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SAZETAK Cilj je intervencijskih tehnika smanjenje boli djelovanjem na specifi¢na, ograni¢ena podrudja prijenosa bolnih signala bez
nuspojava koje ima sistemska primjena analgetika. Svaka razina Zivéanog sustava moZze biti subjekt elektricne neuromodulacije s u¢inkom
smanjenja kroni¢ne, a osobito neuropatske boli. Pazljivo probrani bolesnici mogu imati korist od implantacije sistema za intratekalnu ispo-
ruku lijekova, najcesSée opioida s adjuvantnim lijekovima ili bez njih. Takvi su bolesnici ve¢ pro§li uobicajenu konzervativnu analgetsku te-
rapiju te su imali ili nedovoljno smanjenje boli ili neprihvatljive nuspojave. Opce je stajaliSte da je intratekalna i epiduralna primjena lijekova
dobra opcija u lije€enju karcinomske boli gdje su ¢esto potrebne viSe doze opioida, Sto za posljedicu ima teZe nuspojave kao Sto su sedacija i
konstipacija. Zivéana blokada lokalnim anestetikom cervikalnih i lumbalnih simpati¢kih vlakana dokazana je metoda lijeenja kompleksnih
regionalnih bolnih sindroma gornjih i donjih ekstremiteta. Kod osteoporoti¢nih bolesnika fraktura kraljeZaka ¢esto moZe biti uzrok akutne
i kroniéne boli koja se uspjesno lijeci vertebroplastikom i kifoplastikom. Mehanicka trauma Zivaca kao posljedica lateralne hernijacije diska,
spondilolisteze, kemijske iritacije zbog curenja nukleusa pulpozusa i ozljede uzrokovane infektivnim agensima kao Sto je herpes zoster mogu
inicirati kaskadu inflamatornih medijatora uklju¢ujudi citokine koji uzrokuju i podupiru razvoj kroni¢ne boli. Zbog svega navedenoga forami-
nalna primjena steroida ¢esta je minimalnoinvazivna metoda lijeCenja ovih bolnih stanja.

KLJUCNE RIJECI: kroni¢na bol, minimalnoinvazivno lije¢enje boli, neuroliza, radiofrekventna lezija

SUMMARY Interventional techniques that target specific nociceptive transmission sites can reduce pain without having the systemic impact
that oral medications have on other organ systems. Neural blockade with local anaesthetic of nerve fibers in the cervical and lumbar sympathetic
chain is a common therapeutic technique used in the treatment of complex regional pain syndrome of the upper and lower extremities. As patients
age, bone and connective tissue components of the spine are subject to a wide array of degenerative processes that contribute to chronic pain, in-
cluding but not limited to, vertebral fractures, disc herniations and ruptures, and hypertrophy and sclerosis of facets joints and ligamentum flavum.
The most important interventional pain management target within the vertebral foramen is the dorsal root ganglion. The primary afferent neurons
in the ganglion and the main link between peripheral nociceptors and the processing centres of the central nervous system. Injury of these nerves is
common from mechanical trauma resulting from lateralized herniated disc or spondylolisthesis, chemical irritation from leakage of nucleus pulpo-
sus and injury caused by infectious agents such as herpes zoster. Electrical stimulation can provide effective analgesia by targeting various spinal
targets including the spinal cord, nerve roots, and dorsal root ganglia. Destruction of specific spinal neural targets with either neurolytic solution or
thermal probes provides long-term relief for a limited number of pain conditions.
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Uvod

lije€enju boli. Minimalnoinvazivni zahvati za osobito bolna
; Intervencijske tehnike djeluju na specifi¢na nocicep-

stanja kao §to su kompresivna fraktura kraljeSka, spondilo-

tivna transmisijska podrudja bez sistemskog ucinka
koji imaju sistemski primijenjeni analgetici. Svjedoci smo
sve vece prevalencije kroni¢ne boli osobito u starije popu-
lacije kada sistemska primjena analgetika, osobito opioida
za kroni¢nu nekarcinomsku bol zbog komorbiditeta, postaje
sve manje prihvatljiva opcija lijeCenja. Minimalnoinvazivni
zahvati samo su dio multimodalnog lijeCenja kroni¢ne boli
sa stalnim porastom novijih intervencija koje se razvijaju
paralelno s poveéanim razumijevanjem patofiziologije boli.
Od trigerskih injekcija i epiduralne primjene steroida do ra-
diofrekventne ablacije i implantabilnih uredaja minimalno-
invazivni zahvati su medu najdjelotvornijim postupcima u

