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Miorelaksanty w terapil ostrego
bolu krzyza — tyzanidyna

Ostry hél krzyza - problem
kliniczny i spoteczny

Bol krzyza (bdl krzyzowo-ledzwiowy, lumbago,
ang. low back pain) to bél i zwigzane z nim zwiek-
szone napiecie miesni (sztywnos¢) w grzbietowej
czesci ciata (od poziomu dwunastego zebra do
fatdéw posladkowych) trwajace przynajmniej je-
den dzien. Bl moze by¢ ograniczony do krego-
stupa i miesni przykregostupowych badz moze
promieniowac do jednej lub obu koriczyn dolnych.
Ustalono czynniki ryzyka wystapienia lub nawrotu
ostrego boélu krzyzowo--ledZwiowego (tab. 1). Nie
wykazano przy tym wptywu warunkéw pogodo-
wych na czestos¢ wystepowania ostrego bolu krzy-
za, a u ok. 1/3 pacjentéw nie stwierdza sie jakiego-
kolwiek czynnika wyzwalajacego [1].

W zaleznosci od dtugosci utrzymywania sie obja-
woéw klinicznych wyrézniono bl krzyza ostry (do
6 tygodni), podostry (od 6 tygodni do 3 miesiecy)
oraz przewlekty (powyzej 3 miesiecy).

Ostry bol krzyzowo-ledZwiowy stanowi powazny
problem spoteczny i ekonomiczny. Szacuje sie,
ze w zblizonej do polskiej populacji niemieckiej
u ok. 70% dorostych (18.-74. rok zycia) wystapi
przynajmniej jeden epizod bdlu krzyza w ciggu
roku [2]. Nawroty dolegliwosci wystepuja sto-
sunkowo czesto (47-54%), co jest przyczyna po-
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wtarzajacych sie okreséw niezdolnosci do pracy
(33%) [3].

W 90% przypadkéw obserwuje sie tzw. niespecy-
ficzny bél krzyzowo-ledzwiowy, w ktérym za pomo-
ca dostepnych badan obrazowych (RTG, TK, MR) nie
udaje sie zidentyfikowac przyczyny dolegliwosci.
Jest on zwigzany ze zmianami zwyrodnieniowymi
oraz przecigzeniowymi kregostupa lub otaczajacych
tkanek miekkich. U ok. 10% pacjentéw wykrywa
sie natomiast powazne przyczyny organiczne, wy-
magajace diagnostyki i leczenia przyczynowego.
Podejrzenie przyczyny organicznej nasuwa wyste-
powanie objawéw alarmowych, nazwanych zwy-

Tabela 1. Czynniki ryzyka wystapienia lub nawrotu
ostrego bolu krzyza

praca fizyczna (podnoszenie ciezkich przedmiotéw)

dtugotrwate pozostawanie w niewygodnej
(przymusowej) pozycji

pozycja siedzaca (powyzej 5 godzin dziennie)

niska aktywnosc¢ fizyczna

wiecej niz dwa epizody ostrego bdlu krzyza
w przesztosci

palenie tytoniu

otytos¢

zmeczenie

depresja
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Tabela 2. ,Czerwone flagi” w zespotach boélowych krzyzowo-ledzwiowych

Podejrzenie przyczyny organicznej

Ztamanie kompresyjne Guz (choroba

Infekcja Uszkodzenie (ucisk) korzeni

kregu nowotworowa)

» duzy uraz (np. wypadek |- wiek > 50.roku zycia
komunikacyjny) + wywiad choroby

+ maty uraz u osoby nowotworowej
starszej lub zrozpoznang |+ objawy ogélne*
osteoporoza (nawet » bodle nocne
kichniecie lub kaszel) « nasilanie sie bolu

« przewlekfa W pozycji pionowej
steroidoterapia, trwajaca
powyzej 3 miesiecy

nerwéw

objawy ogdlne* zespot ogona koriskiego

béle nocne (niedowtad koniczyn,
wywiad infekgcji zaburzenia czucia, zaparcia,
bakteryjnej niemoznos¢ oddania moczu,
zabiegi na kregostupie promieniujace bdle krzyza)
immunosupresja » segmentalne zaburzenia

przyjmowanie
narkotykéw i.v.
podréze egzotyczne

czucia (parestezje)

i ostabienie miesni
zaburzenia zwieraczy
(nietrzymanie moczu lub
stolca)

*nocne poty, niezamierzony ubytek > 10% masy w okresie < 6 miesiecy

czajowo ,czerwonymiflagami” (tab. 2) [4]. W ostrym,
trwajacym do 6 tygodni bélu krzyza przy braku
,czerwonych flag” w wywiadzie nie zaleca sie wyko-
nywania jakichkolwiek badan obrazowych [5].

