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내인성 아편유사제의 임상적 이해
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이 동 국

Clinical Understanding of Endogenous Opioid 
Dong Kuck Lee, MD

Department of Neurology, Catholic University of Daegu School of Medicine, Daegu, Korea

ABSTRACT The endogenous opioid system includes a large number of opioid peptides that are ligands for numerous types 
of opioid receptors. Three distinct families of endogenous peptides have been well characterized-endorphin, 
enkephalin and dynorphin. More recently, two additional short peptides, endomorphin-1 and endomorphin-2 
that display a high affinity and selectivity for mu opioid receptors have been identified. The endogenous opioid 
peptides bind to three primary opioid receptor types that mediate analgesia. (J Pain Auton Disord 2015;4:37-44)
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서    론

통증은 신체를 내부 및 외부로부터 방어하도록 하는 좋

은 기능도 있지만 일단 통증은 모든 사람을 괴롭게 한다. 

따라서 인류는 역사 이래 통증과 전쟁을 하면서 발전해 왔

다. 통증 치료에 있어 아편유사제는 중요하다. 그러나 1970

년대에 발견된 내인성(endogenous) 아편유사제 또한 진통

체계에 중요한 역할을 한다. 이 종설에서는 총론에서 아편

유사제와 endorphin에 대해 정리한 다음 각론에서는 내인

성(endogenous) 아편유사제의 통증 관리 효과, 정신과 질환

에 대한 효과, 운동에 대한 효과, 비아편유사제 효과, 암 진

행에 대한 효과 및 중추신경에 대한 효과 등에 대해 정리

해 보고자 한다.

본    론

1. 총론

1) 아편유사제

아편제제(opiates)는 양귀비에서 생성된 천연 alkaloid인 

아편(opium)으로부터 만들어진 약제이고 아편유사제(opioid)

는 합성물이든 천연물이든 간에 아편유사제 수용체에 결

합하는 화학물질을 통칭한다. 아편 유사제는 naloxone에 의

해 길항된다. 아편유사제 alkaloids는 화학적으로 phenanthrenes 

(morphine, codeine, thebaine)과 아편유사제 수용체와 작용

하지 않는 benzylisoquinoline으로 나눈다. 또한 아편유사제

는 작용제, 길항제, 작용제/길항제 혼합제 및 부분 작용제 

등으로도 분류한다(Table 1). 한편 아편유사제 수용체는 Mu, 
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Table 1. Opioid receptors-their agonists and antagonists and endogenous ligands

Receptor subtype Endogenous ligand
Nonselective ligands Selective lignads

Agonist Antagonist Agonist Antagonist 

μ Endorphins 
Endomorphins

Levophanol 
Etorphine

Nalaxone
Naltrexone

Funaltrexamine

DAMGO Morphine
Methaldone 

Fentanyl
Dermarphin

CTOP

δ Dynorphin A Levorphanol 
Etorphine

EKC

Nalaxone
Naltrexone

Spiradoline Nor-BNI

κ Enkephalins Levorphanol 
Etorphine

Nalaxone
Naltrexone

DPDPE
Deltorphin

DSLET

Naltrindole
NTB

BNTX

DAMGO, (D-Ala 2, Mephe 4, Gly[ol] 5) enkephalin; CTOP, D-Phe-Cys-Tyr-D-Trp Orn-Thr-Pen-Thr-NH2; EKC, ethylketocyclazosine; 
Nor-BNI, nor-binatorphimine; DPDPE, (D-Pen 2, D-Pen 5) enkephalin; DSLET, 0 (D-Ser 2, Leu 5) enkephalin-Thr 6; NTB, benzofuran 
analog of Naltrindole; BNTX, 7 benzylidenenaltroxe.

