Presynaptic |
terminal

—

. DEREGLARILE IS
Neure$,§[;STEMULUI NOCICEPTIV

ACh 1 receptor =51

“f‘?f = “/‘ 3
i
,_.,. S DN

’ 3 \{V - - e f
T ‘.8 ’ "" » Acetylcholunesterase
Fe !' -
fel o "' "' X o —
:,.:“, - ,'%J : 4“'{

I ;- Postsynaptlc termlnal



" Durerea este o experienta senzoriala si
emotionala dezagreabila, provocata de o
leziune tisulara veritabila sau potentiala,
sau de alti stimuli care sunt receptati
similar de catre organism.,,

Conforn Societatii
internationale pentru studiul dureri



Durerea reprezinta o forma particulara a
sensibilitatii, determinata de factori
algogeni si reprezinta un complex
psihofiziologic manifestat prin:

Reflexe locomotorii necondifionate de
aparare;

Modificarea functiilor organelor interne;

Comportament psiho-emotional
neadecvat.



Pozitiva:

1. Protectia organismului prin initierea
reactiilor de evitare a agresiunii cauzale.

2. Imobilizarea segmenulul lezat.

Negativa:

3. Suprasolicitarea neuro-endocrino-
metabolica, care genereaza tulburari
umorale si leziuni tisulare.



Conform semnificatiel biologice distingem:

1. Durere fiziologica — senzatie de scurta durata ca
raspuns la stimuli de o intensitate suficienta pentru
a pune in pericol integritatea tisulara.

2. Durere patologica — senzatie indusa de stimuli, care
dezvolta inflamatie si leziuni ale sistemului de
receptie, propagare si prelucrare a informatiel
dolorigene (sistem nociceptiv).



Il.Conform caracterului de perceptie
sl transmitere a stimulilor algogeni

1. Durere rapida (primara,epicritica) — are ca
prototip senzatia de intepatura.
Caracteristicile:

Bine localizata;

Imediat resimt{ita;

Nu depaseste durata aplicarii stimulului;
Produce reflexe de aparare;

Se formeaza la nivel de tegumente.



2. Durerea lenta (continua, protopatica)

asociata cu leziune tisulara, are caracteristicile:

- Este atroce, conduce la suferinta prelungita;

- Este anticipata de durerea primara (apare la
0,1-0,2 sec.)

- Specifica tuturor tesuturilor;
- Depaseste durata aplicarii
stimulului algogen.




lll. Conform criteriului
etiopatogenetic

Durere prin hipoxie-anoxie, apare
la excitarea de catre metabolifi a
nociceptorilor regiunii ischemiate;

Durere prin contraciii exagerate a
musculaturil netede (colicl);

Durere in inflamatii tisulare;

Durerea indusa de substante
chimice toxice (formaldehida,
compusi de mercur, plumb etc)



5. Durere neuropatica
apare la leziunea cailor senzitive centrale sau
periferice.

Caracteristici:

Apare spontan, sub forma de paroxisme;

Se suprapune pe durerile cu caracter
continuu;

Nu se determina focarul lezional in tesuturile
periferice.

Apare imediat consecutiv cauzei sau tardiv
(saptamani, luni).



IV.Conform sistemului de aferente,
eferente si integrare a nocicepltiel

1. Durere viscerala
- are origine n organele intraperitoneale;

- este difuza, cu prag inalt;

- exteriorizata prin dereglari vegetative pronuntate

2. Durere somatica — strict localizata,
mediata de aferente somatice si W
neuronii spinali segmentari.

3. Durere referita — este heteroto
pica in raport cu sediul leziunii
algogene (zonele Zaharin - Heid)




Modelul multifactorial al durerii

Nociceptia — impulsatii venite de la
nociceptori;

Durerea — Integrarea semnalelor nociceptive
la nivelul madivel spinale;

Suferinta — senzatie neplacuta generata in
SNC si modulata prin emotii de tip depresie,
stres, furie etc;

Comportamentul individual “ dureros” -

reprezinta raspunsul motor motivat de toate
componentrele sus-numite.



Nociceptia. Caile extra si intranevraxiale
ale durerii

Nociceptia este realizata de nociceptori.
Nociceptorii (receptorii noxici), reprezinta terminatiuni

nervoase dendritice ale neuronilor senzitivi primari.
Acestia sunt raspandifi in tot organismul, cu exceptia
tesutului hepatic, renal, osos si cortical cerebral.

