طي كرده          
  ).11ـ1شكل (گيرند  و به اين ترتيب حضور اتصالات بخوبي مورد بررسي قرار مي. نمايد مي

 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  ها در غشاء سلول روش شكست انجمادي جهت بررسي وجود پروتئينهاي اتصالي، كانالهاي يوني، گيرنده: 11-1شكل 
 

  : گروه عملي تقسيم نمود3توان به   را ميبه طوركلي اتصالات سلولي
تليـال   تواند در صفحة سلول اپـي  كه سلولها را مي) Tight Junctionيا اتصالات مسدود و محكم يا  (Occluding Junctions ـ1

 توانند از يك طرف صفحه سلولي به طرف ديگر آن نـشت پيـدا   بهم متصل و محكم كند به طريقي كه حتي ملكولهاي كوچك نمي       
  ).11ـ2شكل (كند 
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  تليال  نمايشي از حضور اتصالات محكم بين سلولهاي اپي: 11ـ2شكل 

 
كه به طور مكانيكي سلولها را به سلولهاي اطـراف يـا بـه مـاتريكس خـارج      :  يا اتصالات قلاب كنندهanchoring Junctions ـ2

  ).11ـ3شكل (كنند  سلولي و يا به اسكلت سلوليشان متصل مي
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
  هاي غشاء سلول به اسكلت سلولي چگونگي اتصالات پروتئين: 11ـ3شكل 
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كه عبور سيگنالهاي شيميايي يا الكتريكي را از يك سلول به سلول جفـتش  :  اتصالات ارتباطيCommunicating Junctions ـ3
و ) در حيوانـات  (يايي، الكتريكـي    هـاي شـيم     كـه شـامل سـيناپس     ) بـه مبحـث سـيناپس مراجعـه شـود         (كنـد     يا زوجش واسطه مي   

  .است) در گياهان(پلاسمودسماتا 
تليـال وجـود    عليرغم تفاوتها و اختلافات ساختماني و بيوشيميايي بسياري كه در بين انواع متفاوت سلولهاي اپي          : اتصالات محكم 

اتصالات مهم دو عمل مجـزا در       . كنند  توان گفت كه همة آنها بعنوان يك سد كه نفوذپذيري انتخابي دارند عمل مي               دارد حداقل مي  
تليال كه در ديوارة رودة كوچك قرار دارند بيشتر محتواي لولة گوارشي را در حفـرة                   سلولهاي اپي  ـ1. دهد  اين سد انتخابي انجام مي    

ض صفحة سلولي   بايستي مواد غذايي انتخاب شده را در عر          در همان زمان سلولها مي     ـ2). يعني در داخل لومن   (دارد    داخلي نگه مي  
هاي حامل باند شـده و  بـه غـشاء      به دودسته از پروتئينTranscellularاين انتقال   . از لومن به داخل مايع خارج سلولي انتقال دهد        

شـود و بـه طـور فعـال،           محـدود مـي   ) سطحي كه روبروي لومن است    (تليال     سلول اپي  apical)(يكي در سطح رأسي     . وابسته است 
 (basolateral)اي ـ جـانبي    و ديگـري در سـطح قاعـده   . دهد ا از لومن لولة گوارش به داخل سلول انتقال ميملكول انتخاب شده ر

دهد كه همان ملكول انتقال يافته، سلول را از طريق انتقال تسهيل شده ترك و در طـرف ديگـر وارد مـايع              محدود است و اجازه مي    
هاي بـين سـطح    تليال اولاً بعنوان يك سد انتخابي در برابر انتشار پروتئين     پس اتصالات محكم بين سلولهاي اپي     . خارج سلولي شود  

كنـد كـه      ثانياً سلولهاي مجاور را هم بنحوي محكم بهـم متـصل مـي            . كند  اي جانبي غشاء پلاسمايي عمل مي       رأسي و سطح قاعده   
  .توانند بين سلولها نشت پيدا كنند ملكولهاي محلول در آب نمي

توان با حذف يون كلسيم خارج سلولي كه براي ايجاد يكپارچگي اتـصالات محكـم ضـروري                   ويژگي نخست اتصالات محكم را مي     
ساختمان ملكولي اين اتصالات هنوز بخوبي مشخص نشده ولي تكنيك شكـست انجمـادي نـشان داده كـه ايـن                     . است از بين برد   

