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Czy najnowsze hadania zmienia obowigzujace
wytyczne leczenia hélu neuropatycznego?

Adam Stepien

Klinika Neurologii Wojskowego Instytutu Medycznego w Warszawie

B6l neuropatyczny jest definiowany jako bdl powstaja-
cy w nastepstwie uszkodzenia lub dysfunkcji uktadu ner-
wowego. Przyjmuje rézne postacie kliniczne, wyréznia sie
swoim charakterem oraz znacznym stopniem uposledze-
nia sprawno$ci chorego. Szacuje sie, ze z tego powodu
cierpi okoto 1,5% populacji. Najczesciej powstaje w prze-
biegu cukrzycy, infekcji wirusem pétpasca, ale wielokrot-
nie, jak to ma miejsce w neuralgii tréjdzielnej, jego przy-
czyna pozostaje nieznana. Liczne badania wskazuja, ze
chorzy z tym rodzajem bdlu maja istotnie obnizong jakosé
zycia. Mimo ze w ostatnich latach ukazalo sie wiele ba-
dan randomizowanych i kontrolowanych placebo, ocenia-
jacych skutecznosé nowych lekéw, wyniki leczenia nie sa
satysfakcjonujace. Blisko potowa chorych nie odczuwa
poprawy po zadnym ze stosowanych lekéw. Jedynie
u polowy chorych leczonych z powodu wystepujacego
u nich bélu neuropatycznego udaje sie zredukowac jego
natezenie o polowe dostepnymi srodkami farmakologicz-
nymi [1]. Ostatnie badania randomizowane przeprowadza-
ne byly w grupach chorych podzielonych wedtug przy-
czyn wywotujacych bol. Wigkszosé z nich dotyczylto cho-
rych z bolesna neuropatia cukrzycowa i neuralgia pop6t-
pascowa. Dowodza one, ze jedynie kilka lekéw posiada
rzeczywistg skuteczno$é terapeutyczna, tzn. NNT dla tych
lekéw wynosi < 5,0 [2]. Majac na uwadze doswiadczenie
kliniczne, z pewnym prawdopodobienstwem mozna eks-
trapolowac¢ wyniki tych badan takze na inne postacie bélu
neuropatycznego.

Pierwsze wytyczne dotyczace leczenia bélu neuropa-
tycznego opracowane zostaly przez ekspertéw z IASP
w 2005 roku. Brak wystarczajacych danych z badan klasy
A byl znacznym mankamentem tych zalecen. Podkreslo-
no w nich, ze najnizsze NNT w leczeniu bélu neuropa-
tycznego posiadaja TLPD. Rok pézniej (2006) ukazaly sie
zalecenia ekspertow amerykanskich [3]. Réwnoczesnie
ukazaly sie wytyczne grupy ekspertéw EFNS, w ktérych
oprdcz skutecznosci dzialania lekéw uwzgledniono dane
dotyczace jakosci zycia, wptywu leczenia na sen i choréb
wspolistniejacych. Wytyczne te obejmuja bolesna polineu-
ropatie obwodowa (w tym cukrzycowa), neuralgie po prze-
bytym pétpascu, nerwobdl tréjdzielny oraz bol neuropa-
tyczny osrodkowy.

Skuteczno$¢ klasycznych lekéw przeciwbdlowych,
w tym najpowszechniej stosowanych niesteroidowych le-
kéw przeciwzapalnych (NLPZ) jest stosunkowo niewielka.
Z badan przeprowadzonych w Stanach Zjednoczonych wy-
nika, ze az 52,9% chorych otrzymuje z tego powodu opio-
idy, 39,7% — NLPZ, 21,1% — benzodiazepiny, 14,3% —
selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
(SSRI), 11,1% — leki przeciwpadaczkowe (LPP), a 11,3%
— tréjpierécieniowe leki przeciwdepresyjne (TLPD).
W krajach europejskich odsetek chorych otrzymujgacych
przedstawione grupy lekéw nie rézni sie istotnie, poza
mniejsza iloscig chorych leczonych opioidami. Wraz
z wystepowaniem samego bdlu istotnym problemem staje
sie walka z objawami mu towarzyszacymi, szczeg6lnie

w jego postaci przewlektej. U ponad poltowy chorych
stwierdza sie¢ zaburzenia snu, apatie, zaburzenia koncen-
tracji, lek, depresje oraz inne objawy uposledzajace nor-
malne funkcjonowanie spoteczne chorych [4]. Leczenie
bélu neuropatycznego jest zatem problemem interdyscy-
plinarnym. W leczeniu niezbedne jest postepowanie wie-
lokierunkowe i wielospecjalistyczne z uwzglednieniem far-
makoterapii, rehabilitacji oraz terapii behawioralnej z za-
stosowaniem technik wspomagajacych. W pismiennictwie
nie ma badan poré6wnawczych, ktére z metod wspomaga-
jacych wykazuja wyzszo$¢ nad pozostalymi. Ponadto nie
wiadomo, ktéra z metod leczenia dodana do farmakotera-
pii przynosi choremu najwiecej korzysci.