Table 2. Properties of opioid receptors

Opioid receptor Natural ligand Properties Selective agonist Antagonist

Mu Enkephalins
β endorphins

Analgesia, euphoria, tolerance, dependence, immune 
suppression, respiratory, depression, emesis

Morphine, sufentanyl, 
DAMGO

Naloxone
Naltrexone

Mu-1 Naloxonazine

Mu-2

Kappa Dynorphin
β endorphins

Analgesia, sedation, myosis, diuresis, dysphoria Bremazocine
Trifluadom

TENA, nor-BNI

Delta Enkephalins
β endorphins

Analgesia, immune stimulation, respiratory
depression

DADLE
DSLET

Naltrindole

DAMGO, (D-Ala 2, Mephe 4, Gly[ol] 5) enkephalin; TENA, naloxone; nor-BNI, nor-binaltorphimine; DADLE, D-Ala(2), D-Leu 
(5)-enkephalin; DSLET, 0 (D-Ser 2, Leu 5) enkephalin-Thr 6.

Kappa 및 Delta로 나누며 각 수용체의 천연 배위자(natural 

ligand), 선택적 작용제, 특성 및 길항제는 Table 2와 같다.1

2) 내인성 아편유사제 peptide

아편유사제 체계는 신체 항상성유지, 운동 조절 및 유해 

감각 입력조절 등 다양한 신체기능 조절에 관여한다. 통증

조절에 관여하는 항통각 체계는 아주 복잡하다. 아편유사

제 화합물과 수용체는 중추 및 말초신경계뿐만 아니라 다른 

신체 조직에도 널리 퍼져 있다. 내인성 아편유사제에 대해 

이해하는 것은 아편유사제의 진통효과를 아는 데 유용하

다. 현재까지 밝혀진 인체 아편유사제 peptide에는 endorphin, 

enkephalin, dynorphin 및 endomorphin 등이 있다. 이 물질들

은 각각 고유한 전구물질(precursor) 단백으로부터 만들어

지며 특징적인 해부학적 분포를 보인다. 전구물질인 prepro- 

opiomelanocortin (POMC), preproenkephalin, preprodynorphin 

등은 각각 서로 일치되는 유전자와 작용하여 endorphin, en-

kephalin 및 dynorphin을 만든다. 내인성 아편유사제의 생산

과 아편유사제 수용체의 주요 부분은 Figure 1과 같다.2-6

(1) Endorphin

Endorphin은 내인성 아편유사제 polypeptide 화합물이다. 

이 물질은 척추동물이 심한 운동, 흥분, 통증 또는 성 극치

감(orgasm) 같은 상태에 있을 때 뇌하수체 및 시상 하부에

서 생산된다. 이 물질이 분비되면 마치 아편제제를 사용했

을 때처럼 진통효과가 생기고 기분이 좋게 된다. 따라서 

endorphin은 천연 통증 완화제 역할을 한다. 이 물질은 뇌

하수체, 뇌 및 기타 신경계를 포함하여 신체의 20군데 이

상에서 발견된다. Endorphin이란 용어는 특별한 화학 공식

보다는 약리학적 활동을 더 강조하는 의미를 내포한다. 이 

용어는 다양한 아편유사제와 비슷한 단백질을 통칭하는 

일반적인 명칭이다. Endorphin이란 단어는 endo와 orphin으

로 나눌 수 있으며 endorphin이란 endogenous metersorphine
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Figure 1. Major sites of endogenous opioid production and opioid 
receptors.

