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1. NAMIESTO UVODU
Namiesto motta uvadzame niekol’ko vyrokov klasikov z antiky, ktoré¢ sa vztahuji na bolest”:
Neexistuje smrtelnik, ktorého by sa nedotkla bolest (Cicero)
Cely Zivot sa bolest prelina s radostou (Phaedrus)
Je tazké byt trpezlivy pri bolesti (Publ. Syrius)
Bolest prinuti klamat aj nevinného (Publ. Syrius)
Pricina bolesti sa skryva najcastejsie v radosti (Ovidius)

Ak liecis rany, najlepsim liekom na bolest je bolest (Caton).

Analyza sucasného stavu vyucby v oblasti bolesti, jej liecby a manazmentu v ramci
pregradualnej pripravy medikov sa na roznych lekarskych fakultach v Eurépe vel'mi odliSuje. Na
Lekarskej fakulte UK v Bratislave je problematika bolesti t¢émou v rdmci vyucby patofyziologie,
je obsiahnuta v uéebnych textoch z patofyzioldgie (Hulin a spol., 1998, 2005, 2010), ale aj v
samostatnej monografii (Bernadi¢ a Kulichova, 1999). Od roku 2000 je stcastou Studijného
programu aj ako nepovinny volitelny predmet (Diagnostika a liecba bolesti). Nielen na
jednotlivych lekarskych fakultach, ale aj medzi réznymi krajinami sa pristup k vyucbe
problematiky bolesti 1i§i, no vSeobecne mozno konsStatovat, Ze stav nie je uspokojivy. Preto
jednym z hlavnych bodov rokovania Vyboru European Federation of International Association
for Study of Pain boli uz 13.-14. aprila 2002 v Bruseli poziadavky na Specializaciu z
manazmentu bolesti a zmena, resp. doplnenie S$tudijnych programov lekarskych fakult o

problematiku bolesti.

Pochopit’ a vysvetlit mechanizmy, ktoré vedu k neprijemnému a nevysvetlitelnému pocitu
bolesti sa v minulosti snazilo nielen vel'a lekarov, ale aj inych odbornikov z réznych vednych
disciplin. Bolest’ je Casto argumentom ndbozenstiev — pripisuju sa jej iraciondlne vlastnosti
(trest, skiska, poslanie a pod.). Clovek sa snazil vzdy bolest’ prekonat’, ale jeho snaha nebola

vzdy GspeSna. Bolest’ bola a eSte Casto je aj dnes zahalend tajomstvom a zdhadami.

V polovici minulého storo€ia si zacali lekari vo vyspelych krajinach sveta uvedomovat potrebu
koordinovat’ Gsilie pri §tdiu bolesti. Zacali sa formovat’ nové pracoviska na roznej urovni,
kliniky, centrda i ambulancie bolesti. Organizovania tychto pracovisk sa ujali anestezioldgovia,
ktorych ulohou v nemocniciach je vacSinou tlmit’ bolest’ pri operéciach, a ktori ovladaju niektoré

Specialne postupy na zvladnutie aj tych najkrutejSich bolesti. R. 1973 bola zalozena



medzinarodna spolo¢nost’ pre Studium a liecbu bolesti v USA (International Assotiation for
Study of Pain - IASP). Jej prvou prezidentkou sa stala profesorka Denise Albe-Fessard. IASP
sidli v Seattli v USA a je odbornym vyskumnym a metodickym centrom v odbore algezioldgia.

Potreba taxonémie bola vyjadrena uz v roku 1979 Bonicom, zakladatelom algeziologie, ktory
povazuje zostavenie klasifikacie syndrémov bolesti za jeden z dolezitych cielov IASP. Ukazalo
sa, ze je potrebné definovat’ syndromy bolesti a zostavit’ ich klasifikaciu. Klasifikdcia umoziuje
nielen lepSiu komunikaciu medzi algeziologmi, ale aj komunikdciu s pacientom a ma vyznam aj

pri diagnostike a lieCbe bolesti.

2. DEFINICIA BOLESTI

VSetci vieme, €o je bolest’ - napriek tomu ju nedokdZeme presne definovat’, laboratérne
dokazat’ alebo exaktne odmerat’. Subjektivnha povaha bolesti je jednym z faktorov, ktoré
znemoZiuju jej presnu definiciu, stazuju jej klinicka diagnostiku a v mnohych pripadoch
aj uspesnu lie¢bu.

Bolest’ je najCastejSia pri¢ina, pre ktorti pacienti vyhl'adavaji lekara. Aby sme moholi bolest’
spravne zhodnotit, musime poznat’ jej podstatu, vztah medzi somatickymi, psychologickymi a
socialnymi faktormi, s ktorymi bolest’ izko suvisi, a samozrejme zdravotny stav pacienta.
Vnemy, ktoré sa vSeobecne oznaCuji ako bolestivé, charakterizujeme ako subjektivne
neprijemné pocity, ktoré nadhle vznikaji, prenikaju celou osobnostou a prerusuju aktivity
organizmu. Presnd definicia bolesti je predmetom rozsiahlych diskusii.

Znama je definicia Medzinarodnej spolo¢nosti pre Stidium bolesti (International
Association for the Study of Pain, [ASP): "Bolest’ je neprijemny senzoricky a emocionalny
zazitok vznikajuca pri skuto¢nom alebo moZnom poskodeni tkaniv, alebo sa ako taky
opisuje’. IASP definovala aj taxonomiu bolestivych syndromov, ktord sa vSeobecne vzila
(IASP, 1986). Pri klasifikacii bolesti sa uvadza jej lokalizacia, systém, ktorého porucha bolest’
vyvolava, ¢asové charakteristiky, intenzita, priebeh a etiologia.

Bolest’ moze modulovat’ Siroké spektrum vonkajSich (vychova, socidlna a kultirna troven,
sktsenost’ a pod.) 1 vnutornych faktorov (temperament, stav vedomia, vek, stistredenost’, emdcie,
sugescia, ale aj choroba). Obavy a strach znasobuju neprijemné pocity napr. pri stomatologickom
oSetreni.

Roéznorodost’” a velkd individualna wvariabilita vnimania bolesti poukazuje na zlozitost
neuronalnych mechanizmov centralneho nervstva, ktoré moduluju vnimanie bolesti a upravuja
emocionalne reakcie organizmu. Z klinickej praxe su zname aj pripady tzv. asymbolie bolesti,

ktoru charakterizuje vrodend alebo ziskand necitlivost na bolest. Nejde pritom o beznu



analgéziu, ale o chybanie psychickej reakcie na bolestivé podnety (pacienti maji opakované a
Casté poranenia).

Bolest’ je symptém, ktory sprevadza Cloveka v priebehu celého zivota. Bolest mozno primarne
hodnotit’ ako uzito¢nt fyziologicku informéciu o kvalite podnetov pdsobiacich na organizmus
(ochranny signal). Organizmus dokédze rozlisit medzi ostatnymi podnetmi z vonkajSicho a
vnutorného prostredia tzv. noxické podnety a vhodne na ne reagovat. S fenoménom bolesti
suvisia aj dalSie procesy, ktoré moduluji jej intenzitu a priebeh (napr. senzibilizdcia -
hypersenzitivita, hyperalgézia).

Bolest' je zlozity jav, pri ktorom rozozndvame senzorickd, algognosticku, algotymicka a
behavioralnu zlozku. Algognosticka zlozka predstavuje percepciu bolesti - bolest’ je produktom
skusenosti. Algotymickd (emocionalna) zlozka predstavuje psychicki odozvu na vnimanie
bolesti (u roznych I'udi je odlisné, nie je tmerné Skodlivine, ktora bolest’ vyvolava). Obe zlozky
bolesti mozno farmakologicky od seba oddelit’.

Stretdvame sa s roznymi kategoériami bolesti - v zasade mozno hovorit’ o bolesti somatogénne;j
(mé zrejm1 pricinu v poskodeni integrity organizmu) a psychogénnej (bez zrejmého kauzalneho
vzt'ahu k pdsobiacej noxe). Psychogénna bolest’ vSak nie je imagindrna. Mé6ze byt rovnako
intenzina a "bolestiva" ako somatogénna. Toto rozdelenie vSak nebudeme v d’alSom pouZivat’,
pretoze bolest’ je v skutocnosti len primarne somatogénna alebo psychogénna a oba typy sa
prelinaju.

Na zaklade ¢asového priebehu mozeme rozdelit’ bolest’ na akutnu a chronickt (tab. 2.7.1).
Akutna bolest’ je v podstate cenna protektivna informacia, ktord chrani organizmus pred d’alSim
poSkodenim. Néastup akutnej bolesti je rychly, bolest” je intenzivna, ale ustupuje okamzite po
odstraneni vyvolavajicej pric¢iny. S akutnou bolestou sa spdja aj strach a obava, ktoré vyplyvaju
z minulej skusenosti. Akutna bolest’ mobilizuje jednotlivca k okamZitej akcii, ktorej cielom je
tuto bolest’ odstranit’. Akutna bolest’ netrva dlhSie ako 3 mesiace a ma tendenciu ustupovat’ s
hojenim vyvolavajicej priciny.

Chronicka bolest’ je perzistujlica, oby¢ajne sa definuje ako trvajlica viac ako 3 mesiace. Pri¢ina
chronickej bolesti je ¢asto neznama a bolest’ nereaguje na lieCbu. Moze byt benigna (choroby
chrbtice, periférnych nervov) alebo maligna (zhubné ochorenie). Nastup chronickej bolesti moze
byt nahly, ale CastejSie sa bolest’ objavuje postupne. Chronicka bolest’ sa asto spaja s pocitom
beznadeje, bezmocnosti, pacient je apaticky, upadd do depresii, najmi ak liecba neprindsa
ziaduci efekt.

Chronicka bolest’ je velky zdravotnicko-ekonomicky problém. Napr. v USA je viac ako 2

miliony l'udi v kazdej chvili "zneschopnenych" pre bolest’.



Podl'a etiologie sa rozliSuje bolest’ vyvoland mechanickymi faktormi (spastickd bolest’ pri
nadmernej kontrakcii hladkej svaloviny vnutornych organov, zl¢nikova kolika), zépalom
(posobenie zapalovych mediatorov na nociceptory - apendicitida, pankreatitida, bolest’ zubov,
reumaticka artritida), neuralgie (poSkodenie periférnych alebo centralnych nervovych Struktur -
neuralgia trigeminu, fantdémové bolesti, polyneuropatie), dysregulacné bolesti (porucha
regulaéného mechanizmu - chybné drzanie tela, vazospazmus, migréna), psychosomatické
bolesti (somaticky prejav nezvladnutelnych psychickych problémov - tzv. prospech z choroby,
migréna po psychickom zat'azeni, bolesti brucha u stresovanych deti).

Prah bolesti je hranica, kedy je podnet vnimany ako bolest’. Prah bolesti sa interindividualne, ba
ani intraindividualne s ¢asom vyznamne nemeni. Intenzivna bolest’ v urcitej lokalite moze viest
k zvy3eniu prahu bolesti v inej lokalite. Napriklad pri silnej bolesti kibov je menej &asta bolest
chrbta. Tento fenomén sa oznacuje ako perceptualna dominancia. Jej vysledkom je, Ze pacient
uvadza prakticky len najsilnejSiu bolest’ a ak sa tato lie€bou odstrani, mdéze sa objavit’ bolest’
iného orgéanu v inej lokalite, ktora sa potom stdva dominantna.

Tolerancia bolesti sa vyjadruje dlzkou, resp. intenzitou posobenia podnetu do vyvolania
bolestivej odpovede testovanej osoby. Tolerancia bolesti je ovplyvnena viacerymi faktormi.
Vyznamné z nich s napr. kultirne ¢i socidlne vplyvy, ale dolezitd je aj osobna sktisenost’,
zdravotny stav. Znizuje sa pri opakovanych bolestivych podnetoch. Tolerancia bolesti je nizsia u
0s0b obéznych, anxidznych, unudenych, s poruchami spanku. Tolerancia bolesti sa zvySuje u
alkoholikov, pri lie¢Cbe analgetikami, pri hypnoze, pri telesnej aktivite, ale aj u psychicky
odolnych, napr. hlboko veriacich I'udi. Tolerancia bolesti sa vyznamne meni intraindividuélne 1
interindividuélne aj v priebehu Zivota (v detskom veku je niZsia, v starobe sa zvysuje). Zatial’ nie
je znamy vzt'ah medzi intenzitou bolestivych podnetov a individualnou percepciou bolesti. Zo
skusenosti vieme, Ze na bolest’ si clovek moze "zvyknut™.

Vseobecné bolestivé syndromy uvadzame v tabulke 1. Klasifikacia bolesti je pomerne r6znoroda
azavisi od viacerych faktorov. Delenie podla oblasti tela, systémopv a dalSich prvkov je

v tabul’ke 2.

Tabul’ka 1. V§eobecné syndromy bolesti (Klasifikacia IASP, 1994)

Periférna neuropatia (zapalova, infek¢éna, toxicka, metabolickd)
Fantémova bolest’

Kyptova bolest’

Komplexny regionalny syndrém bolesti (syndrom reflexnej dystrofie)



Centralna bolest’ (vaskularna, reumaticka, zapalova, neoplazmaticka, infek¢nd)
Reumatické polymyalgie

Fibromyalgie (myofascidlny syndrém)
Reumatoidna artritis

Osteoartritis

Hemofilicka artropatia

Popaleninova bolest’

Bolest” psychologického povodu (svalové tenzie, bolest’ z hystérie, hypochondrie, halucinacie,
depresie)

Acrtropatia pri purpure

Polyarteritis nodosa

Psoriaticka artropatia a iné sekundarne artropatie
Bolestiva jazva

Systémovy lupus erytematosus.

Systémova skler6za

Fibroskleréza, polymyozitida, dermatomyozitida
Infekéné artropatie

Traumatické artropatie

Osteomyelitis

Osteitis deformans

Osteochondritis

Osteoporosis

Spastické svalstvo

Bolest’ lokalna, bez Specifickej priciny

Guillainov-Barrého syndrom

Tabul’ka 2. Klasifikacia bolesti - podl’a IASP (1986)

Oblasti tela

* hlava, tvar usta 000

* cervikalna oblast’ 100



* horné koncatiny 200

* hrudnikové oblast’ 300

* brusna oblast’ 400

* dolna Cast’ chrbta, lumbalna chrbtica, krize a kostr¢ 500
* panvova oblast’ 600

* dolné koncatiny 700

* andlna, perianalna a genitalna oblast’ 800

* viac ako tri miesta 900

Systémy

* nervovy systém (centralny, periférny s autondmny)

a Specialne zmysly 00

* nervovy systém (psychologické a socialne faktory) 10
* respiracny a kardiovaskularny systém 20

* svalovo-kostrovy systém a spojivové tkanivo 30

* koza, podkozie a prislusné zl'azy (prsné, apokrinné) 40
* gastrointestinalny systém 50

* genitourinalny systém 60

* ostatné organy a vnutornosti (napr. Stitna Zl'aza,
lymfaticky a hemopoeticky systém) 70

* viac ako jeden systém 80

Casové charakteristiky bolesti: vznik a priebeh

* nezname 0

* jedind epizoda, obmedzené trvanie (napr. ruptira
aneuryzmy) 1

* trvala, nemenliva (napr. bolest’ drieku) 2

* trvald kolisava (napr. ruptura medzistavcového disku) 3
* opakujlca sa pravidelne (napr. premenstruacna tenzia) 4
* opakujtica sa nepravidelne (napr. tic doloureux) 5

* zdchvatovitd (napr. neuralgia trigeminu) 6

* trvala s nasledujucimi zdchvatmi 7

* iné kombindacie 8

ani jedna z uvedenych 9

10



Udaje o intenzite bolesti (dizka trvania bolesti od jej zatiatku)
* nezaznamenana alebo neznama .0
* mierna do 1 mesiaca .1

1 az 6 mesiacov .2

6 mesiacov a viac .3
* stredne silna do 1 mesiaca .4

1 az 6 mesiacov .5

6 mesiacov a viac .6

* silna do 1 mesiaca .7

1 az 6 mesiacov .8

6 mesiacov a viac .9

Etiologia

* genetické a kongenitalne poruchy (napr. kongenitalna
dislokacia) .00

* Uraz, operacia, popaleniny .01

* infekcia, parazity .02

* zapal (neznamy povodca infekcie), imunitné reakcie .03
* nador .04

* toxickd, metabolickapri¢ina (napr. alkoholicka
neuropatia, anocia, cievna, nutri¢nd, endokrinna),
Ziarenie .05

* degenerativne, mechanické faktory .06

* dysfunkéné (vratane psychologické) .07

* neznama .08

* psychologicky povod (napr. konverzna hystéria, depresivne halucinacie) .09

Relativne generalizované syndromy
I.1. Periférna neuropatia

[.2. Kyptove bolesti

I.3. Fantomové bolesti

1.4. Kauzalgia

LI.5. Reflexna sympatikovéa dystrofia
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1.6. Centrélna bolest’

1.7. Syndrom syringomyélie

1.8. Polymyalgia rheumatica

1.9. Fibrozitida a syndrém difaznych myofascialnych bolesti
[.10. Reumatoidn4 artritida

I.11. Osteoartritida

1.12. Kalciumpyrofosfatova artropatia
1.13. Dna

1.14. Hemofilicka artropatia

I.15. Popaleniny

I.16. Bolest’ psychického povodu

I.17. Simuléacia a agravacia bolesti

Relativne lokalizované syndromy
I1. Neuralgie hlavy a tvare

I1.1. Neuralgia trigeminu (tic doloureux)

I1.2. Sek. neuralgie trigeminu nasledkom 1ézie CNS

IL.3. Sek. neuralgie trigeminu nasledkom Urazu tvare
I11. Kraniofacidlne bolesti svalovokostrového pévodu
III.1. Akutna tenznd bolest’ hlavy

II1.2. Chronické tenznd bolest’ hlavy

II1.3. Temporomandibularna bolest’ a syndrém jeho dysfunmkcie
I11.4. Osteoartritida temporomandibularneho kibu

I11.5. Reumatoidna artritida temporomandibuldrneho kibu
IV. Lézie ucha, nosa a ustnej dutiny

IV.1. Sinusitis maxillaris

IV.2. Odontalgia 1: nasledkom defektu dentinu a skloviny
IV.3. Odontalgia 2: pulpitida

IV.4. Odontalgia 3: periapikdlna periodontitida a absces
IV.5. Odontalgia 4: atypick4 odontalgia

IV.6. Glossodynia, palenie jazyka a oralna dysestézia
IV.7. Syndrom ulomeného zuba (cracked tooth syndrome)
IV.8. Suché 16zko (dry socket)

V. Primarne syndromy bolesti hlavy

12



V.1. Klasicka migréna

V.2. Obyc¢ajna migréna

V.3. Varianty migrény

V.4. Karotidynia

V.5. ZmieSana bolest” hlavy

V.6. Zdruzena cefalalgia (cluster headache)

V.7. Chronické paroxazmalna hemikrania (chronické stadium)
V.8. Chronicka zdruzena cefalalgia

V.9. Zdruzeny tikovy syndrém (cluster-tic-syndrome)

V.10. Potirazové stavy bolesti
VL. Bolesti hlavy a tvare psychologického povodu
VII. Subokcipitalne a cervikalne svalovokostrové poruchy
VIL.1. Myofascidlny syndrom: podvrtnutie alebo hyperextenzny traz krénej chrbtice (whiplash)
VIL.2. Myofascialny syndrém: m. sternocleidomastoideus
VIL.3. Myofascialny syndrom: m. trapezius

VIL4. Syndrém processus styloides
VIII. Visceralna bolest’ krku

VIIL1. Karcinom Stitnej zl'azy

VIII. 1. Karcindm hrtana

VII1.1. Thc hrtana
IX. Bolesti krku, pleca a hornej kon¢atiny neurologického povodu
IX.1. Prolaps disku

[X.2. Osteofyty: cervikdlna spondyldza

IX.3. Intraspinalny nador

IX.4. Zlomenina alebo prolaps kréného stavca

IX.5. Epiduralny absces

IX.6. Nador chrbtice

IX.7. Akutny herpes zoster

IX.8. Postherpetické neuralgia

1X.9. Syfilis: tabes dorsalis a hypertroficka pachymeningitida
IX.10. Meningitida a arachnoiditida

IX.11. Urazova avulzia nervovych koretiov

IX.12. Syndréom sulcus pulmonalis posterior (Pancoastov nador)

IX.13. Torakalny "outlet syndrome"
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[X.14. Kr¢né rebro alebo malformécia prvého hrudného rebra
IX.15. Bolesti metastazujticich nddorov kostry plecového pletenca
X. Lézie plexus brachialis

X.1. Nadory plexus brachialis

X.2. Chemické drazdenie plexus brachialis

X.3. Urazova avulzia plexus brachialis

X.4. Postradiacné 1ézie

X.5. Bolestivé rameno a hypermobilné prstvy

XI. Bolesti pleca, ramena a ruky

XI.1. Bicipitalna tendonitida

XI1.2. Subakromialna a subdeltoidova burzitida, supraspinatorova tendonitida
XI1.3. Ruptura manzety rotatorov (plna alebo ¢iastocnd)
XI1.4. Lateralna epikondylitida (tenisovy laket’)

XI1.5. Medialna epikondylitida (golfovy laket’)

XI1.6. DeQuervainova tendosynovitida

XI1.7. Osteoartritida ruk

XI.8. Syndrom karpélneho tunela

X1.9. Bolesti pleca a ramena psychologického povodu
XI1. Cievne choroby kon¢atin

XI1.1. Raynaudova choroba

XII.2. Raynaudov fenomén

X11.3. Oziabnutia a omrznutia

XI11.4. Erythema pernio

XIL5. Akrocyandza

XI11.6. Livedo reticularis

XIII. Kolagénové choroby koncatin

XI111.1. Sklerodermia

XI11.2. Ergotizmus

XIV. Funkéné choroby koncatin s vazodilataciou
XIV.1. WErytromelalgia

XIV.2. Thrombangitis obliterans

XIV. Chronicka zilova insuficiencia
XV. Artériova insuficiencia koncatin

XV.1. Claudicatio intermittens
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XV.2. Pokojové bolesti

XVI. Bolesti konéatin psychologického povodu
XVII. Bolesti hrudnika

XVIIL.1. Akutny herpes zoster

XVIIL.2. Postherpeticka neuralgia

XVIL3. Postinfekénd a segmentélna periférna neuralgia
XVII.4. Angina pectoris

XVIL5. Infarkt myokardu

XVIL6. Perikarditida

XVIL.7. Aneuryzma aorty

XVILS8. Ochorenie branice a okolitych organov

XVIL9. Zlomenina alebo kolaps hrudného stavca
XVIL10. Syndrom kizavého rebra (slipping rib syndrome)
XVIL.11. Akuatna a subakutna postmastektomicka bolest’
XVIIL.12. Neskoré postmastektomické bolesti alebo regiondlny karcindm
XVIIL.13. Syndrom posttorakotomickej bolesti

XVIII. Bolesti hrudnika psychologického povodu
XVIIL1. Tenzné svalové bolesti

XVIIL2. Tluzie bolesti

XVIIL3. Konverzna bolest’

XIX. Bolesti hrudnika prenesené z brucha (GIT)
XIX.1. Subfrenicka absces

XIX.2. Hernie brusnych orgénov

XIX.3. Poruchy motility paZeraka

XIX.4. Ezofagitidy

XIX.5. Refluxna ezofagitida s peptickym vredom
XIX.6. Karcinom paZeraka

XIX.7. Zaladkovy vred

XIX.8. Dvanastnikovy vred

XIX.9. Choroby hrudnych organov spojené s bolest’ou
XX. Bolesti brucha neurologického povodu

XX.1. Akutny herpes zoster

XX.2. Postherpeticka neuralgia

XX.3. Segmentalna alebo interkostalna neuralgia
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XX.4. Syndrém 12. rebra

XX.5. Syndrém zaskrtenia brusného kozného nervu
XXI. Bolesti brucha visceralneho pévodu
XXI.1. Kardialna insuficiencia

XXI.2. Cholecystopatie

XXI.3. Postcholecystektomicky syndrom

XXI1.4. Chronicky zaludkovy vred

XXI.5. Chronicky dvanastnikovy vred

XXI.6. Karcinom zaltidka

XXI.7. Karciném pankreasu

XXI1.8. Chronickd ischémia mezentéria

XXI1.9. Crohnova choroba

XXI.10. Chronicka obstipacia

XXI.11. Syndrém drazdivého creva

XXI.12. Divertikul6za ¢reva

XXI.13. Karcindm hrubého ¢reva

XXII. Bolesti brucha psychologického povodu
XXII.1. Familidrna horucka Stredozemného mora
XXII.2. Abdominalna migréna

XXII.3. Akttna intermitentna porfyria

XXII.4. Hereditarna koproporfyria

XXI11.5. Porphyria variegata

XXIII. Bolesti brucha psychologického povodu
XXIII.1. Svalova tenzia

XXIIL2. Tlazie alebo halucinacie

XXI11.3. Konverzie

XXIV. Choroby maternice, vajenikov a adnexov
XXI1V.1. Mittelschmerz

XXIV.2. Sekunddrna dysmenorea

XXIV.3. Primédrna dysmenorea

XXIV.4. Endometridza

XXIV.5. Zadna parametritida

XXIV.6. Tuberkuldza salpingitida

XXIV.7. Retroverzia maternice
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XXIV.8. Vajecnikové bolesti

XXIV.9. Chronické panvova bolest’ bez zrejmej patologie
XXYV. Bolesti v rekte, perineu a vonkajSich genitaliach
XXV.1. Neuralgia iliohypogastrického, ilioinguinalneho alebo genitofemoralneho nervu
XXV.2. Infiltracia krizovej kosti alebo krizovych nervovo nadorom
XXV.3. Bolesti rekta, perinea a genitalii psychologického pdvodu
XXVIL. Bolesti trupu alebo chrbta neurologického povodu
XXVI.1. Prolaps medzistavcovej platnicky

XXVI.2. Akutny herpes zoster

XXVL.3. Postherpeticka neuralgia

XXVI1.4. Intraspinalny nador

XXVL5. Zlomenina driekového stavca

XXVI.6. Kolaps driekového stavca

XXVL.7. Epiduralny absces

XXVI1.8. Nadory chrbtice

XXVI.9. Syfilis

XXVI.10. Meningitida a arachnoiditida

XXVI.11. Karcinomatdza meningov

XXVI.12. Nadorova infiltracia plexus lumbosacralis

XXVII. Bolesti drieku svalovokostrového povodu
XXVII.1. Osteofyty

XXVIL.2. Lumbalna spondyloza

XXVIL3. Stenoza chrbticového kanala

XXVIL4. Sakralizéacia alebo lumbalizécia (prechodné stavce)
XXVIL.5. Abnormalne kibové facety (facetovy tropizmus)
XXVIL6. Akutne pretazenie drieku

XXVIL7. Recidivujuce pretazenie drieku

XXVIIL8. Akttny Graz

XXVIL9. Chronicka mechanicka bolest’ drieku

XXVII.10. Lézia prolabovaného disku

XXVIIL11. Lézia cauda equina

XXVIL12. Ankylotizujuca spondylitida

XXVII.13. Syndrém quadratus lumborum

XXVII.14. Glutedlne syndromy
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XXVIII. Bolesti v drieku visceralneho povodu

XXIX. Bolesti v drieku psychologického povodu

XXX. Lokalne bolestivé syndromy dolnej koncatiny alebo nohy

XXX.1. Lat. femoralna kozna neuropatia (meralgia paraesthetica)

XXX.2. Obturatorova neuralgia obturatora

XXX.3. Femoralna neuralgia

XXX.4. Ischiadicka neuralgia

XXX.5. Interdigitalna neuralgia noh (Mortonov syndrom)

XXX.6. Injekénd neuropatia

XXX.7. Bolestivé nohy a hypermobilné prsty
XXX.8. Metastatické choroby

XXXI. Bolestivé syndromy bedier a stehna svalovokostrového povodu
XXXI.1. Ischiadick4 burzitida

XXXI1.2. Trochantericka burzitida

XXXI.3. Osteoartréza bedrového kibu

XXXII. Svalovokostrové syndrémy dolnej koncatiny
XXXII.1. Reumaticka artritida

XXXII.2. Osteoartréza kolenného kibu

XXXIIL.3. Nocné¢ kfce

XXXIIL.4. Plantarna fascitida

DalSia klasifikacia zohladiiuje:

Podl'a dlzky trvania klasifikdcia orientacne rozdeluje bolest na akutnu a chronickd. Toto

rozdeleniec ma dalekosiahly vyznam. Akutna bolest je fyziologicka, s obrannou funkciou,
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Vseobecné syndromy pri bolesti hlavy a krku

Spindlne a koreniové bolesti

Lokalne syndromy hornej Casti miechy
Generalizované syndromy hornej a dolnej ¢asti miechy

Syndrémy lumbadlnej, sakralnej a kokcygeélnej oblasti

Visceralne a ostatné syndromy hrudnej Casti pri spinalnej a radikularnej bolesti

Lokélne syndromy dolnej Casti chrbtice pri vSetkych bolesti maligneho i nemaligneho

povodu.



stimuluje obranné sily, jej terapia nie je vacSinou problémom. Chronicka bolest’ je patologicka,
je samostatnou nozologickou jednotkou, na organizmus ma deStruktivny vplyv so vSetkymi
nasledkami, telesnymi, psychologickymi i spolo¢enskymi. Dochadza pri nej k dekompenzacii
obrannych sil organizmu a jej terapia je problematickd. Chronicka bolest’ pretrvava aj po
Standardnom case liecenia. Pri nenadorovej bolesti sa bolest’ hodnoti ako chronické, ak trva viac
ako 3 mesiace pri beznom sposobe lie¢by, reSpektujiic povahu zakladného ochorenia. Pri
nadorovej bolesti je interval vzniku chronickej bolesti 1-3 mesiace. Pre vyskumné ucely sa
zauzival Casovy interval 6 mesiacov trvania od zaciatku bolesti. Uzitocnou pomockou pri
zistovani pri¢iny bolesti je opis bolesti s pouzitim charakteristiky bolesti PQRST (P - pain, Q -
quality, R - radiation, S - severity, T - time) (tab. 3).