Omawiajac zagadnienie leczenia b6lu neuropatyczne-
go kilka kwestii pozostaje otwartych. Naleza do nich py-
tania: Czy mozna ustali¢ leki pierwszego rzutu? Jakie za-
stosowac kryteria doboru leku? Czy jest nim czas trwania
bélu czy tez jego charakter? Oddzielnym zagadnieniem
jest bezpieczenistwo i tolerancja przez chorego ordynowa-
nych lekéw oraz rzeczywisty koszt leczenia. Stosowane
sg one bowiem przewlekle, wiele miesiecy, a nawet lat.
Wszystko to powoduje, ze obecnie dobér leku jest najczes-
ciej indywidualny i wynika ze wspélnych ustalen lekarza
i pacjenta. W leczeniu farmakologicznym bélu neuropa-
tycznego skuteczne okazaly sie leki przeciwpadaczkowe
i przeciwdepresyjne, przy czym klasyczne tréjpierscienio-
we leki przeciwdepresyjne sa skuteczniejsze niz selektyw-
ne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny. Niestero-
idowe leki przeciwzapalne, kortykosteroidy i opioidy znaj-
duja zastosowanie jedynie w ograniczonym zakresie, naj-
czesciej stosowane okresowo. Jako leki uzupetniajace sto-
suje sie leki miejscowo znieczulajace i opioidy. Mecha-
nizm korzystnego dziatania wielu zalecanych preparatow
w leczeniu b6lu neuropatycznego nie zostat poznany. Cze-
sto stosowane sa kombinacje r6znych lekéw o odmien-
nych mechanizmach dziatania. Ich dobér zalezy w duzej
mierze od wiedzy i do§wiadczenia leczacego. Leki prze-
ciwpadaczkowe znajduja zastosowanie w terapii bélu neu-
ropatycznego od wielu lat i przez wielu autor6w uznawa-
ne sa za leki pierwszego rzutu. Wspélczynnik NNT dla
lekéw przeciwpadaczkowych pierwszej generacji wynosi
$rednio 2,7 (2,2-3,8) [5]. W tej grupie lekow znajduja sie
zwigzki o odmiennych mechanizmach dziatania. Jedynie
nieliczne leki z tej grupy byty poddane nowoczesnym ba-
daniom skutecznosci klinicznej. Zwiazki takie jak fenyto-
ina, kwas walproinowy, lewetiracetam, zonisamid nie byly
oceniane lub oceny skutecznosci nie sa miarodajne. Z tego
powodu leki te nie sg zalecane w leczeniu bélu neuropa-
tycznego. Ugruntowana, wysoka pozycje w terapii bélu
neuropatycznego ma gabapentyna, ktdra jest obecnie naj-
czesciej stosowanym na $wiecie lekiem przeciwpadacz-
kowym w jego leczeniu. Gabapentyna dziata na podjed-
nostke a-2-6 drobiny biatka G napieciowego kanatu wap-
niowego, co powoduje hiperpolaryzacje blony komérko-
wej [6]. Dysponujemy licznymi badaniami randomizowa-
nymi z zastosowaniem placebo wykazujacymi korzystne
dziatanie leku w r6znych postaciach bélu neuropatyczne-
go, w tym w przebiegu cukrzycy, w neuralgiach, w bélu
fantomowym, pourazowym i w zespole Guillaina-Barrégo
oraz w bélu osrodkowym [7]. W wielu badaniach skutecz-
noéc¢ leku przewyzszala wartosé placebo o 20-33% [8].
Skuteczno$¢ gabapentyny jest poréwnywana z skutecz-
noscig tréjpierscieniowych lekéw przeciwdepresyjnych.
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W badaniu oceniajacym skutecznos¢ gabapentyny w daw-
ce 1800 mg w poréwnaniu z amitryptyling w dawce 75
mg w bolesnej neuropatii cukrzycowej obydwa leki ce-
chowata zblizona skutecznos¢ i czesto$¢ wstepowania
objawéw ubocznych [9]. W badaniu poréwnawczym sku-
tecznoéc¢ leku byta wyzsza niz wenlafaksyny w leczeniu
neuropatii cukrzycowej [10]. Jej analog, pregabalina réw-
niez jest z powodzeniem stosowana w leczeniu b6lu neu-
ropatycznego [11]. Skutecznos¢ leku zostata potwierdzo-
na w licznych badaniach kontrolowanych z zastosowa-
niem placebo, w ktérych brato udziat ponad 6000 cho-
rych [12, 13]. Mechanizm dziatania pregabaliny i gaba-
pentyny jest zblizony, wykazuje ona jednak mniej dziatai
niepozadanych i silniejszy efekt analgetyczny. Lek okazal
sie wysoce skuteczny w neuralgii pop6lpascowej i bole-
snej neuropatii cukrzycowej. Poza zniesieniem doznan
bélowych znaczaco poprawial sen i nastréj chorych [14,
15]. W jednym z badan odsetek chorych, u ktérych odno-
towywano redukcje bélu o ponad 30 i 50%, ponad 2-krot-
nie przekraczat efekt placebo — 68 v. 25% i 50 v. 20%;
p = 0,001 [16]. Wskaznik NNT dla tego leku przy dawce
600 mg wynosi 4,2 (3,4-5,4), a NNH 11,7 (8,3-19,9).

Tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne znajduja od
wielu lat zastosowanie w leczeniu réznych postaci bélu
neuropatycznego. Dzialanie przeciwbélowe lekéw prze-
ciwdepresyjnych w leczeniu bélu przewlektego wystepu-
je bez wzgledu na to, czy towarzysza mu objawy depresyj-
ne [17]. Po ich zastosowaniu efekt przeciwbdlowy wyste-
puje zdecydowanie wczesniej niz efekt przeciwdepresyj-
ny, a stosowane dawki sa nizsze niz w leczeniu depresji.
Wspoélczesnie wielu autoréw uwaza je za leki z wyboru
w leczeniu bélu przewlektego o NNT 2,1 i balansujacym
w przedziale 1,8-3,9 [18]. W piSmiennictwie zdecydowa-
na wiekszo$¢ prac ocenia skutecznos¢ przeciwb6lowa ami-
tryptyliny, mniej opracowan dotyczy innych tréjpierscie-
niowych lekéw przeciwdepresyjnych [19]. W wielu opra-
cowaniach podkreslane sa ograniczenia w stosowaniu
amitryptyliny oraz czeste wystepowanie objawéw ubocz-
nych. W zalecanych dawkach z reguly sgq one tagodne
i ustepuja po pewnym czasie.

Wytyczne EFNS opracowane w 2004 roku jako lek
pierwszego wyboru w bolesnej polineuropatii cukrzyco-
wej i w neuralgii popétpascowej zalecaja gabapentyne.

W bélu neuropatycznym klasyczne opioidy stosowa-
ne sa rzadziej niz leki przeciwdepresyjne i przeciwpadacz-
kowe, gtéwnie u chorych ze znacznym nasileniem bélu
i opornoscia na stosowane wczesniej leki. Skutecznosé
opioidéw w leczeniu bélu neuropatycznego zostata udo-
wodniona w badaniach kontrolowanych i nie wiaze sie
z uzaleznieniem chorych, nie jest jednak uznawana przez
cze$¢ autoréw [20, 21]. Stosowana jest zaréwno morfina,
jak i fentanyl oraz oksykodon [22]. Polecany jest zwtasz-
cza fentanyl w formie plastréw transdermalnych o powol-
nym uwalnianiu leku.
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Bdl neurogenny w praktyce klinicznej

Teofan M. Domzat
Klinika Neurologii Wojskowego Instytutu Medycznego w Warszawie

Nauka o b6lu dokonata ogromnego postepu w zakresie
anatomii i patofizjologii tego powszechnego objawu. Dzi§
wyréznia sie dwa gléwne rodzaje bélu, bél receptorowy
(nocyceptywny) i pozareceptorowy, czyli neurogenny,
nazywany przez badaczy bélem neuropatycznym. Ten
zasadniczy podziat anatomiczno-fizjologiczny ma podsta-
wowe znaczenie zaréwno dla diagnostyki, jak i dla lecze-
nia. B6l neurogenny, jak sama nazwa wskazuje, jest do-
mena neurologa, jednak lekarz kazdej specjalnoéci moze
spotkac sie w swojej praktyce z takim rodzajem bélu.

Bol receptorowy powstaje na skutek dziatania bodz-
cow szkodliwych, zewnetrznych i wewnetrznych spoza
uktadu nerwowego, i jest odbierany za pomoca recepto-
réw, a przewodzony przez prawidlowy, nieuszkodzony
uktad nerwowy do osrodkéw wyzszych. Jest to naturalny,
fizjologiczny sposéb odbioru i przewodzenia, stad czasem
uzywana nazwa — bdl fizjologiczny. Bél receptorowy jest
jednym z rodzajéw czucia somatycznego — czucie bodz-
cow szkodliwych, inaczej czucie nocyceptywne (nazwe
wprowadzit Sherrington od stowa nocere — ac. ‘szkodzi¢’),
podobnie jak czucie dotyku, temperatury, ktérego brak jest

www.ppn.viamedica.pl

125



Polski Przeglad Neurologiczny, 2010, tom 6, supl. A

kalectwem, a zycie jest wéwczas bardzo niebezpieczne.
Bol receptorowy w praktyce klinicznej jest najczestszym
rodzajem dolegliwosci i stanowi ponad 90% wszystkich
odczuwanych przez czlowieka b6léw. W klinice najcze-
$ciej spotykanym bdélem receptorowym jest bol szkieleto-
wo-mieéniowy i narzadowy. W neurologii bél receptoro-
wy wystepuje w bélach glowy, miesni i niespecyficznych
bélach krzyza.

