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Досліджували активність TRPA1- та TRPV1-каналів, їх чутливість до селективних активаторів - 
алілізотіоціанату (AITC) і капсаїцину, особливості взаємодії цих каналів. Використовували метод 
мікрофлуоресцентної мікроскопії та кальційчутливий барвник fura-2АМ. Експерименти проводили 
на культивованих нейронах дорсальних гангліїв щура. Встановлено, що аплікація AITC і капсаїцину 
на сому DRG-нейронів викликала значне зростання вмісту внутрішньоклітинного Ca2+. Кількаразові 
повторні аплікаціі капсаїцину призводили до суттєвого зниження амплітуди кальцієвих транзієнтів 
(десенсетизація TRPV1-каналів), що становило 20,7 % від початкового значення. Подальша апліка-
ція AITC відновлювала чутливість TRPV1-каналів до капсаїцину (ресенсетизація TRPV1-каналів). 
Таким чином, наші дослідження вказують на наявність регуляції активності TRPV1-каналів з боку 
TRPA1- каналів. 
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ВСТУП 

Два представники родини каналів тран-
зієнтного рецепторного потенціалу (TRP) 
– TRPA1- (анкіринові рецептори) та TRPV1- 
(ванілоїдні рецептори), що можуть коек-
спресуватися в периферичних сенсорних 
нейронах, відіграють важливу роль у фор-
муванні ноцицептивної чутливості нервової 
системи [1-3]. Також ці рецептори суттєво 
задіяні в термочутливості та в процесах, що 
не пов’язані із нейрональною активністю [4]. 

TRPV1- канали відносяться до полімо-
дальних рецепторів, чутливих до пошкоджу-
вальних високих температур (понад 43°C), 
зміни рН (ацидоз і алкалоз), «ендованілоїдів» 
( анандамід, метаболіти арахідонової кислоти 
тощо). З іншого боку, TRPV1-канали чутливі 
до дії таких різних «пекучих» рослинних про-
дуктів, як капсаїцин (з гострого перцю), ре-
зиніфератоксин (з рослини евкаліпт), піперин 

(їдкий інгредієнт чорного перця), гінгерол і 
зінгерон (з імбиру), камфора, а також євгенол 
(з гвоздичної олії) [5]. TRPV1-канали можуть 
активуватися низкою хімічних агентів – ета-
нолом, отрутами з медуз і павуків та деякими 
іншими сполуками [5]. TRPA1-канали також 
відносяться до полімодальних ноцицептор-
них рецепторів різних пошкоджувальних 
стимулів, включаючи такі «пекучі» хімічні 
сполуки, як алілізотіоціанат, наявний в гір-
чичній олії, тіосульфінати, які є в часнику, 
коричний альдегід і сльозогінні гази [6, 7]. 

Відомо, що обидва ці канали відносяться 
до неселективних кальційпроникних катіон-
них каналів, які беруть участь у регуляції вну-
трішньоклітинної концентрації іонів кальцію 
[8-11], відіграючи важливу сигнальну роль 
у нервових клітинах [12, 13]. Показано, що 
TRPA1- та TRPV1-канали здатні взаєморегу-
лювати свою активність, і активація одного з 
них може підсилювати або пригнічувати чут-
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ливість іншого до відповідних селективних 
агоністів [9, 14]. 

Метою нашої роботи було вивчення взаємо
дії TRPA1- та TRPV1-каналів у кальцієвій сиг-
налізації DRG-нейронів, зокрема можливого 
впливу активації TRPA1-каналів на функціону-
вання TRPV1-каналів у тому самому нейроні.

