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Streszczenie

Zespoty bolowe sa czgstym zjawiskiem u chorych ze stwardnieniem rozsianym. Ich wpltyw na
jako$¢ zycia, jak i rehabilitacjg jest znaczny. Zespoty bolowe wystepuja, u co najmniej potowy
chorych, wg cz¢sci autorow nawet do 83% pacjentow ze stwardnieniem rozsianym. Wystgpowanie
zespotow bolowych wiaze si¢ w literaturze najczgséciej z uszkodzeniem uktadu nerwowego przez
proces chorobowy i ma charakter bolu neuropatycznego. Wg podziatu WHO dolegliwosci bolowe
wystgpujace u chorych ze stwardnieniem rozsianym mozna podzieli¢ na bdle neuropatyczne, soma-
tyczne i psychogenne. Czgsciej spotykanym podziatem jest jednak podziat na zespoty ostre i prze-
wlekte. Dokonano przegladu literatury oraz przedstawiono wystgpowanie poszczegdlnych zespotow
bolowych oraz metody ich wspolczesnego leczenia. Podkreslono, ze wybér odpowiedniego leczenia
moze mie¢ wptyw na stopien sprawnosci ruchowej, jak i $cisle zwiazana z tym rehabilitacje.

Summary

Pain syndromes are common in multiple sclerosis patients. Pain has significant influence for dis-
ability, quality of life and rehabilitation. Pain syndromes have been found in as many as at least
half of patient population but may range as high as 83%. Based on the review of literature the pain
syndromes are caused predominantly by damage of central nervous system and they have neurogenic
pain nature. According to WHO classification pain syndromes were divided into neuropathic pain,
somatic pain and psychogenic pain, but much often pain was classified according to a temporal
course of symptom for acute and chronic syndromes. We present literature review and show the
frequency of pain syndromes and current treatment as well. Therapy must be individualised for each
patient and each pain syndrome and can influence disability and rehabilitation process.
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Zespotly bolowe sa czgstym zjawiskiem u chorych ze stwardnieniem rozsia-
nym, maja wptyw na jako$¢ zycia, leczenie oraz rehabilitacjg pacjentow.

Pierwszym, ktory zwrécil uwage na wystepowanie zespoldw bolowych u pa-
cjentdw ze stwardnieniem rozsianym byl Charcot, ktory w 1872 roku opisat
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wystgpujace w tej chorobie bole w obrebie obrgczy barkowe;j i biodrowej. Z kolei
Lhermitte w 1924 roku opisat charakterystyczny dla tej choroby objaw ,,przecho-
dzenia pradu”, najczesciej wzdhuz kregostupa i z reguly prowokowany przygina-
niem glowy do klatki piersiowe;.

Czestos¢ wystgpowania dolegliwosci bolowych u chorych ze stwardnieniem
rozsianym (SM) r6zni si¢ w wielu opracowaniach, od ,,sporadycznie wystepuja-
cych” do 82% badanych chorych ze stwardnieniem rozsianym (5). Na podstawie
badan epidemiologicznych przyjmuje sig, ze bole wystepuja, u co najmniej po-
towy chorych ze stwardnieniem rozsianym.

