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Saģetak: 

        Prema definiciji Svjetskog udruģenja za bol (IASP): "Bol je neugodan emocionalni i 

osjetni doģivljaj povezan sa stvarnim ili potencijalnim oġteĺenjem tkiva."                                                   

Bol moģe biti povrġinska i dubinska, ġto ovisi o mjestu bolnoga podraģaja; zatim razlikujemo 

oġtru i muklu bol. Najļeġĺe se razlikuje akutna bol od kroniļne. Akutna je bol relativno 

kratkotrajna. Prate je razliļite promjene u vegetativnom sustavu kao ġto su: ubrzani puls, 

poviġeni krvni tlak, poveĺani tonus miġiĺa i drugo. Akutna je bol upozorenje osobi  da se 

zaġtiti od oġteĺenja. Kroniļna bol traje ġest mjeseci i viġe i najļeġĺe je znak neke kroniļne 

bolesti. Kroniļna se bol dijeli na onu koja je vezana uz karcinom i nemalignu kroniļnu bol.                    

     Doģivljeni intenzitet boli rezultat je sloģene interakcije neurofizioloġkih, psiholoġkih i 

sociokulturnih ļimbenika. Osjet boli postaje doģivljajem kad podraģaj zavrġi u tjemenom 

dijelu kore velikog mozga, ali i u nekim drugim dijelovima srediġnjega ģivļanog sustava. 

           Mehanizam boli zapoļinje pojavom ģivļanih impulsa u slobodnim ģivļanim 

zavrġecima povodom odreĽene intenzivne stimulacije. Slobodni ģivļani zavrġeci su ogranci 

osjetnih ģivļanih vlakana koji se nalaze u povrġinskim slojevima koģe, pokosnici, stjenkama 

arterija, zglobnim povrġinama te mnogim tkivima unutarnjih organa ( Guyton, 1988. ).  

Oni nisu specifiļni receptori za bol jer primaju i druge kvalitete osjeta. Kod slabije stimulacije 

dolazi do pojave osjeta toplog, hladnog, dodira, pritiska, a tek jaki intenziteti podraģivanja 

dovode i do pojave bolnih impulsa. Pri tome je vrlo vaģno naglasiti da ti impulsi putuju 

ģivļanim sustavom koji je veĺ pod utjecajem proġlog iskustva, kulture, oļekivanja i mnogih 

drugih faktora. Svi ti mozgovni procesi aktivno sudjeluju u selekciji i sintezi informacija koje 

ļine ukupni osjetni ulaz (  Melzack, 1973. ). 

         Prema izvoriġtima razlikujemo: povrġinsku ( kutanu ) bol, koja je redovito primarna       

( epikritiļka ), duboku ( somatsku ) bol iz potpornih tkiva ( vezivo, pokosnica itd. ), koja je 

obiļno sekundarna ( protopatska ) i utrobnu ( visceralnu ) bol iz tjelesnih ġupljina i nutarnjih 

organa, koja se moģe odraziti i u tjelesnim povrġinama ( referirana bol ). 
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        Kompleksnost boli upuĺuje na to da psihiļki ļimbenici imaju bitnu ulogu u svim 

oblicima boli i vaģno mjesto u njezinoj prevenciji i lijeļenju (34). Psihologiju boli posebno 

zanimaju odnosi izmeĽu srediġnjeg i perifernog ģivļanog sustava. 

 

1. Uvod 

               Bol je neugodan individualni osjeĺaj kojeg je teġko definirati. Svatko od nas 

doģivljava i podnosi bol drugaļije. Epidemioloġke studije su pokazale da ļak 1/3 populacije u 

industrijski razvijenim zemljama trpi od kroniļne boli koja predstavlja veliki zdravstveni, 

ekonomski i socijalni problem. S druge strane postoje pokazatelji da svega 50% od ove 

populacije prima adekvatnu terapiju. Iako ne postoje precizni podaci za Republiku Hrvatsku 

bolesti popraĺene kroniļnim bolnim sindromom su najļeġĺe razlog izostanka s posla i odlaska 

u prijevremenu mirovinu. Ustrajnim i pravovremenim lijeļenjem boli bolesnicima moģemo ne 

samo olakġati trenutaļne tegobe veĺ i produģiti aktivan ģivot i odgoditi prijevremenu radnu 

nesposobnost. Prema definiciji Svjetskog udruģenja za bol (IASP): "Bol je neugodan 

emocionalni i osjetni doģivljaj povezan sa stvarnim ili potencijalnim oġteĺenjem tkiva." 

              Ovu sluģbenu definiciju za bol izdalo je Svjetsko udruģenje (IASP) osnovano 1973. 

g. U SAD - u sa osnovnim zadatkom promicanja boli kao entiteta, odnosno bolesti i 

ukazivanje na nuģnost pravilnog i pravovremenog pristupa njenom lijeļenju. Preporuke IASP- 

a prihvatio je veliki broj europskih zemalja, i 1995. g. osnovano je Europsko udruģenje 

(EFIC), koje vrlo energiļno potiļe razvoj medicine boli kao nove djelatnosti. Sa tim ciljem 

EFIC je 2001. g. pokrenuo globalni projekt Europa protiv boli ( EAP) kojeg je prihvatilo 26 

europskih zemalja. 2002. g. i Hrvatsko druġtvo za bol postaje ļlan ovih velikih svjetskih 

udruga i prihvaĺa njegov program razvoja koji se usmjerava u tri osnovna pravca: 

1. Izuļavanje boli 

2. Edukacija - struļnjaka i pacijenata 

3. Politika razvoja mreģe organiziranih jedinica za lijeļenje boli 

                  Sve ove aktivnosti usmjerene su na provoĽenje uļinkovite i racionalne terapije. 

Suvremeno lijeļenje boli podrazumijeva kontinuiranu analgeziju, titriranu prema intenzitetu 

boli, uravnoteģenu primjenu lijekova i tehnika uz minimalni broj komplikacija. Za sve ovo 

potrebno je poznavanje i razumijevanje neuroanatomije boli sloģenih patofizioloġkih 

mehanizama, nastanak i prijenosa bolnih impulsa, te multimodalni i multidimenzionalni 
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pristup lijeļenju. Nedostatna i netoļna primjena znanja i raspoloģivih terapijskih postupaka 

meĽu osnovnim je ļiniteljima neuļinkovitog lijeļenja boli. Aktivnosti Hrvatskog druġtva za 

lijeļenje boli do sada su bile usmjerene na edukaciju i poticanje otvaranja organiziranih 

jedinica za lijeļenje boli u ļemu postoji podrġka Ministarstva zdravstva RH i HZZO-a. 

Buduĺi da algologija i u Hrvatskoj, kao i u brojnim europskim zemljama postaje samostalna 

kliniļka disciplina, uviĽa se hitna potreba za provoĽenjem cjelovite organizirane, kontrolirane 

te verificirane nastave u vidu uģe specijalizacije prema europskim i svjetskim standardima. 

Hrvatsko druġtvo za lijeļenje boli ( HDLB) u suradnji sa Katedrom za anesteziologiju i 

reanimatologiju Medicinskog fakulteta Sveuļiliġta u Zagrebu pripremilo je program 

edukacije. Svrha je predloģenog programa da multidisciplinarnim pristupom problemu 

lijeļenja boli upozna lijeļnike s najnovijim spoznajama neuroanatomije, neurofiziologije, te 

primjenom neinvazivnih i invazivnih protokola lijeļenja pojedinih bolnih sindroma, 

psihosocijalnim aspektom problema, te suvremenim modelom organiziranog lijeļenja boli. 

              U svakodnevnoj komunikaciji pojam boli nema jedinstveno znaļenje. Ponekad se 

njime oznaļava osjet izazvan patoloġkim procesom ili ozljedom tkiva, a ponekad neugodno 

ļuvstvo ģalosti, nezadovoljstva, razoļaranja itd. U ovom drugom sluļaju ļesto se koristi i 

izraz patnja. To dvostruko znaļenje pojma boli potjeļe od opisa ljudi koji su i svoja tjelesna i 

psiholoġka stanja nastojali doļarati ovom rijeļju, ali i od filozofskih i znanstvenih rasprava 

koje su se, tijekom mnogih godina, vodile s potpuno suprotnih pozicija.  

              Jedni su tvrdili da je bol obiļan osjet, a drugi da je bol poseban oblik ļuvstvenog 

doģivljaja (Havelka i Luļanin, 1991). Tako su npr. Aristotel u 4. st. pr. Kr. i Spinoza u 17. st. 

(prema Havelka, 1990) ubrajali bolne doģivljaje u specifiļna ļuvstvena stanja. Nasuprot 

njima, veĺina znanstvenika 19. st. smatrala je bol osjetnim modalitetom koji je po fizioloġkim 

mehanizmima identiļan ostalim osjetima. Tada se mislilo da ĺe se mehanizam boli u 

potpunosti upoznati ukoliko se utvrdi put bolne informacije od receptora za bol, preko 

perifernih ģivaca i leĽne moģdine do mozga. Veliki trud je uloģen u traganje za specifiļnim 

receptorima za bol u koģi. 

 

                Istraģivanja su pokazala da je koģa gotovo na svim mjestima osjetljiva na bolne 

podraģaje, a da su slobodni ģivļani zavrġeci osnovni primatelji takvih podraģaja. 

MeĽutim, kasnije se otkrilo da slobodni ģivļani zavrġeci primaju i druge osjetne kvalitete, pa 

samim tim ne mogu biti specifiļni receptori za bol. Drugim rijeļima, bol moģe biti izazvana 
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na bilo kojem dijelu osjetnog ģivļanog sustava samo ako je podraģaj dovoljno jakog 

intenziteta, ali taj proces ne zapoļinje podraģivanjem receptora, veĺ se tada samo aktivira 

ģivļani sustav koji ĺe pod utjecajem mnogobrojnih ļinitelja konaļno dovesti do doģivljaja 

boli. 

          Upravo zbog utjecaja tih brojnih faktora bol je vrlo sloģena pojava koja se u mnogo 

ļemu razlikuje od drugih osjeta. Fizioloġki mehanizmi nastanka boli samo su jedan dio cjeline 

koja predstavlja ovaj fenomen. 

 

              Danas se misli da pored fizioloġkih faktora vaģnu ulogu pri nastajanju doģivljaja boli 

imaju i psiholoġki te sociokulturoloġki faktori ( Havelka, 1990 ). 

Dakle, iako bol ima oļite osjetne kvalitete, radi se o izrazito osobnom i vrlo sloģenom 

iskustvu koje sadrģi i ļuvstvene i motivacijske komponente, a na ļiji intenzitet, trajanje i 

kvalitetu djeluje prethodno uļenje, razumijevanje uzroka boli i njenih posljedica, kultura u 

kojoj smo odrasli, stanje ģivļanog sustava u trenutku doģivljavanja itd. 

Bol se obiļno javlja nakon intenzivne stimulacije, ali se moģe javiti i spontano bez nekog 

oļiglednog razloga. U normalnim okolnostima signalizira tjelesnu ozljedu ili patoloġki proces 

u organizmu, ali isto tako moģe izostati i ako je velika povrġina tijela ozlijeĽena. Ponekad je 

po intenzitetu neproporcionalna teģini ozljede, a ponekad ostaje i nakon ġto je ozlijeĽeno 

tkivo zacijelilo u potpunosti. 

 

              Bol je nedvosmisleno neugodan doģivljaj i u motivacijskom smislu ima karakter 

kazne, no vrijednost ovog mehanizma je nemjerljiva. Bol nas upozorava da se s naġim tijelom 

dogaĽa neġto neobiļno, ona nas potiļe na zaġtitniļki odnos prema ozlijeĽenom ili bolesnom 

dijelu tijela i traģenje ( struļne ) pomoĺi ġto onda omoguĺuje brģi oporavak. Joġ od najranijeg 

djetinjstva pomoĺu boli uļimo koje situacije treba izbjegavati, tj. koje su situacije opasne te se 

na taj naļin oblikuje zaġtitniļko ponaġanje koje nas ġtiti od vanjskih ozljeda. 

Kolika je vaģnost boli u svakodnevnom ģivotu slikovito pokazuju poteġkoĺe ljudi koji su od 

roĽenja potpuno neosjetljivi na bol. Takvi ljudi teġko uļe prepoznavati opasne situacije pa 

ļesto ustraju u aktivnostima koje dovode do samoranjavanja i koje mogu biti fatalne. Joġ od 

najranije dobi doģivljavaju neugodne ugrize za vrijeme ģvakanja hrane, opekotine, modrice, 

prijelome jer ne posjeduju upozoravajuĺi mehanizam boli. 

 

                Mladi ljudi najļeġĺe umiru zbog prekasnog otkrivanja bolesti ( npr. upala slijepog 

crijeva ) koje se inaļe na vrijeme uoļavaju pomoĺu mehanizma boli i mogu se efikasno 
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lijeļiti. Interesantno je da takvi pojedinci nemaju anatomskih nedostataka i ne gube druga 

osjetila ( Horn i Munaf¸, 1997 ). 

Iz svega do sada navedenog vidi se da unutar fenomena boli postoji ġiroka lepeza osobnih 

iskustava koja variraju izmeĽu dvije krajnje toļke, a to je nesposobnost doģivljavanja boli 

usprkos ozljedi i spontana pojava boli bez poznatog razloga. Takva raznolikost ima za 

posljedicu ļinjenicu da do danas joġ nitko nije dao sveobuhvatnu definiciju boli  

( Melzack, 1973 ). 

 

1.1 Mehanizam boli  

 

                Mehanizam boli zapoļinje pojavom ģivļanih impulsa u slobodnim ģivļanim 

zavrġecima povodom odreĽene intenzivne stimulacije. Slobodni ģivļani zavrġeci su ogranci 

osjetnih ģivļanih vlakana koji se nalaze u povrġinskim slojevima koģe, pokosnici, stjenkama 

arterija, zglobnim povrġinama te mnogim tkivima unutarnjih organa ( Guyton, 1988. ).  

Oni nisu specifiļni receptori za bol jer primaju i druge kvalitete osjeta. Kod slabije stimulacije 

dolazi do pojave osjeta toplog, hladnog, dodira, pritiska, a tek jaki intenziteti podraģivanja 

dovode i do pojave bolnih impulsa. Pri tome je vrlo vaģno naglasiti da ti impulsi putuju 

ģivļanim sustavom koji je veĺ pod utjecajem proġlog iskustva, kulture, oļekivanja i mnogih 

drugih faktora. Svi ti mozgovni procesi aktivno sudjeluju u selekciji i sintezi informacija koje 

ļine ukupni osjetni ulaz (  Melzack, 1973. ). 

 

                Podraģaji koji izazivaju bol obiļno se nazivaju nociceptivnim podraģajima, a 

slobodni ģivļani zavrġeci na koje ti podraģaji djeluju nociceptorima ( Petz, 1992. ). 

Naļelno razlikujemo tri skupine nociceptora. Jedni reagiraju na intenzivnu mehaniļku 

stimulaciju - mehanosenzitivni nociceptori, drugi su osjetljivi na razliļite kemijske tvari ï 

kemosenzitivni nociceptori, a treĺi reagiraju na intenzivne podraģaje hladnog i toplog ï 

termosenzitivni nociceptori ( Guyton, 1988. ).  

 

2. Nastanak bolnih osjeta 

 

                  Bolni osjeti redovito nastaju putem nocicepcijskoga sustava, koji u prirodnim 

uvjetima ne djeluje, ali pri opasnosti od oġteĺenja ili postojeĺim oġteĺenjima stanica i tkiva 

stvara bolne podraģaje te ih provodi u srediġnji ģivļani sustav ( SĢS ) sve do razine svijesti 

(1). Bol najļeġĺe nastaje podraģivanjem posebnih osjetnih prihvataļa nazvanih nociceptori i 
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njima pripadnih provodnih ģivļanih vlakana. Istraģivanja, pa i elektronskim mikroskopom, 

nisu omoguĺila jasno prepoznavanje receptora namijenjenih iskljuļivo primanju bolnih 

podraģaja, uz iznimku tzv. algofornih receptora u zubnoj srģi. Razlog tomu je ġto i intenzivno 

podraģivanje uvjetno nespecifiļnih receptora moģe prouzroļiti bolni osjet i stoga je 

odreĽivanje nociceptora samo funkcijske naravi. Veĺina je istraģivaļa suglasna da su posrijedi 

slobodni ģivļani zavrġeci, odnosno tanka ģivļana vlakna koja se slobodno razgranjuju poput 

drveta, a druga, nemijelizirana vlakna oblikuju neuļahurene klupļaste tvorbe. Slobodni se 

ģivļani zavrġeci obilno razgranjuju u koģi i seģu u epidermis, a tvore spletove u svim 

vezivnim tkivima dermisa i potkoģnoga tkiva te u tkivu pokosnice i Haversova sustava, 

perihondrija, zglobnih ļahura i sveza, miġiĺnih ovojnica, tetiva i fascija, zatim ļahura organa, 

seroznih opna ( mozgovnice, porebrica, potrbuġnica ), stjenki i adventicije krvnih ģila. Oni 

takoĽer oģivļuju epitel koģe i sluznica probavnoga i diġnoga sustava, mokraĺnih i spolnih 

organa te njima pridodanih ģlijezda, oļne spojnice.  

 

           Nociceptora ipak nema u svim tjelesnim podruļjima, primjerice u parenhimu mnogih 

organa, pa kada se bolni podraģaji u njima pojave, bol se oļituje u udaljenome mjestu. Pri 

tome se u reakcije na bolne podraģaje ukljuļuje i autonomni ģivļani sustav, a nastale ģivļane 

impulse razliļita vlakna provode u SĢS ( 1 ï 4 ). 

 

2.1. Prihvataļi bolnih podraģaja i provodna ģivļana vlakna 

 

                 Nociceptori su tvorbe ġto specijaliziranom plazmatskom opnom reagiraju na 

promjene u okolici i prihvaĺaju pojedine vrste ġkodljivih podraģaja nastale na povrġini ili u 

dubljem tkivu te razliļite oblike energije pretvaraju u membranske potencijale. Posrijedi su 

vjerojatno lipoproteinske tvorbe na membrani ģivļane stanice ili na zavrġecima aferentnih 

ģivļanih vlakana Ăkojih podraģivanje mijenja ionsku propusnost na povrġini nociceptorañ. 

Pritom ioni kroz molekularne kanale u staniļnoj opni prolaze u stanicu ili iz nje sukladno 

koncentracijskom gradijentu. Tako na podraģljivim mjestima nastaju razliļitosti elektriļnih 

naboja, pa se govori o generatornom potencijalu. Kad taj potencijal premaġi odreĽeni prag, 

naglo nastaje brza i reverzibilna salva promjena ionske propusnosti na povrġini receptora, 

odnosno akcijski potencijal ġto uzrokuje istovjetne promjene uzduģ provodnog nastavka, 

nazvane ģivļani impuls. Pri tome se dio receptora ubrzo prilagoĽuje i, unatoļ djelovanju 

podraģaja, jenjava nadiranje ģivļanih impulsa, a u sporije prilagodljivih receptora ģivļani 

impulsi opstoje joġ dugo vremena. 
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            U nastanku bolnog osjeta sudjeluju i modalitetno nespecifiļni prihvataļi ( receptori za 

tlak, toplinu, hladnoĺu, vibracije i drugi ). Njihovo intenzivno podraģivanje moģe prouzroļiti 

bolni osjet jer prostorno i vremensko zdruģivanje pojedinih vrsta podraģaja takoĽer aktivira 

aferentni sustav provoĽenja bolnih impulsa kad je premaġen prag podraģljivosti. Nociceptori 

redovito imaju izrazito nizak prag podraģljivosti za podraģaje nastale oġteĺenjima tkiva uz 

malu ili nikakvu prilagodljivost, a za ostale je podraģaje prag visok.  

Tablica 1. raspodjela ģivļanih vlakana po skupinama 

 

 

              

            Utrobnu bol prenose visceralna simpatetiļna ģivļana vlakna putem splanhiļnih ģivaca 

do kraljeģniļne moģdine, gdje bolne impulse dalje provode kratki neuroni sa sinapsama u 

sivoj masi kraljeģniļne moģdine. Rijeļ je o sporovodeĺim neuronima koji provode upornu 

loġe lokaliziranu difuznu bol ġto se moģe pojaviti i nakon prekida perifernih aferentnih 

putova. Nutarnji organi imaju malen broj nocicepcijskih vlakana, ali ona u kraljeģniļnoj 

moģdini mogu aktivirati velik broj neurona koji se posredno ukljuļuju u poticanje bolnoga 

osjeta. To je razlogom rasapa i opseģne rasprostranjenosti bolnih impulsa, pa je reprezentacija 
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pojedinih organa u SĢS vrlo neprecizna, a istodobno se pobuĽuju osjetni, motoriļki, pa i 

autonomni sustav.  