МЕТОДИКА

Культивування нейронів дорсальних гангліїв 
щура. В експерименти брали однодобову куль-
туру нейронів дорсальних гангліїв, виділених 
із щурів лінії Вістар віком 9 діб. Декапітацію 
щура проводили відповідно до вимог НАН 
України з використання експериментальних 
тварин. Виділені спинномозкові ганглії пере-
носили у розчин Тіроде, що містив ферменти: 
колагеназу (тип ІА, «Sigma-Aldrich», США) 
в концентрації 1 мг/мл та протеазу (тип XIV, 
«Sigma-Aldrich», США) в концентрації 2 мг/
мл, в якому утримувалися протягом 30 хв. при 
37°С. Для усунення залишків ферментів та за-
побігання їх подальшої дії ганглії інкубували 
в розчині DMEM («Sigma-Aldrich», США) із 
10%-ю телячою ембріональною сироваткою 
(FBS) протягом 10 хв за цієї самої температури 
із кількаразовою заміною розчину для повної 
інактивації ферментів білками сироватки. Далі 
ганглії піпетували за допомогою Пастерівських 
піпеток різного діаметра у 0,5 мл культураль-
ного середовища (DMEM із FBS та антибіо-
тиками) для одержання суспензії клітин. От-
риману суспензію осаджували на попередньо 
знежирених скельцях у стерильних чашках 
Петрі та розміщували в CO2-інкубаторі. В 
дослідах використовували клітини наступної 
доби після їх культивування.

Визначення експресії генів за допомогою 
полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР). РНК 
виділяли з нейрональної культури DRG-
нейронів, вирощеної на скельцях, покритих 
полілізином. З дослідних чашок Петрі, де 
знаходилися скельця, виливали культураль-
не середовище і вносили по 1 мл тризолу 
(TRIzol® Reagent, Ambion®) у чашку. Далі 

РНК виділяли як описано виробником. От-
риману тотальну РНК переводили у к-ДНК 
за допомогою набору реактивів “Revert Aid 
H Minus First Strand cDNA synthesis Kit” 
(Thermo Scientific) за протоколом виробни-
ка. З цією к-ДНК проводили полімеразну 
ланцюгову реакцію (ПЛР), додаючи реаген-
ти для проходження реакції “2´PCR Master 
Mix” («Fermentas (Thermo Fisher Scientific)», 
Литва) як описано виробником. В реакційну 
суміш додавали праймери з кінцевою кон-
центрацією 0,25 мкмоль/л. Для виявлення 
експресії генів, що кодують білки TRPV1-
каналів, використали праймери з послідов-
ністю F 5’-AGC GAG TTC AAA GAC CCA 
GA-3’ та R 5’-TTC TCC ACC AAG AGG GTC 
AC-3’ з розміром продукту 300 пар основ. 
Для TRPA1-каналів брали праймери з послі-
довністю F 5’-CCC CAC TAC ATT GGG CTG 
CA-3’ та R 5’-CCG CTG TCC AGG CAC ATC 
TT-3’ з розміром продукту 500 пар основ. 
ПЛР проводили в термоциклері PeqSTAR 96 
Universal Gradient («PeqLAB Biotechnologie 
GmbH»). Пробірки з реакційною сумішшю 
зберігали при 8 °С. Режим ампліфікації 
був однаковий для всіх реакцій. Отримані 
ПЛР-продукти розганяли протягом 30 хв у 
горизонтальному електрофорезі (Cleaver Sci-
entific Ltd) з режимом 100 В, 80 мА та 8 Вт 
за допомогою блоку живлення Electrophoresis 
Power Supply Consort EV243 («Consort bvba», 
Бельгія). Використовували агарозний гель 
(«Fermentas»), розчинений в однократному 
трисацетатному буфері 50´TAE («Fermentas», 
Литва) до кінцевої концентрації 1,5% та з до-
даванням бромистого етидію (MoBio Labora
tories, Inc.) до кінцевої концентрації 0,5 мкг/
мл. Всі амплікони були внесені в агарозний 
гель разом з барвником 6´DNA Loading Dye 
(«Fermentas», Литва) та відповідність розміру 
продукту визначали за маркером Gene Ruler 
100  bp («Fermentas», Литва). Всі продукти 
після електрофорезу були сфотографовані в 
ультрафіолетовому світлі за однакових умов. 