을 단순화한 용어이다. Endorphin이란 결국 인체에서 생성

되는 morphine 유사 물질이란 의미이다.7-9

인체에는 alpha, beta, gamma 및 sigma라고 하는 4가지 다

른 형태의 endorphin이 있다.10 각각은 분자상 아미노산의 

숫자와 형태가 서로 다르다. 각 분자당 16-31개의 아미노산

이 있다. 통증과 스트레스가 있으면 뇌하수체에서 더 많은 

endorphin이 분비된다. 운동 역시 endorphin 분비를 증가시

킨다. 따라서 운동하면 기분이 좋아지게 된다. Endorphin은 

가장 강력한 내인성 아편유사제 peptide 신경전달물질로서 

중추 및 말초신경계의 신경세포(neuron)에서 널리 발견된

다. 특히 뇌하수체와 시상하부에 많이 존재한다. 이 물질은 

특히 신체가 어떤 종류라도 스트레스나 통증을 느끼게 되

면 분비된다. 심한 통증이 생기면 진통효과를 일으킨다. 그

러나 스트레스가 심하면 변연계에서 endorphin이 분비되어 

불안을 줄인다. Endorphin은 마치 아편제제처럼 통증을 줄

이고 이상행복감(euphoria)을 느끼게 하며 많은 성 호르몬

을 분비시킨다.11

Endorphin은 아편제제 수용체를 통해 작용한다. 특히 Mu-1 

수용체에 대한 친화성이 높고 Mu-2 수용체에 대한 친화성

은 적다. Mu 수용체는 연접 전(presynaptic)에 작용하여 신

경전달물질의 분비를 억제한다. 이런 기전으로 인해 억제

성 신경전달물질인 gamma aminobutyric acid (GABA) 분비를 

억제하고 dopamine 경로를 억제함으로써 더 많은 dopamine

이 분비되도록 한다. 한편 외인성 아편유사제는 dopamine 분

비를 부적절하게 증가시킴으로써 이상 연접 형성력(aberrant 

synaptic plasticity)을 조장하여 중독을 일으킨다.10 

한편 endorphin은 비만, 당뇨병 및 정신병 예방에도 도움

이 된다고 한다. 특히 운동가들은 endorphin 분비가 왕성하

다. 따라서 극심한 운동 중 endorphin 분비가 증가함으로써 

runner’s high를 느끼게 되고 심한 운동을 더 장시간 할 수 

있게 된다.2

(2) Enkephalin

1975년 발견된 enkephalin은 통각을 조절하는 데 관여하

는 pentapeptide이다. 이 물질은 각각 leucine (leu)과 methionine 

(met)을 가진 형태로 구분된다. Enkephalin은 proenkephalin 

유전자에 의해 만들어진다. Leu- enkephalin은 mu 아편유사

제 수용체에 약리적 효과를 나타낸다. Met-enkephalin은 인

간을 포함한 수많은 동물의 뇌에서 자연히 발견되는 내인

성 아편유사제 peptide 신경전달물질이다.12 

(3) Dynorphin

Dynorphin은 전구 단백인 prodynorphin으로부터 만들어

진다. Prodynorphin이 proprotein convertase 2에 의해 분할되

면 dynorphin A와 B가 생긴다. Dynorphin A와 B는 특히 

lysine과 arginine 같은 기초 아미노산뿐만 아니라 소수성 잔

류물을 많이 함유하고 있다. Dynorphin은 시상하부, 해마, 

뇌간 및 척수 등에 널리 분포하며 생산된 부위에 따라 각

각 다양한 생리적 효과를 나타낸다. 이 물질은 일반적인 

신경전달물질보다 더 큰 소포(vesicle) 속에 저장되어 있으

므로 보통보다 더 강하고 지속적인 자극이 있어야 잘 분비

된다. Dynorphin은 통증반응 조절과 입맛 조절, 생체주기 유

지, 체중 조절 및 온도조절 등을 통해 항상성을 유지하도

록 해 준다.13

(4) Endomorphin

이 물질은 mu 아편유사제 수용체에 대한 친화성이 아주 

강하다. Endomorphin은 1과 2로 나눈다. Endomorphin-1은 

뇌와 상부 뇌간에 널리 분포하며 특히 acumbens 핵, 피질, 

편도, 시상, 시상 하부, 후근 신경절, 선조체, solitary tract 핵, 

뇌실 주위 시상하부 및 등내(dorsomedial) 시상하부 등에 많

이 존재하여 수면과 각성 행동을 조절한다. 한편 endomor-

phin-2는 척수와 하부 뇌간에 많이 존재한다. 이 물질은 통

증 인지, 스트레스에 대한 반응, 보상과 각성 같은 복잡한 

기능 및 자율신경, 인지, 신경내분비 및 변연 항상성 등을 

조절한다.14
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Figure 2. Mechanism of action of encephalin (endorphin) and 
morphine in the transmission of pain impulse from the periphery 
to the CNS. Spinal interneurons containing enkephalin synapse 
with the terminals of pain fibers and inhibit the release of the pre-
sumptive transmitter, substance P. As a result, the receptor neuron 
in the dorsal horn receives less excitatory (pain) impulses and 
transmits fewer pain impulses to the brain. Morphine binds to un-
occupied enkephalin receptors, mimicking the pain-suppressing 
effects of the endogenous opiate enkephalin. CNS, central nervous 
system.

