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Abstrakt

Cilem této bakalaiské prace je shrnout dosavadni poznatky tykajici se behavioralnich projevi
bolesti u potkant. Prace je zamétena na potkany, jelikoz ty jsou jedny z nejvice uzivanych
laboratornich zvifat, a mohou se v nékterych pokusech setkat i s bolesti. Z riznych projevi
bolesti jsou vybrany praveé behavioralni, které jsou pomérné dobte rozpoznatelné a
vyhodnotitelné. Nejdiive jsou uvedeny nezbytné zaklady souvisejicimi s fenoménem bolesti,
S jeho pojetim u zvifat, s klasifikaci, s fyziologii ¢i tfeba se zptisoby, jakymi se u potkani
experimentalné bolest vyvolava. V druhé poloviné jsou pak postupné probrany jednotlivé
behavioralni projevy bolesti s uvedenymi ptiklady, za jakych podminek byly sledovany.
Hlavnim tématem prace je tedy bolest a s ni souvisejici inikové reakce, postoj, vzhled a
specifické pohyby potkana, dale je probrana vokalizace, zmény v konzumaci jidla a vody,
zmé&ny pohybové aktivita, tizkost, kognitvni funkce a mnoho dalSich projevi. Prace muze byt

cennym piinosem pro vSechny pracovniky se zvifaty a svym rdzem piispiva k welfare zvifat.
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Abstract

The aim of this work is to summarize the current knowledge regarding the behavioral
expressions of pain in rat. The work is focused on rats, because they are one of the most used
laboratory animals, and may experience pain in some experiments. Behavioral expressions of
pain were selected, because they are quite easily recognizable and measurable. The reader will
be first acquainted with the necessary basics associated with the phenomenon of pain, with its
conception in animals, with classification, physiology and for example with the ways in which
are in rats experimentally induced pain. Then in the second part, there are shown individual
behavioral expressions with examples in which cases were these manifestations observed. So
everyone who is interested can learn something about pain in connection with the avoidance
reaction, pose, appearance, specific movements of rat, vocalization, changes in eating and
drinking, changes in activity, anxiety, cognitive functions and many other expressions. The
work can be valuable contribution for all workers with animals and with its character can

contribute to animal welfare.
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Uvod

Pokusy na zvifatech jsou vé¢nym zdrojem sporti mezi zastanci a odputrCi bojujicimi za prava
zvitat. V dnesni dob¢ neustale ptibyva novych publikaci, vzdélavacich programi a zakond,
které napomahaji stale Setrn¢jSimu zachazeni s laboratornimi zvifaty. Zvitata jsou vsak

v mnoha pokusech nenahraditelna a proto i nadale budou soucasti laboratornich vyzkumd.
Mezi nejcastéji pouzivand laboratorni zvitata patii laboratorni potkani. Jejich vyuziti je
vyznamné piedev§im ve farmakologii, toxikologii, endokrinologii, embryologii ¢i onkologii
(Jebavy, 2011). Nékteré z pokust provadénych na téchto hlodavcich doprovazi bolest, ktera je
prave jednim z nejcastéji diskutovanych témat ohledné pokusii se zvitaty. Cilem této prace je
prehledné shrnout a popsat metody a postupy, které nas dovedou k rozpoznani bolestivého
stavu potkana, za uc€elem snizeni bolestivych podnétii 1 stavil. Bolest potkani miizeme
pozorovat na vice Urovnich — biochemické, fyziologické, elektrofyziologické, behavioralni.

V préci se soustfedim praveé na behavioralni projevy, jejichz diagnostika ma ¢asto, oproti
ostatnim druhtim projevi, vyhodu v rychlosti jejiho provedeni a malé narocnosti — materidlni,
financ¢ni a leckdy 1 asové.

Prace by méla byt pfinosna pfedevsim pro nejriznéjsi pracovniky se zviraty, obzvlasté
laboratorni a v prvni fad¢ ty, které se v experimentech mohou setkat s bolesti. Z etického
hlediska by mélo byt v zdjmu kazdého takového pracovnika, aby zvite zbyte¢né neprozivalo
za piispévek k pracim o welfare zvitat, které je hlavni sloZkou etického vztahu mezi ¢lovékem

a zvitaty.

1 Bolest u zvirat

Myslenka filozofa Reného Descarta ze sedmndactého stoleti, Ze zvifata jsou pouhé automaty
bez duse a tudiz nemohou citit bolest, byla jiz piekonana. Avsak dlouho se spekulovalo o tom,
zda zvitata opravdu citi bolest. Diivod ke spekulacim je zfejmy, bolest jako subjektivni
prozitek se té¢zko dokazuje u bytosti, které nejsou schopny verbalni komunikace, resp. tyto
bytosti nejsou schopny sdélit, Ze je néco boli. Dnes vsak jiz vime, ze Zivoc¢ichové maji
nervovy systém podobny nasemu, a ten vede ke stejnym fyziologickym reakcim, jako jsou
nase. Budeme-li pak chapat bolest mimo jiné jako fyziologicky fenomén, neni pochyb o tom,
ze zvitata bolest pocituji. A co vic, je zcela jasné, ze bolest u zvirat doprovazi i emocionalni

prvky — predevsim jako projevy strachu a tizkosti (Singer, 2001).



1.1 Definice bolesti

Prvni definici bolesti stanovil Sherrington, ktery ji oznacil za imperativni psychicky doprovod
obranného reflexu. Pozdéji byla bolest definovana Mezinarodni asociaci pro studium bolesti
jako: ,,nepiijemna senzoricka a emocionalni zkuSenost spojena s akutnim nebo
potencionalnim poskozenim tkani, nebo je popisovana vyrazy takového poskozeni (IASP,
1979 in Vaculin, 2005). Avsak u nelidskych zivocicht je tézké, ¢i nemozné pozorovat
emocionalni projevy, proto toto pojeti byva ¢asto nahrazeno definici bolesti u zvitat. Tu
vytvofil napf. Zimmerman: ,,bolest je aversivni senzorickd zkusenost, zptisobena aktudlnim ¢i
potenciondlnim poskozenim, ktera vyvolava protektivni motorické a vegetativni reakce,
podmitiuje inikovou reakci a mize ovlivnit druhove specifické chovani, zahrnujici mj.

socialni chovani* (Gherardi, 2009).

1.2 Slozky bolesti

Bolest se sklada z vice odliSnych komponent. Loeser (1982) vytvotil konceptudlni model
bolesti, v némz rozlisuje 4 zakladni komponenty bolestivého zazitku — nocicepci, bolest jako
senzoricky vjem, psychickou reakci na bolest (utrpeni) a bolestivé chovani.

Podkladem senzorického vjemu bolesti je nocicepce — veskeré procesy vyvolané aktivaci
nocisenzorti. Nocicepce umoziuje detekci nebezpecnych podnéti, které by mohli vést ke
zranéni, a zprostiedkovava reflexivni unikovou reakci od tohoto zdroje potencidlniho
nebezpeci (Sneddon, 2004). Potieba takového rozpoznani Skodlivych podnétd je zasadni pro
preziti jedince, a proto se s timto fenoménem setkame nejen u vSech obratlovct, ale i u
mnohych bezobratlych, byt’ je u nich tento systém na niz8i evolu¢ni Girovni a tedy méné
dokonaly (Smith, 2009).