za, spinalna stenoza mogu u znatnoj mjeri kod starijih bo-
lesnika dovesti do trenuta¢nog olak$anja i znatnog smanje-
nja boli. Postoji viSe teorija koje su vazne za razumijevanje
minimalnoinvazivnog lijeCenja boli. Prva je ,gate theory”
Melzacka i Walla (1). Njihova teorija kaZe da neskodljiva sti-
mulacija moZe prouzrociti u straznjem rogu ledne moZzdine
blokiranje prijenosa Stetnih podraZaja prema mozgu. Druga
je vaZzna teorija teorija descendentne inhibicije koja ide iz
mozga u straznji rog ledne moZdine i koja blokira ascenden-
tni prijenos bolnih informacija (2). Ova teorija objasSnjava
djelovanje mnogih analgetika uklju¢ujuci i morfij. Prijenos
bolnih signala od perifernoga Zivéanog sustava u mozak uk-
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ljuCuje razlicite Ziv€ane i neZiv€ane stanice, sa svojim speci-
ficnim receptorima ukljucenim u obradu ovih signala. De-
strukcija specifi¢nih Ziv€éanih podrucja neuroliti¢kim otopi-
nama ili termalnim sondama daje dugodjelujuée smanjenje
kod nekih bolnih stanja. Primarni farmakolo$ki receptori
koji su meta za intratekalnu primjenu lijekova ukljucuju
opioidne receptore, alfa 2-adrenergicke receptore, receptore
natrijskih i kalcijskih kanala, dok se elektri¢nom stimulaci-
jom moZe postici djelotvorna analgezija na svim razinama
kraljeZnice ukljucujuéi lednu moZdinu, ZivCane Korijene i
ganglij dorzalnog roga.

Neuromodulacija

Svaka razina Ziv€anog sustava moZe biti subjekt elektri¢ne
neuromodulacije s u¢inkom na lijeCenje kroni¢ne, a osobito
neuropatske boli.

Neuromodulacija velikog mozga

Na veliki mozak djeluje se stimulacijom superficijalnoga
motornog korteksa ili dubokom moZdanom stimulacijom.
Senzorni motorni Kkorteks stimulira se kod neuropatskih
bolnih stanja kao $to su centralna neuropatska bol, trige-
minalna neuralgija, fantomska bol udova i postherpeti¢na
neuralgija (3, 4).

Intraspinalna neuromodulacija

NajceSéa lokacija plasiranja elektroda za smanjenje boli jest
spinalni kanal. Modulacija dorzalnih rogova epiduralnim
elektrodama najceSce se rabi za kroni¢nu bol i vaskularne po-
remecaje (4, 5). Trenutacno dostupni sistemi aktiviraju mijeli-
nizirana AB-vlakna, a ne aktiviraju nemijelinizirana C-vlakna
ili slabo mijelinizirana Ad-vlakna. Mogu¢nost da neuromodu-
lacijom dorzalnog roga smanjimo neuropatsku bol ovisi prije
svega o endogenim mehanizmima smanjenja ekscitabilnosti u
straZznjem rogu (6). Znatan broj radova implicira GABA-ergicke
mehanizme analgezije kod neuromodulacije dorzalnih Kkolu-
mna (7). Obrnuto, neuspje$no lijecenje boli neuromodulacijom
dorzalnih kolumna moZe se pripisati gubitku velikih funkcio-
nalnih vlakana, promjenom u fenotipu ili gubitkom GABA-er-
gicke inhibitorne mreZe u straZnjem rogu. Selektivna stimula-
cija ziv€anih korijena ukljucuje djelovanje na dorzalne korijene
spinalnih Zivaca u neuralnom foramenu putem intraspinalnog
ili ekstraspinalnog pristupa gdje elektrode leZe paralelno s ula-
znim vlaknima. Ganglij dorzalnog roga drugi je potencijalni cilj
neuromodulacije, a nalazi se intraspinalno izmedu pedikula
neuralnih foramena. Navedene strukture meta su djelovanja ra-
diofrekventne energije u lije¢enju radikularne neuropatske boli.
Neki misle da su reverzibilne tehnike kao Sto je neuromodulaci-
ja bolje od destruktivnih tehnika kao $to je radiofrekvencija (7).
Neuromodulacija perifernoga Zivéanog sustava

