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Souhrn

Uvod- Dynamické metody kvantitativniho testovani senzitivity (Quantitative Sensory Testing; QST)
jsou relativné novou nadstavbovou aplikaci QST umoziujic objektivizovat funkci centréinich mo-
dula¢nich mechanizm algické percepce, jejichz individudlni nastaveni miZe pfispivat k rozvoji
chronickych bolestivych stavl. Testovani téchto mechanizm@ umoziuje napf. predikci rozvoje
pooperacni bolesti. K nejcastéji hodnocenym dynamickym QST metoddm patfi tzv. podminéna
modulace bolesti (Conditioned Pain Modulation; CPM) a ¢asova sumace percepce bolestivych pod-
nétd (Temporal Summation; TS). Soubor a metodika: Vysetieni dQST (dynamic methods of Quantita-
tive Sensory Testing) metod s vyuzitim termoalgickych podnétd a modulace bolestivym chladem
bylo provedeno u 77 zdravych dobrovolnikd (47 Zen testovanych v ovulacni fazi menstruac¢niho
cyklu, 30 muzd, vék 19-73 let). Hodnocen byl také vliv véku a pohlavi na vysledky obou dQST testd.
Wsledky: Uspokojiva funkce podminéné modulace bolesti byla prokézéna u 84 % testovanych dob-
rovolnikd. Casové sumace bolestivych podnétl byla zachycena u 92, resp. 98 % jedincl v zavislosti
na pouzité teploté podnétd. Nefunkénost mechanizmd u zbylé ¢asti souboru byla ve vétsiné pri-
padl podminéna nespravné nastavenymi technickymi parametry testu. U Zen testovanych v ovu-
la¢ni fazi menstruacniho cyklu jsme prokdzali signifikantné vyssi efektivitu CPM mechanizmu ve
srovnani s muzi. Funkce TS se mezi obéma pohlavimi vyznamneé nelidila. Vyznamny vliv véku na
efektivitu CPM ani TS mechanizmu nebyl ve sledovaném souboru prokdzan. Zdvér: Provedend stu-
die ovéfila pouzitelnost zvolenych algoritmd dynamického testovani senzitivity a prokazala antino-
ciceptivni nastaveni zen v ovula¢ni fazi menstruacniho cyklu ve srovnani s muzi, zatimco vyznamny
vliv véku na funkci centrdlnich modula¢nich mechanizmd algické percepce nebyl zachycen.

Abstract

Background: So called "dynamic quantitative sensory methods” (dQST) represent relatively new
QST application which enables to objectify certain mechanisms of pain processing, e.g. central in-
tegration or descending control. Their dysfunction may contribute to the development of chronic
painful conditions. dQST methods proved the potential to predict the development of chronic
postoperative pain. Conditioned pain modulation (CPM) and temporal summation (TS) are the
most commonly used dQST tests. Patients and methods: The CPM and TS testing was performed in
a group of 77 healthy volunteers (47 women tested in the ovulatory phase of the menstrual cycle,
30 men, age range 19-73) using thermal pain stimuli. Efficiency of CPM and TS mechanism includ-
ing age and gender influence was evaluated. Results: Efficient CPM was found in 84% of healthy
volunteers. In remaining 16%, the inefficiency was mainly due to low intensity of testing or modu-
latory stimuli. Based on the temperature used, efficient TS mechanism was found in 92% or 98%
of healthy individuals. Women in the ovulatory phase of the menstrual cycle showed significantly
more efficient CPM comparing to men. No sex differences of TS testing were found. Age had no
significant effect on the CPM or TS mechanism in our group of healthy voluteers. Conclusions: Our
study has verified the applicability of CPM and TS algorithms used. Women in ovulatory phase of
the menstrual cycle show increased anti-nociceptive setting comparing to men. No significant
effect of age on central modulation of pain perception has been found in pain-free healthy indi-
viduals.
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DYNAMICKE METODY KVANTITATIVNIHO TESTOVANI SENZITIVITY

Uvod

Kvantitativni testovani senzitivity (QST) je
souhrnny nazev pro skupinu metod umoz-
nujicich detailni kvantifikované vysetfeni
percepce jednotlivych senzitivnich mo-
dalit, v¢. bolesti [1-3]. Tyto metody jsou
v soucasnosti Siroce vyuzivany predevsim
v diagnostice neuropatické bolesti a po-
drobné klinické charakteristice (tzv. fenoty-
pizaci) pacientl pro potfeby klinickych stu-
dif a dale v diagnostice neuropatie tenkych
vldken [1-3].

Na bézné (tzv. statické) QST pak navazuje
skupina relativné noveé vyuzivanych nadstav-
bovych metod, oznac¢ovanych terminem
,dynamické kvantitativn{ testovani senziti-
vity” (dQST) [4-71.

Béhem vysetfovani témito metodami je
bolest percipujici systém stimulovan tako-
vym zpasobem, ktery odhalf ur¢ité fyzio-
logické mechanizmy fungujici v percepci
bolesti [6].

Metody dQST tak umoziuji objektivizo-
vat funkci centrdlnich modulac¢nich mecha-
nizm algické percepce, jejichZ individualni
nastaveni hraje roli v rozvoji akutni bolesti
i chronickych bolestivych stav(, a to prede-
vsim tzv. idiopatickych (napr. fibromyalgie,
syndrom drazdivého tra¢niku, tenznf bolest
hlavy, temporomandibularni bolest) a ¢as-
tecné i nékterych neuropatickych bolestf
(postherpetické neuralgie, centralni poik-
tové bolesti, bolesti pfi polyneuropatii in-
dukované chemoterapif) [5]. Funkce téchto
mechanizm0 umoznuje také predikovat
rozvoj chronické bolesti, napf. pooperacni,
a to pfi testovan( v pfedoperacnim obdob,
kdy pacient jesté zadné bolesti nema [8].
Podobné Ize s jejich vyuZitim predvidat anal-
geticky efekt opioidl [7]. Funkce centralnich
modula¢nich mechanizm algické percepce
tak odrdzi ,pronociceptivni” ¢i ,antinocicep-
tivni” nastaveni daného jedince [5].

K metodam dQST patff zejména testovani
mechanizm{ centrélni integrace, jako je ca-
sova i prostorova sumace (Temporal or Spa-
tial Summation; TS, SS), a testy descendent-
nich kontrolnich mechanizmd, zejména
podminéné modulace bolesti (Conditioned
Pain Modulation; CPM) oznacované i jako
Diffuse Noxious Inhibitory Control (DNIC),
Endogenous Analgesia (EA) ¢i Hetero-
topic Noxious Conditioning Stimulation
(HNCS) [8].

Principem fenoménu casové sumace
percepce bolestivych podnétd (Tempo-
ral Summation; TS, také oznacované jako

tzv. wind-up fenomén; WUR) je nérdst in-
tenzity bolesti pfi opakované (rychle po
sobé nésledujici) stimulaci podnétem iden-
tické modality a intenzity. Tento fenomén
zfejmé odrazi predevsim centrdlni integraci
percepce algickych podnétd v oblasti zad-
nich rohl misnich. Abnormitou reflektujicf
zvysené pronociceptivni nastaveni vyset-
feného jedince je v tomto pfipadé akcen-
tace mechanizmu s vyraznéjsim narlstem
algického vnimdani opakovanych podnétl
oproti béznym nélezdm. Podstatou pod-
minéné modulace bolesti (CPM) je skutec-
nost, ze bolestivy podnét aplikovany na ur-
¢itou ¢ast téla (,podminujici” - conditioned
stimulus) vyvold difuzni inhibici algické per-
cepce jiné bolestivé stimulace (testovacich
podnétd) na téze i jiné ¢asti téla [5-7]. Pokud
tedy béhem podminujici modulace nedojde
ke snizeni bolestivosti testovacich podnétd,
jednd se o pronociceptivni abnormitu CPM
testu. Tento mechanizmus odrdzi descen-
dentnf inhibi¢ni modulacni slozku percepce
bolesti a zejména funkci spino-medullo-
spinalnich mechanizm0.