Nocicepce sama o sob¢ vSak neznamena zadny subjektivni pocit bolesti. Bolest jako vlastni
senzoricky vjem vznika aZ reflexi nocicepce ve védomi (Neradilek, 2012). Je vSak i mozné,
Ze nocicepce nemusi nutné zptisobit vnimani bolesti, stejné tak jako se bolest miiZze objevit
bez nocicepce (McGonigle, 2006).

Na dal$im stupni konceptualniho modelu stoji psychicka reakce na bolest — utrpeni (afektivni
slozka). Jedna se o psychologicky fenomén, resp. o negativni, vnitini, emo¢ni doprovod
nocicepce reflektované ve védomi. Celkova intenzita bolesti je pak tvofena slozkou
senzorickou a afektivni (Neradilek, 2012).

Poslednim stupném je porucha chovani — bolestivé chovani. Lze je povazovat za objektivné

pozorovatelny a kvantifikovatelny projev bolesti.



Ptestoze byl tento konceptualni model bolesti vytvoten pro potiebu rozliSeni slozek bolesti u
¢lovéka, 1ze ho vyuzit i u zvitat, u kterych mizeme pozorovat stejné slozky. Hlavni ¢ast této

prace se zabyva pravée tou posledni slozkou — bolestivym chovanim.

1.3 Klasifikace bolesti

Klasifikaci miize byt n€kolik, a to podle zvolenych kritérii. Jednim z kritérii je Casové
hledisko, podle které¢ho rozlisujeme bolest akutni a chronickou. Akutni bolest trva sekundy,
minuty, hodiny, dny az tydny, mé vyznam varovného signalu, pfiznaku nemoci, upozoriuje
na ohrozeni nebo poskozeni organismu, je tedy v biologickém slova smyslu ucelna. Bolest
trvajici déle nez tii mésice nebo vyznamné déle, nez je pro urcité onemocnéni obvyklé,
oznacujeme za chronickou. Takova bolest pozbyva vyznam varovného signalu a stava se
onemocnénim sama o sob¢. Zatimco v prvnim piipad¢ jsou analgetika v 1€¢bé bolesti ucinna,
V druhém ptipadé€ nekdy nestaci (Kalousova, 2008).

Vedle ¢asového hlediska je také ptinosné déleni podle mechanismu vzniku a lokalizace
postizeni. Bolest mtze byt bud’ nociceptivni ¢i neuropaticka. Nociceptivni bolest vznika
drazdénim nociceprotii (nocisenzori), coz jsou nervova zakonceni aferentnich nervovych
vlaken (Opavsky, 2011). Nociceptivni bolest pak miize byt somaticka ¢i visceralni. Somaticka
bolest je bud’to povrchova, kdyz jsou podnéty pfivadény ze senzort v kuzi ¢i podkozi, anebo
hluboka, kdy podnéty vychazeji ze senzort umisténych ve svalech, Slachach ¢i periostu. Za
visceralni naproti tomu oznacujeme tu bolest, ktera vznika drazdénim receptorti v organech
dutiny bfi8ni ¢i hrudni (Slovacek, 2012). Neuropaticka bolest pak vznika pii poskozeni
struktur nervového systému. Podle toho, o jaky nervovy systém se jednd, rozliSujeme periferni
neuropatii (poSkozeni perifernich nervi ¢i kofentl) a centralni neuropatii (poskozeni struktur
michy a mozku). Nutno jesté dodat, Ze neuropaticka bolest je dlouhodobé¢;si nez nociceptivni.

(Opavsky, 2011).
2 Fyziologie bolesti

2.1 Fyziologie nociceptivni bolesti

Riizné typy bolesti jsou zprostiedkovany riiznymi mechanismy. Nociceptivni podnéty
vznikaji v nociceptorech, které jsou, jak jiz bylo feceno, volnymi nervovymi zakoncenimi
primarnich aferentnich neuronti. Podle uloZeni v organismu se rozeznavaji napi. nociceptory
kozni, svalové, kloubni ¢i visceralni. Podle podnétt, které je prednostné aktivuji, se déli na

mechanoceptivni, termoceptivni ¢i chemoceptivni (Opavsky, 2011).



Od nociceptort az po prvni synapsi v CNS vedou hlavné tenka, slaba vlakna typu Ad a C,
ktera se od sebe histologicky lisi predevsim tim, ze vlakna typu Ad jsou slabé myelinizovana,
zatimco vlakna typu C jsou nemyelinizovana. Témito vlakny je signal v podobé impulzni
aktivity prevadén do michy a vyssich oddila CNS, kde je interpretovan jako bolest. Vldkna
typu Ad tedy nesou tzv. ,,rychlou slozku bolesti, ktera je pfesné lokalizovana a ostra, zatimco
vlakna typu C nesou tzv. ,,pomalou slozku bolesti®, kterd je neptesné mistné ohranicena a
obvykle ma tupy charakter. Primarni aferentni vlakna vstupuji do michy v oblasti zadnich
rohd misnich. Podle miry myelinizace, praméru nervového vlakna a podle kvality bolesti,
kterou vedou, se zde piepojuji ve specifickych Rexedovych zonach na druhy neuron
(Opavsky, 2011). Do zény 1-3 se projikuje zejména akutni povrchova bolest, zatimco bolest
hlubokd, visceralni je vedena do Rexedovych vrstev 5, 7, 8 a 10. Druhé neurony pak smétuji
centripetalné na kontralaterarni stran¢ — kiizeni je tedy jiZ na trovni vstupu do michy.
Existuje n¢kolik drah bolesti. Za nejdilezitéjsi drahy bolesti se povazuji tractus
spinothalamicus a tractus spinoreticulothalamicus vedouci bolest do thalamu a dale do
mozkové kiry (gyrus cinguli, insularni a somatosensoricka kiira). Dale byl popsan tractus
spinoparabrachialis, ktery vede informaci do hypothalamu a amygdaly. Pomérn¢ nedavno
bylo zjisténo, Ze visceralni bolest muze byt vedena drahami zadnich provazct — fasciculus

gracilis a fasciculus cuneatus (Rokyta, 2012).

2.2 Fyziologie neuropatické bolesti

Neuropaticka bolest nevychazi z receptorti, nybrz je iniciovana primérni 1ézi nebo dysfunkci

nervového systému. Nasledkem 1éze senzitivniho nervového systému dochéazi ke zménam na
molekularni a bunééné trovni, které¢ vedou k tomu, Ze aferentni, senzitivni neurony se stanou
abnormalné citlivé a generuji patologickou spontanni aktivitu, ktera nemusi byt omezena jen

na misto 1éze, nybrzZ i na sousedni nepostizena vlakna ¢i intaktni ganglia zadnich kofent.

(Ambler, 2012).

3 Animalni modely bolesti

Pro ucely studia bolesti, jejiho vlivu ¢i jeji 1€€by bylo popsano mnoho modelt, tedy zpisobt,
jak bolest experimentalné navodit. Modely miizeme délit podle toho, jakého charakteru bolest

je a jak dlouho trva.



