Abstrakt

Tato prace se vénuje specifikim spojenym s pouzivanim opioidnich analgetik pfi potlacovani
bolesti. Z hlediska antinociceptivnich Gcinkl zatim opioidy nebyly prekonany jinymi dostupnymi
farmaky, ale jejich uZivani presto neni bezproblémové. Jiz pres 30 let jsou k dispozici studie, které
dokazuji, Ze opioidy mohou nepfiznivym zplsobem ovliviiovat komponenty imunitniho systému (IS) a
tim i celkovy stav pacienta. Pro pochopeni vztahu mezi opioidnimi latkami a IS je nezbytné znat
mechanismy smérujici k imunomodulaénim procestim. Ke kontaktu s opioidy dochazi na bunééném
rozhrani interakci s opioidnimi receptory (OR). OR se bézné vyskytuji na povrchu bunék nervovych
tkani, ale dnes vime, Ze k jejich expresi dochazi také v imunocytech. V rdmci IS se setkdvdme se viemi
tfemi zakladnimi typy OR — tedy p (MOR), 6 (DOR), k (KOR) a neklasickym nociceptinovym receptorem
(NOP). Opioidni stimulace téchto OR indukuje v cilovych burikach aktivaci signaliza¢nich kaskad, které
mohou vést k dysregulaci bunéénych proces a modulovat tak imunitni odpovéd. Nicméné pusobeni
opioidl na buriky IS nemusi byt jen pfimé. Byly nalezeny sloZitéjsi regulacni drahy zahrnujici ¢asti
centralni nervové soustavy (CNS), sympaticky nervovy systém (SNS) ¢i endokrinné aktivni tkané.

Aktivaci téchto drah pak dochazi k ovliviiovani aktivity celych lymfoidnich organd.

Kazdy bunécny typ vramci IS je z hlediska imunomodulace jedineény. Vysledny efekt zavisi na
zpUsobu, jakym je podnét zpracovavan a predavan dal. Zalezi na mife exprese pfislusnych receptor( a
signalnich molekul. Tyto podminky se lisi nejen mezi jednotlivymi bunéénymi liniemi imunocytd, ale
také mezi jejich vyvojovymi stadii, v nichz se burika pravé nachazi. Dale je rozdil mezi reaktivitou naivni
a aktivované bunky. Opioidy vykazuji celé spektrum ucink( na buriky IS. Ovliviiuji produkci cytokini a
protilatek, méni miru exprese receptord, interferuji se specifickymi funkcemi daného bunécéného typu
a zplsobuji dysregulaci diferenciace a proliferace zminénych bunék. Vsechny tyto efekty mohou
v kone¢ném dlsledku vést k naruseni integrity organismu a snizeni jeho obranyschopnosti vici vnéjsim

vliviim.



