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V pfispévku je popséna patofyziologie bolesti obecné se zvlastnim zohlednénim bolesti
chronické. Jsou nastinény zakladni patofyziologické mechanizmy, které mohou byt vyuzity

v Ié€bé bolesti. Zvlastni pozornost je vénovana i bolesti neuropatické a psychosomatické.
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Pathophysiology of chronic pain

The paper deals with the pathophysiology of pain in general, with a special regard to chro-
nic pain. The basic pathophysiological mechanisms are outlined that can be used in pain
management. Particular attention is paid to neuropathic and psychosomatic pain.
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Chronicka bolest se stava jednim z civilizac-
nich onemocnéni. Podle svétovych statistik ji
v rlznych ¢astech svéta trpi 10-30% obyvatel, coz
je velké mnozstvi. Tento narlist se neustéle zvysuje
a podil na tom majf i dalsi civiliza¢ni onemocnéni,
jako je diabetes mellitus, kardiovaskularni a neu-
rovaskuldrni onemocnéni. Nikdo na chronickou
bolest neumirg, ale velmi znesnadriuje Zivot.

Pokusime se nastinit nékteré principy akutnf
a chronické bolesti.

Podle definice je bolest nepfijemny smyslovy
a emocdni zazitek spojeny se skute¢nym nebo
potencidlnim poskozenim tkénf, nebo popiso-
vany vyrazy pro takové poskozenf. Bolest je vzdy
subjektivni.

Z této definice bolesti, kterd byla pfijata
Svétovou asociaci pro studium bolesti IASP
(International Study of Pain), vyplyva, Ze definice
chronické bolesti je ponékud zanedbana. Je v ni

jasna definice bolesti akutni - skute¢né poskoze-
ni tkadné. Chronicita se projevuje v potencidlnim
poskozeni tkdné, nebo je popisovédna vyrazy pro
takové poskozeni. Nevystihuje Uplné definici
chronické bolesti. Pro chronickou bolest se pfi-
pravuje nové definice, kterd jesté neni hotova,
protoze dojit ke konsenzu jakékoliv definice je
obtiZzné. Pro obé bolesti plati a pro chronickou
zvIasté, Ze bolest je subjektivni.

Dulezité je trvani bolesti. Akutni bolest je vyvo-
lana identifikovatelnymi podnéty. MUzeme je urcit
a mUzeme je odstranit. Je vzdy kratkodoba a pre-
stava, jestlize poranénf tkdné nebo jina pficina je
odstranéna. Vétsinou se neopakuje, pokud se ne-
opakuje pficina, jako je tomu napf. u kolik. Jsou to
zachvaty akutnich bolestf, ale opakuii se, stejné tak
se opakuji i zachvaty migrendzni. To je akutni bo-
lest, se kterou si umime poradit. V tomto pfipadé
jde o bolest jako syndrom nebo symptom.
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Chronicka bolest je obtiznéji definovatelna.
Priciny, které ji zpUsobuji, nejsou vzdy spolehlivé
identifikovatelné. Nékdy se nepodafi tyto pficiny
najit a ¢asto je intenzita bolesti vyssi, nez odpovida
intenzité pfislusné stimulace. To je také mnohdy
zdrojem nedorozumeéni mezi Iékafem a pacientem.
Pacient udava vysokou bolest a lékal nemUize najit
jejf objektivni pricinu, a proto mu popis této bolesti
neveéfi. Chronickd bolest zplsobuje velké télesné
utrpeni, je doprovazena psychologickymizménami
a ovliviuje kvalitu Zivota. Psychologické zmény
mohou vyvolat anxietu a deprese a mohou prejit
do nemoci sami o sobé. | bolest bez zjevné pficiny
vyvolava veliké télesné utrpenf (obrazek 1).