3.1 Modely nociceptivni bolesti

Termicka akutni bolest se vyvolava v testu zvaném tail flick test (test Svihnuti ocasem)
(D"Amour, 1941), pti plantar testu (Hargreaves, 1988) ¢i hotplate testu (Vaculin, 2012).
Principem prvné jmenované metody je pusobeni tepelného zdroje usmérnéného na vrchni
stranu ocasu fixovaného zvifete, v druhém piipad¢ se analogicky piisobi na plantarni plochu
koncetiny zvifete. V obou ptipadech se pak méfi ¢as do tnikové reakce. Jinou metodou je hot
plate test, ktery se od ptedchozich lisi tim, Ze teplo neni usmérnéno do urcitého mista, nybrz
je zahiivana celé deska, na které potkan stoji. Termickou (chladovou) stimulaci mizeme
nejjednoduseji metit pomoci imerznich testl (Vaculin, 2012), kdy je ocas, ¢i koncetina
ponoiena do ledové (teplé) tekutiny. Popiipadé Ize chladovou stimulaci méfit u acetonového
testu (Choi, 1994), spocivajiciho v kapnuti kapky acetonu na plantarni plochu koncetiny —
aceton se velmi rychle odpatuje a pfitom koncetinu ochladi.

Mechanicka akutni bolest, resp. prah pro mechanickou stimulaci je nejcastéji meéfen pomoci
von Freyovych vlaken (Vaculin, 2012). Jde o sadu nylonovych vlaken rizného priméru, jimiz
se tla¢i na libovolné misto na kuzi a sleduje se pfitomnost unikového reflexu. Jinou metodou
je tlakovy Randall-Selitto test (Randall, 1957), pii némz je stimulace provadéna pisobenim
plastového hrotu na koncetinu zvifete. Hrot je spojen s liStou s posuvnym zavazim, jehoz
posouvanim se stimula¢ni tlak zvySuje nebo snizuje.

AKutni chemicka irita¢ni bolest se navozuje formalinovym testem (Dubuisson, 1977).
Bolest je pfi tomto testu vyvolana subkutanni injekci formalinu na plantarni plochu zadni
koncetiny. Okamzité po injekci se rozviji akutni chemicka iritacni bolest, ktera pretrvava asi 5
minut, po nich dochézi ke klidovému obdobi, v némz se Zadné projevy bolesti neobjevuji,
avSak ptiblizn€ po 15 minutach po injekci nastupuje 2. faze formalinového testu — akutni
zéanétliva bolest. Za 1-3 hodiny ucinky formalinu kompletné odezni.

Akutni visceralni bolest Ize sledovat u writhing testu, kdy je pokusnému objektu
intraperitonealné injikovana 0,6% kyselina octova, ktera zapficinuje silnou kontrakci bfisnich
svalu, ptipadné prevalovani z boku na bok. Jinym zptisobem vyvolani visceralni bolesti, ktery
vice odpovida skutecnosti, jsou distenzni modely, které spocivaji v inzerci gumového balonku
do nékteré z té€lnich dutin (vagina, déloha, GIT) a jeho nasledné nafouknuti. Na rozdil od
prvniho zptisobu, Ize v tomto ptipad¢€ bolest velice dobfe modulovat (lokalizace, intenzita) a

hlavné bolest okamZité po vyfouknuti balonku odeznivéa (Vaculin, 2012).



Chronicka zanétliva bolest miize byt vyvolana podanim kompletniho Freundova adjuvans
(usmrcené a vysusené bakterie Mycobacterium tubrculosis v olejové suspenzi). Podle mista,
do kterého je CFA vpraveno se pak rozviji zanét rizné velikosti a priibéhu (Vaculin, 2012).
Jinym modelem chronické visceralni bolesti je napf. ureteralni kalkuloza (kameny

Vv mocovodu), ktera se da uméle navodit tak, ze aplikujeme do horni tietiny mocovodu malé
mnozstvi zubniho cementu, ktery po ztvrdnuti vytvaii pfekazku podobnou moc¢ovému kameni

(Giamberardino, 1995).

3.2 Modely neuropatické bolesti

Experimentalni modely neuropatickych bolesti mizeme rozdélit podle mista manipulace

S nervovym systémem na centralni a periferni, a podle zptisobu vyvolani 1éze na chirurgicka
poranéni nervu podvazem nebo pretétim (v obou piipadech je mistem zakroku napft. sedaci
nerv), diabetickou neuropatii (vyvolava se destrukci ostrivki pankreatu pomoci
streptozocinu), neuropatii vyvolanou chemoterapeutiky a ischemicky nebo zanétem

vyvolanou neuropatii (Vaculin, 2012).
4 Projevy bolesti

4.1 Bolest a stres

Pted uvedenim jednotlivych projevil bolesti je dilezité se zminit o problematice rozliSovani
mezi projevy bolesti a stresu. Je velmi naro¢né rozlisit podle daného abnormalniho chovéni,
zdali zvite proziva bolest ¢i stres. Je to jednak proto, Ze projevy bolesti a stresu jsou ¢asto
velmi podobné az stejné, a hlavné proto, Ze stres je nedilnou soucasti kazdého prozivani
bolesti. Naucit se rozliSovat mezi t€émito dvéma stranami si Zada velké mnozstvi zkuSenosti

V préci s potkany a znalost jejich individudlni povahy, avSak ani zkuSeny pozorovatel nemuize
vzdy rozpoznat rozdil (National Research Council, 1992). Z tohoto divodu je v této praci
stres pojiman jako soucast projevu bolesti. A navic, z etického hlediska a v souladu se
zédkonem by mélo byt v zdjmu kazdého pracovnika se zvitaty, aby se zvife vyhnulo nejen

bolesti, ale i stresu.

4.2 Prah bolesti

Bolest se u vyssich zivocichll projevuje na nékolika urovnich. Pfi bolestivém podnétu se
nejprve dostavuje reflexivni odpovéd’ jakozto tinikova reakce, poté, pokud bolest pietrvava,

dochazi k vokalizaci a nakonec se projevi komplexni a velice organizované typy chovani
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(atek, agrese, rezignace) (Le Bars, 2001). Ona reflexivni odpoveéd’ (napf. ucuknuti koncetiny
¢i ocasu, na ktery ptisobi bolestivy podnét) se dostavuje pii piesdhnuti prahu bolesti. Prah
bolesti je moment, kdy zacina jedinec urcity podnét vnimat jako bolestivy (Stocking, 2004).
Willer (1977) ve své praci poukazal na existenci dvou slozek reflexu. Prvni se dostavuje
reflex Ry, ktery je vyvolan stimulaci mechanoreceptort a hraje zasadni roli v procesu
ucuknuti stimulované ¢asti téla. Po Ry, nasleduje reflex Ry, ktery mé delsi latenci a vyssi
prah. Prah reflexu Ry je pak stejny jako prah bolesti.

Jinak feceno, po bolestivém podnétu nejprve dochazi k reflexivni odpovédi (ucuknuti) a
teprve posléze k uvédomeéni si bolesti, ktera miize a nemusi nastavat a pretrvavat. Teprve

Vv piipadé¢ Ze bolest pietrvava, dochazi k jejim dal$im pfiznaktim (napft. olizovani koncetiny,

drZeni konCetiny ve vzduchu, uték, agrese apod.)

4.3 Zprostredkovani reakce v ramci CNS

Jak bylo naznaceno vyse, existuji dva hlavni typy reakci na bolestivy podnét. Prvni typ je
zprosttedkovan centry, které jsou relativné ,,nizko* v rdmeci hierarchie centralniho nervového
systému (CNS) a druhy typ, vice komplexnich reakci je organizovan vyssimi centry CNS.
Prvni typ mize byt vyvolan i u decerebrovanych zvitat a byl také nazvan Sherringtonem
(1906) jako ,,pseudoafektivni reflex“. Zahrnuje zakladni motorickou odpovéd’ (ucuknuti,
vyskoceni, kontrakce ad.), neurovegetativni reakce vedouci k zvySeni sympatického tonu
(tachykardie, arteridlni hypertenze, zrychlené dychani, rozsiteni zorni¢ek) a vokalizaci.