Funkce obou zminénych mechanizmt
zavisi na fadé fyziologickych proménnych
v¢. pohlavi a véku testovaného subjektu,
u Zen je zvazovan i vliv menstruacniho cyklu
(MC) [6,9], coz viak vetsina publikovanych
praci nereflektuje a sledované Zeny nevy-
setfuje v identické fazi MC. Jednotlivé pub-
likované prace vyuzivajici vysetfeni téchto
mechanizmU u pacientl s rznymi typy bo-
lestivych stavl se zfetelné lisi také zpUlso-
bem hodnoceni funkce jednotlivych mecha-
nizm (a ¢asto i zpdsobem jejich testovani).

Cilem prace bylo proto vedle zavedeni vy-
Setfovani téchto metod do klinické praxe téz
ovéfeni vlivu fyziologickych proménnych na
jejich funkci.

Soubor

Do studie bylo zafazeno 77 zdravych dob-
rovolnikl (47 zen, 30 muzd, vék 19-73 let)
(tab. 1). Pfed zafazenim do studie podstou-
pili vsichni tito jedinci detailnf anamnestické
a klinické neurologické vysetfeni. Vstup-
nim kritériem byla dobrd spoluprace vy-
setfovaného, ochota k zafazenf do studie,
absence kognitivniho deficitu a normalnf kli-
nicky neurologicky nélez. Vylucujicim krité-
riem bylo zndmé onemocnéni periferniho
¢i centrdlniho nervového systému, pfitom-
nost rizikovych faktor( perifernich neuro-
patif (diabetes mellitus, chemoterapie atd.)
a dale chronicka bolest jiného pavodu. Zeny
byly testovany vzdy v ovula¢ni fazi MC (v z&-

vislosti na délce cyklu obvykle mezi jeho
12.a 14. dnem). Ctyficet osm hodin pred tes-
tovanim neuZili zafazeni dobrovolnici anal-
getika ani jiné 1éky ovliviujici centraini ner-
VOVY Systém.

Vsichni zafazeni jedinci byli pIné informo-
vani o Ucelu vysetfeni a podepsali informo-
vany souhlas.

Metodika

Testovani obou hodnocenych metod dyna-
mického kvantitativniho testovani senziti-
vity bylo provedeno pomoci termoalgickych
podnétl s vyuZitim softwaru Neurosensory
analyser — model TSA-Il (Medoc TSA 20071;
Medoc Ltd., RamatYishai, Israel) a termo-
sondy 30 X 30mm.

Pfi vysetfeni podminéné modulace bolesti
(CPM) byla termosonda umisténa na thenaru
pravé horni koncetiny. V tvodu byl prove-
den inicidlnf test, pfi kterém bylo aplikovano
pét testovacich podneétl (o teploté 46, 47, 48,
49 a 50 °C). U kazdého podnétu vysetfovany
jedinec zhodnotil intenzitu vyvolané bolesti
na numerické skdle bolesti (Numeric Rating
Scale; NRS) o rozsahu 0-100, kde ,0" pfedsta-
vuje ,z&dnou vnimanou bolest” a ,100" zna-
mena ,nejhorsf pfedstavitelnou intenzitu bo-
lestivého podnétu”. Timto zpUsobem byla
vybrana teplota, kterd u daného jedince vy-
volala bolest o intenzité co nejblizsi hodnoté
60 na NRS skale. Ta byla v ndsledném testu
vyuzivéna jako teplota testovaci [10].

V pribéhu testu bylo aplikovano cel-
kem pét po sobé jdoucich testovacich pod-
nétl. Bezprostfedné po skonceni kazdého
7 téchto testovacich podnétl byl vysetfo-
vany jedinec vyzvan, aby zhodnotil intenzitu
bolesti vyvolané timto podnétem na NRS
skale 0-100. Trvani kazdého z testovacich
podnétd bylo 3 s, rychlost nardstu teploty
10 °C/s a interstimula¢ni interval 12 s. Pod-
minujici (conditioning) modulaci (viz nize)
bylo ponofeni levé ruky do nadrze s chlad-
nou vodou (8 °C) na 30 s.

Protokol testovani (obr. 1): inicialné byl apli-
kovan prvni testovaci tepelny podnét, vysetfo-
vany jedinec ohodnotil intenzitu jim vyvolané
bolesti a bezprostfedné poté byl vyzvan k po-
nofenilevé (netestované) ruky az po zapésti do
nadrze s chladnou vodou k zajisténi podmiriu-
jici (conditioning) modulace. Béhem 30 s této
modulace byly termosondou aplikovany dalsf
dva testovaci teplé podnéty (2. a 3., opét
s bezprostifednim ohodnocenim bolestivosti
kazdého z nich vysetfenym jedincem. Potom
byl vysetfovany dobrovolnik vyzvan, aby ruku
z nadrze s chladnou vodou vyjmul, a byly apli-
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DYNAMICKE METODY KVANTITATIVNIHO TESTOVANI SENZITIVITY

Tab. 1. Demografické charakteristiky souboru a zakladni vysledky jednotlivych hodnocenych parametrd dynamickych QST testud
(CPM a TS 47 a 49 °C), a to souhrnné v celém souboru zdravych kontrol a dale oddélené u muzi a Zen a/nebo ve tiech oddélenych
vékovych skupindch, v¢. srovnani ndlezd mezi témito podsoubory.
Hodnoty jsou uvedeny jako median (5. percentil; 95. percentil) v pfipadé kontinualnich proménnych a/nebo jako absolutnf (relativni)
Cetnosti v pfipadé proménnych kategoridlnich.
Parametr Cely soubor Muzi Zeny Do40let  41-60let  Nad 60 let :
(n=77)  (1=30) (n=47) P n=47)  (h=24) (n=6) P

vék 30(23;62) 37 (24; 66) 29(22;52) 0,29 26 (22; 39) 49 (41, 53) 63 (60; 73) < 0,001

CPM

teplota podnétu 48 (46;50) 48 (46;50) 48 (46; 50) 0,60 48 (46;,50) 49 (46;,50) 48 (46;48) 0,26

NRS 1 60 (30;80) 60 (40; 80) 55 (20; 70) 0,04 60 (40; 70) 50(20;,80) 63 (40; 70) 0,25

NRS modulace 55 (10; 90) 55 (20; 86) 55 (10; 90) 0,34 60 (20; 90) 55 (0; 95) 45 (30; 86) 0,98

funkeni CPM efekt 65 (84 %) 25 (83 %) 40 (85 %) 0,83 39 (83 %) 20 (83 %) 6 (100 %) 0,55

CPM efekt (pomér) 0703;11) 08(0511) 07(03;10 0,01 07(03;1,0 08(03;11) 06(05;009) 0,80

