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Streszczenie

Wstep. B6l neuropatyczny powstaje na skutek uszkodzenia duzych pni nerwowych. Dolegliwosciom bdlowym towarzyszg zaburzenia
wegetatywne i zaburzenia czucia. W powstawaniu wrazen bélowych i allodynii biora udziat receptory NMDA.

Material i metodyka. W badaniu wzigly udziat osoby cierpiace z powodu bélu neuropatycznego. Poddane byty dziataniu pola magnetycz-
nego o niskiej indukeji. Poprawa dolegliwos$ci oceniana byta za pomoca Subiektywnej Skali Oceny Dolegliwosci, w ktérej maksymalne
i rzeczywiste nasilenie dolegliwo$ci oznaczano na poziomie dziesigciu punktéw, ustgpienie dolegliwosci po leczeniu oceniano na poziomie
punktu zerowego.

Wiyniki. Stosujac magnetostymulacje uzyskano poprawe w zakresie bélu neuropatycznego i zaburzen czucia u wszystkich oséb w réznym
stopniu. U dwéch 0séb uzyskano catkowite i trwate zniesienie bdlu i przeczulicy.

Dyskusja. Dziatanie pola magnetycznego w leczeniu bélu neuropatycznego prébuje si¢ thumaczy¢ znanym z magnetobiologii zjawiskiem
rezonansu cyklotronowego, wptywem pola magnetycznego na st¢zenie jondw wapnia aktywujacych syntetaze tlenku azotu.

SEOWA KLUCZOWE: magnetostymulacja, bol neuropatyczny, leczenie, tlenek azotu, subiektywna skala oceny dolegliwo$ci SSOD.

Summary

Introduction. The neuropathic pain appears as result of the big nervous trunks damage. Pain troubles are associated with vegetative and
sensation disorders. The NMDA receptors participate in the pain sensation and allodynia development.

Metodology and material. The study was conducted on people with neuropathic pain. They were subjected to low induction magnetic field.
Subjective Scale of Complaint Evaluation was used to estimate extent of improvement. In this scale the maximum and real intensity of
affliction was given score of ten points, lack of affliction was scored at zero.

Results. Magnetic stimulation alleviated the neuropathic pain and sensation disorder to a variable extent. In two cases the pain and allodynia
a disappeared.

Discussion. The magnetic field operation in the neuropathic pain therapy is attempted to be explained by cyclotron resonance phenomena
known from magnetobiology, the influence of the magnetic field on calcium ion concentration, which are activates nitric oxide synthetase.

KEY WORDS: magnetostimulation, neuropathic pain, treatment, nitric oxide.

Wstep

Bdl neuropatyczny powstaje po uszkodzeniu widkien
nerwowych. W duzej cze$ci przypadkéw powstaje jako
skutek obwodowego urazu pnia nerwowego, np. niecatko-
witego przerwania nerwu podczas nieumyslnego uszko-
dzenia operacyjnego, wstrzykniecia lekéw lub s$rodkéw
znieczulajacych. Moze towarzyszy¢ tez chorobie nowotwo-
rowej w wyniku rozrostu komérek nowotworowych i na-
ciekania w okolicy danego nerwu lub jako efekt radioterapii.
Najczesciej uszkodzone sg duze pnie nerwowe zawierajace
wldékna wspétczulne, takie jak nerw posrodkowy, tokciowy,
kulszowy, piszczelowy [1]. Dolegliwosci bdlowe maja
charakter ciagly, przewlekly, sa o duzym nasileniu i nie-
rzadko powoduja deprywacje snu i utrudniajac funkcjono-
wanie w zyciu codziennym ze wzgledu na znaczng uciazli-
wos$¢. Charakter bolu moze by¢ rézny: szarpigcy, piekacy,