Periferni Zivci mogu biti pojedina¢no stimulirani elektroda-
ma postavljenim supkutano u cijeloj duZini ciljanog Zivca (8).
Najces¢i periferni Zivci koji se tretiraju neuromodulacijom
jesu ilioingvinalni Zivci zbog boli poslije operacije prepon-
ske hernije, veliki i mali okcipitalni Zivci zbog okcipitalne
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neuralgije, interkostalni Zivci zbog boli u podrudju rebara
te Zivci u podruéju donjih ekstremiteta za boli u podrucju
stopala. Katkad se takoder moZe primjenjivati kombinacija
intraspinalne i periferne stimulacije, npr. za bol u ledima te
radikularnu bol donjih ekstremiteta (9).

Intratekalna i epiduralna primjena
lijekova

PaZljivo probrani bolesnici mogu imati korist od implantacije
sistema za intratekalnu isporuku lijekova, najceSc¢e opioida s
adjuvantnim lijekovima ili bez njih. Takvi su bolesnici ve¢ pros-
li uobi¢ajenu konzervativnu analgetsku terapiju te su imali ili
nezadovoljavajuce smanjenje boli ili neprihvatljive nuspojave.
Opce je stajaliSte da je intratekalna i epiduralna primjena lije-
kova dobra opcija u lije€enju karcinomske boli gdje su Cesto
potrebne viSe doze opioida, Sto Cesto uzrokuje konstipaciju ili
sedaciju. I kod intratekalne i epiduralne primjene lijekova ka-
teter se postavi na lumbalnom nivou i tunelira do pumpe koja
se obi¢no nalazi uz donji kvadrant trbuha. Vrh katetera treba
biti na optimalnom nivou kraljeZnice. Za bol u podrucju lum-
balne kraljeZnice vrh katetera treba biti na nivou Th10, a za
boli u podrudju glave i vrata vrh katetera treba biti u podrucju
gornje cervikalne kraljeZnice. Treba naglasiti vaZznost pravil-
nog programiranja pumpi, kao i ¢injenicu da implantacija ovih
pumpi nosi i rizike kao §to su hematom, ozljeda ledne moZdine
i infekcija. Preko pumpi se uglavnom isporucuje morfij, ali se
mogu rabiti i drugi opijati kao Sto su hidromorfon ili fentanil
uz adjuvantne lijekove poput Klonidina ili lokalnih anestetika.
Klonidin poboljSava mehanizme spinalne analgezije djelujudi
na alfa 2-receptore, ali moZe dovesti do hipotenzije i sedacije.
Intratekalno primijenjen lokalni anestetik bupivakain moze
uzrokovati utrnjenost, edem, gubitak koordinacije ili urinarnu
retenciju. Intratekalno primijenjeni opioidi izazivaju analgeziju
djelovanjem na mi-opioidne receptore koji se nalaze podjedna-
ko rasporedeni na presinaptickim i postsinaptickim vlaknima
tijela Ziv€anih stanica u dorzalnom rogu. Nakon nekog vreme-
na, najceSée nekoliko godina, moZe se razviti znatna toleran-
cija, Sto se objaSnjava gubitkom GABA-ergic¢kih inhibitornih
interneurona sekundarno kao posljedica direktne morfinske
neurotoksi¢nosti (10). VaZan alternativni analgetski lijek je zi-
konotid (11). Djeluje na N-tip kalcijskih kanala. On blokira ot-
pustanje glutamata i pronociceptivnih peptida u dorzalnom
rogu. Zikonotid ima malu terapijsku Sirinu s moguéim znatnim
nuspojavama kao Sto su halucinacija, sedacija i vrtoglavica.
Trenutaéno se najcesce rabi za jaku neuropatsku bol koja je re-
frakterna na drugu terapiju.

