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Clanek pFinasi vybér zajimavych zakladnich vyzkumi zejména vyznamu mikroglie u chronické bolesti, novych doporuceni
k optimalizaci a urychleni vyvoje ,pfesné” 1é¢by chronické bolesti, IASP doporuceni pro rok integrativni mediciny, kterym
byl rok 2023. Pozoruhodnou publikaci je rovnéz alkoholem indukovana mechanickd alodynie, kdy chronicka konzumace
alkoholu maze zplsobit, Ze lidé jsou citlivéjsi na bolest prostiednictvim dvou rliznych molekularnich mechanisma. Poslednim
neméné zajimavym tématem je uvedeni nasalniho naloxonu na americky trh ve verzi volné prodejného Iéku. Zpracovany
jsou pouze zahrani¢ni a relevantni zdroje.
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chanicka alodynie, FDA, naloxon spray.

Year 2023 in review — Chronic pain treatment

The article presents a selection of interesting basic research, particularly the importance of microglia in chronic pain, new
recommendations to optimize and accelerate the development of ,precision” treatments for chronic pain, IASP recommen-
dations for the year of integrative medicine, which was 2023. Also of note is alcohol-induced mechanical allodynia, where
chronic alcohol consumption can make people more sensitive to pain through two different molecular mechanisms. A final
no less interesting topic is the introduction of nasal naloxone to the ame-ric market as an over-the-counter drug. Only inter-
national and relevant sources are discussed.
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Zajimavé vyzkumy v 1é¢bé bolesti

Vyznam mikroglie u chronicke bolesti
»Mikrogliogenni bolest*

Tento zajimavy vyzkum poukazuje na klicovou Ulohu interakce glie-
-neuron v patogenezi chronické bolesti. Zejména mikroglie hraji
ddlezitou roli ve vyvoji chronické bolesti. Chemogenetika je termin
pro nove vytvofené nastroje k manipulaci aktivity bunék. Skldda
se z receptoru, ktery je mutovany, aby neodpovidal na endogenni
ligandy, a ze syntetického ligandu, ktery neinteraguje s endogennimi
receptory. Chemogenetické nastroje umoznuji expresi designovych
receptor( aktivovanych vyhradné designovymi léky (DREADDs)
specificky v mikrogliich. DREADDs jsou uméle vytvofené receptory,
které umoznuji selektivni modulaci neuronalini aktivity. Podobné jako
optogenetické nastroje umoznuji manipulaci s mikroglii prostrednic-

tvim aktivace uméle exprimovanych proteind citlivych na svétlo [1].

Chemogeneticka aktivace Gi DREADD tlumi neuropatickou bolest
po poranéni perifernich nervl. Gi-DREADD je chemogeneticky
nastroj pouzivany v neurovédnim vyzkumu k selektivni modulaci
specifickych skupin bunék. Jednd se o zkratku G protein-coupled
receptor engineering and downstream detection. Konkrétné Gi-
-DREADD je mutovany muskarinovy acetylcholinovy receptor, ktery
po aktivaci svym ligandem, klozapin-N-oxidem (CNO), iniciuje inhi-
bi¢ni signaliza¢ni kaskddu G-proteinu (Gi), kterd inhibuje neuronalnf
signalizaci a/nebo excitabilitu. Po transsekci misniho nervu L4 (SNT)
zpUsobi aktivace mikroglie exprimujici Gi DREADD CNO (clozapine-
-N-oxide) k inhibici mikroglie. Gi-DREADD se aktivuje pomoci ligandu
CNO a spousti inhibi¢ni G-proteinovou (Gi) signdini kaskadu, kterd
inhibuje neuronalnf signalizaci a/nebo excitabilitu. Existuji dva typy
Gi-DREADD zaloZené na lidskych muskarinovych receptorech, hM2Di
a hM4Di, a Gi-DREADD zalozeny na lidském k-opioidnim recepto-
ru, oznacovany jako KORD (nebo KORDI). Nasledné je inhibovéna
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