2. 각론

1) 통증 관리 효과

Beta-endorphin은 통증 같은 생리적 스트레스에 의해 뇌

하수체에서 분비되는 단백질로 mu-아편유사제 수용체와 

결합하여 중추 및 말초신경계의 다양한 기전을 거쳐 통증

을 줄인다. 또한 아편유사제는 천연 endorphin과 경쟁적으

로 수용체에 붙어 서로 비슷한 기능을 한다. 아편제제를 

외부에서 급성으로 주면 내부 아편제제 생산이 줄어들고 

만성적으로 주면 내부 아편유사제와 mu-아편유사제 수용

체 생산이 억제된다. 만성적으로 아편유사제를 사용할 때

의 위험성은 아편유사제에 의한 통각과민, 내성 및 중독 

등이다.15 

내부 아편유사제 펩티드는 천연 ligand로서 통증성 염증, 

신경병 및 암 침범 등에서 아편유사제 수용체에 결합하여 

작용한다. 아편유사제 수용체는 중추신경계 외에 말초신

경계에서도 발현하여 중추신경계 자극 시에 생길 수 있는 

부작용을 줄이면서 진통작용을 할 수 있다는 사실이 밝혀 

졌다. 말초 아편유사제 수용체는 일차 구심성 신경원의 세

포체에서 생산되어 축삭을 통해 말초 감각신경말단으로 

운반되어 내부 및 외부 아편유사제 작용제와 반응한다. 내

부 아편유사제 펩티드가 통증 신호의 형성, 전달, 조정 및 

인지 등에 관여하는 사실이 밝혀졌다는 것은 부작용이 적

으면서 효과가 좋은 새로운 진통제 개발에 큰 계기가 될 

것으로 예상된다.16 

뇌하수체에서 분비된 beta-endorphin은 전신적 스트레스 

반응에 따라 순환계로 들어간다. 만약 스트레스가 지속적

으로 심해지면 수용체를 조절하여(down regulation) 중추 아

편유사제의 진통효과를 줄인다. 특히 만성 통증환자의 안

정 상태에서 혈장 beta-endorphin 수치가 높다는 것은 내인

성 아편유사제의 진통효과가 감소된 것을 나타낸다. 따라

서 beta-endorphin은 내인성 아편유사제의 진통효과가 감소

된 것을 알 수 있는 생체지표이다.17 말초신경으로부터 중

추신경계로 통증 자극이 전달되는 과정에서 enkephalin과 

morphine의 작용 기전은 Figure 2와 같다.18

2) 정신 질환에 대한 효과

Enkephalin은 neutral endopeptidase와 aminopeptidase N에 

의해 비활성화되며 이 효소들은 다시 합성 이중 억제제들에 

의해 차단된다. 이중 억제제들은 enkephalin과 연관된 delta-

아편유사제 수용체의 활성화를 통해 항우울 작용을 나타

내며 또한 통증 시 느끼는 감정적 요소도 줄인다. 따라서 

enkephalin 분해대사를 억제하면 진통뿐만 아니라 항우울 

작용도 기대되므로 만성 통증에서 아편유사제 사용 시 나

타날 수 있는 내성, 호흡 억제 및 변비 등도 피할 수 있을 

것이라고 생각된다.19 

Beta-endorphin은 주요 우울질환의 병태생리에 다양하게 

관여한다고 알려져 있다. 이 물질은 우울증에서 항상성 유

지와 행동 과정에 영향을 주며 또한 식사 행동, 동기 부여 

및 특별한 운동 활동 등에도 관여한다고 한다. 내인성 우

울증에서는 beta-endorphin 수치가 비내인성 우울증에 비해 

낮다고 한다. 그러나 아직도 우울증의 병태생리와 치료에 

있어 beta-endorphin의 역할에 대해선 다양한 이견이 많다. 