Bol neurogenny jest odbierany z uszkodzonego wioék-
na nerwowego bez udziatu receptoréw. Jest to b6l patolo-
giczny, Swiadczacy o uszkodzeniu ukladu nerwowego
igenerowany z miejsca uszkodzenia neuronu w sposéb ,,nie-
normalny” z pominieciem receptoréw. Pojecie b6lu neuro-
gennego obejmuje zaréwno b6l obwodowy z I neuronu, jak
i bol osrodkowy z II i III neuronu. Badacze bélu nazwali
to zjawisko b6lem neuropatycznym, patomechanizm bélu
jest jednakowy zaréwno na obwodzie, jak i w osrodko-
wym ukladzie nerwowym. Spowodowalo to w neurologii
pewne pomieszanie poje¢ klinicznych, gdzie dotychczas
za bl neuropatyczny uwazano tylko obwodowy bél wy-
stepujacy w neuropatiach, czyli w chorobach nerwéw
obwodowych. Tymczasem do bélu neuropatycznego wla-
czono takze bl osrodkowy, bedacy dla neurologa pod
wzgledem klinicznym catkiem innym zespolem. Z tego
powodu lepsza nazwa jest bél neurogenny.

B6l zwigzany z neuronem obwodowym ma dwa rézne
obrazy kliniczne, dlatego z neurologicznego punktu wi-
dzenia nalezy odréznia¢ bél neuropatyczny od nerwobé-
lu. Nerwobdl, czyli neuralgia (grec. algos — ‘bdl’), jest
nazwa uzywana dla przeciwstawienia nazwie ,neuropa-
tia”, ktéra oznacza chorobe nerwu (grec. pathos). Defini-
cje nerwobdlu (neuralgii) podat w 1911 roku Oppenheim;
moéwi ona, ze jest to b6l nerwu bez objawéw jego uszko-
dzenia. Ten termin jest bardzo przydatny w klinice, gdyz
pozwala odr6zni¢ neuralgie — bez objawéw uszkodzenia
nerwu, rozpoznawang na podstawie wywiadu, od neuro-
patii, ktéra cechuja objawy uszkodzenia nerwu. Inaczej
leczy sie bél neuropatyczny, a inaczej neuralgiczny.

Reasumujgc, z praktycznego punktu widzenia nalezy
w ramach bélu neurogennego wyrdézni¢ bdol obwodowy
z I neuronu, a w nim bl neuropatyczny i neuralgiczny,
oraz bdl esrodkowy z II i III neuronu — b6l moézgowy,
wzgdrzowy, pniowy i rdzeniowy. Bl psychogenny, jak
nazwa wskazuje, ma zrédlo w psychice, jednak jego me-
chanizm jest zwykle obwodowy. W celu uporzadkowania
omawianych poje¢ w tabeli 1 przedstawiono réznice mie-
dzy bolem receptorowym i pozareceptorowym. Réznice
miedzy bélem neuropatycznym a neuralgicznym przed-
stawiono w tabeli 2.

Medyczna historia bélu neuropatycznego zaczeta sie
w Ameryce w XIX wieku, kiedy to lekarz wojskowy Silas
Weir Mitchel, w czasie Wojny Secesyjnej, obserwowat
zolnierzy z ranami konczyn i uszkodzeniami nerwoéw,
u ktérych rozwinal sie bardzo silny i dokuczliwy bél
o charakterze piekacym, nazwany przez autora kauzalgia.
Powstanie takiego bélu ttumaczyt impulsacja wspétczulna
na skutek urazowego ,spiecia” nerwéw wspéiczulnych
z nerwami czuciowymi. Byl to pierwszy opis bélu neuro-
patycznego z proba wyjasnienia jego patomechanizmu
z udziatem uktadu wspétczulnego. Pojecie bélu neuropa-
tycznego weszlo na state do literatury medycznej i kliniki,
a w ciggu ostatnich lat stato sie bardzo popularne. Niemal
na kazdym zjezdzie neurologéw, anestezjologdéw, a zawsze

Tabela 1. Bol receptorowy i pozareceptorowy/neurogenny

Receptorowy Cecha Neurogenny

Spoza ukfadu nerwowego  Bodziec Z ukfadu nerwowego

Prawidtowy Ukfad nerwowy Uszkodzony
Bol migsniowo-szkieletowy Kliniczne Neuropatie
postacie i neuralgie

Bol skorny i narzadowy Bol osrodkowy

Tabela 2. Bél neuralgiczny i neuropatyczny

Neuralgia Cecha Neuropatia
Zwykle napadowy Bal Ciagly z napadami
Rwacy Charakter Piekacy, palacy
Nigdy Ubytek czucia Zawsze
Niezmienione Odruchy Zniesione
lub ostabione
W punktach spustowych  Alodynia Zawsze
Nigdy Zaburzenia Czesto
ruchowe
Tylko w napadzie Zaburzenia Czesto
autonomiczne
Nigdy Zmiany troficzne Czesto
Najczesciej nieznana Przyczyna Najczesciej znana
Karbamazepina Leki z wyboru Przeciwdrgawkowe
Przeciwdepresyjne

na zjazdach i sympozjach Miedzynarodowego (IASP)
i Polskiego Towarzystwa Badania Bélu, jest to jeden z glow-
nych tematéw. Jako przyktad bélu neuropatycznego po-
daje sie zwykle neuropatie cukrzycowa i po pétpascu, co
potwierdza odniesienie nazwy do neuronu obwodowego.