Wigkszo$¢ dotychczasowych prac dotyczacych zespotéw bolowych u chorych
ze stwardnieniem rozsianym byto badaniami retrospektywnymi jak praca Clifforda
i Trottnera (1), ktorzy po przeanalizowaniu 317 historii choroby pacjentow ze
stwardnieniem rozsianym ocenili, ze bol w stwardnieniu rozsianym wystgpuje
z czestoscia 28,8%. Z kolei Moulin i wsp. (6) na podstawie analizy 182 historii
choroby stwierdzili wystepowanie zespoldw bdlowych u 55% pacjentow ze
stwardnieniem rozsianym. Inni autorzy w swoich badaniach postugiwali si¢ metoda
kwestionariuszowa rozsytajac ankiety do pacjentéw zarejestrowanych na danym
obszarze. Do najciekawszych tego typu badan nalezy praca Kristiny Bacher
Svendsen i wsp. (10), autorzy stwierdzili u 39,6% pacjentow bdle migsniowe,
a u 41,9% bole stawowe. Uwazaja oni, ze bdle stawowo-migsniowe sg czgstsze
u pacjentow z SM niz w grupie kontrolnej. We wczesniejszych doniesieniach
stwierdzano wystgpowanie bolow stawowo-migsniowych jedynie u 20% pacjentow.
Uwaza sig, ze bol w obrebie migsni i stawdéw moze by¢ zwiazany z dolegliwoscia-
mi migsniowo-szkieletowymi, ale moze takze by¢ odbiciem bolu centralnego. Po-
zostate zespoty bolowe u chorych ze stwardnieniem rozsianym wystepowaly, co
prawda z podobna czgstotliwoscia jak w grupie kontrolnej, jednak ich nat¢zenie,
konieczno$¢ leczenia, a takze ich wplyw na jako$¢ zycia znacznie r6znity si¢ mig-
dzy grupa chorych na SM, a grupa kontrolna. Nie stwierdzono zwiazku mi¢dzy
dolegliwosciami bolowymi, a czasem trwania choroby. Wykazano rowniez, ze pa-
cjenci w wieku powyzej 40 r.z. cze$ciej zglaszali dolegliwosci bolowe niz mtodsi.

Najczesciej spotykanym podziatem zespotdéw bolowych wystepujacych u cho-
rych na stwardnienie rozsiane jest podzial na zespoly bolowe ostre i przewlekte.
Uwaza sig, ze wigkszo$¢ ostrych zespolow bolowych zwiazana jest z istota choroby,
dyskutowany jest jednak poziom uszkodzenia. Patofizjologia tego bolu wiaze sig
ze zmianami najczgsciej umiejscowionymi w moscie, pniu mozgu lub w samym
nerwie. Wsrod zespotéw bolowych o charakterze ostrym autorzy najczesciej
wyrdzniajg napadowe piekace bole konczyn dolnych, bolesne kurcze toniczne kon-
czyn oraz bolesny zesp6t Lhermette’a. Do najczesciej wystepujacych nalezy boles-
ny zesp6t Lhermitte’a, ktory wg naszych badan wystepuje u ponad 26% pacjen-
tow (3). Mniej czeste sa napadowe skurcze toniczne konczyn, czy napadowe
piekace bodle konczyn. Wg naszej oceny neuralgia nerwu trojdzielnego nie jest
czegstym zjawiskiem u pacjentdw ze stwardnieniem rozsianym, chociaz czg$¢
autoroOw uwaza, ze wystepuje ona u 2% pacjentdw ze stwardnieniem rozsianym,
co jest wielokrotnie czgstsze niz w populacji ogolne;j.
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Wsrod przewlektych zespotow bolowych najczgsciej stwierdza sig bolesne
dyzestezje konczyn oraz bole kregostupa. Zespoty przewlekle sa czgsto zwiazane
z nieprawidtowa postawa, wspdtistniejaca niewydolnos$cia statyczno-dynamiczng
kregostupa jak i zmianami zwyrodnieniowymi czy osteoporetycznymi w wyniku
przewlektej kortykoterapii.

Wedhug T. Domzata (2) dolegliwosci bolowe u chorych ze stwardnieniem rozsia-
nym podzieli¢ mozna na spowodowane choroba — bdle pochodzenia nerwowego,
boéle mieszane — zwigzane z choroba i bedace nastgpstwem choroby oraz bole wspot-
istniejace z choroba. Autor uwaza, ze do najczgstszych boléw zwiazanych z chorobg
naleza bolesne kurcze konczyn, bole korzeniowe, objaw Lhermitte’a oraz bolesne
dyzestezje konczyn. Potwierdza on rowniez, ze nerwobol nerwu trojdzielnego jest
spotykany u 2% pacjentow. Wg autora czgstym bolem jest takze bol w obrebie gatki
ocznej wystepujacy u ponad 90% chorych z zapaleniem nerwu wzrokowego.

Z kolei cze$¢ autorow przyjmuje podziat dolegliwosci bolowych, zgodnie z kla-
syfikacja WHO, na bole neuropatyczne, somatyczne i psychogenne. Z reguly
autorzy nie oceniajg wowczas czestotliwosci wystgpowania bolow glowy, bolow
zwiazanych z zapaleniem nerwu wzrokowego czy zapaleniem stawow.