 

              Prenesena bol takoĽer se visceralnim ģivļanim vlaknima provodi u straģnje stupove 

kraljeģniļne moģdine, ali se dio bolnih impulsa prenosi i u udaljena tjelesna podruļja putem 

drugih ģivļanih vlakana koja u istome segmentu ulaze u kraljeģniļnu moģdinu. U mnogim 

stanjima i pri oġteĺenjima koja zahvaĺaju spinalne ģivce ili su u blizini njihova poļetka bol se 

prenosi u njihova periferna podruļja, a ako su zahvaĺena dva ili viġe ģivaca, bolno je podruļje 

opseģnije.  U dubljim  slojevima straģnjih stupova kraljeģniļne moģdine  uslijedi izrazita 

konvergencija podraģaja primljenih u periferiji te i ģivļanih impulsa pristiglih iz nutarnjih 

organa i podraģaja primljenih iz koģe, pa time moģemo protumaļiti pojavu prenesene boli. 

Stoga, primjerice, bol iz srļanog miġiĺa istodobno zahvaĺa rame i medijalnu stranu lijeve ruke 

koju inerviraju muskulokutani, ulnarni i medijalni ģivac. Razlog je toj pojavi ġto autonomna 

inervacija srca i ģivļana vlakna odgovarajuĺih dermatoma potjeļu iz istih odsjeļaka 

kraljeģniļne moģdine (Th 1-5 ). 

 

              Kauzalgija je primjer simpatetiļno podupirane boli i redovito je prati refleksna 

simpatetiļna distrofija ( primjerice u Sudeckove atrofije nakon tupih ozljeda ).  Postoje i boli 

ġto nastaju i bez jasnih bolnih podraģaja, pa govorimo o alodiniji koje su primjeri trigeminalne 

neuralgije, utvarne ( fantomske ) boli, deaferentacijske boli poslije ozljeda ili hemialgezije u 

nekih talamiļnih sindroma ( talamiļna bol ) ( 5,11,12, 18 ï 20  ). 

 

2.2. Algogene tvari i neurotransmiseri 

 

              Ģivļane su stanice svojevrsni biokemijski stroj ġto osim osnovnih staniļnih 

djelatnosti u metaboliļnim zbivanjima proizvode kemijsku energiju koju potom preinaļuju u 

ģivļane impulse. Ģivļane stanice istodobno imaju svojstvo provoĽenja ģivļanih impulsa te 

njihova prijenosa putem kemijskih posrednika ï neurotransmitera. Presinaptiļni ģivļani 

zavrġeci dovodnih ģivļanih stanica u sinaptiļnu pukotinu oslobaĽaju neurotransmitere koji na 

specifiļnim receptorima opne postsinaptiļnih neurona uzrokuju ionske i elektriļne promjene  

( 12 ï 14 ).  

       

        Kemijski posrednici mogu imati pobuĽujuĺe ( ekscitacijske ) i koļeĺe ( inhibicijske ) 

uļinke. Pritom mnogi kemijski posrednici imaju izravni uļinak, pa govorimo o aktualnim 
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neurotransmiterima, u koje ubrajamo noradrenalin i acetilkolin na simpatetiļnim ģivļanim 

zavrġecima te dopamin u SĢS. Drugu, veĺu skupinu ļine prilagoĽivaļi (modulatori) 

transmiterske djelatnosti i to su, primjerice, histamin, glutamat i aspartat, gama-

aminomaslaļna kiselina ( GABA ) u SĢS i druge slobodne masne kiseline, serotonin itd. U 

ovu skupinu pripadaju i biologijski aktivni polipeptidi u ģivļanom sustavu, nazvani 

neuropeptidi. 

 

                 Glutamat, odnosno glutamiļna kiselina, i aspartat meĽu najvaģnijim su 

ekscitirajuĺim transmiterima i nalaze se u tijelima i vlaknima ģivļanih stanica straģnjih 

ģivļanih korijena, kraljeģniļne moģdine i mozga. U nocicepcijskom je sustavu napose vaģan 

glutamat kojeg oslobaĽanje u sinaptiļnu pukotinu uzrokuje pojavu brzih ekscitacijskih 

potencijala na membrani postsinaptiļnog neurona. 

 

             P-tvar ( supstancija P - SP ) jest polipeptid ( neuropeptid, neurohormon ) s jedanaest 

aminokiselina u lancu i sintetizira se posvuda u tijelu a najzastupljenija je u mozgu i 

kraljeġniļnoj moģdini, gdje je razmjeġtena u mnogim neuronskim sklopovima i putovima. 

Ona se istodobno nalazi u primarnim  osjetnim vlaknima pribliģno 20% spinalnih i 

trigeminalnih ganglijskih stanica te i u vlaknima facijalnoga, glosofaringealnoga i vagalnog 

ģivca, a napose u tankim A delta i C-vlaknima.  Aksonski zavrġeci tih aferentnih vlakana 

oslobaĽaju P-tvar u prikljuļcima s transmitorskim neuronima kraljeģniļne moģdine te u 

spinalnoj jezgri trigeminalnoga ģivca. 

 

          U presinaptiļnim se zavrġecima ģivļanih vlakana P-tvar nalazi u velikim zrnastim 

mjehuriĺima i snaģni ģivļani impulsi u ģivļanom vlaknu potiļu oslobaĽanje (egzocitozu)    

P-tvari u sinaptiļnu pukotinu. P-tvar mijenja ionski i elektriļni potencijal ondje gdje nastaju 

spori sekundarni ekscitacijski potencijali na specifiļnim receptorima staniļne membrane 

postsinaptiļnoga neurona. Tako se impulsi dospjeli iz nociceptora u presinaptiļni zavrġetak 

perifernoga ģivļanog vlakna prenose postsinaptiļnomu neuronu koji se aktivira. Stoga P-tvar 

usklaĽuje i Ăotvara ulazñ bolnim podraģajima u kraljeģniļnu moģdinu, odnosno u SĢS, gdje 

produģuje postsinaptiļne ekscitacije. 

 

                 P-tvar   tijelu uzrokuje vazodilataciju i kontrakcije glatkoga miġiĺja, pa, primjerice, 

njezino izluļivanje u sluznicama ģeluļano-crijevnoga sustava potiļe gibanja, a sudjeluje i u 

izluļivanju sline i mokraĺe. U koģi P-tvar utjeļe na tonus malenih krvnih ģilica i uzrokuje 
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njihovo proġirivanje. Istraģivanja pokazuju da je taj uļinak u sinergiļnome suodnoġaju s 

oslobaĽanjem P-tvari na zavrġecima presinaptiļnih vlakana u kraljeģniļnoj moģdini, pa 

vazodilatacija i oslobaĽanje histamina iz mastocita u koģi potencira bolni osjet.  

 

                 Algogene tvari su svi kemijski spojevi koji djelovanjem razliļitih utjecaja nastaju 

ili se oslobaĽaju u okolici nocicepcijskih neurona te u njima snizuju prag podraģljivosti ili 

izravno uzrokuju akcijski potencijal, a mogu biti specifiļne i nespecifiļne. Te tvari redovito 

utjeļu i na mikrocirkulaciju i uzrokuju ili poveĺavaju nocicepciju, a najļeġĺe istodobno potiļu 

i/ili prate upalne promjene. 

 

             U  podruļjima oġteĺenja i/ili upale tkiva redovito nastaje bolna preosjetljivost 

uzrokovana sniģenjem praga podraģljivosti nociceptora. Opetovano djelovanje ġtetnih 

podraģaja  sniģava prag podraģljivosti u okolnim neoġteĺenim tkivima pa i u njima nastaje 

bolna preosjetljivost. Istodobno polimodalni nociceptori sudjeluju i u nastanku Ăakson-

aksonskih refleksañ ġto u podruļju tkivnoga oġteĺenja uzrokuju proġirenje krvnih ģila i 

lokalnu upalu. 

            Algogene tvari su kemijski monoamini ( noradrenalin, histamin, serotonin ) ili 

polipeptidi  ( bradikinin ) ġto okruģuju nociceptore i redovito mijenjaju mikrocirkulaciju te 

uzrokuju ili pojaļavaju nocicepciju. Iz oġteĺenih se stanica oslobaĽaju vodikovi, klorni i 

kalijevi ioni te acetilkolin i leukotrieni ġto takoĽer imaju algogeni uļinak, a upala potiļe i 

tvorbu E-prostaglandina koje sintetiziraju i nocicepcijski zavrġeci. Histamin, bradikinin i 

serotonin se oslobaĽaju veĺ u samom poļetku upale, a potom prostaglandini potiļu upalu te u 

povratnoj sprezi poveĺavaju senzibilizirajuĺi uļinak bradikinina na nociceptore.  

Stoga djelovanje tih kemijskih tvari na slobodne ģivļane zavrġetke uzrokuje bolnu osjetljivost 

( slika 2 ). 
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Slika 1. Uļinak algogenih tvari ( bradikinin, prostaglandin E ) u nastanku bolna osjeta  

( prema Bonicai ) 

                  Noradrenalin je najvaģniji posrednik u simpatetiļnim ganglijskim neuronima i 

oslobaĽa se na njihovim zavrġecima u razliļitim tkivima. OslobaĽanje pak noradrenalina 

moģe uzbuditi nociceptore putem kontrakcije glatkoga miġiĺja vazomotoriļkog sustava i 

oslobaĽanja algogenih tvari. 

 

                Histamin se nalazi u gotovo svim tkivima, a uzrokuje vazodilataciju i kontrakcije 

glatkoga miġiĺja te je vaģan posrednik u upalama i oġteĺenjima tkiva. 

 

                Serotonin ( 5 ï hidroksitriptamin, 5-HT ) ġiroko je rasprostranjen u tijelu i posebice 

u trombocitima, u crijevnoj stjenci i u SĢS-u, gdje je vaģan neurotransmiter, a u upalama 

sudjeluje sliļno histaminu. 

 

              Bradikinin je polipeptid s devet aminokiselina u lancu i, poput ostalih plazmatskih 

kinina, snaģan je vazodilatator, a uzrokuje i kontrakcije glatkoga miġiĺja. On nastaje u krvnoj 

plazmi u posebnim uvjetima i ima veliko znaļenje kao medijator upalnog procesa, primjerice 

pri oġteĺenjima tkiva ili pri promjenama temperature, pa i pH krvi. 
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              Somatostatin ( ST ) oslobaĽa  se u cerebrospinalnu tekuĺinu nakon stimulacije 

perifernih ģivaca, a nalazi se i u cijelome ģivļanom sustavu te napose u malim ganglijskim 

stanicama i u osjetnim vlaknima, koja ne sadrģavaju P-tvar i vjerojatno koļe provoĽenje 

bolnih impulsa. U SĢS-u ima djelovanje neurotransmitera i  neuromodulatora.  

 

            Kolecistokinin ( CCK ) nalazi se u mozgu, napose u mozgovnoj kori, bademastim 

tijelima, hipokampusu i periakveduktnoj sivoj tvari, ali njegovo sudjelovanje u nastanku 

bolnih osjeta joġ nije u potpunosti istraģeno ( slika 2 ). 

 

Slika 2. OslobaĽanje i uļinak algogenih tvari na nociceptore prigodom oġteĺenja tkiva  

( prema Judaġu i Kostoviĺu ) 

 

           Prirodni endogeni opioidi kemijski su posrednici koji imaju posebno znaļenje u 

prenoġenju bolnih  osjeta. Skupinu tvore dva neovisna neuropeptidergiļna  polipeptidna 

sustava, endorfinski i enkefalinski, ġto se redovito nalaze u mozgu i u kraljeģniļnoj moģdini te 

imaju uļinke sliļne opijatima ( opioidni polipeptidi ). Traganje pak za prethodnicima 

leuenkefalina otkrilo je i treĺu  skupinu opioidnih polipeptida nazvanu dinorfini. Te 

neuropeptide  izluļuju hipotalamus, hipofiza, pinealno tijelo ( epifiza ) i druga ģivļana vlakna, 

ali i paratiroidne ģlijezde, posteljica te posebne stanice u pluĺima, pa i mioendokrine stanice 

srļanih predvorja i klijetki. Enkefaline na posljetku izluļuju i imunoreaktivni interneuroni 

serotoninergiļnoga sustava u ciljnom tkivu ( target ). Stoga pojedini istraģivaļi govore i o 

difuzmome neuroendokrinom sustavu koji tvore stanice mnogih tkiva ġto oslobaĽaju peptide s 

neurotransmiterskim djelovanjem ( 12, 14, 22, 24, 25).  
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                Endogeni se opioidi u SĢS-u veģu na specifiļne opijatne receptore, te su najguġĺe i 

rasporeĽeni u podruļjima tih receptora. Istraģivanja su istodobno pokazala kako u mozgu, 

kraljeģniļnoj moģdini i u probavnome  sustavu postoje proteolipidi posebne kemijske i 

fizikalne konfiguracije koji su stereospecifiļni za aktivne izomere opijata. Ti su specifiļni 

opijatni receptori rasporeĽeni sukladno raspodjeli endogenih opioida, a u ļovjeka su 

najbrojniji u bademastom ( amigdaloidnom tijelu, prugastom tijelu ( corpus striatum ) i 

repastoj jezgri ( nucleus caudatus ), u talamusu i hipotalamusu te u  periakveduktnoj sivoj 

tvari. U mozgovnoj kori pak vrlo je malo specifiļnih opijatnih receptora, a u malome mozgu 

ih uopĺe nema. 

 

 

2.3. Ulaz bolnih impulsa u SĢS 

 

               Ģivļana vlakna dovode osjetne podraģaje u  straģnje stupove sive tvari kraljeġniļne 

moģdine, gdje se svi primljeni ģivļani impulsi zdruģuju i upotpunjuju, prilagoĽuju i 

usklaĽuju, pa i preinaļuju. 

 

               U osnovici se straģnjega stupa nalazi srediġnja jezgra od koje prema talamusu ulaze 

ukriģena i neukriģena vlakna ġto provode bolni i toplinski osjet i tvore spinotalamiļni put. 

Najġiri dio glave straģnjeg tvori prozirna Rolandova hladetinasta tvar ( substantia gelatinosa ) 

koja sadrģava vlastitu osjetnu jezgru ( nucleus sensibilis proprius ). Od hladetinaste tvari 

prema periferiji je spuģvasto podruļje ( zona spongiosa ) ġto zavrġava u vrhu straģnjega stupa, 

gdje se nalazi i vrġna jezgra ( nucleus apicalis ). Vrh straģnjeg stupa je od povrġine odijeljen 

uskim Lissauerovim graniļnim pojasom ( zona terminalis ) ġto uzduģ kraljeģniļne moģdine 

oblikuje dorzolateralni snop. 

 

                Dorzolateralni snop tvore nemijelizirana i mijelizirana aferentna vlakna ( A delta i  

C ) te suodnoġanja vlakna vlastitoga snopa. Tanka nocicepcijska A delta i C-vlakna dijele se 

nakon ulaska u kraljeģniļnu moģdinu na ulaznu i silaznu granu ġto seģu kroz nekoliko 

segmenata kao dio dorzolateralnog snopa, a njihovi odvojci ulaze u sivu tvar i sinaptiļno 

zavrġavaju na neuronima straģnjeg stupa. U gornjim se odsjeļcima vratnog dijela kraljeġniļne 

moģdine osjetnim vlaknima terminalne zone prikljuļuju vlakna spinalnoga snopa 

trigeminalnog ģivca, kojeg je spinalna jezgra sukladna hladetinastoj tvari. 
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Temeljem opseģnih istraģivanja danas je uvrijeģena citoarhitektoniļka podjela sive tvari 

kraljeģniļne moģdine na deset Rexedovih podruļja prema citoloġkoj slici, odnosno obliku i 

veliļini te rasporedu i gustoĺi neurona. Pri tome osjetno podruļje straģnjega stupa obuhvaĺa 

prvih ġest slojeva, koji su manje ili viġe usporedni s prednjom i straģnjom povrġinom 

kraljeģniļne moģdine. Prva ļetiri sloja pripadaju glavi straģnjega stupa i glavno su prihvatno 

podruļje koģnih primarnih aferentnih neurona i njihovih poboļnih ogranaka. Pritom drugi sloj 

i cijeli treĺi ili dio toga sloja tvore tzv. hladetinastu tvar ( substantia gelatinosa ), gdje se 

nalaze uklopljeni enkefalinski neuroni ( SG- stanice ), a vlastita jezgra ( nucleus proprius ) 

djelomiļno pripada treĺemu  i ļetvrtomu sloju. Peti i ġesti sloj prihvaĺaju veĺinu dovodnih 

propriocepcijskih ģivļanih vlakana te silazna i osjetna motoriļka vlakna iz mozgovne kore i 

supkortikalnih podruļja. Postsinaptiļni pak transmiterski neuroni ( T- stanice ) oblikuju 

spinotalamiļni snop i bolne impulse vode u ventralne straģnje jezgre talamusa. Iz tih slojeva 

poļinju i mnogi istostrani i kontralateralni intrasegmentalni i intersegmentalni polisinaptiļni 

uzlazni putovi prema viġim srediġtima SĢS. 

 

                   Sedmi do desetoga sloja pripadaju sustavu motoriļkih djelatnosti. MeĽu svim 

slojevima sive tvari, a napose u straģnjem stupu postoje kompleksni sustavi sinaptiļnih, 

akson-aksonskih te drugih veza i spojeva koji omoguĺuju preinaku prispjelih ģivļanih 

impulsa. Pritom aksonske kolaterale debelih i tankih aferentnih ģivļanih vlakana u 

hladetinastoj tvari pristupaju uklopljenim enkefalinskim neuronima, koji koļe prijenos bolnih 

impulsa u postsinaptiļne neurone ( slika 3 ). Ulaz se bolnog osjeta u SĢS usklaĽuje putem 

stanica hladetinaste tvari u straģnjim stupovima kraljeģniļne moģdine. 

 

 

Slika 3. Izvorni Melzackov i Wallov prikaz Ă kontrole ulazañ bolnih impulsa u srediġnji 

ģivļani sustav: +ekscitacija, - inhibicija, SG ï uklopljeni neuroni ģelatinaste tvari, T ï 

prijenosni ( transmiterski ) neuroni. 
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                 Podraģaj nociceptora s niskim pragom podraģljivosti pretvara se u ģivļani impuls 

koji tanka nocicepcijska vlakna ( A delta i C ), putem spinalnih ganglija i straģnjih ģivļanih 

korijena, provode ģivļanih stanica u hladetinastoj tvari kraljeģniļne moģdine. Pritom  Cï

vlakna prolaze povrġinski kroz hladetinastu tvar, usmjeravaju se lateralno i stupaju u doticaj s 

njezinim malim stanicama. A-vlakna pak ļesto oblikuju luk s prednje lateralne strane i 

postrano ulaze u ģelatinastu tvar. Obje se vrste vlakana, na posljetku, u ļetvrtome sloju 

prekapļaju postsinaptiļni transmisijski neuron ( T- neuron ) puta bolnog osjeta. Na prijenos 

impulsa u tim prikljuļcima djeluju uklopljene inhibicijske stanice hladetinaste tvari  

( gelatinozni sekretorni interneuroni ï SG ï neuroni ) ġto oslobaĽaju enkefalin koji prijeļi 

prijenos impulsa T-neuronima. Istovjetno djelovanje imaju i silazna vlakna koja dovode 

povratne impulse iz viġih srediġta SĢS. 

 

                  Razlike provodljivosti ģivļanih impulsa u skupinama A i C ģivļanih uzrokuju 

pojavu toniļke i faziļke bolnosti. Deblja mijelinizirana ģivļana vlakna A skupine brzo se 

prilagoĽuju na podraģaje, pa njihovo koļeĺe djelovanje prestaje, te govorimo o faziļkoj 

bolnoj informaciji koja vrlo kratko traje. Tomu nasuprot, tanka se ģivļana vlakna C-skupine 

znatno sporije prilagoĽuju podraģajima, i to omoguĺuje dugotrajniji toniļki priljev bolnih 

impulsa te kontrolni sustav ulaza u SĢS odrģava razmjerno otvorenim.  

