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Definition

Schmerz # Nozizeption

bewusstes Sinnes- und Objektive Vorgange, mit denen
Gefuhlserlebnis Nervensystem noxische Reize
aufnimmt.

Noxa (lat. = Schaden)

Noxische Reize:
e Mechanische (Druck, Verletzung)
e Thermische (Warme/Kalte)
e Chemische (Saure, Gifte)

Nozizeption ist ohne Schmerz méglich, Schmerz aber niemals ohne Nozizeption.



Unterteilung

- Allgemein: = Nach Schmerzdauer:
e Physiologischer e Akuter
e Neuropathischer e Chronischer =
Schmerzgedachtnis
- Qualitat:
o Affektiver - Umstinden
e Sensorischer e Belastung
e Bewegung
e Durchbruch
- Schmerzursache e Nuchtern
e Trauma
e Entziindung -> Reizlokalisation
e Tumor e Ubertragender
e Psychogen e Projizierter




Nozizeptoren

- freie sensorische Nervenendigungen
(Nervenfasern)

- keine Rezeptoren

- reagieren auf Gewebeschadigungen

o ¥25% : : .
- generieren Aktionspotentiale
I - befinden sich in Haut, Muskulatur,
\‘a,;ase_‘ & Gelenken, Eingeweiden (fast in allen
O Geweben aulRer Gehirn und Leber)

-antworten polymodal auf diverse
noxische Reize
- bestehen aus A- oder C- Fasern

A-Delta- Faseer: dUnn myelinisierte Axone, v= 2,5-30
m/s
C-Faser: unmyelinisierte Axone, v=1m/s “Noxen”, lat. noxa=Schaden



Bau und Funktion der Nozizeptoren

Mechanische Nozizeptoren:
- mechanische Reize
° (Nadelstich,Quetschen)

elektrischer  Ableitung

m

sensorisches
Axon

Polymodale Nozizeptoren:

|, A, - thermische (Hitze, Kalte)

7 o - chemische (Bradykinin,
Prostaglandin)

Schwannzelle

Stumme Nozizeptoren:

mechanischer Reiz thermischer Reiz chemischer Reiz _ a”e Gewebe Sind von Stummen
mmw WH WWN “schlafenden” Nozizeptoren
e e -~ innerviert.
nicht-  nox. Bradykinin ' .
nox. - Druck Warme _Hitze - 20-30% in der menschlichen

Haut



Sensibilisierung eines Nozizeptors bei Enziindung

] Schmerzmediatoren sind korpereigene
Makrophagen gﬁg oder externe chemische Substanzen, die
Thrombozyten
1a Plasma

Nozizeptoren erregen.
€ X g

“@®% - Bradykinin
Fibroblasten Histamin ,

y Prostaglandine
% Zytokine

Neurotrophine

H*,K* etc.
Polymorph- .
kernige (5O
Q0 Q0

Q

Mastzellen =0  etC

Entzindungsmediatoren induzieren
Spontanaktivitat. Stumme Nozizeptoren
aufwachen und verstarken den
nozizeptiven Zustrom in das ZNS.

EntzUndungsmediatoren:

H+ lonen und K+ lonen

Bradykinin - aus zerstorten Zellen und Gefal3en
Prostaglandine - wirken auf polymodale
Nozizeptoren

Cytokine - von Makrophagen und anderen
Immunzellen

Neuropeptide - Substanz P, SP, CGRP
Histamin - spielt eine Rolle bei allergischen
Reaktionen

Serotonin - aus aktivierten Thrombozyten
Thrombin - aus Blutgerinnungskaskade
ATP - aus zerstorten Zellen



Molekularbiologie der Nozizeptorfunktion

lonenkanadle und Rezeptoren fur Mediatoren in Nozizeptoren

Neuro- Prosta- Histamin
trophine glandine Adrenalin yeeputzg-e'"a . .. .
Serotonin | Bradvkinin | ATP |, Gewebsansauerung aktiviert spezifische
Zytokine ‘ | | { natriumpermiable lonenkanale (ASIC, “ acid

sensing ion channel”) und den
Vanilloidrezeptor.

H  P2X Adren. fett
Gp130 ASIC GRP O O

SSTete. ~O O
VDCC DRASIC VA1 e 0vg 9

rh 5500° Hitzereize aktivieren den VR-1, der fur das
e OH+ H+ Capsaicin empfindlich ist.
resistent + + . -
TTX sensitv S . Capsa.c.n ! VR-1 Membranproteine = TRP-Familie
aure +

Amilorid C;?
. Kaltereize fihren zum Schliel3en von
mechanische . .. . .
Reize Kalium-Kanalen (Depolarisation)

Zu Beachten: nicht alle Rezeptoren und
lonenkanale auf allen Endigungen
vorkommen



Capsaicin

(A) (B) Capsaicin
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(A) Some popular peppers that contain capsaicin. (B) The chemical structure of VR-1
capsaicin. (C) The capsaicin molecule. (D) Schematic of the VR-1/capsaicin recep- ° receptor
tor channel. This channel can be activated by capsaicin intercellularly, or by heat or

protons (H") at the cell surface.

Rezeptoren fur Capsaicin sind bei allen Saugetieren vorhanden
(bei Vogeln nicht)

pflanzlisches Vanilloid

die aktive Substanz des Paprikas
(“scharf”)

bindet an den TRP-Kanal TRPV1
(auch durch eine Erhéhung der
Temperatur >43° aktiviert wird)

kann den VR1 Rezeptore anregen

offnet ligandengesteuerte
lonenkanale, die den Eintritt von
Na+ und Ca2+ ermdglichen

kann als Analgetikum und
entzindungshemmendes Mittel
verwendet werden



Die Schmerzweiterleitung und Inhibition der Nozizeption

Ruckenmarksebene

Spinalganglion
C-Fasemn

2. Neuron
(Schmerzprojektion)

a Peripherie: Schmerzreiz

lonen- -
thermisch kandle
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Opioidrezeptoren

u-Opioidrezeptor K+

Erhohte

\? / Exzitabilitt
> ’ Regulation von
@@ — @@1 —— Proteinen durch
e . - . PKA-Phosphory-
PKA

lierung

Aus: Harrisons Innere Medizin, 19. Auflage (Copyright: ABW Wissenschaftsverlag GmbH)




Medikamentdse Therapie

> NSAR (nicht-steroidale

antiinflammatorische Agenzien)

N\

> QOpioide

Wirken an Opioidrezeptorenin ZNS =

3

B3
3 c
%
8. 3
o
2
S
o

- Wirken am Ort der Beschadigung (meist (Hemmung der Signalweiterleitung)
PNS) = (Hemmung der Entstehung des 3 Morphin
Signals)

[ Acetylsalicylsaure

3 Ibuprofen > Lokalanasthetika

3 Diclofenac 3 Lidocain

d Paracetamol > Antidepressiva

—~— - H arm®
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Diclofenac und Hemmung des COX-2-Enzyms

H
0 0 / Arachldonséure\
hemmen
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: ‘N
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* Verstarken Schmerzwahrnehmung
* FOrdern Entziindungsreaktion
» Beteiligt an Fieberentstehung




Physikalische Schmerztherapien

Warme und Kalte
Gymnastik, Massage und
Bewegung

Ruhe und Entspannung
Sport

elektrische Reizung
Akupunktur




Psychologische Schmerztherapien

Verhaltensanalyse

EMG- und Temperaturbiofeedback
operanter Therapie

kognitiver Therapie

Entspannung und Meditation
Hypnose
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