Tabulka 3. "PQRST" charakteristika bolesti.

P Pain lokalizacia bolesti Kde vas boli ?

Q Quality  kvalita bolesti Aka je to bolest’ ?

R Radiation vyZarovanie bolesti Siri sa niekde ?

S Severity  intenzita bolesti Aka silnd je bolest’™?

T Time Casové trvanie Je bolest’ stala alebo sa meni?
Provokujtce faktory Co zhorsuje bolest™?

Uravové faktory Co zmierfiuje bolest™?

Osobitnu zmienku je potrebné venovat’ tzv. visceralnej bolesti. Typickd viscerdlna bolest’ je
angina pectoris, pri IM, pri akatnej pankreatitide, d’alej prostatické bolest’, ¢revna bolest, bolest’

pri nefrolitiaze, resp. urolitiaze alebo cholelitiaze.

Adekvatne stimuly pre vyvolanie visceralnej bolesti sii abnormalna distenzia a kontrakcia steny
dutych organov, rychle napnutie puzdier (pecene, sleziny, pankreasu), prudkd hypoxia, anoxia
visceralnych svalov, tvorba a akumulacia metabolitov produkujucich bolest, priamy vplyv
chemickych latok na viscerdlne tkaniva (ezofagus, zaludok), kompresia alebo trakcia ligament a

ciev vnutornych organov, zépalové procesy a nekrdza tkaniv.
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Visceralne aferentné impulzy aktivuju motorické bb. v prednych rohoch miechy, ¢o vedie ku
svalovej rigidite (visceromotoricky reflex). Podobnym spdsobom su aktivované anterolateralne
autondémne bb. v mieche, ¢o vedie k vegetativnym prejavom (pyloarekcia, vazokonstrikcia). Ide
o pozitivnu sympaticki a motoricku spitnovidzobnu slucku, ktoré su zakladnou zlozkou

prenesenej bolesti.

Pri vzniku visceralnej bolesti maji vyznamnu ulohu pamitové stopy (opakovana visceralna
bolest’ je sprevadzana bolestou somatickou, kym prvy zachvat visceralnej bolesti méze byt bez

typickej somatickej bolesti, resp. tato vznika neskor).

Pri liecbe pacientov v ambulancidch bolesti spolupracuje s anesteziolégom obvykle tim
$pecialistov z roznych odborov (neuroldg, ortopéd, reumatolég, fyziater, psycholog, psychiater
a dalsf). Uspech lietby zavisi od spravneho zhodnotenia miery $trukturalnych zmien postihnute;
Casti organizmu, od schopnosti diagnostikovat’ funkénu poruchu, od spravneho rozoznania a
zhodnotenia dlzky trvania signdlu poSkodzovania organizmu (akitna bolest), od
psychosomatickych zmien organizmu a dekompenzicie jeho obrannych mechanizmov
(chronicka bolest’) (tab. 4, 5). Priklady chronickej bolesti uvadzame v tabulke 6.

Tabulka 4. Zakladné klinické rozdiely medzi akutnou a chronickou bolest’ou.

Akutna bolest’ Chronicka bolest’
Pacient
vidiet’ na lom, Ze m4 bolest’ moze sa zdat’ len depresivny
hlasite si st'azuje na bolesti Casto si st'azuje len na "dyskomfort"
chape pricinu bolesti pozera na bolest’ ako na nekonecnt a
nezmyselnu
ovplyviiyje hlavne pacienta bolest’ sa rozsiruje aj na jeho rodinu
Lekar
lie€ba priamo proti pri¢ine lie¢ba musi byt’ komplexna
parenteralne analgetika si vhodné preferované st ordlne analgetika
vedlajSie G€inky analgetik st vedl'ajSie G€inky analgetik st
akceptovatelné neakceptovatel'né
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Tabul’ka 5. Akutna a chronicka bolest’.

Charakteristika Akutna bolest’ Chronicka bolest’

priebeh nahla prihoda dlhodoby stav

pri¢ina vonkajsia noxa neznama, ak je znama,

tak liecba je dlha,
vnutorna choroba neuspesna

zacCiatok nahly modze byt nahly, aj plizivy

trvanie kratkodobé mesiace az roky

urcenie bolesti bolestivé zony bolestivé a nebolestivé
mozno presne urcit’ zony tazko odlisit

vyznam dolezita informécia nevyznamna, pacient
pre pacienta "hl'add" pric¢inu

priebeh s Casom klesa s Casom sa zvySuje

prognoza uplny ustup obycajne pretrvava

Vyskum bolesti pokracuje réznymi smermi - klinické pozorovania, zdkladny vyskum,
behavioralne a fyziologické pokusy, hl'adanie novych farmakologickych prostriedkov. Kazdy
z tychto pristupov sa sustred’'uje na urcity aspekt spolocného problému. V sucasnej dobe, ked’ vo
svete existuju klinické pracoviska pre vyskum a liecbu bolesti, je nevyhnutné orientovat’ tymto
smerom medicinu aj u nds. Na Specializovanych pracoviskach nie je bolest’ len symptdémom
alebo syndromom, ktory si kazdy Specialista v§ima len z vlastného hl'adiska. Prednostou je aj
to, ze sa zhromazduju rozne tdaje a sklisenosti z terapeutickych postupov, ktoré inak mozu inak

ostat’ nepovSimnuté, pretoze pacient navstevuje kazdého Specialistu zvlast na jeho pracovisku.

Tabul’ka 6. Priklady chronickej bolesti.

Ch.b. dolnej €asti chrbta a dolnych koncatin Ch.b. pri malignom ochoreni

Refraktérna angina pectoris Ch.b. pri ochoreni periférnych ciev

Ch.b. pri artritide a osteopordze Centralna neurogénna bolest’

Fantomova bolest’ konc¢atin Bolest’ pri poskodeni nervov (trauma, DM)
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Tabul’ka 7. Pésobenie vybranych faktorov na bolest’

Zvysovanie bolesti ZniZovanie bolesti Prevencia
neinformovanost’ informovanost’ informovanost’
strach v¢asna dg dovera

zlost’ sympatie profesionalita
smutok priatel’stvo citlivost’
depresia viera skusenost’
necitlivy pristup tlmenie bolesti odstranenie pri¢iny
hluk dobra nalada aktivacia vole
nedostatok spanku dostatok spanku starostlivost’
unava odpocinok

zéapal kl'ud

malnutricia spravna vyziva

dehydratacia pitny rezim

2.1. PERCEPCIA BOLESTI

Nervovy systém, ktory spractiva aj senzorické podnety, ktoré pocitujeme ako bolest’, sa oznacuje
ako nociceptivny systém. MozZno povedat’, Ze bolest ma vo vztahu k inym modalitdm prioritu a
nati organizmus okamzite reagovat. V tomto je fyziologicky vyznam nocicepcie pri ochrane
integrity organizmu. Zo sktsenosti vSak vieme, aj tento systém podlieha vysSej volovej kontrole.
Subjektivna povaha bolesti je jednym z faktorov, ktoré znemoziuju jej presnt definiciu. Napr.
obavy a strach znasobuju neprijemné pocity napr. pri stomatologickom osetreni (tab. 7).

V zésade rozliSujeme tri zakladné rozmery bolesti:

1. Senzitivno-diskrimina¢ny rozmer bolesti zahriiuje v sebe nocicepciu a percepciu bolesti.
Nocicepcia je senzacia vyvolana noxiéznym stimulom, ked’ tepelna, mechanicka alebo chemicka
energia zasiahne volné nervové zakonCenia - nociceptory, tie nasledne aktivuji senzitivny
nervovy systém. Je to pociatocny bod, pokial mozno vdbec identifikovat’ pociatocny bod

senzitivneho vnemu. Percepcia bolesti je identifikacia senzitivnej informacie ako bolestive;.

2. Motivacno-afektivny rozmer bolesti - aspekt utrpenia predstavuje negativnu afektivnu reakciu
vyssich centier mozgu, vyvolanu percepciou bolesti. Utrpenie vSak nemusi automaticky
vzniknat' v dosledku nocicepcie, moze ho vyvolat’ takmer kazdy averzivny stimul. Kym
senzoricko-diskrimina¢ny rozmer bolesti je priblizne podobny u jednotlivych osob, aspekt
utrpenia je rozny, zavisi od osobnych, situa¢nych a kultarnych faktorov, predstavuje dolezity

zdroj variability klinickej bolesti (obr. 1).
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Bolestivé spravanie

- | Bolest |

Obrazok 1. Louserov model bolesti. (1) Senzoricko-diskrimina¢ny rozmer bolesti obsahuje
nocicepciu a percepciu bolesti (identifikacia senzorickej informacie ako bolestivej). (2)
Motiva¢no-afektivny rozmer bolesti - aspekt utrpenia predstavuje negativhu afektivnu
reakciu vysSich centier na percepciu bolesti. Utrpenie v§ak moZe vyvolat’ kazdy averzivny
stimul, aspekt utrpenia je rozny. (3) Bolestivé spravanie vznika v dosledku senzorickej a
afektivnej skisenosti, predpoklada uvedomele-hodnotiaci rozmer bolesti. MéZe pretrvavat’

mesiace aZ roky bez vzt'ahu k nocicepcii.

3. Bolestivé spravanie je spravanie sa ¢loveka, ktoré vznikne v désledku senzitivnej a afektivnej
sktisenosti. Su to prejavy a formy chovania, ktoré najskor natia pozorovatel'a posudzovat’ osobu
a jej utrpenie. Predpoklada uvedomele-hodnotiaci rozmer bolesti. Ako kazdé spravanie, je aj
bolestivé spravanie vystavené neustdlemu vplyvu predchadzajicej sktisenosti (t.j. uCeniu sa).
Moéze pretrvavat mesiace, roky potom, ¢o nocicepcia prestala alebo dokonca v Case vzniku

nemusela byt vobec pritomna.

Zakladom diagnostiky bolesti je hodnotenie a monitorovanie jej intenzity. Mozno povedat, ze

bolest ma vyznam ,,piatej vitalnej funkcie®. Okrem jednoduchého hodnotenia intenzity bolesti

23



stupnicami (vizudlna analégna, numericka, verbalna atd’.), je prinosom pravidelné¢ grafické
znazornenie intenzity bolesti v pacientovej dokumentacii, najlepSie v kontexte ostatnych
symptomov. Nakol'ko bolest’ nie je jedinym limitujicim faktorom kvality Zzivota, ostatné
sprievodné symptomy ako su obmedzenie aktivity, nauzea, depresia, anxieta, ospalost,
nechutenstvo, dyspnoe, nepohoda, niekedy aj priamo indukované liecbou bolesti, mézu mat’ este

vac¢si vyznam a nepriamo vedu k chybnému hodnoteniu bolesti.

Stretdvame sa s roznymi kategoriami bolesti - v zdsade mozno hovorit’ o bolesti somatogénne;j
(mé zrejm1 pricinu v poskodeni integrity organizmu) a psychogénnej (bez zrejmého kauzalneho
vztahu k posobiacej noxe). Psychogénna bolest’ vSak nie je imaginarna. Mo6ze byt rovnako
intenzina a "bolestiva" ako somatogénna. Bolest je v skuto¢nosti v§ak len primarne somatogénna
alebo psychogénna, pretoze oba typy sa prelinajii (McCaffery, 1980).

Na zaklade casového priebehu mozeme rozdelit’ bolest’ na aktitnu (cenna protektivna informéacia)
a chronicku bolest’ (trva viac ako 6 mesiacov, pri¢inu nepozndme, liecba nereaguje na lieCbu)
(Melzack a Wall, 1983). Chronicka bolest’ sa Casto spdja s pocitom beznadeje, bezmocnosti,
pacient upadd do depresii, najmé ak lieCba neprindSa ziaduci efekt. Chronicka bolest’ je velky

zdravotnicko-ekonomicky problém.

2.2. NOCICEPCIA

Nervovy systém, ktory zabezpecuje senzorické informacie vo vzt'ahu k bolesti sa oznacuje ako
nociceptivny. Pri neurofyzioldgii bolesti su dolezité 3 zakladné systémy: 1. senzoricky, 2.
motivacny a 3. kognitivny. Senzoricky systém prijima a spraciva podnety z vonkajSieho alebo
vnuatorného prostredia podla ich vlastnosti (sila, intenzita, dizka trvania ap.). Vzruchova aktivita

sa dostredivymi drahami dostava do miechy, mozgového kmena a vysSich mozgovych centier

(obr. 2).

Obrazok 2. Trojneuronova ascendentna draha prenasajuca nociceptivne informacie z

receptrov do zadnych rohov miechy a do vyssich centier.
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Kéra mozgova
Gyrus postcentralis

Stredny mozog

Most

Miecha

Tr. neospinothalamicus

Tr. paleospinothalamicus —

Substantia gelatinosa

Senzoricky nerv

Nociceptory Ganglion spinale

Zapojenim retikularnej formacie, limbického systému a mozgového kmena do spracovania
tychto informdcii sa uplatiiuje individudlny motiva¢ny prvok kazdého jednotlivca. Kognitivny
systém je najvyssim ustredim pri spracovani bolesti. Riadi individudlnu cielent odpoved’ jedinca
na bolest’. Je ovplyvneny viacerymi faktormi: kultarou, vychovou, skusenost'ou, ale aj pohlavim.
Tieto vplyvy moéZu vyznamne ovplyviiovat' percepciu bolesti v zmysle jej zniZeného alebo
naopak zvySen¢ho vnimania. Napr. skusenost ma dve charakteristiky: 1. lokalizaciu a

diskriminéciu bolesti a 2. excitdciu a citovy naboj. Na zdklade 1. komponenty pacient hovori o
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povahe, intenzite a lokalizacii bolesti, na zaklade 2. komponenty sa meni spravanie pacienta,
motivacia, osobnost. Najma 2. komponenta sa akcentuje pri tzv. chronickej bolesti. Negativne
citové a vol'ové prezivanie bolesti oznacujeme ako utrpenie (zneschopnujuca bolest’, choroba,
podrazdenost’, dissimulécia, depresia, obava z neschopnosti naplnit’ poslanie ap.). U casti
pacientov s chronickou bolest'ou sa manifestuje tzv. syndrém bolestivého spravania, ktoré sice
priméarne vychadza z bolesti, ale smeruje nie k odstraneniu bolesti, ale k vynucovaniu si zvysenej

pozornosti okolia. Pri lieCbe tejto skupiny pacientov je nevyhnutny komplexny pristup.

2.3. NOCICEPTORY

Nocicepcia je spracovanie signalov v CNS, ktoré vznikaju aktivaciou Specializovanych
senzorickych receptorov (nociceptorov). Nociceptory podavaju informacie o poskodeni tkaniva.
Nie vSak vSetky podnety, ktoré aktivuju nociceptory, st nevyhnutne vnimané ako bolest’. Bolest’
je subjektivny pocit neprijemného vnemu, ktory vznika v CNS ako doésledok podrazdenia
nociceptorov v urcitej asti organizmu.

Nocicepcia v podstate obsahuje 3 zakladné kroky: percepcia (nociceptory), transdukcia (nervové
vlakna) a transmisia (postup do vysSich nervovych centier) (Sanders, 1979).

Pri percepcii, vedeni a centrdlnom spracovani a zabezpeceni naleZitej] odpovede na bolestivy
podnet, ma podobne ako pri inych podnetoch, rozhodujicu ulohu nervovy systém (receptor,
aferentné nervové vlakna, centrum, eferentné nervové vlakna, efektor).

Podnet vyvolavajlci bolest” aktivuje receptory bolesti (nociceptory) v 3 hlavnych zénach - koza a

podkozie, kosti a kiby, vnttorné organy (obr. 3).

26



Obrazok 3. Schematické znazornenie réznych druhov nociceptorov v kozi. a,b,c - tri
zviazky nervov vychadzajice z réoznych nociceptorov. 1 — vol’'né nervové zakoncenia, 2 —
Merkelove disky (Dogielove bunky), 3 — Meissnerove receptory, 4 — Krauseho alebo tiez
Golgiho-Mazzoniho telieska, 5 — Ruffiniho telieska, 6 —Golgiho receptory, 7 — vlasovy

folikul, ktory je obtoceny percepnym nervovym zakoncenim.

Nociceptory tvoria periférne zakonCenia primarnych senzorickych neurénov, ktorych tela su
ulozené v gangliach zadnych povrazcov a v ganglion trigeminale (Gasseri, podnety z oblasti
hlavy). Nociceptory su diferencované senzorické receptory koze, odlisné od ostatnych vysoko
$pecializovanych receptorov. Nociceptory tvoria volné nervové zakoncenia, bez Specialnej
Struktury, ktora by transformovala a filtrovala periférne stimuly. Zakoncenia st schopné prijimat’
chemické, mechanické a termické stimuly. Podnety miernej intenzity (napr. jemné dotyky,
hladenie) vybavuji prijemné pocity, naopak intenzivne podnety (silny tlak, vysoka teplota)
vyvolavaju bolest’. Zapal pri reumatickej artritide znizuje prah bolesti a zvysuje intenzitu d’alSich
podnetov (napr. meni jemny dotyk na bolestivy podnet). Na druhej strane opakované bolestivé
podnety u tychto pacientov mézu viest’ k zvysenej tolerancii bolesti. Excitabilita nociceptorov
moéze byt zvySend aj pri niektorych fyziologickych stavoch (zvySeny tonus svalstva).
Nociceptory (volné nervové zakonéenia, Meissnerove telieska, Paciniho telieska) nie su
rozloZené pravidelne. Napr. v koZi je ovel'a viac zakon€eni ako vo vnutornych organoch, ale aj
hustota zakonceni v koZi je rozna podla lokality (viac zakonceni v koZi prstov ako napr. na
chrbte). Toto nepravidelné rozlozenie nociceptorov zodpoveda za relativnu senzitivitu réznych
Casti tela na bolestivé podnety.

Dostredivé vedenie vzruchov z nociceptorov je u l'udi sprostredkované niekolkymi odlisSnymi
triedami aferentnych nervovych vlakien. Cim je va¢si priemer vlikna a hrubsia myelinizacia,
tym je rychlost’ vedenia vzruchov vysS$ia. Pri nocicepcii (termalne a mechanické nociceptory) st
dolezité vlakna A-delta a C. A-delta vlakna maju priemer 2-5 um (menej ako A-alfa -
propriocepcia, resp. A-beta - mechanoreceptory koze), tenki myelinovi poSvu a veda vzruch
rychlostou 5-30 m/s. Aktivacia tychto nociceptorov je spojena s vnimanim "ostrej pichavej"
akutnej bolesti. Vldkna C st nemyelinizované, priemer axonu je 0,2-1,5 um. C vlakna veda
vzruchy velmi pomaly, t.j. menej ako 2 m/s. Tento vyznamny rozdiel v rychlosti vedenia
vzruchu (priCom oba typy vldkien vedi rovnaku informéciu) zabezpecuje fazovy posun
navodeného pocitu (oneskorend bolest’). Hovorime preto o tzv. prvej bolesti (vedenie vzruchu

vlaknami A-delta) a druhej bolesti (vedenie vzruchu vldknami C). RozliSenie bolestivych
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podnetov od inych nebolestivych ponetov je zabezpecené tym, Ze nociceptory A-delta a C su tzv.
vysokoprahové receptory (oznacujeme ich aj ako vysokoprahové mechano-termoreceptory). C
nociceptory su schopné naviac detegovat’ aj chemické podnety, preto ich oznacujeme ako
polymodalne nociceptory. Tieto vlakna vedt vzruchy z periférie k mieche. Vstupuju hlavne cez
zadné korene do miechy a koncia v substantia gelatinosa zadného rohu. Tu sa draha prepaja na

druhy neuroén, pricom sa ako neurotransmiter uplatiiuje substancia P.

2.3.1. AKTIVACIA NOCICEPTOROV

Mechanizmus, ktory umoznuje chemickym, tepelnym a mechanickym podnetom vyvolat
depolarizaciu volnych zakonfeni nociceptorov a vytvorit akény potencial, nie je znamy.
Predpoklada sa, Ze mechanizmus vzniku vzruchu je pri kazdom z uvedenych podnetov odlisny.
Rozdiely su napr. v prahovej odpovedi polymodélnych receptorov. VSeobecne sa predpoklada,

Ze tieto podnety vznikaju pri poskodeni tkaniva (obr. 4).

Obrazok 4. Poskodenie tkaniva vedie k vyplaveniu bradykininu a prostaglandinov, ktoré
aktivizuju nociceptory. Aktivacia nociceptorov vedie k vyplaveniu substancie P a d’alSich
peptidov. Substancia P posobi na mastocyty v okoli senzorickych zakonceni a evokuje ich
degranuliciu a vyplavenie histaminu, ktory priamo vyvoliava podraZdenie nociceptorov.
Substancia P spoésobuje aj dilataciu periférnych ciev, ¢o vedie k vzniku edému s d’al§im

uvol’nenim bradykininu.
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V poskodenom tkanive sa uvolfiuje K¥, HT a proteolytické enzymy, ktoré vedu k vyplaveniu
bradykininu, histaminu a prostaglandinu. Jednym z najicinnejSich aktivatorov nociceptorov je
bradykinin, ktory vznikd z kininogénu ucinkom kalikreinov. Kalikreiny sa rychlo aktivuji v
mieste poskodenia tkaniva. Sérotonin sa uvolfiuje z trombocytov a histamin z mastocytov, tiez
najmi v oblasti tkanivového poskodenia (obr. 4, tab. 8). Tieto latky spésobuju depolarizaciu
okolitych nociceptorov. Depolarizacia potom pokracuje tak dlho, ako dlho posobi podnet, ktory
depolarizaciu vyvolava. Metabolity kyseliny arachidonovej, vratane prostaglandinov a
leukotriénov, ktoré sa tiez uvolfiuji v poskodenom tkanive, aktivizuju nociceptory nepriamo -
fenoménom senzibilizdcie. Bradykinin zvySuje citlivost’ nociceptorov aj nepriamo zvySenim
syntézy prostaglandinov. Leukokinin, ktory sa uvolfiuje z lymfocytov napr. pri chronickom
zapale, napodobuje ucinok prostaglandinov, histaminu a bradykininu a méze byt pri¢inou
chronickej bolesti. Z chemickych faktorov nocicepcie, ktoré sa uplatiuji najmi pri zéapale,
mozno uviest’ substanciu P, ktord spdsobuje vazodilataciu, edém a bolest’. ATP, acetylcholin a
sérotonin, ktoré sa tiez vyplavuju z poskodenych buniek, mézu pdsobit’ samostatne alebo v
kombindcii pri senzibilizacii nociceptorov pre iné mediatory.

Senzibilizacia nociceptorov sa manifestuje v zdsade 2 spdsobmi:

1. ZniZzenim prahu vzru$ivosti receptorov, takze v oblasti poSkodenia sa stavaji bolestivé aj tie
podnety, ktoré v normalnom tkanive nie su bolestivé.

2. ZvySenim prahu vzrusivosti receptorov, takze v oblasti poskodenia nie s bolestivé ani tie
podnety, ktoré by normalne bolest’ vyvolavali (napr. poranenie v boji, poranenie u Sportovca).
Analgeticky ucinok kyseliny acetylsalicylovej a d’al§ich nesteroidovych protizapalovych liekov
spociva v znizZeni senzibilizacie nociceptorov inhibiciou cyklooxygendzy, ktora sa zicasthuje pri
syntéze prostaglandinov.