 

                 Dio nocicepcijskih impulsa ( oko 20% ) putem istostranih izravnih A delta ģivļanih 

vlakana, uzlazi u viġe razine SĢS, gdje se sreĽuju te nastaju i novi podraģaji koje silazni 

neuroni vode u podruļje bolnog osjeta ( povratna sprega ). Stanice straģnjih stupova 

kraljeģniļne moģdine pod znatnim su utjecajem tih silaznih impulsa iz viġih mozgovnih 

srediġta koji takoĽer prijeļe prijenos nocicepcijskih impulsa, pa govorimo o descedentnim 

supraspinalnim obuzdavajuĺim ( kontrolnim ) sustavima.  Kortikospinalna i bulbospinalna 

ģivļana vlakna vjerojatno presinaptiļno inhibiraju primarne aferentne i postsinaptiļne 

neurone. Tako se na ulazu u SĢS zbiva odabir prolaza nocicepcijskih impulsa uz primjeren 

uzvrat iz viġih razina SĢS-a u sklopu prijaġnjih iskustava i novih dogaĽaja s kojima se 

organizam suļelio. 
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2.4. Provodni putovi i neuronski sklopovi bolnog osjeta 

 

                 U kraljeġniļkoj moģdini stanice straģnjega stupa odnosno hladetinaste tvari i 

vlastite jezgre, daju postsinaptiļna ģivļana vlakna koja, ako je ulaz otvoren, provode bolni 

osjet u viġa mozgovna srediġta. Ģivļana vlakna veĺim dijelom ukriģuju strane u prednjoj 

bijeloj spojnici ( commissura alba anterior ) ispred srediġnjeg kanala i prelaze na suprotnu 

stranu, gdje ulaze u postranu vrpcu ( funiculus lateralis ) i oblikuju spinotalamiļni put. U 

sklopu pak uzlaznoga spinotalamiļnog puta bolne impulse provode razvojno stariji, 

medijalnije smjeġten paleospinotalamiļni i razvojno noviji, lateralno postavljen 

neospinotalamiļni snop te spinoretikularni sustav.  

 

                 Ekstralemniskalni je sustav brojnim poboļnim spojnicama u blisku doticaju s 

neuronima retikularne tvorbe mozgovnog debla i tim vezama moģemo protumaļiti utjecaj 

bolnih podraģaja na krvni optjecaj, disanje i druge autonomne funkvije. Tako su istodobno 

omoguĺeni uzlazni ( centripetalni ) i silazni ( centifugalni ) refleksni odgovori. Podraģivanje 

modre jezgre te kroviġnih jezgara i drugih retikularnih jezgara u mozgovnom deblu uzrokuje 

koļenje provoĽenja ģivļanih impulsa u neuronima straģnjih stupova kraljeģniļne moģdine. 

 

                      U mozgu se bolni impulsi pristigli u mreģastu, preinaļuju i putem talamusa 

usmjeravaju obrubnome ( limbiļnom ) sustavu kao najviġem podruļju autonomnoga ģivļanog 

sustava te mozgovnoj kori. Pritom je u SĢS, odnosno u somatskom i limbiļnom korteksu, 

iskazana tjelesna shema osjeta ( somatotopika ), ġto omoguĺuje prepoznavanje tjelesnoga 

podruļja u kojemu je izvor bolnog doģivljaja.  

 

                 U rombiļnom mozgu ( rhombencephalon ) glavna multimedijatorna retikularna 

srediġta jesu velika ġavna jezgra i medijalna retikularna tvorba, a njihovi neuroni sadrģavaju 

serotonin, P-tvar, encefaline, dinorfin i druge neurotransmitere. 

U srednjem mozgu ( mesencephalon ) neuroni sive tvari oko Sylvijeva vodovoda te dorzalne 

ġavne i klinaste jezgre sadrģavaju serotonin, GABA, P-tvar, enkefaline, dinorfin, neurotenzin, 

kolecistokinin i druge kemijske posrednike. 

 

                   Istraģivanja pokazuju da u modulaciji boli u mozgovnom deblu takoĽer sudjeluju i 

lateralne retikularne jezgre ( nuclei reticulares laterales ), dvojna jezgra ( nucleus ambiguus ) i 

osamljena jezgra ( nucleus solitarius ), pa i zbiti dio crne tvari ( pars compacta substantie 
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nigrae ). Sve te tvorbe razmjenjuju aksone koji sadrģavaju serotonin, P-tvar, metenkefalin, 

endorfine i druge neuromedijatore. Senzorni dio retikularne tvari upuĺuje ģivļane impulse 

difuzno u mozgovnu koru, a u snaģnih je nocicepcijskih impulsa taj utjecaj ograniļen na uska 

podruļja ġto omoguĺuje spoznaju bolnog osjeta u projekcijskim poljima. 

 

                     U podruļju breģuljka ( thalamus ) nocicepcijski neuroni zavrġavaju u straģnjim 

dijelovima talamusa i pritom u ventralnoj straģnjoj lateralnoj jezgri ( nucleus ventralis 

posterolateralis- VPL ) zavrġavaju spinotalamiļni put i spinalni lemnisk.  

Mozgovna kora prima nocicepcijske impulse iz talamiļnih jezgara putem talamokortikalnih 

neurona koji oblikuju talamiļnu radijaciju. Pritom ģivļana vlakna iz ventralnih straģnjih 

jezgra ( VPL i VPM ) ukriģuju straģnji krak nutarnje ļahure i seģu u primarno podruļje 

mozgovne kore, odnosno u postcentralnu vijugu ( gyrus postcentralis ï area 1,2,3 ) uz odrģanu 

somatotopiku, ġto omoguĺuje toļno prepoznavanje izvoriġta boli, tj. Ăepikritiļkuñ percepciju 

bolnog osjeta. Projekcijskim su pak putovima intralaminarne talamiļne jezgre spojene s 

razastrtim podruļjima mozgovne kore ġto pripadaju sekundarnom somatosenzornom 

podruļju, a ponajprije polju 43 kore tjemenog reģnja. Suodnos pak ventralnoga 

posterolateralnog talamusa s kortikalnim asocijacijskim dijelovima tjemenog reģnja spoznaji 

boli pridodaje prijaġnja bolna iskustva ( iskustvena percepcija ). Srediġnji su intratalamiļni 

predjeli povezani joġ i s hipotalamusom te s limbiļnim sustavom ġto potiļe emocijski 

doģivljaj i boli pridodaje patnju. Pri tome toniļka sastavnica boli upuĺuje na nuģnost odmora i 

zaġtite oġteĺena dijela tijela, ġto pridonosi cijeljenju. 

 

                        Nocicepcijski impulsi se preoblikuju ( facilitiraju ili inhibiraju ) na svim 

razinama SĢS prije nego ġto dosegnu viġa mozgovna srediġta, gdje  na modifikaciju bolnog 

osjeta i njegov doģivljaj utjeļu i psihologijski ļinitelji. 

 

                Srediġnji nadzorni sustav ( SNS ) obuhvaĺa dva spoznajna podsustava, te specifiļno 

usklaĽuje senzorno-diskriminacijsku i motivacijsko-afektivnu spoznaju boli. Taj sustav tvore 

debela brzovodeĺa vlakna koja trenutaļno selektivno preoblikuju ili koļe bolne impulse prije 

nego ġto dosegnu razinu mozgovne kore. Istodobno se izmeĽu stimulacije i odgovora mogu 

ukljuļiti srediġnje kontrolne aktivnosti, primjerice nesabranost, tjeskoba, strah. Pri tome se 

aktiviraju silazna odvodna vlakna iz mozgovne kore i iz retikularnih tvorbi mozgovnog debla 

u kojima se inhibiraju somatski, vidni i sluġni impulsi. 
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                     Bol je, opĺenito, primitivan osjet, pa je njegova ģariġna reprezentacija u 

mozgovnoj kori vrlo ograniļena, a njegovo je tumaļenje u talamusu filogenetski starije. 

Pretpostavlja se da bol dolazi u svijest veĺ u razini talamusa, a mozgovna kora samo 

preobraģava bolne impulse. 

 

                     Prema izvoriġtima razlikujemo: povrġinsku ( kutanu ) bol, koja je redovito 

primarna ( epikritiļka ), duboku ( somatsku ) bol iz potpornih tkiva ( vezivo, pokosnica itd. ), 

koja je obiļno sekundarna ( protopatska ) i utrobnu ( visceralnu ) bol iz tjelesnih ġupljina i 

nutarnjih organa, koja se moģe odraziti i u tjelesnim povrġinama ( referirana bol ). 

 

             Duboka ( somatska ) bol potjeļe iz dubokih tkiva, miġiĺja i zglobova, krvnih ģila, 

ovojnica te utrobnih organa. Bol je ġiroko rasprostranjena ( difuzna ) i tupa, ģareĺa ili 

sijevajuĺa te obiļno upuĺuje na ugroģenost ili poremeĺaje nutarnjih organa, pa i ģivotnih 

funkcija. Stoga je ļesto prate afektivni i autonomni poremeĺaji ( nevoljkost, muļnina, 

znojenje ). 

Utrobna bol  nastaje  poradi grļenja ili rastezanja glatkih miġiĺnih slojeva u stijenci ġupljih 

organa ( crijevo, ģuļni mjehur, bubreg ), premda samo glatko miġiĺje nije bolno osjetljivo na 

rezanje, toplinu ili studen ( 6,7,18,19,21 ).  

 

                   Silazni ( descedentni ) antinocicepcijski sustav posebice je vaģan u prilagodbi 

prijenosa bolnih impulsa, a poļinje veĺ u mozgovnoj kori i u supkortikalnim tvorbama, 

napose u mozgovnoj deblu, te seģe do ulaza bolnih podraģaja u srediġnji ģivļani sustav. Pri 

aktivaciji tog endogenoga neuromodulacijskog sklopa, odnosno silaznih antinocicepcijskih 

snopova, redovito su ukljuļena najmanje dva meĽusobno neovisno djelujuĺa transmiterska 

sustava, i to serotoninski i adrenergiļni. Serotoninski sustav poļinje neuronima smjeġtenim u 

periakveduktnoj sivoj tvari i u mostu, a adrenergiļni sustav proistjeļe iz postranih dijelova 

retikularne tvorbe srednjeg mozga. 

 

                      Mozgovna kora upuĺuje silazne neurone prema talamusu, baznim jezgrama i 

sivim tvorbama mozgovnog debla te i izravno u straģnje stupove kraljeģniļne moģdine  

( kortikospinalni neuroni ). Ventralne straģnje jezgre talamusa ( VPL i VPM ) takoĽer imaju i 

povratnu projekciju, a to vrijedi i za bazne jezgre te srediġta u limbiļnome sustavu i 

hipotalamusu.  
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             Periakveduktna siva tvar u srednjem mozgu prima ģivļana vlakna iz osjetne 

mozgovne kore ļeonoga reģnja i iz pojasne vijuge ( gyrus cinguli ), iz bademastih tijela i 

hipotalamusa kojega snopovi vlakana donose histamin i endorfin te iz brojnih retikularnih 

jezgara. Odvodna ģivļana vlakna periakveduktne sive tvari silaze u rombecafaliļna srediġta, a 

dijelom izravno u kraljeġniļnu moģdinu. U rombencefalonu ona, putem ekscitacije retikularne 

tvorbe i posebice  ġavnih jezgara uvelike  inhibiraju prijenos bolnih impulsa uz oļuvanje 

osjeta doticaja, tlaka, vibracije, propriocepcije te toplinskih osjeta.  

 

                  U rombiļnom mozgu iz mreģaste tvorbe tegmentuma poļinje nekoliko skupina 

silaznih vlakana koja seģu u kraljeģniļnu moģdinu, gdje inhibiraju nocicepcijske neurone 

straģnjih stupova. U gornjem dijelu mosta lateralna mreģasta jezgra (nucleus reticularis 

lateralis pontis) daje pontoretikulospinalni snop ( tractus pontoreticulospinalis ) ġto ukriģuje 

stranu i postranom vrpcom ( funiculus lateralis ) silazi uzduģ kraljģniļne moģdine, a vlakna 

zavrġavaju na neuronima 1. i 2. te 5. i 6. sloja straģnjih stupova. Jezgre modrog podruļja 

( nucleus caeruleus i nucleus subcaeruleus ) daju  ceruleospinalni snop vlakana koja silaze 

postranom vrpcom i zavrġavaju  u dubini sive tvari kraljeģniļne moģdine. U srediġnjem 

podruļju rombiļnog mozga velika ġavna jezgra ( nucleus raphae magnus ) u donjem dijelu  

mosta te tamna i blijeda ġavna jezgra ( nuclei raphae obscurus et pallidus ) u produģenoj 

moģdini daju retikulospinalni snop ( tractus bulboreticulospinalis ) koji se spuġta postranom 

vrpcom kraljeģniļne moģdine. Dio tih vlakana zavrġava veĺ u rombiļnom mozgu, a veĺi dio 

zavrġava na istoj strani  ili na suprotnoj strani u 1. i 2. te u 4. i 7. sloju straģnjih stupova 

kraljeģniļne moģdine na uklopljenim neuronima ( tzv. rafespinalni put ). Velike ġavne jezgre i 

medijalne retikularne tvorbe daju daju istodobno bulboretikulospinalna vlakna ġto silaze u 

spinalnu jezgru trigeminalnoga ģivca i njezin spinalni nastavak, pa uzduģ kraljeģniļne 

moģdine silaze i kroz ģelatinastu tvar. 

 

              Retikularna tvorba je ukljuļena u sve somatosenzorne sustave, pa i u Ăulazniñ 

mehanizam. Descedentni neuroni retikularnih tvorbi sadrģavaju istovjetne neuromedijatore te 

gama-aminomaslaļnu kiselinu ( GABA-neuroni ), a neprijeporno je da sve te tvari usklaĽuju 

prolaz bolnih ģivļanih impulsa. Silazna vlakna iz periakveduktne sive tvari te bulbarna i 

bulboretikulospinalna vlakna na spinalnim zavrġecima oslobaĽaju serotonim kao 

suprimirajuĺi neurotransmiter ( serotoninergiļna vlakna ). Silazni pak retikulospinalna i 

ceruleospinalna vlakna iz lateralnih dijelova retikularne tvorbe  adrenergiļne  su naravi ili 
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sadrģavaju met-enkefalin ili P-tvar, GABA i druge neuromodulatore ġto sudjeluju u pretvorbi 

i usklaĽivanju ( integraciji i modulaciji ) bolnoga osjeta.  

            Endogeni opioidi, putem ӞӮreceptora na presinaptiļnim zavrġecima aferentnih 

nocicepcijskih vlakana u strģnjim rogovima, prijeļe oslobaĽanje glutamata, P-tvari i drugih 

neurotransmitera ( presinaptiļna inhibicija). Istraģivanja pokazuju da endogeni opioidi potiļu 

djelatnost serotoninskih i noradrenalinskih neurona u ġavnim jezgrama i u modroj jezgri kojih 

silazna vlakna oblikuju  rafespinalne i ceruleospinalne putove. Neuroni tih putova u straģnjim 

stupovima kraljeģniļne moģdine putem sinapsa s dendritima spinotalamiļnih neurona izravno 

koļe prenoġenje bolnih osjeta, a istodobno potiļu i djelatnost uklopljenih enkefalinskih 

neurona ( postsinaptiļna inhibicija ). Endogeni opioidi putem receptora koļe i djelatnost 

GABA-e koja inhibira neurone ġavne i modre jezgre pa oni nesmetano djeluju ( posredni 

opijatni uļinak ) ( 3,14,17,20,22 ). Prijenos bolnih osjeta iz velikog dijela glave i vrata 

ukljuļuje inervacijska podruļja trigeminalnoga, facijalnoga i glosofaringealnoga ģivca, a 

sustav je gotovo istovjetan onomu iz drugih dijelova tijela. 

 

3. NEUROGENA BOL 

 

              Bol nastalu oġteĺenjem ili prijeteĺim oġteĺenjem tkiva nazivamo nociceptivnom boli. 

No bol moģe nastati i u organskim, funkcionalnim i farmakologijskim oġteĺenjima neuralnog 

supstrata nocicepcijskog i antiocepcijskog sustava ( 26,27,28 ). Takvu bol nazivamo 

neurogenom. U angloameriļkoj literaturi ova se bol uglavnom naziva neuropatskom, dok se 

neurogenom naziva iznimno.  

 

             Prema izvoriġtu i razini patofiziologijskog zbivanja neurogenu bol moģemo podijeliti 

na somatsku i autonomnu, a ove opet na centralnu i perifernu. Centralna bol moģe nastati na 

razliļitim razinama srediġnjeg ģivļanog sustava, poļevġi od razine kraljeģniļne moģdine, 

preko retikularne formacije i talamusa do moģdane kore.  
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3.1. Fenomenologija neurogene boli 

 

                   U naļelu su neurogene boli dosta neugodnije za bolesnika nego one uzrokovane 

nociceptivnim mehanizmom. Mogu se pojavljivati u trajnijem obliku, ali i nastupati 

epizodiļki u kratkotrajnim paroksizmima. Slabo reagiraju na primijenjenu terapiju, posebno 

na analgetike. Na njihovo izvoriġte zakljuļujemo prema istodobno prisutnim kliniļkim 

pojavama neuroloġkog deficita  ili hiperfunkcije ( npr. hemisferalni senzorni ili motoriļki 

deficit u cerebralnim oġteĺenjima, talamiļkom sindromu, neuroloġki ispadi u transverzalnim 

oġteĺenjima kraljeģniļne moģdine, neuropatski tip distribucije osjetnih i motoriļkih ispada, 

atrofiļke pojave koģe, miġiĺja, veziva i demineralizacija kosti sa sudomotornim i 

vazomotornim promjenama koģe u refleksnoj algodistrofiji itd. ). 

 

                  Za dijagnozu neurogene boli od velikog su znaļenja pojave alodinije ( izazivanje 

boli nebolnim podraģajima ), hiperalgezije i hiperpatije ( vrlo neugodno pojaļanje postojeĺe 

boli ili boli izazvane ļesto nebolnim podraģajima sa ġirenjem daleko od mjesta aplikacije 

podraģaja), tzv. Ăwind upñ pojave kada ponavljani podraģaji izazivaju sve jaļu bolnu reakciju 

i naknadne bolne senzacije koje se javljaju nakon prestanka aplikacije podraģaja sa 

stanovitom latencijom.  

 

                   Posebno znaļenje ima pojava tzv. fantomske boli, koja se projicira na mjesto 

amputiranog uda ( rjeĽe dojke, oka, penisa itd. ). Doģivljava se kao trajna bol, s oscilacijama 

ili  bez njih, ili epizodiļka duljeg trajanja ili u obliku kratkotrajnih bolnih paroksizama. 

Fantomske  senzacije se mogu javljati i u drugim modalitetima osjeta ( dodir, kinestezija, 

termiļki osjet ). Kao i drugi tipovi centralne boli fantomska se bol moģe javljati na ograniļenu 

mjestu ( najļeġĺe distalno), zahvaĺati cijeli teritorij izgubljenog organa ili samo dijelove.  U 

organskom oġteĺenju neuralnih struktura moģe u anestetiļnom podruļju nastupiti pojava jakih 

boli opisanih znaļajki ( transekcija perifernog ģivca ili korijena, avulzija pleksusa ). Ova se 

pojava naziva anaesthesia dolorosa. Sliļno se moģe dogoditi i u anestetiļnom podruļju 

izazvanom oġteĺenjem kraljeģniļne moģdine. Tada se radi o tzv. spinalnom fantomu. 

 

                  Oġteĺenja automnoga ģivļanog sustava, odnosno kombinacije oġteĺenja 

autonomnog i somatskoga ģivļanog sustava mogu izazvati sindrom izuzetno neugodnih boli. 

