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ROZDZIAL 1

MECHANIZMY POWSTAWANIA
| KONTROLI BOLU

Magdalena Kocot-Kepska, Jan Dobrogowski, Jerzy Wordliczek

Proces powstawania odczucia bodzca bdlowego nosi nazwe nocycepcji
i obejmuje 4 etapy:

« transdukgje,

o przewodzenie,

« modulacje,

« percepcje.

W proces nocycepcji zaangazowane sg komorki uktadu nerwowego (z obec-
nymi w ich blonie kanatami jonowymi i receptorami) oraz czynniki chemiczne
(neuroprzekazniki i inne mediatory, uwalniane np. z uszkodzonych tkanek).
Prawidlowe funkcjonowanie tych elementéw jest uwarunkowane genetycznie,
stad tez wynika obserwowana u ludzi osobniczo zmienna wrazliwo$¢ i wytrzy-
malo$¢ na bol, sktfonno$¢ do rozwoju bélu neuropatycznego i bolu przewlekte-
go oraz wrazliwos¢ na analgetyki.

W procesie transdukgji energia bodzca uszkadzajacego (mechanicznego, ter-
micznego, chemicznego) zamieniana jest w nocyceptorze na impuls elektryczny
przewodzony dosrodkowo wioknami nerwowymi AS i C. Nocyceptory wystepuja
w postaci wolnych zakonczen nerwowych widkien AS i C w skorze, tkance pod-
skornej, okostnej, stawach, miesniach, oponach mézgowo-rdzeniowych i narza-
dach wewnetrznych. Kazdy uraz, jatrogenne uszkodzenie tkanek obwodowych
i/lub odczyn zapalny zwigzany np. z infekcja powoduje masywne uwolnienie
z uszkodzonych komoérek jonéw wodorowych, glutaminianéw, adenozyny, ade-
nozynotrdjfosforanu (ATP), bradykininy oraz innych mediatoréw. Mediatory te
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przyciagaja do miejsca uszkodzenia komérki uktadu immunologicznego i plyt-
ki krwi, ktore same z siebie sg Zrodtem mediatoréw stanu zapalnego, takich jak
cytokiny prozapalne, histamina, serotonina, eikozanoidy, neurotrofiny, bra-
dykinina, co tworzy tzw. zupe zapalng. Jej skladniki aktywuja bezposrednio
nocyceptory lub zmieniaja ich wlasciwosci, co odpowiada za zjawisko tzw.
sensytyzacji obwodowej. Sensytyzacja obwodowa objawia sie obnizeniem progu
pobudliwosci dla bodzca bélowego, wzrostem odpowiedzi na stymulacje (hiper-
algezja) 1 wystepowaniem bdlu samoistnego (na skutek samoistnych wyladowan
w zakoniczeniu nerwowym). Sensytyzacja ma takze dziatanie ochronne, gdyz czlo-
wiek odruchowo stara si¢ unieruchomi¢ uszkodzong okolice ciata i zminimalizo-
wac ekspozycje na wszelkie bodzce, nie tylko uszkadzajace.

Informacja nocyceptywna dociera nastepnie w procesie przewodzenia
(transmisji) droga neuronu I-rzedowego do rogéw tylnych rdzenia kregowego
(RT RK), gdzie przekazywana jest do neuronu II-rzedowego. Bodzce bélowe
do rdzenia kregowego przewodzone sa dwoma rodzajami wiékien nerwowych.
Wtékna AS to wldkna grubsze, zmielinizowane, przewodzace bodzce szybko
z predkoscig 12-30 m/s. Wiékna C to wiokna bezmielinowe, cienkie, przewo-
dzace wolniej - z predkoscia 0,5-2 m/s.

Impuls elektryczny docierajacy do RT RK wiéknami AS generuje 3 rodzaje
odpowiedzi:

« aktywacja somatycznych motoneuronéw — odruchowa rdzeniowa reak-
cja motoryczna organizmu majgca na celu ,ucieczke” i unikniecie dalszej
ekspozycji na bodziec uszkadzajacy,

« konwergencja impulséw ze skérnych i trzewnych zakonczen nerwowych
oraz wzrost napiecia mie$niowego,

« aktywacja neuronéw wspdtczulnych - autonomiczna odpowiedz segmen-
tarna (pocenie, reakcja pilomotoryczna, skurcz miesni gtadkich, zmiany
w lokalnym przeplywie krwi).