Вимірювання змін концентрації Са2+ за 
допомогою мікрофлуоресцентного методу. 
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Для дослідження змін [Са2+]і в сенсорних 
нейронах дорсальних гангліїв щура викори-
стовували кальцієвий індикатор fura-2АМ 
[15]. Клітини інкубували протягом 30 хв при 
37°С з барвником у зовнішньоклітинному 
розчині. Після цього їх відмивали чистим 
розчином і залишали в ньому на 20 хв для 
завершальної деестерифікації fura-2АМ без 
світла. Далі скельця переносили в чашку з 
лункою та закріплювали на інвертованому 
мікроскопі Olympus IX 71 (Японія). Протягом 
експерименту скельце постійно промивалося 
розчином Tyrode такого складу (ммоль/л): NaCl 
- 125, KCl 2,5, - CaCl2 2, MgCl2 - 1, Hepes - 20, 
глюкоза - 10 (pH 7,4 доводилось TrisOH).

Збудження флуоресцентного барвника та 
реєстрацію результатів здійснювали за допо-
могою системи та програмного забезпечення 
Cell  M (Olympus, Німеччина) на довжинах 
хвилі 340 (F1) та 380 (F2) нм з використанням 
ксенонової лампи та відповідних фільтрів. 
Емісію барвника реєстрували в діапазоні 
480-570 нм з піком 510 нм. Зміни концентра-
ції внутрішньоклітинного Ca2+ встановлюва-
ли співвідношенням інтенсивності свічення 
зонда при двох довжинах хвиль R=F1/F2. 
Перед початком замірів фонову флуоресцен-
цію визначали за допомогою програмного 
забезпечення (Cell M, Olympus, Німеччина) 
та враховували у подальших вимірюваннях. 

Аплікацію та зміну розчинів здійснювали 
електронною системою крапельної подачі 
або їх заміною у вимірювальній камері із 
швидкістю 1 мл за 30 с. Всі реактиви для 
експериментів були отримані від фірми 
(«Sigma-Aldrich», США).

Статистичний аналіз результатів викону-
вали із програмним забезпеченням OriginPro 
(OriginLab Corporation, США).

РЕЗУЛЬТАТИ

ПЛР-аналіз показав, що мРНК TRPV1- та 
TRPA1- каналів експресуються в DRG- ней
ронах. Рис. 1 демонструє отримані форе-
грами агарозного гель-електрофорезу з 

ПЛР-продуктами TRPV1- та TRPA1- генів. 
Експресія мРНК TRPA1-каналів була удвічі 
вищою, ніж мРНК TRPV1-каналів. Наші 
результати збігаються з експериментами на 
DRG-нейронах мишей, у яких експресію 
цих генів оцінювали під час постнатального 
розвитку [16]. Рівень експресії мРНК TRPV1-
каналів зменшувався, а мРНК TRPA1-каналів 
суттєво збільшувався у мишей 21-ї доби 
постнатального онтогенезу (Р21) порівняно 
з новонародженими (Р0). 

Відомо, що TRPV1- та TRPA1-рецептори є 
неселективними іонними каналами, які здатні 
пропускати іони натрію та кальцію. Тому ми 
використовували метод внутрішньоклітинної 
кальциметрії, описаний нами раніше [17-19]. 
Він дає змогу вивчати активність указаних 
TRP-каналів реєстрацією змін внутрішньо-
клітинної концентрації кальцію за допомогою 
кальцієвого барвника та мікрофлуоресцент-
ної техніки. 

Для активації TRPV1-каналів застосову-
вали їх селективний агоніст ― капсаїцин у 
концентрації 0,2 мкмоль/л, а TRPA1-каналів їх 
селективний агоніст алілізотіоціанат (AITC) 
у концентрації 1 мкмоль/л. На початку кожно-
го експерименту використовували аплікацію 
гіперкалієвого розчину (50 ммоль/л) щоб 
перевірити функціональний стан нейронів. 
Обирались DRG-нейрони малого діаметра 
(менше ніж 30 мкм), які відносяться до но-

Рис.1. Експресія TRPV1- та TRPA1-каналів у нейронах 
дорсальних гангліїв щура. Агарозний гель-електрофорез 
продуктів полімеразної ланцюгової реакції підтвердив 
експресію TRPV1- та TRPA1- мРНК цих нейронів

300 кДа
500 кДа

TRPV1 TRPA1 

Вплив активації TRPA1-рецепторів на десенситизацію TRPV1-каналів
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цицептивних, капсаїцин-чутливих нейронів. 
Більші за розміром клітини ( понад 40 мкм ) 
у дослід не брали. 