Ako je aficiran periferni ģivļani sustav ( somatski i autonomni ), kao ġto je to najļeġĺe sluļaj 

u parcijalnim lezijama ģivaca medijanusa, ulnarisa i tibijalisa, govorimo o sindromu 
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kauzalgije. Boli su najļeġĺe poput ģarenje i peļenja. Mogu oscilirati u jaļini, iridiraju iz 

mjesta primarne lokacije, a provociraju ih dodir, pokretanje uda, emocije, afekti. Sliļnu 

pojavnost mogu imati i boli u tzv. talamiļkom sindromu. Kao funkcijski poremeĺaj vide se 

boli sliļne kvalitete u primarnim glavoboljama tzv. Ăclusterñ tipa. 

 

3.2. Patofiziologija neurogene boli 

 

             Zadnjih desetljeĺa uļinjen je velik korak naprijed u razumijevanju nastanka 

neurogene boli, zahvaljujuĺi u prvom redu eksperimentalnim neuroznanstvenim 

istraģivanjima u podruļju neurobiokemije i molekularne biologije. MeĽutim razumijevanju 

ovih pojava pridonijelo je i uvaģavanje kliniļkog iskustva s neurogenom boli, kako onog 

fenomenoloġkog tako i dijagnostiļkog i terapijskog. U literaturi je izraģena tendencija da se 

neurogena bol izjednaļava u svom nastanku s mehanizmom deaferentacijskog odnosno 

denervacijskog hipersenzitiviteta ( 27,29,30 ). 

 

                   Jedan od najdrastiļnijih primjera denervacijskog hipersenzitiviteta kao 

patofizioloġke podloge nastanka neurogene boli svakako je kliniļki sindrom fantomske boli. 

U amputaciji dolazi do fiziļkoga gubitka inerviranog organa, a dio bolesnika svejedno osjeĺa 

prisutnost izgubljenog organa u raznim osjetnim modalitetima, nerijetko baġ u modalitetu 

boli. Logiļki je zakljuļak da je izvoriġte obrazaca koji su podloga kvalitetama osjetnog 

iskustva u neuralnoj mreģi srediġnjega ģivļanog sustava, u prvom redu mozga.podraģaji mogu 

pokrenuti i postaviti obrasce, ali ih ne mogu stvoriti. Mi ne uļimo kvalitete osjetnog iskustva, 

naġ je mozak graĽen da ih proizvodi. Srediġnji je ģivļani sustav kontinuirano aktivan, 

generirajuĺi i modificirajuĺi osjetno iskustvo, ļak i u odsutnosti perifernih podraģaja. Kliniļko 

iskustvo tzv. kongenitalnoga fantomskog uda u osoba s priroĽenim nedostatkom uda ili dijela 

uda nedvojbeno upuĺuje na to da je znaļajni dio neuralnog supstrata naġe senzorne slike tijela 

genetski odreĽen i razvijen tijekom rane razvojne faze formiranja srediġnjega ģivļanog 

sustava.  

 

                   No kako nastaje denervacijski hipersenzitivitet kao podloga neurogene boli u 

organskim i funkcijskim oġteĺenjima perifernog ģivļanog sustava? Naime najļeġĺe se radi o 

parcijalnim oġteĺenjima  putova  algofornih vlakana u nociceptivnom sustavu, odnosno 

decscedentnih inhibicijskih putova antinocicepcijskog sustava. Tomu treba pridodati oġteĺenja 

drugih osjetnih vlakana razliļite jaļine proġirenosti, aferentnih i eferentnih vlakana 
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autonomnoga  ģivļanog sustava, pa i na refleksnoj razini motoriļke  somatske centrifugalne  

putove. Razliļita kombinacija  ovih ļimbenika  dovodi do raznolikosti u kliniļkim 

manifestacijama, pa i u terapijskom odgovoru u razliļitim sluļajevima neurogene boli. 

 

Presijecanjem aferentnih vlakana nastaju sljedeĺe  neposredne patofiziologijske  promjene: 

 

1. sadrģaj tvari P u neuronima ipsilateralnog  straģnjeg roga kraljeģniļne moģdine 

drastiļno se smanjuje, 

2. u istoj regiji nastaje proliferacija receptora za tvar P (Ăup regulationñ), 

3. reaktivnost neurona drugog reda znaļajno raste na kemijske i elektriļke  podraģaje i 

4. nastaju pseudoepileptiļki fokusi, i to ne samo ipsimetameriļki deaferentaciji nego i na 

ostalim relejima, ukljuļujuĺi i talamiļku razinu. 

 

                 Neuralna plastiļnost i reorganizacija dostatne su za odrģavanje nociceptivne 

homeostaze, ako je deaferentacija pogodila samo pojedina vlakna koja su meĽusobno 

prostorno odvojena.  

Postoje shvaĺanja da je za pojavu neurogene boli nuģno potrebno organsko ili funkcijsko 

oġteĺenje spinotalamiļkog ili kvintotalamiļkog puta, pa ļak i kada se radi o perifernoj 

neurogenoj boli. 

 

Opĺenito je prihvaĺeno da su za nastanak neurogene boli odgovorni: 

 

1. mehanizam proġirenja receptivnih polja neurona straģnjeg roga kraljeģniļne moģdine, 

odnosno neurona senzornih jezgara kranijskih ģivaca, 

2. hiperaktivnost nociceptivno specifiļnih i multireceptivnih neurona iste razine, 

3. uklanjanje  inhibicijskih mehanizama. 

 

             Sliļne patofiziologijske promjene  pretpostavljaju se i na viġim razinama srediġnjega 

ģivļanog sustava ( retikularna formacija, talamus, pa i moģdana kora ). 

Najdistalnija razina na kojoj su djelatni mehanizmi descedentne i propriospinalne inhibicije 

straģnji rog  kraljeģniļne moģdine. Stoga je drukļija geneza neurogene boli  uzrokovane 

oġteĺenjem perifernih ģivaca, spinalnih ganglija i straģnjih korijena, koji su strukture ispod 

razine utjecaja inhibicijskih mehanizama. 
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                   Deaferentacija izaziva proġirenje receptivnih polja multireceptivnih neurona i 

nociceptivno specifiļnih neurona. Ova je pojava praĺena gubitkom segmentnih inhibicijskih 

mehanizama. Ļini se da je u njezinoj osnovi denervacijski hipersenzitivitet s pojaļanjem 

produkcije ekscitacijskih neurotransmitera ( glutamat i tvar P ) te pojaļana ekspresija 

neuralnih faktora rasta, za ġto je deprivacija ulaska osjetnih informacija najjaļi podraģaj. Kao 

i noksiļna stimulacija, deprivacija algofornih vlakana u oġteĺenjima ģivļanog sustava inducira 

ekspresiju transkripcijskih faktora c-fos obitelji na razinama moģdine, periakveduktne sive 

tvari, parabrahijalnih jezgara i talamusa. C-fos i c-jun pripadaju skupini tzv. trenutnih ranih 

gena ( Immediate Early Genes ï IEG ) s brzom i prolaznom ekspresijom.  Do c-fos aktivacije 

dovode ekscitacijski neurotransmiteri kao ġto su glutamat i tvar P te porast koncentracije 

Ca++. Fos ï pozitivni neuroni u normalnim su uvjetima ograniļeni na Rexedove lamine 1 i 2, 

dok se u kroniļnoj i neurogenoj boli nalaze u laminama 3 i 4.  

 

                 Najvjerojatnije su neuralni faktori rasta glavni ļimbenici inflamacijske 

preosjetljivosti u nociceptivnoj boli, ali i centralne senzitizacije u neurogenoj boli. U 

animalnom eksperimentu s inflamacijskim modelom naĽen je eksces neuralnih faktora rasta 

koji je doveo do hiperalgezije izravnom senzitizacijom nociceptora, poveĺanom razinom tvari 

P i CGRP ( calcitonin gene related peptide ï peptid srodan kalcitoninskom genu ) i lokalnim 

uļincima. Sistemska primjena neuralnih faktora rasta u zdravih ljudi moģe izazvati pojavu 

hiperalgezije.  

 

             Kako u osnovi razvoja neurogena boli leģe regenerativni procesi, razumljivo je da su 

neuralni faktori rasta odluļujuĺi ļimbenici s obzirom na njihovu ulogu u sinaptiļkoj 

plastiļnosti i time u stvaranju organske osnove za proġirenje receptivnih polja. Tako 

promijenjeni mehanizmi prostorne i vremenske sumacije i centralne inhibacije  dovode do 

promjena u podraģljivosti multireceptivnih i nociceptivno specifiļnih neurona i konaļno do 

neurogene boli. 

 

3.3. Terapija neurogene boli 

 

            Kako su sloģeni mehanizmi  nastanka neurogene boli i razliļita mjesta  funkcijskog i 

organskog oġteĺenja  neuralnog supstrata za primanje  i obradu signala boli, tako je sloģen i 

terapijski pristup. Najjednostavniji pristup ovom problemu je medikamentna terapija ( 31,32, 

33). Kliniļko iskustvo primjene lijekova u neurogenoj boli pokazuje da su ļesto analgetici i 
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perifernog i centralnog djelovanja nedjelotvorni. U ovoj indikaciji su se meĽutim afirmirala 

adjuvantna analgetska sredstva s neurotropnim djelovanjem. Adjuvantni medikamenti koji su 

se pokazali uspjeġnim u sindromima neurogene boli pripadaju razliļitim skupinama lijekova: 

antidepresivima, antiepilepticima, kortikosteroidima, antiaritmicima, centralnim miġiĺnim 

relaksancijama, neurolepticima i vegetativno aktivnim farmacima. 

 

                     MeĽu antidepresivima najļeġĺe se rabe tricikliļki spojevi ( amitriptilin, 

doksepin, imipramin, klomiparin ). Analgetsko djelovanje ovih lijekova se temelji, kao i 

njihovo antidepresivno, na pojaļanju funkcije inhibitorskih neurotransmitora koļenjem 

njihova ponovnog preuzimanja iz sinaptiļke pukotine. Za nabrojene antidepresive taj je 

neurotransmitor serotonin ( 5 ï HT ). Desipramin se u tom smislu angaģira sprjeļavajuĺi 

ponovno preuzimanje noradrenalina. 

 

                   U nekim tipovima neurogene boli, posebno onim s epizodiļkim ili 

paroksizmalnim nastupom boli ( neuralgija trigeminusa i glosofaringeusa, fantomska bol ) 

lijekovi izbora su u kliniļkoj praksi antiepileptici ( posebno karbamazepin, ali i hidantoinati, 

benzodiazepinski derivat klonazepam, derivati valproiļke kiseline ).  

Beta-adrenergiļni blokator propranolol afirmirao se kao profilaktiļko sredstvo u migreni. 

Kolinergiļka sredstva, primjerice inhibitori acetilkolinesteraze i agonisti muskarinskih 

receptora povisuju prag za bol i nakon sustavne i spinalne  primjene. Pretpostavlja  se da svoj 

uļinak  postiģu djelovanjem na razini interneurona kraljeģniļne moģdine. 

 

                   Lokalni anestetici i antiaritmici iskuġavaju se u  dijabetiļkoj polineuropatiji, 

postapoplektiļkoj neurogenoj boli, neuralgiji trigeminusa te refleksnoj algodistrofiji i 

Raynaudovu sindromu. Pretpostavlja se njihovo  periferno  i centralno djelovanje.  

Intravenska  regijska blokada simpatiļkoga ģivļanog sustava i lokalna blokada simpatiļkih 

ģivaca rabe se u refleksnoj algodistrofiji i kao dijagnostiļko i terapijsko sredstvo. 

Psihotropna sredstva iz reda benzodiazepina i  neuroleptika fenotiazinskog reda ļesto se rabe 

kao adjuvantna medikamentna terapija, iako nemaju analgetsko djelovanje  u uģem smislu.  

U kliniļkoj praksi lijeļenja nerijetko se postiģe uspjeh ako se prvotno danom analgetiku, 

nakon izostanka pozitivnoga terapijskog uļinka, doda neko od adjuvantnih sredstava 

odabrano prema specifiļnostima fenomenologije i geneze  konkretnog sluļaja neurogene boli. 
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                 U nemedikamentne postupke lijeļenja neurogene boli pripadaju stimulacijske 

metode ( primjerice TENS i akupunktura, traumatske stimulacije kraljeģniļne moģdine, 

odnosno duboka moģdana stimulacija ) te ablativne kirurġke metode lijeļenja ( destrukcija 

perifernih ģivaca ili dijelova kraljeģniļne moģdine, moģdanog debla ) 

 

4. PSIHOLOĠKI ASPEKTI BOLI 

 

                  Kompleksnost boli upuĺuje na to da psihiļki ļimbenici imaju bitnu ulogu u svim 

oblicima boli i vaģno mjesto u njezinoj prevenciji i lijeļenju (34). Psihologiju boli posebno 

zanimaju odnosi izmeĽu srediġnjeg i perifernog ģivļanog sustava. 

Prve teorije o nastanku boli bile su vezane uz vjerovanje o Boģjem utjecaju na njezin 

nastanak, prisutnost nekoga magijskog fluida, nezadovoljenih ģelja ili se smatralo da su za bol 

odgovorni problemi u cirkulaciji. Platon je vjerovao da su srce i jetra srediġta svih senzacija. 

Za njega bol nije samo periferna senzacija nego i odgovor duġe kojoj je sjediġte u srcu. 

Aristotel nije vjerovao da bi mozak mogao biti srediġte senzibilnosti. Tek je Galen upozorio 

na  funkciju mozga i perifernih ģivaca, meĽu kojima su, po njemu, i oni koji prenose bol. 

Danas se, u razumijevanju boli, opet vraĺamo njezinoj duġevnoj komponenti ( 35 ).  

Bol se definira kao sloģeni doģivljaj koji  ukljuļuje perceptivno-kognitivnu, emocionalno-

motivacijsku i ponaġajnu sastavnicu. 

 

                   Bol je, uglavnom, negativni doģivljaj. Zaġto Ăuglavnomñ? postoji i ugodna 

percepcija boli u mazohistiļki usmjerenih osoba. Bol je, zapravo, odgovor na posebni 

podraģaj. Postanak boli povezuje se s vrlo intenzivnim podraģajem ili oġteĺenjem tkiva u 

organizmu ( nociceptivni podraģaj ). Rijeļ je o subjektivnoj pojavi koja se, uglavnom, osniva 

na tjelesnom podraģaju, znaļi ascedentno. Zaġto opet:ñuglavnomñ? postoje i psihogene boli. 

Pri tome se ne misli na duġevnu bol. Duġevna je bol dvojbene definicije. Kod duġevne je boli 

vjerojatno rijeļ o depresiji ili stresnom odgovoru. Za bol se moģe reĺi da je, ipak, neugodna 

senzacija i da signalizira aktualno ili predstojeĺe oġteĺenje tkiva.  

 

                     Doģivljeni intenzitet boli rezultat je sloģene interakcije neurofizioloġkih, 

psiholoġkih i sociokulturnih ļimbenika. Osjet boli postaje doģivljajem kada podraģaj zavrġi u 

tjemenom dijelu kore velikog mozga, ali i u nekim drugim dijelovima srediġnjega ģivļanog 

sustava. 
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                  Razvoj fizioloġke psihologije doveo je do punog razumijevanja sustava boli. 

Percepcija boli sliļno percepciji svjetla ili zvuka jest subjektivni doģivljaj koji je posljedica 

fizikalnog stimulusa. Godine 1970. bihevioralni teoretiļari poļinju analizirati bolna ponaġanja 

nastojeĺi vezati odgovarajuĺe ponaġanje za odreĽeni bolni podraģaj. Godine 1980. kognitivni 

teoretiļari prouļavaju kontrolu boli. Percepcija boli ovisi i o spolu te o dobi, religijskoj 

pripadnosti i sociogospodarskom statusu. Bol i drugi simptomi imaju uz svoju organsku 

sastavnicu i svoju emocionalno - psiholoġku, druġtvenu i duhovnu sastavnicu ( Cicely 

Saunders, 1967.) 

 

                 Zanimljivo je i prouļavanje ļimbenika koji pojaļavaju bolni doģivljaj kao ġto su 

miġiĺni tonus i optok krvi na koje se moģe utjecati i iz srediġnjega ģivļanog sustava. 

Teorija senzorne interakcije pretpostavlja postojanje sustava ubrzane i usporene bolne 

transmisije. Prema teoriji Melzacka i Walla ( 1965.g.) (36 ), iz kore velikog mozga  i nekih 

podruļja u moģdanom deblu stiģu ģivļani impulsi u leĽnu moģdinu. Oni su smjeġteni u 

straģnjem rogu svake razine leĽne moģdine. Taj descedentni put pripada periakvaduktalnoj 

sivoj supstanciji. Uz pomoĺ neurotransmitora ( encefalina ) impulsi u spomenutom ustroju 

kontroliraju koliļinu ģivļanog uzbuĽenja koja ĺe se prenijeti do kore velikog mozga i tako 

moduliraju intenzitet boli. Rijeļ je o teoriji kontrolnih vrata kojom se djelomiļno moģe 

protumaļiti djelovanje psihiļkih ļimbenika na doģivljaj boli. 

 

                 Bol obiļno rezultira razliļitim oblicima ponaġanja kojih je imperativni cilj 

prekidanje bolnog doģivljaja, odnosno uklanjanje uzroka boli. Refleks povlaļenja najļeġĺi je 

oblik toga ponaġanja. Kada se bol ne moģe ukloniti odreĽenim ponaġanjem, ukljuļuje se 

medicina lijeļenjem boli.  

 

              Bol moģe biti povrġinska i dubinska, ġto ovisi o mjestu bolnoga podraģaja; zatim 

razlikujemo oġtru i muklu bol. Najļeġĺe se razlikuje akutna bol od kroniļne. Akutna je bol 

relativno kratkotrajna. Prate je razliļite promjene u vegetativnom sustavu kao ġto su: ubrzani 

puls, poviġeni krvni tlak, poveĺani tonus miġiĺa i drugo. Akutna je bol upozorenje osobi  da se 

zaġtiti od oġteĺenja. Kroniļna bol traje ġest mjeseci i viġe i najļeġĺe je znak neke kroniļne 

bolesti. Kroniļna se bol dijeli na onu koja je vezana uz karcinom i nemalignu kroniļnu bol. O 

kroniļnoj je boli rijeļ i kada se ona ponavlja; kod kroniļne boli dolazi, katkad, i do njezina 

povlaļenja. Kroniļna bol utjeļe u velikoj mjeri na bolesnikove socijalne funkcije: braļni ģivot 

postaje manje kvalitetan, a nerijetko bolesnik mijenja posao ili tendira napuġtanju rada ï bol 
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je, naime, ļesto vezana uz sekundarnu dobit. Sekundarna dobit pripada mehanizmima 

gratifikacije na osnovi bolesti uz nesvjesno podrģavanje bolesti ili simptoma, u ovom sluļaju 

boli. 

 

                   Psihogena bol jest pojava kada intenzitet bolnoga podraģaja ne odgovara 

objektivnim pokazateljima oġteĺenja. 

Psihalgija je prisutnost razliļitih boli koje se ne mogu objasniti patofizioloġkim organskim 

procesima ili tjelesnim poremeĺajima, veĺ su povezane s emocionalnom konfliktom i 

psihosocijalnim problemima. Boli kod psihalgije  obiļno ne odgovaraju  anatomskom 

rasporedu ģivļanih zavrġetaka ( receptori boli ) a mogu biti udruģene s osjetnim i motoriļkim 

simptomima kao ġto su parestezije, spazmi  i drugo. Analgetici ne  pomaģu kod psihalgije. Ti 

poremeĺaji mogu trajati i godinama. 

 

                      Nije jednostavno ocijeniti intenzitet boli. Najļeġĺe se oslanjamo na subjektivnu 

izjavu pojedinaca; u obzir, meĽutim dolazi i promatranje njegova ponaġanja i primjena 

upitnika. Ocjena intenziteta boli vaģna je i u  procjeni pri sudskom vjeġtaļenju. 

Tolerancija na bol, tj. na intenzitet podraģaja koji se percipira kao bolan i vrijeme kroz koje 

osoba moģe podnositi bol zanimljiva je za znanstvena istraģivanja i za praktiļnu primjenu. Ta 

tolerancija ovisi o crtama liļnosti. Ekstrovertirane osobe su tolerantnije od introvertiranih. 