Prah pre vnimanie urcitej modality sa m6Ze menit’ bez ohl'adu na prah voci ostatnym modalitam.
Ak st periférne tkaniva poSkodené, objavuje sa zvySena citlivost’ tejto oblasti. Tento fenomén sa
nazyva hyperalgézia. Moze byt spdsobend zniZzenim prahu nociceptorov alebo nadprahovym
zvySenim intenzity bolest’” vyvolavajicich stimulov. Hyperalgézia sa moze objavit’ v oblasti
tkanivového poSkodenia (primarna hyperalgézia) alebo v oblasti obklopujicej poskodené
tkanivo, teda vlastne v nepoSkodenom tkanive (sekundarna hyperalgézia) .

Zistilo sa, Ze primarna hyperalgézia moéze vzniknat ako dosledok zmeny senzitivity
nociceptorov. Napr. opakovana aplikacia tepla na kozu vedie k zniZzeniu prahu C aj A-t
nociceptorov. Na druhej strane opakované mechanické drazdenie neznizuje prah nociceptorov,

hoci modze viest k senzibilizacii okolitych receptorov, ktoré dovtedy neodpovedali na
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mechanické stimuly. Mechanicka hyperalgézia mdze byt vysledkom zmien synaptickej G¢innosti
v centralnych zakonc¢eniach primarnych aferentnych neurénov v mieche alebo v mozgu.

Podstata sekundarnej hyperalgézie je menej znama. Sirenie hyperalgézie do periférie moze byt
vysledkom senzibilizdcie nociceptorov cez difizne kolaterdlne vlakna, z ktorych niektoré
inervuju poskodenu oblast’. Tento mechanizmus je podobny ako Sirenie sa vazodilatacie v okoli
lokalizovanej koznej 1ézie. Hovorime o axonovom reflexe. Sekundarna hyperalgézia moze byt
vysledkom aj senzibilizacie centralnych nocicepénych neurénov v dosledku trvalej aktivacie.
Drazdenie nociceptorov pri posSkodeni alebo pri zapale je vysledkom lokalneho poskodenia

tkaniva a vyplavenia r6znych chemickych mediatorov.

2.3.2. BOLEST PRI POSKODENI NOCICEPTIVNYCH DRAH

Lokalnu bolest’ mézeme vnimat’ aj vtedy, ak st nociceptivne drahy poSkodené. PoSkodenie alebo
chybanie periférnych neurénov, ktoré sprostredkivajii nocicepéné podnety, Casto ovplyviiuje
vnimanie bolesti. Bolest’ sa mdze spontanne objavit’ aj pri chybani aktivity nociceptorov. Bolest
v dosledku poskodenia periférnych nervov je vel'kym klinickym problémom, ktory ma niekol’ko
odli$nych pricin.

Jednou z nich je deaferentacia - chybanie aferentacie z periférie do miechy. Toto sa mdZe objavit’
napr. pri vytrhnuti zadnych korenov z miechy, alebo pri poskodeni urcitych segmentov miechy
(najcastejSie ako dosledok motocyklovych havarii). Pacient citi palenie alebo "elektricka" bolest’
v dermatomoch koreSpondujicich s denervovanou, anestetickou oblastou. Bolest’ sa objavuje
ako dosledok hyperaktivity neurénov zadnych rohov v deaferentovanej oblasti miechy. V
niektorych pripadoch ju mozno zmiernit’ az odstranit’ chirurgickym pretatim koretiov. Podobny
je aj mechanizmus tzv. fantdbmovej bolesti, t.j. "Zivé" pocity vnimané z amputovanej koncatiny.
Aj v tychto pripadoch ide o chronicky zvySenu aktivitu neurénov zadnych rohov, ktord moze
vyvolavat’ iluziu, Ze bolest prichddza z distalnych Casti koncatiny, hoci tato je amputovana.

Aj aktivita eferentnych vldkien sympatika v dosledku poSkodenia periférneho nervu moze
trigerovat’ vzplanutie bolesti. Tento jav sa oznacuje ako kausalgia alebo reflexny sympaticky
dystroficky syndrom. Oproti deaferentacnej bolesti moze byt kausalgickd bolest zmiernena
blokatormi sympatika alebo depléciou katecholaminov v zakonceniach sympatika. Sympaticka
eferentnd aktivita sa objavuje pri priamom draZzdeni poSkodenych nociceptorov alebo pri
nesynaptickom elektrickom prenose (cross-talk), napr. pri efaptickej transmisii ("umeld"

synapsa).
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2.3.3. BOLESTIVY SYNDROM PO OPERACII PRE ODSTRANENIE BOLESTI
Chirurgické pristupy pre odstranenie bolesti sa vyuzivaji uz vela rokov. Pouzivaju sa rozne
metddy od zasahu na primarnych aferentnych nervovych vldknach az po zasahy na kore. Aj v
pripadoch, ked’ je primarny chirurgicky zakrok uspesny, bolest’ sa Casto vracia. Nové pocity st
neprijemné, Casto su uplne iné a "bolestivejsie", ako pocitoval pacient pred zasahom: spontanna
bolest’, vystrel'ujuca bolest’, necitlivost, chlad, otazenie, palenie a iné pocity, ktoré casto tazko
opisat. Syndréom centralnej bolesti ¢asto sposobuje vacsi distres, ako pdvodna bolest, pre ktora
bol vykonany chirurgicky zakrok.

Vel'mi Casto vznikd chronickd bolest’ ako dosledok spontannych lézii centralnych zakonceni
nociceptorovych drah.

Uz roku 1906 J. Dejerine a G. Roussy opisali niekol’ko pripadov upornej bolesti vzniknutej pri
poskodeni cievneho rieciska v CNS. Autopsia potvrdila mnohopocetné 1ézie v oblasti talamu.
Autori preto opisali tento syndrom ako tzv. talamicky syndrom. Syndrém centralnej bolesti je
vel'mi Casto spdsobeny 1éziou v talame, ale 1ézie sa mézu objavit’ aj v ktorejkol'vek ascendentnej

Casti nocicepcnych dréh.

2.4. AFERENTNE NERVOVE VLAKNA

Primarne aferentné nervové vlakna (telo bunky je v gangliach zadnych povrazcov) sa synapticky
prepajaju na neurony zadnych miechovych rohov. Nociceptorové vidkna A-delta i C sa po vstupe
do miechy rozdel'uju. Vznikaji ascendentné a descendentné ramena axénov, ktoré zasahuju
niekol’ko segmentov (1-3) ako sucast’ Lissauerovho traktu, zatial’ o hlavny axon sa synapticky
spdja s neuronmi zadnych rohov. Nociceptivne vldkna primarne koncia v povrchovej Casti
zadnych rohov, ¢o predstavuje marginalnu zénu (lamina I) a substantia gelatinosa (lamina II).
Niektoré A-delta nociceptivne vlakna sa tiez projikuju hlbsie a zakoncuju sa v lamina V.
Nociceptivne aferentné vldkna vytvaraji priame a nepriame spoje s 3 hlavnymi triedami
neurénov zadnych rohov:

* projekéné neurdny, ktoré prevadzajii vstupné senzorické informacie do vyssich centier a do
mozgu;

* lokdlne excitacné interneurony, ktoré prevadzaji senzorické vstupy do projekénych neuronov;
* inhibi¢né interneurdny, ktoré regulujt tok nocicepénych informécii do vyssich centier.

Lamina I zadnych rohov obsahuje vysokil denzitu projekénych neuronov, ktoré spracuvaji
nocicep¢né informacie. Jeden druh méze byt’ podrazdeny len nociceptormi (vlakna A-delta | C) a
preto sa tieto projekéné neurdny nazyvajl nocicepcne specifické. Tieto neurény su

vysokoprahové. DalSie centrdlne projekéné neurény v lamina I dostdvaju informacie z tzv.
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nizkoprahovych mechanoreceptorov spolu s podnetmi z nociceptorov. Tieto bunky sa oznacuji
ako neurony so sirokym zaberom. Druha velka skupina tychto projekénych neurénov so Sirokym
zaberom je ulozena v lamina V-VI. Na zvySujucu sa intenzitu podnetov odpovedaju zvysujucou
sa frekvenciou podrazdenia.

Pochopenie organizacie vstupu aferentnych vlakien do neurénov zadnych rohov je ddlezité pre
interpretaciu mnohych klinickych bolestivych syndromov. Napriklad, organizacia koznych a
visceralnych senzorickych systémov pomaha vysvetlit vyZarujucu (iradiacnu) bolest, ktorad
vychadza z nociceptorov hlbokych organovych Struktar, ale pocituje sa na telesnom povrchu
(obr. 5).

Vzruchové aktivita sa dostredivymi drahami dostdva do substantia gelatinosa zadnych rohov
miechy. V margindlnej zéne (I) st vysokoprahové margindlne bunky, ktoré funguji ako
Specifické nociceptory. Informaciu dostavaji predovsetkym prostrednictvom A-delta a C-
axonov. Siroka dynamické rada neurénov v V. Rexedovej zone dostiva impulzy vedené hrubymi
A-beta a tenkymi A-delta axonmi, odpoveda teda na nizko i vysokoprahové stimuly. V zéne II
su malé, tzv. enkefalinové interneurény, kde predominantne koncia C-axdny. Aktivaciou
primarnych aferentnych nociceptivnych neurénov sa uvolni na ich konci facilitatny
neurotransmiter - substancia P, ktory aktivuje neurén druhého radu (bolest’ - transformujici
neur6n, tzv. T-bunka), tym sa aktivuju ascendentné spinotalamické drahy. Zaroven sa vSak
aktivaciou interneurénov uvolnia inhibujuce neurotransmitery - enkefaliny, ktoré presynapticky
inhibuji uvolnenie substancie P. Inhibi¢ne tu pdsobia aj sérotonin a noradrenalin, uvolnené
aktivovanim descendentnych inhibi¢nych drah z vysSich centier. Rovnako stimuldcia hrubych
aferentnych vlakien mdze vyvolat’ supresiu nociceptivnych aferentov na segmentalnej trovni.
Ako mediator sa tu uplatiiuje kyselina gamaaminomaslova (GABA).

Vstupom retikularnej forméacie, limbického systému a mozgového kmena do spracovania tychto
informécii sa uplatituje individualny motivacny prvok kazdého jednotlivca. Kognitivny (korovy)
systém je najvyssim ustredim pri spracovani bolesti. Riadi individualnu cielent odpoved’ jedinca
na bolest. Je ovplyvneny viacerymi faktormi: kulturdlnymi, vychovou, skusenostou, ale aj
pohlavim, teda ¢i ide o muza alebo Zenu. Tieto vplyvy mdzu vyznamne ovplyviiovat’ percepciu
bolesti v zmysle jej zniZzeného alebo naopak zvySeného vnimania. Napr. skusenost ma dve
charakteristiky: 1. lokalizaciu a diskriminaciu bolesti a 2. excitaciu a citovy naboj. Na zaklade 1.
komponenty pacient hovori o povahe, intenzite a lokalizacii bolesti, na zdklade 2. komponenty sa
meni spravanie pacienta, motivacia, osobnost. Najmad 2. komponenta sa akcentuje pri tzv.
chronickej bolesti. Negativne citové a volové prezivanie bolesti oznaCujeme ako utrpenie

(zneschopniujiica bolest, strach z choroby, podrazdenost, dissimulacia, depresia, strach z

32



neschopnosti plnit' poslanie, strach zo smrti). U Casti pacientov s chronickou bolestou sa
manifestuje tzv. syndrom bolestivého spravania, ktoré sice primarne vychadza z bolesti, ale
smeruje nie k odstraneniu bolesti, ale k vynucovaniu si zvySenej pozornosti okolia. Pri lieCbe
tejto skupiny pacientov je nevyhnutny komplexny pristup.

Nocicepcia obsahuje 3 zakladné kroky: percepcia (nociceptory), transdukcia (nervové vlakna) a

transmisia (postup do vyssich nervovych centier).

Obrazok 5. Bolest’, ktora vznika v réznych organoch, sa méze prenasat’ na povrch tela.
Hovorime o vyZarovani bolesti (resp. prenesenej bolesti). Zdroj bolesti moZno spravidla
uréit’ podl’a miesta vyZarovania (konvergencia visceralnej a somatickej aferentacie na tych

istych projekénych neurénoch v zadnych rohoch).

Toto prenesenie (vyzarovanie) bolesti do urcitej lokality telesného povrchu je pomerne
stereotypné. Je to dosledkom toho, ze vSetky utrobné organy - parové i neparové - st inervované
bilateralne a na zdklade klinickej skusenosti vieme, do ktorého dermatému sa ich inervacia
premieta. Potom mozno viscerdlnu bolest, ktord vznik4 napriklad nahlou kontrakciou hladke;
svaloviny v stene organu, natiahnutim steny utrobného orgdnu, napnutim jeho vézivového
puzdra, zapalom a podobne pomerne presne identifikovat’ na zaklade jej lokalizacie v prisluSnom
dermatéome na povrchu tela. Utrobna bolest sa modze premietat’ do koznej oblasti - area
radicularis toho miechového nervu, do ktorého miechového segmentu prichadzaji senzitivne
vlédkna z bolestivého orgdnu. Tieto kozné okrsky, do ktorych sa premieta citlivost’ z prislusného
organu, sa nazyvaju Headove zony. Pocas ochorenia urcitého organu prislusna Headova zdéna
vykazuje napriklad aj precitlivelost’ na dotyk. Tato je podmienend tym, Ze bolestivé podnety z
postihnutého organu zvysuju citlivost’ neurénov zadného rohu miechy prislusného miechového
segmentu uz na bezné podnety z koze.

Pri ochoreniach orgénov sa vyskytuje tzv. iradia¢na bolest’ - ktord vyzaruje do miest s rovnakou
koreniovou inervéaciou. Napriklad pri ochoreni ZI¢nika vyzaruje bolest” do pravého podrebria a

pod prava lopatku (Th7 a Th8), pri akutnom infarkte myokardu bolest’ vyzaruje do Tavej
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polovice hrudnika a pozdiZ ulnarneho okraja F'avej hornej konéatiny (Th1-Th5), pri akGtnych
brusnych ochoreniach vyzaruje bolest’ cestou n. phrenicus do oblasti ramena (C4 a C5), z colon
sigmoideum vyzaruje bolest’ drahou n. obturatorius do oblasti kolena (L2). Zaltidok a horna &ast’
tenkého Creva, pecen a slezina su inervované zo segmentov Th6 a Th7, dolny diel tenkého ¢reva
zo segmentov L1-L5, oblicky zo segmentov Th8-L2, srdce zo segmentov Th1-Th8, pluca zo
segmentov Th1-Th4.

Jednym z moznych mechanizmov prenesenej bolesti je konvergencia viscerdlnych a koznych
nociceptorov do tych istych projekénych neurénov zadnych rohov. Prvi na to poukazali A.
Spencer a M. Seltzer. PretoZe jeden projekény neurdn dostdva obe informadcie, vySSie centra
nemozu rozlisit’ skutoény zdroj a nespravne lokalizuju bolest’ do koze, mozno aj preto, lebo tento

tok vzruchov normalne prevazuje.

2.4.1. NEUROTRANSMITERY PRIMARNYCH AFERENTNYCH NERVOVYCH
VLAKIEN

Pretoze nociceptivne signdly su v zadnych rohoch sprostredkované chemickymi
mediatormi, ich identifikdcia pomaha pochopit, ako sa dostdva nocicep¢na informéacia do
mozgu. Ak je neurotransmiter sprostredkiivajici prenos nocicepénych informacii iny, ako v
ostatnych senzorickych aferentnych vldknach, potom je mozZnost vytvorit selektivnu
farmakologickt blokadu pre Specifické bolestivé syndromy. UltraStrukturalne Studie zakonceni
nociceptorov ukazuju, Ze sa tu uplatituje niekol’ko odliSnych neurotransmiterov. Zakoncenia A-
delta nociceptivnej aferentacie obsahuju malé elektronovomikroskopicky priehladné synaptické
vakuoly, ktoré obsahuju excitacné aminokyseliny, zatial’ ¢o terminaly C vlakien obsahuju Siroké
vezikuly s denznym jadrom, v ktorych sa skladuju peptidy.

Elektrofyziologické Stidie ukazali, Zze oba typy vlakien A-delta aj C uvolnuji excitaény
transmiter, ktory evokuje skoré synaptické potencialy v superficidlnej vrstve neurénov zadnych
rohov. Vel'mi ¢astym transmiterom je glutamat. Farmakologické Stadie dokazuja, Ze synapticka
transmisia je blokovana antagonistami receptorov excitatnych aminokyselin. Pretoze glutamat sa
objavuje aj ako transmiter na la aferentnych synapsach s motorickymi neurénmi, rovnaky
transmiter sa moze uvol'nit’ na primarne aferentnych spojoch pri celkom odlisnych senzorickych
modalitach.

Nociceptivne aferentné vzruchy tiez vyvolavaju pomalé excitatné postsynapticke
potencialy uvolnenim transmiterov druhej skupiny, najcastejSie peptidov. Vldkna C a mozno aj
vlakna A-delta uvoltiuju rozne neuropeptidy. Z tychto je najpodrobnejsie znamy mechanizmus

ucinku substancie P. Aplikacia substancie P na neurény zadnych rohov evokuje pomalé
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postsynaptické potencidly, ktoré st rovnaké ako vzruchy pri intenzivnej stimuldcii primarne
dostredivych vldkien. Z centralnych zakonceni nociceptorov sa moze vylucovat viac typov
transmiterov, ktoré napriklad pri vldknach C moézu vyvolavat pomalé alebo naopak rychle

excitacné postsynaptické potencialy v zadnych rohoch miechy (tab. 8).

Tabul’ka 8. Niektoré prirodzené latky, ktoré aktivuju alebo senzibilizuji nociceptory.

Mediator Zdroj Utinok na primarne aferentné vlakna
draslik poskodené bunky aktivacia

sérotonin krvné dosticky aktivacia

bradykinin plazmaticky kininogén  aktivacia

histamin mastocyty aktivacia

prostaglandiny poskodené bunky senzibilizacia

leukotriény poskodené bunky senzibilizacia

substancia P primane aferentné vlakna senzibilizacia

2.5. VZOSTUPNE DRAHY PRE NOCICEPTIVNE INFORMACIE DO MOZGU
Nociceptivne vstupy do zadnych rohov st dalej vedené do vysSich centier v mozgu
pomocou projekénych neurénov. W. Willis a d’al$i ukazali, ze u primatov sa nociceptivna
informacia vedie ascendentne 5 hlavnymi drahami, ktoré zacinaji v réznych vrstvach zadnych
rohov.
1. Tractus spinothalamicus je najcastejSou ascendentnou nocicepénou drahou v mieche a zacina
z neurénov lamina [ a V-VIL Je zlozeny z axonov nocicepcne specifickych a z neuronov so
Sirokym zdaberom, ktoré koncia v talame. Tato draha je skrizend a vedie v anterolaterdlnej biele;j
hmote kontralateralnej strany.
2. Ax6ny nocicepénych neuronov lamina VII a VIII vytvaraja tractus spinoreticularis, ktory tiez
vystupuje v anterolaterdlnom kvadrante miechy. Oproti tr. spimothalamicus, kde sa vSetky
vlakna krizia, niektoré spinoretikularne vlakna vytvaraju aj neskriZzent projekciu. Niektoré axony
tohto traktu vysielaju vetvy, ktoré koncia aj vo formatio reticularis aj v talame.
3. Nociceptivne neurény v lamina I a V projikované v tractus spinomesencephalicus do

mezencefalickej formatio retikularis, do laterdlnej Casti periakvaduktalnej Sedej hmoty a do
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d’alSich miest stredného mozgu. Periakvaduktdlna Seda hmota ma recipro¢né spojenia s
limbickym systémom cez hypotalamus.

4. Vacsina neurénov v lamina III a IV zadnych rohov odpoveda vylu¢ne na taktilné stimuly, ale
niektoré su aktivované aj nocicepnymi podnetmi. Neurony tychto dvoch vrstiev sa projikuji cez
tr. spinocervicalis, ktory prebieha v dorzolateralnej ¢asti miechy k bo¢nému cervikalnemu jadru.
Axony z tohto jadra krizia strednt rovinu a vedd v lemniscus medialis do mozgového kmena,
jadier stredného mozgu a do talamu.

5. Niektoré neurény lamina III a IV projikuju axony cez zadné rohy miechy, kde su kolateraly s
hrubymi myelinizovanymi aferentnymi vlaknami, do nc. cuneatus a nc. gracilis miechy.

Z tychto 5 traktov najdokladnej$ie pozname tr. spinothalamicus - z Casti aj preto, lebo mame
klinické dokazy, ze 1ézie tohto traktu vyznamne ovplyviiuju vnimanie bolesti, a tiez preto, lebo
elektricka stimulécia tohto traktu vyvolava bolest’.

Nociceptivne vzruchy zo spindlnych projekénych neurénov sa dostavaju k 2 skupinam
talamickych jadier:

1. Medialna skupina jadier, ktora obsahuje centralne laterdlne jadro a intralaminarny komplex -
dostavaju vzruchy z neurénov lamina VI-VIIL, ktoré maju Siroké recepéné pole. Tieto nepriame
neurdny prechadzaji cez formatio reticularis.

2. Lateralna skupina jadier, ktora obsahuje nc. ventrobasalis a nuclei posteriores, ktoré dostavaju
vzruchy primarne z nocicepcne Specifickych vidkien a z neurénov so sirokym zdaberom lamina | a
V.

Schopnost’ neurénov odpovedat’ v dvoch hlavnych ¢astiach talamu, ktoré dostavaji nocicepéné
vzruchy, je podobna ako v spinotalamickych neurénoch, ktoré sa na ne synapticky pripajaji.
Niektoré neurény ventrobazilneho komplexu v laterdlnom talame odpovedaji vylucne na
vzruchovu aktivitu periférnych nociceptorov, zatial' ¢o d’alSie odpovedaju na Siroky rozsah
somatosenzorickych podnetov. Hoci vela neuronov medidlneho talamu odpoveda optimalne
prave na noxické podnety, Sirokd projekcia tychto neurénov (bazadlne ganglia, r6zne korové
oblasti) ukazuje, ze tato oblast’ nie je vylu¢ne urena na spracovanie nocicepcnych informacii,
ale Ze je sucast’ou nesSpecifického aktivacného systému.

Vo vyvoji stavovcov sa objavila pred priamou spinotalamickou projekciou nepriama
spinoretikularna drdha. Spoj k medidlnemu talamu tvoril prva priamu spinotalamickd projekciu a
preto sa nazyva tractus paleospinothalamicus. Lateralna projekcia do nc. ventrobasalis sa
oznacuje ako tractus neospinothalamicus. Tato draha je najviac vyvinuta u primatov. Neurdny
intralaminarneho talamu sa projikuju ipsilateralne do viacerych oblasti kory, zatial’ o neurony

lateralnych talamickych jadier sa projikuju priamo do priméarnej somatosenzorickej kory. Aj tato
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skuto¢nost’ poukazuje na to, ze je niekol’ko ciest projekcie nociceptivnych informacii z talamu
do kory.

Hoci dnes vieme vel'a o kdrovom spracovani taktilnych, sluchovych a vizualnych informacii,
stale je nejasné korové spracovanie bolesti. Dve triedy neurénov somatosenzorickej kory
odpovedaji na podnety z periférie, ktoré prichddzaju cez talamus. Jeden druh mé& malé
kontralateradlne receptorové pole a dostava vstupy z ventrobasilnych bilateralnych jadier
lateralneho talamu. Druhy typ ma difuzne uloZenie a recepéné pole ma ulozené bilateralne a
pravdepodobne spracuva vstupy z medidlnych (intralaminarnych) talamickych jadier. Nezistilo
sa vSak podobné rozlozenie nociceptivnych vstupov do kory, ako je tomu pri taktilnych
podnetoch. Klinické Stadie naznacuju, Ze rozsiahle poskodenie v oblasti somatosenzorickej kory
nevedie k priamoumernému poklesu vstupu noxickych podnetov a k vymiznutiu bolesti.

Jednou z tazkosti mapovania nociceptivnych vstupov do kory je aj to, ze talamické jadra
dostavaju vstupy zo spinalnych nociceptivnych neurénov, ktoré sa potom projikuji do réznych
oblasti somatosenzorickej kory. Teda podobne, ako pri inych senzorickych modalitich, aj tu
moze byt siasné alebo rozdelené spracovanie nociceptivnych informacii v kore.

Proces vnimania bolesti obsahuje zlozku algognostickii (percepénti a lokalizacnu) a
algothymicku (psychickd, emociondlnu), ktora je hlavnou pri¢inou utrpenia pacienta. Preto aj

analgetika, ktoré ovplyviiuji negativne emocie pri bolesti, patria k najvyhodnej$im.

2.5.2. ANTAGONISTY NMDA-RECEPTOROV A OVPLYVNENIE CENTRALNEJ
SENZITIZACIE

V ostatnych rokoch sa venuje velkd pozornost patofyziologickym procesom
vysvetl'ujucim vznik bolesti pri dlhotrvajicom drazdeni alebo pri poSkodeni periférnych nervov
(ktoré sa tykaju predovSetkym C-nemyelinizovanych nervovych vlakien). Dokazala sa

pritomnost’ tzv. centralnej senzitizicie.

RozliSujeme dva zakladné typy bolest’ vnimajlcich nociceptorov. Prvy typ tvoria pomalé
neurdny s nemyelinizovanymi axénmi (C-vlakna), druhym typom st rychlejSie neurony so slabo
myelinizovanymi axénmi (A-delta vlakna). Nociceptory st v tkanivach za normalnych okolnosti
(bez pritomnosti tkanivového poSkodenia) "tiché", pri poSkodeni alebo poraneni tkaniv sa
aktivuji a miera ich aktivacie zavisi od velkosti poSkodenia. Nociceptory signalizujii nastup aj

intenzitu bolesti.
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Spontdnne depolarizované nociceptory sposobuju dlhotrvajucu bolest. Nemyelinizované
nociceptory (C-neurdny) vylucuji glutamat ako neurotransmiter. Neurény miechy, ktoré
dostavaju impulzy z C-nociceptorov, exprimuja 3 subtypy glutamatovych receptorov: (1) N-
methyl-D-aspartat (NMDA) subtyp, (2) kainate/AMPA (L-amino-3-hydroxy-5-metylisoxazol-
propionova kyselina) subtyp, (3) metabotropicky subtyp.

