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Projektbeschreibung:

Chronische neuropathische Schmerzen fiihren zu erheblichem Leid und Verlust an Lebens-
qualitat von 6-8% der Bevolkerung und zu enormen direkten und indirekten Kosten fiir das
Gesundheitssystem. Gegenwadrtige Therapien behandeln Symptome, aber nicht Ursachen,
und sind deshalb im besten Fall lindernd, aber nicht kurativ, und verursachen langerfristig
angewandt schwere Nebenwirkungen. Flir das Entstehen und die Aufldsung der genannten
Schmerzen sind Neurone als auch deren trophische Begleitzellen, die Glia, von zentraler Be-
deutung, da sie als Partner fiir die Homoostase von Nervengewebe interagieren. Die Tatsa-
che, dass es bis heute nicht gelungen ist, die Therapie von neuropathischen Schmerzen ent-
scheidend zu verbessern, stellt gangige Forschungs- und Entwicklungsstrategien in Frage,
praklinische Kandidatensubstanzen auf Basis von Nagerstudien auszuwahlen. In dem Vorha-
ben werden 2 Testsysteme entwickelt: Zuerst werden die Wechselwirkungen von Neuronen
mit Glia mittels der neuartigen High Content Screening (HCS) Mikroskopie untersucht, um die
im Gewebe durch neuropathischen Schmerz bzw. Pharmakonbehandlung induzierten Ande-
rungen systematisch zu erfassen. Parallel dazu werden sowohl nozizeptive Neurone als auch
Schwann Gliazellen aus induzierten pluripotenten humanen Stammzellen hergestellt und
deren Eigenschaften und Interaktionen, allein oder in Ko-Kultur, mittels der optimierten HCS-
Mikroskopie untersucht.



Wir erwarten, dass dieses Projekt einen Vergleich zwischen physiologischen und pathologi-
schen Neuron-Glia Interaktionen in Ratten und Menschen erlauben wird. Es wird ein hochin-
novativer Assay flr die gezielte Suche nach neuen kurativen Analgetika entwickelt, dessen
Ergebnisse die Wirkstoffpriifung im Patienten besser vorhersagbar machen und damit die
Wirtschaftlichkeit durch eine geringere Ausfallrate in den klinischen Entwicklungsphasen er-
hoht. Dies wird fur chronische Schmerzpatienten und damit fiir die gesamte Volksgesundheit
und den Wirtschaftsstandort NRW von hohem Nutzen sein.

Gesamtausgaben: 1.924.576,25 € Zuwendungssumme: 1.493.439,62 €