중추신경계에서 beta-endorphin의 경로는 Figure 3을 참고하

면 된다.20 

이미 널리 알려진 항통각 효과 외에도 beta-endorphin은 

보답과 강화 특성을 가지며 각종 스트레스 반응에 관여한

다. 또한 불안, 우울증, 외상 후 스트레스 질환 및 기억 등

에도 일부 이견은 있지만 beta-endorphin이 다양한 영향을 
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Figure 3. Major β-endorphin pathways in the 
central nervous system. Solid black is location 
of POMC-containing cells and projections. 
Dashed lines are HPA axis and regulatory 
pathways. Acc, nucleus accumbens; BNS, bed 
nucleus of stria; PVN, paraventricular nu-
cleus; MPOA, medial preoptic area; Arc, arcu-
ate nucleus; CRH, corticotrophin releasing 
hormone; PAG, periaqueductal grey matter; 
RN, raphe nuclei; LC, locus coeruleus; ACTH, 
adrenocorticotropic hormone; p b-TND, plas-
ma b-endorphin; NTS, nucleus of tractus soli-
taries; POMC, prepro-opiomelanocortin; HPA, 
hypothalamus-pituitary-adrenal.

미친다.21 

한편 자폐증에서는 통증에 대한 민감도가 떨어져 있다

는 사실이 알려지면서 자폐증 발병에 아편유사제가 연관이 

있을 것이라고 추정되었다. 자폐증에서 혈장 beta-endorphin 

수치가 증가되어 있다는 사실은 생리적 및 생물학적 스트

레스가 많았다는 것을 반영한다. 그 결과 감정적 및 행동

반응이 비정상적으로 나타난다. 이런 사실로 유추하건데 

자폐증에서 통증에 대한 민감도가 떨어져 있다는 것은 내

부 무통증이나 무감각이 아니라 통증 표현방법이 비정상

적으로 나타난 것이다. 따라서 자폐증 발병에서 아편유사

제 이론은 근거가 약하다.22 

3) 운동에 대한 효과

1970년대 중반에 endorphin이 발견된 이래 이 물질의 효

과에 대한 수많은 연구가 발표되었다. 특히 runner`s high

처럼 운동 중 생기는 이상 행복감과 endorphin 간의 연관성

에 대한 연구가 많았다. 그러나 심한 운동 후 측정한 혈장 

endorphin 수치는 연구자마다 일정한 결과를 보이지 않았다. 

그 후에도 검사 방법과 실험 기술상의 문제로 인해 운동과 

endorphin과의 관계를 규명하는 것이 힘들었다. 최근 건강

을 해칠 정도이면서도 강박적으로 운동을 하는 것을 약물 

중독이나 술 중독에서처럼 운동 의존(dependence)이라고 하

는 개념이 정립되었다. 연구 결과 심한 운동과 endorphin 수

치 증가와는 명백한 관련이 있다는 것이 밝혀지면서 그 결

과 운동 의존이 생긴다고 유추하게 되었다.23 

Beta-endorphin은 통증 완화에 중요한 역할을 하지만 각

종 스트레스나 물리치료를 해도 이 물질이 혈류로 분비된

다. 대부분의 운동은 혈중 beta-endorphin 수치를 상승시킨다. 