Bdl neuropatyczny mozna rozpoznac na podstawie lo-
kalizacji odpowiadajacej unerwieniu przez nerwy lub ko-
rzenie i obecnosci klinicznych objawéw uszkodzenia ner-
wu. Przyczyna jest zazwyczaj aktualna choroba obwodo-
wego uktadu nerwowego — neuropatia lub polineuropa-
tia, albo przebyta choroba badz uraz nerwu. Badania po-
mocnicze mogg stuzy¢ wykryciu przyczyny bélu lub po-
twierdzeniu uszkodzenia w nerwie, natomiast o rozpozna-
niu decyduje obraz kliniczny.

Najczesciej spotykanymi w praktyce zespotami bélu
neuropatycznego sa: neuropatia cukrzycowa, neuropatia
po pélpascu, polineuropatia alkoholowa, rwa korzeniowa
spowodowana dyskopatia i nerwobdl tréjdzielny — tylko
wtedy, gdy sa objawy uszkodzenia nerwu, czesciej jednak
jest to neuralgia niz b6l neuropatyczny. B6l neuropatycz-
ny obejmuje obszar unerwienia uszkodzonego nerwu lub
korzenia i ma charakter pieczenia, palenia, swedzenia,
czasem rwania. B6l jest ciggly z napadami ostrego bélu
wystepujacymi samoistnie lub wywotanymi dotykiem albo
innymi bodZcami niebélowymi (zjawisko alodynii).
W zakresie unerwienia przez uszkodzony nerw jest upos-
ledzone czucie dotyku, ze wzmozong wrazliwoscia na inne
bodzce. Czgsto obserwuje si¢ zaburzenia autonomiczne
i naczynioruchowe. Jesli uszkodzony jest nerw mieszany,
obecne sg takze objawy ruchowe w postaci zaniku mie-
$ni, niedowladu, ograniczenia ruchéw w stawie i zniesie-
nia odruchéw gtebokich. Zmiany troficzne wskazuja na
uszkodzenie uktadu autonomicznego. Badanie przewod-
nictwa nerwowego potwierdza rozpoznanie.

Bol neuralgiczny, inaczej — nerwobél, rozpoznaje sie
na podstawie wywiadu, gdyz nie ma przedmiotowych
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Sesja 19. Zespoty bolowe

objawéw uszkodzenia nerwu, a przyczyna jest najczesciej
nieznana. Czasem wystapienie nerwobélu jest poczatko-
wym objawem neuropatii (np. po p6tpascu). Bél pojawia
sie w obszarze unerwienia danego nerwu, zwykle napa-
dowo, czesto samoistnie lub jest prowokowany réznymi
bodZcami. Neuralgie najczesciej dotycza nerwéw czasz-
kowych, gtéwnie nerwu tréjdzielnego i jego gatezi. Moga
wystepowac takze w koniczynach (rwa barkowa, rwa kul-
szowa), rzadziej w obszarze tulowia (nerwobdl miedzyze-
browy). Czesto stwierdza sie punkty bolesne, znamienne
dla b6léw miesniowych, co moze sprawia¢ klopoty dia-
gnostyczne. Rozpoznanie nerwobdlu stawiane jest glow-
nie w oparciu o dobrze zebrany wywiad i przeprowadzo-
ne badania wykluczajace inne pochodzenie b6lu. Czasem
wymaga to potwierdzenia specjalnymi badaniami elektro-
fizjologicznymi. Sam b6l pochodzenia nerwowego charak-
teryzuje sie wieloma cechami klinicznymi, ktére mozna
doktadniej poznaé uzyskujac od chorego jak najwiecej in-
formacji o tym zjawisku. Jesli nerwobél jest dominujacym
objawem i towarzysza mu dodatkowe objawy kliniczne
wskazujace na ewidentna przyczyne, nalezy méwic raczej
o zespole bélowym.

Zespol bélowy moze by¢ bardzo znamienny dla kon-
kretnej przyczyny i moze sugerowac kierunek jej poszuki-
wania, jak ma to np. miejsce w zespole Pancoasta. Wykry-
cie przyczyny moze by¢ w praktyce bardzo trudne, mimo
charakterystycznego dla niej zespotu. W czesci przypad-
kéw pozostaje ona do konca zagadka, ktérej nie wyjasnia
nawet autopsja. Tylko tam, gdzie nie stwierdza sie zadnej
przyczyny, uzasadnione jest rozpoznanie nerwobdélu.

Bél osrodkowy powstaje w wyniku uszkodzenia II lub
I neuronu czuciowego w obrebie rdzenia kregowego, pnia
lub pétkul mézgowych. Zawsze sa obecne inne objawy neu-
rologiczne wskazujace na miejsce uszkodzenia, czesto po-
zwalajace na rozpoznanie przyczyny uszkodzenia. W odréz-
nieniu od bélu neuropatycznego — obwodowego, bél osrod-
kowy czasem ustepuje po usunieciu przyczyny (np. bél
w padaczce czy w guzach mézgu lub rdzenia kregowego).

