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CITLIVOST KASLLOVEHO REFLEXU U BDELYCH MORCIAT,
POTKANOV A KRALIKOV

TATAR M., PECOVA R., KARCOLOVA D.

SENSITIVITY OF COUGH REFLEX IN AWAKE GUINEA-PIGS,
RATS AND RABBITS

Background and aim: Medical literature provides heteroge-
neous author’s opinions concerning the application of vario-
us laboratory animals to cough research. Therefore the co-
ugh response to chemical stimuli was compared in awake gu-
inea-pigs, rats and rabbits.

Methods: 15 adult guinea-pigs (TRIK strain) of mean body we-
ight 435+35 g, 28 adult rats (WISTAR strain) of mean body we-
ight 400+£30 g, and 18 rabbits of mean body weight 3.2+0.3 kg
were used. Awake animals were inhaling the aerosols of both
citric acid and capsaicin. Animals were placed in a bodyplethys-
mographic box and two procedures of chemical stimulation we-
re used: 3—5 minutes lasting inhalation of overthreshold con-
centration of tussive agents, and the second procedure resided
in an exposure to a dose-response study with doubled concen-
trations of citric acid. The cough was analysed on the basis of
air-flow changes measured by pneumotachograph. The effect of
mechanical stimulation of airway musosa was studied in 13 rats
anaesthetised by urethane (1 g/kg b.w., i.p.). The cough was then
analysed on the basis of changes in pleural pressure measured
by electromanometer using pleural cannula.

Results: All awake guinea-pigs were coughing during the expo-
sure to both citric acid and capsaicin, too. Citric acid was po-
tent to elicit cough in 42,9 % of awake rats and capsaicin only
in 28,6 % of them. 61,1 % of rabbits expossed to citric acid
were coughing. Capsaicin was ineffective to produce cough in
rabbits. The highest intensity of cough was in guinea-pigs. Gu-
inea-pigs were the species reacting most intensively to citric
acid dose-response exposure. The intensity of cough was not
correlated with the concentration of citric acid in awake rats
and rabbits. Mechanically induced cough was present in 53,8
% of exposed rats under light urethane anaesthesia.
Conclusions: 1. Guinea-pigs are the most useful laboratory
animal for experimental studies of chemically induced cough.
2. The sensitivity of cough reflex in awake guinea-pigs could be
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Pozadie problému a ciel: V odbornej literatire su rozdielne
nazory na vhodnost pouzitia jednotlivych druhov laborator-
nych zvierat pre vyskum experimentilneho kasla. Preto sme
sledovali kaslova odpoved na chemické drazdenie u bdelych
mordiat, potkanov a kralikov.

Metédy: Pouzili sme 15 dospelych moré¢iat (kmen TRIK)
priemernej hmotnosti 435+35 g, 28 dospelych potkanov
(kmen Wistar) priemernej hmotnosti 400+30 g a 18 krali-
kov priemernej hmotnosti 3,2+0,3 kg. Bdelé zvierata vdy-
chovali aerosél kyseliny citronovej a kapsaicinu v bodyple-
tyzmografickej komore. Pouzili sme 2 postupy drazdenia.
Najskor zvierata vdychovali aerosél nadprahovej koncen-
tracie pocas 3—5 minit, neskdr pri jednom vySetreni inha-
lovali postupne dvojnasobne sa zvySujuce koncentracie tus-
sigénnych latok. KaSel sme posudzovali zo zmien prietoku
vzduchu analyzovaného pneumotachograficky. U 13 pot-
kanov sme v uretanovej anestézii (1 g/kg hmotnosti, i.p.)
sledovali aj vplyv mechanického podnetu na sliznicu dycha-
cich ciest. KaSel sme vtedy posudzovali zo zmien interpleu-
ralneho tlaku registrovaného elektromanometrom prostred-
nictvom pleuralnej kanyly.