»26tte flagi” w ostrych bélach
krzyza
W przebiegu ostrego bélu krzyza rownie wazne
jak ,czerwone” sg takze tzw. ,zotte flagi”. Mianem
tym okreéla sie dane z wywiadu, ktére stanowia
zte czynniki rokownicze co do petnego wyleczenia
(tab. 3) [2]. Stwierdzenie ich u konkretnego pacjen-
ta istotnie zwieksza ryzyko przejscia bdlu ostrego
w przewlekty (chronifikacja dolegliwosci bélowych).
Ma to podstawowe znaczenie dla chorego, po-
niewaz ostry, niespecyficzny boél krzyza zwykle
dobrze odpowiada na leki pierwszego wyboru
- niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) i leki
rozluzniajgce miesnie szkieletowe (miorelaksanty).
Bl przewlekty jest znacznie trudniejszy w leczeniu,
stanowi oprécz patologii samego kregostupa od-
dzielng jednostke chorobowa wymagajaca specy-
ficznej terapii. W przewlektym boélu krzyzowo-ledz-
wiowym NLPZ i miorelaksanty nie sa wystarczajgco
skuteczne - czesto siegamy wéwczas dodatkowo
po leki dziatajace na osrodkowy uktad nerwowy
(opioidy, leki przeciwdepresyjne, w przypadku bolu

Tabela 3. ,Z6tte flagi” w ostrych bélach krzyza

nieprawidtowe przekonania dotyczace bélu plecéw

zaniechanie aktywnosci fizycznej

pasywne formy leczenia

uczucie strachu/leku zwigzane z choroba

brak wsparcia socjalnego

niska satysfakcja z pracy

zaburzenia emocjonalne

depresja

neuropatycznego — gabapentynoidy takie jak pre-
gabalina i gabapentyna).

Sposréd wymienionych w tabeli 3 ,zéttych flag”
pierwsze trzy wydaja sie szczegodlnie istotne w kon-
tekscie planowania skutecznej terapii.
Obowiazkiem lekarza prowadzacego jest wyjasnie-
nie pacjentowi przyczyny choroby, w tym jej zazwy-
czaj tagodnego, samoograniczajacego sie przebie-
gu (w wiekszosci catkowite ustgpienie dolegliwosci
w ciggu 2-6 tygodni) [6]. Walka z fatszywymi przeko-
naniami dotyczacymi zespotéw bélowych kregostu-
pa zmniejsza lek towarzyszacy bélowi oraz wptywa
na poprawe zaufania w relacji pacjent-lekarz.
Najczestszym btedem popetnianym w terapii ostre-
go bélu krzyza jest zalecanie unieruchomienia
w tézku. Pacjent powinien by¢ caty czas zachecany
do podejmowania dostosowanej do aktualnych
mozliwosci aktywnosci fizycznej.

Od poczatku leczenia nalezy taczy¢ metody niefar-
makologiczne (utrzymanie aktywnosci, edukacja
pacjenta, ciepte okfady, masaz) ze skutecznym le-
czeniem farmakologicznym polegajacym na sto-
sowaniu odpowiedniej dawki NLPZ wraz z miore-
laksantem [7]. Takie multimodalne podejscie do
farmakoterapii istotnie skraca czas do odzyskania
petnej ruchomosci kregostupa, a zatem przyspie-
sza mozliwos¢ podjecia rehabilitacji czy powrét do
normalnej aktywnosci zawodowej. Jednoczesnie
faczenie lekéw o réznych mechanizmach dziatania
(NLPZ - dziatanie obwodowe, miorelaksanty - dzia-
tanie osrodkowe) umozliwia redukcje stosowanych
dawek, co przektada sie m.in. na zmniejszenie ryzy-
ka potencjalnych dziatan niepozadanych.

Miejsce tyzanidyny w leczeniu
ostrego hodlu krzyza
Tyzanidyna jest przedstawicielem lekéw rozluzniaja-
cych miesnie szkieletowe (miorelaksantéw) i osrod-
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kowym agonista receptoréw a,-adrenergicznych.

Zmniejsza napiecie mie$niowe poprzez zwieksze-

nie hamowania presynaptycznego motoneuronéw

w rogach tylnych rdzenia kregowego. Nie wptywa

bezposrednio na wtékna miesniowe i nie hamuje

przewodnictwa w ptytce nerwowo-migsniowej [8].