특히 운동 강도가 무산소 역치(anaerobic threshold)에 도달

하거나 젖산염(lactate)이 증가할 정도가 되면 beta-endorphin 

분비가 더 증가한다. 물론 연령, 성별 및 운동 중 정신 활동 

등도 beta-endorphin 분비에 영향을 줄 수 있다. 그러나 수기

(manual) 치료와 마사지의 효과에 대해선 이견이 많다. 하

지만 사우나, 진흙 목욕, 온탕 목욕 및 다양한 전기 자극 등

도 이 물질 분비를 증가시킨다. 그러나 진통 효과의 정도 

및 전신 만족감의 호전 정도와 beta-endorphin 수치 사이에 

연관성은 없다. 통증이 있으면 혈액뿐만 아니라 뇌척수액

과 뇌에서도 beta-endorphin이 증가한다. 일반적으로 다양한 

형태의 물리치료가 혈액과 뇌척수액에서 beta-endorphin 수

치를 상승시킨다. 그러나 아직도 혈액, 뇌 및 뇌척수액에서 

beta-endorphin의 증가와 진통효과 시작과의 연관관계는 확

실하지 않다.24 
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Figure 4. Plausible opioid and early gene modulation of the meso- 
limbic dopamine system involved with motivation and pleasure. 
GABA, gamma aminobutyric acid; VTA, ventral tegmental area; 
fos B, Finkel-Biskis-Jinkins murine osteosarcoma viral oncogene 
homolog B.

정기적인 운동이 정신건강에 도움이 된다는 사실은 이

미 오래 전부터 알려져 왔다. 운동 후 기분이 좋아지는 기

전 중 하나로 내인성 endorphin 분비가 강력히 거론되었으

나 아직도 연구자들 간에 이견이 있다. 동기 유발과 기쁨

에 관여하는 아편유사제와 도파민이 전두엽, 해마, 편도 및 

ventral tegmental area (VTA) 사이에 어떤 연관이 있는지는 

Figure 4를 참고하면 된다.25 

4) 비아편유사제 효과

Alpha, delta 및 kappa라고 하는 3가지 형태의 아편유사제 

수용체가 면역세포에 존재한다. Beta-endorphin은 면역세포

에 다양한 효과를 보인다. Beta-endorphin은 아편유사제 수

용체를 통해 대식세포(macrophage)의 포식작용(phagocytosis)

을 억제하며 제공자 T 임파구의 증식도 억제한다. 그 외에

도 beta-endorphin은 hemagglutinin에 의해 활성화된 말초혈

액 T 임파구의 증식도 억제한다. 이런 현상은 endorphin과 

enkephalin 같은 내인성 아편유사제와 morphine의 특징적인 

효과로서 알칼리성 아편유사제는 면역계 세포에 억제효과

를 나타낸다. Morphine은 천연 살해세포(natural killer), T 세

포, B 세포 및 포식세포의 기능을 억제한다. 그러나 아편유

사제 차단제를 주면 morphine 기능이 사라진다. 이런 사실

로 보아 앞서 언급한 억제 작용은 아편유사제 수용체를 통

해 이루어진다는 것을 알 수 있다. 아편유사제의 작용은 

면역세포를 통한 직접적인 경로와 신경신호나 기타 신경

매개체를 통한 간접적인 경로가 있다. 결국 beta-endorphin

을 포함한 아편유사제는 아편유사제 수용체와 작용하여 면

역세포에 억제작용을 한다. 