TS 47 °C

NRS 1 50 (5; 80) 50 (7; 80) 45 (5;90) 0,53 50 (20; 80) 50 (5; 80) 50 (30; 70) 0,75

predcasné ukoncen® 10 (14 %) 3 (11 %) 7 (15 %) 0,62 6 (13 %) 3(14 %) 1 (20 %) 0,90

funkeni TS efekt? 67 (92 %) 24 (89 %) 43 (94 %) 0,49 44 (94 %) 18 (86 %) 5 (100 %) 043

TS efekt (pomér)* 1,3(1,0,27) 13(1,0,23) 13(1,0;3,5) 0,33 1,301,028 140,025 1407117) 0,85

TS efekt > 2* 1117 %) 2 (8 %) 9 (23%) 0,13 7 (17 %) 4 (22 %) 0(0 %) 0,57

TS efekt > 2,5 5(8 %) 1 (4 %) 4 (10 %) 0,39 4 (10 %) 1(6 %) 0 (0 %) 0,71

TS 49 °C

NRS 1 50 (10; 99) 55(20;80) 50 (10; 100) 0,31 50 (15;99) 50 (8; 100) 50 (50; 80) 0,30

predcasné ukoncen* 11 (18 %) 2 (8 %) 9 (24 %) 0,12 7 (17 %) 3(18%) 125%) 0,88

funkeni TS efekt! 58 (98 %) 24 (100 %) 34 (97 %) 0,40 39 (100 %) 15 (94 %) 4 (100 %) 0,25

TS efekt(pomér)* 140,125 13071523 140730 0,63 1,307%525 150030 1207114 0,34

TS efekt > 2* 8 (16 %) 2 (9 %) 6 (21 %) 0,59 4 (12 %) 4(29 %) 0 (0 %) 0,26

TS efekt > 2,5* 5(10 %) 1(5 %) 4 (14 %) 0,51 2(6%) 321 %) 0 (0 %) 0,22
CPM - podminéna modulace bolesti (Conditioned Pain Modulation) vyjadrena formou poméru mezi NRS mezi modulovanym podnétem s nizsi
NRS (druhy nebo tfetf) a podnétem prvnim; TS — ¢asova sumace (Temporal Summation) vyjadfena formou pomeéru hodnot NRS podnétu s ma-
ximalni hodnotou NRS dosazenou béhem testu a prvnim testovanym podnétem; NRS — numericka skala bolesti (Numeric Rating Scale); QST —
kvantitativni testovanf senzitivity (Quantitative Sensory Testing); p — statisticka vyznamnost pfi srovnani vysledkd ve skupiné muzd a zen (Man-
ntv-Whitneyho test pro data kontinualni, chi2 test pro data kategoridlni); p 1 — statisticka vyznamnost pfi srovnani vékovych skupin do 40 let,
40-59 a 60+ let (Kruskaltv-Wallistiv ANOVA pro data kontinudlni, chi2 test pro data kategoridlnf).
*Pocet pacientl, u nichz bylo nutné test predcasné ukoncit z ddvodu vysoké bolestivosti aplikovanych podnétd (NRS 100).
TS efekt byl hodnocen jako funkéni v piipadé, ze béhem testu doslo k jakémukoli vzestupu vnimané bolestivosti aplikovanych podnétl oproti
prvnimu podnétu (o 1 a vice bodt NRS $kély), bez ohledu na to, zda pacient test dokoncil ¢i nikoli. Do hodnoceni byli zafazeni vsichni pacienti,
u kterych byly aplikovany dva a vice podnétt (tedy bez ohledu na to, zda byl test pfedcasné ukoncen).
"Parametry TS efektu hodnoceny pouze v piipadé, Zze byl test dokoncen.

kovény poslednidva testovaci podnéty (4.a 5)).
Na konci testovani byl vysetfovany pozadan,
aby ohodnotil pomoci NRS skély také inten-
zitu bolesti vyvolanou podminujici (condition-
ing) stimulacf.

Pfi testu ¢asové sumace percepce boles-
tivych podnétl (TS) byla termosonda umis-
téna na volarnf strané predlokti pravé horni

koncetiny. V Uvodu testovani byla teplota
termosondy nastavena na 40 °C (bazalni tep-
lota). Z této vychozi teploty dochézelo opa-
kované k rychlému nardstu teploty na cilo-
vych 47 °C (nebo v nésledném testu event.
na 49 °C). Rychlost narlstu/poklesu tep-
loty byla 10 °C/s s interstimula¢nim inter-
valem v trvani 2 s. Aplikovéno bylo 10 iden-

tickych termoalgickych podnétl o teploté
47 °C. Testovani bylo ukonceno v pfipadé,
Ze bylo pro vysetfovaného jedince silné bo-
lestivé (dosazeni hodnoty 100 na NRS skéle).
Pokud dobrovolnik test uspokojivé toleroval,
byl nasledné identicky mechanizmus testo-
van s teplotou 49 °C. BEhem testu vysetio-
vany slovné hodnotil Uroven vnimané inten-
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NRS 1

NRS2 NRS3

NRS4 NRS5

Testovaci teplota

46/

(nastavena podle inicialniho testu 50°C
evokuijici bolest o intenzité NRS 60) [5@ N N N N
c c c c c
o o o ° S
o o o 0 o
Q Q Q Q Q
o -— 12 s. Y] ™ <t Te)

Bazalni teplota 32°C

PODMINUJICI STIMULACE (8°C, 30's.)

NRS pro podminujici stimulaci

Obr. 1. Schéma testu podminéné modulace bolesti (CPM).

V pribéhu testu je aplikovdno pét po sobé jdoucich testovacich podnétt (Cervené lichobézniky odpovidajici 1.-5. podnétu). Trvani kazdého
podnétu bylo 3 s, rychlost nardstu teploty 10 °C/s a interstimulacni interval 12 s. Podminujici (conditioning) modulaci (modry obdélnik), bylo
ponofen( levé ruky do nadrze s chladnou vodou (8 °C) na 30 s.

zity bolesti vyvolané kazdym z aplikovanych
podnétd pomoci NRS $kély 0-100.

Detaily protokolu testovani obou metod
byly ptevzaty z jiz publikovanych studif [7]
a odpovidaji aktualnim doporucenim pro
tento typ testovani [11].

Zpusob vyjadieni vysledkii

CPM efekt byl vyjadren jako pomér hodnot
NRS mezi tim z obou modulovanych pod-
nétd (2. nebo 3), ktery byl vysetfovanym je-
dincem hodnocen nizsi hodnotou na NRS
skdle (tedy tim, u néhoz je vy3$si Ucinnost
hodnoceného mechanizmu), a prvnim (ne-
modulovanym) podnétem aplikovanym
béhem testu. Hodnoty poméru nizsi nez 1
odpovidaji poklesu intenzity bolestivosti
v pribéhu podminujici modulace, tedy oce-
kdvané funkci testovaného mechanizmu.

TS efekt byl vyjadren jako pomér hodnot
NRS prvniho aplikovaného podnétu a pod-
nétu s nejvyssi hodnotou NRS dosazenou
béhem testovani. Hodnoty poméru vétsi
nez 1 predstavuji nardst intenzity vnimané
bolestivosti béhem testu, ktery je ocekava-
nou funkci testovaného mechanizmu.

Vlastni CPM i TS efekt je tudiz vyjadren for-
mou pomeéru jako bezrozmeérny koeficient.
Dané hodnoceni je v souladu s aktudlnimi
doporucenimi pro metodiku dQST [11].