U chorych ze stwardnieniem rozsianym wigkszo$¢ dolegliwo$ci bélowych ma
charakter b6lu neuropatycznego. Podstawowym zatozeniem w powstawaniu dole-
gliwos$ci bolowych o typie neuropatycznym jest uszkodzenie integralnosci uktadu
nerwowego jako catosci. W przypadku uszkodzen obwodowych istotna rolg moze
odgrywaé wzrost wrazliwosci receptorow bolowych oraz zmiany czynnos$ci kana-
tow sodowych, w wyniku, ktorych pojawiaja sig zaburzenia o charakterze allodyni.
Rowniez obecnos¢ spontanicznych wytadowan ekotopowych w zwojach nerwow
rdzeniowych moze przyczynia¢ si¢ do pojawienia sig¢ dolegliwosci bolowych.
W przypadkach uszkodzen o§rodkowych (rdzenia i mézgowia) bol neuropatyczny
powstaje w wyniku: zwigkszenia pola receptorowego drugiego neuronu czucio-
wego, nieprawidtowej modulacji docierajacych impulséw czuciowych, zmiany
aktywnosci receptorow opioidowych oraz powstania we wtoknach czuciowych
tzw. zjawiska wind up, zblizonego do kindlingu obserwowanego w ogniskach
padaczkorodnych, a odpowiedzialnego za powstanie nieprawidtowych wytadowan.
Proces ten blokowany jest przez antagonistow receptora NMDA. Dodatkowym
mechanizmem, ktorego istnienie jest rOwniez rozwazane w patogenezie bolu
neuropatycznego jest zjawisko nadmiernego ,,uczulenia” OUN na bodzce czuciowe
— zwlaszcza drog rdzeniowo-wzgorzowych, w ktorych powstaje nadmierna, niepro-
porcjonalna do sity bodzca i przedtuzona czynno$¢ bioelektryczna. Jezeli zjawisko
bolu neuropatycznego pochodzenia osrodkowego rozpatrujemy w odniesieniu
do lokalizacji uszkodzen, to najczesciej znajduja si¢ one w okolicy kory ruchowej
i czuciowej, kory przedruchowej, przedniej czesci zakrgtu obreczy, we wzgdrzu
i podwzgorzu. Uwaza sig, ze czg$¢ tych zmian moze wystgpowac obustronnie.

Istotnym problemem jest rowniez leczenie zespotéw bdlowych zardwno
ostrych jak i przewlektych, tym bardziej, ze nie istnieje jednolity schemat postg-
powania. Wigkszo$¢ naszych chorych pozytywnie reagowata na niesterydowe leki
przeciwzapalne, leki przeciwdepresyjne oraz przeciwpadaczkowe, co jest zgodne
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z doniesieniami innych autoréow. Leki przeciwpadaczkowe sa czgsto stosowane
w farmakoterapii zespotéw bolowych u chorych ze stwardnieniem rozsianym. Naj-
czesciej stosowana jest karbamazepina (CBZ), nieco rzadziej kwas walproinowy
(VPA), czy fenytoina ( PH). Znaczace miejsce w terapii zajmuje rowniez gaba-
pentyna (GBP). Ostatnio pojawily si¢ takze doniesienia, ze levetiracetam ( LEV)
moze by¢ rowniez skuteczny w leczeniu zespotow bdlowych. Opisano zastosowa-
nie tego leku w leczeniu spastycznosci, szczegdlnie bolesnych kurczéow tonicz-
nych czy klonuséw. Kathleen Hawker 1 wsp. (4) zastosowali LEV u 12 pacjentow
ze spastycznoscia, autorzy zaobserwowali korzystny efekt zwlaszcza w przypadku
leczenia spastycznosci tonicznej. Lek byt dobrze tolerowany w przeciwienstwie
do klasycznego leczenia baklofenem czy benzodwuazepinami, ktére moga powo-
dowac sedacjg, zaburzenia funkcji poznawczych, a takze zaburzenia rownowagi,
jak 1 hepatotoksyczno$¢. Spastycznos¢ jak wiadomo ogranicza sprawnos¢ ruchowa
pacjentow, zwigksza ryzyko upadkow, nasila zaburzenia rownowagi, jest rowniez
przyczyna dolegliwosci boélowych, a takze nasila uczucie zmeczenia oraz powo-
duje zaburzenia snu. Mechanizm dziatania LEV nie jest znany, przypuszcza sig,
ze moze mie¢ on wptyw na modulacje receptoréw glicynowych, GABA oraz
wpltyw hamujacy na kanaty wapniowe. Lek daje stosunkowo mato objawow
ubocznych, co zacheca do stosowania go u pacjentéw ze spastycznoscia. W pracy,
w ktorej autorzy dokonali przegladu historii choroby pacjentéw ze stwardnieniem
rozsianym, u ktorych zastosowano LEV w §redniej dawce 1583,3 +633,7 mg dzien-
nie pozytywny efekt leczenia zaobserwowano u wszystkich pacjentéw, 3 chorych
podato rowniez zmniejszenie wspotistniejacych dolegliwosci bolowych.