Показано, що тестовані DRG- нейро-
ни неоднорідні щодо експресії TRPV1- та 
TRPA1- каналів, оскільки зустрічалися різні 
комбінації відносно їх активності у певно-
му нейроні. В цих дослідах обирались для 
вимірювань тільки ті нейрони, які відповіда-
ли на аплікацію як капсаїцину, так і AITC, 
тобто експресували одночасно TRPA1- та 
TRPV1- канали. На рис.2, а представлені 
кальцієві транзієнти, викликані аплікацією 
агоністів TRPA1- та TRPV1- каналів на одній 
і тій самій клітині. 

Для підтвердження факту, що дія AITC 
не пов’язана із неспецифічністю його впли-
ву, а його активність направлена дійсно на 
TRPA1-рецептори, в наступних експеримен-
тах використовували селективний блокатор 
TRPA1-каналів – речовину HC-030031. Як 
було показано раніше, селективність до 
TRPA1 була визначена тестуванням блока-
тора до 48 різних ферментів, рецепторів та 
транспортерів (MDS Pharma Service, Taipei, 
Taiwan) [20, 21]. Використовували HC-030031 
в концентрації 100 мкмоль/л, який додавали 

разом з AITC. Як видно з рис. 2,б, блокатор 
TRPA1-рецепторів суттєво пригнічував ам-
плітуду кальцієвих транзієнтів, викликаних 
AITC. У цьому разі амплітуда транзієнтів 
становила 15,64±0,03% (n=3) від її значень у 
контрольних умовах. Таким чином, застосу-
вання селективного блокатора TRPA1-каналів 
підтверджує, що AITC-індуковані кальцієві 
транзієнти відображають активність саме 
TRPA1- каналів.

Слід зазначити, що значення амплітуд 
кальцієвих транзієнтів, викликаних кап-
саїцином та AITC, дещо відрізнялися у 
досліджуваних нейронів і в середньому їх 
співвідношення було 0,892±0,03 (n=10). При 
повторних аплікаціях капсаїцину амплітуда 
кальцієвих транзієнтів поступово зменшува-
лася, що відповідало десенситизації TRPV1-
рецепторів. Цей процес зберігався більше ніж 
10 хв ( рис. 3, а). При подальших повторних 
аплікаціях капсаїцину, відновлення або збіль-
шення амплітуди кальцієвих транзієнтів не 
відбувалося, або було дуже незначним.

Вплив TRPA1-рецепторів на десенси-
тизацію TRPV1-каналів вивчали за іншим 
протоколом. Клітини підлягали повторюва-
ним послідовним аплікаціям капсаїцину три-

Рис.2. Кальцієві транзієнти, викликані агоністами TRP-каналів: а - кальцієві транзієнти, викликані деполяризацією 
мембрани (KCl) та аплікацією агоністів TRPV1- (капсаїцин, Caps) та TRPA1- (алілізотіоціанат, AITC) каналів; б - вплив 
блокатора TRPA1-каналів (HC-030031) на кальцієві транзієнти, викликані дією агоніста TRPA1-каналів. Моменти аплікації 
показані стрілкою та лініями
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валістю по 20 с для активації TRPV1-каналів 
та подальшої їх десенситизації. Після цього 
аплікували AITC протягом 120 с. У всіх ви-
падках також значно зменшувалася амплітуда 
кальцієвих транзієнтів, індукованих додаван-
ням AITC (див. рис. 3, б). Далі на клітину 
знову подавали капсаїцин, агоніст TRPV1-
каналів. Як видно із рисунка, амплітуда каль-
цієвого транзієнта, викликаного активацією 
TRPV1-каналів, відновлювалася (або навіть 
перевищувала початкове значення). Після 
активації TRPA1-каналів спостерігалася ре-
сенситизація TRPV1- рецепторів. Усереднені 
значення приведено на рис. 3, в у вигляді 
відношення значення амплітуди кальцієвих 
транзієнта, викликаного активацією TRPV1-
каналів у процесі десенситизації (стовпчик 2) 
та ресенситизації (стовпчик 3) до величини, 
що вимірювалася на початку експерименту 

(стовпчик 1). Амплітуда кальцієвих транзієн-
тів, викликаних капсаїцином, зменшувалася 
під час десенситизації до 20,66 ± 7,42% (n= 
10) від початкового, а після ресенситизації 
поверталася до значень, близьких до почат-
кових. 