K druhému typu patii podminéné motorické reakce. Nej€asteji jsou pozorovany behavioralni
reakce (uték, nediivéra k predmétim zodpovédnych za bolestivy podnét, vyhybavost, agrese
ad.) nebo zmény v chovani (socidlni, alimentacni, sexuélni, cirkadidnni).

Je vSak tfeba poznamenat, Ze ptestoze aktivni motorické reakce jsou Casté, stejné Casto se
vyskytuji 1 pasivni reakce, jako nehybnost, kterd umoziiuje zviteti zachovat bezbolestné

drzeni téla (Whishaw, 2005).

4.4 Typy bolestivych stimulu

Jednotlivé typy podnéti, s kterymi se mohou zvitata potkat v laboratofi 1 pfirozeném
prostfedi, miizeme délit podle vice kritérii — jejich povahy (modalita), délky trvani ¢i
lokalizace.

Povaha podnétu miize byt elektrickd, mechanickd, termalni ¢i chemicka. Kazdy z téchto druhti
ma svoje specifika od doby pfetrvavani pies invazivnost aZ po mechanismy, které¢ vedou

k transdukci podnétu na nervovy vzruch. Proto také kazdy z téchto podnéti mize vyvolat
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jinou behavioralni odezvu, stejné tak, jako napt. riznou reakci vyvola totozny podnét, ktery se
aplikuje do dvou riznych mist na téle organismu (Le Bars, 2001). A dokonce i shodny podnét
lokalizovany do stejného mista mtize vyvolat u riznych jedincii (¢i téhoz jedince v rizném
case) odlisné odpovédi. Diivodem miize byt naptiklad to, ze kazdy jedinec je jinak citlivy ¢i
ruzné adaptovany po piedchozich podnétech (Shir, 2001).

Délka trvani podnétu je také zasadnim faktorem, ktery urcuje, jaké reakce budou u
sledovaného zvitete probihat. Nékteré reakce se mohou vyskytnout po kratkodobé bolestivé
stimulaci, jiné pii dlouhodobé¢ bolesti a mnohé se vyskytnou v obou ptipadech. Napf.
jednorazovy tlakovy podnét na koncetinu potkana povede k ucuknuti, vokalizaci ¢i utéku, ale
je jen malo pravdépodobné, ze potkan prestane Zrat, ¢i se zaéne chovat asocidlné, vici svym
druhtim, coz jsou situace typické spise pro dlouhotrvajici bolest (Le Bars, 2001).

Z uvedeného plyne, Ze je velmi narocné, az nemozné, uvadet specifické reakce na konkrétni
podnéty, protoze existuje velké mnozstvi faktort, které se spolupodili na vysledném projevu.
Nasledujici vycet reakci je tedy nutno brat jako seznam moznych odpovédi na bolestivy
podnét, které se mohou v riznych kombinacich spole¢né vyskytovat po vystaveni potkana

riznym podnétim.

4.5 Behavioralni projevy bolesti

Bolest u potkanti se mtize projevovat na vice urovnich - biochemické (vyplavovani
chemickych latek ¢i hormoni, oxidaéni stres), fyziologické (zrychleny tep, zvysSeny tlak,
poceni), elektrofyziologické (akeni potencial, odpor) nebo tieba behavioralni. Tato prace je
zaméfena prave na ty posledné jmenované. Behavioralni projevy maji pro praxi vyhodu

V tom, Ze jejich sledovani je pomérné jednoduché a Casto ani neni potieba specidlnich nastrojti
¢1 technik k jejich rozpoznani a vyhodnocovani.

Co si vlastné predstavit pod pojmem behavioralni? Piidavné jméno behavioralni je odvozené
od anglického behavior — chovani, které miizeme obecné definovat jako akci €i reakci ¢loveka
language, 2011) V uzs§im slova smyslu mizeme mluvit o chovani jakozto o souboru vnéjsich
(pozorovatelnych) projevi ¢loveka a zivocichi, které zahrnuji napt. postoj, pohyby, gesta

nebo i dalsi projevy ¢i jejich celek.
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4.5.1 Unikova reakce a jevy s ni souvisejici

Unikova reakce je reflexivni odpovéd, ktera chrani organismus pied potencionalnim
poskozenim, pti pociténi bolestivého podnétu. Je typicka pti kratkodobé bolestivé stimulaci a
nastava v okamziku prekroceni prahu bolesti.

Unikova reakce byla sledovéana pii mechanické (Randall, 1957), termické (Roberts, 1974),
elektrické (Borszcz, 1995b) i chemické stimulaci (Wheeler-Aceto, 1991).

Mezi unikové reakce patii predevsim ucuknuti tou ¢asti téla, na kterou piisobi bolestivy
podnét (noha, ocas), ptipadné vyskoé€eni Ci tiepani S danou koncetinou a snaha dostat se

Z nebezpeéného mista ¢i rukou experimentatora (Randall, 1957). Soucasné s unikovymi
reakcemi se mize objevovat vokalizace (Whishaw, 2005). Po unikové reakci ¢asto nasleduje
olizovani (Roberts, 1974).

Olizovani miize mit charakter systematického €isténi, jak ho popsal Roberts (1974) pii hot
plate testu, kdy zvife stoji na kovové desce, ktera je postupné zahtivana. Potkan obvykle zacal
S lizdnim pfednich koncetin, kterymi nasledné nékolikrat piejel pies oblicej a Cenich -
grooming. Vétsina z krat$ich zachvata ¢isténi se skladala jen z téchto dvou prvku, ale pii
delsich zachvatech Cisténi se objevilo i lizani podbiisku, boki, zadnich nohou a zfidka 1
ocasku.

Zajimavy poznatek udélal také Borszcz, ktery popsal projevy bolesti po elektrické stimulaci
ocasu (Borszcz, 1995b). Dochazi opét k ucuknuti ocasu a dvéma vokalizacim — prvni probiha
soucasn¢ s podnétem a druha nésleduje po ném. Tyto odpovédi jsou organizovany
hierarchicky podle toho, jakd ¢ast nervové soustavy se na nich podili — micha (ucuknuti),

mozkovy kmen (prvni vokalizace), thalamus (druhé vokalizace).