Beta-endorphin은 면역세포에만 존재하는 것이 아니라 태

반, 갑상선, 부신수질(adrenal medulla), 췌장, 위장관 및 생

식기관 등에도 존재한다. 따라서 beta-endorphin은 신경계, 

내분비 및 면역계 사이의 상호관계 조율에 중요한 역할을 

한다. 내분비계는 시상 하부 및 뇌하수체를 포함하는 중추 

기관과 갑상선, 부신 수질과 피질, 췌장, 난소 및 고환을 포

함하는 말초기관으로 구성되어 있다. Alpha-, beta-endorphin

은 시상하부에서 thyrotropin 분비 호르몬의 영향을 받아 

thyrotropin 분비 조절에 관여한다. 이런 효과는 아편유사제 

경로를 통해 이루어진다. 그러나 beta-endorphin이 insulin과 

glucagon 분비에 관여하는지에 대해서는 이견이 많다. 하지

만 beta-endorphin이 췌장 기능을 조율하는 기능은 있다고 

한다. 과연 beta-endorphin이 스트레스에 반응하여 어떻게 

시상하부-뇌하수체-부신에 영향을 끼치는가? 감정적이나 

물리적 스트레스가 생기면 alpha-melanocyte 자극 호르몬과 

beta-endorphin 같이 시상하부의 POMC에서 유래되는 물질

들이 활성화되어 시상하부 스트레스 체계를 억제한다. 그 

결과 이 물질들이 옛뇌(paleoencephalon)와 척수로 가서 상

향성 통증 자극을 억제함으로써 진통이 생긴다. 부신에는 

아편유사제 말고도 비아편유사제 beta-endorphin 수용체가 

있다.26-28

5) 암 진행에 대한 효과

스트레스가 신경, 내분비 및 면역계에 작용하여 암의 성

장과 전이에 영향을 끼친다는 사실이 점점 밝혀지게 되었

다. Beta-endorphin은 스트레스 상태를 안정시키는 효과를 

보인다. 쥐의 전립선암과 유방암 모델에서 beta-endorphin 

신경원을 이식하면 시상하부에서 내인성 beta-endorphin이 

증가하여 스트레스를 줄이고 면역기능을 증강시키며 암

의 발생 빈도를 줄인다. Beta-endorphin이 암을 예방하는 기

전은 이 물질이 교감신경원 기능을 억제함으로써 말초 천

연 자해세포와 대식세포 활동이 증가하고 항염 cytokine 수

치가 상승하며 염증성 cytokine 수치가 감소하기 때문이다. 

beta-endorphin이 암 진행을 억제하는 기전은 이 물질이 cat-

echolamine과 염증성 cytokine 생산을 억제한 결과 DNA 재

생, 세포 기질(matrix) 부착, 혈관형성 과정, 상피-중간엽 변

이(transition) 등에 변화가 일어나 암의 미세 환경을 변화시

키기 때문이다. 따라서 beta-endorphin 치료는 암 예방에 일

부 효과가 있을 것이라고 예상된다.29
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Table 3. The effects of β-END in the CNS

β-END effects in the CNS Short term Long term

Regional and global Regional and global Regional and global

Local Synaptic transmission Volume transmission

The available evidence suggests that this neuropeptide exploits all kinds of messaging available in the CNS. 
β-END, β-endorphin; CNS, central nervous system.

6) 중추신경에 대한 효과

Beta-endorphin이 뇌와 행동에 대한 효과는 총체적인(global) 

경우와 국소적인 경우로 구분할 수 있다. 첫째, 총체적인 경

우로 이 물질이 뇌척수액으로 분비되면 흐름을 타고 뇌의 

원위부로 전달되어 보상기전, 동기 유발, 및 정신 상태 등 

다양한 행동에 영향을 미친다. 그 결과 스트레스를 줄이고 

항상성을 유지하며 행동을 안정시켜 참살이(well-being) 감

각을 느끼게 한다. 둘째, 국소적인 경우로 만약 이 물질을 

시상하부나 편도에 주입하면 행동 양상의 전이에 특수한 

억제를 일으켜 특정한 일을 못하게 막는다(Table 3).29-31 

결    론

내부 아편유사제 펩티드는 천연 ligand로서 통증성 염증, 

신경병 및 암 침범 등에서 분비되어 아편유사제 수용체에 

결합하여 작용한다. 특히 그중 가장 유명한 beta-endorphin

은 통증 같은 생리적 스트레스에 의해 뇌하수체에서 분비

되는 단백질로 mu-아편유사제 수용체와 결합하여 중추 및 

말초신경계의 다양한 기전을 거쳐 통증을 줄인다. 뇌하수

체에서 분비된 beta-endorphin은 전신적 스트레스 반응에 따

라 순환계로 들어간다. 아편유사제 수용체는 중추신경계 

외에 말초신경계에서도 발현하여 중추신경계 자극 시에 생

길 수 있는 부작용을 줄이면서 진통작용을 할 수 있다는 사

실이 밝혀졌다. 말초 아편유사제 수용체는 일차 구심성 신

경원의 세포체에서 생산되어 축삭을 통해 말초 감각신경말

단으로 운반되어 내부 및 외부 아편유사제 작용제와 반응

한다. 내부 아편유사제 펩티드가 통증 신호의 형성, 전달, 

조정 및 인지 등에 관여한다는 사실이 밝혀졌다는 것은 앞

으로 부작용이 적으면서 효과적인 새로운 진통제 개발에 

큰 계기가 될 것으로 예상된다.
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