Efekt centralnej senzitizacie potom mozno vysvetlit’ takto: Glutamat, vylac¢eny C-nociceptormi,
sa viaze na NMDA-receptory a evokuje zmenu senzitivity na postsynaptickom neurone.
Postsynapticky neuréon potom reaguje silnejSie na vsetky prichddzajuce stimuly. Aktivacia
NMDA-receptorov vedie k tomu, Ze spindlny neurdn bude citlivy na vSetky prichadzajice
stimuly z poSkodenych alebo na periférii senzitizovanych nociceptorov, aj z mechanoreceptorov
s nizkym prahom drazdivosti (povrchové taktilna citlivost’). Je dolezité vediet, Ze centralna
senzitizacia je evokovana aj inymi (nielen bolestivymi) impulzmi, ktoré sa tiez vedu C-vlaknami.
Za normalnych okolnosti stimuly z neposkodenych tkaniv vyvolaju len malu, rychlu centralnu
senzitizaciu. Prolongované a vel'ké stimuly prichadzajice C-vlaknami ako nasledok senzitizacie
zapalom alebo vznikajiice pri spontannej aktivacii C-vldkien pri poSkodeni nervov, vedu k

vyraznej a dlhotrvajlicej centralnej senzitizacii.

Bennet (2000) demonstroval centralnu senzitizaciu v experimente na zvieratach v celkovej
anestéze. Zrychlena reflexnd reakcia a zvySend bolest indikuji pritomnost’ centralnej
senzitizacie. Vysledky poukazali aj na mozny efekt NMDA-receptorovych antagonistov na
centralnu senzitizaciu. Liecba NMDA-antagonistami (CPP alebo MK-801) moze predist’ vzniku

centralnej senzitizacie (Bennet, 2000).

Centralna senzitizacia sa demonstrovala aj u l'udi. Zndmy je pokus intradermdlnej injekcie
kapsaicinu (Liu, 1998). Kapsaicin $pecificky stimuluje C-nociceptory a vedie k vzniku bolestivej
senzécie. Po zniZeni U¢inku kapsaicinu sa na niekol’ko hodin stane pokozka allodynickou a
hyperalgickou. Allodynia a hyperalgézia st vratné blokadou NMDA -receptorov. Predpoklada sa,
ze allodynia a hyperalgézia ako odpovede na bezne nebolestivy dotyk (pohladenie), musia byt

sprostredkované zmenou v CNS.

3. CENTRALNA KONTROLA BOLESTI
Vratkova tedria regulédcie bolesti vznikla na skusenosti, ze percepcia bolesti zavisi od aktivity

nociceptivnych a nenociceptivnych aferentnych vlakien. Doélezité si je uvedomit’ skutocnost’, Ze
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nociceptivne signaly mozu byt postupne modulované v synaptickych spojoch pozdiZ centralne;
drahy. Takto sa vyznamné miesta regulacie bolesti premiestiiuji z mozgu do miechy.

Tu je vhodné zhrut vysledky vyskumu, ktoré su vyznamné pre novy pohlad na centralne
mechanizmy regulacie bolesti:

1/ priama stimulécia mozgu mdéze potlacit’ necicepciu,

2/ zmapovanie niz$ich nociceptivnych centier,

3/ lokalizacia morfin-senzitivnych miest v mozgu,

4/ charakteristika opiatovych receptorov,

5/ objavenie endogénnych opioidovych peptidov.

Poskodenie viacerych oblasti CNS moéze vyustit do zvySenia aktivity neurénov a percepcie
bolesti. V experimente na zvieratdch stimulacia sivej hmoty, ktord obklopuje 3. komoru,
aquaeductus a 4. komoru mozZe vyustit do hlbokej analgézie. U I'udi sa stimula¢né elektrody
umiestiuju z terapeutickych dovodov v periventrikularnej sivej hmote, v oblasti ventrobazalneho
talamu alebo do oblasti kapsula interna v snahe redukovat’ intenzitu bolesti. Tento typ stimulécie
spdsobuje hlboku supresiu aktivity nociceptivneho systému. Priama elektricka stimulaciia mozgu
vedie k analgézii. Pacienti nestracaju taktilni citlivost, reaguji na dotyk, tlak a teplo v

analgetickej oblasti.

3.1. REGULACNE NOCICEPTIVNE CENTRA V MIECHE

Predtym, ako bola objavend mozZnost’ analgézie stimuldciou, boli opisané cesty, ktoré
sprostredkuvaji tito moznost’. Existenciu descendentného inhibi¢ného systému, ktory sa konci
na nociceptivnych neurénoch miechy, potvrdili dva objavy:

1/ stimulécia mozgového kmena viedla k inhibicii nociceptivnych neuréonov v zadnych rohoch
miechy,

2/ lézie dorzolaterdlneho funikulu znemoznili supresiu bolestivej odpovede vyvolanej
stimuléciou mozgového kmena.

Descendentny systém modulacie bolesti ma 3 zdkladné komponenty:

1. Neurony periventrikuldrnej a periakvaduktalnej sivej hmoty v strednom mozgu vytvaraju
excitaéné spoje v rostroventralnej mieche (oblast, ktord zahfiia sérotoninergické jadro nc.
magnus a susedné nc. reticularis paragigantocellularis).

2. Neurony rostroventralnej miechy vytvaraji inhibi¢né spoje v lamina I, Il a V v zadnych
rohoch. Tieto laminae st tiez miestom terminacie nociceptivnych aferentnych neuronov.
Stimulaciou neurénov rostroventralnej miechy sa inhibuji neurény zadnych rohov, vratane

neurénov tr. spinothalamicus, ktoré zodpovedaju za noxicka stimulaciu. Dalsie zostupujiice
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vlakna tohto systému, ktoré vznikaji v predizenej mieche a ponte, tieZ kon¢ia v superficialne;
vrstve zadnych rohov a potlacaju aktivitu nociceptivnych neurdnov zadnych rohov.
3. Miestne okruhy v zadnych rohoch st zodpovedné za modula¢ny efekt descendentnych dréh.

Organizaciu tychto miestnych okruhov opisujeme v d’alSom texte.

3.2. SUPRASPINALNA A SPINALNA SIET PRI MODULACII NOCICEPTIVNEJ
TRANSMISIE
V poslednych rokoch sa dosiahol vyznamny pokrok pri identifikacii r6znych humoralnych latok

zucastiiujucich sa modulacie nocicepcie. Na nocicepcii sa zO€astiiuju transmitery (ACTH,

histamin, sérotonin) a i6ény (K*, H*). V tkanive postihnutom trazom alebo zapalom sa dale;
tvoria mediatory (adenozin, bradykinin, prostaglandiny a d’alSie). V nervovom tkanive sa pri
prenose a moduldacii bolesti uplatiiuji neurotransmitery (glutamat, substancia P, peptid pribuzny
génu pre kalcitonin - CGRP, somatostatin). CGRP vyvolava zvySenu extravazaciu indukovanu
substanciou P a neurokininmi, na druhej strane zmierfiuje vazodilataény G¢inok substancia P tak,
ze desenzibilizuje arterioly na pdsobenie substancie P. Vela rostroventrdlnych miechovych
neurénov, ktoré sa projikuju v mieche, pouziva ako transmiter sérotonin. Druhy najvacsi
descendentny systétm z mostu vyuziva noradrenalin. Descendentné sérotoninergické a
noradrenergické drahy st rozhodujicim mostom pri supraspinalnej modulacii nociceptivneho
prenosu. Znicenim tychto neurénov neurotoxinmi alebo elektricky sa redukuje az blokuje
analgeticky efekt celkovo aplikovanych opiatov. Podobne analgézia vyvoland supraspindlnym
podanim morfinu mo6ze byt redukovana podanim antagonistov sérotoninovych receptorov do
miechy. Na druhej strane aj priama aplikacia sérotoninu alebo noradrenalinu do miechy vyvolava
analgéziu. Tieto Studie ukazali, Ze supraspinalny analgeticky efekt opidtov je sprostredkovany
sasti aj cez descendentnit monoaminoergicku projekciou do miechy.

Ako sme uz naznacili, miesta analgetického u¢inku morfinu a miesta, kde mozno stimulaciou
vyvolat' analgéziu, sa prekryvaji. Tato skutoCnost sved¢i o tom, Ze morfin aktivuje
descendentné drahy, ktoré kontroluju nociceptivne vstupy. Aktivacia tychto dréh morfinom je
prostrednictvom supresie aktivity interneurénov, ktoré vylucuji g-aminomaslovi kyselinu
(GABA) a normalne inhibuju aktivitu descendentného systému. Touto cestou opiaty aktivuju
projekéné neurdny descedentného systému odstranenim inhibicie (dysinhibiciou).

Opiaty maju aj priamy analgeticky ucinok na miechu. Napriklad morfin moéze inhibovat’
vzrusivost’ neuréonov zadnych rohov miechy u zvierat s priecnou léziou miechy. Analgézia sa
objavi aj po intratekalnej aplikacii opidtov do subarachnoidalneho priestoru obklopujticeho

miechu. Intratekalna injekcia opiatov sa pouziva pri niektorych bolestivych vykonoch, napr. pri
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zmierneni porodnych bolesti. Intratekalna aplikacia opiatov redukuje vyskyt depresie dychania a
niektoré d’alSie vedl'ajSie ucinky opiatov pri priamom podani.

Tieto funkéné skusenosti dopiiiaju predstavy o rozlozeni opioidovych peptidov a ich receptorov
v tom, Ze analgeticky uc¢inok opiatov je Siroko obsiahnuty v celom CNS.

Rozhodujucim ¢lankom v tomto systéme je miecha a preto podrobnejSie uvedieme predstavy o
miestnom miechovom zapojeni, ktoré¢ moduluje prichddzajice nociceptivne senzorické signaly.
Miestne (lokalne) zapojenia v zadnych rohoch miechy maji rozhodujucu ulohu pri spracovani
nociceptivnych aferentnych vstupov a pri mediacii U¢inku descendentného systému
modulujuceho bolest’. Zostupujuce axony sérotoninergickych a noradrenergickych neurdnov sa
spajaju s dendritmi neurénov spinotalamického traktu a s lokdlnymi inhibi¢nymi interneurénmi
obsahujucimi enkefalin v superficialnej vrstve zadnych rohov miechy. Tymto sposobom je z
Casti aj tr. spinothalamicus ovplyvneny aktivaciou enkefalinovych interneuréonov v zadnych

rohoch.

4. TEORIE VYSVETLUJUCE BOLEST

Bolest’ je modulovand pomerom aktivity medzi nociceptivnymi a d’al§imi aferentnymi vstupmi.
Variabilnd povaha bolestivej odpovede naznacuje, ze musi existovat modulacny systém v CNS,
ktory bolest’ reguluje. Aktivita neurénov v mieche, do ktorych vstupuju nociceptivne vlakna,
moze byt modifikovany vstupom d’alSich nenociceptivnych aferentnych vlakien.
Neurofyziologické Studie uz v 60. rokoch priniesli dokaz, Ze stimulacia nizkoprahovych
myelinizovanych aferentnych vlakien znizuje odpoved neurénov zadnych rohov miechy na
nemyelinizované nociceptory, zakial’ o blokdda vedenia vzruchu v myelinizovanych vldknach
zvysuje odpoved’ v neurénoch zadnych rohov. Vzrusenie urcitych neuronov miechy teda nemdze
byt len jednoduchym vysledkom aktivity nociceptorov, ale je dané "vyvazenim" aktivity medzi
nemyelinizovanymi nociceptormi a myelinizovanymi aferentnymi dréhami nie priamo vo vzt'ahu
k bolesti. Tato myslienka P. Walla a R. Melzacka (1965), ktoru neskor doplnili Melzack a Casey
(1968) a Melzack a Wall (1970) sa oznacuje ako teoria vratkovej regulacie bolesti (gate control
theory).

Obrazok 6. Teodria vratkovej regulacie bolesti. Bunky substantia gelatinosa funguju ako
vratka, ktoré kontroluji prepustanie vzruchov do CNS. Stimulicia vel’kych vlakien
sposobi zatvorenie vratok a zniZenie percepcie bolesti. Pri vzostupe aktivity malych vlakien
sa vratka otvoria a zvySi sa percepcia bolesti. CNS moéZe cez eferentné vlikna priamo

kontrolovat’ priepustnost’ vratok (obr. 6, 7).

41



o CNS
l Volova zlozka

i

Hrubé
vidkna Motoricky systém

> T % . :
T g Motivacno - afektivny 1
Impulz Substantia Trigerujiice bb. | | Senzoricko - diskrimi-

gelati_nosa \ ¥ miechi nacny systém
| -
’ . .
Tenké Vrrétkova reguldcia bolesti + Exc.néc_ua
vidkna -~ Inhibicia

Obrazok 7. Interakcia 4 typov neuronov v zadnych rohoch miechy: 1. nemyelinizované
aferentné vlikna C; 2. myelinizované aferentné vlikna Ad/AB; 3. projek¢éné neurény; 4.
inhibi¢né interneurdény. Inhibi¢né interneurdny svojou aktivitou timia projekéné neurony a

redukuju bolest’.
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interneurén R
Projekén
neur6n | —— P
(g Ao/AB viakna
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Zjednodusene mozno povedat, ze nociceptivne impulzy privadzaji do zadnych rohov miechy
vlakna A-delta a C. Tieto vlakna koncia v substantia gelatinosa v zadnych rohoch miechy.
Bunky substantia gelatinosa funguju ako "brana, alebo vratka", ktora kontroluje prechod
impulzov do centralneho nervového systému. Stimulédcia velkych vlakien sposobuje, ze bunky
substantia gelatinosa "zatvoria vratka", znizi sa tok impulzov a znizuje sa percepcia bolesti.
Trvalé stimulécia velkych vlakien vedie k adaptacii. Ak vznikne adaptacia na podnety z vel’kych
vlakien, vysledkom je relativny vzostup aktivity malych neurénov, "brana" sa otvori. Skrabkanie
a otriasanie vedie k inej vzruchovej aktivite a brani adaptacii velkych neurénov, takze brana
ostdva zatvorend dlh$i cCas. Vzruchova aktivita malych vldkien inhibuje bunky substantia
gelatinosa a otvara branu. Otvorenie brany vedie k zvySenej stimulacii trigerovych buniek,
zvySeniu prevodu vzruchov a zvyseniu percepcie bolesti. Tu treba dodat, Ze aj centralny nervovy
systém ma mechanizmus, ako moze prostrednictvom eferentnych vlékien kontrolovat’ otvaranie
a zatvaranie brany. Takto mozno napr. vol'ovo ovplyviiovat’ percepciu bolesti.

Interakcia vol'ovych, motivaénych a senzorickych systémov urcuje individudlnu odpoved’ na
bolest’ (Melzack, 1975).

Ked’ bola tato tedria formulovana, otvorili sa nové moznosti ovplyvnenia bolesti. A klinicka prax
opravnenost’ tejto tedrie potvrdila. Napriklad stimuldciou myelinizovanych vlakien zadnych
rohov miechy alebo transkutannou stimulaciou periférnych nervov mozno zmiernit’ bolest’.
Podla tejto tedrie neurdny, ktoré st sucastou modulacie bolesti v zadnych rohoch miechy,
obsahuji nemyelinizované aferentné nociceptivne C vldkna, nizko prahové myelinizované
aferentné nenociceptivne A-alfa a A-beta vlakna, projekéné neurony, ktoré vysielaju signaly do
mozgu a inhibicné interneurdny. Inhibi¢né interneurény su spontanne aktivhe a normalne
inhibuju projekéné neurdny, ¢im redukuji intenzitu bolesti. Interneurény su aktivované
myelinizovanymi aferentnymi nenociceptivnymi A-alfa a A-beta vlaknami a inhibované
nemyelinizovanymi aferentnymi nociceptivnymi C vldknami. Takto mdzZe nociceptor pdsobit
priamo aj nepriamo na projekény neurén (obr. 7).

Zo skorSich teorii bolesti mozno uviest' tedriu vychadzajucu z predpokladanej Specificity
koznych podnetov. Podl'a tejto tedrie sa rozliSuju 4 kategorie koznych podnetov: tlak, teplo,
chlad a bolest’. Kazdy podnet sa viaze na Specifické receptory. Stimuldciou receptorov pre bolest’
vznikd podnet, ktory sa vedie dostredivymi vldknami (At a C vldkna) do miechy, kde tzv.
bolestové neurdny vytvaraju synapsy v substantia gelatinosa a krizia sa na druhu stranu miechy a
vystupuju do mozgu v tr. spinothalamicus. Percepcia bolesti sa realizuje v Specialnych oblastiach
talamu a kory. Této tedria nedokaze vysvetlit' adapticiu na bolest’ a vplyv psychosocidlnych

faktorov na percepciu bolesti.

43



Dalsia je tedria vzruchovych vzorcov, ktora hovori, e percepcia bolesti je vysledkom intenzity
podnetu a sumacie podnetov. Podla tejto tedrie neSpecifické receptory vysielaji vzorce
nervovych impulzov z koze do miechy. Urcité vzorce impulzov st dekédované a vnimané ako
bolest. Nie je vSak zrejmé, kde dochadza k sumacii. Ani tato tedria uplne nedokazala vysvetlit’

moznost’ adaptacie na bolest’.

5. MEDICINA BOLESTI (PAIN MEDICINE) V PREGRADUALNEJ PRiPRAVE
LEKAROV

Zavery zasadania Vyboru European Federation of International Association for Study of Pain

13.-14. aprila 2002 zasadal Vybor European Federation of International Association for Study of
Pain. Jednym z hlavnych bodov rokovania boli poziadavky na Specializaciu z manazmentu
bolesti a zmena, resp. doplnenie Studijnych programov lekarskych fakult o problematiku bolesti
("Pain Medicine"). Vzhl'adom na tieto zdsadné posuny si dovolujeme informovat’ o su¢asnom
stave a nadvrhoch na jeho zlepSenie zo strany vyboru EFIC IASP.

Analyza sucasného stavu vyucby v oblasti patofyziologie bolesti, jej lie€by a manaZmentu v
rdmci pregradudlnej pripravy medikov sa na réznych lekarskych fakultach v Europe velmi
odliSuje. Napriklad na Lekarskej fakulte UK v Bratislave je problematika bolesti t¢émou v rdmci
vyucby patofyziologie, je obsiahnutd v ucebnych textoch z patofyzioldgie, ale aj v samostatne;j
monografii. Od roku 2000 je sucast'ou Studijného programu aj ako nepovinny volitel'ny predmet
(Diagnostika a liecba bolesti). Nielen na jednotlivych lekéarskych fakultach, ale aj medzi ré6znymi
krajinami sa pristup k vyucbe problematiky bolesti 1isi, no vS§eobecne mozno konStatovat’, Ze stav

je neuspokojivy (tab. 9).

Tabulka 9. Sylabus nepovinne volitePného predmetu Diagnostika a lie¢ba bolesti

1. Anatémia a fyzioldgia: Periférne mechanizmy - nociceptory, priméarne afferentné vlakna,
mediatory, senzitizacia, hyperalgézia. Centralne mechanizmy - vratkova teodria bolesti,
talamus a korové oblasti. Modulacia bolesti - descendenty inhibi¢ny systém, opioidné
receptory a ich distribucia vo vztahu k spracovaniu a modulacii bolesti, endogénne opioidné
peptidy. Vyznam sérotoninergickych a noradrenergickych systémov. Bolest’ a sympatikovy

nervovy systém.
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2.

Patofyziolégia bolesti a jej modulacia: Spracovanie a prenos algického podnetu. Ucast
neuropeptidov (t.j. substancia P, CGRP, glutamat, GABA), prostaglandinov a ostatnych
mediatorov a antagonistov. NMDA-receptorového komplexu, opioidnych peptidov na

farmakoldgii bolesti a jej modulécii na periférnej a centralnej tirovni.

Sposoby hodnotenia bolesti u ¢loveka: Zakladna koncepcia hodnotenia bolesti - Loeserov
model bolesti s rozlisenim nocicepcie, bolesti, utrpenia ako emo¢nych nasledkov bolesti a
bolestivého spravania. Vymedzenie senzorickej, motivacno-afektivnej a kognitivnej zlozky
bolesti. Charakteristika a rozliSovanie medzi bolestou akutnou, chronickou a rekurentnou
(rakovinovou). Pristupy k hodnoteniu bolesti - metédy subjektivneho hodnotenia (jednoduché
stupnice, multidimenzidlne dotazniky). Objektivizacné pristupy k hodnoteniu bolesti, vratane

experimentalnych metod.

Psychologické a socialne aspekty bolesti: Bolest ako subjektivna somatopsychicka
skusenost’ s komponentami afektivnymi, kognitivnymi, behaviordlnymi, spolu so
senzorickymi mechanizmami. Vyznam subjektivnej sktisenosti pre vznik bolestivého zazitku
a bolestivého spravania. Hlavné psychologické a behavioralne dosledky akutnej a chronickej
bolesti. Interakcia psychologickych faktorov a prezivanie bolesti. Individudlne rozdiely.
Chronicka bolest” ako stresor. Vztah bolesti, anxiety a depresie. Rozdiely v preZivani bolesti
v roznych vekovych kategoriach. Sociokulturne vplyvy - Vplyv socialnych a etnickych
faktorov na prezivanie a spravanie sa pri bolesti. Vyznam pdsobenia rodiny na chorého s

chronickou bolest’ou.

Vybor European Federation of International Association for Study of Pain navrhol a prijal

zmeny, podl'a ktorych je potrebné zacat’ povinnu vyucbu tohto predmetu pod ndzvom "Pain

Medicine" na jednotlivych lekarskych fakultich v Eurépe v rozsahu najmenej 20 hodin. Studijny

program by mal obsiahnut’ presne definované osnovy studia.

5.1. OSNOVY PRE STUDIUM MEDICINY BOLESTI

Osnovy pre Stidium mediciny bolesti:

1. Neurobiologia (40 %, 8 h)

a)
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- anatomia, fyziologia, farmakologia primarnych aferentnych neurdnov,

- anatomia, fyzioldgia, farmakologia spindlnej miechy a trigeminového jadra (vratane aferentne;j
konvergentnej modality a flexorového reflexu),

- ascendentné drahy (mozocek, mozgovy kmen, limbicky systém a S1, S2),

- descendentny kontrolny modulujuci systém a indukovana analgézia (vratane placeba),

- odpovede supraspinalnych miest vratane neinvazivnych zobrazovacich technik u l'udi,

- akutne a neskoré Uc¢inky 1ézii identifikovanych drah (lokalizacii),

- opioidy, NSAID, lokdlne anestetika (farmakoldgia vratane receptorov a endogénnych
ligandov),

b) patofyziologia

- informdcia o periférnej senzitizacii vratane ulinkov na fenotyp primarnych aferentnych
neurénov,

- axotomne ucinky fenotypu primarnych aferentnych neurénov (vratane ektopickej
hyperexcitability),

- nasledky demyelinizacie axonového vedenia a ektopickej hyperexcitability,

- centralna senzitizacia,

- d’alSie ucinky periférneho zépalu a axotdomie na spindlny a trigeminovy kmeinovy proces
(vratane "sprouting, map reorganization, altered gene expression"),

- experimentalne modely (humanne a animalne) Stadia patobiologie bolesti,

- koncept chronickej bolesti ako choroby, nie ako symptému.

2. Vyznam bolesti ako zdravotnickeho problému (20 %, 4 h)

a) kvalita Zivota

- dosledky akutnej bolesti (trauma, pooperacna a poérodnicka bolest) vratane stresu,
imunosupresie, U€inky na ¢as zotavovania,

- dosledky chronickej bolesti na individuum (kvalita Zivota, spanok, neschopnost’, psycholdgia,
stigmatizacia), vratane inter-individualnej variability (vratane pohlavia, etnicity),

- dosledky chronickej bolesti na vztahy pacienta s 'ud'mi, ktori sa o neho staraju (vratane
rodiny/priatelia, zdravotnicki pracovnici) a celej spolocnosti,

- nedostatocna preskribcia a nedostato¢nd aplikacia analgetik,

- rizika abtizu liekov spojené s lie¢bou bolesti,

- prechod z akutnej bolesti do chronickej (biologia, psychologia, socialne vztahy),

- bolest” a prejavy choroby pocitované pacientom ako psychologicky distres,

- rizikové faktory (vratane genetiky, enviroment, existuje bolestova osobnost™?),

46



- problémy ukoncenia Zivota, paliativna starostlivost’, eutanazia, - etické suvislosti - zlyhanie
kontroly bolesti (vratane zdravotnickych vykonov, deti, porodnictvo a i.),

- etické stvislosti: experimenty na 'ud’och a zvieratach

b) fina¢na zat'az

- prevalencia/epidemiologia (vratane vekovych diferencii),

- vplyv bolesti na praceneschopnost’, neschopnost’ a zamestnanie,

- ¢o stoji aktitna a chronické bolest’ spolo¢nost’ (porovnania s inymi zdvaznymi ochoreniami)

- fyzicka neschopnost’ a ostatné zdravotno-pravne nasledky,

- vysoko technicky naro¢né versus nenaro¢né lieCebné postupy (analyza cost-benefit).

3. Hodnotenie (20 %, 4 h)

a) vysetrovanie

- definicia bolesti

- zdkladné vySetrenie bolesti (vizualne, numerické stupnice, termografia a ostatné postupy)
s diskusiou o $pecificite,

- problémy hodnotenia u Specialnych skupin pacientov (deti, stari, nemi, diabetici, obézni
pacienti a pod.),

- nasledky kompenzécie (finan¢nd a psychologickd) na bolest’, ktora je prejavom choroby,

- etické vyhodnotenie klinickych pokusov, meta-analyza, "evidence-based” medicine,

- bolest” ako 5. vitalna funkcia (popri pulze, tlaku krvi, teplote a respiracii).

b) diagnostika

- priznaky, symptomy, syndromy a progresia (anamnéza),

- systémy a diagnostické kategodrie (t.j. IASP taxondmia, Internal Headache Society diagnostic
guidelines, psychiatrické diagnostické dotazniky DSM-1V),

- klinické diagnostické entity versus diagn6zy na mechanickom zéklade.
4. Uvod do mediciny bolesti (20 %, 4 h)

a) spdsoby liecby bolesti (aj v historickom kontexte)

- vSeobecnd prax, Specializcia v lie€be bolesti, tizke spektrum a multidisciplindrne kliniky
bolesti, racionalne o¢akavania a koncept "kontroly bolesti",

- sposoby vedenia bolesti: farmakoterapia, nervové a spinalne blokady, stimulatory, chirurgické,
fyzioterapeutické, psychologické a psychiatrické, nemedicinske,

b) niektoré priklady akatnych a chronickych bolestivych ochoreni a ich liecba

- trauma a pooperacna bolest’,

- artritida,

- bolest’ hlavy,
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- neuropaticka bolest’,
- nadorova bolest’,

- visceralna bolest’.

- Vybor EFIC IASP akceptoval tento navrh syldb pre pregradudlnu vyuc¢bu medikov. Prof.
Devor ponukol vypracované témy a konzultacie cez Internet, v pripade, Ze nie su k dispozicii
doméci odbornici. Navrh bude predlozeny na schvdlenie aj Eurdépskemu parlamentu
s poziadavkou odporucit’ ho na zapracovanie do kurikula lekarskeho stadia vsetkych krajin

Europskej tnie.