U Kklini¢koj praksi umjesto skupih implantabilnih pumpi
ekonomski je prihvatljivija primjena lijekova putem traj-
nog epiduralnog katetera spojenog potkoZno s portom Koji
se fiksira za fasciju na donji rebreni luk (slika 1.). Morfij ili
drugi lijekovi primjereni za ovakvu primjenu u tom se slu-
¢aju primjenjuju najceSce bolusno preko porta koji se nalazi
potkoZno.
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SLIKA 1. Primjena lijekova putem trajnog epiduralnog katetera
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A - PLASIRANJE IGLE U EPIDURALNI PROSTOR, B - FIKSIRANJE EPIDURALNOG KATETERA ZA FASCIJU MISICA, C - TUNELIRANJE KATETERA, D — SPAJANJE KATETERA S
PORTOM PUTEM KOJEG CE SE PRIMJENJIVATI EPIDURALNI OPIJATI, E - FIKSIRANJE PORTA NA DONJI REBRENI LUK, F - IZGLED RANE U PODRUCJU DONJEGA REBRENOG
LUKA S IGLOM ZABODENOM U SILIKONSKI DIO PORTA

Paraspinalno invazivno lijeCenjeboli =~

Eferentna simpaticka vlakna prenose bolne impulse uzduZ
paravertebralnoga simpati¢kog lanca. Blokada ovih vlakana i
njihova ablacija Cesto se provode kod bolesnika sa simpatic¢ki
poduprtom boli. Jedna od najceséih indikacija za blokadu ovih
vlakana jest lijeCenje kompleksnih regionalnih bolnih sindro-
ma gornjih i donjih ekstremiteta. U nedavnome multicentric-
nom randomiziranom istraZivanju simpaticki blok za lijeCenje
kompleksnih regionalnih bolnih sindroma oznacen je razinom
dokaza 2B (12). U torakalnom dijelu simpaticki lanac daje ma-
nje i vecée splanhnicke Zivce koji simpaticki inerviraju mnoge
visceralne organe te je zbog toga torakalni simpaticki lanac su-
bjekt blokade i/ili ablacije u lijeCenju visceralne boli. Proteklih
desetljec¢a neuralna destrukcija celijaCnog pleksusa alkoholom
ili fenolom bila je glavni oblik lijeCenja boli kod karcinoma
gusterace. Uz visoku djelotvornost ovaj je zahvat povezan i sa
znatnim rizicima ukljucujuéi neodgovarajuce Sirenje neuroli-
ti¢ke otopine prema Zivéanom Korijenu i lumbalnom pleksusu,
§to moZe imati za posljedicu teSke neuroloSke ispade kao Sto
su pad stopala, paraplegija, seksualna disfunkcija, gubitak to-
nusa sfinktera mokraénog mjehura, analnog sfinktera te dise-
stezije (13). Da bi se izbjegle komplikacije kemijske neurolize,
radiofrekventna ablacija sve se viSe preferira za denervaciju
gusterace, osobito u nekarcinomskih bolesnika. Ovim zahva-
tom cilja se na vece ili manje splanhnicke Zivce koji se nalaze uz
lateralni dio Thil - Thi2. Za razliku od nepredvidljivog Sirenja
neurolitiCke otopine, radiofrekventna je lezija ogranic¢ena do 1
mm lateralno od igle. Jednako kao kod bloka lokalnim aneste-
tikom i radiofrekventna lezija donjeg dijela simpatickih lana-

ca primjenjuje se za lijeCenje pelvi¢ne i perinealne boli. Za bol
mokra¢nog mjehura i maternice preporucuje se blok gornjega
hipogastri¢nog pleksusa, dok se za perinealnu, rektalnu i vagi-
nalnu bol preporucuje blokada ili neuroliza neparnoga ganglija
(g. impar) (14, 15). Neuroliza navedenih struktura alkoholom ili
fenolom rezervirana je uglavnom za karcinomske bolesnike,
dok se botulinski toksin pojavljuje kao novo sredstvo u posti-
zanju simpaticke neurolize duZeg trajanja od ucinka lokalnih
anestetika, ali kraceg uc¢inka od ucinka alkohola ili fenola (16,
17). Navedeni postupci neurolize primjenjuju se i za neurolizu
ramusa communicansa Koji pridonosi nociceptivnoj inervaciji
intervertebralnog diska (18, 19). Radiofrekventna ablacija ovih
Zivaca na dva nivoa prvi put je uc¢injena prije 20-ak godina kod
bolesnika s diskogenom boli na jednom nivou (20). Razina pre-
poruke za ovaj je zahvat 2B+ (21). U straznjem dijelu kraljeZnice
najcesdi cilj za paraspinalnu neurolizu jest medijalna grana koja
inervira fasetni zglob. Sa starenjem i ozljedom fasetni zglobovi
mogu postati skleroti¢ni, hipertrofi¢ni te dovesti do kroni¢ne
boli. Denervacijom zgloba, tj. ablacijom medijalne grane Zivca
smanjuje se bol i poboljSava opseg pokreta u fasetnom zglobu.
Potrebno je u€initi neurolizu dvaju Zivaca jer svaki fasetni zglob
inerviraju dvije odvojene medijalne grane. Razina preporuke za
ovaj je zahvat II-1 do II-2 (22).