W warunkach fizjologii docierajagce do rdzenia kregowego bodzce nocy-
ceptywne maja zbyt niska amplitude, aby wywola¢ potencjal czynnosciowy
w duzej liczbie neurondw II-rzedowych, tym samym wigkszo$¢ fizjologicznych,
stabych, klinicznie bez znaczenia, bodZcéw bélowych jest wygaszana na pozio-
mie rdzenia kregowego i nie jest rozpoznawana na poziomie mézgowia jako
doznanie bolowe. Jednakze w warunkach patologii, np. urazu i duzego i/lub
przedtuzajacego sie dosrodkowego naptywu informacji bolowej, prowadzi do
depolaryzacji wiekszej liczby neuronéw, co klinicznie manifestuje si¢ uswiado-
mieniem zadzialania bodzca bélowego.

Na poziomie rogéw grzbietowych rdzenia kregowego dochodzi takze do
proceséw modulacji bodzca bélowego poprzez aktywnos¢ zstepujacych ukla-
déw antynocyceptywnych (hamujacych) i pronocyceptywnych (torujacych).
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MECHANIZMY POWSTAWANIA I KONTROLI BOLU

Z rogbéw grzbietowych rdzenia kregowego informacja nocyceptywna jest
przekazywana do wyzszych pieter osrodkowego uktadu nerwowego drogami
zlokalizowanymi w przednio-bocznym kwadrancie istoty bialej rdzenia krego-
wego (droga rdzeniowo-wzgérzowa, rdzeniowo-siatkowata, rdzeniowo-sr6d-
mézgowiowa) i w sznurach tylnych (gtéwnie bodzce z uktadu trzewnego).

Na poziomie wzgdrza, ktore jest stacja przekaznikows, informacja bélo-
wa przekazywana jest wyzej do réznych obszaréw mdzgowia, w tym do kory
mozgowej.

Percepcja jest koncowym etapem procesu nocycepcji majacym miejsce
w roznych obszarach kory mézgowej, ktdra spetnia funkcje poznawcza i jest od-
powiedzialna za uswiadomienie dziatania stymulacji bolowej. Dzieki badaniom
obrazowym zidentyfikowano obszary zwiazane z nocycepcja i s3 to m.in:

« kora somatosensoryczna, ktéra odpowiada za oceng czasows, przestrzen-

ng i jakosciowa stymulacji bélowej,

« kora wyspy, ktéra odpowiada za rozwdj pamieci i zachowan bélowych,

« kora zakretu obreczy (cze$¢ ukladu limbicznego), ktéra odpowiada za

afektywno-emocjonalny komponent bélu.

Uswiadomienie bodzca bélowego odbywa sie dwuetapowo. Jako pierwsza
do mézgowia dociera impulsacja przewodzona wiéknami A§, a bodziec jest
odczuwany jako silny, ostry i dobrze zlokalizowany. W nastepnym etapie do
mézgowia dociera impulsacja przewodzona wtéknami C, co jest odczuwane
jako rozlany, tepy, nieprzyjemny bol. Informacja przekazywana wtdéknami C
wplywa na powstawanie zachowan bélowych majacych na celu ochrone lub
unieruchomienie uszkodzonej tkanki.

Inne obszary moézgowia zaangazowane w nocycepcje i tworzace tzw. macierz
bélowa to twor siatkowaty (stan $wiadomosci), rdzen przediuzony (o$rodek
oddechowy i sercowo-naczyniowy), podwzgorze (warunkuje odpowiedz endo-
krynng), uktad limbiczny (reguluje prég bélu i reakcje emocjonalne).

Na kazdym poziomie powstawania i transmisji nocyceptywnej zachodza
stale procesy modulacji majace na celu kontrole dosrodkowego naptywu in-
formacji bélowej. Na poziomie rogéw tylnych rdzenia kregowego hamowanie
impulsacji odbywa sie¢ poprzez mechanizmy wewnetrzne w obrebie rogu tyl-
nego oraz dzialanie zstepujacych ukladéw antynocyceptywnych, biorgcych
poczatek w mézgowiu - korze mézgowej, wzgorzu, substancji okotowodocia-
gowej szarej i brzuszno-dogtowowej czeéci rdzenia przedluzonego. W kon-
troli bodzca bdlowego biora udzial uklady: opioidowy, noradrenergiczny,
cholinergiczny, serotoninergiczny, GABA-ergiczny i endokanabinoidowy.
Efektem dzialania uktadéw hamujgcych na poziomie neuronu jest zahamo-
wanie uwalniania neuroprzekaznika i tym samym zahamowanie dalszego
przewodzenia bodzca bélowego. Przyktadem silnego dziatania endogennych
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ukladéw antynocyceptywnych (gléwnie noradrenergicznego) jest zjawisko
analgezji wywolanej przez stres (obserwowanej np. w sportach walki, wypad-
kach komunikacyjnych, podczas bitwy).