Stosujac leki przeciwpadaczkowe nalezy zwroci¢ uwagg na wnioski wynikajace
z pracy, ktora ukazata si¢ w ub. roku. Autorzy (8) opisali pogorszenie si¢ objawow
stwardnienia rozsianego u 5 pacjentdw podczas kuracji niewielkimi dawkami
CBZ, lekiem uzywanym powszechnie w leczeniu zespoléw bdélowych. U jednego
z pacjentow po wiaczeniu CBZ w dawce 300 mg/dobg nasility si¢ objawy oslabie-
nia konczyn dolnych, uniemozliwiajace samodzielne poruszanie si¢ (wczesniej
chodzil przy pomocy trojkata), a nagte pogorszenie stanu zdrowia zostato uznane
jako kolejne zaostrzenie choroby i wlaczono do leczenia methylprednisolon nie
uzyskujac jednak poprawy. Zaobserwowano, ze po zaprzestaniu leczenia CBZ stan
zdrowia powro6cit do stanu wyjsciowego. W wigkszosci opisanych przypadkow
CBZ byta stosowana z powodu neuralgii nerwu trojdzielnego. Autorzy uwazaja,
ze w przebiegu stwardnienia rozsianego dochodzi do przebudowy ostonki mieli-
nowej i aby zachowa¢ wlasciwe przewodnictwo nerwowe musi by¢ zmobilizowa-
na wigksza ilo$¢ kanatéw sodowych, a ten mechanizm moze by¢ zniesiony po-
przez blokade kanatéw sodowych wywotanych CBZ.

U ponad 80% pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym wystepuje spastycznos¢
najcze¢sciej zwiazana z dolegliwosciami bolowymi. Wg Kernsa warto$¢ ta jest
nieco nizsza, uwaza on, ze okoto 65% pacjentéw zglasza dolegliwosci bolowe
zwiazane ze spastycznoscia.

W ostatnich latach wiele kontrowersji wzbudzaja proby zastosowania marihuany
w leczeniu spastycznosci, jak 1 zespotéw bolowych czy meczliwosci u chorych ze
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stwardnieniem rozsianym. W 2003 roku Jon Zajicek i wsp. na tamach czasopisma
,Lancet” (11) przedstawili wyniki badania CAMS (Cannabinoids for treatment of
spasticity and other symptoms related to multiple sclerosis (CAMS study): multi-
centre randomized placebo-controlled trial).

W badaniu udziat wziglo 667 pacjentdow ze stwardnieniem rozsianym, u ktérych
stwierdzono znaczna spastyczno$¢. Pacjenci po zrandomizowaniu otrzymywali
wyciag z konopi indyjskich lub placebo, czas badania wynosit 15 tygodni, a gléw-
nym celem badania bylo obnizenie napigcia migSniowego ocenianego w skali
Ashwortha. Na podstawie przeprowadzonego badania autorzy uwazaja, ze zapro-
ponowane leczenie nie przynosi zmniejszenia spastycznosci ocenianej w skali
Ashwortha, tym niemniej zauwazono, ze pacjenci, ktorzy otrzymywali to leczenie
zglaszali poprawe wynikajaca gléwnie ze zmniejszenia dolegliwosci bolowych,
zaburzen snu, a takze poprawg sprawnos$ci ruchowej. Na uwage zastuguje rowniez
fakt, ze 35% pacjentéw otrzymujacych placebo zgtosito poprawe w postaci zmniej-
szenia dolegliwosci bolowych. Jest to warto$¢ zblizona do liczby popraw w bada-
niach pacjentdow z migrena.