4.5.2 Postoj, vzhled a pohyby téla

Sledovani postoje a pohybti zvifete, drzeni téla i vzhledu jeho koncetin je dalSim z voditek,
jak rozeznat u potkani bolest. V tomto piipad¢ se jedna ptevazné o dlouhodobou bolest.
Dubuisson (1977) popsal ¢tyistupiiovou Skalu postoje potkana pii formalinovém testu.
Formalinovy test je modelem akutni chemické irita¢ni a zanétlivé bolesti, pii némz se
subkutanné vpichne malé mnozstvi formalinu do koncetiny (Fran¢k, 2006). Formalin vyvola
bolest, ktera miize byt méfena na Ctytstupniové Skale, podle polohy postizené koncetiny viici
télu a podlozce (viz obrazek 1):

¢ (0 - znazoriiuje normalni postoj

e 1 —tlapka spociva na zemi, av§ak nenese zvife (je odlehcena)

e 2 —tlapka je zvednutd
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e 3 —tlapka je zvednutd, potkan ji olizuje, okusuje, pfip. s ni tiepe (Dubuisson, 1977)

Obrazek 1: Postoj potkana pii formalinovém testu (Dubuisson, 1997)

Tento test vSak nebyl jediny, u kterého se zaznamenavaly
abnormality v drzeni koncetiny. Napf. u potkant, kterym
byla chirurgicky navozena neuropaticka bolest
(podvézanim 5. a 6. mi$niho nervu), byly pozorovany 4
ruzné polohy koncetin, podle intenzity bolesti (viz obr. 2):
e A - znazornuje normalni pozici nohy
S rozevienymi prsty
e B —prsty jsou ve ventroflexi (seviené)
o C —tlapka je vytocena tak, ze se pouze vnitini
strana tlapky dotyka podlozky
e D —tlapka je drzena ve zvednuté poloze,
olizovana a potkan s ni tfese (neni na obrazku)
(Na, 1996).
Roughan a Flecknell provedli mnoho pokusti, kdy pomoci

Obrazek 2: Riizné polohy

kon&etiny pFi neuropatické kamery a sofistikovaného softwaru vyhodnotili t€lesné

bolesti vyvolané podvazanim 5. projevy potkantl, kterym byla provedena laparotomie.
a 6. misniho nervu (Na, 1996).
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V postoperacnim stadiu zaznamenavali ¢etnost vyskytu vice nez 40 druhti pohybovych aktivit
a po statistickém vyhodnoceni ur¢ili, které z nich jsou nejsignifikantnéji spojeny s bolesti.
Patii mezi n¢ zvySeni Cetnosti svalového spasmu (vili neovlivnitelna svalova kontrakce)

Vv oblasti chirurgického zakroku, vyklenuti zad (kocici hibet), vravoravé pohyby vyskytujici
se napf. pii pfechodu z pozice na dvou nohéach (,,sezeni, ,,panackovani®, angl. rearing) do
skréené pozice Ci pii zapoceti groomingu. V neposledni fadé bylo pozorovano svijeni a také
olizovani biicha a rany na tikor olizovani pacek a s nim ¢asto spojeného ¢isténi obliceje
(Roughan, 2001).

Po vyvolani zanétu v tlapce potkana bylo také pozorovano jeji olizovani, Skrabani a kousani
(De Castro-Costa, 1987). U potkanti, kterym byly mechanicky poskozeny meziobratlové
ploténky, byla sledovana zvySena mira ¢isténi hlavy i téla a tzv. ,,wet-dog shaking* neboli
oklepavani celého téla (Olmarker, 2008; Nilsson, 2011).

4.5.3 Sila doslapu

Daéle se d& u potkant méftit sila doSlapu urcité koncetiny na podlozku, jakozto ukazatel miry
bolesti v koncetiné. K tomuto ucelu byl vyvinut specialni nastroj — Stepping Force Analgesic
Meter, ktery se sklada z tunelu vybaveného tlakovymi sensory. Zvife se vlozi na zacatek
tunelu a zaznamenava se tlak pii doSlapnutich v pribéhu prichodu tunelem. Jednotlivé
koncetiny se pak rozeznavaji za pomoci videokamery, ktera je soucasti ptistroje (Yam, 2011).
Normalni vaha pfenasena na nohy je vétsi pro zadni koncetiny asi o 12%. V pokusu byla
potkantim podéana subkutdnni injekce kompletniho Freundova adjuvans do pravé zadni nohy,
¢imz byla experimentaln¢ navozena artritida. Po méteni bylo zjevné, Ze vaha prendsena na
tuto nohu byla mensi az o polovinu. Vyhodou této metody je i ur¢itd moznost kvantifikace

vysledki (Yam, 2012).

4.5.4 Vokalizace
Potkani se zvukové€ projevuji v nejriznéjSich situacich zahrnujicich mj. socidlni chovani,
sexudlni chovani, stresoveé a izkostné podminky 1 bolest. Hlasové ustroji potkant je velmi
malé, proto produkuji zvuky pfevazné na ultrazvukové frekvenci, v rozmezi od 20 do 70 kHz,
ktera je nad hranici lidské slysitelnosti (Whishaw, 2005).
U potkant byly popsany tii zakladni typy vokalizace.

e 40 kHz vokalizace, ktera byla popsana u malych potkant, kteti byli izolovani od

matky ¢i svého hnizda a ktera zpravidla trva 80-140 ms.
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e 22 kHz vokalizace vyskytujici se u mladych i dospé€lych potkant asociovana
S riznymi situacemi, zahrnujicimi sexualni chovani, ejakulaci, agresi, vystaveni
nebezpeci, obranné ¢i submisivni projevy pii vnitropohlavnim bojovani ¢i bolest.
Délka trvani 22kHz vokalizace se zpravidla pohybuje mezi 0,3 — 3 s.

e 50 kHz vokalizace je také emitovana mladymi a dospélymi potkany a trva mezi 20-
80 ms. Nejcastéji je spojena se vzrusenim, kopulaci, hrou a explorativnim ¢i
socialnim chovanim (Knutson, 2002; Portfors, 2007).

Z uvedeného plyne, Ze pro méfeni bolesti je vyznamna hlavné pomérné dlouha 22 kHz
vokalizace, ktera je v mnoha vyzkumech zabyvajicich se vyhradné bolesti ¢asto rozsifena na
22-28 kHz (Jourdan, 2002; Calvino, 1996, Naito, 2008).

Jourdan (1995) popsal komplex vokalnich vzorct, které potkani vydavaji po kratké bolestivé
stimulaci elektrickym proudem. Ve své studii identifikoval tfi typy zvuk, které jsou
prehledné zndzornény na obrazku ¢. 3.

1. Dvé odlisna ,,pipnuti®, jejichz frekvence se pohybovala v Sirokém rozmezi ¢loveku
slysitelnych zvuki. Prvni pipnuti bylo vysledkem aktivace relativné rychle
vedoucich Ao vldken, zatimco druhé nésledovalo po aktivaci pomalu vedoucich C
vlaken.

2. ,,Chatters* jsou charakteristické harmonickymi formanty (lokalni maxima, ostré
Spicky), které predstavuji velmi specifickou odpoveéd, kterd je svym charakterem
podobna lidskym sloviim.

3. Ultrazvukové projevy charakteristické fadou mirn€ modulovanych pulsii
s frekvencemi v rozmezi 20-35 kHz, tudiz lidskému uchu neslysitelné.

Pipani ani chatters nebyly nikdy zaznamenany pied aplikaci bolestivého stimulu. V téchto
vokaliza¢nich vzorcich byly nalezeny urcité odliSnosti, av§ak po bolestivém podnétu vSechna
zvitata vydala prvni pipnuti, které bylo v 61% nésledované druhym pipnutim (Jourdan, 1995).
Zajimavé je, ze chatters mohou byt vyvolany v souladu s Pavlovovym podmifnovanim —
Borszcz naucil potkany, ze bolest nasleduje po svételném podnétu a potkani nasledné
vokalizovali jiZ pfi samotné prezentaci svételného podnétu. Mimo jiné ve své praci ukazal, ze
amplituda, trvani a pocet vokalizacnich odpovédi byla pfimo iimérna intenzité bolestivého
stimulu (Borszcz, 1995a). Zatimco pipani a chatters maji souvislost pfevazné s pociténim
bolesti, ultrazvukové projevy mohou byt sledovany i v jinych souvislostech (viz vyse)

(Whishaw, 2005).
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Obrazek 3: T¥i typy zvukii, které potkani vydavaji po kratké bolestivé stimulaci elektrickym proudem
(Jourdan, 1995).