Funkénost obou testovanych mechani-
zmU byla déle vyjadiena kvalitativné (ano
nebo ne) v zavislosti na tom, zda béhem
testu doslo k poklesu (v pfipadé CPM testu)
nebo vzestupu (v rdmci vysetfeni TS) hodnot
NRS alespori o 1 bod na pouzité skéle o roz-
sahu 0-100 ve srovnani s prvnim testova-
nym podnétem.

U testl ¢asové sumace byl déle sledovan
vyskyt abnormalné zvysené funkce hod-
noceného mechanizmu (tedy skute¢nost,
zda béhem testu doslo k vzestupu hodnot
NRS nad dvojnésobek, resp. 2,5ndsobek NRS
hodnoty prvniho podnétu), kterd je pronoci-
ceptivni abnormitou testu.

Vysledky viech sledovanych parametrd
byly vyhodnoceny mj. s ohledem na vek
a pohlavf zafazenych jedinct.

Statistické zpracovani

Statistické zpracovani bylo provedeno po-
moci software SPSs 22.0.0.1 (IBM Corpora-
tion 2014) and Statistica verze 12 (StatSoft,
2013).

Ke zviditelnéni rozlozen{ primarnich hod-
not jednotlivych testovanych parametrd
byla pouzita standardni deskriptivn{ statis-
tika, tj. mediany s rozsahem hodnot (defi-
novanym 5.-95. percentilem). Srovnani hod-
nocenych kontinuélnich parametrd bylo
provedeno pomoci Mannova-Whitneyova
testu, pfi viceCetnych srovnanich pak po-
moci Kruskalova-Wallisova ANOVA testu
(tj. neparametrického testu analogického
ANOVA). Pro srovnanf kategoridlnich dat byl
pouzit chi kvadrat test.

Vysledky

Podminéna modulace bolesti -
prabéh testu, vliv pohlavi a véku

Test CPM efektu byl proveden u vsech
77 zdravych dobrovolnikl a dokoncili jej
vsichni testovani jedinci. Intenzita bolesti
vyvoland podminujici modulaci (tedy po-
nofenim netestované koncetiny do nadrze
s chladnou vodou) dosahovala v celém sou-

boru hodnot témef identickych s testova-
nymi bolestivymi podnéty. PFi skupinovém
hodnoceni v celém souboru zdravych dob-
rovolnikd byla tudiz pouzitd modulace do-
state¢né intenzivni pro vyvolani testova-
ného efektu.

U vétsiny vysetfovanych jedinct (84 %)
byl béhem podminujici modulace prokdzan
ocekavany pokles vnimané bolestivosti apli-
kovanych testovacich podnétd (2. a/nebo
3. podnét testu) (graf 1, tab. 1), coz odpo-
vida funk¢nosti testovaného mechanizmu.
Podil jedincd, u nichZ byl prokazan funkeni
CPM mechanizmus, byl obdobny ve viech
podskupindch vysetfovaného souboru
(muzi a zeny, mladsi a starsi) (tab. 1). Jedinci,
u nichz nebyl funkéni CPM mechaniz-
mus, vykazovali vyznamné nizsi bolesti-
vost vsech aplikovanych termoalgickych
podnétl ve viech provedenych testech TS
i CPM (vyjma podnétd modulovanych) ve
srovnani s dobrovolniky s funkénim CPM
(p = 0,04 — < 0,001). Vyrazny rozdil v tomto
smyslu byl zachycen i pro NRS moduluji-
ciho podnétu (mediadn 40 ve skupiné s ne-
vybavnym CPM efektem a 60 ve skupiné
s efektem vybavnym; p = 0,03). Podobné
vykazovali tito jedinci i nizsf hodnoty NRS
prvniho (nemodulovaného) podnétu (me-
didn = 50) oproti dobrovolnikiim s vybav-
nym CPM efektem (median = 60) (p = 0,005),
atoipresto, ze pouzita testovaci teplota byla
u nich naopak vysoce vyznamné vyssi (me-
dian =50 °C oproti 48 °C ve skupiné s vybav-
nym CPM efektem; p < 0,001). V rdmci DFNS-
-QST protokolu [13] pak byly ve skupiné
dobrovolnikd, u nichz nebyl vybavny CPM
efekt, zaznamenany signifikantné vyssi hod-
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Graf 1A, B) Vyvoj hodnot NRS v priibéhu testu casové sumace s pouzitim teploty 47 °C (TS, graf 1A) nebo podminéné modulace bolesti
(CPM, graf 1B) v celém souboru zdravych kontrol.

Stfedni bod predstavuje vzdy prdmér, whisker pak jeho + 0,95 interval spolehlivosti.

Podnéty, jejichz bolestivost byla v celé podskupiné souhrnné hodnocena jako signifikantné vyssi (u TS) nebo nizsi (u CPM) ve srovnani's NRS
hodnotou prvniho podnétu, jsou v grafu oznaceny pomoci hvézdicek, a to podle Urovné statistické vyznamnosti budto * (pfi p = 0,001-0,05)

nebo ** (pfi p < 0,001).

noty termoalgickych prahl (data podrobnéji
neuvedena).

Vliv véku na funkci CPM nebyl zachy-
cen (tab. 1). Prokdzan vsak byl statisticky vy-
znamny rozdil CPM efektu v zavislosti na po-
hlavi: Zeny v nasi studii udavaly signifikantné
nizsi hodnoty NRS hodnot u podnétl apli-
kovanych v prlbéhu podminujici modulace
(tj. 2. a 3. podnét testu) ve srovnani s muzi,
pficemz rozdily bolestivosti vyvolané prv-
nim (nemodulovanym) testovacim podné-
tem nebyly statisticky vyznamné. CPM efekt
byl tedy u testovanych Zen v ovula¢ni fazi
MC vyznamneé vyssi nez u muzl (tab. 1).

Casova sumace - priibéh testu, vliv
pohlavi a véku

Casové sumace byla testovana u 74 zdra-
vych dobrovolnikd. Test s pouzitim teploty
47 °C nedokoncilo 10 dobrovolnikd (tfi muzi
a sedm zen) (14 % z testovanych) (tab. 1).

Ve vsech nedokoncenych pripadech byl
dlvodem preruseni testu velmi silny nardst
bolestivosti podnétd aplikovanych béhem
testovani dosahujici hodnoty 100 na NRS

Skale. Jedinci, ktefi test nedokoncili, vykazo-
vali signifikantné vyssi bolestivost jiz prvniho
podnétu, aplikovaného béhem testu: me-
dian NRS prvniho podnétu byl 45 u dobro-
volnikd, kteff test dokoncili, a 75 u téch, kteff
jej nedokonili (p = 0,003).

Vysetfen( s teplotou 49 °C nebylo prova-
déno u jedincl, u nichz bylo nutné ukon-
Cit predcasné test s pouzitim nizéf teploty,
a dale u dvou Zen, u kterych byl test s nizsi
teplotou sice dokoncen, ale posledni pod-
nét byl také skorovan hodnotou NRS 100.
Testovani bylo tedy zapocato u 62 zdravych
dobrovolnikd (24 muz( a 38 zen). Z toho u tii
zen byl hned prvni podnét vniman jako ex-
trémné bolestivy (NRS 100), a vysetfeni proto
déle nepokracovalo. V nasledujicim pribéhu
byl test ukoncen u dalsich osmi testovanych
osob (tab. 1). | zde bylo u jedincl s nutnostf
predcasného ukoncenf testu vysoce signi-
fikantné vyssi NRS prvniho podnétu testu
(medidn = 90) oproti dobrovolnikim, kteff
test dokoncili (median = 50) (p = 0,002).