Далі перевірили чи дійсно активація 
TRPA1-рецепторів потрібна для ресенси-
тизації TRPV1-рецепторів, використавши 
протокол експериментів, представлений на 
рис. 3, б, але в цьому разі аплікацію агоністів 
проводили за наявності блокатора TRPA1-
каналів HC-030031 (100 мкмоль/л). Як видно 
із рис. 4, послідовні аплікації 0,2 мкмоль/л 
капсаїцину тривалістю 10 с призводили до 
десенситизації TRPV1-рецепторів протягом 
декількох хвилин. Потім у розчин додавали 
активатор TRPA1-каналів (1 мкмоль/л AITC) 
протягом 30 с за наяності їх селективного 

Рис.3. Десенситизація та ресенситизація TRPV1-каналів: 
а - показані кальцієві транзієнти, викликані повторни-
ми аплікаціями капсаїцину (Caps); б - ресенситизація 
TRPV1-каналів, викликана активацією TRPA1-каналів. 
Кальцієві транзієнти, викликані повторними аплікація-
ми капсаїцин та AITC; в - середні значення амплітуди 
кальцієвих транзієнтів під час десенситизації та ресен-
ситизації TRPV1-каналів: на початку експерименту (1), 
під час десенситизації (2) та після ресенситизації після 
прикладання алілізотіоціанату AITC (3), n=10. **P<0,05 
порівняно з амплітудою кальцієвого транзієнта, викли-
каного капсаїцином на початку експерименту. Моменти 
аплікації показані лініями
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антагоніста. Наступна аплікація агоніста 
TRPV1-каналів капсаїцину демонструвала, 
що у цьому разі, ресенситизації TRPV1-ка-
налів не відбувалося (див. рис. 4). Хоча депо-
ляризація мембрани гіперкалієвим розчином 
(50 ммоль/л ) викликала кальцієві транзієнти 
з амплітудою, близькою до початкової в 
контрольних умовах. 

Слід зазначити, що відповіді DRG- ней-
ронів, які реагували виключно на аплікацію 
капсаїцину і не реагували на AITC, також під-
лягали десенситизації, однак пролонгована 
аплікація AITC не відновлювала чутливість 
таких нейронів до капсаїцина. Це свідчить 
про те, що саме активація TRPA1-рецепторів 
викликає ресенситизацію TRPV1-каналів, 
а не можлива неспецифічна дія AITC на 
TRPV1-канали.

ОБГОВОРЕННЯ

TRPA1- та TRPV1- канали є неселективними 
кальцієвими каналами і можуть впливати на 
внутрішньоклітинний кальцієвий гомеостаз 
[13]. Як відомо, його порушення може приз-

водити до патологій нервової системи, включ-
но з невропатіями та больовими синдромами 
[12]. Нещодавні дослідження свідчать про 
можливу наявність взаємних зв’язків TRPA1- 
та TRPV1-каналів, які можуть впливати на 
їх активність та модулювати дію їх агоністів 
[3, 9, 14]. Так, було показано, що короткотри-
вала активація TRPA1-каналів десенситизує 
TRPV1-канали, і навпаки — короткотрива-
ла активація TRPV1-каналів десенситизує 
TRPA1-канали [10, 22]. Однак, як показують 
наші дослідження та літературні дані [23], 
при пролонгованій активації TRPA1-каналів 
ефект дещо інший. При вже десенситизова-
них TRPV1-каналах така активація TRPA1-ка-
налів призводить до ресенситизації TRPV1-
каналів. 