Vysledky: Vsetky bdelé morcata kaslali pocas expozicie kyse-
line citronovej aj kapsaicinu. Na kyselinu citréonovua reagova-
lo kaslom 42,9 % a na kapsaicin len 28,6 % potkanov. Kyse-
lina citrénova vyvolala kaSel u 61,1 % kralikov, vdychovanie
kapsaicinu nebolo ucinné. Intenzita kasla bola najvyssia
u mordiat. Na postupne sa zvySujice koncentracie Kyseliny
citronovej najlepsie reagovali morcata. U potkanov a krali-
kov intenzita kasla nekorelovala s koncentraciou Kkyseliny
citronovej. U 53,8 % anestézovanych potkanov bol pritomny
mechanicky vyvolany kasel.

Zaver: 1. Pre modelové stidium chemicky vyvolaného kasla
u malych laboratéornych zvierat je najvhodnejSie morca. 2.
Okrem frekvencie kasla mozno citlivost kaslového reflexu
u bdelych mor¢iat charakterizovat aj zo zavislosti medzi in-
tenzitou kasla a koncentraciou tusigénnej latky. 3. KaSel
mozno u polovice potkanov v plytkej uretanovej anestézii
vyvolat aj mechanickym podnetom. (Obr. 4, tab. 1, lit. 21.)
Klucové slova: kasSel, kyselina citrénova, kapsaicin, mecha-
nicky podnet, morc¢a, potkan, kralik.
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characterised by the relationship between the intensity of co-
ugh and the concentration of the tussive agent. 3. The mecha-
nically induced cough could be elicited in half of the rats un-
der light urethane anaesthesia. (Fig. 4, Tab. 1, Ref. 21.)

Key words: cough, citric acid, capsaicin, mechanical stimu-
lus, guinea-pig, rat, rabbit.
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Metodiky pre vyskum kasla u laboratornych zvierat sa vyvi-
jali prevazne pre potreby farmakologického §tudia antitusickych
ucinkov lie¢iv. Na modelovanie experimentalneho kasla sa spo-
¢iatku pouzivali anestézované zvierata (Widdicombe, 1954; Ivan-
¢o a spol., 1956; Bucher, 1958), neskor bdelé zvierata s chirur-
gicky spristupnenou tracheou. Zname su modely u macky s chro-
nickou trachealnou kanylou (Korpas a spol., 1964)a u psas chro-
nickou tracheostomiou (Sullivan a spol., 1978). Z d6vodu
sprisnenia etickych kritérii pre pracu s experimentalnymi zviera-
tami a z ekonomického hladiska sa v poslednom obdobi pre bio-
logické modely na $tudium chemicky vyvolaného kasla pouzivaju
intaktné bdelé morcata (Forsberg a Karlsson, 1986; Kohrogi
a spol., 1988; Bolser a spol., 1995), menej Casto intaktné bdelé
potkany (Kamei a spol., 1989). Nie si nam zname informacie, ¢i
sa na tento vyskum pouzivali aj intaktné bdelé kraliky. Ako tusi-
génny podnet sa pouziva vdychovanie aerosolov drazdivych latok,
prevazne kyseliny citrénovej a kapsaicinu a intenzita kaslovej od-
povede sa najcastejsie posudzuje z frekvencie kasla sledovaného
pocas niekolkominuatovej inhalacie aerosélu tusigénnych latok.
Korpas a Tomori (1979) opisali vo svojej monografii vhodnost
jednotlivych druhov laboratornych zvierat pre §tadium kasla pre-
vazne na zéklade experimentov vykonanych v celkovej anestézii
a pri pouziti mechanického drazdenia. Kraliky, morcata a potkany
zaradili za macky a psy.

Cielom predlozenej prace bolo u bdelych intaktnych morciat,
potkanov a kralikov porovnat vyvolatelnost a intenzitu kaslového
reflexu. Kasel sme vyvoléavali inhalovanim aerosdlov kyseliny cit-
ronovej a kapsaicinu. Sledovanim zavislosti intenzity kaslovej
odpovede od postupne sa zvySujucej koncentracie inhalovanej tu-
sigénnej latky sme sa pokdsili vypracovat metodiku na zistovanie
prahu drazdivosti kaslového reflexu. Pretoze sme v literatiure na-
§li znacné rozdiely v charakterizovani kaslového reflexu u pot-
kanov (Korpas, 1970; Kamei a spol., 1989), sledovali sme kaslo-
vu odpoved aj na mechanicky podnet u anestézovanych potkanov.

