
Viele Schmerztherapeuten und vor allem viele 
Anästhesisten, die Therapien mit Lokalanästhetika 
durchführen, machen die Erfahrung, dass lokal-
anästhetische Blockaden gelegentlich eine Heilung 
bzw. oft eine Schmerzlinderung hervorrufen können, 
die zeitlich viel länger dauert, als von der pharma-
kologischen Wirkung des Lokalanästhetikums zu 
erwarten wäre. Daraus resultiert zwangsläufig die 
Frage: Wie kommt es, dass die Blockaden so lange 
anhalten und in einzelnen Fällen sogar eine Dauer-
heilung bringen können?

Diese Fragestellung hat auch Schmerzthera-
peuten beschäftigt, die vorwiegend schulmedizinisch 
orientiert sind.1 Betrachten wir, welche Erklärung die 
Autoren des Kapitels „Local Anesthetics and Epidu-
rals“ in dem großen Standardwerk „Pain“ auf diese 
Frage liefern: „… the explanation may lie in „brea-
king the cycle“. The peripheral pain input is blocked 
and the system can then reset itself“.2 

Die Erklärung könnte also lauten, dass die Lo-
kalanästhetika bestimmte Teufelskreise unterbrechen 
können. Der periphere Schmerzinput wird blockiert, 
und das System, der Organismus, kann darauf ein 
„reset“ durchführen. 

Interessant wäre auch zu diskutieren, was unter 
dem Begriff „reset“ zu verstehen ist.

Die Peripherie - Nozizeptorebene

Betrachten wir zuerst die Situation in der Peri-
pherie, wo meistens das Abenteuer der Nozizeption, 
der Schmerzen anfängt. Die Nozizeption beginnt 
gewöhnlich mit der Aktivierung der peripheren En-
digungen der Aʵ- und C-Fasern, wobei letztere be-
deutender für die Entstehung chronischer Schmerz-
zustände sind. 
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Diese polymodalen Nervenendigungen3  reagie-
ren auf adäquate Reize verschiedener Modalitäten, 
weisen eine dynamic range von nicht noxischen zu 
noxischen Schwellen auf und können zwischen vie-
len funktionellen Phänotypen wechseln, je nach Si-
tuation in ihrer Mikroumgebung. 

Diese funktionellen Phänotypen werden darüber 
hinaus von der Aktivität der Zellen des Immunsys-
tems, von Fibroblasten, von vegetativen Axonen und 
von bestimmten Hormonen mit beeinflusst. Diese 
Verhältnisse veranschaulicht die Abbildung 1, wo-
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Abb. 1: Afferente Signale gelangen von den abgebildeten Zellen 
zur polymodalen Nervenendigung und entfalten ihre Wirkung 
durch die membranständigen Rezeptoren. Andererseits wird 
ihre Funktion durch die Ausschüttung von exzitatorischen Ami-
nosäuren gefördert. Systemische Hormone wie Östrogene (E) 
oder Glucokortikoide (G) regulieren die neurale Funktion durch 
Rezeptoren im Zytoplasma (EAA) und durch Neurotransmitter 
(NT) und Neuropeptide, die vom Neuron beeinflusst werden (BK, 
Bradykinin; CK, Cytokines; CNTF, Ciliary Neurotrophic Factor; 
GDNF, Glial-derived Neurotrophic Factor; Hist, Histamin; NE, 
Norepinephrine; NGF, Nerve Growth Factor; NO, Nitric Oxide; 
OP, Opioid Peptides; PG, Prostaglandins; TNF, Tumor Necrosis 
Factor; 5-HT, Serotonin)
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bei hier nicht alle peripheren Zellen und Faktoren 
abgebildet sind, die in Wechselwirkung zu den No-
zizeptoren stehen.4 Jedenfalls ist die Ähnlichkeit mit 
dem bekannten Bild des Grundregulationssystems 
von Pischinger und Heine nicht zu übersehen!

Nozizeptorplastizität

Es wird überdies langsam klar, dass auch auf der 
Nozizeptorebene, also in der Peripherie, alles stän-
dig in Fluss ist. Im Falle einer Entzündung oder einer 
Verletzung manifestiert sich die Nozizeptorplastizität 
hauptsächlich mit folgenden Erscheinungen5: 

1. Durch Herabsetzung der Schwelle für no-
xische Reize = primäre Hyperalgesie, gefolgt von 
einer Herabsetzung der Schwelle für mechanische 
Reize = sekundäre Hyperalgesie. 

2. Wenn die Entzündung länger dauert, bilden 
sich auf der Nozizeptormembran neue Rezeptoren 
für Schmerzmediatoren, wie z.B. Bradykininrezep-
toren. 

3. Es kommt zu einer Expansion der rezeptiven 
Felder der Nozizeptoren für mechanische Reize.

4. Es kommt zu einer Rekrutierung neuer Rezep-
toren, der so genannten „sleeping nociceptors“, die 
bisher im normalen Gewebe inaktiv waren. Diese 
Nozizeptoren haben die besondere Eigenschaft, 
nach erstmaliger Stimulation durch eine Noxe durch 
Spontanaktivität mehrere Stunden lang zu feuern. 

Wenn die nozizeptiven Inputs lange genug beste-
hen, kann es zu Veränderungen im ZNS kommen6. 
Es beginnt ein Kaskadenmechanismus, der vorwie-
gend über die Depolarisation der AMPA-Rezeptoren 
und über die Aktivierung der Proteinkinase C zur Ak-
tivierung der sonst inaktiven NMDA-Rezeptoren der 
Hinterhornneuronen im Rückenmark führt. Das ist 
quasi ein Schlüsselereignis, denn es initialisiert län-
ger dauernde plastische Veränderungen im ZNS7. 
Diese Beziehungen sind schematisch in Abb. 2 zu 
sehen.

Man kann das gesamte Geschehen zuguns-
ten des Patienten beeinflussen, indem man durch 
eine neuraltherapeutische Injektion diese protra-
hierenden nozizeptiven Impulse gleich auf der pe-
ripheren Ebene ausschaltet. Dadurch lässt sich ei-
nerseits verhindern, dass die Nozizeptorplastizität 

für Schmerzreize getriggert wird, andererseits, dass 
es zu plastischen Veränderungen im ZNS kommt. 
Voraussetzung bleibt natürlich ein frühest möglicher 
Therapiebeginn!

Die Gate Control Theorie – Die spinale 
Ebene

Die Abbildung 3 ist allgemein bekannt. Es zeigt 
die ursprüngliche Version der Gate Control Theorie. 
Obwohl diese in den sechziger Jahren entstand8, 
behält sie in ihren Grundsätzen weiterhin Gültig-
keit. Der größte Beitrag der Gate Control Theorie 
für Medizin und Biologie war die erstmalige Verla-
gerung des Interesses der Schmerzforschung von 
der Peripherie in das ZNS und die Betonung der 

Abb. 3: Die Gate Control Theorie nach Melzack und Wall 
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Abb. 2
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