Obrdzek 1. Circulus vitiosus (dle Rokyta et al., 2006)
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Chronicka bolest byla jiz pfed 20 lety IASP
(pozdéji i WHO) definovana jako nozologicka jed-

notka — onemocnéni sui generis. Na pocétku to-
hoto bolestivého onemocnénf je organicka pficina,
i kdyz pozdéji zmizi, bolest pokracuje. Proto musi
byt chronicka bolest trvale a opakované lécena.
Casové definujeme chronickou bolest 3-6
mésicU. To je urcenf arbitrarni, které nemusi vzdy
platita mUze se opakovat léta, napt. angina pecto-
ris, nebo trvale se opakujici migrendznf zachvaty.
Chronickd nenddorova bolest je ¢astym typem
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chronické bolesti. Velmi ¢asté jsou chronické boles-
ti zad. Musime se snaZit pfiléceni chronické bolesti
odstranovat bolest a stres. Vzdy musime mit na pa-
meéti ndvrat k normalnimu zivotnimu stylu. Musime
vzit také v vahu dlouhodoby tcinek Iékd.

Velmi castym zdrojem bolesti je chronickad na-
dorova (malignf) bolest. U nf se snazime odstranit
pficinu tim, Ze odstrafiujeme nadorové burky.
Ovliviujeme transmisi bolesti a jeji percepci v moz-
kové kire a v limbickém systému. Farmakoterapii
musime pfizpUsobovat eventudlni terapii proti-
nadorové a musime zvazovat hledisko celkové-
ho stavu organizmu a ocekdvanou délku Zivota.
Chronické bolesti zplsobuji nejenom bolest, ale
i utrpeni. MUzZe celou bolest zhorsovat. Je doprova-
zeno dalsimi stresovymifaktory (stresorovy circulus
viciosus) napf. nespavosti a strachem. Mze byt
i nechutenstvi, obstipace a bolestivé chovani.

Véechny slozky fidicich systémd (nejstarsf
imunologicky, mladsi endokrinni a nejmladsi ner-
vovy s psychikou) jsou atakovany (obrazek 3).

Bolest nociceptivni (nociceptorova, noci-
senzorickd) vznikd v nocisenzorech. Jsou to:

1. vysokoprahové mechanoreceptory

2. polymodalnireceptory Ruffiniho a Krauseho té-
liska reagujici na zvyseni nebo snizenf teploty

3. vlastni receptory bolesti, které jsou za nor-
malnich okolnosti mi¢ici (silent) a uplatriuji
se pouze kdyz nastane bolest. To jsou re-
ceptory, které jsou na zakoncenf aferentnich
nervovych vlaken. Maji sva uspofadani a jsou
citlivé na nékteré latky, které generujfi heat
shock proteiny (proteiny tepelného $oku).

Bolest nociceptivni mdze byt také chro-
nicka. Vétsina chronickych bolesti je smisena.
Neuropatickd bolest je bolest, kterd nezac¢ina



na nocisenzorech, ale v primarnich aferentnich
vldknech. To jsou nemyelinizovana vidkna C
(rychlost vedeni 0,5-3,5m/s). Dale jsou to Ad.

Mezi perifernimi vldkny vznika efapticky
prenos. Efapse znamend, Ze vzruchy preskakuji
mezi vldkny. Tak vznikaji neuropatie a polyneu-
ropatie. To je Casty ptiznak diabetické poly-
neuropatie. Pficinou efapse je i puceni, neboli
sprouting mezi vidkny (obrazek 4).

Bolestivé chovdni hraje velmi ddlezitou
ulohu. Podle bolestivého chovani posuzujeme
bolest u ¢lovéka.