Metody

Pouzili sme 3 druhy laboratdrnych zvierat (chovna stanica
Dobra Voda) oboch pohlavi: 15 dospelych morciat (kmen TRIK)
priemernej hmotnosti 435+35 g, 28 dospelych potkanov (kmen
WISTAR) priemernej hmotnosti 400+30 g a 18 kralikov priemer-
nej hmotnosti 3,2+0,3 kg.

Neanestézované zvieratd sme vlozili do pletyzmografickej ko-
mory, ktord umoznovala ¢iastocné obmedzenie ich pohyblivosti. Mor-
Catd a potkany sme vysetrovali v dvojdielnej pletyzmografickej ko-
more (Plethysmograph Box Typ 855, Hugo Sachs Elektronik). Telo
zvierat umiestnené v zadnej komore bolo oddelené od priestoru pred-
nej komory gumenou manzetou, ktord mierne obopinala krk zvierat.
Aerosdl sme vhanali do prednej komory, kde sa nachadzala hlava
zvierafa. Cez vypustaci otvor aerosdl volne vychadzal mimo komory.

Do otvoru v zadnej komore sme vsunuli Fleischovu pneumotacho-
graficku hlavicu ¢islo 0. Pre kraliky sme pouzili valcoviti komoru
z priehladnej umelej hmoty (polomer=10 cm, dizka=40 cm). Jeden
otvor v prednej uzatvaratelnej stene bol napojeny na generator aero-
solu a druhy, cez ktory aerosol vychadzal mimo komory, obsahoval
Fleischovu pneumotachograficku hlavicu ¢islo 1.

Aerosol sme vytvarali pomocou tryskového nebulizatora. Pre
kraliky a potkanov sme pouzili Pari Inhalierboy (hmotnostny prie-
mer Castic=4,8 m) a pre morc¢atd Pari Provocation Test
I (hmotnostny priemer ¢astic=2,1 m), pretoZze sme v predpoku-
soch zistili, Ze znacna Cast morciat reagovala kaslom na fyziolo-
gicky roztok pri pouziti aerosolu s vac¢§imi Casticami. Zvierata
najprv vdychovali aerosodl fyziologického roztoku opakovane 2krat
pocas 3 dni, aby sa adaptovali na podmienky pokusu.

Vyvolatelnost a intenzita kasla

Kasel u zvierat sme vyvolavali inhalaciou aerosdlu kyseliny citro-
novej (LACHEMA) a aerosélu kapsaicinu (SIGMA), ¢o je stiplavy
extrakt cervenej papriky. Kasel sme hodnotili z nahlych zmien prieto-
ku vzduchu (rychle inspirium nasledované rychlym exspiriom), ktory
sme analyzovali pomocou pneumotachografu Godart a zaznamenavali
na registranom zariadeni Hellige. Intenzitu kasla sme posudzovali na
zaklade frekvencie zakaslani poCas doby inhaldcie aerosdlu tusigén-
nych latok. V predpokusoch sme zistovali koncentracie, ktoré viedli
k vyvolaniu kasla, ale eSte vyznamne nevyvolavali zmeny dychania
poukazujuce na vznik bronchokonstrikcie. Moréata vdychovali aerosdl
kyseliny citrénovej v koncentrécii 0,3 mol/l a kapsaicinu v koncentra-
cii 0,3 mmol/l, ¢o je v sulade s Gidajmi z literatiry (Forsberg a spol.,
1988; Bolser a spol., 1995). U potkanov sme pouzili taku istii koncen-
traciu kyseliny citrénovej, ale koncentraciu kapsaicinu sme museli zni-
zit na 0,1 mmol/l v désledku rozvoja zna¢ne stazeného dychania pri
pouziti koncentracie 0,3 mmol/l. Kraliky boli menej citlivé, a preto sme
mohli zvysit koncentraciu kyseliny citrénovej na 1,2 mol/l a kapsaici-
nu na 0,6 mmol/l. Kraliky a potkany vdychovali aerosol kyseliny citrd-
novej a kapsaicinu pocas 5 minut. Pretoze tieto latky vyvolavali u mor-
ciat intenzivnejsi kasel, inhalaciu sme skratili na 3 minuty. Interval medzi
vysetrovanim kaslovej odpovede na jednotlivé tusigénne latky bol u vset-
kych zvierat minimalne 4 dni.