Bo6l osrodkowy moze by¢ napadowy lub ciagly, obej-
muje zwykle duze obszary po jednej stronie, nieodpowia-
dajace mapie unerwienia obwodowego. Czesto bél osrod-
kowy, a szczegélnie rdzeniowy, jest tepy, rozpierajacy
i trudny do lokalizacji.

Kryteria diagnostyczne dla bélu osrodkowego sa na-
stepujace (wg IASP): obecne objawy uszkodzenia osrod-
kowego uktadu nerwowego potwierdzone laboratoryjnie,
bél obejmuje znaczng czeé¢ ciata (np. potowe), bodziec
zewnetrzny nasila bdl, brak zwiazku z zaburzeniami ru-
chowymi i psychicznymi. Klinicznymi postaciami bélu
o$rodkowego sa: bél poudarowy, bol w padaczce, w cho-
robie Parkinsona, w stwardnieniu rozsianym, w jamisto-
$ci, w guzach i po urazach rdzenia.

Zaréwno bdl neuropatyczny obwodowy, jak i o$rod-
kowy, sa zwykle przewlekte i bardzo oporne na leczenie,
bardziej b6l neuropatyczny niz osrodkowy. Ostre béle albo
poddaja sie leczeniu, albo samoistnie ustepuja wraz z przy-
czyna, albo tez przechodza w bdl przewlekly, ktéry uwa-
zany jest obecnie przez wielu klinicystéw za oddzielna
chorobe.

B6l neurogenny moze by¢ ostry lub przewlekly. Bol
przewlekly jest zjawiskiem doé¢ powszechnym. Badania
epidemiologiczne w Izraelu i krajach europejskich szacuja
wystepowanie bélu przewleklego w populacji na 19%, ale

rozpieto$¢ wynosi 10-30%. W Polsce kazdego roku 34
miliony ludzi cierpi z powodu bélu, z tego 7 milionéw ma
bol nawracajacy, przewlekly, z tego 43% ma béle krego-
stupa, 30% — béle reumatyczne, a 3% — bdl neuropa-
tyczny (dane Polskiego Towarzystwa Badania Bélu).

Bol neurogenny w odréznieniu od bélu receptorowego
jest trudny w leczeniu i wcigz pozostaje duzym wyzwa-
niem dla medycyny.

Bolesna polineuropatia cukrzycowa

Jan Kochanowski
Klinika Neurologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

Polineuropatia jest czestym powiktaniem cukrzycy.
Wyniki badan epidemiologicznych nie daja jednoznacz-
nej odpowiedzi na pytanie, jak czesto wystepuje polineu-
ropatia ani jak czesto wystepuja jej r6zne odmiany.

Stosunkowo precyzyjne dane z 2005 roku pochodzace
ze Stanéw Zjednoczonych wskazuja, ze 20,8 miliona oby-
wateli cierpi z powodu cukrzycy, co stanowi okolo 7% po-
pulacji. Wida¢ wyrazny wzrost zachorowan na te chorobe
na przestrzeni 25 lat, bowiem w 1980 roku w Stanach Zjed-
noczonych na cukrzyce chorowalo zaledwie 5,8 miliona
0s6b. W 2005 roku stwierdzano cukrzyce u 176 500 mlo-
dych oséb ponizej 20. rz. Jesli do tej grupy doda sie pacjen-
tow z nietolerancja glukozy, ktérych liczbe ocenia sie na 16
milionéw, a badania oceniajgce prognozy zachorowan wska-
zuja, ze 41 mln Amerykan6w jest w okresie zagrozenia cu-
krzyca, to skala problemu nie budzi watpliwosci.

W oparciu o dane amerykanskie ocenia sie, ze z powo-
du polineuropatii cukrzycowej cierpi okolo 66% pacjen-
téw. Uwzgledniajac podzial na cukrzyce typu 11 2, odse-
tek pacjentéw z polineuropatig cukrzycowa ma sie odpo-
wiednio jak 54% i 45%.

Natomiast wyrazne objawy zwigzane z polineuropatia
obserwuje sie odpowiednio u 15% i 13% chorych. Roz-
pietos¢ danych dotyczacych postaci bélowej jest stosun-
kowo duza. Ocenia sie, ze okolo 20% chorych na cukrzy-
ce ma objawy bélowe, ale tylko 6% pacjentéw z cukrzyca
typu 11 1-2% z cukrzyca typu 2 ma objawy ostrego bélu.
Weczesniejsze prace sugerowaly, ze ostrym bélem dotknie-
tych jest 10-20% chorych na cukrzyce.

Posta¢ bélowa neuropatii jest stosunkowo czesta. Oce-
nia sie, ze w Stanach Zjednoczonych wystepuje ona
u okoto 600 000-3,6 mln chorych.