palacy z towarzyszaca mu allodynig lub hyperestezja. U po-
dioza powstawania wrazen bolowych charakteryzujacych
bdl neuropatyczny tkwi prawdopodobnie szereg mechani-
zmOw prowadzacych do dlugotrwatego pobudzenia wid-
kien C w obrgbie rogéw tylnych rdzenia krggowego. Pobu-
dzenie to szczegdlnie mocno wyrazone jest w przypadku
uszkodzenia (np. przecigcia/widkien nerwowych (2-).
Uwalniane w zwigkszonych ilosciach aminokwasy ekscyto-
toksyczne (EAA), nadmiernie aktywuja receptory NMDA,
co wigze si¢ z powstawaniem reakcji "wind up" we wiok-
nach typu C [3, 4]. Usposabia to do powstania nieprawi-
diowej reakcji po stymulacji za pomoca bodzcéw podpro-
gowych i w dalszej kolejnosci jest jak si¢ przypuszcza
jednym z mechanizméw prowadzacych do powstawania
allodynii. Wiadomo bowiem, ze blokada receptoréw
NMDA z pomocg ketaminy prowadzi do obnizenia wrazli-
wosci uszkodzonych neuronéw i zniesienia allodynii [4].
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Nadmierna stymulacja receptoréw NMDA skutkuje zwiek-
szonym naptywem jonéw wapnia do komoérki, a nastgpnie
uaktywnieniem uktadu drugiego przekaznika [5].

Material i metodyka

Do grupy badanej nalezaty osoby, ktérych dolegliwosci
bélowe spetnialy kryteria b6lu neuropatycznego z towarzy-
szacymi zaburzeniami czucia oraz objawami autonomicz-
nymi. Uszkodzenie dotyczylo nerwu tokciowego (uraz
podczas zabiegu operacyjnego — losoba), nerwu udowo-
goleniowego (1 osoba), nerwu brédkowego (uszkodzenie
pourazowe — 1 osoba), nerwu posrodkowego [1] uszkodze-
nia nerwu kulszowego (5 0séb). Do dolegliwosci towarzy-
szacych nalezaly zaburzenia czucia o charakterze allodynii,
nadwrazliwo$ci na bodzce temperaturowe, na dotyk, dre-
twienia.

Osoby te leczone byly uprzednio lekami z grupy
NLPZ, lekami przeciwdepresyjnymi oraz lekami prze-
ciwpadaczkowymi. Uzyskane za pomoca farmakoterapii
wyniki nie byly dla pacjentéw zadowalajace, poniewaz
nadal w réZznym stopniu utrzymywaty si¢ dolegliwosci
w postaci przeczulicy, dretwien, bdlu o charakterze cig-
glym lub nasilajacych si¢ dolegliwoéci bélowych spo-
wodowanych réznymi bodzcami, w tym bodzcami fi-
zycznymi, takimi jak: bodzce temperaturowe, zmiana
pozycji ciata, zmeczenie.

Osoby badane poddawane byly zabiegom magnetosty-
mulacji aparatem Vioform, produkcji firmy Med. & Life,
stosujac pole magnetyczne wytwarzane za pomocg systemu
JPS sposobem M2, programem P3, przy intensywnosci
wzrastajacej w skali umownej od 4 do 6. Oznacza to, ze
czestotliwo$¢ impulséw podstawowych miescita sie w
przedziale 180-195 Hz, czestotliwo$¢ paczek impulséw w
przedziale 12,5 Hz-29 Hz, grup paczek 2,8-7,6 Hz, a serii
0,08-0,3 Hz. Docelowa intensywno$¢ pola okreslana byta
liczba 6, co oznacza indukcje skuteczng pola wynoszaca 15
mikroTesli [13]. Uzywano matego aplikatora, stosujac go
w miejscach gdzie bdl byt najbardziej dolegliwy wykonujac
w czasie jednej sesji trzy aplikacje. Zabiegi wykonywano
codziennie z wyjatkiem niedziel, az do uzyskania poprawy,
a nastepnie wykonywano zabiegi ,,przypominajace” przy
nawrotach dolegliwo$ci. Tlo$¢ zabiegéw wynosita od 10
do 27.

Ocena dolegliwosci dokonywana byta przez pacjentéw
za pomoca Subiektywnej Skali Oceny Dolegliwosci. Skala
ta zostala stworzona w celu oceny rzeczywistej zmiany
samopoczucia. Wg tej skali warto$¢ (-10) punktéw okresla-
fa maksymalne nasilenie rzeczywistych dolegliwosci, punkt
zerowy oznaczal okreslenie samopoczucia przed wystapie-
niem objawu, tzn. bez ocenianej dolegliwosci. Warto$é
liczbowa stanowigca wskaznik poprawy jest sumg wartosci
bezwzglednych liczb okreslajacych zmiang odczuwania
ocenianej dolegliwosci i objawdéw towarzyszacych przy
ocenie dokonywanej osobno dla kazdego objawu. Oceniane
sg dwa lub trzy najbardziej dokuczliwe dla pacjenta objawy
— warto$¢ maksymalna wskaznika wynosi wtedy odpo-
wiednio 20 Iub 30 punktéw. Im mniejsza warto$¢ liczbowa
wskaznika, tym wigksza poprawa. Skala ta umozliwia po-

