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THIS ADAPTATION CHANGES EVOKED BY CHRONIC EXPOSURE TO OPIATES, A ROLE 

OF THE ANTIOPIOID SYSTEM 
ABSTRACT - In this puper we have reviewed hypothelical mechanisms underlying the deve
lopment of opiate tolerance. Although the traditional mechanisms or receptor desensitization se
cm to play a role, they can not entirely explain the devclopment of tolemnce. Early investigations 
conducted on cells exposcd to opiate action for a long period oftimc, showed that the number of 
opioid receptors was decreased in comparison to the cells without such exposure. Recent investi
gations, which were conducted in vivo, did not confirm these findings, 50 other mechanisms, 
such as intracellular phosphorylation or interaction between different opioid receptors, should be 
considered. Recently, researehers have diseovered peptides, which can antagonize opiate aetion. 
We suggest that these peptides may be responsible for the development of opiate tolerance in 
vivo, and we point out espeeially to the twa ofthem: neuropeptide FF and orphanin FQ, but fur
ther investigations are necessary to elucidate this issue. 
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WSTĘP 

Opiaty są popularną grupą leków o szerokim zastosowaniu klinicznym. Należą 
również do środków o silnym działaniu uzależniającym, co stanowi poważny problem 
społeczny na świecie i w Polsce. Długotrwałe ich stosowanie prowadzi do rozwoju 
szeregu zmian adaptacyjnych, które z jednej strony są przyczyną narastania tolerancji, 
z drugiej mogą wiązać się z ich właściwościami uzależniającymi. 

Rozwijająca się tolerancja na działanie tych leków stanowi poważny problem kli
niczny. Dotyczy to przede wszystkim osób z przewlekłymi zespołami bólowymi, które 
z czasem zmuszone są do przyjmowania coraz większych dawek narkotyku, często 
przekraczających początkową dawkę toksyczną, a nawet śmiertelną. Z czasem nawet 
kilkusetkrotne zwiększenie dawki nie przynosi oczekiwanych rezultatów. Przeprowa-
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