Pi hodnoceni ¢asové sumace byl zazna-
mendan pozvolny narlst vnimané bolesti-

vosti aplikovanych podnétl odpovidajici
ocekdvané funkci testovaného mechanizmu
U naprosté vétdiny vysetfovanych jedincd
vsech sledovanych skupin (graf 1, tab. 1).
PYi testu s teplotou 47 °C byl mechanizmus
funkeni u 92 % jedincd, ktefi dokondili test,
pfi teploté 49 °C u 98 % z nich (tab. 1). U Sesti
jedincl (8 %) nedoslo pfi teploté 47 °C k 7ad-
nému narlstu (ani poklesu) vnimané boles-
tivosti v celém prdbéhu testu, identicky pri-
béh mél test i u jednoho jedince (2 %) pfi
testovani s teplotou 49 °C (u této zeny ne-
doslo ke zméné vnimané bolestivosti pod-
nétl v ani v prlbéhu testu s pouzitim nizsf
teploty). Pficinou absence efektu pfitom
nebyla abnormalné nizka bolestivost pod-
nétu. Hodnoty NRS prvniho podnétu se
u jedincd s nefunkénim TS efektem vy-
znamné nelisily od osob, u nichz byla zazna-
menana ocekdvana funkeénost mechanizmu
(p=0,88).

Rozdily v hodnoté maximalniho TS efektu
dosazeného pfi pouZiti teploty 47 a 49 °C
nebyly statisticky vyznamné (hodnoty jsou
uvedeny v tab. 1; p = 0,24).
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Hodnoty TS efektu se ve vetsiné pfipadl
pohybovaly v rozmezi od 1 do 2 (tab. 1).
U ¢asti vysetfenych jedincl presédhla tato
hodnota 2,0 ¢i dokonce 2,5. Jedinci, u nichZ
byla hodnota TS efektu nad 2, resp. 2,5, vyka-
zovali v obou TS testech (47 i 49 °C) vysoce
signifikantné nizsi hodnoty NRS prvniho
podnétu (a tedy vyssi prostor pro nasledny
narlst hodnot v prdbéhu testovani) ve srov-
nani s jedinci, u nichz byl TS efekt v obvyk-
[ém rozmezi 1-2 (p < 0,001) (data podrob-
néji neuvedena).

Zadny ze sledovanych parametr(i nevyka-
zoval statisticky vyznamné rozdily mezi muzi
a Zenami ani mezi jedinci réznych vékovych
skupin (tab. 1), a to pfi pouZiti teploty 47 ani
49 °C.

Souvislost vysledkii

obou dQST testu

Ve sledovaném souboru nebyla zachy-
cena statisticky prokazatelna souvislost vy-
sledkd CPM a TS testu: pocty dobrovolnikd
s atypickymi ndlezy TS (at ve smyslu snizeni
nebo zvyseni funkce tohoto mechanizmu)
se v podsouborech jedinct s funkénim a ne-
funk¢nim CPM mechanizmem vyznamné
nelidily (data neuvedena). Vlastni hodnoty
TS efektu (pfi jakémkoli zplsobu jeho vyjad-
feni) se mezi dobrovolniky s funkénim a ne-
funkénim CPM efektem vyznamné nelisily
(p = 0,40-0,38).

Podobné se nelisila ani hodnota CPM
efektu mezi jedinci s TS efektem vy3sim
nez 2, resp. 2,5 pfi srovnani s dobrovolniky,
jejichz TS efekt se pohyboval v obvyklém
rozmezi 1a 2 (p = 0,38-0,86).

Diskuze

Prezentovana studie potvrdila pouZitelnost,
jednoduchost i uspokojivou toleranci zvole-
nych algoritmd vysetfeni podminéné modu-
lace bolesti i asové sumace. U naprosté vét-
Siny testovanych zdravych dobrovolnikd byla
prokdzana funkénost obou mechanizma.
V rdmci podminéné modulace bolesti byla ne-
vybavnost o¢ekavaného efektu (kterd je pro-
nociceptivni abnormitou testu) ve vétsiné pfi-
padd podminéna nevhodnymi technickymi
parametry stimulace (tj. nedostatecnou boles-
tivosti testovacich podnétd a/nebo podnétu
modulujiciho). V pfipadé ¢asové sumace pred-
stavuje pronociceptivni abnormitu testu ab-
normalné vysoky nardst vnimané bolestivosti
podnétd. Také tento pribéh testu byl v nasem
souboru zdravych dobrovolnikl vétsinou
podminén technicky, tj. nizsi bolestivosti ini-
cidlnich podnétl aplikovanych béhem testu.

Vék nemd u zdravych dobrovolnikd vy-
znamny vliv na funkci CPM ani TS mecha-
nizmu. U Zen v ovula¢ni fazi MC byla proka-
zéna lepsi funkce CPM efektu v porovnani
S muzi, coz svedci pro jejich zfetelné antino-
ciceptivni nastaveni v této fazi cyklu.

Narocnost a priibéh testovani, volba
pouzitych algoritmi testd, nalezy
testovanych mechanizmii u zdravych
dobrovolnika

Vétsina zafazenych jedincd byla schopna
bez problém{ absolvovat vsechny pouzité
testy. Pro nékteré z nich bylo viak v tvodu
testovani ponékud obtizné vyuziti NRS skaly
pro hodnoceni bolestivosti vyvolané tes-
tovanymi podnéty a meli navzdory inicial-
nim instrukcim tendenci nahradit numerické
hodnoceni slovnim popisem. V téchto pfipa-
dech bylo nutné opétovné vysvétlenf prin-
Cipu testovani optimalné spojené s aplikaci
,zkusebnich podnétd’, tedy jakysi prakticky
zacvik v pouziti NRS $kaly. Pfed vlastnim tes-
tovanim je proto dilezité pacienty detailné
instruovat a optimdlné aplikovat Uvodni
zkusebni podnét pro ovéfeni uspokoji-
vého porozuméni instrukcim k testu a prin-
cipu pouziti NRS $kaly na strané vysetfova-
ného jedince. Ur¢itym problémem byl také
rychly sled po sobé nasledujicich podnétd
v testech Casové sumace. V tomto testu bylo
proto pro nékteré dobrovolniky obtizné hod-
notit kazdy z aplikovanych podnétd. Rychla
aplikace podnétl je pfitom podminkou pro
funkci TS mechanizmu. Pfi prodluzovani in-
terstimulacnich intervald se ¢asova sumace
rychle snizuje a brzy zcela vymizi. V nasi stu-
dii byla problematicka zejména kombinace
rychlého sledu podnétl s Sirokym rozpé-
tim NRS 3kély (0-100) poskytujicim vyset-
fovanym jedincdm vétsi prostor pro Uvahy
nad konkrétni hodnotou NRS vhodnou pro
dany podnét, pro které vsak nebyly pfi rych-
lém pribéhu testu dostate¢né podminky.
V Uvodu TS testu je proto nezbytné vysetio-
vané jedince informovat, Ze podnéty v testu
rychle navazuji jeden na druhy a spiSe nez
na pfesnou hodnotu NRS je nutné zamérit
se na zménu vnimané bolestivosti ve srov-
nanf s pfedchozimi podnéty.

