FARMACJA WSPOLCZESNA 2013;6:1-3

ARTYKUL POGLADOWY/REVIEW PAPER
Otrzymano/Submitted: 09.09.2013 « Zaakceptowano/Accepted: 23.09.2013

© Akademia Medycyny

Mechanizmy powstawania bolu
The mechanisms of pain
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Streszczenie

W pracy przedstawiono procesy powstawania bolu wraz z charakterystyka receptoréw odbierajacych bodzce
bélowe (Farm Wspét 2013; 6: 1-3)
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Summary

The paper presents the mechanisms of pain, together with the characteristics of the nociceptors. (Farm Wspot
2013; 6: 1-3)

Keywords: nociception, pain stimuli, sensitization

Bol jest odczuciem subiektywnym i objawem
potencjalnego lub rzeczywistego uszkodzenia tkanek.
Mechanizm powstawania odczucia bolowego (nocycepcji)
obejmuje cztery etapy: transdukcje (proces przetwarza-
nia bodzca bolowego na impuls elektryczny), transmisje
(przewodzenie impulsu do rogow tylnych rdzeniai OUN),
modulacje (pobudzanie, hamowanie, sumowanie bodz-
c6w) oraz percepcje ($wiadomos¢ istnienia bolu, jego
ocena, reakcje afektywne i emocjonalne) [1].

bdlowe (nocyceptory). Na skutek ich podraznienia
lub obnizenia ich progu pobudliwosci moze wystapi¢
tzw. bdl receptorowy. Nocyceptory to wolne zakon-
czenia cienkich widkien nerwowych przewodzacych
impulsy elektryczne powstate z przetworzenia energii
bodzcow bolowych: zmielinizowanych A-delta, szybko
przewodzacych (12-30 m/s) oraz bezmielinowych typu
C, wolno przewodzacych (0,5-2 m/s). Widkna A-delta
i C stanowig wypustki I neuronu nocyceptorowego,
ktdry znajduje sie w zwoju tylnym rdzenia [2]. Ogélna
charakterystyka nocyceptoréw zostata przedstawiona
w tabeli I.

Transdukcja i transmisja
Poczatkowy element strukturalny uktadu nocy-
ceptywnego stanowig receptory odbierajace bodzce

TabelaI. Charakterystyka nocyceptoréw [2]

TableI.  Characteristics of nociceptors [2]
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Wiokna typu A-delta tworza mniejsze pola recep-
torowe, s3 odpowiedzialne za ,,bdl szybki”, nocyceptory
znajdujace sie na ich zakonczeniach sg zawsze ,,w stanie
gotowosci”, jednak nie ma na nich receptoréw opioido-
wych. W zwigzku z tym bodziec przewodzony przez
cienkie wtdékna A-delta odbierany jest jako bol pier-
wotny, gwaltowny, dobrze zlokalizowany i ustepujacy
natychmiast po wygasnieciu bodzca [2]. Usmierzanie
tego bolu polega zwykle na zablokowaniu czynnosci
nerwu lekami miejscowo znieczulajagcymi. Opioidy nie
sg skuteczne w znoszeniu ,,bolu szybkiego”. Widkna
typu C sg odpowiedzialne za ,,bdl pézny”, duza ich ilos¢
tworzy ,,usieciowanie” a na ich zakonczeniach sg rozne
receptory, w tym opioidowe [1]. Wtdkna typu C reaguja
nasilne bodZce mechaniczne, termiczne lub chemiczne,
a takze $wigdowe. Wydzielajace si¢ mediatory zapalenia
np. jony wodorowe, jony potasu, bradykinina, seroto-
nina, histamina, prostaglandyny, tromboksan, leuko-
trieny, cytokiny czy substancja P stanowig w wiekszosci
réwniez mediatory bolu [2-6]. Powstaly proces zapalny
w ciagu kilku godzin uaktywnia tzw. ,.ciche” (,,u$pione”)
receptory opioidowe umiejscowione w btonie komérko-
wej zakonczen nerwowych, a takze nasila ich synteze.
Po kilku dniach iloé¢ tych receptordw jest kilkukrotnie
wieksza niz w tkance zdrowej [1]. W zwiazku z tym
widkna C odpowiedzialne sg za czucie bolu wtérnego,
rozlanego, slabo zlokalizowanego i diugotrwalego [2].
Bodzce bélowe sumujq sie, powstaje ,,fala” bolu rwacego,
szarpiacego czy pulsujacego, ktory hamuje sie nieopio-
idowymi lub opioidowymilekami przeciwbolowymi [1].

Modulacja i percepcja

Proces modulacji polega na generowaniu dalszych
impulséw i wzmacnianiu sity bodzca lub jego hamo-
waniu [2-5]. Istnieje kilka teorii na temat mechanizmu
przewodzenia i modulacji bélu, najwazniejsze z nich
to: teoria bramkowa, inaczej teoria sterowania wrotami
bolu (ang. gate control theory) wg Melzacka i Walla, teo-
ria dwoch bramek bolu (ang. two gate control theory) wg
Man i Chena oraz teoria osrodkowej rownowagi hamo-
wania (ang. central inhibitory balance theory) wg Kerra.
Teoria bramkowa zaklada istnienie pewnego punktu
wrdzeniu kregowym, gdzie znajduje si¢ ,,bramka”, przez
ktora przechodza bodzce bolowe w drodze do mézgu.
Tym punktem jest istota galaretowata, ktora powoduje,
ze bodzce mogg zosta¢ zahamowane lub przestane dalej.
Teoria ta méwi, ze impuls przewodzony poprzez grube
wldkna A-beta powoduje zahamowanie przewodzenia
we wldknach cienkich A-delta oraz wléknach typu C.