Zavislost intenzity kasla od koncentrdcie tusigénnych ldtok
Pouzili sme podobny postup ako u Tudi na zistovanie citlivosti
kaslového reflexu (Fuller a Jackson, 1990). Zvierata pocas jedného
vySetrenia v pletyzmografickej komore postupne vdychovali dvoj-
nasobne sa zvySujuce koncentracie aerosolu tusigénnych latok a su-
casne sme zistovali kaslovu odpoved pocas kazdej pouzitej koncen-
tracie. Vztah medzi intenzitou kasla a koncentraciou tusigénnej lat-
ky sme vyhodnotili pomocou regresnej analyzy. Morc¢ata vdycho-
vali nasledujuce koncentracie kyseliny citrénovej: 0,025; 0,05; 0,1;
0,2;0,4;0,8a 1,6 mol/l a kapsaicinu: 0,025; 0,05;0,1;0,2;0,4a 0,8
mmol/l. Potkany a kraliky vdychovali len aerosdl s postupne sa zvy-
$ujucou koncentraciou kyseliny citrénovej (0,1; 0,2; 0,4; 0,8 a 1,6
mol/l). Kazdé vySetrenie sme zacinali aerosélom fyziologického
roztoku. Zvierata vdychovali vSetky koncentracie 30 sekind.

Kasel u anestézovanych potkanov

Pouzili sme 13 potkanov anestézovanych uretanom (1 g/kg
hmotnosti, i.p.), u ktorych sme zaviedli do pleurdlneho priestoru
kovovi kanylu a vytvorili maly arteficidlny pneumotorax (0,5 ml).
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Pomocou elektromanometra sme snimali pleuralny tlak, ktory sme
registrovali. Po chirurgickom spristupneni krénej trachey sme po-
mocou injekénej ihly urobili tracheostomiu, cez ktoru sme zasu-
vali jemné silonové vlakno (priemer=0,3 mm) jednak smerom oral-
nym do laryngu, jednak smerom kaudalnym do oblasti bifurkéacie
trachey a velkych bronchov pocas 7 sekind (Korpas, 1970). Ka-
Sel sme posudzovali zo zmien interpleuralneho tlaku (nahle zosil-
nenie inspira¢nej aktivity nasledované expulzivnym aktivnym ex-
spiranym usilim).

Vysledky

Vyvolatelnost a intenzita kasla

Tabulka 1 ukazuje percentudlnu vyvolatelnost kasla (pocet
kaslajucich zvierat z celého suboru vyjadrena v percentach)a prie-
mernu frekvenciu kasla pocas inhalacie aerosolov kyseliny citrd-
novej a kapsaicinu u jednotlivych druhov neanestézovanych in-
taktnych laboratornych zvierat. VSetky morcata kaslali pocas ex-
pozicie kyseline citrénovej a kapsaicinu. Pocas vdychovania ky-
seliny citronovej kaslalo 42,9 % exponovanych potkanov, kym na
kapsaicin odpovedalo len 28,6 % zvierat. Kyselina citrénova vy-
volala kasel u 61,1 % kralikov, vdychovanie kapsaicinu neviedlo
ani v jednom pripade ku vzniku kasla. Ako dalej vyplyva z tabul-
ky 1, najvyssiu frekvenciu kasla sme zistili u mor¢iat, pricom tie-
to morcata vdychovali tusigénne latky len 3 minuty. Potkany a kra-
liky vdychovali tieto latky 5 minut.

Sucasne sme zistili aj zna¢né individualne rozdiely vo frek-
vencii kasla u jednotlivych druhov zvierat. Morcata kaslali pocas
trojminutovej inhaldcie kyseliny citrénovej 3—28-krat a vplyvom
kapsaicinu 1—19-krat. Potkany, u ktorych vznikol po¢as 5-minu-
tovej inhaldcie tusigénnych latok kasel, mali rozptyl frekvencie
kasla 1—21 (kyselina citronova) a 1—27 (kapsaicin). Najvacsi
rozptyl frekvencie kasla sme zistili u kralikov s pozitivnou odpo-
vedou pocas S-minutovej inhaldcie kyseliny citrénovej (1—100).