Navzdory uvedenym informacim nutno podotknout, Ze ve vokaliza¢nich projevech spojenych
s bolesti neni zatim tak Gplné jasno. O vokalizaci spojené s akutni bolesti se jiz nepolemizuje,
protoze byla podlozena mnoha vysledky (Tonoue, 1986; VVan der Poel, 1989; Jourdan, 1995;
Dinh, 1999), avsak u chronické bolesti jsou vysledky sporné. V nékolika studiich, bylo
méfeno mnoZstvi vokalizaci u potkand, kterym byla vyvolana artritida jako model chronické
bolesti. Pokud byli tito potkani v kleci sami, nedochazelo k ultrazvukovym vokalizacim,
avsak ve chvili, kdy se témto potkantim do klece ptidal dalsi (zdravy) jedinec, byli zvukové
emise aZ 10x vyss$i. Podobné potkan zacal vokalizovat, kdyz se k nému pfiblizila napf. ruka
experimentatora. Z téchto pokusti tedy usoudili, ze vokalizace (22-28 kHz) je jakysi varovny
signal, ktery potkani vydavaji, hrozi-li potencionélni fyzicky kontakt (s experimentatorem ¢i
jinym jedincem) (Calvino, 1996; Naito, 2006; Naito, 2008). Oproti tomu Jourdan (2002)
provedl obdobné pokusy, kdy potkaniim navodil chronickou bolest dokonce tfemi riznymi
zpusoby (karagenanem vyvolany zanét, CFA vyvolany zanét a streptozotocinem vyvolana
neuropatickd bolest) a zkoumal, zdali bude vokalizace vyssi u potkanti chovanych samostatné
nebo v socialni interakci. Ve svém jeho vyzkumu vSak neprokazal ani v jednom ptipad¢ vyssi

vokalizaci (Jourdan, 2002). Tyto rozporné vysledky se doposud nepodafilo objasnit.
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4.5.5 Zmény v obliceji
Jiz Darwin pfiSel s myslenkou, Ze i zvitata vyjadiuji své emociondlni stavy v ¢lovéku
podobnych obli¢ejovych vyrazech (Lorenz, 1965). Studiem obli¢ejovych vyrazl potkant
prozivajicich bolest se vSak zacalo zabyvat teprve nedavno. Sotocinal a jeji kolegové (2011)
vytvofili pomoci pocitatového softwaru, ktery automaticky rozeznava a zaznamenava tvar
potkana, Skalu vyrazi potkani — Rat Grimace Scale, kterou Ize vyuzit nejen k uréeni, ale i
kvantifikaci bolesti. Potkanlim byla navozena bolest bud’ za pouziti kompletniho Freundova
adjuvans podaného intraplantarng¢, kaolinu/karagenanu podaného intrartikuldrné, nebo
laparotomii. Po vyvolani bolesti byly pofizeny série snimkii, po jejichz zhodnoceni byly
definovany 4 zakladni oblicejové rysy poukazujici na bolest (viz obr. 4), mezi které patii:
e Zuzeni o¢nic. Potkani v bolesti maji seviené o¢nice, projevujici se jako ¢aste¢né ¢i
uplné zaviené oci. Oproti spici mySi mizeme rozliSit pevné seviené orbitalni svaly.
e Narovnani nosu/tvari. Vnimani bolesti se u potkant projevuje zplosténim nosu. Za
normalnich okolnosti je nos potkana lehce vyboulen, bolest vede K jeho zplosténi.
Dale ploska, z které vybihaji vousky, se pii bolesti jevi zaoblené a mirn¢ nafoukle.
Narovnani nosu pak vede ke ztraté viditelnosti ryhy, kterd je mezi tvaremi a témito
vouskovymi polstarky. Z frontalniho pohledu se nos jevi uzsi a delsi.
e Zmény v pozici, orientaci a tvaru usi. Zékladni pozice usi potkana je témét kolma
k hlavé, natoena dopiedu a maji obly tvar. Pivodné kolmo postavené usi se pti
bolesti ohybaji dopiedu (tihel mezi hlavou a uchem se zmensuje). Navic dochazi ke
krouceni ucha na bazi — medianni ¢ast boltce se staci smérem dovnitf ucha. Prostor
mezi uSima se mize zdat SirSi v porovnani s pivodnim stavem.
e Zmény u vouski. Pii bolesti 1ze také pozorovat zménu pozice a orientace vousk.
Za normalniho stavu jsou vousky uvolnéné a svésené mirné doli. S rostouci bolesti
dochazi k napéti v misté ukotveni vouskt, ¢imz dochazi k jejich orientaci Sikmo
dozadu podél hlavy. Vousky jsou pak blize sob¢ a jevi se méné zieteln¢ (Sotocinal,
2011).

18



Not present Moderate Obvious
“o” “1 ” “2"

Orbital Tightening

Hn

Nose/Cheek Flattening

Ear Changes

Whisker Change

Obrazek 4: Rat Grimace Scale (Sotocinal, 2011)

U potkani 1ze také v mnohych piipadech spojenych s bolesti sledovat chromodacryorrheu,
n¢kdy téz nazyvanou ,,cervené slzy*. Jedna se o vyluCovani cerveného barviva porphyrinu

Z Harderianovych Zlaz za o¢nicemi, které se projevuje ¢ervenym zbarvenim okoli o¢nic.
Barvivo se pak ¢asto dostava i do oblasti ¢enichu a ptednich tlap vlivem neustalého tieni a
groomingu hlavy. Tento jev byl pozorovan napt. pii zanétu Celistniho kloubu (Harper, 2001),
pfi expozici potkant elektrickému proudu (Rommereim, 1990) ¢i intestinalni resekci

(Gillingham, 2001) a pfi stresu.
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4.5.6 Konzumace jidla a vody, télesna vaha

Konzumace jidla a vody a s nim spojena zmeéna télesné hmotnosti je dobrym indikatorem
bolesti nejen u hlodavct. Ke snizeni konzumace a snizZeni télesné vahy dochazi pfi
dlouhodobé bolesti (Flecknell, 1991).

SniZeni pfijmu potravy a tekutin bylo sledovano v mnoha raznych ptipadech, nejcastéji bylo
popsano po laparotomii (Liles, 1993b; Shavit, 2005; Cooper, 2005), dale pak 1 v piipadech
podvazani zlu¢ovodu (Liles, 1993a), jednostranné nefrektomie a kanylace v. jugularis
(Flecknell, 1991) ¢i po navozeni zanétu v koncetiné (Stein, 1988). Ve vsech ptipadech
pocitoval potkan dlouhodobou bolest.

Pokles mnozstvi spotfebované potravy a vody je zavisly na zavaznosti zdkroku a s nim
spojené velikosti bolesti (Liles, 1993b). Ve vyse zminénych zakrocich poklesl piijem potravy
0 24-87% a ptijem vody o0 20-59%, coz jsou pomérn¢ velka Cisla na to, aby se dal rozlisit stav
normalni a stav bolestivy. Ztrata vahy pak byla zavisla na délce trvani sniZeného piijmu

tekutin a potravy.