  .تشكيل شده استهاي پروتئيني  اي از رشته اتصالات از شبكه پيچيده
 اين اتصالات سلولها را به اسكلت سلولي و يا به سلولهاي مجاور و يا به ماتريكس خـارج سـلولي وصـل                       :Anchoringاتصالات  

سازنند كه به صـورت واحـدهاي         اين اتصالات گروههاي سلولي را قادر مي      . به طور وسيعي در بافتهاي حيواني توزيع شدند       . كنند  مي
اين گونه اتصالات . تصالات عناصر اسكلت سلولي و يا به ساير سلولها و يا به ماتريكس خارج سلولي عمل نمايند      ساختماني قوي با ا   

بوفـور وجـود   ) درمـيس  اپـي (تليوم پوسـت   در بافتهايي كه تحت تأثير استرسهاي مكانيكي شديد قرار دارند مثل عضلات قلبي و اپي       
  : مختلف وجود دارندهاي از نظر ساختماني و عملكرد به فرم. دارند

  Adherens Junctions) الحاقي( اتصالات چسبي ـ1     
  ها  دسموزومـ2     
  ها دسموزوم  هميـ3     

هـا  محلهـاي    دسموزوم ها و همي در حاليكه دسموزوم. محلهاي اتصالي براي فيلامنتهاي اكتين است ): چسبي( اتصالات الحاقي    ـ1
هاي اكتين را از سلولي به سلول ديگر يا از سلول به مـاتريكس خـارج              اتصالات الحاقي رشته   .هاي حد واسط هستند     اتصالي پروتئين 

تليـال بـه شـكل سـوراخ          در بسياري از بافتهـاي غيـر اپـي        . گيرد  اين اتصالات به شكلهاي مختلف صورت مي      . كند  سلولي وصل مي  
شكيل يك كمربند اتصالي مداوم يا اتصالات مسدود نواري         تليال اغلب ت    در صفحات اپي  . شود  كوچك يا اتصالات نوار مانند ديده مي      

  .تليال واقع در نزديكي رأس هر سلول درست در زير اتصالات محكم را ميدهد در اطراف هر سلول در صفحة اپي
تيغـه پايـه    (ها سلولها را به غشاء پايـه          دسموزوم  كنند و همي    ها فيلامنتهاي حد واسط را از سلولي به سلول ديگر وصل مي             دسموزوم

Basal lamina (مانندي از اتصال بـين سـلولي هـستند كـه سـلولها را محكـم بهـم قـلاب          ها نقاط تكمه دسموزوم. كنند وصل مي
شوند براي اينكه يك شبكة       ها، فيلامنتهاي حد واسط سلولهاي مجاور به طور غيرمستقيم بهم وصل مي             از طريق دسموزوم  . كنند  مي

شوند بستگي به نوع سلول دارد بعنوان         نوع فيلامنتهاي حد واسط كه به دسموزوم متصل مي        . كيل دهند مداوم را در سراسر بافت تش     
  .كنند هاي حد واسط عمل مي  در سلولهاي قلبي بعنوان پروتئينdesminتليال و  مثال فيلامنتهاي كراتين در بيشتر سلولهاي اپي

هاي داخـل سـلولي اتـصال دهنـده           متراكم متشكل از كمپلكس پروتئين    ها يك پلاك سيتوپلاسمي            از نظر ساختماني دسموزوم   
خـارج سلوليـشان بـراي نگـه داشـتن            اند كه از طريـق جـزء        هاي عرض غشايي    هستند كه مسئول اتصال اسكلت سلولي به پروتئين       

اي   ي متعلق بـه دسـته     هاي اتصال دهنده عرض غشاي      اين پروتئين . كنند مثل كمربندهاي اتصالي     سلولهاي مجاور كنار هم عمل مي     
اهميت دسموزوم در نگـه داشـتن سـلولها در    . باشند  هستند كه ملكولهاي اتصالي سلولي وابسته به كلسيم مي       Cadherinموسوم به   
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در ايـن بيمـاري افـراد    .  نـشان داده شـده اسـت   Pemphigusكنار يكديگر با بروز برخي اشكال بيماريهـاي پوسـتي كـشنده مثـل        
هـاي بـين      باديها به دسـموزوم     كنند اين آنتي     دسموزمال خودشان ايجاد مي    Cadherinهاي     عليه يكي از پروتئين    باديهايي را بر    آنتي

تليـوم سـست پوسـت        كنند و موجب بروز تاول و نشت مايعات بدن بداخل اپـي             تليال پوست باند شده و آنها را قطع مي          سلولهاي اپي 
  .شوند مي
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