Nociceptoril codifica prezenta, intensitatea, durata si
localizarea stimulilor nocivi, transformand orice tip de
energie n impuls electric.

Exista un paralelism intre descarcarea electrica a
nociceptorilor si aprecierea subiectiva a intensitafii durerii,
determinata de
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Clasificarea receptorilor noxici

1. Nociceptori mecanici monomodali — excitat
doar de stimuli mecanici. Sint legati de fibrele
mielinice tip A-delta.

2. Nociceptoril termici si mecanici bimodali —
excitati de stimuli mecanici si termici. Sint
legati de fibrele mielinice A-delta si C —
amielinice.

3. Nociceptori polimodali — excitati de stimuli
mecanici,termici,chimici. Sint legafi doar de
fibrele C.



Structurile nervoase centrale de integrare
a informatiilor nociceptive

1. Formatia reticulara - sediul reactjilor de

orientare cu rol integrativ. Realizeaza o stimulare
tonica si fazica a proiectiei hipotalamice, moduleaza
gradul de stare de veghe.

2. Sistemul talamo-hipotalamic —
sediul reactiilor de stres, reacti-
llor reflexe somatice si

viscerale ca raspuns la durere.




3. Riencefalul-detine rol complex modulator,

supresor asupra atentiei, dispozitiei $i motivatiei;
y ) > y )

4. Cortexul cerebral - regleaza activitatea
subcorticala legata de durere indiferent de percepgia

durerii.

5. Neocortexul prefrontal —
personalizeaza durerea si
determina atitudinea afectiva,

individuala, generand reactii de

adavtare sbatio-temvorala.



Pragul de durere — este cea mai mica
Intensitate a stimulului capabil sa provoace
senzatia de durere.

Variatiile individuale ale lui reprezinta criterii de
apreciere a comportamentului dureros si sant
iInfluentate de starea afectiv-emotionala a
iIndividulul.

Impulsurile nociceptive (durerea) se propaga
prin caile extra- si intranevraxiale (reprezentate
prin fibrele A-delta mielinice si C-amielinice).



I

Arcul reflex al dureri
Durerea este un proces reflector, si este
eprezentat prin arcul reflex al durerii.

Componentele arcului reflex:

1.

W DN

Aparatul receptor;
Caile conductoare ale durerii;
Structurile creerului si maduvei spinale;

Mediatorii, care asigura transmiterea
Impulsurilor algogene.



Arcul reflex al durerii

Arcul reflex al durerii este
format din 3 neuroni.

Primul neuron —localizat la
nivelul ganglionului spinal,
atasat raddcinii posterioare a
maduvei spinarii.

Al doilea neuron-este localizat 1n
substanta gelatinoasa (SG) din
cornul posterior al maduvei
spinarii.

Al treilea neuron - este localizat

1n nucleii ventrocaudali
talamici.
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Axonii neuronilor senzitivi se grupeaza
in fibre nervoase aferente de diferite
tipuri. Conducerea aferntelor nervoase

algice se efectueaza prin ﬁbrele
mielinice s1



Caile sensibilita;ii dureroase :

1. Tractul neo-spinotalamic( calea
oligosinapticl |) -format din fibrele A-delta
(rapide), care conduc durerea primara, bine
localizata pana la nivel talamic, unde face
sinapsa cu cel de-al treilea neuron. Trece
prin cordonul lateral din partea opusa a
maduvei.




2. Tractul paleo-spinotalamic — format din
fibrele C - amielinice (lente), care conduc
durerea tardiva. Spre deosebire de cel
neospinotalamic nu este localizat topografic
si nu este proiectat somatotropic in cortex,
ceea ce explica caracterul difuz al durerii
transmise prin el.



Prin fibrele tractului
neospinotalamic impulsele
se propaga spre talamusul
ventrobazal si regiunea

somatosenzitiva a scoar’gei.

Prin fibrele tractului paleo-
spinotalamic impulsele se
propaga spre formatia
reticulara, talamusul medial,
formatiunea limbica gi zona

motorie a scoari,:ei.
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SR

Mediatorii durerii

Substanta P;
Glutamat;
Aspartat;

Colechininogen (peptid lincat de
gena colecistochininei);

Peptidul intestinal vasoactiv;

Angiotensina.



