Tkanové poranéni vede v dusledku pusobeni mechanismu periferni senzitizace
primarnich

nociceptori a centralni senzitizace neurona v zadnich rozich michy ke zvyseni
citlivosti

organismu na bolestivé i nebolestivé podnéty. V téchto procesech hraje klicovou tlohu
subpopulace kapsaicin — senzitivnich senzorickych neuront. Kapsaicin-senzitivni
neurony

exprimuji na svych perifernich i centralnich zakoncenich kapsaicinové TRPV1
(transient

receptor potential vanilloid 1) receptory, lokalni aplikace vysoké davky kapsaicinu
muze

zpusobit regionalni destrukci téchto zakoncéeni. TRPV1 receptory se rozhodujicim
zptusobem

podili na neuralnim pifenosu nociceptivni informace a na jeho modulaci. Cilem studie
bylo

ov¢fit alohu kapsaicin — senzitivnich primarnich aferentnich vlaken a roli perifernich i
centralnich TRPV1 receptori v rozvoji hypersenzitivity vznikajici po poranéni
chirurgickym

zakrokem, otestovat uc¢inek vysoké davky kapsaicinu a specifického TRPV1
antagonisty na

pooperacni bolest a blize objasnit funkci centralnich TRPV1 receptort v
mechanismech

nocicepce.

Na zvirecim modelu plantarni incise byly behavioralnimi metodami testovany
odpovedi

zvitat na mechanické (pomoci Von Freyovych vlaken) a tepelné podnéty (pomoci
tepelného

zdroje) pred provedenim a v n¢kolika ¢asovych intervalech po provedeni
chirurgického

zakroku. V prvni sérii pokusu byla zviratim intradermalné aplikovana vysoka davka
kapsaicinu 24 h predem, 6 dni predem nebo 2 h po provedeni incise. Dalsi skupin¢

zvirat byl



podan specificky TRPV1 antagonista (SB 366791) intratekaln¢ nebo intradermalné
pied

provedenim incise. Rozsah centralni senzitizace neuront v zadnich rozich michy
plantarni

incisi byl rovnéz hodnocen podle poctu spinothalamickych (STT) neuronu a
postsynaptickych

neuronu zadnich provazci (PSDC) exprimujicich ¢ — Fos v L3 — L5 segmentech
lumbalni

michy pomoci imunohistochemického barveni. V zavérecné ¢asti studie byly
behavioralnimi

metodami testovany zmény odpovédi zvirat na mechanické a teplené podnéty po
intratekalni

aplikaci TRPV1 agonisty OLDA (N - oleoyldopamin), bradykininu a obou téchto latek
zaroven.

V dusledku plantarni incise doslo k vyraznému zvyseni citlivosti kontrolnich zvirat na
mechanické i tepelné podnéty. Kapsaicin aplikovany intradermalné pred nebo po
provedeni

chirurgického zakroku vyznamné oslabil pooperacni termalni i mechanickou
hyperalgézii

v celém jejim prubéhu. Jeho u¢inkem doslo rovnéz ke snizeni poctu STT i PSDC
neuronu

zadnich roht lumbalni michy exprimujicich ¢ - Fos po provedeni plantarni incise.
Intradermalné aplikovany SB 366791 mél pouze mirny analgeticky u¢inek na
pooperaé¢ni

tepelnou hyperalgézii a mechanickou alodynii. V ptipadé¢ intratekalni aplikace byl vsak
jeho

efekt mnohem vyraznéjsi, rozvoj pooperacni tepelné hyperalgézie byl jeho acinkem
kompletné zablokovan a pribéh mechanické alodynie oslaben. Intratekalni aplikace
samotného endogenniho agonisty OLDA nemé¢la vliv na reaktivitu zvitat na tepelné
ani

mechanické periferni podnéty, nicméng, jeho uc¢inkem doslo k potenciaci
senzitizujiciho

efektu intratekalné aplikovaného bradykininu.



Lokaln¢ aplikovany kapsaicin ve vysoké koncentraci se ukazal jako vysoce
analgeticky

ucinny na pooperacni tepelnou i mechanickou hyperalgézii.Také intratekaln¢
aplikovany

TRPV1 antagonista m¢l vyrazny analgeticky efekt na prabéh pooperacni tepelné
hyperalgézie

a mechanické alodynie. Nase vysledky potvrdily klicovou tlohu nejen perifernich, ale i
centralnich TRPV1 receptort v transmisi nociceptivni informace a v jeji modulaci, a
zaroven

prokazaly jejich vyznamnou roli v rozvoji pooperacni bolesti.