réwnanie nasilenia dolegliwosci rzeczywistych u danego
pacjenta, przed leczeniem i po leczeniu, oraz uwzglednia
poprawe, ktéra moze obejmowac inne objawy niz oceniana
gtéwna dolegliwos$¢ np. bdl. Skala nie okresla najwigkszego
bdlu jaki pacjent moze sobie wyobrazi¢, poniewaz nie
kazda z os6b cierpiacych moze wyobrazi¢ sobie wigkszy
bdl niz ten, na ktéry cierpi, lub tez cierpi na inne silne dole-
gliwosci, przy ktérych oceniania dolegliwo$¢ wydaje sie
btaha. Skala pozwala nie tylko na uwzglednienie skutecz-
noéci leczenia, ale i na ocen¢ dobroczynnego dziatania
danej substancji lub sposobu postepowania na inne objawy
oraz ogélne samopoczucie. Nie jest zadaniem autoréw skali
poréwnanie dolegliwosci wystepujacych u réznych oséb,
ale ocena nasilenia danej dolegliwosci u danej osoby przed
i po przeprowadzonym postgpowaniu leczniczym.

Wyniki

Ocena dokonywana byla po dwdch tygodniach po
ukonczeniu leczenia. Wyjsciowg warto$cig bylo zawsze
(-10). Zauwazono, ze w pourazowych uszkodzeniach ner-
woéw podczas zabiegéw chirurgicznych, poczatkowo dole-
gliwos$ci bolowe znacznie nasilaty si¢ na poczatku leczenia,
po czym po serii zabiegéw okresy bezbolowe byty dluzsze
niz u innych pacjentéw, nastgpnie uzyskano catkowite
ustgpienie bélu oraz towarzyszacych zaburzen czucia. U pa-
cjentéow, ktérzy cierpieli z powodu uszkodzenia nerwu
kulszowego, w przebiegu choréb krazka migdzykregowego
ostateczna poprawa w zakresie dolegliwosci bélowych i za-
burzen czucia byta mniejsza, ale zaostrzenie dolegliwosci
réwniez nie wystapito tak gwattownie.

Dyskusja

Wyjasnienie zasady dziatania przeciwb6lowego pola
magnetycznego o niskiej indukcji w leczeniu bélu neuropa-
tycznego jest trudne. Poza lekami antydepresyjnymi pacjen-
ci leczeni byli za pomocg lekéw przeciwpadaczkowych, tj.
pochodnymi kwasu walproinowego, oraz gabapentyng oraz
topiramatem. Mechanizm dziatania tych lekéw opiera si¢ na
wybiérczym zwigkszeniu stgzenia GABA w synapsach,
zahamowaniu wychwytu komoérkowego przez komorki
glejowe, zwigkszeniu przewodnictwa dla jonéw potasu
poprzez receptory GABA,, co prowadzi do hiperpolaryzacji
blony neuronalnej oraz na hamowaniu bramkowanych na-
pieciem kanaléw wapniowych, typu alfa2-delta, na bionie
komorkowej neuronu. W przypadku gabapentyny, ktéra
stanowi analog kwasu gamma-amino-mastowego w gre
wchodzi jeszcze mozliwo$¢ innych oddziatywan tego
zwigzku. Topiramat blokuje receptory glutaminergiczne
AMPA-kainowe oraz dodatkowo blokuje przewodnictwo
dla jonéw sodu i zwigksza prad potasowy poprzez receptory
GABA, [6]. Niestety za pomoca tych lekéw nie uzyskano
zadowalajacego efektu terapeutycznego, mimo zmniejszenia
natezenia bélu. Byto to powodem wykorzystania magneto-
stymulacji jako dodatkowej metody, majacej wptyw na
mechanizmy btonowe i przekaznictwo jonowe.