Autorzy uwazaja, ze ok. 1-4% chorych ze stwardnieniem rozsianym w Wiel-
kiej Brytanii uzywa alkaloidow konopi do ztagodzenia dolegliwos$ci, zwlaszcza
bolowych. W 2002 roku w ,,Neurology” ukazata si¢ podobna praca J. Killenstein
1 wsp., ktorzy rowniez nie wykazali efektu stosowania alkaloidow konopi u pa-
cjentow ze stwardnieniem rozsianym.

Bodle o charakterze przewlektym sa czgstym problem pacjentow ze stwardnie-
niem rozsianym i najczgsciej sg zwigzane z kurczami tonicznymi. Dla ztagodzenia
tych dolegliwosci niektorzy autorzy proponuja podawania toksyny botulinowe;.
Nie jest jasny mechanizm dziatania toksyny botulinowej w ztagodzeniu dolegli-
wosci bolowych i czy ma on zwiazek ze zmniejszeniem spastycznosci, czy bez-
posredni efekt na receptory bolowe.

Czgstotliwo$¢ wystepowania boléw glowy u chorych ze stwardnieniem rozsia-
nym jest roznie przedstawiana przez autoréw. W pracy Watkinsa i Espira oceniono,
ze 27% pacjentdow ze stwardnieniem rozsianym miato bole gtowy o charakterze
migrenowym w przeciwienstwie do 12% z grupy kontrolnej. Z kolei w grupie
pacjentow opisanych przez Rolaka i Brona az 55% pacjentow ze stwardnieniem
rozsianym zglaszato bole glowy, w tym 21% o charakterze migrenowym (9). Wg
naszej oceny (3) czgstotliwos$¢ migreny u pacjentow ze stwardnieniem rozsianym
jest nizsza, a w analizowanej przez nas populacji wynosita ona 8%, co jest ponizej
czgstotliwo$ci wystgpowania migreny w Polsce (12%). Nie stwierdziliSmy row-
niez wysokiej czgstotliwosci wystgpowania bolow napigciowych, ktore wystepo-
waly u 28% badanych chorych. W ostatnich latach zwrécono uwage na fakt, ze
bole glowy moga nasila¢ si¢ w trakcie terapii interferonem beta. Wg W. Pollmanna
1 wsp. (7) czgstos€ i czas trwania bélu glowy nasilita si¢ u 18% pacjentow, w tym
u 35% chorych z istniejacymi wczesniej boélami glowy. Autorzy nie zaobserwo-
wali podobnego efektu w czasie kuracji octanem glatirameru. Ocena bolow glowy
moze by¢ jednak malo precyzyjna i nieco znieksztalcona przez wystgpujace
w czasie podawania interferonu objawy rzekomo grypowe, tym niemniej w badaniu
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PRISM-4 stwierdzono wystgpowanie bolow glowy, ktore wezesniej nie wystgpo-
waly w grupie chorych, ktorzy przez pierwsze 2 lata otrzymywali placebo.

Czestym zespolem bolowym u chorych ze stwardnieniem rozsianym jest row-
niez bol w obrebie gatki ocznej wystepujacy u ponad 90% chorych z zapaleniem
nerwu wzrokowego.

Podsumowujac nalezy podkresli¢, ze czgstos¢ wystgpowania objawow bolo-
wych u chorych na stwardnienie rozsiane jest znaczna i stwarza powazne problemy
terapeutyczne. Zarowno ostre zespoly bolowe, jak i przewlekte obnizaja jakos¢
zycia pacjentdw 1 maja negatywny wplyw na stan psychiczny pacjenta, utrudniajac
prowadzenie wlasciwej terapii w tym rehabilitacji.
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