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In der vorliegenden Studie wurde das Antwortverhalten akut dissoziierter, kleiner Spinal- und Trige-
minalganglienneurone auf fokussierte Infrarotlaserreize (< 1000 ms) untersucht. Die gewéhlte
Wellenldnge des Lasers (1475 nm) lag im Bereich eines relativen Absorptionsmaximums wassriger
Lésungen (1440 nm) und ermdglichte so die Hitzereizung der Neurone ohne gré3eren Energieverlust.
Zudem traf der Laserstrahl ohne vorherige Passage der Badlésung direkt auf die an einem Deckglas
von unten anhaftenden Neurone. Das Antwortverhalten der Neurone auf Infrarotlaserreize ansteigen-
der Energie sollte fur verschiedene Leistungen als Funktion der Reizdauer charakterisiert werden. Die
Beteiligung von TRPV1 an der Hitzetransduktion wurde pharmakologisch geprift. Durch die gezielte
Positionierung des Infrarotlaserspots (d =55 um) Uber prozentual definierten Teilbereichen des
neuronalen Somas wurde einerseits die Abhangigkeit laserinduzierter Kalziumtransienten von der
GroRe der erhitzten Zellflache untersucht — und andererseits deren intrazellulére Ausbreitung.

Die Temperaturabhéngigkeit des fur die intrazellularen Kalziummessungen verwendeten Fluores-
zenzfarbstoffes FURA 2 zeigte einen steilen, zunachst linearen Temperaturanstieg des Infra-
rotlaserreizes sowie einen rasanten Temperaturabfall (35 mW, 512 ms: linearer Anstieg bis ca. 80 ms:
Zeitkonstante 1 = 75 £ 10 ms; Abfall: Zeitkonstante 1 = 47 + 14 ms).

89 % der Neurone waren lasersensitiv (n = 75/84). Mit einer Reizdauer von lediglich 4 ms (70 mW)
wurden laserinduzierte Kalziumtransienten hervorgerufen. Die Schwellenenergie, bei der 50 % der
Neurone laserinduzierte Kalziumtransienten aufwiesen, war abhangig von der Leistung. Die
Schwellenenergie lag bei 35 mW finfmal hoher als bei 70 mW (2,73 mJ vs. 0,58 mJ). Hierbei betrug die
Reizdauer bei 35 mW das Zehnfache im Vergleich zu 70 mW (78 ms vs. 8 ms). Diese Beob-achtungen
erklaren sich durch die zunehmende laterale Warmediffusion bei héherer Reizdauer und die geringere
Geschwindigkeit des Temperaturanstiegs des Infrarotlaserreizes bei niedrigerer Leistung. Bei
Verdoppelung der Schwellenenergie zeigte sich eine signifikante Reizstarken-Kodierung.

Die Capsaicinsensitivitat aller getesteten lasersensitiven Neurone, die signifikante Reduktion der
Kalziumtransienten durch den kompetitiven TRPV1-Antagonisten Capsazepin um 60 % (p < 0,01) und
der Auspragungsgrad der Tachyphylaxie bei repetitiver Reizung (3. Hitzeantwort 30 - 40 % der
1. Hitzeantwort) sprachen fir eine laserinduzierte Aktivierung des TRPV1-Kanals.

Bereits bei Infrarotlaserreizung von lediglich einem Drittel des Somas wurden laserinduzierte Kalzium-
transienten hervorgerufen. Der Anstieg der Kalziumtransienten bei Zunahme der erhitzten Zellflache
sprach fr eine raumliche Summation des Kalziumsignals Gber vermehrt aktivierte TRPV1-Kanéle. Der
Uberwiegende Kalziumeinstrom erfolgte jedoch Uber spannungsabhéngige Kalziumkanéle infolge einer
Depolarisation bzw. Aktionspotenzial-Entladung (1/3 vs. 1/1 des Somas: 108 % vs. 153 %, p < 0,001).
Die gesamte Erregung des Neurons erfolgte mit einer Ausbreitungsgeschwindigkeit oberhalb von
330 um/s. Bei ungleicher Bestrahlung beider Zellhalften war das Kalziumsignal der mit dem Laserspot
anvisierten Zellhalfte durch eine mutmaflilich vermehrte Aktivierung von TRPV1-Kanélen signifikant
groRer (p < 0,01). Der Ausgleich des entstanden Kalziumgradienten zwischen den beiden Zellhélften
erfolgte innerhalb von 1,5 — 4 Sekunden und somit wahrscheinlich durch Diffusion.

Infrarotlaserreize eignen sich demnach sowohl zur sehr schnellen als auch zur rdumlich begrenzten
Untersuchung der Hitzetransduktionsmechanismen einzelner Neurone. Die Eigenschaften der laser-
induzierten Kalziumtransienten sprechen hierbei fir TRPV1 als wesentlichen Transduktionskanal fir
rasche Infrarotlaserreize.



