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XX əsrin 70-ci illərində radioliqand tədqiqatlar nəticəsində MSS-də morfin və ona bənzər maddələrə qarşı həssaslıq göstərən xüsusi reseptorların olduğu müəyyən edildi. Bundan sonra orqanizmdə ağrı hissiyatının zəifləməsi və aradan qaldırılmasına xidmət edən , xüsusi neyromediator sistem-opioid sistemin də mövcudluğuna artıq heç bir şübhə yeri qalmadı. 1975-ci ildə donuzların beynindən metionin-enkefalin və leysin-enkefalin pentapeptidi alındı. Bu peptidlər bir-birindən N sonluğundakı bir aminturşu qalığına görə fərqlənirlər. Daha sonra tərkibinə 31 amin turşu daxil olan β-endorfin, 17 amintuşu daxil olan dinorfin A kimi enkefalinlər izolə olundular. Beləliklə, orqanizmdə ağrı hissinin aradan qalxmasına xidmət edən endogen opioid peptidlər sisteminin olması öz əksini tapdı.
Hazırda MSS-də dörd opioid peptid sistemləri olduğu müəyyən edilmişdir: (1) POMK sistemi; bu qrupa β-endorfin aid edilir. O POMK-ın parçalanması nəticəsində alınır. Odur ki, bu sistem POMK sistemi adlanır. (2) Proenkefalin sistemi; bu qrupa pentapeptidlər olan met-enkefalin, ley-enkefalin, heptapeptid quruluşlu bir met-enkefalin-Arq6-Phe7 və bir oktapeptid quruluşa malik met-enkefalin- Arq6- Qly7-Ley8 aiddirş proenkefalin-A-nın parçalanması nəticəsində əmələ gəldikləri üçün belə adlandırılırlar. (3) Prodinorfin sistemi; Bura başlıca olaraq dinorfin A, dinorfin B, α-neodinorfin və β-neodinorfin aiddir. Prekursoru prodinorfin olduğuna görə peptid sistemi bu adla adlandırılır. (4) Nosiseptin/ Orfanin FQ sistemi; 1990-cı illərdə müəyyən olunan yeni opioid sistemdir. Belə adlandırılmasına səbəb peptidin iki müxtəlif alimlər tərəfindən tapılması və hər müəllifin ona verdiyi addan asılı olaraq belə adlandırılmışdır. Sadəcə nosiseptin sistemi də adlandırılır. Nosiseptin 17 amin turşusundan ibarətdir, propeptid şəkli proorfanindir. Bu qrupa daxil olan digər neyrogen endopeptidlər tərkibinə  müvafiq olaraq 17 və 18 aminturşusu daxil olan orfanin-2 və sosistatin peptidləridir. Hippokampda, beyin qabığında və hissi sinir liflərilə əlaqəli olan şöbələrdə rast gəlinir. Analgetik effekt törədirlər. Morfin və digər narkoti analgetiklərlə əlaqəsi müəyyənləşdirilməmişdir. Belə hesab edirlər ki, analgetik effektləri digər mexanizmlərlə icra olunur. Odur ki, bəzi alimlər daha bir antinosiseptiv opioid sisteminin olduğunu iddia edirlər.
Müəyyən edilmişdir ki, müxtəlif nosiseptiv faktorların təsiri fonunda bu endogen maddələrin müvafiq sinir uclarından ifrazı artaraq. Opioid reseptorların oyanmasına və antinosiseptiv aktivliyin meydana çıxmasına səbəb olur. Endogen opioid peptidlər, opiopeptidlər və ya endorfinlər adlandırılan bu maddələrin analgetik effekti yalnız endogen opioid sistemin spesifik reseptorları ilə qarşılıqlı təsir fonunda meydana çıxır.
Ekzogen liqandlara qarşı göstərdikləri həssaslığa görə opioid sistemin 4 reseptoru olduğu müəyyən edilmişdir. Ilk identifikasiya olunan opioid reseptor tipi δ (delta) olmuşdur. Sonra κ (kappa), daha sonra isə µ (mü) reseptorlar tapılmışdır. Ümumdünya farmokoloqlar ittifaqı komitəsinin tövsiyə etdiyi yeni nomeklaturaya görə onları OP1 (δ), OP2 (κ) və OP3 (µ) opioid reseptorlar adlandırırlar. Bu reseptorlar orqanizmdə, əsasən, fərqli fizioloji funksiyaların icrasını təmin edirlər. (hazırda eyni tipdən olan opioid reseptorların funksiyalarına görə fərqli bir çox yarımtipləri də identifikasiya olunmuşdur; məs. supraspinal analgeziyanı µ1, κ3, δ1 və δ2 yarımtipindən olan, spinal analgeziyanı isə µ2, κ1, δ2 yarımtipindən olan opioid reseptorlarla əlaqələndirirlər və s.). Dördüncü tip opioid reseptorlar 1990-cı illərdə müəyyən olunan nosiseptin/orfanin FQ reseptorlarıdır. Bu reseptorlar birinci üç tip reseptorların liqandlarına qarşı həssaslıq göstərmirlər. Yalnız N\OFQ sisteminə aid olan peptidlərin törətdiyi effektlərə vasitəçilik edirlər. Opioid sistemin analizatorlarından tibbdə dərman maddəsi kimi geniş istifadə olunur.