Іншим важливим фактом,  який ми 
спостерігали, було те, що пролонгова-
на аплікація AITC після десенситизації 
TRPV1-каналів капсаїцином не викликала 
кальцієвих транзієнтів або їх амплітуда була 
дуже незначною. Це могло б свідчити про 
відсутність TRPA1-каналів на досліджува-
них клітинах. Однак DRG-нейрони, що були 
відібрані для дослідів, давали виражену 
відповідь на разову коротку аплікацію AITC 
на початку експериментів, що говорить про 
наявність на їх поверхні функціонально ак-
тивних TRPA1-каналів. Таким чином, те, що 
аплікація AITC не спричинила появи каль-
цієвого транзієнта у клітинах із попередньо 
десенситизованими TRPV1-каналами, є ще 
одним доказом взаємодії цих каналів. Як по-
казали наші експерименти, на клітинах, що 
відповідали тільки на специфічний агоніст 
TRPV1-каналів – капсаїцин, і не відповідали 
на AITC, аплікація останнього не призводи-
ла до ресенсетизації TRPV1-каналів. Також 
виявилось, що за наявності HC-030031, 
здатність AITC викликати ресенситизацію 
TRPV1-каналів втрачалась, що підтверджує 
взаємодію TRPV1- та TRPA1-каналів і що 
саме активація TRPA1-каналів відновлює 
активність (ресенситизацію) TRPV1- ка-
налів.

Рис.4. Вплив антагоніста TRPA1-каналів на процес ресен-
ситизації TRPV1-каналів. Кальцієві транзієнти викликані 
повторними аплікаціями капсаїцину (Caps). Спостері-
гається десенситизація TRPV1-рецепторів. Аплікація ак-
тиватора TRPA1-каналів AITC у продовженій присутності 
їх блокатора HC-030031 (показано лінією) із наступною 
аплікацією капсаїцину та KCl. Моменти аплікації показані 
стрілками
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Згідно з літературними даними, взаємодія 
TRPV1- та TRPA1-каналів може відбуватися 
або безпосередньою взаємодією цих каналів, 
або через залучення вторинних посередників. 
Так, електрофізіологічними дослідженнями 
на рівні функціонування поодиноких каналів 
показано, що існує безпосередня взаємодія 
молекул TRPV1- та TRPA1- каналів [14]. 
Отже, ці результати вказують, що TRPA1- та 
TRPV1-канали можуть безпосередньо взає-
модіяти та утворювати гетеродимери [14, 24].

Серед вторинних посередників, які впли-
вають на активність TRPV1-каналів, було 
показано залучення їх фосфорилювання про-
теїнкіназою С, що активується діацилгліцеро-
лом (DAG). Відомо, що родина TRPV-каналів 
потенціюється фосфорилюванням у спосіб, 
що не залежить від типу активатора [25–27]. 
Показано, що активність поодиноких TRPV1-
каналів збільшується внаслідок їх фосфори-
лювання протеїнкіназою С [27], причому вона 
фосфорилує безпосередньо молекулу каналу 
[25]. Так само фосфорилування впливає і на 
активність мембранних потенціалзалежних 
кальцієвих каналів [28–31]. 

Іншим вторинним посередником, який 
впливає на активність TRPV1-каналів, є 
іони кальцію. Так, було показано, що вони 
відіграють суттєву роль у десенситизації 
TRPV1-каналів [10]. Вважається, що ме-
ханізм десенситизації забезпечує кальційза-
лежна фосфатаза кальцинейрин [8]. Цікаво, 
що такий самий механізм кальційзалежного 
пригнічення спостерігався і у потенціал-
залежних кальцієвих-каналів, який також 
забезпечується їх дефосфорилюванням каль-
цинейрином [32, 33]. Таким чином, можна 
припустити, що існує спільний механізм 
потенціації та пригнічення різних родин 
кальцієвих каналів через їх фосфорилюван-
ня/дефосфорилювання.

Слід зазначити, що існують літературні 
дані, котрі вказують на залучення кальцій- 
та фосфорилюваннянезалежних механізмів, 
здатних модулювати активність TRPV1-
каналів. Наприклад, що TRPV1-канали мо-

жуть безпосередньо активуватися DAG без 
участі протеїнкінази С [34]. 