45.7 Aktivita, lokomoce

Velice astym zplsobem jak zjistit, zdali potkan proZiva bolest je sledovani komplexnich
vzorctl aktivniho a pasivniho chovani. K tomuto ucelu bylo vytvofeno mnoho uzitecnych
automatickych zatizeni a vyhodnocovacich néstroji, které jsou schopny pomérné presné
vyhodnotit, jakou aktivitu pravé potkan provadi. Nejcastéji se jedna o sklenénou ¢i
plexisklovou klec vybavenou systémem kamer. Pocita¢ pak sam vyhodnocuje, kolik ¢asu
potkan stravil horizontalni aktivitou (b&éhani), vertikalni aktivitou (sezeni na zadnich tlapkach,
lezeni po sténéch, skakani), ¢isténim ¢i v nepohyblivém stavu.

Obecné lze tici, ze bolest vede k poklesu aktivniho chovani (vertikalniho i1 horizontalniho),
takZe potkani prozivajici bolest ¢ini méné pohybovych aktivit, vice odpocivaji a spi. Tak to
bylo sledovano mj. v ¢etnych pokusech s laparotomii (Roughan, 2000; Liles, 1993a), u zanétu
V kolennim kloubu (Matson, 2007; Nagase, 2012), zanétu chodidla (Philippe, 1997),
pankreatitidy (Zhang, 2004) ¢i po mechanickém poskozeni meziobratlovych plotének
(Olmarker, 2008).

V ptedchozich i jinych studiich je také ¢asto sledovan pokles Cisticich aktivit (,,grooming*),
nekdy az do takové miry, Ze potkan je viditelné zanedbany. Tyto celotélové Cistici aktivity

vSak nelze zaménovat s olizovanim rany ¢i bolestivého mista, jak bylo popsano vyse.
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4.5.8 Uzkostnost

Nejen u potkani, ale 1 u vétSiny dalsSich vyssich zivocichl vyvolava bolest jistou miru
uzkosti. Tato uzkost se muze, podobné jako bolest, projevovat fyziologicky (zvyseni
krevniho tlaku, pulsu, poceni), coz 1ze pomérn¢ snadno méfit, avSak dnes jsme schopni
sledovat i behavioralni projevy tzkosti. K tomuto ucelu slouzi nékolik zajimavych testt.
Jedna se predevsim o tzv. elevated plus maze (EPM) a open field test (OFT). Tyto testy

V podstaté méfi, v jaké mife projevuje potkan, ¢i jiné zvite, prizkumné (nebojacné) chovani,
které se tedy v tomto ptipadé povazuje za protiklad uzkostného chovani.

Elevated plus maze je vlastné jakési vyvysené bludisté ve tvaru kiize s dvéma otevienymi a
dvéma krytymi rameny. Potkan je do tohoto bludisté vloZen a po urcitou dobu je sledovana
jeho aktivita a méten Cas, ktery stravi v krytych a otevienych ramenech, ptipadné pocet
vstupti do otevienych ramen. Pokles ¢asu straveného v otevienych ramenech nebo pokles
poctu vstupt do otevienych ramen pak indikuje tzkost (Pellow, 1985). Timto zptisobem byla
uzkost sledovéana napft. u laboratorné vyvolané bolesti prostfednictvim podvazani sedaciho
nervu (Roeska, 2009a; Roeska, 2009b; Low, 2012) ¢i chronického plantarniho zanétu
vyvolané¢ho pomoci CFA (Parent, 2012). Po vSech téchto zakrocich klesl ¢as straveny

Vv otevienych ramenech o vice nez 50%.

Open field test byl vyvinut pied vice nez 50 lety za ucelem méfeni psychologickych
fenoménui u zvirat (Walsh, 1976). V priubéhu ¢asu se vSak zna¢né vyvinul a zautomatizoval.
Dnes se jedna nejcastéji o plexisklovou klec se ¢tvercovou ¢i kruhovou podstavou

S vyznacéenou stiedovou casti, ktera je vybavena systémem kamer, které zaznamenavaji, kolik
Casu potkan travi ve sttedové ¢asti, kolik ¢asu u stén a kolikrat vstoupi do stfedové oblasti.
Pokles vstupt a celkového Casu straveného v centralni oblasti indikuje izkostnost (Prut,
2003). Timto zpisobem byla napf. zjisténa uzkostnost pii bolesti vyvolané ligaci L5 nervu
(Kontinen, 1999) ¢i po vyvolani plantarniho zanétu pomoci CFA (Parent, 2012).

V OFT se mimo jiné mize, spole¢né¢ s métenim preference stfedovych ¢i okrajovych partii
klece a pohyblivosti, métit i defekace a urinace, jejichz zvyseni bylo téZ popsano

v souvislosti s tizkosti a bolesti (Hall, 1934; Kontinen, 1999).

4.5.9 Kognitivni funkce

To, ze bolest vede ke kvalitativnim zménadm v kognitivnich funkcich u ¢loveka, nikoho
nepiekvapi, o tomto tématu byl napsan nespocet studii. U potkanti vSak toto téma neni natolik
prozkoumané. Piesto vSak nalezneme nékolik, pomérné recentnich, vyzkumi, které ptichdzi s

vysledky prokazujicimi tento fenomén i u potkant (Moriarty, 2011).
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Cain et al. (1997) a Lindner et al. (1999) ve svych studiich zjistili, ze zanétliva bolest
vyvolana pomoci CFA vedla k poklesu vykonosti pti operantnim podminovani potkant.
Potkani se méli naucit mackat packy, jejichz zmacknuti vedlo k vysypani malého mnozstvi
potravy - odmény. Tento test piedev§im zavisi na procesu uceni, paméti a pozornosti. Pokles
vykonosti u zkoumanych potkanta tedy poukazuje na deficit v urcitych téchto slozkach (Cain,
1997; Lindner, 1999).

Obdobné¢ byl pokles pozornosti vyhodnocen v testu 5-CSRTT (5-choice serial reaction time
task). Potkani jsou pfi tomto testu v pokusné kleci, kde je 5 svétel. Jedno ze svétel se nahodné
rozsviti a dotkne-li se ho potkan cumakem, dostane malou davku potravy. M¢fi se pak pocet
spravnych a Spatnych reakci. V tomto testu dosahli nizkého skore jedinci, kterym byla
navozena zanétliva bolest pomoci formalinu (Boyette-Davis, 2008) a CFA (Pais-Vieira,
2009a). Je vsak diilezité mit na paméti, ze bolest vede 1 k snizeni potieby jezeni, coz mlize mit
znacny vliv na vysledek obou pfedchozich testd. Jsou vSak i jiné testy, které mé&fi pozornost a
nejsou zavislé na podavani potravy.

Millecamps et al. (2004) prokazal pokles pozornosti vii¢i novym objektim u potkant, jimz
byla navozena kolitida pomoci 2,4,6-trinitrobenzenu. Kontrolni skupina potkant stravila
signifikantné del$i ¢as zkouméanim nového predmétu, ktery byl vloZzen do pokusné klece, nez
potkani prozivajici bolest (Millecamps, 2004). Podobnych vysledki bylo dosazeno i u
potkanti, jimz byla vyvolana bolest pomoci formalinu (Ford, 2008).