Vplyv koncentrdcie tusigénnych ldatok na intenzitu kasla

Vsetky morcata reagovali kaslom na postupne sa zvysujice
koncentracie obidvoch tusigénnych latok, priCom 35 % zvierat
reagovalo uz na aerosol fyziologického roztoku. Intenzita kasla sa
postupne zvySovala na koncentrovanejSiu kyselinu citronovi
(y=1,08+1,81x; korelaény koeficient=0,359; p<0,01) (obr. 1).
Najsilnejsia kaslova odpoved na kapsaicin bola pri nizkych kon-
centraciach (obr. 2) a korelaciu medzi intenzitou kasla a zvysuju-
cou sa koncentraciou kapsaicinu sme nezistili (y=1,88-1,01x; ko-
rela¢ny koeficient=-0,173; p>0,05).

Ovplyvnenie intenzity kasla sme u potkanov a kralikov zisto-
vali len pocas inhalacie kyseliny citréonovej, pretoze kapsaicin
u tychto druhov zvierat mal niz$iu tusigénnu G¢innost (tab. 1). Ani
jeden potkan a kralik nereagovali kaslom na fyziologicky roztok.
Pocas inhal4cie kyseliny citréonovej reagovalo len 39,3 % potkanov
a nezistili sme korelaciu medzi intenzitou kasla a zvySujicou sa
koncentraciou kyseliny citronovej (y=0,126+0,18x; korelacny ko-
eficient=0,071; p>0,05) (obr. 3). Kym na koncentracie 0,1 a 0,2
mol/l reagovalo kaslom 6 potkanov, na koncentraciu 0,8 uz len
jeden. Pocas vdychovania najvyssej koncentracie sme vSak u vset-
kych zvierat zaznamenali prejavy bronchokonstrikcie, t.j. spoma-
lené, nepravidelné a stazené dychanie so znacnou aktivitou dy-
chacich pohybov brusnej steny (Forsberg a spol., 1988). Na kyse-

Tab. 1. Vyvolatelnost a intenzita kasla u bdelych zvierat.
Tab. 1. Elicitability and intensity of cough in conscious animals.

Vyvolatelnost kasla Frekvencia kasla/doba expozicie

Elicitability of cough Frequency of cough/
exposition time
(%) M (LQ-UQ)
kyselina citronova kapsaicin kyselina citronovd  kapsaicin
citric acid capsaicin citric acid capsaicin

morcata 100,0 100,0 8 (6-14)/3 min 7 (4-11)/3 min
guinea-pigs
n=15
potkany 42,9 28,6 0 (0-3)/5 min 0 (0-2,5)/5 min
rats
n=28
kraliky 61,1 0 1,5 (0-7)/5 min  bez odpovede
rabbits no response
n=18

M — medidn, LQ — dolny kvartil (lower quartile), UQ — horny
kvartil (upper quartile)
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Obr. 1. Zavislost intenzity kasla na postupne sa zvySujucej koncentra-
cii kyseliny citronovej v inhalovanom aerosole u bdelych mor¢iat.
Fig. 1. The relationship between the intensity of cough and the concen-
tration of citric acid in inhaled aerosol in awake guinea-pigs.

linu citronovu reagovalo 50,0 % kralikov. Obrazok 4 predstavuje
vzfah medzi intenzitou kasla a postupne sa zvysSujucou koncen-
traciou kyseliny citrénovej (y 0,06+0,99x; korelacny koefi-
cient=0,344; p<0,01).

Kasel u anestézovanych potkanov

Mechanické drazdenie sliznice laryngu vyvolalo u 5 zvierat
(38,5 %) jeden kaslovy naraz. Aj mechanické drazdenie sliznice
tracheobronchialnej oblasti vyvolalo jeden kaslovy narazu 6 zvie-
rat (46,2 %). U ostatnych zvierat doslo bud k apnoickej pauze alebo
k vyraznym zmenam dychového vzoru. Z celého suboru 13 pot-
kanov 6 zvierat nekaslalo vobec, u 2 bol kasel pritomny z tracheo-
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Obr. 2. Zavislost intenzity kasla od postupne sa zvySujucej koncentra-
cie kapsaicinu v inhalovanom aeroséle u bdelych mor¢iat.