SISTEMUL
ANTINOCICEPTIV



Reglarea aferentatiei nociceptive include 4 niveluri

1. Nivelul integral — reprezentat de =
opiaceele endogene (endotfine, '
enkefaline);

2. Modulator — reprezentat de
sistemul dopaminergic,serotonin-
nergic, noradrenalinergic,
histaminergic.

3. Reglator — reprezentat de liberine

si statine:

4. Efector — reprezentat de tropine

adenohipofizare.




Sistemul antinociceptiv (S.A)

Sistemul endogen de modulare si control al durerii

este localizat in:

1.

2.

3.

In norma S.A este activ continuu,

Trunchiul cerebral;
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Sistemul antinociceptiv

S.A opiat A neopiat




Sistemul opiat

Sistemul opiat Sistemul opiat

periferic

I

peptidele

- Metenkefalina - beta-Endorfina proenkefa-
- Leienkefalina - Norendorfina linmimetice
- Endorfinele - Dinorfina

alfa,beta,gama



Opioidele endogene sunt secretate
de celule localizate in :

sistemul nervos central,
hipotalamus,

lobul intermediar al hipofizei,
maduva spinarii,

neuronii vegetati simpatici

medulara suprarenala.



Sistemul nonopioid

1. Neuronal
serotonina,
dopamina,
colina,

- noradrenergic

2.Hormonal

- vazopresina,

somatostatina



Sistemm nonopioid adrenergic
Noradrenalina inhiba transmiterea
impulsurilor nociceptive la nivel segmentar g1
la nivel de trunchi, datorita interactiunii ei cu
alfa-adrenoreceptorii membranei postsinap-
tice. La nivel de trunchi NA activeaza
neuronii inhibitori a formatiunilor trunculare
(predominant a formatiei reticulare).

La activarea structurilor adrenergice centrale

se formeaza analgezia.



Mecanism nonopioid serotoninergic

Neuronaiz serotonin-ergict se atesta in
Si , axoni lor se termina in

Serotonina aprofundeaza analgezia opioida, iar

scaderea nivelului ei determina diminuarea efectu-
lui analgezic al morfinei. Excesul de serotonina, in
talamusul medial, inhiba zonele ce reactioneaza la
durere la nivelul n. raphe magnum - zona principala
de interferenta cu eferentele analgezice, ce au drept
neuromediator - sevotonina.

Beta-endorfina produce hipotensiune mediata prin

cali serotonin-ergice.



Patogenia durerii cronice (patologice)

Mecanismele durerii cronice includ componentele:

1. Sensitizarea aferentelor primare periferice (a
nociceptorilor).

2. Inflamatia neurogena.

3. Sensitizarea centrala:
- Functionarea anormala a unot
circuitre nervoase (formarea sistemelor
patologice algice);
- Aparitia modificarilor permanente ale
structurilor nervoase (demizeliniarea

ftbrelor nervoase).



Sensitizarea periferica

apare ca urmare a esuturtlor/nervilor

(inflamatie) si eliberarea algogenilor:
b
- Tisulari (histamina, serotonina, prostaciclina,

leucotriene, citokine);

- Plasmatica (bradikinina - secretata din endoteliul
vascular).

Se produce o activare spontana a nociceptorilot,
scade pragul de excitatie gi cregte sensibilitatea
lor la excitanti subpragali.



Clinic sensitizarea periferica se exprima
prin:

- Hiperalgezze (sindrom algic pronuntat la
actiunea unui excitant de o intensitate
minima).

- Alodinia -aparitia senzatiei dureroase la
actiunea excitantilor nedurerosi (ex: tactili)



Patogenia durerii cronice
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Formele durerii patologice (cronice)

1.Cauzalgia — durere acuta, insuportabila de tip
arsura.

2. Hiperpatia — durere persistenta dupa inlaturarea
stimulului algic.

3. Hiperalgezia — durere intensa determinaa de un
stimul subpragal.

4. Alodinia — durere aparuta la actiunea excitantilor
indoloti.

5. Durerea referita - durere proiectata pe un

teritoriu heterotopic in raport cu focarul leziunii
(zonle Heid).



DUREREA ESTE OTRAVA
FRUMUSETII

William Shakespeare
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