Dalsi vyzkum byl inspirovan pomérné zndmym testem, ktery u lidi méfi ,,gamblerské sklony*,
a ktery nese nazev lowa gambling task. Védci v souvislosti s timto testem pro lidi vytvofili
jeho metodu pro hlodavce, tzv. Rat gambling task, ktera také méii ,,gamblerské sklony* resp.
miru riskovani, kterou potkan podstoupi resp. tzv. emocionalni rozhodovani. Test spociva

V tom, Ze potkan ma na vybér mezi dvéma packami. Zmackne-li prvni, dostane potravu
(sladkou granuli) a to s 90% pravdépodobnosti (malé riziko). Zmackne-li druhou packu,
dostane sice trojnasobné mnozstvi odmeény (3 granule), ale pouze s 30% pravdépodobnosti
(velké riziko) (Zeeb, 2009). U potkanti se zanétlivou bolesti pak byla sledovana preference
,,veétsiho rizika®, zatimco kontrolni skupina preferovala ,,nizsi riziko* (Ji, 2010; Pais-Vieira,
2009b). Tyto vysledky poukazuji na to, Ze bolest ovliviiuje mechanismy rozhodovani na
nervové urovni u hlodavci (Pais-Vieira, 2009b). Za zminku stoji fakt, ze podobné vysledky
byly zméfeny i u lidi, prozivajicich chronickou bolest, pomoci lowa gambling task (Verdejo-
Garcia, 2009; Apkarian, 2004).

Dalsim kognitivnim fenoménem, ktery byl sledovan u potkant, bylo prostorové uceni a

prostorova pamét’. K méfeni této schopnosti se vyuziva tzv. Morris water maze. Jedna se o
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bazének s vysokymi sténami naplnény vodou, do kterého se potkan vlozi, a v kterém se na
jednom misté t€sné pod hladinou vody nachazi stupinek, ktery potkan nevidi a na kterém
muze bezpecné stat, aby se vyhnul plavani. Kontrolnim skupindm potkana staci nékolik
pokusii k tomu, aby si bezpecn¢ zapamatovali, kde stupinek je a pfi nasledovném pokusu bez
otaleni zamifili pfimo k nému. Na rozdil od nich, potkani, kterym byla vyvolana bolest
pretétim spinalnich nervii v lumbalni oblasti, trvalo nalezeni ostriivku signifikantné delSi dobu

i po nékolikatém opakovani (Hu, 2010; Leite-Almeida, 2009).

4.5.10 Dalsi projevy

Prvni jednoduché testy socialni interakce jsou jiz vice jak 30 let staré a za dobu své existence
poskytly mnoho uzite¢nych informaci na poli psychologie, etologie, farmakologie a v mnoha
dalsich oborech. Byly vyuzity u ¢etnych druhti zivoc¢icht a to predevsim pro vyzkum
anxiogenity riznych 1é¢iv a jinych latek (File, 2003). Je proto s podivem, jak malé mnozstvi
vyzkumii se zabyvalo zménami v socialni interakci v souvislosti s bolesti u potkant. Pfece jen
vSak nekteré existuji a poukazuji na to, Ze u potkana prozivajiciho bolest je aktivni interakce
(tj. o¢ichavani se, Cisténi se, hra, vzajemné stihani se ¢i honéni se) s jinymi jedinci znacné
potlacena. Tomu napft. nasvédcuje vyzkum, v némz byla potkaniim vyvolana zanétliva bolest
pomoci CFA (Parent, 2012).

Bolest vyvolava také agresivitu a to nejen agresivitu vici piipadnému chovateli ¢i
experimentatorovi, ale i mezi jedinci navzajem. Bolesti vyvolanou agresivitu je nutno chéapat
jako defensivni, obrannou ¢innost (Olivier, 2002). Tedy ji miZeme chépat jako jakousi
ostrazitost. Proto se obcCas spekuluje, Ze nelze tvrdit, Ze bolest vyvolava agresi, nybrz ze
vyvolava obranné chovani, které se projevuje agresi (Blanchard, 1978). Toto obranné chovani
bylo sledovano piedev§im u modeld kratkodobé bolesti (nejéastéji elektrické soky do ocasu ¢i
tlapek) (Hutchinson, 1965; Hingtgen, 1969; Blanchard, 1978), ale i u model dlouhodobé
bolesti (Nieminen, 1975). V souvislosti s agresivitou bylo také dokazano, Ze na vyssi miru
agresivity ma piimy vliv vys$si vék, vys§§i mnozstvi androgenti a vys§i mira socidlni interakce
(Hutchinson, 1965).

Dalsim projevem muze byt také automutilace neboli sebeposkozovani. Ta se projevuje
lizanim, kousanim, Skrabanim, klepanim ¢i tfenim bolestivé oblasti, pficemz tyto procesy
mohou byt tak intenzivni, Zze mize dojit az k amputaci distalni ¢asti koncetiny. Automutilace
byla pozorovana jako soucast neuropatické bolesti, napt. po jednostranném ¢i oboustranném

pretéti zadnich miSnich kotfend C5 - Th2 (Vaculin, 2005).
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V posledni fadé je v n€kolika ptipadech zminka o piloerekci, tedy najezeni srsti v souvislosti
s bolesti (Dickson, 2006; Lantéri-Minet, 1995; Scott, 2002).

Zaver

Behavioralnich projevt bolesti je cela fada. Je vSak nutno si uvédomit, jak komplexni je d¢j,
ktery vede od bolestivého podnétu az k samotnému projevu a jaké faktory na néj ptsobi. U
zadného z projevli nemiizeme s jistotou fict, Ze bude néasledovat po urcité stimulaci ¢i naopak,
e poukazuje na uréity typ podnétu. Zivy organismus neni stroj, ktery by automaticky na
danou akci reagoval specifickou a ptesné danou reakci, nybrz organismus vyhodnocuje celou
situaci a na tomto procesu vyhodnocovani se vyznamné podili mnoho proménnych — druh
potkana, veék a pohlavi, fyzicky a psychicky stav, genetické predispozice, dosavadni zivotni
zkuSenosti, vztah k experimentatorovi, adaptace, okolni prostfedi a mnoho dalSich. Po stejném
bolestivém podnétu mlize nastat u dvou podobnych potkanti i velice odli§na reakce, stejné tak,
jako mohou stejné bolestivé podnéty zpiisobit odlisnou reakei u jednoho potkana v riizném
case.

Mimoto ve vétsin€ piipadd nejsou ani dostate¢né dostupné informace o tom, jaké souhrnné
vzorce chovani lze sledovat po daném druhu stimulace. Na dne$ni Girovni poznatkl nervové
soustavy a s pomoci velkého mnozstvi zkuSenosti z praxe Ize vsak ¢asto odhadnout, zdali
bude napft. projev sledovany po mechanické stimulaci pravdépodobné pfitomny i po jiném
druhu stimulace. Stejné tak, je-li napf. experimentalné dokézano, ze potkan pti pankreatitidé
projevuje nizsi pohybovou aktivitu, 1ze podobné projevy o€ekéavat i u zanéti jinych organi
apod.

Uvedeny vycet riznych behavioralnich projevi je tedy nutno brat jako seznam moznych
behavioralnich prvkd, které se mohou objevit po riizné stimulaci ¢i v priib&hu rtiznych
onemocnéni. Znalost ¢i alespoil potuchy o vSech téchto projevech nam pak muze zvysit
pravdépodobnost rozpoznani bolestivého stavu u potkana bezprosttedné po jeho vzniknuti. A
tedy mtize vést k rychlejSimu feSeni pficiny a tim 1 k citlivéjSimu zachazeni s laboratornimi 1
Jjinymi potkany.

Tato prace by tedy predevS§im méla osvétlit, jaké jsou nejriiznéj$i mozné projevy bolesti, jak

je rozpoznavat a jak tim padem predejit zbyteCnému utrpeni potkani.
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