Fig. 2. The relationship between the intensity of cough and the concen-
tration of capsaicin in inhaled aerosol in awake guinea-pigs.
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Obr. 3. Zavislost intenzity kasla od postupne sa zvySujucej koncentra-
cie kyseliny citrénovej v inhalovanom aerosoéle u bdelych potkanov.
Fig. 3. The relationship between the intensity of cough and the concen-
tration of citric acid in inhaled aerosol in awake rats.

bronchidlnej oblasti, u 1 len z laryngu a u 4 potkanov kasel vzni-
kol po podrazdeni obidvoch oblasti.

Diskusia

Z nasich vysledkov vyplyva, Ze neanestézované malé labora-
térne zvieratd su vhodné na $tidium kaslového reflexu vyvolaného
chemickym podnetom. Dalej sme zistili znaéné rozdiely vo vyvola-
telnosti a intenzite kasla medzi morc¢atami, potkanmi, a kralikmi.

Mechanickym podnetom aplikovanym na sliznicu dychacich
ciest mozno u anestézovanych morciat stabilne vyvolat kaslovy

Number of coughs

Potet zaka§lani

1
0 0.4 0,8 12 16
Kyselina citronova (mol/f)
Citric acid

Obr. 4. Zavislost intenzity kasIa od postupne sa zvySujucej koncentra-
cie kyseliny citronovej v inhalovanom aerosole u bdelych kralikov.
Fig. 4. The relationship between the intensity of cough and the concen-
tration of citric acid in inhaled aerosol in awake rabbits.

reflex (Korpas a Gajdos, 1971; Tatar a Pécova, 1994). Podobne aj
v na$ich pokusoch vsetky vysetrované morcata reagovali kaslom
jednak na inhaldciu aerosolu kyseliny citronovej, ako aj kapsaici-
nu. Pouzili sme kmeii TRIK na rozdiel od inych autorov, ktori maju
dobré skusenosti s kmeiiom Dunkin-Hartley (Clay a Thompson,
1985; Forsberg a Karlsson, 1986; Kohrogi a spol., 1988; Bolser
a spol., 1995; Sekizawa a spol., 1995).

Na zéklade $tudia interocepcie dychacich ciest u anestézovanych
potkanov bol tento druh zaradeny medzi zvieratd nevhodné na §ta-
dium kasla (Korpas, 1970). Zistili sme, Ze u neanestézovanych pot-
kanov mozno kasel vyvolat pomocou kyseliny citrénovej u 42,9 %
a kapsaicinomu 28,6 % zvierat. Dobré sktisenosti s vyvolanim kasla
pomocou vdychovania kapsaicinu ziskali u bdelych potkanov (kmeii
Sprague-Dawley) Kamei a spol. (1989). Na zaklade naSich infor-
macii nevieme vysvetlit rozdielnu vyvolatelnost kasla pomocou
chemického stimulu medzi kmenmi Wistar a Sprague-Dawley.

U casti potkanov sme zisfovali aj vplyv mechanického pod-
netu v plytkej uretanovej anestézii. U 53,8 % zvierat sa vyskytol
typicky kaslovy reflex, ktory vsak vo vsetkych pripadoch pozo-
staval len z jedného kaslového usilia pocas 7-sekundového draz-
denia. Tento poznatok poukazuje na to, ze kaslovy reflex u pot-
kana je velmi citlivy na hibku anestézie, a preto barbituratova anes-
tézia odblokovala kaslové exspiraéné usilie (Korpas, 1970).