Jestlize uvazujeme o patofyziologii bolesti,
rozlisujeme 4 komponenty:

1. senzoricko-diskrimina¢nf
2. afektivné-emocidlnf

3. vegetativni (@utonomni)
4. motorickad

U chronické bolesti je senzoricko-diskriminac-
ni komponenta podobna bolesti akutni. Bolest za-
¢ind na periferii, je vedena z nocisenzord (nocicep-
tord, nocireceptord) do michy pomalu vedoucimi
slabé myelinizovanymi vidkny AS (717 m/s), nebo
nemyelinizovanymi C vidkny (0,5-3m/s). V mise
se pfivadi do zadnich roht misnich do oblasti
Rexedovych zoén. Jiz tam je urcita algeziotopie.
Bolest povrchova a akutni se predevsim vede
do povrchovych Rexedovych zén — substantia
gelatinosa Rolandi (1. a Il. Rexedova zona) a nuc-
leus proprius (1., 1. a lll. Rexedova zéna). Hluboka
bolest se vede do hlubsich Rexedovych zén (vrst-
vy IV, V, VI, VIIl. a X) (obrazek 2).

Efaptickému prenosu nemdzeme zabranit,
ale musime bolest tlumit na vyssich etdzich v mi-
Se av mozku. V posledni dobé tlumime bolest
lidokainovymi ndplastmi, kdy se tlumf vznik ake-
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niho potencidlu na perifernich nervech. Vétsina
bolestf je smisenych nociceptivnich i neuropatic-
kych. U neuropatické bolesti je zména usporada-
ni neurondlnich odpovédi. Je to podobné jako
u akutnich bolesti, kdy elektricka aktivita neuron(
vmiSe i v mozku je chaoticka. Pfi bolestivé stimulaci
se usporadava a nastava jejizména. U neuropatické
bolesti se vyskytujf rovnéZ kanalopatie, kdy se méni
aktivita sodikovych, draslikovych a vapnikovych
kandll. Bolest neuropatickd je jednou z nejobtiznéji
lécitelnych chronickych bolesti.

Vznik bolesti na nocisenzorech

O tom, ze existuji specifické nocisenzory je
ddikaz ten, Ze existuje jedno onemocnéni, které
se nazyva vrozend insenzitivita k bolesti. Clovék
pfi ni ma zachovény vsechny senzorické systémy,
vde vnima, ale kromé bolesti. Tu nevnima. Bolest
je tedy senzoricka entita a timto zpUsobem je pa-
cient izolované poskozeny. Vrozend insenzitivita
k bolesti je velmivzacna. Na svété bylo popsano
asi 200 pfipadU. Pri tomto onemocnéni se zvysu-
je mnozstvi AS a C vidken. Bolest se vede rychleji.

Obrdzek 2. Algeziotopie somatickych a visce-
ralnich bolesti (dle Rokyta et al., 2006)
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Obrdzek 3. Plsobeni stresoru na fidici systémy s nasledkem vzniku réznych onemocnént.

U viech jsou zménény stejné biochemické ukazatele (dle Rokyta et al., 2006)
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Obrdzek 4. Sprouting (pucenf) (dle Rokyta
et al., 2006)
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Je izvy3ené mnoZstvi nocisenzorl. Mzeme ji
|é¢it podavanim latek, které zvysuji plsobeni
endorfin{, enkefalint a dynorfinu. Jsou to zejmé-
na nalaxon a naltrexon. Pfi podani téchto dvou
latek se bolest obnovi. Zjistf se to tak, ze u ditéte
se bolest neobjevi, kdyZ si ukousne kousek ja-
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zyku nebo prsticku. Je nutné prekonat obdob,
nez si dité zvykne na to, Ze to nesmi provadét,
protoze by si mohlo ubliZit. Casté jsou zZlomeniny
a dfté nevi, Ze ma zlomeninu, ale nemze chodit.
Ma mechanickou prekazku, ale nic ho neboli.
Plsobenim naloxonu a naltrexonu se to zlepsi.
Bohuzel tyto latky plsobi krdtkodobé, a proto je
obtizné jimi toto onemocnéni soustavné Iécit.