Definicja neuropatii cukrzycowej pochodzi z 1997 roku.
Polineuropatia cukrzycowa okreslamy wystepowanie ob-
jawéw podmiotowych i/lub przedmiotowych dysfunkcji
obwodowego uktadu nerwowego u pacjenta z cukrzyca,
po wykluczeniu innych mozliwych przyczyn. Ta defini-
cja uczula nas na fakt, ze u pewnej grupy chorych z cu-
krzyca moze wystepowac polineuropatia o innej przyczy-
nie niz cukrzyca.

Jest wiele podzialéw polineuropatii cukrzycowej. Ame-
rykanskie Towarzystwo Diabetologiczne, w zaleznosci od
nasilenia, dzieli ja na cztery grupy. Pierwsza oznaczona
symbolem NO to polineuropatia bez obiektywnych objawéw
neuropatii, druga — N1 to polineuropatia objawowa, po-
dzielona na dwie podgrupy — N1a — w ktérej nie stwier-
dza sie objaw6éw w badaniu przedmiotowym i podmioto-
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wym, natomiast wystepuja nieprawidtowosci w badaniach
dodatkowych, i N1b, w ktérej nieprawidtowosci obserwuje
sig zaréwno w badaniu przedmiotowym, jak i dodatkowych.

Grupa N2 to neuropatia objawowa z dwoma podgrupa-
mi. W podgrupie N2a nieprawidlowosci stwierdza sie
w badaniu podmiotowym, przedmiotowym i dodatko-
wych, w N2b — dodatkowo stwierdza sie ostabienie zgie-
cia grzbietowego stopy, natomiast ostatnia grupa N3 to po-
lineuropatia powodujaca niesprawnos$¢. Zacytowany po-
dzial jest rzadko spotykany w polskim pismiennictwie.
Jest jeszcze wiele innych podziatow.

B6l neuropatyczny w cukrzycy wystepuje w ostrej poli-
neuropatii czuciowej (posta¢ bélowa), ktéra moze przyjmo-
waé posta¢ neuropatii widkien cienkich (tzw. insulinowe
zapalenie nerwéw) oraz neuropatii wikien grubych. W obu
postaciach podstawowym objawem jest bol, zwykle ciagly,
piekacy, poza tym dyskomfort st6p, przeczulica, uczucie
ktucia. Rzadziej pacjenci okreslaja objawy jako swedzenie,
uczycie rwania lub poréwnuja je do bélu zebéw. Najrza-
dziej okreslaja dolegliwosci bélowe jako pobolewania.

Natezenie bélu jest srednie, czasami $rednio ostre. Béle
nasilaja sie zwykle noca. Czesto towarzyszy im utrata masy
ciata oraz zaburzenia erekcji. Uwaza sie, ze gtéwna przy-
czyna tej postaci polineuropatii cukrzycowej jest zta kon-
trola glikemii. Jest to jednak posta¢ odwracalna polineuro-
patii i po stabilizacji glikemii w ciagu okolo roku objawy
wycofuja sie. Zwraca uwage fakt, ze zaburzenia czucia sa
minimalne, a odchylenia w badaniach elektrofizjologicz-
nych w tej postaci polineuropatii bolesnej sa niewielkie.

Odrebnym zjawiskiem sg objawy wspdlistniejace z bo-
lem neuropatycznym. Sa one na tyle wazne, ze bez ich
uwzglednienia trudno o wlasciwy efekt terapeutyczny. Do
najwazniejszych nalezy zaliczy¢: zaburzenia snu, uczu-
cie og6lnego ostabienia, lek, depresje, a takze owrzodze-
nia stép. Rowniez znamiennie czesto obserwuje sie reti-
nopatie oraz nefropatie.

Diagnostyka kliniczna bélu neuropatycznego opiera si¢ na
ocenie jego intensywnosci, czasu trwania oraz jego charakte-
rystycznych objawach. W nastepnej kolejnosci nalezy zréz-
nicowac, czy bdl jest wynikiem uszkodzenia nerwéw obwo-
dowych, korzeni oraz czy objawy wystepuja symetrycznie.

Do oceny nasilenia dolegliwosci stuzy wiele skal. Do
najczesciej stosowanych nalezg: skala bélu neuropatycz-
nego (sluzy do oceny skutecznosci leczenia), kwestiona-
riusz bélu neuropatycznego (stuzy takze do oceny lecze-
nia), skala wizualno-analogowa (do oceny subiektywnej
poprawy), kwestionariusz bélu Mc Gila, skale Likerta
i wiele innych.

W leczeniu bélu neuropatycznego w przebiegu poli-
neuropatii cukrzycowej trzeba pamieta¢ o dwéch zasadach.
Po pierwsze nalezy kontrolowa¢ prawidlowy przebieg le-
czenia cukrzycy. Niektdre postacie bolesnej polineuropa-
tii poprawiajg sie po uzyskaniu prawidlowego poziomu
cukru. W przebiegu nieprawidtowo leczonej cukrzycy,
a takze w poczatkowym jej okresie, gwaltowna stabiliza-
cja poziomu cukru moze objawia¢ sie przemijajacym bo-
lem neuropatycznym.