Kasel je dobre vyvolatelny u anestézovanych kralikov jednak
mechanickou stimulaciou sliznice dychacich ciest (Korpas a Ka-
locsayova, 1973; Hanadek a spol., 1984; Javorka a spol., 1994),
jednak pomocou par amoniaku, ktory sa zvlast insufloval do hor-
nych a dolnych dychacich ciest (Hanacek a spol., 1984). V na-
Sich podmienkach sme kasel mohli vyvolat len u 61,1 % intakt-
nych neanestézovanych kralikov inhaléciou aerosélu kyseliny cit-
ronovej, kym inhaldcia kapsaicinu bola neu¢innd. Pouzity chemicky
stimul bol pravdepodobne niZ$ej intenzity ako pary amoniaku po-
uzité u anestézovanych kralikov (Hanacek a spol., 1984). Mohli
sme pouzif len také koncentracie tusigénnych latok, ktoré neviedli
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u neanestézovanych zvierat k vyraznej averzivnej reakcii. Mecha-
nickym podnetom mozno promptne vyvolat kasel aj u bdelych
kralikov s vhojenou chronickou trachealnou kanylou (Hanacek
a Tatar, 1991). Rozdiel vo vyvolatelnosti kasla na mechanicky
a chemicky podnet mozno vysvetlit ich odliSnym mechanizmom
a intenzitou stimulacie nervovych zakonceni. Kym chemické tu-
sigénne latky ovplyviiuju membranové procesy nervovych zakon-
¢eni v epiteli sliznice dychacich ciest (Fuller a Jackson, 1990),
mechanicky podnet méze stimulovat aj nervové aferentné vlakna
v sliznici tym, Ze ich mechanicky deformuje.

Kaslovt odpoved na niekolko minut trvajucu inhalaciu tusigén-
nych latok mozno u vsetkych zvieracich druhov, ktoré sme studovali,
charakterizovat ako jednotlivé zakaslania, medzi ktorymi su rozne
dlhé pauzy. Nahromadenie zakaslani do ,.kaslového ataku® sme po-
zorovali ojedinele, najcastejsie sa vyskytovali 2—3 zakaslania nasle-
dujuice tesne po sebe. Takyto typ odpovede bol Castejsi u zvierat so
silnou kaslovou reakciou. Kaslova odpoved na chemicky podnet sa
odlisuje od mechanicky vyvolaného kasla, ked st kaslové narazy po-
¢as drazdenia nahromadené do ataku (Korpas a Tomori, 1979).

Forsberg a spol. (1988) zistili, Ze intenzita kaslovej odpovede
u morciat zavisi od koncentracie kyseliny citrénovej v inhalova-
nom aerosdle. Tento vztah sme nezistili u potkanov, ktori vdycho-
vali postupne sa zvySujuce koncentracie kyseliny citronovej (obr.
3). Aj ked sa intenzita kasla u kralikov zvySovala v zavislosti od
koncentracie kyseliny citronovej (obr. 4), musime konstatovat, ze
kaslom reagovala len polovica vySetrovanych zvierat. U morc¢iat
sme zistili negativnu korelaciu medzi intenzitou kasla a koncen-
traciou kapsaicinu (obr. 2), tento vztah vSak nebol Statisticky vy-
znamny. Najlepsiu zévislost intenzity kaslovej odpovede sme zis-
tili pri pouziti postupne sa zvysujucich koncentracii kyseliny cit-
ronovej (obr. 1). Predpokladali sme, Ze pomocou tejto metodiky
budeme mdct posudit prahovii koncentraciu tusigénne;j latky. Cast
morciat vSak reagovala kaslom uz na fyziologicky roztok. Aj zo
vztahu ddvka—odpoved nevieme vypocitat ED, , pretoZe na zis-
tenie maximalnej kaslovej odpovede by sme potrebovali pouzif tak
koncentraciu tusigénnej 1atky, ktord vyznamne ovplyviiuje reakti-
vitu hladkej svaloviny dychacich ciest aj averzivnu reakciu zvierat
stimuldciou aj inych receptivnych oblasti. Predpokladame, Ze sklon
regresnej krivky vztahu davka—odpoved by mohol davat dalsiu
informaciu o citlivosti kaslového reflexu, hlavne u morciat.

Na zaklade nasich sledovani mézeme uzavriet, Ze pre modelo-
vé §tidium chemicky vyvolaného kasla u malych laboratérnych
zvierat je najvhodnej$ie morca. Okrem frekvencie kasla mozno
citlivost kaslového reflexu charakterizovat aj vztahom medzi in-
tenzitou kasla a zvySujucou sa koncentraciou tusigénne;j latky."
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