5.2. AMBULANCIE BOLESTI

Akutna bolest’ sa rieSi predovSetkym na ambulanciach lekdrov prvého kontaktu. Ambulancie
bolesti véacsinou navStevuju pacienti s chronickymi bolestami. Dennymi navStevnikmi
ambulancii chronickej bolesti su pacienti s chronickymi benignymi ochoreniami pohybového
aparatu, d’alej s roznymi funkénymi poruchami, ktoré sa manifesuju intermitentnymi bolest’ami,
unavou s bolestou hlavy, viscerdlnymi bolestami r6zneho pdvodu, bolestami lokalizovanymi
pozdiz nervov roznej etiologie (infekéna, toxicka, metabolickd), ale aj fantdmovymi bolestami a
kauzalgiami. Prichadzaju aj pacienti po operaciach pre maligne ochorenia, va¢sinou s infaustnou
progndzou, s rdéznymi kombindciami bolestivych syndromov. Tito pacienti (oznaCovani ako
,»paliativni®) byvaji vacSinou zvereni do starostlivosti praktického lekéara, bez d’alSej kontroly

odbornikov. Ich bolest’ spravidla nie je len fyzickd a nema len jednu fyzick pricinu.

Uz od samého zaliatku pdsobenia ambulancii chronickej bolesti sa ukazalo, Ze klasické
farmakologické postupy, ktoré su ordinované neinvazivnou - ale aj invazivnou cestou (vratane
kratkodobych fyzikalnych zasahov do organizmu) nie st vzdy dostacujuce. Pacienti sa vracaju
do ambulancii chronickej bolesti s tymi istymi problémami, pripadne s novymi funkénymi

poruchami.

- Zaverom

Chceme zdoraznit’, Ze bolest ma vSeobecny biologicky vyznam, ktory musime zohl'adiiovat’,
pretoze chrani a varuje organizmus pred poskodenim a signalizuje ochorenie. Len v pripadoch,
kde tento signalny systém strdca zmysel, vysiluje az Sokuje pacienta a zhorSuje priebeh

ochorenia, je potrebné zasiahnut’ a vnimanie bolesti potlacit’.
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Od NMDA-receptorovych antagonistov o¢akavame nové moznosti analgetickej liecby. Dostupné
NMDA-receptorové antagonisty maji cCasto signifikantné vedlajSie ucinky. Liecebny efekt
tychto latok je v ich schopnosti znizit' az odstranit’ centralnu senzitizaciu a v ich schopnosti
znizit’ opioidovu toleranciu.

Lie¢ba nadorovej bolesti vychadza z odporu¢eného postupu SZO, dnes je vSak zrejmé, ze
intenzita bolesti nemdze byt jedinym kritériom vyberu vhodnych analgetik. Dlhodobé
stupiiujuce sa davky silnych opioidov moézu niest’ so sebou riziko zdvaznych neziadicich
neurotoxickych ucinkov. Sti¢asnym trendom je starostlivé vysetrenie pacienta, ktoré zohl'adnuje
multidimenzionalne hodnotenie nadorovej bolesti a podmieiiuje najvhodnejsi terapeuticky
postup scielom zvysit' kvalitu Zivota pacientov s nevylieCitelrnym nadorovym ochorenim.
Sustavna a kvalifikovana edukacia vSetkych zdravotnickych pracovnikov v danej problematike

je zakladnym predpokladom.
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6. OPIATOVA ANALGEZIA

Podanie nizkych ddvok opidtov priamo do Specifickych oblasti mozgu hlodavcov spdsobuje
vyrazni analgéziu. Analgetick¢é uCinky systematicky aplikovanych opidtov nie su
sprostredkované uc¢inkom na receptory bolesti na periférii, ale priamym ucinkom na CNS.
Miesta v mozgu, kde morfin u€inkuje, sa prekryvaji s miestami, ktorych drazdenim (elektrickou
stimuldciou) mozno vyvolat' analgéziu. Opidtovd analgézia je sprostredkovana rovnakymi
drdhami, ako analgézia v dosledku stimulécie mozgu (obr. 2.7.6). Teda aj periakvaduktalna siva
hmota a rostroventralna miecha st vysoko senzitivne na morfin. Podanie opiatovych
antagonistov (napr. naloxan) do sivej hmoty periakvaduktilnej oblasti alebo rostroventralnej
miechy blokuje analgéziu vyvolana systémovym podanim morfinu. Na druhej strane naloxan
inhibuje aj analgéziu v dosledku elektrickej stimulacie periakvaduktalnej sivej hmoty, o
znamena, ze aj tento UCinok je sprostredkovany vyblokovanim opidtovych receptorov. Po
mikroinjekcii morfinu priamo do periakveduktalnej oblasti vznikd analgézia. Tieto pozorovania
poukazuju na to, ze opiaty vytvaraji analgéziu aktivaciou ascendentného bolest modulacného
systému.

Velmi vyznamnym prvkom tychto pozorovani je skutoCnost, Ze aj pri analgézii elektrickou
stimuldciou aj pri morfinove] analgézii je potlacend len nocicepcia - dotykova citlivost, ale
propriocepcia a rozliSovanie teploty zostavaji nezmenené. Elektrofyziologicky sa dokazalo, ze
nociceptory v lamina V zadnych rohoch miechy st inhibované, ale non-nociceptivne neuroény v

lamina III nie s inhibované ani pri jedom z uvedenych zakrokov.

6.1. ENDOGENNE OPIOIDOVE PEPTIDY A ICH RECEPTORY

Poznanie ulohy opioidového systému pri modulacii nocicepcie a vnimani bolesti je zalozené na
dvoch vyznamnych objavoch:

1. Experimentdlny dokaz, Zze morfin a d’alSie alkaloidy prejavuju svoj fyziologicky efekt
spojenim so Specifickymi membranovymi receptormi.

2. Zistenie, ze mozog obsahuje prirodzené vlastné endogénne opioidové peptidy.

V zasade rozliSujeme 3 triedy endogénnych opioidov (endorfinov):

1. Enkefaliny, peptidy izolované prvykrat z mozgu oSipanej. Su lokalizované v neurénoch
mozgu a miechy. Enkefaliny s menej analgeticky 0¢inné ako ostatné skupiny, ale ovela
ucinnejsie a dlhsie posobiace ako morfin.

2. B-lypotrofiny (endorfiny) patria k rodine proopiomelanokortinov (POMC). Prekurzory POMC
sa tvoria v hypotalame a hypofyze. Peptidové produkty sa vyplavuju do krvi ako odpoved na

stres. Predpoklada sa, Ze zodpovedaju aj za pocit "pohody".
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3. Dynorfin - najsilnejsi endorfin, ktory je asi 50-krat uc¢innej$i ako B- endorfin. Vznika
pravdepodobne v neurohypofyze.

V poslednej dobe bolo objavenych vel'a d’alSich latok s opioidnou aktivitou. VSetky tieto latky v
podstate spaja sekvencia Tyr-Gly-Gly-Phe, ktorti nasleduje Met alebo Leu.

Kazdy z endogénnych opioidov ur¢eny jednym z troch génov, ktoré koéduja polyproteinové
prekurzory fyziologicky ucinnych peptidov. Tieto prekurzory st proopiomelanocortin,
proenkefalin a prodynorfin. Spolocnym efektom tychto opioidov je analgézia. Efekt réznych
skupin sa lisi, napr. enkefaliny a B-endorfin sl ovel’a u¢innejsie ako dynorfin.

Hoci sa anatomickéd distriblicia tychto peptidov odliSuje, zastupcovia kazdej skupiny st v
miestach spojenych so spracovavanim a moduldciou nocicepcie. Enkefalin- a dynorfin-
obsahujuce teld nervovych buniek a nervové termindly su v periakveduktalnej sivej hmote, v
rostroventralnej mieche a v zadnych rohoch miechy, Ciasto¢ne aj v lamina I a II. Naproti tomu B-
endorfin je ovela menej rozSireny a primarne sa nachddza v neurénoch hypotalamu, ktoré sa
prepajaji na oblast’ periakvaduktalnu a k noradrenergickym jadradm v mozgovom kmeni.

Morfin a peptidové opioidy sa spajaju s roznymi druhmi opiatovych receptorov, ktoré su na
plazmatickej membrane aferentnych neurénov. V zasade rozliSujeme 3 druhy opioidovych
receptorov: mi, delta a kappa. Opiatové alkaloidy, ako je morfin, st silné antagonisty mi-
receptorov. Endogénne enkefaliny st Gi¢inné na mi- aj delta-receptoroch. Dynorfin je antagonista
kappa-receptorov. Kazdy z uvedenych receptorov je rozsireny prakticky v celom CNS. Aj toto
poukazuje na to, Ze endogénny opioidovy systém je zapojeny aj do dalSich fyziologickych
funkcii, nielen do modulacie bolesti. Vysoka hustota mi-receptorov je v sivej hmote
periakvaduktalne a superficidlne v zadnych rohoch miechy, ¢o koreSponduje s rozlozenim
neurénov obsahujucich enkefalin. Funkéné opioidové systémy su vo viacerych oblastiach mozgu
zapojené do modulacie nocicepcie.

Ak sa endorfin naviaZe na opidtovy receptor, inhibuje sa uvolnenie neurotransmitera a takto sa
blokuje prenos bolestovych vzruchov (obr. 8). V podstate rovnakym sposobom pdsobia aj
exogénne opiaty. Enkefalinové endorfinové receptory st Specifickym miestom pre morfin a
d’alSie molekuly exogénne narkoticky pdsobiacich latok.

Opidtové antagonisty, ktoré sa pouzivaju klinicky, napr. naloxan, st Strukturdlne analogy
morfinu a preto st vel'mi efektivne pri antagonizécii opiadtového ucinku na mi receptoroch.
mi-receptory boli povodne opisané pomocou ich afinity na analgetické sucasti. V
experimentalnych pracach agonisty k potlacaji nociceptivne odpovede po stimulacii

mechanickou noxou, zatial' co mi-agonisty su efektivnejsie pri analgetickych testoch, kde sa
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pouzivaju termické bolestivé podnety. Rozne druhy opidtovych receptorov mézu teda
zodpovedat’ za modulaciu r6znych druhov nociceptivnych aferentnych podnetov.

Morfinu podobné opioidy sa viazu najmd na mi-receptory. Pentazocin sa viaze na kappa-
receptory, zatial’ ¢o delta-receptory maju vysoku afinitu pre enkefaliny.

Hladinu cirkulujtcich endorfinov zvysuje napr. stres, velka fyzicka zataz, sexualna aktivita,
akupunktura a d’alsie faktory, ktoré vedu k zvySeniu prahu bolesti.

Zaujimava je uvaha, hoci zatial' nepotvrdenda, ze hladina cirkulujucich endorfinov méze mat

ulohu pri tzv. "tichej" nebolestivej forme ischémie myokardu.

6.2. ULOHA ENDOGENNYCH A EXOGENNYCH OPIOIDOV PRI REGULACII
NOCICEPTiVNEJ TRANSMISIE V ZADNYCH ROHOCH MIECHY

Povrchova vrstva zadnych rohov obsahuje vysoku denzitu interneuronov obsahujucich enkefalin
a dynorfin. Interneurény st blizko pri zakonceniach nociceptivnych aferentnych vlékien a pri
dendritoch neurénov zadnych rohov, ktoré dostdvaju nociceptivnu aferentaciu. Opiatové T-
receptory su ulozené aj na termindlach nociceptivnych aferentnych vlakien, aj na dendritoch
postsynaptickych neurénov. Farmakologické Stadie ukazuji, ze opiaty a opioidné peptidy
regulujii nociceptivnu transmisiu sc€asti inhibiciou vyplavovania glutamatu, substancie P a

d’alSich transmiterov zo senzorickych neurénov. Vylu€enie transmiteru je blokované aktivaciou
opidtovych receptorov na senzorickych neurénoch, ktoré znizuji vstup Ca2* do senzorickych

zakonéent, ale aj nepriamo aktivaciou prestupu K*.

Opiaty tiez posobia postsynapticky na aferentnych synapsach potlac¢enim aktivity nociceptivnych
neuréonov zadnych rohov. PretoZze vac¢Sina nervovych zakonceni obsahujucich enkefalin v
superficidlnej vrstve zadnych rohov sa spdja s dendritmi postsynaptickych neuronov, je
pravdepodobné, ze okruh opioidovych peptidov je obsiahnuty pri reguldcii nociceptivnej
transmisie, sc€asti prostrednictvom postsynaptickych mechanizmov. Podobne ako je to u inych
transmiterov, aj enkefaliny mozu difundovat z miesta vyplavenia a reagovat’ s opidtovymi
receptormi uloZenymi presynapticky na nociceptivnych zakonceniach.

Je zrejmé, ze opidtové alkaloidy a endogénne opioidné peptidy moduluju nociceptivnu
transmisiu na urovni primarnej aferentnej synapsy kombinaciou presynaptickych a
postsynaptickych ucinkov. Toto opdt vedie k ndzoru, Ze opiatova analgézia je vysledkom
mnohonasobnych odliSnych neurondlnych uc€inkov. Senzorické neurdny, miechové neurdny a
descendentné neurony, ktoré konverguji v zadnych rohoch miechy, tiez obsahuju rézne d’alSie

neurotransmitery, ktoré sa nepochybne spolupodiel’aji pri transmisii a modulacii nociceptivnych
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informacii. Klinické stadie s opioidmi a monoaminoergickymi systémami objasiiuji zakladnu

ulohu tychto transmiterovych systémov.

7. BOLEST A STRES

Bolest’ ako signal ma dolezity vyznam pri reakcii organizmu na nebezpecie. Pri potrebe
organizmu reagovat’ spravne na stresovu a zatazovu situdciu, adaptovat’ sa na extrémne vplyvy
prostredia vSak mdze byt normélna reakcia na bolest’ veI'mi nevyhodnd. Bolest’ normélne vedie
k unikovym reflexom, k snahe dostat’ sa do kl'udu, zastaveniu aktivity.

Pocas stresu su tieto normalne reakcie potlacené s cielom zabezpecit optimalnu adaptacnu
reakciu. Napriklad, ak je laboratérne zviera vystavené bolestivej stimulacii (napr. elektricky uder
do konéatin), jeho senzitivita k d’alsim bolestivym podnetom sa zniZi. Casovy priebeh takto
stresovo indukovanej analgézie sa moze prejavit v niekolkych minttach az hodindch - v
zavislosti od typu podnetu a metddy registracie prahu bolesti. Stres moéZe indukovat’ analgéziu
cez opioidové i1 neopioidové mechanizmy.

Ak prirodzena odpoved’ zvierata na nebezpecenstvo obsahuje znizent senzitivitu na bolest,
predpokladdme, Ze je zapojeny opioidovy systém, ktory sme si priblizili v predchadzajuce;j Casti.
Na podporu tohto mozno uviest, Ze stres moze stimulovat’ aj opioidovll aj neopioidovll indukciu
analgézie. Experimentdlne dokazy stresovo indukovanej analgézie st zaloZzené na moznosti
blokovat ju naloxanom. Podanie samého naloxanu nevedie k vzniku bolesti, ale m6Ze vyznamne
zvysit intenzitu protrahovanej bolesti (napr. stomatologicki pacienti). Stresova indukcia
analgézie sa opisuje aj u l'udi (napr. spomienky vojakov, ktori boli raneni v boji, ale aj

Sportovcov, ktori v zapale boja nezistili poranenie).

Obrazok 8. Prenos bolesti moze zablokovat’ vyplavenie endorfinov.
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Interneurén

Vzruchové aktivita N
Z mozgu
( eferentny systém )

Excitaéné vzruchy
(aferentny systém)

Interneurén

Receptor
bolesti

Substantia
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Obrazok 9. Elektrofyziologicka analyza u¢inku opiatov na senzorické neurony a neurony
zadnych rohov. Primarne aferentné neurony sa spajaju s postsynaptickym neurénom

zadnych rohov. Opiity zniZuji trvanie akéného potencidlu senzorického neuroénu,
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pravdepodobne zniZenim vstupu Cal*, Opiaty podobne podsobia aj na zakonceniach
senzorickych neurénov. Hyperpolarizuju membranu neurénov zadnych rohov aktivaciou
prestupu K*. Stimulicia senzorického neuréonu vedie k vzniku. excitaéného

postsynaptického potencialu v neurénoch zadnych rohov - opiaty znizuju jeho amplitadu.
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Diagnostika priciny bolesti je nevyhnutna pre raciondlny liecebny postup. Podmienkou je
ziskanie adekvatnej anamnézy pocitovanej bolesti v patofyziologickych terminoch
(nociceptivna, neuropatickd) so zohladnenim intenzity bolesti a posudenim pritomnosti
psychosocialnych faktorov, celkové fyzikdlne vysetrenie a vySetrenie miesta bolesti (algické
body). Treba si pritom uvedomit’, ze bolest’ je vzdy subjektivna, neexistuje neuropsychologicky
ani chemicky test, ktorym by ju bolo mozné odmerat’. Uzito¢nou pomdckou pri zistovani pric¢iny
bolesti je opis bolesti s pouzitim charakteristiky PQRST (tab. 2.7.3). Na urcenie intenzity bolesti
sa pouzivaju vizualne analdgové, verbalne a numerické stupnice (obr. 2.7.8), ich pouzitie sa

d’alej roz$iruje aj na hodnotenie Gl'avy bolesti vo vzt'ahu k ordinovanej liecbe.

8.1. KLINICKA CHARAKTERISTIKA BOLESTI

Bolest’ mé rychly zaciatok - fazicka zlozku a r6zne dlho trvajicu tonickl zlozku. To je jeden z
faktorov, podla ktorych rozliSujeme bolest’ akitnu a chronickd. St to vSak dve rozdielne
jednotky, aj ich vyznam pacienta i lekara je rozny (pozri tab. 2, 3). Dnes je vSeobecne
akceptované tvrdenie, Zze nekontrolovana bolest’ nepriaznivo ovplyviiuje nielen pacienta, ale aj
jeho rodinu.

Akutna bolest’ je prejavom akttneho ochorenia, poranenia, varuje pred hroziacim poskodenim
oragnizmu. Objektivne moZzno zaznamenat’ zvySenu aktivitu autondmneho nervového systému -
mydridzu, tachykardiu, tachypnoe, zvySené potenie, presun krvi z organov do svalov, teda
poplachovi reakciu "boj alebo tutek" ako pri akitnom strese. Ma pozitivny vyznam,
charakteristicky linearny priebeh, zistitent pri¢inu, ktort mozZno odstranit’. Ak vSak siln4 akutna
bolest’ pretrvava dlho, strdca svoju uzito¢nt funkciu, vyvolava metabolické a biochemické
zmeny, ktoré su pre pacienta Skodlivé. SU zdrojom komplikdcii s naslednym zvySenim
morbidity, prolongaciou neschopnosti a ¢asto aj mortality. Pretrvavanie silnej bolesti dokonca aj
pri takom fyziologickom procese, ako je porod, posobi Skodlivo na matku aj na novorodenca.
Chronicka bolest’ moze zacat’ ako akutna, pretrvava vSak dlho potom, ako poSkodenie skoncilo.
Uplatiuju sa tu neuralne mechanizmy, ktoré su ovela komplexnejSie, ako pri akutnej bolesti.
Viac vystupuje do popredia motivacno-afektivny rozmer bolesti. Priebeh je cyklicky, ¢asto sa
zhorSuje miesto toho, aby sa zlepSoval, koniec nemozno predvidat. Nastala uz adapticia
autonodmneho nervového systému a objektivne priznaky chybaji. Ked’ zostane v takomto pripade
bolest’ nekontrolovand, stava sa "zmyslom" pacientovho zivota, narusuje mu spanok, chut’ do
jedla, naladu, zhorSuji sa vztahy v zamestnani, v rodine, az u 25 % (10-87 %) pacientov sa

pridruzuje organicka depresia. Bez ohl'adu na to, ¢i je pri¢ina zndma alebo ide o bolest’ bez
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zrejmej organickej podstaty, chronicka bolest’ prestava byt symptomom ochorenia a stdva sa
samostatnou chorobou.

Nadorova bolest’ sa najcastejSie povazuje za dlhotrvajucu alebo ndvratnti bolest’, pretoze je
spojena s kontinualnym nociceptivnym stimulom a ovplyviiuji ju mnohé psychologické faktory.
Pouzivame pre nu termin totalna bolest’, ¢im sa zohl'adiiuju jej mnohopocetné dimenzie: fyzicka,
psychologicka, socidlna a dusevna. Vyznam, rozsah utrpenia a vplyv na pacienta a jeho rodinu st
eSte neporovnatelne vacSie ako pri chronickej bolesti. Bolest' znizuje aktivitu kolujucich
killerovych buniek, ¢o vedie k imunodepresii, rezistencii zakladného ochorenia na liecbu a k
d’alSiemu rozvoju rakoviny. Tvrdenie, Ze bolest mdze zabijat’, je pravdivé. Pacienti s rakovinou,
ktori majui nekontrolovant bolest’, zomieraju skor.

Na zaklade patogenézy bolesti aj v klinike rozliSujeme niekol'ko typov bolesti:

* Nociceptivnu bolest’ vyvolava stimuldcia nociceptorov. Podl'a umiestnenia nociceptorov
rozliSujeme bolest’ povrchovi (koza a sliznice), hlbokd (somatickd) - vychddzajica z
pohybového aparatu a visceralnu.

* Somaticka bolest’ je pokojovu, je pre fu typické, ze je dobre lokalizovana, stala, ¢asto ju
pacient opisuje ako hlodanie a pobolievanie.

* Visceralna bolest’ je hlboka, tupa az palciva, je tazko definovatel'nd a stretdme sa s jej
rozliénym opisom. Je ju tazko lokalizovat’, lebo je Casto diftizna, prekvapujlico vyzaruje a
zasahuje Casti tela aj velmi vzdialené od postihnutého organu. Byva spojend s vegetativnymi
priznakmi - pocitom nevolnosti, zvracanim, hna¢kami. V akitnom Stadiu vyvoldva silné
autonomne reflexné fenomény (difiizne potenie a intenzivne poplachové reakcie ohrozenia). V
chronickom S§tadiu, ked’ sa algogénny proces opakuje, pretrvava, ¢i silnie, je moznd lepSia
lokalizacia bolesti. Transformacia visceralnej bolesti do tzv. Headovych zén sa vysvetluje
centralnou konvergenciou visceralnych a koZnych afferentnych impulzov.

* Neurogénna bolest’ mé povod v 1éziach periférneho alebo centralneho nervového systému.
Bolest” moze byt zachvatovita, ostra, pichava, velmi silnd, vystrelovacia - neuralgicka, alebo
trvala, miernej az strednej intenzity, paliva, neprijemna - deaferenta¢na. Stucasne su pritomné
kvalitativne a kvantitativne senzorické zmeny.

Rozdelenie bolesti na zéklade neuropatofyziologickych mechanizmov je rozhodujice pre taktiku
liecby. Kym pri nociceptivnej bolesti st i¢inné primarne analgetika, neuropaticka bolest’ je na ne

viac menej rezistentna a dominant ulohu majui sekundarne analgetika.

9. FARMAKOTERAPIA BOLESTI
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Zakladom farmakoterapie bolesti je systematicky farmakologicky postup zalozeny na troch
skupinach liekov: neopioidné analgetikd, opioidné analgetikd a adjuvantné lieky - sekundarne
analgetika (obr. 10). Tento algoritmus sa citlivo pouziva podla intenzity a druhu bolesti a je
znamy ako trojstupiiovy analgeticky rebrik (pozri obr. 11), odporueny Svetovou

zdravotnickou organizaciou (WHO, 1986).

Obrazok 10. Liecba bolesti. Analgeticky rebrik - nova modifikacia.

Ulava bolesti

opioidy pre stredn a siind bolest |
neopioidné analgetikd i
+/- adjuvantné lieky
bolest trvd alebo sa zvacsuje
opioidy pre miemu a strednu bolest
neopioidné analgetika
+/- adjuvantné lieky

boles trvd alebo sa zvacSuje

neopioidné analgetika
+/- adjuvantné lieky

9.1. NEOPIOIDNE ANALGETIKA

Neopioidné analgetika (I. stupeil) st urené pre liecbu bolesti miernej az strednej intenzity
kazdej etiologie. Su zvlast vhodné pre bolest muskuloskeletalneho povodu a pri kostnych
metastazach su liekom prvej volby. Ide o chemicky r6znorodu skupinu primarnych analgetik:

* Nesteroidné protizapalové lieky (NSAID) znizuja hladinu zépalovych mediatorov v mieste
poskodenia tkaniva, tieto senzibilizuji nociceptory na noxiézne stimuly. U&inok je
prostrednictvom inhibicie enzymu cyklooxygenazy, ktora katalyzuje konverziu arachidonovej
kyseliny na prostaglandiny a leukotriény. Vyuzivaji sa predovsSetkym pri kontrole zapalovej
bolesti aj ako koanalgetika.

Ich vyuzitie limituje mnozstvo neziaducich uc¢inkov: nefrotoxicita, hepatotoxicita, poruchy
hemokoagulacie, gastropatie az gastroduodenalne ulcerdcie, ale tieZ bolesti hlavy, stavy
zmitenosti, edémy a urtika. NeZiaduce U¢inky st CastejSie a zdvaznejSie pri chronickej aplikacii
a pri dlhodobo posobiacich liekoch tejto skupiny, ako je napr. piroxikam (Arthremin, Hotemin,

Felden), diflunisal (Dolobid, Unisal) a indometacin (Indometacin, Indren). So zohl'adnenim
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rizika neziaducich Uc¢inkov su pre liecbu chronickej bolesti vyhodnejSie kratkodobo ucinné

formy.

mozkova
kiva
| «— psychoterapie
thalamokortikalni
dréhy.
limbicky systém +— tricyklicka antidepresiva
thalamus <— opioidy
mozkovy kmen + opicidy

t.

LSTT

=

descendentni b\
inhibiéni systémy 4

<— ‘epidurdlné aplikované-
kortikosteroidy

ganglia
zadnich kofenu

/-+ SG - substantia gelatinosa
STT —tractus
spinothalamicus
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Ibuprofen (Brufen, Ibuprofen, Nurofen) je v sucasnosti lieckom prvej volby z NSAID,
alternativami su: diklofenak (Veral, Voltaren, Diclofenac, Olfen, Revodina), flurbiprofen
(Flugalin, Ansaid), naproxen (Naprosyn, Napsyn), ketoprofen (Ketonal, Profenid), meloxikam
(Movalis) atd’. Perspektivne je aj zaradenie nimesulidu (Aulin), je to selektivnejsi inhibitor
druhého izoenzymu indukovanej cyklooxygenazy (COX2). Stimuluje aj apoptdzu
(programovana smrt’ buniek) a uvazuje sa, ze by mohol najst’ uplatnenie pri potlaani vzniku,
pripadne progresii kolorektadlnych nddorov. Ma menej neziadlcich ucinkov ako ostatné
nesteroidné antiflogistika.