Podminéna modulace bolesti

Algoritmus testovani CPM je v publikova-
nych studiich velmi variabilnf [4,6-11]. Nej-
méné konstantnim parametrem je volba
pouzité podminujici modulace, kterd maze
byt zprostfedkovana radou rliznych typU al-
gickych podnétl (napf. bolestivé teplo, me-

chanicky algicky podnét apod.) [6,10,11].
V nasi studii jsme pro tento ucel zvolili apli-
kaci bolestivého chladového podnétu evo-
kovaného ponofenim netestované kon-
Cetiny do chladné vody, kterd je nejcastéji
vyuzivanym typem modulujictho pod-
nétu [4,7,10,12]. Teplota chladné vody se
v rlznych studiich pohybuje v rozsahu od
Jice water” [12] do 12 °C [7]. Vyssi teploty ne-
jsou dostacujici pro vyvolani CPM efektu [10].
V nasi studii byla teplota modulujiciho pod-
nétu nastavena na 8 °C (vzhledem k Spatné
toleranci nizsich teplot podminujiciho pod-
nétu u fady testovanych jedinct dle osob-
nich zkuSenosti vysetfujicich béhem za-
vadeni metodiky). Bolestivost podminujici
modulace dosédhla v nasi studii hodnot srov-
natelnych s bolestivostf vyvolanou podnéty
testovanymi, coZ spolu s vybavnym CPM
efektem u vétsiny jedincl ve viech hodno-
cenych podskupinach podporuje spravnost
zvoleného testovaciho algoritmu. Stejné tak
vyse uvedené skutecnosti sveédei pro sprav-
nost volby testovacich podnétd, jejichZ tep-
lota byla nastavena v Uvodu testu tak, aby
byl pouzity podnét vysetfovanym jedincem
hodnocen co nejblize trovné NRS = 60. Tole-
rance CPM testu byla pfi tomto zpUsobu tes-
tovani ve sledovaném souboru zcela nepro-
blematicka. Uzivany algoritmus vysetfenf Ize
proto doporucit pro pouziti v klinické a ex-
perimentalni praxi.

U malé &asti zafazenych jedincl v nasem
souboru nebyl CPM efekt vybavny. Tato pod-
skupina vykazovala vyznamné nizsi bolesti-
vost podminujici modulace i testovacich
podnétl oproti dobrovolnikiim s funkénim
CPM mechanizmem. Jedinci s nevybavnym
CPM efektem méli také signifikantné vyssi
hodnoty termoalgickych prah( v rdmci béz-
ného QST vysetfeni. V souladu s touto sku-
te¢nosti byla teplota pouzitych testovacich
podnétl v této skupiné vyznamné vyssi
nez u osob s funkénim CPM mechanizmem,
avsak ani tak nedoséhla bolestivost prvniho
testovaciho podnétu u vétsiny z téchto dob-
rovolnikd pozadované hodnoty NRS 60. Roz-
sah teplot testovacich podnétd je totiz limi-
tovan pouzitym stimuldtorem a nejvyssf
dosazitelnd teplota je 50 °C. Ze studif vyuzi-
vajicich standardni QST protokoly je znamo,
7e u Casti zdravych jedincl lezi termoal-
gicky prdh az nad touto hodnotou nebo se
této hodnoté bliZf [3,13]. Pokud tedy testo-
vané teploty (v rozsahu 46-50 °C) nevyvolaly
u vysetfovaného jedince bolestivy viem na
Urovni NRS = 60, byla pro testovani pouzita
teplota nejvice se této hodnoté bliZici (vétsi-

Cesk Slov Neurol N 2016; 79/112(1): 68-76

73




DYNAMICKE METODY KVANTITATIVNIHO TESTOVANI SENZITIVITY

nou nejvyssitestované teplota, tj. 50 °C), ktera
viak minimalné u ¢asti z nich byla ziejmé
pod urovni algického prahu nebo byla jen
mirné bolestiva. Stejné tak tito jedinci vni-
mali jako méné bolestivy i podnét modulu-
jici (tedy ponofenf netestované koncetiny do
nadrze s chladnou vodou). Intenzita testova-
cich podnétl a/nebo podnétu moduluji-
ciho tak v této skupiné dobrovolnikl pravde-
podobné nebyla dostacujici k vyvolani CPM
mechanizmu. Absence CPM efektu tudiz
u téchto jedincl pravdépodobné neodrazi
dysfunkci centrélnich modula¢nich mecha-
nizm0 algické percepce, ale spiSe obecné
nizsi senzitivitu v0ci termoalgickym stimu-
[m. Pfi hodnoceni CPM efektu je proto
vhodné zohlednit, zda je bolestivost testo-
vacich i modulujicich podnétd dostatecna,
a v pfipadé, Ze efekt neni vybavny a boles-
tivost obou podnétd ¢i nekterého z nich
neni dostacujici, je vhodné pozménit algo-
ritmus testovani a pouzft podnéty evokujicf
u daného jedince vyssi bolestivost (pokud
to umozni technické podminky stimulace).
Nelze-li za danych technickych podminek
dosdhnout dostate¢né algické stimulace
testovacfho a/nebo modulujictho podnétu,
neda se nevybavnost efektu povazovat za
spolehlivy prikaz abnormity.

Casova sumace

Stejné jako v pffpadé podminéné modulace
bolesti existuje i v pfipadé ¢asové sumace
bolestivych podnétl fada rdznych zplsobd
testovani. V nasi studii byl pouZit jeden z nej-
Castéjsich algoritm vysetfeni, kdy je mecha-
nizmus testovan opakovanou aplikaci ter-
moalgickych podnétt [7]. Casovou sumaci
Ize vsak vyvolat i pomocf jinych typl pod-
nétd a testovani WUR je zahrnuto napf. i do
komplexniho protokolu kvantitativniho tes-
tovani senzitivity podle némecké multicent-
rické skupiny DFNS, kde je vyuzivana stimu-
lace kalibrovanym $pendlikem evokujicim
ostrou, mechanicky vyvolanou bolest [3,13].
V prezentované studii byl test s ohledem na
vysokou bolestivost vyvolanou opakova-
nou termickou stimulaci pfedcasné ukoncen
u 14 9% vysetfovanych dobrovolnik{ pfi tes-
tovani teplotou 47 °C, a dokonce u dalSich
18 % pli teploté podnétu na Urovni 49 °C.
Jedinci, u nichz bylo nutné test predcasné
ukoncit, udavali vyznamné vyssi bolestivost
jiz prvniho testovaciho podnétu ve srov-
néani s dobrovolniky, ktefi test dokon¢ili. Pro
bézné pourziti u jedincl s intaktni termickou
a termoalgickou percepci je proto vyhod-
néjsi algoritmus vysetfeni s podnéty o tep-

loté 47 °C nebo dokonce jesté nizsi, pro-
toze vyssi teplota stimulace nenf nékterymi
z nich dobre tolerovana. Testovani pomoci
vys$si teploty aplikovanych podnétd by na-
opak mohlo byt Ucelné vyuzito u pacientl
s elevaci termoalgickych praht, u nichz neni
podnét o teploté 47 °C vniman jako boles-
tivy [3,13], protoZe jde o teplotu pod urovni
jejich algického prahu, kterd nemusi byt do-
state¢né Ucinna k vyvolani testovaného me-
chanizmu [3,13]. Optimalnim postupem pfi
vybéru vhodné testovaci teploty by tedy byl
postup analogicky testovani CPM efektu, kdy
by byl v Uvodu testovani nejprve vyhledan
termicky podnét evokujici bolestivost na
urovni napt. NRS 40 a ten by byl pouZit pro
testovani TS efektu.