Zastosowanie miorelaksantéw w potgczeniu z NLPZ

jest przyktadem nowoczesnego, wielokierunko-

wego podejécia do leczenia ostrego bolu krzyza,
ktére zwieksza skutecznosc i skraca czas terapii.

Z dostepnych w Polsce miorelaksantéw tylko trzy

zostaly zarejestrowane w terapii ostrych zespotow

boélowych kregostupa - metokarbamol, tiokolchiko-
zyd i tyzanidyna [8-12]. Podobnie jak w przypadku

NLPZ skuteczno$¢ poszczegdlnych lekéw rozluz-

niajacych miesnie szkieletowe jest poréwnywalna

i w duzej mierze zalezna od indywidualnej odpo-

wiedzi pacjenta na leczenie. Wéréd miorelaksantow

dziatajacych osrodkowo tyzanidyna zajmuje jednak
miejsce szczegdlne:

+ jest najnowszym wprowadzonym do uzycia
lekiem z tej grupy (rejestracja w USA - listopad
1996 r.) [13],

+ jest najczesciej przepisywanym miorelaksan-
tem na rynku (89. miejsce na liscie lekéw najcze-
$ciej stosowanych w USA, ponad 9 min recept
w 2017 r.) [14],

+ ma najszersze wskazania rejestracyjne (tab. 4).

W kilku randomizowanych badaniach klinicznych

wykazano skutecznos$¢ tyzanidyny w terapii ostre-

go bdlu krzyza. Potaczenie tyzanidyny (3 razy

4 mg/dobe) z ibuprofenem (3 razy 400 mg/dobe)

okazato sie skuteczniejsze w redukgcji bélu niz sam

ibuprofen juz w 3. dobie leczenia [15]. Dotyczyto to

w szczegolnosci pacjentéw, ktdrzy odczuwali silne

bole w spoczynku i noca oraz ze wspétistniejagcymi

objawami rwy kulszowej. Podobne wyniki uzyskano

w polskim badaniu oceniajgcym skutecznos¢ lecze-
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nia tyzanidyna (6 mg/dobe) w potaczeniu z ketopro-
fenem (2 razy 50 mg/dobe) w poréwnaniu z samym
ketoprofenem (2-3 razy 50 mg/dobe) u 315 pacjen-
téw leczonych ambulatoryjnie z powodu zespotow
bolowych kregostupa [16]. Skojarzenie tyzanidyny
zNLPZ powodowato szybsze ustepowanie bélu (cze-
Sciowe w 2. dobie, catkowite w 4. dobie; grupa kon-
trolna — czesciowe w 3. dobie, catkowite w 7. dobie le-
czenia). Jednoczes$nie tyzanidyna okazata sie lekiem
o wysokim bezpieczenstwie stosowania — dziatania
niepozadane wystapity u mniej niz 6% pacjentéw
i byty przemijajace (w grupie kontrolnej > 13%).

W badaniu klinicznym przeprowadzonym przez ze-
spot, ktérym kierowat Ketenci, poréwnano tyzani-
dyne (6 mg/dobe) z tiokolchikozydem (2 razy 8 mg/
dobe) w trakcie 5-7-dniowej terapii ostrego bélu
ledzwiowo-krzyzowego [17]. Wykazano réwnowaz-
no$¢ obu miorelaksantéw przejawiajaca sie zbli-
zong redukcja bélu oraz zmniejszeniem zapotrze-
bowania na ,ratunkowy” paracetamol. Obnizenie
dawki paracetamolu, leku uwazanego obecnie za
mato skuteczny w terapii bélu krzyza, potwierdza
ponadto obserwowany w badaniach na zwierze-
tach wtasny efekt przeciwbolowy tyzanidyny [18].
Na marginesie nalezy przypomnie¢, ze tyzanidyne
mozna stosowac bez ograniczenia czasowego, pod-
czas gdy maksymalny czas terapii tiokolchikozydem
zostat ustalony na 7 dni.