Tjeskoba i depresija smanjuju stupanj tolerancije na bol. Razliļite kulture u razliļitom stupnju 

potiļu toleranciju na bol. U sredinama u kojima se bol viġe izraģava veĺa je vjerojatnost da ĺe 

je pojedinac verbalnim izjavama i ponaġanjem izraģavati. Kada je rijeļ o sekundarnoj dobiti 

koja se odnosi na materijalnu korist ili paģnju okoline, subjekt ĺe nastojati bol ekspresivnije 

prikazati.  

 

                Smanjeni doģivljaj boli nalazimo u sluļajevima perceptivne kontrole nad bolnim 

podraģajima. Bolni je doģivljaj povezan i sa znaļenjem koje pojedinac pridaje promjenama u 

organizmu, kao i s razumijevanjem ļimbenika boli. 

Osim nesanice popratni simptomi boli mogu biti muļnina, znojenje i dijareja. 

U prouļavanju boli ne smije se zaobiĺi uloga obitelji kako u percepciji boli njezina ļlana tako 

i njezina uloga u lijeļenju. 
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                  Pored tjeskobe vaģan je ļimbenik bolnih senzacija i depresija. Depresija se 

nerijetko oļituje kao glavobolja; antidepresivi su, u takvim sluļajevima, nezaobilazna terapija. 

Nedvojbeno otkrivanju  te veze pomaģe psihoanalitiļki pristup bolesniku. 

Posebno su zanimljiva ispitivanja koja odreĽuju, osim analgetika, ļimbenike koji smanjuju 

intenzitet boli. Doģivljaj boli je manjega intenziteta kod osoba kod kojih je djelatnost 

usmjerena na neke, za njih, zanimljive sadrģaje. 

 

              Psiholoġke intervencije u smanjenju i uklanjanju boli mogu imati oblik individualne 

ili grupne psihoterapije te biti asocirane u interdisciplinarni program suzbijanja boli. 

Bol je vrlo vaģan medicinski problem. Osnivaju se posebni centri za prouļavanje i tretman 

boli. 

 

             Tehnike opuġtanja i hipnoza smanjuju intenzitet boli. Kako je najļeġĺa asocijacija s 

boli nesanica, to se iste metode upotrebljavaju za obje psihopatoloġke pojave.  

Radi traģenja putova lijeļenja bolnih senzacija potrebno je: razumijevanje boli i njezinih 

posljedica, poznavanje psihologije boli, poznavanju utjecaja paģnje na bol te pridavanje 

znaļenja straha i uvaģanja uloge stresa.  

U lijeļenju boli suvremene su tehnike: biofeedback i  relaksacija. 

 

             Biofeedback  tehnika rabi fizioloġke informacije: bolesnik vjeģba, uz pomoĺ 

elektromiografije, elektroencefalografije, termometrije i galvanometrije za odgovor koji 

odgovara relaksaciji. 

 

            Relaksacija, kao samoregulativna tehnika, najļeġĺe ima oblik autogenog treninga. 

Rijeļ je o antistresnom programu. U autogenom se treningu autosugestijom utjeļe na 

relaksaciju te obuhvaĺa ġest osnovnih usmjerenja: teģina i toplina u udovima, regulacija ritma 

disanja i srļane aktivnosti, osjeĺaj topline u trbuhu i svjeģine u ļelu. Uvjeģbana osoba moģe 

postiĺi brzo Ăprekopļavanjeñ u autogeno stanje samo  usmjerenjem pozornosti na mirno i 

duboko disanje. Za viġi stupanj autogenog treninga ï ġto je imaginativna tehnika ï 

preporuļuju predodģbe mirnoga ozraļja i ugodnih tjelesnih senzacija. Nedirektivna 

relaksacija obuhvaĺa vjeģbanje gospodarenja intruzivnim mislima ļime se ublaģava bolna 

percepcija; pri tome se posebna pozornost usmjeruje sadaġnjim doģivljajima. U suzbijanju 

boli se joġ, od tehnika relaksacije, upotrebljava i progresivna miġiĺna relaksacija. Relaksacija 
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ne dovodi samo do psihiļkih promjena; fizioloġke promjene oļituju se smanjenjem 

metaboliļke aktivnosti. 

 

              Meditacija, kao oblik lijeļenje boli kojoj je svrha opuġtanje tijela i duġevni mir, 

prelazi granice znanstvene medicine. 

MeĽu terapijskim  tehnikama nalazimo joġ i fizikalnu terapiju, okupacijsku terapiju, a neki 

upotrebljavaju akupunkturu pod pretpostavkom da se njome izaziva inhibicija bolnog 

podraģaja. 

 

                 Hipnoza se dugo vremena upotrebljavala u suzbijanju  intenzivnog doģivljaja boli. 

Hipnoza izaziva intenzivnu opuġtenost i sugestibilnost. Moģe biti u kombinaciji s lijekovima. 

Za lijeļenje hipnozom bolesnika treba najprije pripremiti. Uz pomoĺ jedne od tehnika 

relaksacije bolesnik se uvodi u koncentraciju misli na odreĽen misaoni sadrģaj ( uglavnom 

onaj koji opuġta ), zatim se daje sugestija analgezije. Posthipnotiļka sugestija se rabi za brzo i 

uļinkovito uvoĽenje u hipnotiļko stanje. Hipnoza ne izaziva stvaranje endorfina, veĺ, putem 

sugestivnog sadrģaja, aktivira frontalno-limbiļki sustav koji inhibira prijenos bolnog impulsa 

iz talamusa u korteks. 

 

                Kognitivno ï bihevioralna terapija edukativnim procesom nastoji zamijeniti misli i 

ponaġanje vezane uz bolni doģivljaj novim oblicima. Pri tome se obilno koristi i tehnikom 

relaksacije. Mehanizam djelovanja kognitivno ï bihevioralne terapije sliļan je hipnotiļkomu, 

dakle preko fronto-limbiļkog sustava. Kognitivno ï bihevioralna smanjuje depresivnost i 

tjeskobu, ļimbenike koji pojaļavaju subjektivni doģivljaj boli. Tom se tehnikom pomaģe 

bolesniku da poveĺa samokontrolu bolesnog stanja osposobljavajuĺi  ga za rad s vlastitim 

bolnim osjeĺajem. 

Bihevioralna tehnika i relaksacija smanjuju spremnost za bol, a hipnoza reducira bolnu 

percepciju. 

 

             Duhovni i religiozni pristup lijeļenju boli imaju svoje uporiġte u psihiļkoj 

komponenti  bolnih doģivljaja. 

 

             Za sve tehnike lijeļenja terapeut mora biti primjereno educiran te uvaģavati kulturne 

razlike i bolesnikov kapacitet prihvaĺanja odreĽenog oblika lijeļenja. 
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                   Humor je stoljeĺima bio sredstvo za suzbijanje boli. Aristotel je smatrao da humor 

smanjuje bol.  Henri Bergson je 1900. godine govorio da je humor prirodni, spontani odgovor 

koji odvraĺa pozornost s bolnog sadrģaja. Za Sigmunda Freuda humor je infatilna gratifikacija 

kojom se razara svijet odraslih. Humor sluģi smanjenju napetosti, on poveĺava koliļinu 

endorfina i time smanjuje osjeĺaj boli; istodobno humor smanjuje depresiju i tjeskobu. 

Lijeļenje bolesnika s akutnom ili kroniļnom boli, nedvojbeno, moģe i mora biti 

multimodalno. Ne lijeļi se samo bol nego i bolesnik u cijelosti ( 37 ). Cilj rada s bolesnikom 

mora postati poboljġanje kvalitete njegova ģivota.  Psihosocijalna intervencija kod boli treba 

postati dio jedinstvene medicinske sluģbe. Takav rad treba standardizirati stvaranjem 

algoritama. 
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Saģetak: 

                U cijelome svijetu kroniļnu bol trpi 20 ï 30% ljudi. Trajne im boli uzrokuju 

ozbiljne fiziļke, psihiļke, kognitivne, psiholoġke i psihosocijalne teġkoĺe. Zbog toga je 

kroniļna bol veliki zdravstveni, ekonomski i socijalni problem. 

              Kroniļna bol je patoloġka bol koja traje dulje od uobiļajenog vremena cijeljenja 

ozljede ili lijeļenja bolesti. Uzroci kroniļne boli mogu biti kroniļni patoloġki dogaĽaji u 

somatskim strukturama i organima ili kroniļni poremeĺaji u dijelu perifernoga ili srediġnjega 

ģivļanog sustava ( SĢS-a ) ili oboje. Zbog tih sekundarnih promjena kroniļna bol viġe nije 

simptom bolesti ili ozljede, nego je samostalna bolest, koju oznaļuju vlastiti simptomi, 

znakovi i komplikacije ( 38, 39 ). 

           Lijeļenje kroniļne boli planira se na temelji pravilne procjene boli. Bol mora biti 

ocijenjena iz multidimenzijske perspektive. Uz odreĽivanje vrste boli moraju biti u procjeni 

boli odreĽeni fiziļki, psihiļki i psihosocijalni ļinioci, ponaġanje bolesnika i utjecaj boli na 

normalne ģivotne funkcije. U lijeļenju kroniļne boli  upotrebljavaju se  razliļiti adjuvantni 

analgetici. Ti lijekovi djeluju na razliļitim mjestima nociceptivnog sustava. Upotreba im je 

ograniļena nuspojavama. U lijeļenju kroniļne boli koriste se i fizioterapijske, psihologijske i 

farmakoterapijske metode lijeļenja. Sve viġe dobivaju na vaģnosti i neuromodulacijski naļini 

lijeļenja. Moģemo ih svrstati u elektrostimulacijske metode ( transkutana elektriļna 

stimulacija, elektriļna stimulacija kraljeģniļne moģdine, mozga i moģdane kore ) i spinalna 

neuromodulacija lijekovima ( uglavnom intralikvorska primjena opioida ). Zadnji izbor za 

lijeļenje kroniļne boli jesu  invazivne, destruktivne metode: radiofrekventne lezije, 

neuromikrokirurġki zahvati i veĺe operacije na srediġnjem ģivļanom sustavu ( 45 ). 

                 Malignomska je bol oblik kroniļne boli, koja se javlja u zavrġnoj fazi neke teġke 

bolesti ( tumori, imunodeficijencija ). Ļesto je ona prvi simptom koji upuĺuje pacijenta da 

zatraģi lijeļniļku pomoĺ. Mnogi je poistovjeĺuju s boli uzrokovanom tumorskim procesima.  
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Veĺina bolnih sindroma bolesnika s malignom bolesti uzrokovana je prodorom tumora u 

bolno osjetljive strukture ï somatska i visceralna nociceptivna bol, ili izravnim oġteĺenjem 

centralnih i perifernih ģivļanih niti ï neurogena bol. 

 

 

KRONIĻNA BOL 

 

                U cijelome svijetu kroniļnu bol trpi 20 ï 30% ljudi. Trajne im boli uzrokuju 

ozbiljne fiziļke, psihiļke, kognitivne, psiholoġke i psihosocijalne teġkoĺe. Zbog toga je 

kroniļna bol veliki zdravstveni, ekonomski i socijalni problem. 

 

              Kroniļna bol je patoloġka bol koja traje dulje od uobiļajenog vremena cijeljenja 

ozljede ili lijeļenja bolesti. Uzroci kroniļne boli mogu biti kroniļni patoloġki dogaĽaji u 

somatskim strukturama i organima ili kroniļni poremeĺaji u dijelu perifernoga ili srediġnjega 

ģivļanog sustava ( SĢS-a ) ili oboje. Zbog tih sekundarnih promjena kroniļna bol viġe nije 

simptom bolesti ili ozljede, nego je samostalna bolest, koju oznaļuju vlastiti simptomi, 

znakovi i komplikacije ( 38, 39 ). 

 

                Promjene u ģivļanom sustavu za bol su najļeġĺe nepopravljive. Lijeļenje boli u 

veĺini je sluļajeva samo ublaģavanje komplikacija, a ne lijeļenje osnovne promjene u 

ģivļanom sustavu. Suvremeno lijeļenje kroniļne boli temelji se na egzaktnom znanju  o 

fiziologiji i patofiziologiji boli i na upotrebi provjerenih metoda lijeļenja. Tehnoloġke 

moguĺnosti i razvoj molekularne biologije omoguĺuju nam  danas bolje razumijevanje 

patofizioloġkih promjena u nocicepciji. Organiziranje struļnjaka koji se bave prouļavanjem i 

lijeļenjem boli omoguĺuje brģu izmjenu informacija o kroniļnoj boli i primjenu provjerenih 

metoda lijeļenja. Lijeļenje boli, koje je dugo bilo sporedni empirijski dio medicine, konaļno  

postaje priznato medicinsko usmjerenje. Moguĺnosti lijeļenja kroniļne boli su opseģne, a 

najviġe su ograniļene i ekonomskim moguĺnosti. 
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Patofiziologija i vrste  kroniļne boli 

 

                Zbog razumijevanja nastanka kroniļne boli moramo dobro poznavati mehanizme 

bolnog podraģaja. Shvaĺanje da je bol specifiļan osjet kojemu intenzitet ovisi o veliļini 

ozljede nije prihvatljivo. Na osjeĺaj boli utjeļu pozornost, oļekivanje, uļenje, tjeskoba, strah, 

stanje svijesti i brojni ļinioci iz okoline poput ekonomskih, kulturnih i vjerskih.  

 

                Redoslijed dogaĽaja od aktiviranja perifernih ģivļanih niti za provoĽenje boli i 

provoĽenja boli u srediġnjem ģivļanom sustavu do moģdane kore koji dovodi do svjesnog 

kvalitativnog osjeĺaja i lokalizacije boli, nazivamo nocicepcija.  

Nocicepciju dijelimo u ļetiri faze ( 40, 41 ): 

 

1. Transdukcija  ï prenoġenje mehaniļkog i kemijskog podraģaja u ģivļanu aktivnost, 

2. Tansmisija ï provoĽenje ģivļanog impulsa do drugog neurona u kraljeģniļnoj 

moģdini, 

3. Modulacija  ï obrada i transformacija informacija o boli u kraljeģniļnoj moģdini i 

viġim centrima, koji ublaģuju ģivļani prijenos u mozak, 

4. Percepcija ï projekcija ģivļanih putova za prijenos boli u moģdanu koru i svjesno 

osjeĺanje boli. 

 

                 Kliniļki znaļajan noksiļni podraģaj uzrokuje promjene u tkivu, koje poznajemo 

kao upalni odgovor. Upalni odgovor tkiva ovisi o jakosti, trajanju, fiziļkim i kemijskim 

karakteristikama noksiļnog podraģaja. Zbog djelovanja kemijskih tvari iz oġteĺenog tkiva ï 

algogena ( histamin, bradikinin, serotonin, prostaglandini itd. ) primarni nociceptori postaju 

osjetljivi, snizuje im se prag podraģaja, aktiviraju se. Sami nociceptori poļinju izluļivati 

neurotransmitore ( tvar P ï SP, peptid srodan kalcitoninskom genu ï CGRP ) koji dodatno 

djeluju na izluļivanje algogena i pojaļavaju upalu (neurogena upala i primarna hiperalgezija). 

Baraģa nocicepcijskih izbijanja aktivira sinapse u kraljeģniļnoj moģdini i postsinaptiļki 

neuron. Uz to se podraģaji ġire u okolicu, tako da podruļje boli postane opseģnije od 

primarnoga ( sekundarna hiperalgezija ). 

 

              Ako podraģaj postsinaptiļkog neurona traje duģe, nastupi produģena depolarizacija 

njegove staniļne membrane i promjene u stanici, koje uzrokuju poveĺanje prijamnog polja, 

spontano odaġiljanje signala, pojaļan odgovor na mehaniļke i terminalne podraģaje          
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( spontana bol, hiperalgezija, alodinija ). To stanje prenadraģenosti neurona u kraljeģniļnoj 

moģdini nazivamo srediġnjom hiperalgezijom. Glavnu ulogu pri nastanku srediġnje 

hiperalgezije ima aktivacija N-metil-D-aspartatnog receptora ( NMDA ) s 

neurotransmitorskim aminokiselinama glutamatom i aspartatom i uz aktivaciju neurokininskih 

receptora. 

 

                Aktivacija NMDA ï receptora moģe uzrokovati ireverzibilna promjene sinaptiļke i 

staniļne organizacije. Te promjene  ostanu nakon prestanka bolnog podraģaja i uzrokuju 

kroniļnu patoloġku bol ( 42, 43 ). 

 

                U spinalnom dijelu prijenosa nociceptivnog podraģaja, u straģnjem rogu 

kraljeģniļne moģdine analizira se i modulira aferentna aktivnost. Glavni inhibitorni 

mehanizmi na spinalnoj razini su opiodergiļki i GABAergiļki sustav. Iz supraspinalnih  se 

centara descedentnim putovima podraģaji u kraljeģniļnoj moģdini dodatno inhibiraju  

( opioidergiļni, GABAergiļki, adrenergiļki, serotoninergiļki sustavi ). Modularni podraģaj 

provodi se u viġe centre i do  moģdane kore gdje bolni osjet dobiva percepcijske lokalizacijske 

kvalitete te oblik odgovora i ponaġanja na bol. 

 

                 Spinalna analiza ovisi o perifernoj aferentnoj  aktivnosti i descedentnoj aktivnosti 

iz supraspinalnih centara. MeĽusobno djelujuĺi spinalni i supraspinalni mehanizmi neprestano 

analiziraju stanje oġteĺenog tkiva, integriraju periferne i supraspinalne dotoke i formiraju 

osnove za normalnu i patoloġku bol. Taj je proces trajan i  evolucijski konzervativan. Zbog 

toga promjene nociceptivnog ģivļanog sustava uslijed bolesti ili oġteĺenja mogu s patoloġkim 

provoĽenjem impulsa pogreġno informirati spinalne i supraspinalne centre i uzrokovati 

kaskadu nepravilnih odgovora na podraģaj. Te nepravilnost koje rezultiraju u patoloġkoj, 

kroniļnoj boli mogu nastati i zbog bolesti ili oġteĺenja u SĢS-u. Kliniļki takve patoloġke boli 

poznajemo pod imenima perifernih i centralnih neuropatija. Moguĺnosti  lijeļenja patoloġke 

boli usmjerene su na sva mjesta poznate ili potencijalne abnormalnosti provoĽenja bolnog 

podraģaja. 
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Kroniļna bol zbog dugotrajnog  podraģaja nociceptora  

 

                Bol nastane zbog dugotrajnog noksiļnog podraģaja i perifernih mehanizama upalne 

tkivne reakcije. Takve boli mogu biti i neurogene. 

 

Kroniļna bol zbog patofiziologije primarnog aferentnog ģivca bez prekida ģivca 

 

                   U normalnim prilikama primarni aferentni nociceptori postaju osjetljivi i aktivni u 

oġteĺenom i upalnom tkivu. Kada tkivo cijeli i upala prolazi, ti se senzitirani nociceptori 

vraĺaju u normalno stanje. U nekim sluļajevima nociceptori ostanu osjetljivi i kada nema 

upale tkiva. Bol moģe biti prisutna bez bolnog podraģaja. Zbog sniģenog praga podraģaja 

nociceptori se lako aktiviraju i uzrokuju osjet boli (primjer: refleksna simpatiļka distrofija, 

dijabetiļka neuropatija).  

                     U normalnom tkivu simpatiļki ģivļani sustav ne utjeļe na nociceptivni sustav. U 

upalnoj sredini noradrenalin moģe nadraģiti i aktivirati nociceptor ( primjer: postherpetiļka 

neuralgija, dijabetiļka neuropatija, trauma ģivaca ). U takvim sluļajevima adrenoreceptorski 

blokatori mogu ublaģiti bol.  

 

Kroniļna bol zbog patofiziologije primarnog aferentnog ģivca s prekidom ģivca 

 

                     Prekid aksona perifernog ģivca uzrokuje njegovu disfunkciju i posljediļne boli. 

Bol se javlja bez bolnog podraģaja. Na prekinutom aksonu mogu pupati mladice koje su 

patoloġki osjetljive na norepinefrin, hladnoĺu i mehaniļke stimulacije. Takva patoloġka 

svojstva ima i tijelo ģivļane stanice s prekinutim aksonom u gangliju straģnjeg korijena. 

Patoloġka osjetljivost nociceptivnih ģivļanih vlakana na norepinefrin uzrokuje simpatiļki 

posredovane boli ( primjer: kauzalgija, postherpetiļka neuralgija, metaboliļke neuropatije, 

ishemiļke neuropatije ). 