U malé ¢asti vysetfovanych jedinct nedo-
slo v prlbéhu testu k o¢ekdvanému narlstu
bolestivosti podnétu, ktery odpovida fyzio-
logické funkci testovaného mechanizmu.
Nevybavnost TS efektu byla zaznamenana
u 8 % zafazenych dobrovolnikd pfi stimu-
laci teplotou 47 °C a pouze u 2 % z nich pfi
pouziti vyssi teploty testovani. Nefunk¢nost
mechanizmu pfitom nebyla ve vétsiné pfi-
padd podminéna nedostate¢nou intenzitou
pouzité stimulace. Pouze u jednoho z dob-
rovolnikd byly vsechny podnéty TS testu
hodnoceny ¢islem 1 na NRS $kéle o rozsahu
0-100.V celé skupiné jedinct s nevybavnym
TS efektem vsak nebyla bolestivost prvniho
podnétu signifikantné odlisnd od dobrovol-
nikd, u nichZ byl efekt vybavny. Minimalnf
pocet zdravych dobrovolnikd, u nichz nebyl
v nasi studii TS efekt vybavny, nicméné pred-
stavuje raritni okolnost, ktera v podstaté od-
povida obvyklé situaci, kdy jsou parametry
ve zdravé populaci ve fyziologickém rozmezi
u 90 % jedincl. Absence narlstu bolestivosti
pfi repetitivn{ stimulaci algickym podnétem
byla zaznamendna napf. i u ¢asti zdravych
dobrovolnikd vysetfovanych v rdmci tvorby
normativnich dat pro komplexni protokol
testovani senzitivity némecké multicentrické
skupiny pro vyzkum neuropatické bolesti
(DFNS) [3,13], kde byl identicky mechaniz-
mus testovan pomoci mechanickych algic-
kych podnétd (kalibrovanym spendlikem).
V souladu s nasimi daty tak vysledky této
studie potvrzujf, Ze u ¢asti zdravych jedincl
nedochézi v testech casové sumace k na-
rGstu vnimané bolestivosti a tento pribéh
vysetfeni nepredstavuje zfejmé abnormalni
nélez.

Pronociceptivni abnormitou TS testu je
naopak vyrazné vysoky nardst bolestivosti
podnétu v priibéhu testu. V nasem souboru

se hodnoty maximélniho TS efektu, vyjad-
fené formou poméru maximalni dosazené
NRS a inicidIni NRS hodnoty v pribéhu testu,
pohybovaly vétsinou v rozmezi 1-2. U ¢asti
jedincd byly hodnoty vy3si (nad 2 nebo do-
konce 2,5). Tito dobrovolnici viak vykazovali
signifikantné niz3f bolestivost prvniho pod-
nétu v testu (@ meéli tedy vyssi prostor pro
dalsi nartst bolestivosti v pribéhu testu).
Zvyseny TS efekt tak u nich pravdépodobné
opét neodrdzf dysfunkci centrdlnich mo-
dula¢nich mechanizm algické percepce,
ale spise odliSnou termoalgickou percepci,
protoze tito jedinci vnimali pouzité testo-
vaci podnéty pfi jednordzové stimulaci jako
méné bolestivé.

Vliv fyziologickych proménnych

na funkci CPMa TS

Fyziologické proménné (veék, pohlavi)
jsou casto udavané faktory s predpokla-
danym vlivem na funkci centrdlnich mo-
dula¢nich mechanizm@ algické per-
cepce [5,6,8-10,12]. U Zen je navic zvazovana
odlisné funkce téchto mechanizmd v rlz-
nych fazich MC [9,12]. Variabilita funkce cen-
tralni modulace algické percepce pfitom
pravdépodobné souvisi i s odlisnou pre-
dispozici k rozvoji chronickych bolestivych
stavl [5,6]. Tato predispozice je obecné vyssi
u stardich jedincl a u Zen, tedy ve skupi-
nach, kde je zvazovéana nizsi efektivita CPM
mechanizmu [5,6].

Vliv pohlavi na percepci bolesti a funkci je-
jich centralnich modula¢nich mechanizmi
obecné je dobfe zndmy. Receptory pro po-
hlavni hormony se nachdzeji v mnoha oblas-
tech mozku, v¢. oblasti zapojenych v percepci
bolesti a jeji centralni modulaci [14]. Kolisani
hladin pohlavnich hormond je tak jedno-
znacny podklad znamé klinické skutecnosti,
Ze se v rtznych fazich MC méni vyskyt fady
bolestivych stavd (napf. migrendznich bo-
lesti hlavy), ktery typicky vzrlstd v premen-
strua¢nim a menstrua¢nim obdobi [14]. Stu-
die cilené zaméfené na problematiku vlivu
MC na modulaci percepce bolesti proka-
zujf zcela souladu s timto klinickym pozoro-
vanim, ze funkce inhibi¢nich modula¢nich
mechanizm (tj. CPM efekt) je signifikantné
nejnizsi pfiblizné od 5. dne pfed menstruaci
po 3. den po ni a naopak nejvyssi v ovulacni
fazi MC (kdy je Uc¢innost mechanizmus jed-
noznacné lepsi nez ve fazi menstruacni, fo-
likulacni a lutedlni) [9,12]. Funkce excita¢nich
modula¢nich mechanizmU (napf. TS efektu)
nenf v pribéhu MC signifikantné odlisna.
Zatimco koliséni funkce CPM efektu v pra-
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béhu MC je pomérné jasnd, vysledky skupi-
nového srovnani funkce tohoto mechanizmu
mezi muzi a Zenami v publikovanych studiich
nejsou jednoznacné [14]. Rada praci prokazuje
nizsi CPM efekt u Zen [10,14], vétdina z téchto
studif véak nezohledruje fazi MC a/nebo vy-
Setfuje Zeny v jeho folikuldrni fazi, kdy je efekt
CPM mechanizmu niZsi oproti fazi ovulacni.

Nase studie testovala Zeny v ovula¢ni fazi
MC neboli v obdobi nejvyssi funkce CPM
mechanizmu. Nase vysledky prokazaly u zen
v ovula¢ni fazi MC signifikantné vyssi CPM
efekt oproti muzdm, zatimco rozdily v testu
¢asové sumace nebyly statisticky vyznamné.
Tyto vysledky tak svédci pro zfetelné antino-
ciceptivni nastaveni Zen v ovulac¢ni fazi MC,
co? je z fyziologického hlediska zcela opod-
statnény a logicky mechanizmus.

