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Bölüm BAŞLICA BİYOKİMYASAL 
AĞRI MOLEKÜLLERİ 

(MEDYATÖRLERİ)3

Mahmut ŞENYURT3

GİRİŞ
Ağrı hissinde rol oyanayan birçok medyatör vardır. Bunlar, inflamatuar olanlar [pros-
toglandin (PGE2, PGI2), lökotrien (LT) B4, sinir büyüme faktörü (NGF), proton, 
bradikinin (BK), adenosin trifosfat (ATP), adenosin, P maddesi (SP), nörokinin A-B 
(NKA-NKB), serotonin ((5-Hidroksitriptamin,(5-HT)), histamin, glutamat, norepi-
nefrin (NE) ve nitrik oksit (NO)] ve inflamatuar olmayan medyatörler [kalsitonin 
geni ile ilişkili peptid (CGRP), gamma-aminobutirik (GABA), opioid peptidler, glisin 
ve kannabinoidler] şeklinde sınıflandırılabilirler.

Taşikininler
Nörojenik kaynaklı inflamasyonda rol oynayan üç taşikinin ailesi vardır; SP, NKA 

ve NKB. Bu nöropeptitler, kaslar ve deri gibi duyusal sinir liflerinin periferik terminal-
lerinden, prekürsör pre-pro-taşikininlerinin proteolitik bölünmesiyle üretilir. SP, NKA 
ve NKB, afinitelerine göre kendi reseptörlerine bağlanır. SP nörokinin tip 1 reseptörü-
ne (NK1), NKA nörokinin tip 2 reseptörüne (NK2) ve NKB nörokinin tip 3 reseptörü-
ne (NK3) bağlanırlar (1). G protein bağlı bu reseptörler eksitatör etkilerini fosfolipaz C 
(PLC) enziminin fosfatidilinositol (4,5)-bisfosfat (PIP2)’ı parçalaması sonucunda; ino-
sitol trifosfat (IP3)/kalsiyum (Ca2+) ve diaçilgliserol (DAG)/protein kinaz C (PKC) sin-
yal yolağı üzerinden gösterirler (Bknz. Ağrının Biyofizyolojisi-Reseptörler)(2). On bir 
amino asitli SP sıvı ekstravazyonu, mast hücre degranülasyonu, lenfosit proliferasyonu 
yaparak inflamasyon ve hiperaljezide rol oynar. SP nosiseptif impulslar için eksitatör 
nörotransmiterdir. Omurilikte nöromodülatör görevi de yapar; omurilik nöronlarında 
glutamatın eksitatör etkisini artırır. Ayrıca tümör nekroz faktör alfa (TNF-α) sitokini-
nin üretimini de arttırır (3). SP ve TNF-α, immün monositleri ve makrofajları hasarlı 
bölgeye çeker ve aktive eder. TNF-α’nın etkisi, primer yaralanmadan birkaç gün sonra 
yaralanma bölgesine göç eden aktive edilmiş makrofajlarla daha da artar.
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nörotrofinler ve diğer peptitler (BK, taşikininler) gibi farklı molekülleri içerirler. Çok 
sayıdaki medyatör kendilerine uygun reseptörleri üzerinden etkilerini gösterirler. So-
nuç olarak; ağrıda rol oynayan moleküler mekanizmanın anlaşılması ağrının kronik-
leşmesi gibi patolojik durumların önlenmesi için önemlidir.

Anahtar Kelimeler: Ağrı, inflamasyon, sitokinler, prostoglandinler
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