 

                 Patoloġko aktiviranje perifernog ģivca zbog njegove ozljede uzrokuje 

preosjetljivost postsinaptiļkog neurona u straģnjem rogu kraljeģniļne moģdine zbog aktivacije 

NMDA receptora. Aktiviranje NMDA-receptora uzrokuje burne promjene u neuronu koje 

mogu samu stanicu uniġtiti ( ekscitotoksiļnost ). Uniġtenje stanica u straģnjem rogu uzrokuje 

slabljenje inhibitorne kontrole za provoĽenje bolnog impulsa i jaļanje bolnog osjeta. 

Govorimo o centralizaciji boli. Pri gubitku stanica za inhibitornu kontrolu neuromodulatorno 
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ĺe lijeļenje TENS-om biti uspjeġno. Boli zbog aktivacije NMDA-receptora moģemo ublaģiti 

antagonistima NMDA-receptora. 

 

Lijeļenje kroniļne boli  

 

U lijeļenju kroniļne boli susreĺemo se s brojnim problemima: 

 

ü uspjeġno lijeļenje uzrokuje nuspojave koje ga ļesto ograniļuju 

ü pojava placebnog odgovora na lijeļenje 

ü nedovoljno iskustvo terapeuta 

ü jednosmjerna obrada bolesnika 

ü entuzijastiļki pristupi pojedinaca izabranom naļinu lijeļenja 

 

                     Na osnovi provjerenih naļina lijeļenja formuliraju se suvremene smjernice za 

lijeļenje kroniļne boli. Veliku ulogu u postavljanju tih smjernica ima koordinirana obrada 

podataka o naļinima lijeļenja kroniļne boli. 

 

              Lijeļenje kroniļne boli planira se na temelju pravilne procjene boli. Bol mora biti 

ocijenjena iz multidimenzijske perspektive. Uz odreĽivanje vrste boli moraju biti u procjeni 

boli odreĽeni fiziļki, psihiļki i psihosocijalni ļinioci, ponaġanje bolesnika i utjecaj boli na 

normalne ģivotne funkcije. 

 

                 Za ublaģavanje kroniļne nociceptivne boli prikladni su nesteroidni protuupalni 

analgetici  ( NSA ) i opioidni analgetici. Izbor lijeka ovisi o vrsti i nuspojavama lijeka. 

MeĽu NSA odabiremo lijekove koji su selektivniji u blokadi induktivne ciklooksigenaze          

( COX 2 ) i zbog toga manje utjeļu na fizioloġke prostaglandine ( ibufren, diklofenak              

( Volteren ), naproksen, etodolak, meloksikam, dipiron, paracetamol) ( 44 ).  

 

                      Opĺenito se smatra da opioidni analgetici nisu prikladni za lijeļenje neuropatske 

boli. Njihov je uļinak od bolesnika do bolesnika razliļit.  Ako opioidni analgetici uzrokuju 

nuspojave bez ublaģavanja boli, tada zaista nisu prikladni. U sluļajevima uspjeġnog 

ublaģavanja kroniļne boli treba ih upotrebljavati. Uglavnom se upotrebljavaju oni s 

produģenim djelovanjem. 
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                U lijeļenju kroniļne boli  upotrebljavaju se  razliļiti adjuvantni analgetici. Ti 

lijekovi djeluju na razliļitim mjestima nociceptivnog sustava. Upotreba im je ograniļena 

nuspojavama. U lijeļenju kroniļne boli koriste se i fizioterapijske, psihologijske i 

farmakoterapijske metode lijeļenja. Sve viġe dobivaju na vaģnosti i neuromodulacijski naļini 

lijeļenja. Moģemo ih svrstati u elektrostimulacijske metode ( transkutana elektriļna 

stimulacija, elektriļna stimulacija kraljeģniļne moģdine, mozga i moģdane kore ) i spinalna 

neuromodulacija lijekovima ( uglavnom intralikvorska primjena opioida ). Zadnji izbor za 

lijeļenje kroniļne boli jesu  invazivne, destruktivne metode: radiofrekventne lezije, 

neuromikrokirurġki zahvati i veĺe operacije na srediġnjem ģivļanom sustavu ( 45 ). 

 

MALIGNOMSKA BOL  

 

                 Malignomska je bol oblik kroniļne boli, koja se javlja u zavrġnoj fazi neke teġke 

bolesti ( tumori, imunodeficijencija ). Ļesto je ona prvi simptom koji upuĺuje pacijenta da 

zatraģi lijeļniļku pomoĺ. Mnogi je poistovjeĺuju s boli uzrokovanom tumorskim procesima.  

 

                 Uļestalost i jaļina karcinomske boli najļeġĺe ovise o stupnju i vrsti bolesti. 

Opĺenito 30 ï 40% bolesnika oboljelih od raka ima prisutnu bol veĺ kod postavljanja 

dijagnoze. U uznapredovanoj fazi bolesti ļak 75 ï 90% bolesnih trpi bol. Porazna je ļinjenica 

da je svega 50% tih pacijenata adekvatno zbrinuto, i to u razvijenim zemljama svijeta, dok je 

kod zemalja u razvoju ta statistika joġ poraznija ( 46 ). Tony OËBrien tvrdi da se ova bol moģe 

lakġe lijeļiti nego ostali prateĺi simptomi ako joj se pravilno pristupi. Njegovu tvrdnju 

potkrepljuju iskustva steļena u ustanovama palijativne medicine diljem svijeta u kojima se 

pokazalo da se primjenom pravilne terapije bol moģe kontrolirati ļak u 95% sluļajeva. 

Prilikom klasifikacije prioriteta u onkologiji SZO je stavio terapiju boli na ļetvrto mjesto, iza 

prevencije, rane detekcije i uspjeġnog lijeļenja ( 47 ). 
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Patomehanizam i podjela karcinomske boli 

 

           Karcinomska bol moģe se klasificirati prema trajanju, jakosti, kvaliteti, etiologiji. Sve 

te podjele imaju osnovu u patofizioloġkim zbivanjima u organizmu, a svaka od njih ima i 

svoju kliniļku uporabljivost. 

Tablica 2. klasifikacija boli u bolesnika s rakom 

Vrijeme Patofizioloġki Etioloġki 

Akutna 

Kroniļna 

Incidentna 

Nociceptivna 

Somatska 

Visceralna 

Neurogena 

Centralna 

Periferna 

Simpatiļka 

Psihogena 

Od raka 

Od terapije 

Kemoterapija 

Zraļenje 

Operacija 

Dijagnostika 

Druge bolesti 

Slabost 

Anemija 

Dekubitus 

Neovisno o raku i liļenju 

                

 

                 Veĺina bolnih sindroma bolesnika s malignom bolesti uzrokovana je prodorom 

tumora u bolno osjetljive strukture ï somatska i visceralna nociceptivna bol, ili izravnim 

oġteĺenjem centralnih i perifernih ģivļanih niti ï neurogena bol. Manji broj sluļajeva 

neurogene boli posljedica je kirurġkog, radijacijskog i kemoterapijskog lijeļenja. Psihiļki, 

socijalni i egzistencijski ļimbenici takoĽer mogu pojaļati fiziļki prisutnu bol ï psihogena bol. 

 

                  U veĺine bolesnika s tumorskom bolesti bol visokog intenziteta mjeġovitog je tipa. 

U posljednje vrijeme otkriven je niz novih neurotransmitora, medijatora i receptora koji 

moduliraju stvaranje i prijenos bolnog podraģaja na perifernoj i centralnoj razini i odgovorni 

su za razvoj fenomena hiperalgezije i alodinije. Ta su saznanja znaļajno pridonijela 

razumijevanju djelovanja opioida i drugih inhibitornih transmitorskih sustava na doģivljaj i 

znaļajno proġirila farmakoterapiju boli. 
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                Akutna bol ima bioloġku zaġtitnu ulogu. Karakterizira je simpatiļka hiperaktivnost, 

znakovi distresa, a ļesto je povezana s pojavom metastaza. Lijeļi se jakim analgeticima i 

protuupalnom terapijom. Nelijeļenje ili neuspjeh lijeļenja pretvara akutnu bol u kroniļnu, 

koja zapravo postaje bolest za sebe. 

 

                  Kroniļna bol karakterizirana je odsutnoġĺu simpatiļke hiperaktivnosti, bolesnik 

ģivi s boli, javljaju se znakovi depresije i straha. 

Klasifikacija boli prema jakosti ima viġe znaļenja: pomaģe u ocjeni razvoja osnovne bolesti, 

omoguĺava usporeĽivanje jaļine boli meĽu viġe ispitanika u cilju istraģivanja, pojaļavanje 

boli upozorava kliniļara na potrebu hitne i agresivnije intervencije. SZO je na osnovu jaļine 

boli postavio algoritam lijeļenja ( tro stupanjska ljestvica ). 

 

                Kvaliteta boli takoĽer odreĽuje naļin lijeļenja. Za kontinuiranu bol uzimamo 

analgetike dugog djelovanja, a za povremene bolove brzo djelujuĺe analgetike.  

 

                   Somatska bol nastaje podraģivanjem perifernih  nociceptora u oġteĺenom tkivu 

 ( kosti, vezivno tkivo, miġiĺi, fascija, tetive, zglobovi ). Bol je najļeġĺe kontinuirana, dobro 

lokalizirana, rjeĽe iradirajuĺa. Intermitentno javljanje uzrokovano je aktivnoġĺu 

lokomotornog sustava ili spazmima muskulature. Uspjeġno se lijeļi primjenom opijata i 

opioida, blokiranjem bolne poruke na presinaptiļkim opioidnim receptorima prema preporuci 

SZO-a. u ovu skupinu pripada i koġtana bol iako njezin kompleksni mehanizam nastanka nije 

u cijelosti razjaġnjen. Smatra se da  je osteoliza praĺena edemom i upalom uzrokovana 

pojaļanom aktivnoġĺu osteoklasta. Pored osnovne terapije opijatima i opioidima potrebna je 

adjuvantna terapija lijekovima koji inhibiraju osteolizu, smanjuju broj funkcionalnih 

osteoklasta, blokiraju stvaranje prostaglandina i leukotriena ( NSAR, kortikosteroidi ), a 

prema najnovijim saznanjima uspjeġniji su i lijekovi koji moduliraju descedentnu inhibiciju 

boli ( 48 ). 

 

                   Visceralna bol nastaje ozljedom simpatiļki inerviranih unutraġnjih organa. Ti 

podraģaji nastaju mehanizmima distenzije, kontrakcije, ishemije, kemijske stimulacije, torzije, 

nekroze itd. Kontinuirana  visceralna bol je bol organa. Moģe biti povrġna ili duboka, loġe se 

lokalizira, ļesto je iridirajuĺa i znaļajno udaljena od izvora bolnog podraģaja ( referred pain ). 

Smatra se da je to posljedica  podraģivanja centralnih aferentnih niti zbog njihove 

konvergencije. Intermitentna visceralna bol je vrlo jaka, najļeġĺe uzrokovana intestinalnim i 
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urogenitalnim spazmima. Uspjeġno se lijeļi opijatima i opioidima prema preporuci SZO-a. 

adjuvantna terapija je potrebna kod pojave hiperalgezije i boli koja nastaje distenzijom 

posebno kapsule jetre ( kortikosteroidi ).  

 

                   Neurogena bol uzrokovana je oġteĺenjem ģivļanih struktura ( peiferni ģivci, 

ģivļani pleksusi, kompresija spinalne moģdine ). Duboka oġteĺenja mijenjaju neurofizioloġke 

i biokemijske karakteristike ģivļanog tkiva, dolazi do neuroplastiļnih promjena, ġto znaļajno 

utjeļe na mehanizam nastanka, prijenosa i karaktera boli. Smatra se da neurogena bol nije 

nozoloġki entitet. Percepcija i detekcija bolnog podraģaja su nepredvidive, a uļestala je pojava 

hiperalgezije i alodinije. Po svojim osnovnim karakteristikama bol je kontinuirana ili 

paroksizmalna, jaka intenziteta i ļesto iridira. Lijeļenje neurogene boli  zahtijeva poznavanje 

i razumijevanje sloģenih  patofizioloġkih mehanizama nastanka i prijenosa boli (slika 4 ) te 

multimodalni pristup u primjeni lijekova. Terapijski uļinak blokiranjem bolne poruke 

vezanjem na presinaptiļke opioidne receptore monoterapijom opijatima je nedostatan. Snaģan 

nocicepcijski podraģaj nalaģe primjenu visokih doza opijata, ġto dovodi do javljanja 

nuspojava. Proboj opijatne blokade bolnog podraģaja uzrokovan Ăwind ï upñ fenomenom 

suzbija se sinergistiļkim uļinkom NMDA ( N ï metil ï D ï aspartat ) antagonista ( ketamin ) 

i opioida. 

 

Slika 4. Dijagram bolnog puta 

 

                  Posredno smanjivanje aktivnosti NMDA ï receptora postiģe se spinalnom 

primjenom lokalnih anestetika ( bupivakain ) i opioida. Kliniļki je dokazan povoljan uļinak 

spinalne primjene alfa 2 ï receptora ( klonidin ), GABA ( gama-amino maslaļne kiseline ) 
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agonista, temeljen na poveĺanju aktivnosti neopioidnog inhibitornog sustava za prijenos boli. 

Spinalno primijenjeni ovi lijekovi s opioidima imaju sinergistiļki uļinak. 

Lijekovi koji djeluju posredstvom serotoninergiļkog i adrenergiļkog sustava ( tricikliļki 

antidepresivi, tramadol ) istim mehanizmom djelovanja primijenjeni s opijatima postiģu 

sinergistiļki uļinak. 

 

                   Ako je hiperalgezija uzrokovana upalom, dostatan analgetiļki uļinak postiģe se 

primjenom opijata i  NSAR. 

Prema suvremenim stavovima lijeļenja karcinomske boli opijati i opioidi primjenjuju se  

epiduralno i intratekalno u strogo odreĽenim kliniļkim stanjima. 

 

                  Psihogena bol je bol za koju nema organske osnove, ali psiholoġki faktori mogu 

znaļajno utjecati i na veĺ postojeĺu fiziļku bol. 

Glavnu ulogu u nastanku patoloġke boli imaju dogaĽaji u kraljeģniļkoj moģdini, a meĽu 

njima je osobiti vaģna aktivacija NMDA ï receptora.  

Spinalni inhibitorni sustavi nastoje ublaģiti i sprijeļiti centralnu preosjetljivost i 

prenadraģljivost. MeĽu tim sustavima glavnu ulogu imaju endogeni opijati koji vezanjem na 

presinaptiļkim receptorima sprjeļavaju oslobaĽanje transmitora iz aferentnih niti. Ozljeda 

aferentnog ģivca uzrokuje slabljenje inhibitorne kontrole zbog nedostatka opijatnih receptora.  

To je i uzrok da opijati nemaju veĺe uspjeġnosti u lijeļenju neuropatske boli. Kod upalne boli 

je suprotno, opioidi djeluju dobro, i to centralno i periferno. Drugi inhibitorni mehanizmi su 

noradrenergiļni i serotonergiļni receptorski sustavi. Autonomni ģivļani sustav ima vaģnu 

ulogu u nocicepciji: djeluje na smanjenje upale,  na transmisiju i percepciju boli te modificira 

analgetiļki odgovor na opioide. 

 

Pristup lijeļenju malignomske boli 

 

                Pravilan pristup lijeļenju maligne boli zasniva se na osnovnim naļelima palijativne 

medicine, a ona su: brzo i djelotvorno uklanjanje boli, lijeļenje totalne boli i plansko lijeļenje. 

Ova naļela prihvatila je SZO. Palijativna medicina na bol gleda kao na kompleksan problem. 

Ona govori o tzv. totalnoj boli, boli sastavljenoj od ļetiri osnovne komponente, slika 5. 

( fiziļka, psihiļka, socijalna i egzistencijska ), ġto znaļi da nije dovoljno ukloniti samo fiziļki 

bol, nego je potrebno lijeļiti i njezinu psihiļku, socijalnu i emocijsku komponentu. Samo 

sagledavanjem svih tih ļimbenika postiĺi ĺemo zadovoljavajuĺe rezultate ( slika 6 ).  
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Slika 5. Totalna bol 

 

           Utjecaj psihiļkog stanja pacijenta na pojaļanje bolnog sindroma prikazan je u tzv. 

spirali karcinomske boli. Prekidanje ove spirale na bilo kojoj od sastavnih karika dat ĺe 

pozitivan terapijski uļinak. 

 

Slika 6. Spirala karcinomske boli 

 

               Plansko lijeļenje boli podrazumijeva: poznavanje njezina uzroka ( toļna dijagnoza ), 

psihiļkog stanja pacijenta, racionalnu primjenu analgetika i odreĽivanje minimalne 

djelotvorne doze lijeka. Racionalna primjena analgetika zasniva se na poġtovanju preporuke 

SZO-a koji je 1992.g. izdao tro stupanjski algoritam lijeļenja karcinomske boli, toļno 

ustvrdivġi vrstu lijekova i naļin njihove primjene te vrednovanje i naļin praĺenja terapijskih 

uļinaka. Ovaj algoritam poznat je pod nazivom ĂThree stepsñ model. Prema ovom modelu bol 

se poļinje lijeļiti protuupalnim analgeticima, analgeticima antipireticima i nesteroidnim 
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antireumaticima ( metamizol ï Analgin, salicilati ï Andol, diklofenak ï Voltaren ), prelazi se 

na slabe opijate   ( kodein, tramal ), pa na male doze jakih opijata ( morfin 10 mg, metadon-

Heptanon ), a u zavrġnoj fazi morfin i metadon u viġim dozama, kao i ostali opijati i opioidi 

jakog djelovanja ( tablica  4 ).  

Tablica 4. Analgetske ljestve SZO-a ï Ătrostupanjski model Ă 

 

                  Potrebno je naglasiti da se lijekovi prvog stupnja mogu kombinirati s opijatnim 

analgeticima drugog i treĺeg stupnja jer se tim kombinacijama poveĺava analgetski uļinak  

( mehanizmi djelovanja na razliļitim mjestima ). Kombinacija neopioidnih analgetika 

meĽusobno ili opijatnih meĽusobno nije opravdana, jer se ne pojaļava analgezija, ali postoji 
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veĺa moguĺnost nuspojava. Kod opijatnih analgetika zabranjeno je kombiniranje ļistih 

agonista s agonist-antagonistima ( morfin-pentazocin ), jer im se uļinci poniġtavaju. Postoji i 

skupina tzv. koanalgetika, lijekova koji po svojem osnovnom djelovanju nisu analgetici, ali u 

kombinaciji s analgeticima pojaļavaju analgetski uļinak. Ako svim ovim kombinacijama ne 

uspijemo postiĺi dobru analgeziju, imamo joġ na raspolaganju anestetske i neurokirurġke  

metode lijeļenja boli, pa zatim palijativnu ï radioloġku terapiju i palijativnu kirurġku terapiju.  

Osim toga ne smije se zaboraviti psiholoġka potpora i pacijenta i obitelji ( tablica 5 ). 

Tablica 5. Analgetici 

 

 

             

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Legenda: 

ASA ili ASK = acetilsalicilna kiselina 

a/a = antagonist/agonist 

IP = intrapleuralno 

SP = spinalna 

PD = perduralno 

 

           Za odreĽivanje minimalne djelotvorne doze lijeka sluģimo se metodom titracije, ġto 

znaļi da kod uvoĽenja opijatnog analgetika u terapiju poļinjemo s najmanjim dozama kojima 

se postiģe terapijski uļinak i pojaļavamo dozu dok ne postignemo zadovoljavajuĺu 

analgeziju. Buduĺi da se radi o vrlo diferentnim lijekovima, titracija doze je neobiļno vaģna, 

jer subdoziranjem ne postiģemo zadovoljavajuĺi , a predoziranjem imamo previġe nuspojava. 

Inaļe nuspojave se moraju prevenirati, a kod teģih potrebno je uvoditi alternativne lijekove. 

NEOPIJATNI  OPIJATNI  

ANTIPIRETICI  NSAR SLABI  JAKI  

Metamizol ASK ( ASA ) Kodein 

Dihidrokodein 

Petidin 

Tramadol 

Pentazocin (a/a) 

Nubain (a/a) 

 

Morfin 

Hidromorfin 

Metadon 

Fentanil 

Sufentanil 

Alfentanil 

Dipidolor 

Buprenorfin (a/a) 

Paracetamol Dikolfenak 

Ibuprofen 

Indomatacin 

Ketoprofen 

Naproksen 

piroksikam 

ADJUVANTNI lijekovi  

Ketamin ï iv.,im. 