Wydaje sie, ze oddzialywanie magnetostymulacji na
przekaznictwo bdlowe w bélu neuropatycznym jest do$é
ztozony. Skutek dzialania pola magnetycznego przypomina
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w tym wypadku dziatanie hamujace przewodnictwo gluta-
minergiczne w obrgbie uszkodzonych neuronéw, z nastg-
powym zapobieganiem powstawaniu przedtuzonej depola-
ryzacji, poniewaz wplywa na zmniejszenie objawoOw
bélowych oraz na zmniejszenie zaburzen czuciowych. Po-
prawa w zakresie tych objawow obejmowata coraz dluzsze
okresy czasu po aplikacji pola magnetycznego. Wiadome
jest, ze hamowanie receptora NMDA zachodzi przy pomocy
antagonistow oddziatywujacych na rézne miejsca rozpo-
znawcze receptora NMDA. O ile antagoni$ci bezkompety-
cyjni receptora NMDA, do ktérych naleza zwiazki takie jak
memantyna, ketamina czy amantadyna s3 blokerami dziata-
jacymi bezposrednio na kanat jonowy receptora NMDA, to
wydaje si¢, ze stymulacyjny wplyw pola magnetycznego
zachodzi réwniez za pomocg innych mechanizméw [11].

Mechanizm bezkompetycyjnego blokowania kanatu jo-
nowego mozliwy jest po zniesieniu bloku magnezowego.
Zachodzi on w przypadku zaistnienia poprzedzajacej go
czesSciowej depolaryzacji. Powoduje ona pobudzenie recep-
tor6w AMPA 1 otwarcie kanatlow sodowych. Wiadomo jest,
ze kanaty receptora NMDA nie posiadajg mechanizmu
zamykajacego w postaci potencjatu inaktywacji jonowej
[11]. Dlatego mozliwe jest, ze dopdki aminokwasy pobudza-
jace nie zostana pobrane w mechanizmie wychwytu neuro-
nalnego neuron presynaptyczny lub przez komoérki glejowe,
zgromadzone beda one w poblizu miejsc wigzan receptoro-
wych i w konsekwencji uruchomia mechanizmy prowadza-
ce do naplywu jondw wapniowych dokomérkowo.

Wydaje sig, ze analgetyczny wptyw zmiennego pola
magnetycznego o niskiej indukcji wigze si¢ rowniez
z innymi mechanizmami hamowania receptora NMDA
niz hamowanie kanatu jonowego, poniewaz uzyskane za
jego pomocy dlugotrwale dzialanie analgetyczne znacz-
nie rézni si¢ od przemijajacego efektu dziatania ketami-
ny. Z dostgpnego pismiennictwa bowiem wiadomo, ze
po zaprzestaniu podawania ketaminy b6l powracat z taka
sama intensywno$cia [4]. Natomiast u ww. pacjentéw po
ekspozycji na pole magnetyczne najpierw natezenie b6lu
na krétko rosto, potem malato, a nastgpnie u niektérych
pacjentéw bol ustgpowal na coraz diuzsze okresy do
uzyskania catkowitego ustgpienia dolegliwosci.

Prébe obserwowanego, dlugotrwalego efektu analge-
tycznego powstalego pod wptywem zmiennego pola ma-
gnetycznego o niskiej indukcji mozna stara¢ si¢ wyjasni¢ w
oparciu o model jonowego rezonansu cyklotronowego [7],
ktérego szczegdlne znaczenie kliniczne potwierdzajg twor-
cy urzadzenia. Wedtug teorii wykorzystujacej ten model w
magnetobiologii jony wapnia stanowig gléwny cel oddzia-
tywania pola magnetycznego w obrebie blon komérkowych
i cytosolu. Zmiany stezenia jondw wapnia w komoéree oraz
zmiany transportu jonowego zaleza od parametréw zasto-
sowanego pola magnetycznego i wyjsciowego poziomu
wapnia wewnatrzkomoérkowego [7]. Badania aktywnosci
enzyméw btonowych i proceséw transportu jonéw wapnia
pod wptywem zmiennego pola magnetycznego wskazuja na
obecno$¢ zmian stezenia wewnatrzkomérkowego wapnia
[7, 15]. Od stezenia wapnia zalezy zmiana polaryzacji bto-
ny komérkowej w kierunku dtugotrwatego wzmocnienia

synaptycznego lub dlugotrwatego oslabienia synaptyczne-
g0, a co za tym idzie okre$la spadek lub wzrost reaktywno-
$ci komorki [8]. Nalezy si¢ zastanowi¢ czy zmiany odczu-
wania bdlu podczas zabiegu i po zabiegach magneto-
stymulacji nie s z tym zjawiskiem zwigzane.