W obrebie mézgowia na poziomie polaczen synaptycznych moga zacho-
dzi¢ dwa przeciwstawne zjawiska - torowania oraz hamowania. Procesy te
uwarunkowane sg neuroplastycznoscia o$rodkowego ukladu nerwowego i od-
powiadaja badZz za oslabianie ,nieuzywanych” szlakéw neuronalnych, badz
tez za wzmacnianie polaczen synaptycznych o wysokiej aktywnos$ci. Podobne
procesy zachodza w przypadku doznan bélowych. W przewazajacej wigkszo$ci
przypadkéw prawidlowo prowadzone postepowanie przeciwbdlowe oraz pro-
ces naturalnego gojenia tkanek sprawiajg, ze ostry bol zanika po uptywie kilku
lub kilkunastu dni. Jednakze w przypadku braku lub tez nieskutecznej terapii
przeciwbdlowej utrzymujacy sie bol powoduje narastanie zmian patofizjolo-
gicznych w o$rodkowym ukladzie nerwowym i ostra posta¢ bélu moze prze-
ksztalci¢ sie w bol przewlekty.

Patogeneza bolu przewleklego jest zwykle ztozona i bol taki ma charakter
mieszany. Poczatkowo moze to by¢ bdl zapalny, jak np. w przypadku osteo-
artrozy kolan, ale po pewnym czasie i przekroczeniu granic fizjologicznej rege-
neracji staje si¢ bolem przewlektym ze wszystkimi tego konsekwencjami. Staty,
dosrodkowy i nasilony na skutek sensytyzacji obwodowej naplyw informacji
bolowej, glownie wioknami C, prowadzi do rozleglych zmian czynno$ciowych,
strukturalnych i neuroplastycznych w sieciach neuronalnych rogéw tylnych
rdzenia kregowego i moézgowia. Dochodzi takze do aktywacji komorek gle-
jowych. Rozlegle zmiany neuroplastyczne sg okreslane mianem sensytyzacji
osrodkowej, ktéra klinicznie objawia si¢ niewspoimiernym nasileniem bdlu
w stosunku do zaawansowania zmian patologicznych w zrédle bolu. Na skutek
sensytyzacji osrodkowej bol przewlekty moze si¢ utrzymywaé nawet pomimo
wyleczenia choroby podstawowe;j.

W przypadku bdlu przewleklego endogenne uklady antynocyceptywne ha-
mujace przewodzenie bodzca bolowego staja si¢ réwniez niewydolne na skutek
wyczerpania, co prowadzi do wzglednej przewagi uktadéw torujacych i ula-
twienia przewodzenia bodzca dosrodkowo.

Zmiany neuroplastyczne na poziomie moézgowia majg charakter mala-
daptacyjny. Aktywacji ulegajg inne obszary moézgowia niz w przypadku bélu
ostrego i s3 to obszary zwigzane z nastrojem, emocjami i lekiem. W przypadku
bdlu przewleklego wieksze znaczenie w patogenezie majg wiec mechanizmy
o$rodkowe, niz ma to miejsce w przypadku bolu ostrego, co przeklada sie na
nieco odmienne metody leczenia i ich skutecznos¢.

Neuroplastycznos¢ uktadu nerwowego, i tym samym ryzyko powstania
bdlu przewleklego, uwarunkowana jest genetycznie, ale zalezy takze od wieku,
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Rycina 1. Rozwéj bélu przewlektego

plci, rodzaju i miejsca uszkodzenia, nasilenia bolu ostrego, od czynnikéw so-
cjalnych, kulturowych, poziomu stresu, rozwoju pre- i postnatalnego uktadu
nerwowego.
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Skuteczna i bezpieczna farmakoterapia bélu nadal stanowi wyzwanie
w codziennej praktyce lekarza POZ. Aby skutecznie i bezpiecznie leczyc¢ bdl,
czyli aby wybdr terapii byt optymalny, kazdy z Paristwa musi uzyska¢ od pa-
cjenta odpowiedzi na trzy proste pytania: gdzie boli, jak boli i jak mocno
boli. W ksigzce przekazujemy aktualng i zgodng z zasadami medycyny
opartej na faktach wiedze na temat patomechanizmu powstawania bélu,
jego diagnostyki i leczenia w najczestszych patologiach, z jakimi spotykaja
sie Panstwo, przyjmujac pacjentéw. Zywimy nadzieje, ze ta wiedza przyczyni
sie do optymalizacji postepowania przeciwboélowego.
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