Kyselina acetylosalicylova (Acylpyrin, Anopyrin) na rozdiel od ostatnych latok tejto skupiny,
vyvolava ireverzibilnu inhibiciu cyklooxygenazovej drahy, ¢o mé za nasledok relativne viac
zvyraznené vedlajSie u€inky na GIT a hemokaogulaciu. Neacytylované salicylaty ako je lysin
salicylat (Dolorosan, Aspegic) maji menej vyznacené ucinky na hemokoagulaciu.

Paracetamol, acetaminofen (Paralen, Paracetamol, Medipyrin) je zaradeny do tejto skupiny,
hoci jeho antiflogisticky ucinok je ovel'a slabsi, no ma porovnatel'ny analgeticky a antipyreticky
ucinok. Jeho najva¢sou vyhodou je, ze neovplyviuje funkciu trombocytov, takze je bezpecny aj
u pacientov s trombocytopéniou. Pri ddvkovani, pouzivanom v liecbe chronickej bolesti 500--
1000 mg kazdé 4-6 h nemd neziadlce ucinky na GIT, vysSie davkovanie je limitované
hepatotoxicitou. V sti€asnosti je analgetikom prvej vol'by z tejto skupiny, je relativne lacny.
Metamizol (Novalgin) ma vyborny analgeticky a antipyreticky ucinok, pri vy$som davkovani aj
antiflogisticky. Vyhodou je hlavne jeho spazmolyticky G¢inok, o sa vyuziva aj pri kontrole
neurogénnej bolesti. Limitaciou je ovplyvnenie krvitvorby a alergické reakcie.

Vicsina liekov tejto skupiny sa distribuuje v tabletkéach, kapsulach, niektoré v tekutinovej forme,
capikoch a géloch. Pri akutnej bolesti je moznd aj parenteralna aplikacia: lysin salicylat
(Dolorosan, Aspegic), diklofenak (Veral, Volteren), ketoprofen (Ketonal, Profenid), indometacin
(Confortid), metamizol (Novalgin).

Neopioidné analgetikd dominantne pdsobia na periférii, mézu ovplyvnit' aj CNS, neaktivuju
opioidné receptory a analgeticky ucinok je rozdielny od opioidov. Nevyvolavaji toleranciu a
zavislost a maju rozdielne spektrum toxicity. Vyber najvhodnejSieho preparatu zavisi na
znaSanlivosti pacienta, pri neznasSanlivosti jedného preparitu moéze byt vymeneny za iny,
kombinécia viacerych liekov z toho istého stupiia sa nedoporucuje.

Neopioidné analgetikd maju synergisticky Ucinok s centralnym ucinkom opioidov, t.j. opioidy
Setriaci u¢inok. Kombindcia s opioidmi je vyhodna.

Ich pouzitie obmedzuje "ceiling efekt" (stropny efekt, nizky analgeticky potencial), kde

zvySenim davky nad urciti hladinu sa nezvys$i analgeticky Uc¢inok, len neziadice ucinky. Na
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zéklade klinickych skusenosti maximalne davky predstavuji nanajvys 1,5-2-nasobok
Standardnych davok (tab. 2.7.4). Preto pri perzistujucej bolesti, aplikaciu neopioidnych analgetik
samych nepredlzujeme, ale radSej volime kombiniciu s analgetikami vySSich stupiiov

analgetického rebrika.

9.2. OPIOIDNE ANALGETIKA

Opioidy predstavuju najviacsiu skupinu primarnych analgetik pouzivanych na kontrolu strednej,
silnej az vel'mi silnej bolesti - pre ich u¢innost, jednoduchu titraciu a vyborny risk/benefit
pomer. Analgézia je dosledkom vézby so Specifickymi opioidnymi receptormi v CNS a na
periférii. Aktivacia receptorov v periakveduktalnej Sedej hmote, mieche a v spinalnej mieche
robi analgéziu, aktivacia receptorov v ostatnych urovniach CNS a na periférii robi euforiu,
respiracnu depresiu, sedaciu, obstipaciu, nauzeu a retenciu moca.

Opioidy sa delia na skupiny:

1. Cisté agonisty (kodein, dihydrokodein, oxykodon, tilidin, tramadol, petidin, piritramid,
morfin, fentanyl, metadon), nemaju stropny ucinok analgetickej ucinnosti, neantagonizuju
ucinky ostatnych opioidov pri simultdnom podévani.

2. Parcialne agonisty (buprenorfin), maju relativne nizku vnutornt aktivitu pri védzbe s
opioidnymi receptormi a v porovnani s ¢istymi agonistami maju stropny u¢inok analgézie.

3. ZmieSan¢ agonisty/antagonisty (pentazocin, butorfanol, nalbufin), maju stropny efekt
analgetickej Gi¢innosti, v protiklade s Cistymi agonistami robia analgéziu na jednom receptore a
zaroven ju neutralizuji na inom receptore. Sti€asna aplikacia Cistych agonistov a zmieSanych

agonistov/antagonistov vyvolava abstinencny syndrom a stupiiuje bolest’.

9.2.1. OPIOIDNE ANALGETIKA PRE MIERNU A STREDNU BOLEST - II. STUPEN

Z analgetik, ktoré radime do tejto skupiny (tab. 2.7.6) sa na kontrolu chronickej bolesti v
sucasnosti vyuziva: kodein, dihydrokodein, tramadol, menej tilidin (Valoron gtt., inj.) a
buprenorfin (Temgesic subl.).

Kodein a dihydrokodein (DHC cont. 60, 90, 120 mg, retardovana forma) sa vyuzivaji hlavne
pre vyrazny antitusicky u¢inok, ako aj skuto¢nost’, Ze sa ¢iastocne biotransformuji na morfin a
pdsobia ako "slaby morfin". Pri zvySovani davky nad normalnu terapeuticktl hladinu (viac ako
200 mg na deil) dochadza k proporcionalne vysSiemu vyskytu neziaducich ucinkov (obstipacia).
Tramadol (Tramadol, Tramal, Mabron) radime k syntetickym opioidnym analgetikam. Pdsobi
ako Cisty agonista, na mechanizme jeho analgetického tc¢inku sa podiel’a aj inhibicia spatného

vychytavania noradrenalinu a sérotoninu, ¢o rozsSiruje jeho indikaciu aj na neurogénnu bolest’.

64



Nevyvolava spazmus Oddiho zvierata a nemeni sekréciu zl¢e. Ma vyborni biologick
dostupnost’ aj po peroralnej aplikacii. Analgeticky G¢inok po peroralnej aplikacii nastupuje do 30
minut a pretrvava 3-6 hodin (polcas je 6 hodin, pol¢as jeho analgeticky aktivneho metabolitu je 9
hodin). Ma Siroku paletu davkovacich foriem: tbl, kapsle, gtt., Capiky, injekcie, je k dispozicii aj
v retardovanej forme (Tramal ret. 100 mg a 12 h).

Ostatné opioidy tejto skupiny, ako je petidin, piritramid (Dipidolor inj.), pentazocin, butorfanol
(Beforal inj.), nalbufin (Nubain inj.), ktoré sa hojne vyuzivaju pri akttnej bolesti, sa pri kontrole
chronickej bolesti neodporacaju.

Petidin, meperidin (Dolsin inj.) mé& kratky 0c¢inok (2-3 h) a zIu biologicku dostupnost’ po
peroralnej aplikacii. Pri chronickej aplikacii, vo vysSich davkach a u staSich pacientov dochédza
ku kumulacii jeho metabolitu normeperidinu, ktory pdsobi toxicky na CNS, vyvolava tremor,
kice a agitaciu. Na liecbu chronickej nadorovej bolesti sa absoltitne nehodi a jeho pouzivanie sa
v st€asnosti povazuje za postup "non lege artis".

Pentazocin (Fortral) je silné analgetikum pri parenteralnej aplikacii, ale slabé pri aplikacii per
os. Pre kratku dobu tc¢inku, nespolahlivost’ oralnej aplikacie, rychly nastup zavislosti a vyrazné
psychomimetické ucinky sa absolitne nehodi pre liecbu chronickej bolesti a jeho pouzitie je

povazované za postup "non lege artis".

9.2.2. OPIOIDNE ANALGETIKA PRE STREDNU A SILNU BOLEST - I1I. STUPEN
Morfin (Morfin inj, Sevredol tbl a4 10, 20 mg, magistraliter pripraveny morphinum
hydrochloricum vo forme vodného roztoku a supp, pomaly sa uvolfiujice tabletky: Slovalgin 30
mg, MST cont. 10, 30, 60, 100 mg), je opioidom volby pre strednti a silnti nadorovl bolest’.
Zaroven je referencnym Standardom pre porovnavanie silnych opioidov. Hoci st niektoré
opioidy potentnejSie, v ekvianalgetickych davkach nie je Ziadne G€innejSie nez morfin.

Davku titrujeme, kym sa nedosiahne ul'ava bolesti a neexistuje maximalna davka. 90 %
pacientov s bolestou senzitivnou na morfin nikdy nepotrebuje vyssiu dennu davku ako 200-300
mg, ale individudlne mézu byt potrebné¢ aj davky 1000-ndsobne vysSie. VyuziteInost v
organizme sa pri oralnej aplikacii 1isi od 35-75 %, pri chronickej aplikacii je oral/parenteralny
pomer 2:1 az 3:1. Plazmaticky polcas plne koreluje s analgetickym u¢inkom, nedochadza ku
kumulacii, ¢o robi jeho uZivanie bezpednym aj vo vysokych davkach. Uginok je 4-5 hodin, o
nieco dlhsi po ordlnej nez po parenteralnej aplikécii.

EAPC (Europska asociacia paliativnej starostlivosti) publikovala (1996) hlavné principy pouzitia

morfinu pri nadorovej bolesti.
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9.2.3. INTERAKCIE OPIOIDOV

1. Morfin mozno bezpecne predpisovat’ s ostatnymi liekmi, s vynimkou inhibitorov MAO, kde sa
moze vyvinut’ hypertenzna kriza alebo mentalna excitacia.

2. Nelogicka je kombinacia so slabymi a silnymi morfinovymi agonistami. Bromptonska mixttra
a etylmorfinové tabletky, ktoré sa u nés eSte stale pouzivaji v nemocniciach i ambulanciach
praktickych lekdrov, st v sucasnosti povazované za obsolentné. Obsahuju fixné davky
fenotiazinu, kokainu, alkoholu ¢i dokonca kodeinu. Pri zvySovani davky potom fenotiazin
vyvoldva nadmerni seddciu, kokain hlavne u starSich vyvolava halucinicie. Kodein je v
kombindcii s morfinom Uplne neopodstatneny a len zvysuje obstipaciu. Alkohol niektori pacienti
vobec netoleruji a u pacientov s maligndomami Ustnej dutiny ma dokonca Skodlivé lokalne

ucinky.

9.2.4. NEZIADUCE UCINKY OPIOIDOV

Pri liecbe opioidmi je potrebné venovat pozornost neziadicim uc¢inkom: obstipacia a sedacia su
najbeznejsie, d’alSie si nauzea a vomitus, Utlm dychania, xerostomia, retencia moca, pruritus,
zmena kognitivnych funkcii, dysforia, euforia, fyzicka zavislost a tolerancia. Vyskyt neZiaducich
ucinkov je velmi variabilny, preto je potrebné ich starostlivé monitorovanie a profylakticka
liecba.

Utlm dychania. Pri lietbe chronickej nadorovej bolesti nie je Ziadne signifikantné riziko
respiracnej depresie. Bolest' je fyziologickym antagonistom respiracne depresivneho ucinku
opioidov. Utlm dychania nenastava, ked’ pacient dostava spravne davky morfinu na kontrolu
bolesti. Tak dlho, ako existuje bolest, moze byt davka morfinu bezpecne titrovand nahor bez
obav z depresie dychania.

Tolerancia na opioidy a fyzicka zavislost’ je o¢akavanym farmakologickym ucinkom chronickej
aplikacie opioidov a nesmie byt zamietiana s psychologickou zavislostou (addikcia).

Tolerancia na opioidy je definovana ako potreba zvySovat davku na dosiahnutie
predchadzajiceho analgetického uCinku. Nepredstavuje Ziaden problém, preklenieme ju
jednoducho zvysenim davky. Tolerancii méZme do urcitej miery predchadzat’:

1/ vyuzivanim kombinacie opioidov a neopioidnych analgetik,

2/ vhodnym striedanim silnych opioidov, ked’Ze skriZena tolerancia medzi nimi nie je kompletna,
3/ uprednostiiovanim ordlnej aplikacie pred parenteralnymi cestami, pretoze tolerancia, ako

funkcia davky a frekvencie podévania, vznika rychlejsie pri intravendznych infaziach.
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Pri ndhlom znizeni analgetického ucinku opioidov u pacientov s nadorovovou bolest’ou, ide skor
o progresiu zédkladného ochorenia a tym aj zva¢Sovanie bolesti. Tolerancia je selektivna na rézne
ucinky opioidov: rychla (1-2 dni) na eufériu, pomala (5-7 dni) na ospalost’, ziadna na obstipaciu.
Fyzicka zavislost’ sa prejavi abstinencnym syndromom pri ndhlom vysadeni opioidov u
pacienta, ktory bral dlhodobo vysoké davky. Abstinencny syndrom modze byt niekedy
povazovany za virozu, chripku "flu-like" syndrom (kasel’, slzenie, kolika, diarhoe) Abstinencny
syndrém je funkciou polcasu opioidov, u morfinu a opioidov s kratkym pol¢asom sa vyvinie za
6-12 hodin, s vrcholom za 24-72 hodin. Nenastava, ak davky znizujeme postupne pocas 3-5 dni,
u vel'mi malého poctu pacientov (menej ako 1 %) st na vysadenie morfinu potrebné 2-3 tyzdne.
U opioidov s dlhym pol¢asom (transdermdalny fentanyl) sa oddiali o 24 h.

Addikcia (psychologicka zavislost’) sa tyka nalady - Specificky lickom vyvolanej, ktora spaja
uzitie lieku s pocitom dobra a tuzby. To nie je obraz pacientov s rakovinou, ktori uzivaju opioidy
kvoli ulave bolesti. Okrem toho, pouZitie opioidov z medicinskej indikacie je len vel'mi zriedka

spojené s vyvojom addikcie.

9.3. ADJUVANTNE LIEKY

Tvoria pocetnt skupinu liekov, ktoré zvySuju G€inost’ primarnych analgetik, liecia sprevadzajlice
symptomy, ktoré zvySuju bolest’, prejavuji svoju vlastni nezadvislu analgetickli aktivitu u
Specifickych typov bolesti, ale tiez zmenSuju neZiadice ucinky analgetik. Pouzivaju sa na
kazdom stupni analgetického rebrika.

Kortikosteroidy st ucinné v liecbe zapalovej bolesti (napr. kostna bolest’), neuropatickej bolesti,
ako aj pri bolestiach hlavy v dosledku intrakranidlnej hypertenzie. ZmenSuju edém mozgu a
spinalnej miechy, zmensuju bolest’ sposobentl perineurdlnym edémom a tutlakom periférnych
nervov. Znizuji nauzeu, zvySuji chut do jedla a zlepSuju néaladu. St prospe$né hlavne u
kachektickych pacientov s rakovinou v terminalnom §tadiu, zvySuju kvalitu ich Zivota a celkovy
pocit zdravia. Dexametazon (6-24 mg/die) je lickom volby, pre svoj relativne minimalny
mineralokortikoidny tcinok.

Kalcitonin (Miacalcic) a bifosfonaty (klodronat - Bonefos, Lodronat, pamidronat - Aredia)
maju analgeticky ucinok u kostnych metastaz primarne ¢i sekundarne hormonalne nezavislych,
pri osteoporotickej bolesti z metabolickych ¢i inych dovodov. Kalcitonin je Gcinny aj v prevencii
vzniku Komplexného regionalneho bolestivého syndromu typ I a II, v minulosti znamych ako

reflex sympatikovej algodystrofie a kauzalgia.
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Spazmolytika odstraiiuji bolest’ pri kolikovitych viscerdlnych bolestiach, bilidrnych a
oblickovych kolikach. Patri sem drotaverin (No-Spa), butylskopolamin (Buscopan) a zlozené
spazmoanalgetikd (Algifen, Spasmoveralgin Neo atd’.)

Antikonvulziva sa vyuzivaju na kontrolu ostrej, vystrel'ujiicej neuralgickej bolesti. Vyhodna je
ich kombinacia s tricyklickymi antidepresivami a neuroleptikami. Karbamazepin (Biston,
Tegretol, Timonil) je lickom prvej vol'by pri trigeminalnej neuralgii. Davka sa postupne zvysuje
az na 200-400 mg 3-krat denne.

Myorelaxancia Z centralnych myorelaxancii sa u muskulo-skeletdlnych bolesti vyuziva
mefenuxalon (Dorsiflex), tetrazepam (Myolastan), tizanidid (Sirdalud). Baklofen (Baclofen)
primarne uceny na lieCbu spasticity, je vyhodnou alternativou aj pri liecbe trigeminalnej

neuralgie.

Antidepresiva maju vlastny analgeticky ucinok, ktory nastupuje do 5 dni (kym antidepresivny
do 3 tyzdiiov), davky st poloviéné oproti davkam pouzivanym v psychiatrii. Uéinkuj
niekol’kymi spdsobmi:

1. Inhibuju presynapticky znovu vstrebdvanie sérotoninu a noradrenalinu a tym postsynapticky
blokuji muskarinové, cholinerické, H1-histaminergické a 1-adrenergické receptory. Tym
aktivuji descendentntl inhibiéna bulbo-spinalnu drahu bolesti.

2. Interakciou s opioidnymi receptormi, zvySuju u¢inok opioidov, t.j. opioidy Setriaci G¢inok.

3. Ich chinidinu-podobny G¢inok - stabilizacia membran, vyvolava antinocicepciu aj inhihibiciou
uvol'nenia prostaglandinov v periférii.

Uginok tricyklickych antidepresiv je teda najkomplexne;jsi a najsilneji, v su¢asnosti predstavuji
lie€bu bolesti prvej vol'by u kontinualnej dysestetickej (palivej) bolesti, ale maju vyznam aj u
vystrel'ujucej neuropatickej bolesti. Nie bezvyznamny je ich U¢inok na naladu. St G¢inné u
diabetickej neuropatie postherpetickej neuralgie. Uvodna davka tricyklickych antidepresiv je
12,5-25 mg, so zvySenim na maximalnych 100 mg denne. Najvhodnejsiia aplikacia je pred
spanim, nakol'ko sa vyuzije aj ich U¢inok na zlepSenie spanku. Pri intolerancii ich rozsiahlych
neziaducich u¢inkov st alternativou selektivne inhibitory znovuvstrebdvania noradrenalinu
(nortriptylin) alebo serotoninu (SSRI). Tieto maji menSie neziaduce Uc¢inky, aj ich vlastny
analgeticky ucinok je mensi. Ich antidepresivny ucinok sa vyuziva hlavne v liecbe chronickej a
onkologickej bolesti (tab. 10).

Neuroleptikd maji additivny analgeticky ucinok, vyznamny je ich ucinok antiemeticky a
antipsychoticky. Potencuju t€inok antidepresiv a vynimoc¢né je, ze bolest’ straca afektivny nabo;j.

Najzavaznejsie neziaduce ucinky st maligny neurolyticky syndrém a extrapyramidové prejavy.
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Pouzivaji sa levomepromazin (Tisercin), tioridazin (Thioridazin), prochlorperazin
(Prochlérperazin), perfenazin (Perphenazin), haloperidol (Haloperidol), dehydrobenzperidol
(Droperidol), tiaprid (Tiapridal). Chlérpromazin (Plegomazin) je lieckom volby pri bolestivych
tenezmoch rekta.

Anxiolytika (benzodiazepiny a centralne myorelaxancia) moduluju bolesti spojené s aktivaciou
sympatikového nervového systému a anxietou. Ich hlavnou indikéciou je akutna bolest. Pri
dlhodobom uzivani vznika zavislost’ a pri ndhlom vysadeni abstinencny syndrém, epiparoxyzmy
a poruchy pamiti. V lieCbe bolesti sa pouziva: alprazolam (Neurol, Xanax), bromazepam
(Lexaurin), diazepam (Diazepam, Apaurin, Seduxen, Stesolid), nitrazepam (Nitrazepam),
medazepam (Rudotel, Ansilan), chloérdiazepoxid (Radepur, Defobin). Z nebenzodiazepinovych
anxiolytik mé vyznamné postavenie hydroxyzin a buspiron, u ktorych nie je zavislost’.
Hypnotika (flurnitrazepam - Rohypnol, midazolam - Dormicum, zoldipen - Stilnox a zopiclon -
Imovane) sa neodporacaju podavat’ samotné, lebo u silnej bolesti zlyhavaji. Vhodna je
kombindcia s analgetikami a psychofarmakami.

Psychostimulancia (fenmetrazin, amfetamin, mesokarb) maju aditivny analgeticky ucinok a
centrdlne stimulujuci U¢inok pri sedativnom ucinku opioidov. Pouzivaju sa zriedkavo, ich
indikécia stipa s vyskytom narkolepsie.

Lokalne anestetika systematicky alebo ordlne aplikované potla¢aji miesta ektopického
nervovového pacemakera a to v ovela nizSich davkach, nez sa pouZivaji v kardiologii.
Podkladom je blokéda sodikového kanala. Mexiletine (Katen) v davke 100-200 mg sa pouziva
pri liecbe diabetickej neuropatie, ¢i postchemoterapeutickej polyneuropatie.

Sympatikolytika Clonidin je alfa-2-adrenergicky agonista s analgetickymi vlastnostami. Je
u¢inny pri diabetickej neuropatii, aplikacia je transdermdlna (nie je u nds k dispozicii),
epidurdlna alebo oralna. Limitujicimi neZiadicimi U¢inkami su sedacia, hypotenzia a
xerostomia. Hypotenzia a bradykardia je vyznamnd hlavne po epidurdlnej aplikacii.
Phenoxybenzamin je G¢inny u kauzalgie.

Topické latky Capsaicin v krémovej substancii sa pouziva v liecbe neuropatickej bolesti. Jeho
ucinok spociva vo vytesneni peptidov, hlavne substancie P z primarnych aferentnych neurénov.
Niektori pacienti s postherpetickou neuralgiou maji prospech z aplikacie eutektickej zmesi
lokalnych anestetik (EMLA krém) a 5 % lidokainového gelu.

NMDA antagonisty Ketamin, zname celkové intravendzne anestetikum a dextromethorphan -
antitusikum, st najznamejSie blokatory NMDA-receptorov, ktoré nasli v stcasnej dobe svoje
uplatnenie aj v liecbe neuropatickej bolesti. Poskytuji ul'avu napr. pri postherpetickej neuralgii.

Limitujucim faktorom, hlavne u ketaminu, su jeho psychomimetické vedl'ajsie ucinky.
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10. NADOROVA BOLEST A MOZNOSTI JEJ TiSENIA
Bernadi¢ M., Bernadi¢ M., Jr., Kulichova, M.

V 80. rokoch mnohi odbornici upozoriiovali, Ze pacienti srakovinou maju nedostatocne
kontrolovanu bolest’ (WHO, Expert Committee Report 1990). Aj preto sa problémom nadorove;j
bolesti zacala zaoberat Medzindrodna spolo¢nost’ pre Stadium bolesti (IASP) a Svetova
zdravotnicka organizacia (SZO). Uz v roku 1984 SZO definovala potrebu kontroly nadorove;j
bolesti ako svetovy problém a v roku 1986 publikovala Program kontroly nadorovej bolesti -
Cancer Pain Relief Programme. Podl'a SZO ,,paliativna starostlivost’, vratane symptomatickej
ulavy bolesti, sa v rokoch, ktoré pridu, stane najddlezitejSou pre vsSetky krajiny. Ni¢ totiz
nedokaze tak okamzite zlepSit' kvalitu zivota a odstranit’ utrpenie, nielen u pacientov s
rakovinou, ale tiez u ich rodin, ako uplatnenie vedomosti, ktoré boli ziskané na poli paliativnej
starostlivosti“. V tomto ohl'ade, SZO oznacuje paliativnu starostlivost’ a Specidlne liecbu bolesti
za najvys$iu prioritu, rovnako doleziti ako je prevencia, diagnostika a liecba rakoviny
(Management of Cancer Pain, 1994, Cancer Pain Relief, 1996). Cielom c¢lanku je ponuknut

prehl'ad stcasnych trendov v diagnostike, hodnoteni a lie€be pacientov s nadorovou bolestou .

10.1. VYSETRENIE PACIENTA S NADOROVOU BOLESTOU

Dnes je zrejmé, Ze nevyhnutnym predpokladom pre dosiahnutie kontroly nadorovej bolesti je
starostlivé vySetrenie pacienta, ktoré musi zohladnit: multidimenzidlne hodnotenie bolesti,
klinicka a psychosocialnu charakteristiku pacienta a pocetné Specifické prognostické faktory,
ktor¢ moézu mat’ rozhodujuici vplyv na vysledok lieCby. Rovnako nevyhnutné je posudzovat
bolest v kontexte ostatnych symptomov, ktoré sa u pacientov s pokrocilym nadorovym

ochorenim hojne vyskytuji.

10.2. PRICINA BOLESTI

65-85 % pacientov s pokroc¢ilym nadorovym ochorenim ma bolest’ priamo vyvolanu nadorom a
jeho metastazami. 15-25 % bolesti je nasledkom operacie, chemoterapie ¢i radioterapie. 3-10 %
bolesti je bez vzt'ahu k rakovine a jej liecbe. 80 % pacientov mé viac ako jednu bolest’, 34 %
pacientov ma viac ako Styri druhy bolesti rozlicnej lokalizacie. Primarne tumory prsnika a
prostaty, ktoré bezne metastazuji do kosti, maji az 60-80 % incidenciu bolesti. Kym pri
solidnych tumoroch ma bolest’ menej ako 15 % pacientov, v terminadlnom $tadiu pri diseminécii

tumoru uvadza bolest’ vyzadujucu liecbu viac ako 80 % pacientov.
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10.3. LIECBA NADOROVEJ BOLESTI
Zakladom farmakologickej liecby je znamy vzostupny 3-stupfiovy analgeticky rebrik, ktorym
dok4dZeme kontrolovat’ bolest’ u 80-90 % pacientov. Zohladnuje péat zékladnych principov

aplikacie analgetik u nadorovej bolesti.