Przypomina to bowiem zjawisko hormezy, w ktérym ob-
serwuje si¢ przeciwstawne reakcje komérkowe w zaleznosci
od stezenia substancji dzialajacej na dang komérke. Wydaje
sie, ze w przypadku dziatania pél magnetycznych zachodzi¢
réwniez zjawisko posredniego oddziatywania na receptor
NMDA. Czynnikiem modyfikujacym pobudliwo$¢ receptora
moze tu réwniez by¢ tlenek azotu, ktéry poprzez oddziaty-
wanie na miejsce glicynowe receptora NMDA petnitby on
tutaj rolg regulujaca pobudliwos¢ komoérki [8]. Dziatanie
tlenku azotu jako neurotransmitera opiera si¢ na aktywacji
cyklazy guanyzylowej oraz na hiperpolaryzacji btony ko-
morkowej poprzez otwarcie kanatéw dla jonéw potasu [11].

Jak wiadomo tlenek azotu powstaje z L-argininy przy
udziale syntetazy tlenku azotu neuronalnej (nNOS) oraz
syntetazy tlenku azotu indukowanej (iNOS). Sg one akty-
wowane przez zwigkszenie stezenia jondw wapnia na sku-
tek pobudzenia receptorow NMDA [14]. Jak stwierdzono
w badaniach wykonanych na zwierzetach, uszkodzenie
nerwu obwodowego i idaca za tym aktywacja indukowanej
syntetazy tlenku azotu maja znaczenie w patogenezie bélu
neuropatycznego i powstawaniu hiperalgezji. Dokladne
mechanizmy wptywu tlenku azotu na powstawanie bdlu
neuropatycznego nie sg znane i wsréd autoréw w dostep-
nym pi$miennictwie oceniane niejednoznacznie, co by¢
moze zalezy od parametréw aplikowanego pola magne-
tycznego, poniewaz w niektérych pracach przy podobnie
niskich indukcjach pola magnetycznego stosowano sygnat
o kilkukrotnie nizszej czestotliwosci niz w naszej pracy [16,
17, 18]. Przypuszcza si¢, ze proces hamowania lub pobu-
dzania rozpoczyna si¢ w neuronie postsynaptycznym i jest
zainicjowany przez jony wapnia, ktére taczac si¢ z kalmo-
duling aktywuja syntaz¢ tlenku azotu. Tlenek azotu, w
przeciwienstwie do innych neurotransmiteréw moze droga
dyfuzji przemieszcza¢ si¢ w kierunku wstecznym, tj. do
synapsy glutaminergicznej. Skutkiem tego jest zwigkszenie
przewodnictwa glutaminergicznego oraz wzrost aktywnosci
proceséw prooksydacyjnych o charakterze neurotoksycz-
nym. Hamowanie syntazy tlenku azotu przez oddziatywa-
nie pola magnetycznego na komérke nerwowa ma wigc
dziatanie neuroprotekcyjne oraz prawdopodobnie wplywa
na zahamowanie proceséw dlugotrwalego wzmocnienia
synaptycznego. Zahamowanie syntezy tlenku azotu stwier-
dzono badajac wplyw wolnozmiennych pél magnetycznych
na procesy energetyczne w moézgu szczuré6w [19]. Nawia-
zujac ponownie do rezonansu cyklotronowego i do regula-
cji stezenia wapnia pod wpltywem pola magnetycznego
o niskiej indukcji, nalezy si¢ zastanowi¢ czy mechanizm ten
nie wigze si¢ z hamowaniem syntetazy tlenku azotu po-
przez zmniejszenie st¢zenia jonéw wapniowych lub oddzia-
lywanie na wigzanie wapnia z kalmoduling [15]. Zjawisko
to moze by¢ podstawa dziatania przeciwbdlowego magneto-
stymulacji oraz ttumaczy¢ catkowite zniesienie lub zmniej-
szenie zaburzen czucia o typie hiperalgezji.
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Tab. 1. Wskaznik SSOD (subiektywnej skali oceny dolegliwosci) po magnetostymulacji oraz ocena zmiany w nasileniu obja-
wow w skali subiektywnej oceny dolegliwosci
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