Klonidin ï im., iv., PD 

Lokalni anestetici ï infiltracija, provodna a., pleksus, IP, SP, PD 

Antidepresivi, antikonvulzivi, neuroleptici, relaksansi, kortizon, 

metoklopramid 
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Lijek se ne smije davati po potrebi, veĺ u pravilnim vremenskim razmacima, a put unosa mora 

biti na usta ( per os ). Alternativni putovi ( supkutani, transdermalni, rektalni, inhalacijski, 

intrarektalni ) opravdani su jedino ako pacijent ne moģe uzimati per os. Intravenski put se ne 

preporuļa u palijativnoj medicini, jer ne daje bolju analgeziju, a opasnost od komplikacija je 

mnogo veĺa. Potrebno je naglasiti da se peroralnim putem moģe ukloniti i najjaļa bol ako se 

primijeni odgovarajuĺa doza lijeka. 

 

Slika 7. Piramida tretmana karcinomske boli 

 

                 Prema izvjeġĺu SZO-a 1990. 80 ï 90% pacijenata s karcinomskom boli moģe se 

uspjeġno lijeļiti peroralnom primjenom lijekova. Odnos peroralne primjene analgetika prema 

ostalim putovima unosa i primjeni invazivnih tehnika prikazan je na tzv. piramidi tretmana  

( slika 7 ) iz koje se vidi da na intravensku i supkutanu terapiju otpada 5 ï 20%, epiduralnu i 

intratekalnu 2 ï 6%, a na blokove i palijativne kirurġke zahvate 1 ï 5%. MeĽutim svi ovi 

naļini lijeļenja mogu se kombinirati s antineoplastiļnim lijeļenjem, palijativnom 

radioterapijom, adjuvantnim lijekovima, fizikalnom terapijom i psihosocijalnim pristupom.  

 

Prema tomu pravilan pristup lijeļenju malignomske boli zasniva se na: 

Á shvaĺanju simptoma  kao psihosomatskog fenomena ļiju ozbiljnost ne odreĽuje samo 

stupanj fiziļkog oġteĺenja veĺ i psihiļko stanje  osobe u to vrijeme, 

Á postavljanju toļne dijagnoze uzroka, kako bi se moglo provesti primjereno lijeļenje     

( u palijativnoj medicini simptomi su bolest ) i  
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Á primjena analgetiļke ljestvice za bol SZO-a, koja je temelj suvremene farmakoterapije 

( tablica 3 ). 

 

Primjena lijekova u lijeļenju malignomske boli 

 

           Temeljni lijekovi za lijeļenje karcinomske boli su analgetici. Dijelimo ih u tri osnovne 

skupine: neopijatne, opijatne i adjuvantne analgetike. 

Algoritam za primjenu je tro stupanjska ljestvica SZO-a, a poģeljno je da budu ispunjeni ovi 

uvjeti: 

Á kontrola boli tijekom 24 sata, 

Á moguĺnost peroralne aplikacije, 

Á da nisu prejaki sedativi i da  

Á imaju ġto manje nuspojava. 

 

              Lijek koji ima sve te osobine i koji se smatra danas najboljim analgetikom u 

palijativnoj medicini je morfin. No pored svih poznatih uļinaka on ima i nuspojave: muļninu, 

opstipaciju, toleranciju, ovisnost, respiratornu depresiju. Za toleranciju se smatra da ne 

postoji, jer je potreba za poveĺanjem doze vezana uz progresiju bolesti, a ne naviku, no ipak 

se u nekim sluļajevima vidjelo da kombinacija s tricikliļkim antidepresivima i 

antiepilepticima ima zadovoljavajuĺi uļinak ( maprotilin ï Ladiomil; karbamazepin ï 

Tegretol ).  

 

                Psiholoġka ovisnost ( narkomanija ) koje s toliko boje i zdravstveni djelatnici i 

obitelj, kod pacijenata koji trpe bol nije poznata. Smanjivanjem boli postupno se smanjuje  i 

potreba za morfinom bez apstinencijskog sindroma. 

Respiratorna depresija nepoģeljan je uļinak koji koļi mnoge lijeļnike u davanju morfina. 

MeĽutim ako se morfin daje peroralno i ako se doza paģljivo titrira, taj se problem ne javlja  

niti u pacijenata s izrazito pogorġanom respiratornom funkcijom. 

Opstipacija pogaĽa gotovo sve pacijente koji primaju opijatnu analgeziju ako nisu ranije imali 

dijareju, zato treba odmah djelovati preventivno laksativima koji omekġavaju stolicu ili 

stimuliraju rad crijeva. Opstipaciju treba shvatiti ozbiljno i prevenirati u samom poļetku. 

Poviġenjem doze vidjelo se da su simptomi opstipacije sve blaģi. Oko 30% svih onih koji 

primaju morfin prvi put ĺe imati muļninu, ali i ona se javlja kao prolazna nuspojava. 
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             Danas se na trģiġtu pojavljuju pripravci morfina za peroralnu i parenteralnu primjenu. 

Parenteralna doza odgovara İ  peroralne, a u posljednje vrijeme izraĽuju se i pripravci  s 

produģenim djelovanjem ï MST kontinus, dok standardne tablete ( MST ) djeluju  svega 4  

sata. Smatra se da je uvoĽenje depo pripravaka morfina u terapiju malignomske boli jedno od 

najveĺih dostignuĺa u posljednjih 10 godina i da znatno olakġava medikaciju. 

 Pripravak morfina pod nazivom Kapanol registriran je u Republici  Hrvatskoj i od 1997. 

godine nalazi se na pozitivnoj listi HZZO-a. na trģiġtu se pojavljuje u obliku kapsula s 

mikrogranulama u jaļini od 20, 50 i 100 mg. Joġ nije naġao svoje pravo mjesto i predrasuda 

koje prate morfinske preparate.  

 

                     Titracija doze lijeka kod morfina neobiļno je vaģna, jer premalena doza neĺe 

dati zadovoljavajuĺi uļinak, a prevelika ima previġe popratnih nepoģeljnih uļinaka. Potrebno 

je poļeti s dozom od 5mg/4 h koja se u poļetku poveĺava za 50-100%, a u visokih doza           

30 ï 50%. Poseban oprez iziskuju pacijenti visoke dobne skupine kod kojih se preporuļa 

prepoloviti poļetnu ( 2,5mg ). Kako se ovi pripravci pojavljuju u razliļitim jaļinama 

 ( 10 ï 200mg ), doza se moģe bez problema titrirati i postiĺi zadovoljavajuĺa 24 satna 

analgezija. 

 

                     Potrebno je naglasiti da nema standardne doze morfina za lijeļenje karcinomske 

boli. Ļimbenici o kojima ona ovisi prikazani su na tablici 6, a osnovna naļela koje treba 

poġtovati kod dnevne razdiobe  morfina na tablici 7. 

Tablica 6. Postizanje 24-satne analgezije 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Nema standardne doze morfina za lijeļenje karcinomske boli. 

 

Doza ovisi o: 

 

Á Jaļini boli 

Á Tipu boli 

Á Individualnim farmakokinetskim varijacijama 

Á Razvoju tolerancije 

Á Korektna doza je ona koja uklanja bol uz podnoġljive 
nuspojave 

Á Doza se mora titrirati u svakog pojedinog pacijenta 

Á Slabi i jaki opioidi imaju iste nuspojave, ali kod 

manjih koncentracija su slabije 

Á Primjena lege artis ne stvara naviku 

Á Kod pojave tolerancije mijenjati opioid 

 

NE SMIJE SE: 

1. istodobno uzimati viġe opioida 

2. kombinirati agoniste s parc.agonistima i 

3. naglo prekinuti uzimanje (smanjenje 20%/48h) 
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Tablica 7. dnevna razdioba morfina 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Morfin je samo predstavnik skupine jakih opijata u kojoj se nalaze njegovi metaboliti i 

semisintetski pripravci ( metadon, buprenorfin, butorfanol, fentanil é) koji se uvode u 

terapiju ako pacijent ne podnosi morfin ili ga ne ģeli uzimati. 

 

              Iz ove skupine lijekova treba posebno istaknuti metadon ili svima dobro poznat 

Heptanon. Rijeļ je o sintetski proizvedenom opijatnom analgetiku ( opioidu ) koji se 

godinama upotrebljavao kao sredstvo izbora u terapiji malignomske boli vrlo jakog 

intenziteta. Prednost mu je pred morfinom ġto se na trģiġtu pojavljuju pripravci ze peroralnu 

primjenu ( tablete i kapsule ). Od 1997. godine nakon registracije morfinskih kapsula              

( Kapanol ) ta prednost gubi na znaļenju, ali je joġ pogodan u pacijenata koji imaju smetnje s 

gutanjem, kao i za titraciju dnevne doze ( DD ) morfina, jer se to s retard oblikom kapsula  ne 

OSNOVNA NAĻELA 

1.Davati u pravilnim vremenskim intervalima  

   (4-6-12-24 h ) ï NE PO POTREBI 

2. Odrediti minimalnu djelotvornu dozu ( titracija doze! ) 

3. Kod promjene opioida ïodrediti ekvivalentnu dnevnu dozu   

   ( DD ) 

4. kod promjene naļina davanja - odrediti ekvivalentnu   DD 

    

EKVIVALE NTNE DD u mg 

Kodein 240 

- 

po. (peroralno) 

iv. (intravenski) 

Tramadol  150 

100 

po. 

iv. 

Petidin  - 

75 

po. 

iv. 

Pentazocin  180 

60 

po. 

iv. 

Buprenorfin  0,4 

0,3 

sl. (sublingvalno) 

iv. 

morfin 30 

10 

po. 

iv. 

metadon 10 

5 

po. 

iv. 

 

OMJER EKVIVALENTNIH DNEVNIH DOZA (DD) 

prema naļinu aplikacije 

po: iv/sc        =         2 (3):1 ( DD ) 

iv/sc:PD        =         3-5 : 1 (DD) 

PD : IT          =         5 ï 10 : 1 (DD) 
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moģe uļiniti. Zbog dugaļkog poluvremena ģivota (t İ =15, a nakon duģe primjene 2ï3 dana) 

pogodan je za lijeļenje narkomana. Upravo zbog dugaļkog poluvremena ģivota kod 

dugotrajne primjene potrebno je dozu smanjivati. Svojstva metadona prikazana su na tablici 8. 

 

            Prilikom primjene opijata ili promjene puta unoġenja u organizam potrebno je odrediti 

ekvivalentnu dozu lijeka ( EDD ) koja je prikazana na tablici 8. Svi ovi lijekovi predvoĽeni 

morfinom pripadaju u skupinu jakih opijata i nalaze se na III. Stupnju ljestvice SZO-a. 

 

Tablica 8. Metadon klorid ï Heptanon 

  

 

 

            Alternativa morfinu  umjereno jakoj boli jesu kodein i dihidrokodein, koji se danas 

takoĽer proizvodi u depo obliku ( dihidrokodein kontinum ). Kodein je sredstvo izbora kod 

malignoma respiratornog trakta zbog tusisedativnog uļinka. Osim kodeina u toj je skupini i 

tramadol koji manje izaziva sedaciju, muļninu i konstipaciju, a nema niti uļinka centralne 

respiratorne depresije, pa ļesto moģe biti sredstvo izbora u odnosu na opijate s centralnim 

analgetskim uļinkom. U ovu skupinu pripada i pentazocin, agonist ï antagonist morfina. Svi 

ovi lijekovi nalaze se na II. Stupnju SZO-a. 

 

 Jak opioid, djeluje brzo i dugotrajno 

 Stvara aktivne metabolite 

 t İ  = 15 ï 40 sati ï kumulacija 

 Svojstva:  

 Minimalna djelotvorna doza 2,5 mg 

 Maksimalni uļinak 20 minuta 

 Trajanje djelovanja ï 5 ï 7 ( 12 sati ) 

 DD mg ï nije odreĽena ( titrirati ) 

 

Naļin primjene: peroralna, rektalna, parenteralna, periduralna 

 

Farmakoloġki pripravci: 

 

 Tablete 5 mg                                      davati 1 ï 3 puta / 24 h 

 Kapi 10ml (1ml/10mg/30kapi)          davati 1 ï 3 puta / 24 h 

 Supp. 10mg                                        davati 1 ï 3 puta / 24 h 

 Amp. 1 ml = 10mg (sc., im. )            davati 1 ï 3 puta / 24 h 
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         Blaga bol se lijeļi metamizolom i paracetamolom (1g / 4 h ) te ostalim nesteroidnim 

protuupalnim lijekovima ( NSAR ).U ovoj skupini treba posebno naglasiti metamizol ili 

dobro poznat Analgin. Ovaj lijek je zbog svojih nezgodnih nuspojava ( agranulocitoza ) 

unatrag 15 godina doġao na crnu listu, meĽutim vidjelo se da su njegovi poznati analgetski 

uļinci mnogo vredniji od nezgodnih ali rijetkih nuspojava. U prilog tomu  govori i studija 

koja je objavljena na 12. meĽunarodnoj konferenciji farmakoepidemiologa ï Amsterdam 

1996.g. Tako se danas matamizol vratio na listu najļeġĺe propisivanih lijekova u lijeļenju 

malignomske boli u poļetnoj fazi bolesti ( I. stupanj SZO-a ). 

 

                Ako ģelimo postiĺi potpuni uļinak kod uklanjanja malignomske boli, potrebno je 

pored analgetika  u lijeļenje ukljuļiti adjuvantne analgetske lijekove, anestetske i 

neurokirurġke postupke, palijativnu radioterapiju i palijativne kirurġke zahvate te pruģati 

psiholoġku potporu bolesniku i obitelji, jer depresija, tjeskoba i drugi prisutni simptomi 

pogorġavaju iskustvo totalne boli ( tablica 9  ).  

 

 

Tablica  9 . Moderan pristup lijeļenju boli 
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                Morfin je danas zaista najbolji jednostavni lijek za suzbijanje malignomske boli, ali 

on nije potpuno prikladan za uklanjanje svake boli. Kaģe se da bol moģe biti osjetljiva na 

morfin, neosjetljiva ili ravnoduġna. Zapravo bol uzrokovana nociceptorima najbolje reagira na 

morfin. Bol uzrokovana lokalnim upalnim procesima ili oġteĺenjima ģivaca neġto je manje 

osjetljiva, dok bol koja je vezana za neku fiziļku aktivnost ( pokret ), zahtijeva velike doze 

koje dovode do sedacija i sna prije nego ġto postignu analgetski uļinak. Bol pod utjecajem 

snaģnih psiholoġkih ļimbenika obiļno ne reagira na morfin. Stoga se ponovno vraĺamo na 

vaģnost poznavanja uzroka boli, jer kod nekih morfin nije sredstvo izbora ili je uz njega 

potrebna i dodatna adjuvantna terapija ili postupci. Tablica 10. pokazuje najļeġĺe 

karcinomske boli i preporuke za njihovo lijeļenje. 

 

Tablica 10. Preporuka za lijeļenje razliļitih vrsta karcinomske boli 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Legende: 

A = opioidi; B = NSAR; C = radioterapija; D = ortopedska kirurgija; E = pamidronati 

( inhib. osteoklst.resorp. kosti ); F = adjuvantni anal.; G = anestetske tehnike; H = fizikalna 

Reprinted from New Ethicals, septembar 1995, Vol.2, Num. 9, 27 ï 37 

 

            Bol u toku malignomske bolesti je realnost, ali nije neotklonjiva neminovnost s kojom 

se treba miriti. Potrebno je mijenjati stavove prema karcinomskoj boli, ukloniti strah od 

medikacije, lijekove ļiniti pristupaļnijima i upozoravati na njihovu pravilnu upotrebu, a u 

bolesnika i njihove okoline jaļati uvjerenje da se karcinomska bol moģe ukloniti. Napredak 

medicinskih i tehniļkih znanosti omoguĺio  je da pacijentima produģimo ģivot, ali dao  je i 

Koġtana bol                                  B, C, E, A, D 

  

Neuropatogena bol                       F, A, G 

 

Bol mekih tkiva                            H, F, A 

 

Bol izazvana opstipacijom           F 

 

Miġiĺni spazam                            F, G 

 

Bol u kriģima                               F, A, B, C, D 

 

Postoperacijska bol                      B, A, F, G 

 

Ukoļeno rame                              H, G, B, A 
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obvezu da se poboljġa njegovu kvaliteta. ĂPravi analgetik u pravoj dozi primijenjen u pravo 

vrijeme uklanja 80 ï 90% bolñ. 

 

FARMAKOLOGIJA ANALGETIKA  

 

             Analgetici smanjuju osjet boli, a pritom znatnije ne poremeĺuju svijest. Dijele se na 

opioidne analgetike ( predstavnik morfin ) i neopioidne analgetike ( predstavnik acetilsalicilna 

kiselina, ASK ).  Iako se morfin u obliku opija rabi veĺ nekoliko tisuĺljeĺa, a ASK viġe od 

jednog stoljeĺa, ipak do sedamdesetih godina ovoga stoljeĺa nije bilo poznato zaġto oni 

smanjuju osjet boli. 

 

               Poļetkom sedamdesetih godina John Vane ( 49 ) sa suradnicima pokazuje da ASK i 

sliļni lijekovi inhibicijom sinteze prostaglandina smanjuju bol, za ġto kasnije dobiva 

Nobelovu nagradu za medicinu. Neġto poslije jedna ġkotska istraģivaļka skupina otkriva u 

mozgu dva mala peptida ( nazivaju ih encefalinima ) koji se veģu na iste receptore kao i 

morfin i djeluju analgetski sliļno morfinu. Ta su otkriĺa ġiroko otvorila put novijim 

istraģivanjima mehanizma djelovanja analgetika i nuspojava koje oni izazivaju. 

 

Opioidni analgetici  

 

                Bolni impuls ( akcijski potencijal ) prenosi se s perifernih ģivļanih zavrġetaka   

( nociceptori ) putem aferentnih ģivļanih vlakana ( Ad i C ) u dorzalne rogove kraljeģniļne 

moģdine gdje u supstanciji gelatinozi  podlijeģe  kompleksnoj  simpatiļkoj Ăobradiñ. Nakon 

toga impuls se putem anterolateralnog funikula projicira u talamus, bilo izravno, bilo preko 

retikularne formacije, te dalje u senzorni korteks i druge dijelove mozga. MeĽutim, na svim 

tim razinama u srediġnjem ģivļanom sustavu ( SĢS )  dolazi do mnogobrojnih sinaptiļkih 

interakcija u ġto su ukljuļeni endogeni peptidi i razliļiti neurotransmitori koji moduliraju i 

inhibiraju prijenos bolnih impulsa ( 50 ). 

 

Endogeni opioidni peptidi i opioidni receptori 

 

                   Danas su poznate tri skupine opioidnih peptida u SĢS-u koji djeluju analgetski: 

encwfalini ( metionin i leucin encefalin ), endorfini (b-endorfin ) i dinorfini ( A i B-dinorfin ). 

Oni su smjeġteni u  neuronima opisanih putova kojima se prenose bolni impulsi. Ispitivanja na 
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eksperimentalnim ģivotinjama, a dijelom i na bolesnicima, pokazala su da elektriļna 

stimulacija pojedinih od tih putova dovodi do otpuġtanja endogenih opioidnih peptida i 

dugotrajne analgezije. Sliļan analgetski uļinak postiģe se i lokalnom aplikacijom morfina i 

opioidnih peptida u te regije. To pokazuje da u SĢS-u postoji endogeni opioidni sustav koji 

nas djlomiļno ġtiti od boli te da odreĽene vrste stimulacije ( npr.transkutana elektriļna 

stimulacija ili stimulacija pojedinih moģdanih i spinalnih regija ) aktivira taj sustav i sliļno 

morfinu dovodi do analgezije (51, 52 ). 