Враховуючи полімодальність TRPV1-
каналів, припускається, що залежно від 
типу стимулу (температура, рН, агоністи) 
можуть бути залучені різні механізми взає-
модії TRPV1- та TRPA1-рецепторів. Таким 
чином, результати наших досліджень разом 
із працями інших авторів [9, 14], вказують на 
наявність взаємодії активностей TRPA1- та 
TRPV1-каналів, що експресуються в ноци-
цептивних нейронах. Отримані результати 
вказують на здатність TRPA1-рецепторів 
ресенсетизувати TRPV1-рецептори. Подаль-
ші дослідження взаємодії згаданих каналів 
дають змогу виявити механізми розвитку 
таких патологічних станів, як діабетична 
нейропатія та больові синдроми при патоло-
гічних процесах. 

A.V. Dragan1, O.A. Petrushenko1, O.P. Burlak1,2, 
E.A. Lukyanetz1,2

EFFECT OF TRPA1 RECEPTOR ACTIVATION 
ON TRPV1 CHANNEL DESENSITIZATION IN 
RAT DORSAL GANGLION NEURONS 

The activity of TRPA1 and TRPV1 channels, their sensitivity 
to selective activators - allyl isothiocyanate (AITC) and cap-
saicin (Caps), especially their interaction were studied. The 
method of microfluorescent microscopy and Ca2+ sensitive 
dye fura- 2AM. Registration of changes in the concentration 
of intracellular Ca2+ was performed by using the ratio of 
fluorescence signals measured at two wavelengths (R = F1/
F2). Researches were conducted on cultured neurons of rat 
dorsal ganglia (DRG neurons). Application of AITC and Caps 
on soma of DRG neurons resulted in an increase in intracel-
lular Ca2+. Consistent repeated Caps applications resulted in 
a significant reduction in the amplitude of Ca2+ transients ( 
desensitization of TRPV1 channels), which accounted 20,7% 
of initial value. Further application of selective TRPA1 chan-
nel agonist (AITC) resulted in restoration of sensitivity to 
capsaicin TRPV1 channels ( resensitization TRPV1 channels). 
Thus, we have established the presence of regulation of TRPV1 
channel activity by TRPA1 channels.
Key words: TRPV1-channels; TRPA1-receptors; calcium; 
DRG-neurons; calcium signaling; capsaicin; allyl isothio-
cyanate.
1O.O.Bogomoletz Institute of Physiology NASU, Kyiv;  
2International Center for Molecular Physiology NASU, 
Kyiv, Ukraine
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А.В. Драган, Е.А. Петрушенко, О.П. Бурлак, 
Е.А. Лукьянец

ВЛИЯНИЕ АКТИВАЦИИ TRPA1-РЕЦЕПТО-
РОВ НА ДЕСЕНСИТИЗАЦИЮ  
TRPV1-КАНАЛОВ В НЕЙРОНАХ  
ДОРСАЛЬНЫХ ГАНГЛИЕВ КРЫСЫ

Исследовали активность TRPA1- и TRPV1-каналов, их 
чувствительность к селективным активаторам – аллили-
зотиоцианата (AITC) и капсаицина, особенности их вза-
имодействия. Использовали метод микрофлуоресцентной 
микроскопии и кальцийчувствительный краситель fura-
2АМ. Изменения концентрации внутриклеточного Ca2+ 
регистрировали с помощью соотношения измеряемых 
сигналов флуоресценции на двух длинах волн ( R = F1/
F2 ). Исследования проводили на культуре нейронов дор-
сальных ганглиев крысы (DRG-нейроны). Показано, что 
аппликация AITC и капсаицина на сому DRG-нейронов 
значительно повышала содержание внутриклеточного 
Ca2+. Последовательная повторная аппликация капсаицина 
существенно снижала интенсивность кальциевых тран-
зиентов (десенсетизация TRPV1-каналов). Дальнейшая 
аппликация AITC, селективного агониста TRPA1-каналов 
восстанавливала чувствительность TRPV1-каналов к 
капсаицину (ресенсетизация TRPV1-каналов), которая 
составляла 20,7% от начального значения. Таким образом, 
мы установили наличие регуляции активности TRPV1-
каналов со стороны TRPA1-каналов.
Ключевые слова: TRPV1-каналы; TRPA1-рецепторы; каль-
ций; DRG-нейроны; кальциевая сигнализация; капсаицин; 
аллилизотиоцианат.
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