Endorfiny, enkefaliny a dynorfiny jsou soucasti
descendentniho systému, ktery tlumi bolest a ktery
zacina v prodlouzené mise v oblasti rafearnich jader
(nucleus raphe magnus a nucleus raphe dorsalis)
a dale v periakveduktalni sedi (PAG), kterd se ob-
jevuje v okoli Silviova kandlku @queductus Silvii),
coz je spojnice 3 a 4 komory mozkové (obrazek 5).
BohuZel tato vrozena insenzitivita k bolesti je do-
provazena ¢asto dalsimi onemocnénimi, jako jsou
epilepsie nebo ¢aste¢nd mentdini retardace.

Bolest chronickd je smésici bolesti nocicep-
tivni a neuropatické.

Pi chronické bolesti se uplatriuje velmi ¢asto
psychosomaticka slozka. Psychosomatické plso-



Obrdzek 5. Hlavni mista tvorby endogennich

opioidd v mozku. KM - klra mozkova, MK —

mozkovy kmen, PAG - periakveduktdini Sed,

PM - prodlouzend micha, RJ - rafeéini jadra,

MP — micha péterni (dle Rokyta et al., 2006)
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beni si vysvétlujeme tak, ze psychicky stav ¢loveka
a jeho psychologie mohou plsobit na vznik soma-
tickych potizi. Je tfeba jasné rozlisit psychosomatic-
kou bolest od psychogenni bolesti. Psychogenni
bolest je bolest, kterd se vyskytuje u psychicky
nemocnych lidi' s psychiatrickymi diagndzami, pre-
devsim schizofrenif, bipoldrni poruchou a depresi.
Nezacina na periferii, ani na nocisenzorech, ani
na nervovych vidknech, ale je generovana v oblasti
mozkové klry a v oblasti limbického systému.
Vratme se k psychosomatickému onemoc-
néni. To je Casty pfiznak pravé chronické bolesti.
Dlouhodoby stres mUze vyvolat psychosomatické
onemocnéni. Co zpUisobi stres? Stres zplisobi svalo-
vy spazmus, ten ma za nasledek zmény. Jiz pfi malé
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zméné mize nastat bolestivé reakce. Nejcastéjsi
onemocnéni jsou bolesti zad. Vime, Ze 82% po-
pulace trpi alespon jednou za Zivot bolestmi zad
a asi 40% je psychosomatického plvodu. Jak to
vznikne? Zeny trpf bolestmi zad ¢astéji nez muzi
a maj niz8i prah bolesti. Tito lidé maji trvale zvyseny
tonus svalstva a tim se jim uvolriujf nékteré stresové
hormony a nastavajizmény, které mohou zpUsobit
bolest. Pri lé¢eni téchto psychosomatickych potizi
musime pouzivat vhodné psychologické metody.
Psychoterapie je zalozend na tom, Ze se uvolnuiji
endogenni opioidy, které jsem jiz zminil (B en-
dorfin, dynorfin, enkefaliny a endomorfin). To je
pouzivani placebo efektu. Placebo efekt je fyzio-
logicky vysvétlitelny jev, pfi kterém se zminéné
latky uvolnuji. Ma velky vyznam a kazdy lékar by
mél placebo efekt pouzivat. Placebo efekt je zndm
cela staleti. Pouzivaji jej nejen Iékai, ale také rlizni
|écitelé a lidé, kteff se snazf ovlivnit nemoci. Placebo
efekt ma nevyhodu v tom, Ze je pouze kratkodo-
by, musi se pofad opakovat. Je zalozen na dGvéfe
v Iékare, nebo v Iécitele a na vife v Ucinek metod,
které se pouzivaji. V opacném pripadé mdzeme
psychologicky i uskodit, to pak nenf placebo, nybrz
nocebo (Skodlivy vliv naseho psychologického
nebo iiatrogenniho plsobent).