We wspomnianych badaniach klinicznych tyza-
nidyna okazata sie lekiem bardzo dobrze tolero-
wanym. Trzeba jednak pamieta¢, ze stosowana
w wyzszych dawkach (powyzej 12 mg/dobe) moze
powodowac sennos¢, uczucie zmeczenia, zawroty
gtowy, suchos$¢ w jamie ustnej, bradykardie oraz
obnizenie cisnienia tetniczego. U ok. 2% pacjentéw
leczonych tyzanidyng w potaczeniu z inhibitorami
CYP1A2 ze wzgledu na wzrost stezenia leku we krwi
odnotowano istotng klinicznie hipotonie [19]. Stad

Tabela 4. Wskazania rejestracyjne dla dostepnych w Polsce miorelaksantéw o dziataniu osrodkowym [8-12]

Wskazanie (wg ChPL)

Miorelaksant

Baklofen Metokarbamol Tiokolchikozyd

bolesne skurcze miesni -
w ostrych zespotach szyjnych
i ledzwiowych

Tolperyzon Tyzanidyna

bolesne skurcze miesni -
po leczeniu operacyjnym
(np. kregostupa, biodra)

zwiekszone napiecie miesni I
w chorobach neurologicznych
(np. stwardnienie rozsiane)

zwiekszone napiecie miesni po +
udarze mézgu
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tez wynika konieczno$¢ zachowania ostroznosci
w leczeniu tyzanidyng u pacjentéw przyjmujacych
fluorochinolony (cyprofloksacyna), fluwoksami-
ne, amiodaron, famotydyne, tiklopidyne, acyklo-
wir oraz doustne srodki antykoncepcyjne. Nalezy
réwniez podkresli¢, ze czestos¢ i nasilenie dziatan
niepozadanych w przypadku tyzanidyny sg poréw-
nywalne z metokarbamolem i tiokolchikozydem,
a istotnie mniejsze niz dla baklofenu oraz tolpery-
zonu [20]. Nie zaleca sie na przyktad taczenia NLPZ
z chlorowodorkiem tolperyzonu ze wzgledu na
bardzo czeste reakcje nadwrazliwosci, z ktérych
30% zwigzane jest wtasnie ze stosowaniem tego
leku z NLPZ [2]. Moze sie to wydawac oczywiste, ale
pamietajmy, aby nie tagczy¢ miorelaksantéw ze soba,
gdyz nasila to zawroty gtowy i inne objawy, np. po
potfaczeniu tyzanidyny i baklofenu.

W ostrych zespotach bélowych kregostupa zagro-
zenie dziataniami niepozgdanymi ze strony osrod-
kowego uktadu nerwowego i uktadu sercowo-
-naczyniowego jest niewielkie, poniewaz najcze-
$ciej rozpoczynamy terapie od niskiej dawki leku
(w praktyce klinicznej zwykle stosuje sie 2-4 mg
w godzinach wieczornych, zeby zminimalizowa¢
ewentualne dziatania niepozadane), stopniowo ja
zwiekszajac oraz rzadko przekraczajac 12 mg/dobe.

Tyzanidyna - wnioski praktyczne
Tyzanidyna jest najczesciej stosowanym lekiem
zmniejszajacym napiecie miesni szkieletowych.
Obowigzujace zalecenia dotyczace terapii ostrego
bolu krzyza oraz innych ostrych zespotéw bélowych
kregostupa kfada nacisk na faczenie leczenia niefar-
makologicznego z intensywnga farmakoterapia przy
uzyciu NLPZ oraz miorelaksantéw. Takie podejscie
terapeutyczne ma dwa zasadnicze cele — szybkie
uruchomienie pacjenta umozliwiajace powrét do
normalnej codziennej aktywnosci oraz zapobiega-
nie przejsciu bélu ostrego w trudny do leczenia bdl
przewlekty. Tyzanidyna wykazata wysoka skutecz-
nos¢ kliniczng w terapii ostrych béléw krzyza w po-
taczeniu z réznymi NLPZ. Jest szczegdlnie zalecana
w przypadku béléw spoczynkowych, nocnych oraz
przy wspétistnieniu objawdw rwy kulszowej. Tyzani-
dyna charakteryzuje sie ponadto wtasng aktywno-
$cig przeciwbolowa oraz moze redukowac ryzyko
dziatan niepozadanych ze strony gérnego odcinka
przewodu pokarmowego stosowanych jednocze-
$nie NLPZ. W leczeniu ostrego boélu krzyza zaleca sie
strategie stopniowego zwiegkszania dawki tyzanidy-
ny w zaleznosci od osiggnietego efektu klinicznego
(zmniejszenie bélu i napiecia miesni przykregostu-

powych). Zastosowanie terapii multimodalnej (NLPZ
w potaczeniu z tyzanidyng) w ostrym bdlu krzyza
pozwala ostatecznie skroci¢ czas leczenia, a tym
samym zmniejsza ryzyko dziatan niepozadanych.
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