Leczenie bélu neuropatycznego w cukrzycy jest stosun-
kowo trudne i wymaga stosowania wlasciwych lekow.
Wiele badan potwierdza, ze w leczeniu bélu neuropatycz-
nego nie zawsze kierowano sie wlasciwymi zasadami.
Badanie przeprowadzone u 56 686 pacjentéw z bolesna
polineuropatia, wsrod ktérych 6000 pacjentéw miato

stwierdzang bolesng polineuropatie cukrzycowa. W bli-
sko 54% przypadkéw bdl leczony byt krétko dziatajacymi
i dlugo dzialajacymi opioidami, blisko 40% pacjentéw bez
efektu leczonych byto niesteroidowymi lekami przeciw-
zapalnymi. Benzodiazepiny stosowano u ponad 20% cho-
rych, a leki przeciwdepresyjne (inhibitory wychwytu
zwrotnego serotoniny) u blisko 14%. Badania wskazuja,
ze najrzadziej stosuje sie trojpierscieniowe leki przeciw-
depresyjne. W innych badaniach wykazano, ze blisko 25%
pacjentéw nie jest w ogéle leczonych.

Waznym elementem leczenia bdélu neuropatycznego
w przebiegu polineropatii u chorych na cukrzyce jest stoso-
wanie wlasciwych lekéw, skutecznie eliminujacych bél. Pa-
mietac nalezy, Ze nieleczony bél jest zjawiskiem dynamicz-
nym, a powstajagce w tym czasie zmiany zaréwno czynnos-
ciowe, jak i strukturalne nasilaja przewodnictwo bélowe.

Sposdéb leczenia zaréwno postaci ostrej bolesnej neu-
ropatii cukrzycowej, jak i przewleklej jest najczesciej efek-
tem wieloletnich do§wiadczen. Chociaz poszczegélne za-
lecenia towarzystw réznia sie miedzy soba, to ogélne za-
sady pozostaja niezmienne. W wielu przypadkach nieza-
chowanie wlasciwej kolejnosci etapéw postepowania te-
rapeutycznego oraz stosowanie zbyt niskich dawek lekéw
moze sprawiac, ze leczenie jest nieskuteczne.

W leczeniu postaci bolesnej polineuropatii cukrzyco-
wej, wedlug wskazan opublikowanych przez Klinike Mayo,
stosowane leki mozna podzieli¢ na cztery grupy w zalez-
nosci od liczby i jakosci badan, ktére potwierdzaja ich
skutecznos¢.

Pierwsza to leki preferowane, do ktérych zaliczamy
pregabaling (przez FDA dopuszczona do leczenia neuralgii
popdtpascowej i cukrzycowej), duloksetyne, oksykodon CR
oraz tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne. Grupa dru-
ga to leki sprawdzone, do ktérej zaliczono gabapentyne
(przez FDA dopuszczong do leczenia neuralgii popdtpas-
cowej), karbamazepine (przez FDA dopuszczona do lecze-
nia neuralgii nerwu tréjdzielnego), tramadol i wenlafaksy-
ne ER. Trzecia grupa to leki dzialajace miejscowo: kapsa-
icyna oraz lidokaina. Grupa czwarta to inne leki, o skutecz-
nosci ktorych sa pojedyncze doniesienia. W tej grupie wy-
mieniono: bupropion, citalopram, metadon, paroksetyne,
fenytoine, topiramat. Jesli przesledzi¢ wskazania rekomen-
dowane przez polskie towarzystwa, to nie r6znia sie one
w sposéb istotny. Za leki rekomendowane uznano amitryp-
tyline, karbamazepine, pregabaline oraz gabapentyne. Za
leki drugiego wyboru uznano lamotrygine, kwas walpro-
inowy, topiramat (przez FDA uznany za niedziatajacy
w bélu neuropatycznym), tramadol oraz leki z grupy SSRI.

W leczeniu bélu neuropatycznego w przebiegu poli-
neuropatii cukrzycowej, jak wspomniatem powyzej, waz-
ne sa dawki lekéw. Dla przyktadu przytocze kilka z grupy
lekéw przeciwdrgawkowych. Karbamazepina powinna by¢
stosowana w dawce 400-1800 mg, pregabalina — 300-
-600 mg, gabapentyna — 900-3600 mg, okskarbazepina
— 600-2400 mg, a lamotrygina — 25-600 mg. Zbyt niskie
dawki lekéw moga by¢ nie tylko nieskuteczne, zabieraja
réowniez nadzieje pacjentowi na mozliwoé¢ skutecznego
leczenia b6lu neuropatycznego.

Na zakonczenie nalezy wspomnie¢ o skutecznosci
i wlasciwej politerapii. Jest ona wskazana, poniewaz wy-
raznie poprawia skuteczno$¢ leczenia. Jednym z takich
przyktadéw, popartym badaniami klinicznymi, moze by¢
aczenie gabapentyny i morfiny.
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