Pro bolest plati, Ze v centrédlnich ¢astech je
urcitd algeziotopografie. Akutni bolest se vede
do lateréInich talamickych jader do ventrobazal-
niho komplexu (nucleus VB, ktery se sklada z nc
ventroposterolatelaris (VPL) a ventroposterome-
dialis (VPM)). Odtud se vede do gyrus postcen-
tralis do Brodmanovych arei 3, 2, 1.

Chronicka bolest a zejména hluboka vis-
cerdlnf bolest se vede jinymi drahami: drahou
spinoretikulotalamickou pres retikularni formaci
do medialnich talamickych jader — jader intra-
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laminarnich - CM - centrum medianum, CL -
nucleus centralis lateralis, pF — nucleus parafas-
cicularis. Odtud se vede prevéazné do limbického
systému, do inzuly, na medialni stranu frontal-
niho laloku a také do gyrus cinguli, pfedevsim
do predni cinguldrni kdry — ACC anterior cingular
cortex. Je zajimavé, Ze do téchto oblasti se vede
nejenom bolest, ale projikuji se sem i zélezitosti,
které souvisi se stresem, a to jak pozitivni — rados-
ti, nebo i potize rdzného typu. Je to urcity check
point stresovych situaci.

Chronicka bolest je doprovazena emocné
afektivni slozkou. | pro ni existuji drahy. Ty vedou
do oblasti nucleus parafascicularis v prodluzené
miSe a z néj se projikuji do dvou mozkovych ja-
der — do hypotalamu a amygdaly. Hypotalamus
je sidlem fizeni nasich neuroendokrinnich situacf
a souvisejicich projevl, amygdala je sidlem rliz-
nych fenomend, jako je napt. agrese.

U chronické bolesti mize byt stresové analge-
zie. Kromé opioidniho systému jsou i dalsi systé-
my, které mohou ovliviiovat bolest. Je to systém
DNIC —difuse noxious inhibitory control, ktery za-
¢ind v prodlouzené mide v pfednim ventralnim jad-
fe. Aktivace tohoto systému tlumi bolest. Kromé
zminénych opioidd jsou jesté dalsi moduldtory
bolesti: nociceptin, kanabioidy, oleomid, galanin,
GABA, neuropeptid Y, oxytocin, orexin, dopamin,
noradrenalin, ghrelin, glutamét, substance P, sero-
tonin, cholecystokinin, neurotensin, melanokortin,
kokain a amfetamin regulujici transkript (CART -
kokain and amphetamin regulated transcript).
Véechny tyto latky maji vliv na bolest.

Podle Neradilka (2006), ktery vychézi z kon-
ceptudlniho modelu bolesti podle Loesera
a Fordyce, jsou to Ctyfi slozky, které bychom méli
odstranovat u chronické bolesti:
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nocicepce

bolest jako senzoricky viem
psychickou reakci na bolest — utrpenti
bolestivé chovani

M wNn o~

K bolestivému chovéni patif i Unik do bolesti,
ktery u nékterych lidf mlze znamenat vyrazny zisk.

Z patofyziologickych poznatkd vyplyva,
Ze ulécby chronické bolesti nemdizeme pocitat
s tim, Ze vylécime vsechny pfiznaky, ale Ze se bude
jednat o snizenf intenzity chronické bolesti a zlep-
Senf kvality Zivota. To platf v mediciné obecné,
jiz netvrdime, Ze clovéka vylécime, ale naopak
konstatujeme, Ze mu jenom pomuzeme.

Je dllezité, aby lékaf znal patofyziologické
principy a aby védél, ze bolest je nutné odstra-
novat a také odstrafiovat utrpeni.

Dulezité jsou i ostatni psychologické kompo-
nenty. Pojednali jsme o placebo efektu, ale vedle
viry existuje i nadéje, kterd je ddlezita. Vyznamné
je naucit se zvladat zatéz, protoze v patofyziolo-
gii chronické bolesti hraje velikou roli.
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