10.3.1. NEOPIOIDNE ANALGETIKA

a) Su urcené pre bolest’ miernej az strednej intenzity kazdej etiologie. Pri kostnych metastazach
st lickom prvej vol'by. Maju synergicky ucinok s centralnym uc¢inkom opioidov, t.j. opioidy
Setriaci ucinok, preto je ich vzajomna kombinacia vyhodna.

b) Paracetamol je analgetikom prvej volby z tejto skupiny. Vyhodou je, Ze neovplyviuje
syntézu prostaglandinov teda ani funkciu trombocytov, nemd signifikantné renalne ani
gastrointestinalne toxické ucinky. Nesteroidné protizapalové lieky sa vyuzivaju
predovsetkym pri kontrole zapalovej bolesti, aj ako koanalgetikd. K ich periférnemu
analgetickému ucinku sa v poslednom case pridruzil aj centrdlny analgeticky Uc¢inok na
urovni spinalnej a supraspinalnej. Limitujicim faktorom je nizky analgeticky potencial a
vyznamné neziaduce ucinky, hlavne nefrotoxicita, hepatotoxicita, poruchy hemokoagulécie,
gastropatie. Neziaduce Uc€inky st CastejSie a zavaznejsie pri chronickej aplikacii a u dlhodobo
posobiacich liekov tejto skupiny. Pre liecbu chronickej bolesti st preto vyhodnejSie

kratkodobo ucinné formy alebo novsie selektivne blokatory COXo.

10.3.2. OPIOIDNE ANALGETIKA

Dlhodobé liecba opioidmi je prostriedkom vol'by pre lie¢bu strednej a silnej nadorove;j
bolesti. Opioidy simuluju u¢inok endogénych opioidov — endorfinov prostrednictvom vézby
s pocetnymi subtypmi opioidnych receptrov (U, k, &) na Urovni spindlnej, supraspindlnej a
v periférnych tkanivach. V klinickej praxi maju najvacsi vyznam opioidy, ktoré sa selektivne
viaZzu na p-receptor t.j. Cisti agonisti. ZmieSani agonisti/antagonisti posobia ako slabi agonisti na
p-receptore a agonisti na k-receptore. Tato skupina analgetik nie je v liecbe chronickej nadorove;j
bolesti preferovana hlavne pre ich neziadiice psychomimetické ucinky. Parcidlni agonisti st
selektivnymi agonistami na p-receptore, ale ich aktivita je limitovana. Obe posledne menované
skupiny maju ,,stropny tcinok* t.j. ddvkou ohrani¢eny analgeticky potencidl, preto je ich vyuzitie

Vv lieCbe chronickej nadorovej bolesti limitované.
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Pri liecbe opioidmi je nevyhnutné venovat’ pozornost’ ich neziaducim ucinkom. Medzi
zname a pomerné bezné neziaduce uUCinky radime sedaciu, nauzeu, obstipaciu, respiracnu
depresiu, pruritus, anafylaxiu, potenie, retenciu moca. Zriedkavo, ale o to urgentnejsie je
potrebné riesit’ zadvazné neziaduce Uc¢inky jako su: plicny edém a centralne neurotoxické ucinky,
zname tiez pod nazvom syndrém opioidmi indukovanej neurotoxicity (Bruera, Neumann,1999a);
prejavuje sa ako Kognitivne zlyhanie, organické halucinacie, myoklonus az grand mal kice,
hyperalgézia a/alebo allodynia, tazkd sedacia az koéma. Vyskyt je velmi variabilny a preto
starostlivé monitorovanie a profylakticka liecba su potrebné.

Pri lie€be opioidmi musime tiez zohl'adnit: Toleranciu opioidov, ktora je definovana ako
potreba zvySovat’ davku na dosiahnutie predchadzajuceho analgetického ucinku. Nepredstavuje
ziaden problém, preklenieme ju jednoducho zvysSenim davky. Fyzicka zavislost’ sa prejavi pri
nahlom vysadeni opioidov ako abstinen¢ny syndrom. Addikcia (= psychologickéd zéavislost) sa
tyka nalady - Specificky liekom vyvolanej, ktord spaja uzitie lieku s pocitom dobra a tizby.

Vyber opioidov je podla vzostupného analgetického rebika pri dodrziavni zasad liecby
nadorovej bolesti. Napriek tomu, zZe peroralna aplikacné cesta opioidov je preferovana, az 80 %
pacientov potrebuje Vv priebehu lie¢by alternativne aplikacné cesty: subkutannu, rektalnu,
sublinguélnu, inhala¢nu, transdermélnu ¢i spinalnu. Dovody pre alternativnu aplika¢nu cestu st
tiez pocetné. Opioidy sa najcastejSie vyuzivaju pri liecbe chronickej nadorovej bolesti. Treba
povedat’, Ze morfin zostdva opioidom vol'by pre stredna a silni nddorova bolest’, napriek tomu
nemusi byt najoptimalne;jsi pre kazdého pacienta a pre kazdu bolest’. Existuje tu vel'ky stupen
variability a spokojnost s tym-ktorym opioidom je nepredvidatelna. Variabilita je
multifaktoridlna. Zavisi jednak na bolestivom syndrome: neuropatickd bolest’ je vel'mi
rezistentnd na liecbu silnymi opioidmi a posava krivku Uc€innosti doprava, rovnako
nezvladnutel'na je bolest’ incidentdlna, ktora sa moze opakovat’ aj 100-krat denne a prinasa so
sebou vysoké riziko predavkovania. Problém predstavuje aj sdm pacient, kde akcentovana
psychicka tenzia moze viest’ k rychlej eskalacii davky, limitujicim faktorom byva aj pokrocily
vek, ¢asto sa musi prihliadat’ k predsudkom pacienta.

Vsetky tieto faktory je potrebné zohladnit’ v klinickej praxi a zvolit’ najvhodne;jsi opioid,
¢o je vyjadrené terminom - roticia opioidov. Treba si uvedomit, Ze ztohto hl'adiska ani
nemozno hovorit' o slabych alebo silnych opioidoch. Uginnost opioidu (alebo maximalna
ucinnost) je vlastne len farmakologicky termin. Potentnost’ opioidu je ddlezita pri prepocte
ekvivalentnych davok. NajdolezitejSou je citlivost’ — klinicka alternativa ti€innosti, tj. schopnost’
opioidu dosiahnut adekvétnu alavu bolesti, ktora je definovand ako uspokojuca rovnovaha

medzi dosiahnutou analgéziou pri tolerancii vedl'aj§ich u¢inkov (Portenoy,1999).
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10.3.2.1. PRINCIPY POUZITIA MORFiNU PRI NADOROVEJ BOLESTI

1. Preferuje sa peroralna aplikacné cesta morfinu. Idealne je mat’ k dispozicii obe formy: rychlo
sa uvolfiujucu (na titraciu davky) a riadene uvoliovant (na udrziavaciu liecbu).

2. Najjednoduchsim postupom pri titirdcii davky je pouzivat’ davky rychlo sa uvolnujuceho
morfinu (Sevredol 10, 20 mg alebo magistraliter pripraveného vodného roztoku morfinu) v 4-
hodinovom dévkovacom rezime. Pri objaveni sa nahlej tzv. "prelomovej" bolesti pouzit ako
pridatné tie ist¢ davky (napr. aj kazdi hodinu). Celkovi dennu davku je potrebné denne
vyhodnocovat’ so zohl'adnenim poctu pridatnych davok.

3. Ak sa bolest’ objavuje konstantne pred aplikdciou nasledujucej pravidelnej davky, je potrebné
pravidelnu davku zvysit o 50 %. Vo vSeobecnosti nie je potrebné aplikovat’ rychlo sa uvolnujici
morfin CastejSie ako kazdé 4 hodiny.

4. U pacientov s akoukol'vek redukciou funkcie obli¢iek (vek nad 60 rokov a pri kreatinine nad
200 mol/l) dochadza ku kumulacii M6G (morfin 6-glucoronid je analgeticky metabolit), ¢im sa
zvySuje utlm dychacieho centra, preto redukujeme davky morfinu na polovicu, eventualne
predlzujeme davkovaci interval na 6-8 h.

5. Priklad predpisu magistraliter pripraveného vodného roztoku morfinu:

Rp/ Morphini chlorati 0,1-1,0 g (miligramata centum - mille)

Aquae destilatae ad 100 ml

M.f.sol.

S: 1 ml je 1-10 mg

6. Ked dosiahneme kontrolu bolesti, mdézme prejst na ekvivalentné davky riadene sa
uvolnujuceho morfinu (1:1), kde je davkovaci interval 12 h. Davku vypocitame jednoduchym
prepoctom: 4-hodinova davka morfinu v mg x 3 = 12-hodinovéa davka pomaly sa uvoliiujuceho
morfinu.

7. Niekedy moze byt potrebna alebo preferovana aplikdcia pomaly sa uvoliiujiceho morfinu
kazdych 8 h.

8. Ak pacienti nemdzu uzivat' lieky oralne, preferovanou alternativnou aplika¢nou cestou je
rektélna a subkutanna.

9. Biodostupnost’ a trvanie u¢inku morfinu po oralnej a rektalnej aplikacii je rovnaka (relativny
pomer 1:1).

10. Tabletky riadene sa uvolfiujiceho morfinu sa nesmu lamat, ani aplikovat’ rektalne alebo

vagindlne.
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11. Subkutinne mozno morfin aplikovat ako bolus kazdé 4 h alebo kontinualne -
oral/subkutanny pomer je 2:1.

12. Neexistuje indikdcia pre aplikdciu morfinu intramuskuldrne, subkutdnna aplikacia je
jednoduchsia a menej bolestiva.

13. Subkutanna aplikacia moze byt problematickd u pacientov s anasarkou, pri objaveni sa
erytému a sterilnych abscesov v suvislosti s aplikdciou, pri poruchach koagulécie a znizenej
periférnej cirkulacii. U tychto pacientov je vyhodnejSia intravendzna aplikacia.

14. Oral/intraven6zny pomer morfinu je 3:1. Intravendzna aplikacia je G¢innd, nevyhodou je
rychlejsi nastup tolerancie (pri kontinudlnom aj pri bolusovom davkovani), preto je pre pacientov
s chronickou bolestou menej vhodna.

15. Vyssie uvedenym postupom mozno dosiahnit’ kontrolu nadorovej bolesti u 80 % pacientov.
U zostavajucich 20 % sa odporucaju iné, hlavne anestetické postupy lie€by bolesti, vratane
spinalnej (epiduralnej) aplikdcie opioidov samotnych alebo v kombinacii s lokdlnymi
anestetikami a d’al$imi liekmi.

16. Epiduralna a spinalna aplikacia morfinu nepredstavuje kvalitativne odliSnt analgéziu, nie je
to analgézia urcend pre najsilnejSiu bolest’, ako sa vSeobecne mysli. Ma Specifické indikacie, je
urCena pre tie typy morfin-senzitivnej bolesti, kde pacienti netoleruju vedlajsie Gc¢inky inou
cestou aplikovanych opioidov. Aj tu sa vyvija tolerancia, na rozdiel od inych aplika¢nych ciest,
pri tejto aplikdcii mé morfin stropny efekt. Pri potrebe zvySovania epidurdlne; davky morfinu
nad 40 mg/24 h, vznika hyperalgézia a analgeticky uc¢inok uz zvySovanim davky nenarasta.

17. Pri vybere aplikacnej cesty plati zasada, Ze preferovana je posledna najmenej agresivna cesta.
18. Aplikacia morfinu bukélne, sublingudlne alebo nebulizaciou v stcasnosti nema klinicka
vyhodu pred konvenénymi cestami.

19. Sublingudlna alebo transdermdlna aplikdcia inych opioidov moéze byt alternativou
subkutannej aplikacie.

Fentanyl (Fentanyl inj, Durogesic naplaste 25, 50, 75, 100 g). V parenteralnej forme sa vyuziva
na liecbu akutnej bolesti, pri i.v. aplikacii je 75-100 X potentnej$i nez morfin.

Transdermalny fentanyl je pri chronickej nadorovej bolesti alternativou morfinu, je uréeny pre
pacientov, ktori nemdzu prijimat’ p.o. ako alternativa s.c. aplikacie. Terapeuticka hladina v krvi
sa pri transdermalnej aplikacii dosiahne za 8-12 h, po odstraneni néaplaste terapeutickd hladina
poklesne na 50 % za 17+2,3 h, na akutnu titraciu je nevhodny a preto nie je indikovany u akutnej
a pooperacnej bolesti. Indikéaciou je chronickd nadorova bolest’, po vytitrovani potrebnej davky

morfinom.

74



Za jeho vyhody povazujeme vyborni compliance (u pacientov, ktori zabudaju brat' oralnu
medikéciu), je alternativou pri neznaSanlivosti morfinu, transdermalna aplikacia je menej
agresivna ako subkutdnna. Urcitou nevyhodou je oddialenie nastupu a uplnosti ucinku,
obtiaznost’ titracie davky (ohranicené vel'kost'ou naplaste, az 72-hodinovy interval zmeny davky,
vel'mi Siroké rozpétie konverznej schémy, potreba extra davok morfinu, zvySena absorbcia pri
dermatitide, zvySenej teplote a lokalnom teple) a vysoka cena.

Déavkovanie je podla konverznej schémy uvadzanej firmou, nedoporucuje sa prekrocenie davky

300gna72h.

10.3.3. ADJUVANTNE LIEKY

Tvoria pocetni skupinu liekov, ktoré zvySuji uc€innost primarnych analgetik, liecia
sprevadzajuce symptomy, ktoré zvySuju bolest’, prejavujii svoju vlastni nezavisli analgeticku
aktivitu u Specifickych typov bolesti, ale tiez zmensuji neziaduce G¢inky analgetik. Pouzivaju sa
na kazdom stupni tzv. analgetického rebrika. Tuato skupinu sme podrobnejSie opisali

v predchadzajuce;j Casti.

10.3.4. KOMPLEXNA LIECBA

- Liecba nadorovej bolesti neznamena len farmokoterapeutické postupy, musi byt komplexna.
Jej sucastou su aj nefarmakologické postupy: fyzikdlna liecba - cvienie a rehabilitacné
postupy (masaze, aplikacia tepla, chladu, elektro a vodo lieCba) sa vyuzivaji cielene
s ohl'adom na stav pacienta a ochrany pred moznym poSkodenim. Zmena Zivotného Stylu,
imobilizacia a pouZzivanie réznych ortopedickych pomocok su uzito¢né pre pacientov, u
ktorych sa bolest’ zvdcSuje pri pohybe. Transkutdnna elektricka neurostimulacia (TENS) a
akupunktara mozu byt’ v poc¢iatoénych Stadiach u niektorych pacientov prospesné.

- Psychosocidlne intervencie vyuzivaji psychoterapeutické a relaxacné techniky. Edukacia
pacienta musi byt sti€astou lieCby bolesti. Pretoze pretrvava mnoho mytov o bolesti a jej
lieCbe, je potrebné zrozumitenym sposobom vysvetlit podstatu nédorovej bolesti,
informovat’ o mozZnostiach jej ucinnej kontroly, vyvratit neodévodnené obavy z uZzivania

opioidov (tab. 11).
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Invazivne postupy lieCby bolesti sa vyuzivaju pri nedostatocnom ucéinku medikamentdznej
liecby, alebo v niektorych Specifickych indikaciach. Pritom neurochirurgické - abla¢né techniky
su stale povazované za vysoko rizikové a pre vyskyt zdvaznych neziaducich U¢inkov sa
odporucaji len pacientom, u ktorych nie je mozné kontrolovat’ bolest inym spdsobom a
perspektiva prezivania je kratka. V stcCasnosti sa uvadza incidencia ich pouzitia u 1-5 %

pacientov s nadorovou bolest’ou.

11. INVAZIVNE POSTUPY V LIECBE BOLESTI

Invazivne postupy lieCby bolesti sa vyuzivaju pri nedostatocnom ucfinku medikamentoznej
liecby, alebo v niektorych Specifickych indikaciach. Ide o postupy anestetické (reverzibilné,
okrem neurolytickych blokov) a neurochiirurgické - ablacné (ireverzibilné). Tieto postupy su
finan¢ne nakladnejsie, spojené s vyssim vyskytom neziaducich uc¢inkov (infekcia, neurologické
poskodenie), moze ich robit’ len Specialista (anestezioldg, neurochirurg) a vyzaduju starostlivé

monitorovanie vedl'aj§ich ¢inkov.

11.1. ANESTETICKE TECHNIKY

Nervové blokady lokalnymi anestetikami (periférnych nervov, plexov, epiduralne a spinalne
blokady) sa vyuZzivajui u akutnej bolesti:

1/ ako prevencia vzniku niektorych chronickych bolestivych syndromov (Komplexny regionalny
bolestivy syndrém typ 1. a I, t.j. reflex sympatikovej algodystrofie a kauzalgia, postherpeticka
neuralgia),

2/ epiduralna alebo spinalna analgézia na vedenie bezbolestnych porodov.

Pri lie€be chronickej bolesti ich vyuZivame pri ischemickych bolestiach koncatin, fantomovych
bolestiach, trofickych vredoch predkoleni a pri bolestiach chrbta s radikularnou
symptomatologiou atd’.

Epiduralna a spindlna aplikacia opioidov sa vyuZiva u akttnej bolesti:

a/ na pooperacnu analgéziu (alternativou je kontinudlna intravendzna aplikdcia opioidov), u
oboch postupov mozno vyuzit tzv. PCA - pacientom kontrolovanu analgéziu (nevyhnutnostou
su Specialne infuzne davkovace),

b/ pri fraktirach rebier,

¢/ pri akutnej pankreatitide.

MozZno ju vyuzit' aj pri naddorovej bolesti senzitivnej na opioidy, pri intolerancii vedlajSich

ucinkov systémovej aplikacie (2-6 % pacientov). Tu je mozZna aplikacia aj intraventrikularne.
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Neurolytické blokady (96 % etylalkohol, 6 % phenol, chladeny fyziologicky roztok) sa
vyuzivaju u nadorovej bolesti, napr. blokada celiakdlneho plexu pri tumoroch pankreasu a

horného brucha.

11.2. NEUROCHIRURGICKE - ABLACNE TECHNIKY

V sucasnosti sa uvadza incidencia ich pouzitia u 1-6 % pacientov s nddorovou bolest'ou. Su stale
povazované za vysoko rizikové a pre vyskyt zdvaznych neziaducich ucinkov sa odporacaju len
pacientom, u ktorych nie je mozné kontrolovat’ bolest’ inym spoésobom a perspektiva prezivania

je kratka.

11.3. NIEKTORE DALSIE POSTUPY LIECBY BOLESTI

Bolest’ mozno ovplyvnit’ viacerymi nefarmakologickymi sposobmi:

Vysvetlenie - vzdy je potrebné pacientovi zrozumitelnym sposobom vysvetlit’ podstatu bolesti.
Bolest, ktorda nemd zmysel alebo na fu pozerame ako na hrozbu, je vzdy pocitovana
intenzivnejsie ako bolest’ pochopitel'na.

Zvysenie prahu bolesti. Kazdy pacient mé svoj individualny prah bolesti. Je to bod, nad ktorym
aj fyziologické stimuly vyvolavaju bolest. Adekvatny spanok, pohoda, sympatia, pochopenie
mozu prah bolesti zvysit. Naopak, unava, anxieta, strach, smutok, hnev, depresia, izolacia prah
bolesti znizuju. NelieCend bolest’ najsilnejSie znizuje prah bolesti. Vyznamné s z tohto pohl'adu

psychoterapeutické a relaxa¢né techniky.

Transkutanna elektricka nervostimulacia (TENS) robi tl'avu bolesti bez vedlajsich uc¢inkov,
mozno ju pouzit’ ako adjuvantny postup, hlavne u chronickej bolesti.

Akupunktira robi Glavu bolesti bez vedlajSich ucinkov, moZno ju pouzit' ako adjuvantny
postup, hlavne u chronickej bolesti.

Rehabilitacné postupy (maséze, aplikacia tepla, chladu, elektro a vodo liecba, magnetoterapia
atd’.) st nevyhnutnou stcastou liecby bolesti kazdej etiologie, dominantny vyznam maju v liecbe
chronickej bolesti.

Zmena zivotného $tylu, immobilizicia a pouZivanie roznych ortopedickych pomocok su

uzito¢né pre pacientov, u ktorych sa bolest’ zvicSuje pri pohybe.

12. ZAKLADNE ZASADY KONTROLY BOLESTI
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Z rozdielnej charakteristiky akutnej, chronickej a onkologickej bolesti vyplyvaju aj rozdielne
ciele a lieCebné postupy:

1/ pri akutnej bolesti je cielom odstranenie bolesti a navrat do prace, zvlastny doraz je kladeny
na prevenciu vzniku chronickej bolesti,

2/ pri nadorovej bolesti je cielom zmiernenie bolesti a zlepSenie kvality Zivota,

3/ pri chronickej bolesti pretrvavajicej organické poskodenie je potrebnéd fyzicka rekondicia
a/alebo vysadenie analgetik.

Pri akutnej bolesti je potrebny rychly nastup ucinku analgetika, preto uprednostiiujeme
parenteralnu aplikaciu v Standardnych davkach, ktoré podl'a potreby opakujeme. Postupujeme od
silnych analgetik k slabsim, od agresivnejsej aplikacnej cesty k menej agresivnej, t.j. podla
analgetického rebrika v zostupnom poradi. Adjuvantné lieky va¢§inou nie su potrebné.

Pri nadorovej bolesti je liecba koncipovana tak, aby bola dostupna a aplikovatel'na na vsetkych
stupiioch zdravotnickej starostlivosti. Postup je odporuceny ako trojstupfiovy vzostupny
analgeticky rebrik (WHO). V sucasnosti sa pouziva jeho novsie modifikovana verzia.
Zohl'adnuje pét’ zakladnych principov aplikacie analgetik

- peroralne

- podl’a hodin (pravidelny ¢asovy davkovaci interval, nie pri bolesti)

- podl’a vzostupného rebrika

- davku individualne titrujeme proti bolesti pacienta

- venujeme pozornost’ detailom.

Najvicsou vyhodou tohto postupu je jeho Siroka dostupnost’, ako aj mozZnost’ kontroly bolesti aZ
u 80 % pacientov.

Pri chronickej bolesti nenadorovej etiologie je postup odlisny. Pacienta s chronickou bolestou
nenadorovej etiologie mézeme najjednoduchsie charakterizovat’ ako "3-D problem™:

1/ pacient je neschopny - invalidny (Disabled),

2/ obyc€ajne Depresivny,

3/ s prejavmi navyku, addikcie na liekoch (Drugs).

Liecba takejto bolesti je najobtiaznejsia, vysledky st najhorsie, aj preto musi byt komplexna a
najviac sa tu vyuziva multidisciplinarny pristup s dérazom na rehabilitacno-relaxacné postupy.
Platia pre fiu nasledovné zasady:

1. Eliminovat’ uzivanie analgetik, hlavne ndvykovych opioidov a sedativ.

2. Chrénit’ pacienta pred d’alSimi diagnostickymi a terapeutickymi invazivnymi postupmi, ktoré

d’alej invalidizuju pacienta a Casto zhorSuju bolest’. Naucit’ ho samoovladanie bolesti a stresu.
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3. Redukovat’ potencidlne emoc¢né zdroje chronickej bolesti, zlepsit' naladu a spanok, odstranit’
depresiu, maximalizovat vlastnil ucast’ a zodpovednost’ pacienta pri kontrole bolesti.
4. Orientovat’ pacienta na zvySenie aktivity, snazit’ sa o navrat do prace, k doméacim pracovnym

aktivitdm a konickom, zachovanie funkcnej vykonnosti a znizenie invalidizacie pacienta.

12.1. ORGANIZACIA LIECBY BOLESTI

Akutnu bolest’ lie¢i prakticky lekar alebo prislusny Specialista, v pripade potreby invazivnych
lieCebnych postupov sa mdze obratit’ na jednotky lieCby akttnej bolesti (Acute pain service),
ktoré pdsobia ako sucast’ pracovisk (ambulancii, oddeleni) pre lie€bu chronickej bolesti. Tu je
potrebné konzultovat’ aj akutne bolestivé syndromy, pri ktorych je dovodny predpoklad prechodu
do chronickej bolesti (napr. bolest’ pri akiitnom herpes zoster u pacientov nad 60 rokov a
imunodeficientych pacientov, niektoré pourazové bolestivé syndromy s tendenciou k rozvoju
reflexu sympatikovej algodystrofie atd’.)

Nédorovu bolest mozno diagnostikovat’ a liecit’ na oddeleniach, kde sa diagnostikuje alebo lieci
zékladné ochorenie, iizka spolupraca so Specialistami z pracovisk pre lie¢bu chronickej bolesti je
nevyhnutnd. Po nastaveni vhodnej liecby, v nej mdze pokracovat prakticky lekar ambulantne, pri
pravidelnych kontrolach v ambulanciach pre lie¢bu chronickej bolesti, kde je mozné v pripade
potreby aplikovat’ aj invazivne postupy.

Liecba nadorovej bolesti v terminadlnom Stadiu ochorenia by mala byt zabezpeCovand v ramci
komplexnej symptomatickej lie€by na paliativnych oddeleniach, ¢i v hospicovej domdcej alebo
postel'ovej starostlivosti.

Lie¢ba chronickej bolesti si vyzaduje multidisciplinarny pristup a mala by byt vzdy
konzultovand a vicSinou aj vedena na pracoviskach pre liecbu chronickej bolesti. V Ziadnom
pripade by sa tymto pacientom nemali predpisovat’ navykové lieky, vratane opioidov. Takuto
indikéciu moZno urobit’ len po vy€erpani vSetkych ostatnych moznosti a starostlivom zvazeni na
pracovisku pre liecbu chronickej bolesti. Aj vtedy musi byt tento postup pravidelne

kontrolovany a prehodnocovany.
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Tabul’ka 10. Farmakoterapia bolesti (WHO, 1986)

L. neopioidové analgetikd, ich kombinacie a adjuvans
1. stupent slaby opiat + neopiatové analgetikum + adjuvans

II. silny opiat + neopiatové analgetikum + adjuvans

Tabulka 11. PrehPad niektorych odporicanych neopioidnych analgetik.

genericky jednorazova  davkovaci maximalna odporiacana
nazov davka (mg) interval (h) davka (mg/dei)
paracetamol 500-1000 4-6 6000
k.acetylosalicylova 500-1000 4-6 6000

diflunisal 500 12 1500

ibuprofen 400 6 4200

naproxen 250 12 1000
ketoprofen 25 8 200
flurbiprofen 100 12 300
indometacin 25-100 12 200
diklofenak 25-100 8 200

piroxikam 20 24 40

metamizol 500-1000 4-6 6000
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Tabul’ka 12. Opioidy pre miernu a strednu bolest’ - |1. Sstupen.

genericky nazov p-o. davka (mg) davkovaci interval (h)
kodein 15-60 4-6

dihydrocodein 60-120 12

oxycodon 5-10 4-6

tilidin 50-100 4

tramadol 50-100 4

petidin 50-100 2-3

pentazocin 50-100 2-3

TabuPlka 13. Oralne ekvivalentné davky opioidov.

