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kanalky bolesti
v misté podrazdeni?

Bolestivé vjemy nas sice chrani pfed
poskozenim, ale prudka akutni ne-
bo dlouhodoba chronicka bolest Zzi-
vot velmi zneptijemnuje. Vyzkumny
tym Dr. Viktorie Vlachové z Fyzi-
ologického tstavu AV CR v Praze
zjistil, které casti molekul bunéc-
nych c¢idel bolesti (nociceptort) se
na bolesti podileji a jak funguji. Ta-
to ¢idla v bunéénych membranich
patii mezi tzv. kandly TRP pro ka-
tionty (transient receptor potentials,
viz Vesmir 87, 578, 2008/9) a umoz-
nuji napt. vktizi rozpoznat bolestivé
podnéty od nebolestivych a predat
informaci o nich déale do central-
niho nervového systému. Bolestivy
signal je pak veden do zadnich rohti
mi$nich a vy§ do mozkovych struk-
tur. Kanaly TRP se na molekuldr-
ni Grovni v Cechéach analyzuji jen
na tomto pracovisti. Jaké metody
se pouzivaji? Nejprve pfinuti véd-
ci kolonie ptizptisobivych a mnozi-
vych bun¢k (bun¢k HEK, ptivodné
z ledvin) pomoci uméle vnofenych
gend, aby si tyto kandly TRPV1 vy-
robily a zabudovaly do membran.
Pak se studuje jejich ¢innost a mé-
i se prutok iontd, které prenase-
ji pfes membranu. Nejprve v klidu,
kdy jsou kanalky vétsinou uzaviené.
Poté se bunky ,bolestive“ stimuluji,

napi. nadhlym ohfevem bunék sub-
milimetrovou kapildrou s protéka-
jicim horkym roztokem, aplikova-
nym pfimo na méfenou bunku HEK
pod mikroskopem. Kanalky se ote-
viraji a pfitom se snimaji nepatrné
nanoproudy nesené hlavné Na* a K*
pomoci velmi jemnych mikroelek-
trod tzv. ter¢ikového zamku. Také
se na kanaly TRP a jiné bilkovin-
né struktury v membrané navazuji
fluorescen¢ni barvicky, které méni
intenzitu fluorescence jako dusle-
dek bolestivého drazdéni. Dokon-
ce lze mérit témito fluorescenénimi
sondami pfenos energie ve formé
rezonance mezi sousednimi ¢astmi
bilkovinnych retézcti v membrané.
Tak mizeme pfimo virtualnim prs-
tem ukazat na ty useky, které se pii
bolestivém vjemu aktivuji a vzajem-
né reaguji.

V ¢lanku, ktery pravé vysel
v nejctenéj$im casopise pro léka-
fe a anesteziology v USA a ve své-
té (6. inora 2012, Anesthesiology) ta-
to skupina z Fyziologického ustavu
studovala ptisobeni kafru. Kafr je
ptfirodni monoterpen, odedavna
ziskavany destilaci ze dfeva kafro-
vého vaviinu (Laurus camphora),
z maty (mentol), nebo synteticky
z pinenu obsazeného v terpenty-

novém oleji. Je pouzivan v tradic-
ni i moderni mediciné na fadu one-
mocnéni, napf. na zanéty a bolesti
kloubt, patefe, kozni podrazdéni
a alergie. Uz bylo znamo, Ze kafr
uc¢inné moduluje nékolik zastupct
rodiny iontovych kanald TRP, kte-
ré se nachazeji v membranach pe-
rifernich zakonceni senzorickych
neuronti (TRPV1, TRPMS8, TRPAT)
a v kizi (TRPV3). Nasi kolegové
nyni zjistili, jak ptisobi. Za lehce
drazdivé, ale zahy uklidnujici ptso-
beni kafru pti svédéni, zanétu a bo-
lesti je do zna¢né miry zodpovédny
ptfimy ucinek na vnéjsi obal kandlu
TRPV1. Diky tomu se kanalek nej-
prve rychle aktivuje, ale pak se jesté
rychleji adaptuje a znecitlivuje. Mi-
mo to objevili, ze kafr zpevnuje bu-
néénou membranu, ve které jsou ka-
naly TRPV1 ulozeny. Tim je zna¢né
ztizena jejich pohyblivost, omezu-
je se jejich otevirani a elektricky
proud pro bolest klesa. Diky naris-
tajicim znalostem o molekulovych
pti¢inach vzniku a tlumeni bolesti
bude mozna snadnéjsi pripravovat
nova ,knowledge-based“ analgeti-
ka bez Skodlivych vedlejsich ucin-
ki a také 1épe pochopit i¢inek téch
latek, které se uz dnes k tlumeni bo-
lesti pouzivaji. =
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