 

                 Postoji viġe opioidnih receptora koji se oznaļuju grļkim slovimaӞӞ(mi ) ӞӭӞ (delta ) 

kapaӞӞӦ ). Oni su nedavno klonirani te je opaģeno da posjeduju sedam transmembranskih 

segmenata. Morfin i ostali opioidi i opioidni peptidi pokazuju razliļite afinitete vezanja za 

pojedine receptore. Neki opioidni analgetici i opioidni peptidi aktiviraju razliļitim 

intenzitetom pojedine opioidne receptore pa djeluju kao ļisti  agonisti, neki lijekovi blokiraju 

te receptore ( nalokson, naltrekson ) pa je rijeļ o antagonistima, dok neki opioidni analgetici  

( pentazocin, nalofrin ) djeluju kao parcijalni agonisti-antagonisti, tj.oni djeluju kao agonisti 

na receptore  iӞӞ a kao antagonisti na receptore . 

 

                 Opioidne  analgetike moģemo podijeliti na morfin i njegove derivate, na sintetske 

opioide koji se kemijski razlikuju od morfina te na parcijalne agoniste-antagoniste (tablica 

11.). Oni se meĽusobno razlikuju po analgetskoj potentnosti i duģini analgetskog djelovanja i 

poluvijeka u plazmi. 
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Tablica 11. Opioidni analgetici s prosjeļnom terapijskom dozom (mg), duģinom analgetskog 

djelovanja ( sati ) i poluvijekom u plazmi ( sati ) navedene doze supkutano postiģu sliļan 

stupanj analgezije kao 10mg morfin-sulfata.  

Analgetik Doza (mg ) Duģina 

djelovanja 

 ( sati ) 

Poluvijek u 

plazmi  

( sati ) 

Morfin i njegovi derivati  

 

Morfin 

Heroin 

Kodein 

hidomorfon 

 

 

10 

5 

130 

1,3 

 

 

4 ï 5 

4 ï 5 

4 ï 6 

4 - 5 

 

 

2 

0,5 

2 ï 4 

2 ï 3 

Sintetski opioidni analgetici 

 

Metadon 

Petidin (meperidin) 

Fentanil 

 

 

10 

75 

0,1 

 

 

4 ï 5 

3 ï 5 

1 - 2 

 

 

15 ï 40 

3 ï 4 

3 ï 4 

 

Parcijalni agonisti-antagonisti 

Pentazocin 

butarfanol 

 

 

40 

2 

 

 

4 ï 6 

4 - 6 

 

 

4 ï 5 

2,5 ï 3,5 

 

Farmakoloġki uļinci i nuspojave  

 

Veĺina opioidnih analgetika djeluje sliļno kao morfin uz neke specifiļnosti. 

          

         Analgezija. Morfin smanjuje prijenos bolnih impulsa u SĢS-u i tako djeluje analgetski. 

Pokazano je da na staniļnoj razini djeluje na viġe naļina. Na nekim postsinaptiļkim 

neuronima morfin otvara K+ - kanale, ġto dovodi do hiperpolarizacije i smanjenja 

podraģljivosti tih neurona. Osim toga modulira oslobaĽanje nekih neurotransmitora iz 

presinaptiļkih ģivļanih zavrġetaka, a izrazito smanjuje otpuġtanje supstancije P, koja je vaģna 

za prijenos bolnih impulsa, u kraljeģniļkoj moģdini. Sve navedeno moglo bi pridonijeti 

njegovu analgetskom djelovanju. 
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            Euforija. Uklanjajuĺi bol, morfin u bolesnika izaziva osjeĺaj euforuje i sedacije. 

Primijenjen prvi put u zdravih ljudi morfin najļeġĺe izaziva suprotan uļinak, tj. distrofiju  

( uznemirenost, muļninu, nelagodu ). 

            

             Respiracijska depresija. Opioidni analgetici usporavaju disanje i smanjuju njegovu 

dubinu, ġto je posljedica smanjene osjetljivosti neurona respiracijskog centra na CO2 koji je 

glavni regulator disanja. Oni takoĽer deprimiraju refleks kaġlja.  

Mioza. Opioidni analgetici uzrokuju suģenje zjenice, ġto ima dijagnostiļko znaļenje pri 

otrovanju ovim lijekovima. 

 

            Muļnina i povraĺanje. Opioidni analgetici mogu podraģivati kemoreceptornu 

okidaļku zonu i tako izazvati  muļninu i povraĺanje. Pri tome postoji i vestibularna 

komponenta, jer se u bolesnika koji leģe ove nuspojave mnogo rjeĽe javljaju.  

 

           Periferni uļinci. U kardiovaskularnom sustavu opioidi katkad dovode do blage 

dilatacije arterija i vena s prateĺom hipotenzijom, ġto se pripisuje pojaļanom otpuġtanju 

histamina. Veĺina opioida nema izravnog uļinka na srce osim ġto katkad izazivaju 

bradikardiju. Morfin poveĺava tonus glatkih miġiĺa u probavnom sustavu, pa uz pojaļane 

segmentne kontrakcije smanjuje propulzivne kontrakcije. To usporava prolaz fekalne mase i 

pospjeġuje apsorpciju vode, ġto dovodi do konstipacije. U ģuļnom sustavu opioidi izazivaju 

spazam glatkih miġiĺa, ġto moģe dovesti do ģuļnih kolika. U genitourinarnom sustavu opioidi 

poveĺavaju tonus uretera i mjehura. Poveĺani tonus sfinktera mjehura moģe izazvati retenciju 

urina, ponajprije u operiranih bolesnika. Katkad se ureteralne kolike uzrokovane kamencem 

mogu pogorġati nakon primjene opioida.  

 

                  Tolerancija i ovisnost. Tijekom primjene opioida na njih se razvija tolerancija pa 

se doza mora poveĺavati, katkad do enormnih veliļina. Zbog toga oni nisu pogodni za veoma 

dugotrajnu uporabu. Isto tako tijekom vremena uporaba opioida dovodi do teġke psihiļke i 

fiziļke ovisnosti, pa prekid njihova uzimanja izaziva dramatiļne simptome apstinencije. 
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Svojstva nekih opioida 

 

                     Derivati morfina su kodein ( dimetilmorfin ) i heroin ( diacetimorfin ), koji su 

liposolubilniji od morfina, pa lakġe penetriraju krvno-mozgovnu barijeru. Kodein je manje 

djelotvoran analgetik od morfina i rjeĽe uzrokuje ovisnost, a upotrebljava se kao antitusik ili 

kombiniranim preparatima kao analgetik. Upotreba heroina u veĺini je zemalja zabranjena da 

bi se iskorijenila njegova zloupotreba u ilegalnoj trgovini. Metadon ( Heptanon ), jednako je 

djelotvoran analgetik kao morfin, a moģe se primijeniti i oralnim putem. Tolerancija i 

ovisnost na metadon razvija se mnogo sporije nego na morfin. On se dobro veģe na 

plazmatske proteine ( 90% ) i tkiva pa mu je zadrģavanje u tijelu duģe. U ovisnika o metadonu 

simptomi apstinencije su blaģi, ali dugotrajniji nego u sluļaju morfina i heroina. Zbog toga se 

metadon rabi za odvikavanje od drugih opioida te kao zamjena za heroin u ovisnika. Fentanil 

je veoma liposolubilan i vrlo potentan pa se rabi u malim dozama. 

 

             Parcijalni agonisti-antagonisti ( pentazocin, nalorfin ) u manjim dozama djeluju sliļno 

morfinu, a u veĺim dozama izazivaju distrofiju i halucinacije, pa rjeĽe uzrokuju ovisnost. Ako 

se daju ovisnicima o drugim opioidima, izazivaju simptome apstinencije, ġto jasno upozorava 

i na njihova antagonistiļka svojstva na receptore. 

   

Terapijska primjena i upozorenja 

 

             Opioidni analgetici rabe se za lijeļenje jake konstantne boli pri ļemu se vodi raļuna o 

naļinu primjene ( peroralna ili parenteralna primjena ), trajanju uļinka i vrġnom analgetskom 

djelovanju te planiranom trajanju terapije. U bolesnika koji imaju karcinom ļesto se postiģe 

bolji analgetski uļinak ako se daju odreĽene doze u odreĽenim vremenskim razmacima nego 

na zahtjev bolesnika kad je bol veĺ izraģena. Opioidni analgetici ļesto se daju preoperativno 

ili u tijeku same anestezije. Intravenska primjena morfina znaļajno smanjuje dispneju 

izazvanu akutnim pluĺnim edemom povezanim sa zakazivanjem lijeve srļane klijetke (53,54). 

 

           Postoji bioloġka vrijednost meĽu bolesnicima s obzirom na potrebnu dozu opioidnih 

analgetika. Prosjeļna supkutana doza morfina od 10 mg uklanja bol samo u oko 70% 

bolesnika, a ostali trebaju veĺe doze. Ļini se da to dijelom ovisi o aktivaciji endogenog 

opioidnog sustava. Poznati su neki sluļajevi teġkih ranjavanja pri ļemu bolesnici ne osjeĺaju 

bol, ġto se pripisuje jakom otpuġtanju endogenih opioida u SĢS-u. 
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           Osim parenteralne, peroralne i rektalne primjene opioidnih analgetika, neki se od njih 

primjenjuju transdermalno ( u obliku koģnog naljepka ) ili intranazalno. Njihovom primjenom 

epiduralno u lumbalnoj regiji nastoje se izbjeĺi sistemske nuspojave. 

 

              U bolesnika s graniļnom respiracijskom rezervom opioidni analgetici mogu tako 

deprimirati disanje da nastupi apneja. Bolesnici s ozljedama glave ne bi smjeli primiti 

opioidne analgetike jer oni zbog respiratorne depresije dovode do porasta CO2 koji uzrokuje 

cerebralnu vazodilataciju, ġto uz traumu moģe uzrokovati opasni porast intrakranijalnog tlaka. 

U bolesnika sa znaļajno oġteĺenom funkcijom bubrega i jetre moģe doĺi do akumulacije 

opioidnih analgetika, pa njihovu dozu treba smanjiti. 

 

             Opioidne analgetike treba rabiti s velikim oprezom u bolesnika koji uzimaju 

depresore SĢS-a ( sedativi-hipnotici, antpsihotici, antidepresivi, alkohol i sl. ), jer mogu 

ugroziti vitalne funkcije. Ovi se lijekovi ne bi smjeli rabiti u bolesnika koji primaju ili su 

posljednja dva tjedna primali inhibitore monoaminooksidaze, jer prijeti opasnost da razvoja 

hiperpiretiļke kome i drugih teġkih simptoma (53 ). 

 

             Otrovanje prevelikom dozom opioidnih analgetika prati respiracijska depresija  

( usporeno disanje, Cheyne-Stokesovo disanje, cijanoza ), jaka pospanost koja prelazi u stupor 

i komu, opuġtenost miġiĺa, hladna i znojna koģa, pojava bradikardije i hipotenzije. Zjenice su 

suģene kao vrġak iglice, a ako nastupi jaka hipoksija, zjenice se ġire. Smrt nastupa zbog 

zatajivanja disanja. U lijeļenju treba uspostaviti adekvatnu respiraciju i davati umjetno 

disanje.  Intravenska primjena antagonista naloksona omoguĺuje brzu uspostavu disanja. Kao 

potporna terapija daje se kisik, intravenske otopine, vazopresorni lijekovi i ostalo prema 

potrebi. 

 

Neopioidni analgetici  

 

              Kao ġto im samo ime kaģe, neopioidni analgetico svoje analgetsko djelovanje ne 

postiģu putem opioidnih receptora. Buduĺi da osim analgetskog posjeduju i protuupalno i 

antipiretsko djelovanje te da se rabe za lijeļenje reumatskih bolesti, a nisu steroidni 

glukokotrikoidi, za njih postoje mnogobrojni nazivi: analgetski antipiretici i protuupalni 

lijekovi. Svi oni imaju jedno zajedniļko svojstvo, a to je blokada enzima ciklooksigenaze. 
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Ciklooksigenaza iz arahidonske kiseline sintetizira razliļite prostaglandine koji imaju vaģnu 

ulogu u fizioloġkim i patoloġkim stanjima. Blokadom tog enzima neopioidni analgetici 

postiģu terapijski uļinak, ali na ģalost i mnoge nuspojave.  

Tablica 12. Glavni farmakoloġki uļinci i poluvijek nekih neopioidnih analgetika 

Lijek                                Uļinci*  

Analgetski        Antipiretski           Protuupalni             Poluvijek u plazmi  

                                                                                                   ( sati ) 

Salicilati 

Acetilsalicilna 

kiselina 

 

    +                           +                             +                                 3 -5  

Octene 

kiseline 

Indometacin 

diklofenak 

 

 

    +                            +                            +++                               2 

   ++                           +                            ++                              4 - 6 

Oksikami 

Piroksikam 

Tenoksikam 

 

   +                             +                             ++                                45 

   +                             +                             ++                               42 - 98 

Propionske 

kiseline 

Ibuprofen 

Ketoprofen 

Naproksen 

Paracetamol 

 

 

+                                 +                            +                                    2 

+                                 +                            +                                   10 

+                                 +                            +                                    13 

+                                 +                            -                                    2 - 4 

*Intezitet uļinka oznaļen je brojem kriģiĺa  ( + ), a odsutnost uļinka crticom ( - ) 

 

 

 

Nuspojave  

 

                Pored terapijskih uļinaka neopioidni analgetici izazivaju mnogobrojne  nuspojave. 

Najļeġĺe su gastrointestinalne nuspojave kao npr. dispepsija, muļnina i povraĺanje te 

oġteĺenje mukoze s krvarenjem. Buduĺi da su neopioidni analgetici veĺinom slabe kiseline ili 

njihove soli koje se znatnije ne ioniziraju kod kiselog pH ģeluļanog soka, oni vrlo brzo 

difundiraju u mukozu i ondje postiģu veliku koncentraciju. To moģe uzrokovati iritaciju i 
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oġteĺenje epitelnih stanica. S druge strane, pokazano je da PGE1 i PGE2 smanjuju sekreciju 

solne kiseline u ģelucu i dovode do vazodilatacije te pospjeġuju stvaranje citoprotektivne sluzi 

u crijevu, pa tako ġtite integritet mukoze u gastrointestinalnome sustavu. Taj je zaġtitini 

prirodni mehanizam naruġen nakon primjene neopioidnih analgetika koji blokiraju sintezu 

prostaglandina. I farmaceutski oblik primijenjenog lijeka mogao bi pri tome imati odreĽenu 

ulogu. Tako ĺe tablete prije nego otopine, suspenzije ili kapsule uzrokovati oġteĺenje sluznice, 

jer raspadnuta tableta na ograniļenoj povrġini sluznice dovodi lokalno do velike koncentracije 

lijeka, iritacije i oġteĺenja sluznice uz moguĺe krvarenje. Aplikacija mizoprostola, sintetskog 

derivata PGE1, zajedno s nekim neopioidnim analgeticima smanjuje oġteĺenje sluznice i u 

pokusnih ģivotinja i u ljudi.  

 

             Neopioidni analgetici ne utjeļu znaļajno na funkciju bubrega u zdravih ljudi, jer 

uloga vazodilatacijskih prostaglandina u bubregu ( PGE2, i PGEI2 ) ima malo znaļenje. No, u 

bolesnika s kongestivnim zatajenjem srca, cirozom jetre i kroniļnim bubreģnim bolestima i 

onih koji su hipovolemiļni, uloga prostaglandina mogla bi biti vaģna za hemodinamiku 

bubrega.  

 

           Neki bolesnici pokazuju preosjetljivost na acetilsalicilnu kiselinu i veĺinu ostalih 

neopioidnih analgetika, ġto se moģe oļitovati kao angioneurotski sindrom, urtikarija, 

bronhalna astma, hipotenzija i ġok. Takva je preosjetljivost kontraindikacija za primjenu bilo 

kojeg lijeka iz ove skupine. 

 

              Neopioidni analgetici produģuju vrijeme krvarenja. Ļak i male doze acetilsalicilne 

kiseline ( oko 100mg ) produģuju vrijeme krvarenja, pa se zbog te Ănuspojaveñ rabi 

profilaktiļki kod tromboembolijskih poremeĺaja. Taj se uļinak neopioidnih analgetika tumaļi 

inhibicijom sinteze tromboksana u trombocitima, koji normalno pospjeġuje agregaciju 

trombocita i pridonosi zaustavljanju krvarenja ( 55 ). 

 

 

 

 

 

 

 



 61 

USPOREDBA ZADOVOLJSTVA BOLESNIKA S TRETMANOM BOLI U ODNOSU 

NA HITNOST PRIJEMA  

 

Irena Benko 

 Zdravstveno veleuļiliġte 

 Zagreb, Mlinarska 38 

irena.benko@zvu.hr  

 

Saģetak: 

                Uļinkovito lijeļenje poslijeoperacijske boli zahtjeva temeljito poznavanje 

patofizioloġkog mehanizma, uļestalosti, intenziteta, tipiļnog tijeka i psiholoġkih uļinaka 

poslijeoperacijskih boli za bolesnika. Istraģivanja pokazuju  da su poslijeoperacijske boli u 

viġe od 30% bolesnika tijekom sedam dana ļak u mirovanju opisane kao nepodnoġljive. 

             Planirana zdravstvena njega odnosi se na prijeoperacijsku pripremu, intraoperacijsko 

zbrinjavanje bolesnika uz poslijeoperacijsku zdravstvenu njegu te koordinaciju rada svih 

potrebnih djelatnosti. Potrebno je uļiniti poļetnu   preoperativnu procjenu bolesnika uz 

planiranje  edukativnih metoda a prema potrebi i ukljuļivanje obitelji ï intervju, informacije. 

Oļekivanja bolesnika ï objasniti postupke i napraviti plan zdravstvene njege. 

                PPrroossppeekkttiivvnnoo  iissttrraaģģiivvaannjjee  jjee  pprroovveeddeennoo  nnaa  uuzzoorrkkuu  oodd  6600  bboolleessnniikkaa  ppooddii jjeell jjeenniihh  uu  ddvvii jjee  

sskkuuppiinnee,,  uu  KKBB  ĂĂSSeessttrree  mmii lloossrrddnniicceeòò  nnaa  KKll iinniiccii   zzaa  aanneesstteezzii jjuu,,  rreeaanniimmaaccii jjuu  ii   iinntteennzziivvnnoo  

ll ii jjeeļļeennjjee..UU  pprrvvoojj   sskkuuppiinnii   jjee  3300  bboolleessnniikkaa  kkoojj ii   ssuu  hhii ttnnoo  pprriimmll jjeennii   uu  jjeeddiinniiccuu  iinntteennzziivvnnoogg  

ll ii jjeeļļeennjjaa  ((  JJIILL  ))..  UU  ddrruuggoojj   sskkuuppiinnii   jjee  3300  bboolleessnniikkaa  kkoojj ii   ssuu  pprriimmll jjeennii   nnaa  eelleekkttiivvnnii ,,  uunnaapprrii jjeedd  

ddooggoovvoorreennii ,,  ooppeerraattiivvnnii   zzaahhvvaatt..    
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LIJEĻENJE POSLIJEOPERACIJSKE BOLI ï SUVREMENI PRISTUP 

 

            ĂMultimodalna balansirana analgezijañ sintagma je koja oznaļava suvremeni pristup 

lijeļenju akutne poslijeoperacijske boli. Primjenjuju se lijekovi razliļitog mehanizma 

djelovanja, kako bi se postigao optimalni sinergestiļki uļinak uz minimum nuspojava. 

Snaģna poslijeoperacijska bol jedan je od najvaģnijih ļimbenika poremeĺaja fizioloġke 

poslijeoperacijske homeostaze ( tablica  13 ). 

Tablica 13. Sistemski uļinci poslijeoperacijske boli 

 

 

                Uļinkovito lijeļenje poslijeoperacijske boli zahtjeva temeljito poznavanje 

patofizioloġkog mehanizma, uļestalosti, intenziteta, tipiļnog tijeka i psiholoġkih uļinaka 

poslijeoperacijskih boli za bolesnika. Iz podataka predoļenih na slici 9.vidljivo je da su 

poslijeoperacijske boli u viġe od 30% bolesnika tijekom sedam dana ļak u mirovanju opisane 

kao nepodnoġljive. 

     Suvremena uļinkovita analgezija podrazumijeva: 

ü kontinuiranu analgeziju 

ü analgeziju titriranu prema intenzitetu boli 

ü uravnoteģenu kombiniranu primjenu lijekova i tehnika 

ü minimalni uļinak na mobilizaciju bolesnika 

ü minimalni broj komplikacija 