Ttumaczy to dlaczego masaz lub ciepte oktady przyno-
szg ulge w bolu oraz dlaczego nie odczuwajg go ludzie
poddani hipnozie. Nie wyjasnia to jednak mechanizmu
powstawania bolow przewleklych, patofizjologii bolu
oraz nie daje rozwigzan terapeutycznych. Teoria dwdch
bramek, jak nazwa wskazuje, zapewnia o istnieniu
dwoch takich punktéw kontrolnych, jednego w istocie
galaretowatej (dla nerwéw rdzeniowych), drugiego we
wzgorzu (dla nerwow czaszkowych). Trzecia teoria wg
Kerra zaklada, ze hamowanie bélu jest wynikiem bloku
postsynaptycznego, jaki wywierajg neurony istoty gala-
retowatej na neurony brzezne [6].

Na neuronach brzuszno-doglowowej czgéci rdzenia
przedtuzonego (RVM, rostral ventromedical medulla)
znajduja si¢ komorki ,,on” 1,,0ff”, ktére kontroluja droge
zstepujaca (antynocyceptywna) hamowania bolu i sg
wrazliwe na opioidy oraz tzw. komorki obojetne, zawie-
rajace serotonine i niepodlegajace kontroli opioidow.
Komorki ,,oft” hamujg przewodzenie bélu w rdzeniu
kregowym, natomiast komorki ,,on” nasilaja. Po poda-
niu opioidéw do RVM otrzymuje sie bezposrednie
hamowanie komoérek ,,on” oraz posrednio (poprzez
wplyw na uktad GABA) ciagla aktywacje komorek ,,oft”
(1]. Zmodyfikowany impuls bolu z rogdw tylnych rdze-
nia kregowego dociera droga rdzeniowo - wzgoérzows,
rdzeniowo - siatkowata i rdzeniowo — srédmozgowiowa
do wyzszych pieter OUN (III neuron). Gltéwne drogi
przewodzenia bolu przedstawiono na rycinie 1.

kora mézgowa
wzgdrze
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neuronu nocyceptorowego
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Transdukcja
rdzeni kregowy

obwodowe zakoriczenia ————»
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(tzw. pierwotne zakoriczenia nerwowe)

Rycina 1. Gléwne drogi przewodzenia bélu [wg
pozycji piSmiennictwa nr 11 12]

Figure 1. The main pathway of pain [by references
no 1 and 12]
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Ostatni etap w procesie nocycepcji stanowi proces
percepcji bolu w korze mézgowej (IV neuron), gdzie
nastepuje $wiadome odczuwanie bélu, jego ocena oraz
reakcja afektywna lub emocjonalna (Igk, gniew, tworze-
nie sie modeli zachowan zwiazanych z zapamietanym
bélem) [2-5,7]. Na obnizenie progu bélowego moga
mie¢ wplyw np.: bezsenno$¢, zmeczenie, wszelkie stany
chorobowe, gniew, smutek, lek, depresja i poczucie
izolacji spotecznej. Natomiast czynnikami podwyz-
szajacymi prog bolowy sa m.in.: wypoczynek, ogolnie
dobry stan zdrowia, dobre samopoczucie, zrozumienie
izyczliwos¢ innych oraz aktywno$¢ towarzyska [8-11].

Sensytyzacja i bol przewlekly

Przedtuzone dzialanie bodzca uszkadzajacego
tkanki moze zainicjowa¢ w nocyceptorach szereg
proceséw patologicznych, takich jak obnizenie progu
odczuwania bolu (allodynia), czy nasilenie reakcji na
bodziec bolowy (hiperalgezja). Gléwna role odgrywa
tu substancja P, wydzielana wstecznie w okolice zakon-
czen nocyceptoréw w uszkodzonej tkance, powodujac
rozszerzenie lokalnych naczyn krwionosnych oraz
nasilenie migracji komérek ukladu immunologicznego
do miejsca uszkodzenia i wydzielanie tam mediatoréw
stanu zapalnego. To z kolei nasila wydzielanie substan-

Pismiennictwo

—

odczuwania bdlu. Anest Ratow 2010;4:500-9.

cji P, co powoduje powstanie dodatniego sprzezenia
zwrotnego w zakonczeniach nocyceptoréw. Proces
ten stanowi pierwszy etap sensytyzacji obwodowej
(pierwotnej), nastepstwem ktorej jest sensytyzacja
o$rodkowa i rozwdj bolu przewleklego [12]. W bdlu
przewleklym dolegliwo$ci bolowe utrzymuja sie
pomimo wygojenia tkanek czy ustapienia draznigcego
dziatania bodzca, zaburzone jest réwniez dziatanie
drogi bélowej antynocyceptywnej, co w konsekwencji
prowadzi do wzmozonej aktywnosci neuronéw drogi
nocyceptywnej. Zjawiska te sprawiaja, ze bol przewle-
kty jest chorobg samg w sobie i wymaga wielokierun-
kowego podejécia terapeutycznego [7,10-12].
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