KoStano-vezivno tkivo kraljeZnice i
minimalnoinvazivno lijeCenje

Sa starenjem dolazi do nastanka niza degenerativnih pro-
mjena na kostima, hrskavicama i drugom vezivnom tkivu
kraljeZnice, Sto moZe biti uzrok kroni¢ne perzistirajuce boli.
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Osobito jaku bolnost referiraju bolesnici s kostanim prijelo-
mima, hernijacijom i rupturom diska, hipertrofijom i sklero-
zom fasetnih zglobova te Zutog ligamenta. Fraktura kralje-
Zaka ucestala je kod osteoporoti¢nih bolesnika te kod bole-
snika s koS§tanim metastazama kraljeZnice. Vertebroplastika
i kifoplastika uspjeSne su metode lijeCenja takvih fraktura.
Zahvat se provodi pod kontrolom fluoroskopa. Iglom se ude
u tijelo kraljeska i ubrizga koStani cement te se na taj nacin
stabilizira fraktura, poveca visina kraljeSka, Sto sve uzrokuje
smanjenje boli (23). OStecenje intervertebralnog diska u 45%
slucajeva uzrok je akutne i kroni¢ne boli lumbosakralne kra-
ljeZnice (21). Hernirani ili ekstrudirani disk moZze biti uzrok
boli kao rezultat pritiska na neuralne strukture uklju¢ujuéi
lednu moZdinu ili pripadajudéi Ziv€ani korijen ili pak zbog
anularne rupture diska moZe dodi do istjecanja nukleusa
pulpozusa, Sto dovodi do neuralne iritacije Zivca koji iner-
vira vanjski rub anulusa fibrozusa, kao i spinalnog Zivca ako
se nukleus pulpozus prosiri izvan ruba diska. Provociranim
diskogramom (1 - 2 ml Kontrasta ubrizga se u disk) moZe se
postaviti dijagnoza diskogene boli (24). Druge metode lije-
Cenja intradiskalne boli jesu intradiskalna elektrotermal-
na terapija (IDET), razliCite tehnike radiofrekventne lezije,
anuloplastika i nukleoplastika, injekcije kortikosteroida,
ozona, hipertoni¢ne dekstroze, kao i druge tehnike perku-
tane dekompresije diska (25). Minimalnoinvazivna lumbal-
na dekompresija (MILD) novi je invazivni zahvat u lijeCenju
boli kojemu je cilj smanjiti pritisak hipertroficnoga Zutog li-
gamenta na lednu mozdinu ili Ziv€ane korjenove najcesée u
bolesnika s lumbalnom spinalnom stenozom i neurogenom
klaudikacijom (26).

Intraforaminalno invazivno lijeCenje boli

Primarni osjetni aferentni neuroni u gangliju dorzalnog roga
osnovna su veza izmedu perifernih nociceptora i visih razi-
na srediSnjega Ziv€anog sustava. Mehanicka trauma Zivaca
kao posljedica lateralne hernijacije diska, spondilolisteze,
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kemijske iritacije zbog curenja nukleusa pulpozusa i ozljede
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mogu inicirati kaskadu inflamatornih medijatora ukljucu-
juéi citokine koji uzrokuju i podupiru razvoj kroni¢ne boli
(27). Zbog svega navedenoga foraminalna primjena steroida
Cesta je minimalnoinvazivna metoda lijeCenja ovih bolnih
stanja (28).
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