Pomérné prekvapivym nélezem v nasf stu-
dii se mUze zdat absence jasného vlivu véku
na funkci CPM i TS mechanizmu ve sledova-
ném souboru. Vékové podminéné zmény
funkce centrdlnich modula¢nich mecha-
nizmU algické percepce jsou v publikova-
nych studiich prokazovény zejména u osob
starSich Sedesati let a jsou povazovéany za
jeden z faktorl podilejicich se na zvyse-
ném vyskytu chronickych bolestivych stavi
u starsich pacientt [15-17]. Vétsina praci pro-
kazujicich zmény CPM nebo TS efektu u je-
dincl vyssiho véku viak vyuziva pro evidenci
téchto zmeén srovnani nalezd ve vékové velmi
odlisnych skupinach zdravych dobrovolnikd.
Nalezy u jedincd starsich Sedesati let jsou tak
pfevazné srovnavany s nejmladsimi dospé-
lymi [15-17]. Napfiklad Edwards et al srov-
navali ndlezy CPM efektu ve skupindch s ve-
kovym primérem 22 a 78 let [16]. Pfi tomto
nastaven( byly sice rozdily v obou souborech
statisticky signifikantné odlisné, v konkrét-
nich parametrech v3ak rozdily pfedstavovaly
jednotky primérnych hodnot NRS. V nasi
studii jsme srovnavali nalezy v daleko méné
vekové odlisnych souborech, coz je pravde-
podobné podkladem odlisnych vysledkd.
Vzhledem k velmi pfisnym vstupnim krité-
rifm se nam nezdafilo zafadit do studie vetsi
mnozstvi jedincd v nejstarsi vékové kategorii
(nad 60 let), u nichz by bylo mozné ocekévat
vyraznéjsi zmeény. | pres velmi maly pocet je-
dincll v této vékové podskupiné jsme se po-
kusili vyhodnotit jejich ndlezy i oddélené od
ostatnich dobrovolnik ve vékové skupiné
40+. Ani v tomto pfipadé vsak nebyl zachy-
cen vyznamny rozdil zddného ze sledova-
nych parametrd DNIC ani TS efektu.

Vedle malého poctu zafazenych jedincd
se na této skutecnosti mize podilet sku-

te¢nost, Zze publikované studie [17] proka-
zaly signifikantné vyssi hodnoty CPM efektu
u jedincd s mensf télesnou bolesti (,bodily
pain”) a lepsi fyzickou kondici pfi hodnocenf
pomoci dotazniku SF-36 (The Short Form
(36) Health Survey) [18]. Vstupnim kritériem
pro zafazeni do naseho souboru zdravych
dobrovolnikd byla pfitom absence jakych-
koli chronickych bolesti, neurologickych
onemocnéni a vétsiny zdvazneéjsich one-
mocnéni internich, coZ je vcelku obvykla si-
tuace u jedincl nejmladsich vékovych ka-
tegorif, ale pomérné neobvykla u osob nad
60 let véku. Jedinci zafazeni do nasi stu-
die byli tedy v dobré fyzické kondici a v ur-
¢itém smyslu ,superzdravi”. Pfi zohlednéni
nélez(i posledni jmenované studie slo tedy
0 0soby méné predisponované k rozvoji
chronickych bolestivych stavli neZ obecna
populace.

V souhrnu z nasich dat vyplyva, Zze u zdra-
vych jedincl bez chronickych bolesti nedo-
chazi po 40. roce veku k vyznamné zmeéné
funkce CPM ani TS efektu. Ani po 60. roce
véku nenf jejich funkénost u zdravych osob
v dobré fyzické kondici signifikantné alte-
rovéana. Vékové podminéné zmény funkce
uvedenych mechanizmd tak pravdépo-
dobné nejsou ,normou’, jakkoli mohou byt
u starsich jedincl obvyklé.

Zavér

V souhrnu prezentovana studie potvrdila, Ze
podminénd modulace bolesti i ¢asova su-
mace percepce bolestivych podnétl jsou
spolehlivé vybavné u naprosté vétsiny zdra-
vych jedincd. Pfipadné zmény funkce testo-
vanych mechanizm je vhodné vzdy nejprve
posuzovat z hlediska technickych parametrd
stimulace, zejména vhodné intenzity testo-
vacich a/nebo modulujicich podnétd. Aty-
picky prabéh testu |ze tedy poklddat za moz-
nou abnormitu az po ovéreni, Ze je intenzita
stimula¢nich podnétd i podnétu moduluji-
ciho dostatecn3, ale nikoli zbyte¢né vysoka
pro potfeby pfislusného testu.

Algoritmus testovani podminéné modu-
lace bolesti je mozné pro dalsi pouziti dopo-
rucit v identické formé, jakd byla vyuzivéna
v prezentované studii. Pro testovani ¢asové
sumace je vhodné predradit vlastnimu testu
vybér vhodné testovaci teploty pomoci ini-
cidlnich testovacich aplikaci rGznych tepel-
nych podnétd, stejné jako je tomu v testu
CPM.

Provedena studie potvrdila vyznamny
vliv pohlavi na funkci centrélnich modulac-
nich mechanizm algické percepce a proka-

zala zfetelné antinociceptivni nastaveni zen
v ovula¢ni fazi MC.

Vékové podminéné zmeény funkce central-
nich modula¢nich mechanizmd algické per-
cepce naopak presvédcivé prokazany ne-
byly, coz svédci pro zachovalou funkci téchto
mechanizm i u starsich zdravych jedinca.

Seznam pouzitych zkratek

QST - Quantitative Sensory Testing (kvantitativni testo-
vani senzitivity)

CPM - Conditioned Pain Modulation (podminéna mo-
dulace bolesti)

DNIC - Diffuse Noxious Inhibitory Control (podminéna
modulace bolesti)

TS — Temporal Summation (¢asova sumace)

WUR - Wind-Up Ratio (wind-up fenomén)

NRS — Numeric Rating Scale (numericka skala bolesti)
dQST - dynamic methods of Quantitative Sensory Test-
ing (dynamické metody kvantitativniho testovani sen-
Zitivity)
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Projekt ncRNAPain

Radi bychom vas informovali o projektu ncRNAPain, ktery bude zkoumat ncRNAs specificky u vybranych klinickych jednotek provézenych
neuropatickou bolesti — zejména u bolestivé diabetické neuropatie (pDPN), traumatickych neuropatif a chronického regionélniho boles-
tivého syndromu (CRPS) s cilem ziskat poznatky o mechanizmech chronické bolesti.

Na zakladé porozuméni mechanizml indukce a udrzeni chronické bolesti a pfenosu vysledkd preklinického a klinického vyzkumu do
klinické praxe zlepsf kvalitu Zivota nemocnych a snizi celospolecenskou z&téz zplsobenou chronickou bolesti v Evropé.

Projekt je podporovan ze 7. rdmcového programu EU, na kterém se podili fada center ostatnich evropskych zemf (Dansko, Francie, Né-
mecko, Rakousko, Velkd Briténie) a Izraele.
Trvani projektu: 1. 11. 2013-31. 10. 2017.

Kteff pacienti a zdravi dobrovolnici se mohou Ucastnit vyzkumu?

+ pacienti s cukrovkou 1. nebo 2. typu a bolestivou nebo nebolestivou formou diabetické neuropatie (at uz prokazanou nebo pfi pode-
zreni na tuto komplikaci cukrovky),

+ pacienti s poranénim periferniho nervu déle nez 3 mésice od Urazu,

« zdravi dobrovolnici netrpici chronickou bolesti ve véku 40-70 let.

Vyzkum bude probihat v 1. fazi na Neurologické klinice Fakultni nemocnice Brno.

Pro vice informaci o projektu a pro ovéreni vhodnosti kandidata k Gcasti ve studii, kontaktujte prosim:

Jana Novohradska

laborantka

E-mail: neuropain@seznam.cz

Telefon: +420 733 165 191

Pacienttim a dobrovolnikdm ucast v projektu umozni kromeé podilenf se na zajimavém a spickovém vyzkumu, jehoz vysledky mohou za-
sadné ovlivnit Ié¢bu chronické bolesti, také upfesnéni stupné a typu postizeni perifernich nervd a v pripadé zajmu zejména u bolestivé
formy nasledna konzultace stran optimalni écby.

prof. MUDr. Josef Bednarik, CSc,, FCMA
garant projektu
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