Opioid Premenny koeficient Opioid Premenny koeficient
na oralny morfin na oralny morfin

kodein 0,08 morfin oralny 1

dihydrokodein 0,1 morfin parenteralny 2

pentazocin 0,06 morfin epidurdlny 10

petidin 0,125 morfin spinalny 100

buprenorfin 50 fentanyl

transdermalny (72h) 50

Priklad prepoctu: Ak bol pouzity buprenorfin 1,2 mg/24 h, premenny koeficient je 50.
Ekvivalentna ddvka morfinu je 60 mg/24 h (=10 mg vodného morfinového roztoku p.o. a4 4 h).

Ak bola analgézia nedostatocnd, za¢iname davkou o 50 % vysSou (t.j. 15 mg 4 4 h).
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Tabul’ka 14. Prehlad najpouzivanejSich antidepresiv v lieCbe bolesti.

farmakologicka skupina  gener. nazov firemny nazov  davka mg/den
tricyklické antidepresiva amitriptylin Amitriptylin 12,5-100
dosulepin Prothiaden 12,5-100
imipramin Melipramin 12,5-75
sekundarne aminy maprotilin Ludiomil 12,5-75
clomipramin Anafranil 25-100
SSRI* citalopram Seropram 5-20
fluoxetin Deprenon, Prozac 5-10
fluvoxamin Fevarin 25-150
RIMA** maclobemid Aurorix 100-300

* selektivne inhibitory spdtného vychytavania sérotoninu, ** reverzibilné inhibitory MAO.

13. SLOVO NA ZAVER
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Novsie poznatky vo vyskume bolesti rozSiruju moznosti Gspesnej lieCby bolesti. Vyuziva sa
cielend medikamentozna lie¢ba, vyvijaju sa nové lieky a sposoby ich aplikécie, neurochirurgické
liecebné metddy a nové psychologické postupy. Pre uspesnu lieCbu bolesti je najddlezitejsSie
odhalit’ pri¢inu bolesti a lie¢bu zamerat’ na jej odstranenie. Zial’, je vela pripadov, najmi u
pacientov s chronickou bolestou, kedy lekar nemoze lieCit’ pri¢inu, ale musi lie¢it’ bolest’ ako
symptom. Najucinnejsia lie¢ba bolesti je v jej akutnom Stadiu, kedy mozno bolest’ vyliecit’ Casto
okamzite a definitivne. NelieCend a perzistujica bolest’ vedie k psychogénnej morbidite, k
anxiete, depresii a beznadeji. VCasna lieCba chrani pacienta aj pred tymito komplikaciami. Pri
lietbe mozno pouzit’ v logickej naslednosti viaceré lie¢ebné postupy, ktoré sa doplnaji alebo
prekryvaji mechanizmom svojho analgetického u¢inku. NajcastejSie sa vyuziva farmakologicka
liecba réznymi typmi analgetik.

Pre pochopenie mechanizmu ucinku analgetik je potrebné poznat’ drahy bolesti. Nociceptory,
resp. primarny aferentny neurdn mozno ovplyvnit' lokdlnymi anestetikami, ale napr. aj
akupunkturou. Miestom d’alSiecho mozného ovplyvnenia prenosu bolesti je tr. spinothalamicus.
Talamokortikdlny neurén ovplyviluji najma narkotické analgetika, ale aj celkové anestetika.
Farmakologicky moZzno ovplyvnit’ aj descendentné korové a podkorové systémy s facilitaénym

alebo inhibi¢nym u¢inkom.

Kombinicia analgetik s roznym mechanizmom ucinku je vécSinou efektivnejSia, ako
monoterapia. Je vhodné SirSie vyuZivat aj nefarmakologické lieCebné pristupy (relaxacné
techniky, lieCebny telocvik, rehabilitacia). Narkotické analgetikd je nevyhnutné pouZzivat cielene.
Dlhodoba liecba vedie k zvySovaniu davky potrebnej na dosiahnutie rovnakého efektu a
spravidla k vzniku zavislosti. Vzniké velké skupina pacientov, kde tato zavislost’ pretrvava aj po
odstraneni bolesti inym pristupom. Pri chronickej bolesti maju velkd Ulohu psychologické
faktory. V kazdom pripade predpokladdme spociatku u pacienta somatogénnu bolest’ a snazime
sa zistit jej somaticku pri¢inu. Az po vycerpavajucich vySetreniach pripastame moznost
psychogénnej bolesti. Na druhej strane mozné dosledky chronickej bolesti - depresie - vieme
diagnostikovat’ a aj lieCit' (tricyklické antidepresiva). AvSak aj tieto lieky maji spravidla
analgeticky efekt, ktory moze mat rozhodujici podiel na uspeSnej lieCbe pacienta s
neuropatickou bolestou. Na tomto mieste je vhodné spomenut’ aj tzv. placebo efekt a jeho velky
vyznam pri lieCbe bolesti. Analgetickd odpoved’ pacienta napr. po i.m. injekcii fyziologického
roztoku je len svedectvom toho, Ze pacient pozitivne odpoveda na placebo liecbu (placebo

respondent). Nehovori o tom, Ze bolest’ nema, alebo Ze bolest’ je mensia, ako ju hodnoti pacient.
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Pozitivna placebo reakcia nesmie narusit’ doveru lekara k pacientovi. Vo velkych klinickych
studiach az 1/3 pacientov s chronickou bolest'ou opisuje ul'avu bolesti po placebovej liecbe.
Nové poznatky o podstate bolesti, moznostiach jej posudenia a lieCby patria k najziadanejSim
informaciam v medicine.

Vznikaji nové centrd pre liecbu bolesti. Mozno ocakavat’, ze podobné pracoviskd sa aj u nas

stanu integralnou sucast'ou zdravotnickeho systému.

K otvorenym problémom patri lieCba bolesti u deti, liecba chronickych bolesti, najmad v
suvislosti s rasticim vyskytom rakoviny. Na svete sa rocne odhaduje aZz 6 milionov novych
pacientov s rakovinou, pricom az 4 milidny pacientov s rakovinou zomieraju. Chronicka bolest’
je sucastou ochorenia az u 70 % tychto pacientov. V tejto suvislosti sa o¢akava vyvoj novych

liekov pre liecbu bolesti pri rakovine.

Uz dnes vieme, ze endorfiny maju tropicky i troficky tc¢inok. Ocakava sa potvrdenie a vyuzitie
ich efektu pri reparacii a obnove poskodenych nervovych vlékien a nervovych buniek. Tymto by
sa otvorila nové kapitola neuroldgie, neurochirurgie a pravdepodobne aj psychiatrie.

V blizkej budiicnosti mozno ocakavat aj nové umelé narkotické analgetika a analgetikd, bez

vedl'ajSich uinkov.

Obohatenie a rozvoj novych lie€ebnych pristupov pri liecbe bolesti moZno o€akévat’ najma v
oblasti rozvoja a zavadzania stimulacnych metdd. Tieto metddy by mohli byt’ efektivne nielen
pri lie¢be bolesti, ale napr. aj pri lieeni d’al$ich problémov, ako je napr. spasticita.

Pre zabezpecenie tychto narocnych cielov je nevyhnutné uzka internaciondlna odborna
spolupraca (odborné spolo¢nosti, WHO, organizécia zdravotnictva, financné zabezpecenie).

V zéavere chceme zdoraznit, Ze bolest ma vSeobecny biologicky vyznam, ktory musime
zohl'adnovat’, pretoze chrani a varuje organizmus pred poskodenim a signalizuje ochorenie. Len
v pripadoch, kde tento signalny systém strdca zmysel, vysiluje az Sokuje pacienta a zhorSuje

priebeh ochorenia, je potrebné zasiahnut’ a vnimanie bolesti potlacit’.
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14. MALY SLOVNIK ALGEZIOLOGIE

Aferentacia - nervové signaly smerujuce do nervovych centier.
Ak¢Eny potencidl - pozri nervovy vzruch.
Algogén - latka alebo aktivita, ktora vyvolava bolest’.

Algognosticka zlozka bolesti - percepcia bolesti, analyza jej
charakteru a lokalizacie, bolest” je produktom skiisenosti.

Algotymicka (emocionalna) zlozka - predstavuje psychict odozvu
na bolest’. Vnimanie a preZivanie bolesti je individualne a zavisi
od socialnej, mentalnej a kulurnej Grovne, od temperamentu, od
predchadzajticej skiisenosti a d’alSich faktorov.

Alodynia - bolestivy vnem vyvolany stimulaciou, ktord u zdravého
¢loveka vyvola len 'ahké dotykové pocity. Povodna modalita
podnetu je nebolestiva, ale odpoved’ je bolestiva . Zmenena kvalita
vnimania taktilnych, tepelnych a d’al§ich podnetov.

Ampyelinické, amyelinizovan¢ - zbavené myelinového obalu (posvy),
nervové¢ vldkna nazyvame nemyelinizované.

Amygdala - subor jadier $edej hmoty mozogovej v hibke temporalneho laloku.
Uloha tychto Struktir je v stuvislosti s afektivnym a endokrinnym spravanim.

Anaesthesia dolorosa - bolest’ v anestézovanej oblasti.

Analgézia - potlacenie vSetkych bolestivych pocitov v danej
periférnej oblasti.

Animalkulus - motoricka schéma tela v mozgovej kore, odkial
vychadzaju pokyny pre motorickl ¢innost’ r6znych Casti tela.
Animalkulus je neproporcionalny velkostou plochy, ale
proporcionalny ddlezitostou riadenych periférnych oblasti.
Animalkulus senzitivny - schéma tela v oblasti, kam sa premietaja
informacie pochadzajice z réznych Casti tela. Schéma je
nerovnomernd. Nerovnomernost’ je dand ¢astost’ou prenosu informacii
z r0znych Casti tela.

Antalgicky - prostriedok alebo ¢innost’ potlacujtca bolest’.
Antidromny prenos - prenos nervovych signalov vldknom v opaénom smere

oproti norme (ortodromne). Pri antidrémnom prenose vzruch
neprekracuje najbliz§iu synapsu.

Antropoidné opice - podtrieda primatov, ktora zahtiia vel'ké
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opice (gibon, Simpanz, gorila, orangutan). Medzi primaty patri aj clovek.

Asociacné oblasti - korové oblasti, ktoré neprijimaju aferentacie
bez prepojenia z talamu a ktoré nevysielaji motorické pokyny.
Prijimaju informdcie z viacerych modalit.

Autodiograficka metdda - injekcia znacenych aminokyselin do
oblasti bunkovych tiel, vyuziva sa ortogradne vedenie v axonoch, vedenie k
zakonceniam axonov, kde ich mozno fotograficky zobrazit'.

Aura - senzitivna manifestacia, ktord predchadza a oznamuje
napr. epilepticku krizu. Je to subjektivny pocit vnimany v
lokalizovanej oblasti tela vtedy, ak epilepsia stimuluje
parietalny lalok. Pocit je vysledkom stimulacie, pricom sa
pocit'uje skor, ako su spustené motorické deje.

Ax06n - pozri nervové vlakno, vlakno vychadzajuce z tela nervove;j
bunky k inému excitabilnému elementu. Axony vedd nervové vzruchy
od tela bunky k inym §truktaram. Axény maju réznu dizku - od
niekol’kych mikrometrov az po viac ako meter.

Axo6novy prenos - technika vyuzivajica axonovy prenos latky
vstrieknutej do nervového zakoncenia, ktoré umozinuje najst’ telo
prislusnej bunky. Pozname prenos rychly (50-400 mm/deii) a pomaly
(4-6 mm/den), ale aj spatny (antidromny) a ortogradny
(ortodrémny).

Bazalne ganglia - dolezité jadra umiestnené medzi talamom a
mozgovou korou. Patri sem corpus striatum a palidum. Uplatiiuju sa
pri koordinacii pohybov.

Blokada vedenia vzruchu - zastavenie vedenia vzruchov v nervovom
vldkne. Mo6Ze byt spdsobend mechanicky (stlacenie, tumor) alebo
roznymi latkami (farmakologicky, anestetikum), ale napr. aj
elektrickym pridom, chladom a podobne.

Bolest” - neprijemny zmyslovy a emocionalny zazitok, ktory sa

spaja so skuto¢nym alebo potenciondlnym poskodenim tkaniva, alebo
sa ako taky opisuje (Medzinarodna spoloc¢nost’ pre Studium bolesti,
1986).

Bolestivé body - body na r6znych miestach na povrchu tela
bolestivé na tlak.

Bradykinin - kinin obsahujuci ret'azec 9 aminokyselin. Po
intraarterialnej aplikéacii spdsobuje silnu bolest’.

Brodmannova nomenklatira - povrch mozgu je rozdeleny podl'a

Brodmanna (1909) na oblasti podl’a typu buniek, po¢tu bunkovych
vrstiev a vldkien. Brodmannove architektonické oblasti st ocislované.
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Brucin - blokator receptorov glycinu (pozri mediatory).

Capsaicin - extrakt z ¢ervenej papriky, ktory drazdi nocicepéné
vlakna a poskodzuje ich.

Capsula interna - zvazok intracerebralnych vlakien medzi talamom
a d’al§imi subkortikadlnymi Strukturami (najma corpus striatum).
Obsahuje vlékna z talamickych jadier smerujuce do kory, ale aj
vlakna vychadzajtce z kory do mozgového kmena, ktoré v mieche
tvoria pyramidovu drahu.

Centralna bolest’ - bolest’ suvisiaca s 1éziou CNS.

Cerebrospinalny (mozgovomiechovy) systém - zahfiia vlakna z periférnych tkaniv (koza,
svaly, kiby a iné) -- vietky spojenia do centra a naopak aj vlakna vedtce z centra na perifériu,
okrem aferentacie z vnutornych orgénov do centra a z

centra do vnatornych organov.

Corpus calosum - zvizky vlakien spajajuce obe hemisféry mozgu.
Vlédkna spdjaju oblasti, ktoré maju rovnaké funkcie.

Corpus striatum - ¢ast’ bazalnych ganglii. Sklada sa z dvoch
Struktar, nucleus caudatus a putamen.

Cytoarchitektonika - klasifikacia oblasti centralneho nervového
systému na zéklade tvaru bunkovych tiel neuréonov.

Casova sumécia - dogasné znasobenie i¢inkov mediatoru vylideného
na urovni excitacnej alebo inhibi¢nej synapsy v dosledku
nepretrzit¢ho prisunu vzruchov jednym axénom. Excita¢né vzruchy
sa sumuju a vysledny efekt na cielovej membrane je znasobeny.

Deaferentacia - 0 deaferentécii periférnej Casti hovorime, ak

Cast’ nervov, ktoré z tejto Casti vychadzaju, neprevedie vzruchy

do vyssich nervovych centier. Deaferentidcia moze byt Uplna (nerv
je uplne preruseny) alebo Ciastocna. Prejavom deaferentacie je
strata citlivosti v prislusnej oblasti. Napriek deaferentacii

moze vznikat’ v tejto oblasti pocit bolesti.

Degeneracia - pri poSkodeni nervovej bunky alebo jej axénu mézu
rozne Casti (alebo celd bunka) degenerovat’. Pozname degeneraciu
priamu (Wallerova d.) a degeneraciu retrogradnu.

Dendrit - vybezok nervovej bunky, ktory privadza vzruchy do tela
nervovej bunky. Jedna bunka ma spravidla jeden axon a viac
dendritov. Dendrity su kratke, husté a len zriedkavo s

myelinizované.

Dermatom - kozna oblast, ktora inervuje senzitivny miechovy
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koren. Susedné oblasti sa dopliajt, takze hovorime o prekrizeni
medzi dermatomami susednych korenov.

Dyzestézia - neprijemné pocity, skreslené¢ vnimanie bolesti, napr.
chlad sa vnima ako teplo, dotyk ako bolest’.

Efektor - svaly alebo zl'azy, ktoré prijimaju nervové signaly z
centra a reaguju na tieto signaly pohybom alebo sekréciou.

Eferentacia - nervové informaécie, ktoré vychadzaju z centra a
smeruju na perifériu.

Eferentny - veduci z centra na perifériu.

Elektrofyzioldgia - veda zalozend na registracii, analyze a
interpretacii elektrickych javov, ktoré sprevadzaji nervovu alebo
svalovu ¢innost’.

Endogénne opioidové peptidy - po objaveni receptorovych miest v
nervovom systéme pre opioidové substancie bolo zrejmé, Ze podobné
latky sa musia tvorit’ aj v normalnom organizme. Tieto endogénne
latky boli skutocne opisané a nazyvaju sa endomorfiny alebo
endorfiny, napriek tomu, Ze tieto peptidy maji chemicky vzorec
vel'mi vzdialeny od opioidov. Endorfiny tvoria 3 skupiny, ktoré

maju rézne prekurzory.

Excitécia - aktivne zmeny polarizacie bunkovej membrany excitacnej
jednotky. Excitaciu mozZe vyvolat’ prirodzena alebo elektricka
stimulécia.

Facilitacia - zvdcSenie citlivosti alebo aktivity.

Headove zony - dermatomy.

Hemiplégia - strata vol'ovej pohyblivosti na polovici tela.
Najcastejsie je dosledkom poSkodenia pyramidovej drahy. Pri¢ina
moze byt’ na tirovni mozgu alebo miechy.

Homunkulus - schéma ¢loveka v talame alebo v oblasti kory mozgu,
ktora riadi (prijima alebo vysiela) informacie do prislusnych
oblasti. Podobne ako animalkulus rozmery zodpovedaju relativne;j

dolezitosti reprezentacie rdznych Casti tela.

Hypalgézia - znizené vnimanie bolesti (pri norméalnom bolestivom
podnete, priCom nie je znizena citlivost nociceptorov.

Hyperalgézia - zvySena citlivost’ na bolest’, zvySena odpoved na
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Specifické druhy podnetu, ktoré za normalnych okolnosti nevyvolavaju
bolest’.

Hyperestézia - zvySenie hmatovej, termickej a bolestivej

citlivosti (netyka sa Specialnych zmyslov). Ide o znizenie prahu
bolesti na akékol'vek podnety a zvySent reakciu na podnety, ktoré za
normalnych okolnosti bolest’ nevyvolavaju.

Hypestézia - znizend odpoved’ na podnety, ktoré za normalnych
okolnosti nevyvolavaju bolest’.

IASP - Medzinarodna spolo¢nost’ pre $tadium bolesti (International
Association for the Study of Pain).

Inhibicia alebo utlm - potlacenie alebo redukcia excitacne;j

nervovej informdcie. Tento jav pozorujeme len v nervovom systéme.
Zabranuje alebo obmedzuje prenos vzruchu na trovni synapsy.
Rozozndvame postsynaptickt inhibiciu (hyperpolarizacia brani
postupu vzruchu na d’al§i neurdn) a presynapticku inhibiciu
(redukuje sekréciu medidtora na axénovom konci prvého neurdnu).

Interneurdn - neurdn, ktorého vetky vybezky st v nervovom
systéme. Je viac typov interneurénov. Slizia pravdepodobne na
skvalitnenie prepojenia nervovych buniek, ale aj usmernenie
prenosu vzruchu medzi nimi.

Ipsilateralny - nervoveé vlakna alebo signaly, ktoré sa viaZu na
rovnaku polovicu tela, na ktorej vznikol vzruch (pdsobi
stimulécia).

Kauzalgia - syndrom palivej, stalej bolesti vyvolanej skreslenou
Informéciou ¢asto po trazovom poskodeni nervov.

Kontralateralny - z druhej strany, periférne oblasti na druhej
polovici tela, ktora nie je predmetom sledovania.

Konvergencia - sustredenie toku vzruchov do jedného bunkového
tela. Nervové vzruchy sa s¢itavaju na axonovom zakonceni, ktoré
ma kontakt s cielovym neurénom. Vlakna, ktoré takyto signal
prinasaju, oznacujeme konvergentné.

Latencia - oneskorenie, po ktorom prichadza nervovy signal do
cielovej Sturktary. Za zaciatok povazujeme moment zahajenia
stimulécie.

Mediator, transmiter, prenasac - latka vylic¢ena na synapse alebo
nervovosvalovej platnicke pri vzniku nervového vzruchu. Mediator
ovplyviuje (modifikuje) subsynapticki membranu nasledujiceho
neurdonu. Ak medidtor membranu depolarizuje, vytvara prepoklady
pre jej podrazdenie a prenos vzruchu, ak ju hyperpolarizuje,
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vytvara inhibiciu. Zname mediatory st napr. acetylcholin,
monoaminy (adrenalin, noradrenalin, dopamin, sérotonin,
histamin), aminokyseliny a ich soli (GABA a glycin - inhibicia,
glutamat a aspartat - vzruch, substancia P je najzname;jsia z
neuropeptidovych mediétorov.

Medzibunkové spojenie - nervové obvody tvori ret'azec neurénov.

Neurony su medzi sebou funkéne prepojené spojenim, ktoré nie je

splynutim ich membran, ale tzv. synaptickym spojenim. Spojenie medzi neurénom
a svalovou bunkou sa oznacuje ako nervovosvalové spojenie.

Metaméra - segment organizmu.

Mikroelektroda - vel'mi tenka elektroda s koncom, ktory ma priemer
asi 1 mikron. Slizia na kontakt s bunkou (extracelularne elektrody)

a jej vnutornym prostredim (intracelularne elektrody). Pouzivaju

sa sklenené elektrédy naplnené roztokom NaCl a KCI.

Miechovy segment - ¢ast’ miechy odpovedajica vstupu jedného
korena.

Modalita - termin pre opisanie spektra réznych pocitov. Napr.
subor pocitov tepla roznej intenzity je jedna modalita, subor
pocitov chladu je ind modalita.

Monoplégia - postihnutie iba jednej koncatiny pri poSkodeni
pyramidovej drahy.

Motoneurdny - bunky, ktorych telo je v prednej ¢asti miechy a
ktorych axony (motorické nervové vldkna) prenasaju pokyny

do svalov.

Mpyelin - lipidova substancia, ktora tvori izola¢nt vrstvu
obklopujtcu nervové vldkna. ZvySuje rychlost’ vedenia vzruchu.

Myelinizované nervové vlakno - vlakno, ktoré ma myelinovy obal (posvu).
Obal spravidla tvori viac vrstiev tzv. Schwannovych buniek.

Nervovy vzruch - prechodna zmena polarizacie vyvolana na
vzrusivej membrane podrazdenim. Vzruch sa §iri z miesta vzniku do
okolia.

Neuralgia - bolest’ v distribu¢nej oblasti nervov.

Neuritickd bolest’ - bolest’ nasledkom zapalu nervu.

Neurogram - zapis elektrofyziologickej krivky na nerve, ktory je

stimulovany na jednom konci a odpoved’ je zaznamenana
registraénymi elektrodami na jeho druhom konci.
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Nocicepcia - vnimanie senzorickych modalit a jej kvalit. Suhrn
neurdonovych procesov zucastiiujicich sa na identifikacii
nociceptivneho podnetu a reakcii nail. Nocicepciu vyvolava tlak,
napdtie, posobenie teploty viac ako 43 stupiiov Celzia, chemické
zmeny, pokles pH pod 6, pokles pO2, uvolnenie uréitych chemickych
latok (bradykinin, histamin, polypeptid C, sérotonin a d’alSie).
Nocicepcia nepredpoklada ucast’ vedomia.

Nociceptor - receptor primarne citlivy na nociceptivne podnety.

Paraplégia - paralyza oboch dolnych koncatin v dosledku
prerusenia oboch pyramidovych dréah, resp. prieCnym prerusenim
miechy.

Parestézie - spontanne alebo vyvolané abnormalne pocity,
mravencenie, palenie, pocit tepla, chladu, bodanie ap.

Pokojovy potencidl - zékladny rozdiel potencialov medzi vnitornou
a vonkajSou plochou bunkovej membrany. Mozno ho urcit’ pomocou
Nernstovej rovnice.

Pokojovy reflex - flexorovy reflex, ktory je obranny a umoziuje
vyhnut sa nocicepnym stimulaciam.

Prah bolesti - najmensi pocit bolesti, pri ktorom este jedinec
vnima bolest’. Ur€uje sa najmensou intenzitou podnetu, pri ktorej
sa pocituje bolest’ (50 % podnetov sa eSte rozpoznava ako bolest)).

Priestorova sumadcia - telo bunky a dendrity neurénu su pokryté
tisickami synaptickych kontaktov. Ich t¢inky na membranovy
potencial prijimajuceho neurdnu sa priestorovo sc¢itavaju.

Receptorové pole - periférna oblast’, ktora obsahuje receptory,
ktoré vysielaji vzruchovi aktivitu k urcitej nervovej Struktare.

Receptor periférny - organ, ktory meni mechanick, tepelna alebo
chemicku energiu (podnety vonkajSieho prostredia) na
depolarizaciu membrany periférneho zakoncenia senzitivneho
neurdnu.

Receptor nervového systému - receptor vo vlastnom zmysle slova,
oblast’ synaptickej membrany, na ktorti pdsobi mediator, ktory prenasa
nervovy signal.

Refraktérna perioda (faza) - Casové obdobie, pocas ktoré¢ho sa nemdze na
nervovom vlakne - na ktorom bol prave vyvolany akény potencial -
vyvolat’ d’al$i. Trvanie refraktérnej fazy je spravidla rovnako

dlhé, ako trvanie akéného potenciélu a je kratSie ako 2 ms.

Spustacie body - trigger points - hypersenzitivne miesta, z
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ktorych sa propaguje bolest’.

Stereotaxia - Specialna neurochirurgicka technika, ktora dovol'uje

lokalizovat’ body v anatomickych Struktirach mozgu podla priestorovych suradnic. Vyuziva sa
pri stimulacnych alebo aj inych chirurgickych zakrokoch v hlbokych Struktarach. Pre presni

lokalizaciu jednotlivych bodov su vypracované stereotaktické mapy.

Synapsa - v retazci neurdnov je to miesto, kde sa axonové
zakoncenie prvého neurdénu dotyka tela alebo dendritu
nasledujiceho neuronu. Synapsu tvori presynaptickda membrana
(ax6n), synapticka Strbina a postsynaptickd membrana (nasledujuci
neurdn). V presynapse je v Specidlnych vakuolach obsiahnuty
mediator, ktory sa vyleje do Strbiny, premosti ju a fixuje sa na
receptory na postsynaptickej membrane. Spravidla tato vizba vedie
k vzniku depolarizacie membrany druhého neurénu (drazdiva
synapsa). Vyslednd synapticka depolarizicia sa nazyva synapticky
potencial.

Telo bunky - ¢ast’ nervovej bunky, ktora obsahuje jadro a d’alsie
organely a ma trofickt ulohu pri vyZive bunky a jej vybezkov. Ak
sa oddelia dendrity alebo axon od tela bunky, stanu sa

nefunkéné a vymizn.

Tolerancia bolesti - najvyssi stupen bolesti, ktort este pacient
toleruje.

Transsynaptickd degeneracia - priama degeneracia nervového vldkna

sa zastavi na prvej synapse. Za urcitych podmienok sa vSak moze
roz8irit’ aj cez synapsu a postihovat’ aj postsynaptické vlakna.
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