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Meccanismi neurobiologici che contribuiscono al mal di schiena

Non esiste un unico meccanismo fisiopatologico per il mal di schiena

Tutti i meccanismi fisiopatologici elencati di seguito godono di un certo supporto empirico circa il loro ruolo
nel mal di schiena, ed hanno mostrato una certa correlazione statistica con le caratteristiche del dolore,
quali ad esempio la sua l'intensita, durata o la relativa disabilita. E tutt'ora questione aperta cosa provochi
esattamente il mal di schiena in circa 1'85-95% dei casi (classificati come primari, o non specifici). E pro-
babile che molti di questi meccanismi interagiscano o riflettano processi sovrapposti che si combinano
con fattori genetici, epigenetici, individuali e di stile di vita, fino a causare mal di schiena cronico. Mecca-
nismi ed interazioni precise molto probabilmente differiscono tra gli individui, il che significa che sono es-
senziali sforzi di ricerca continui volti a identificare e trattare meccanismi rilevanti per ogni singolo paziente.
Questa scheda riassume brevemente alcuni meccanismi neurobiologici - periferici e centrali - che possono
contribuire all'insorgenza del mal di schiena. Alcune cause specifiche, dovute ad esempio a fratture, infe-
zioni, disturbi autoimmuni, compressione della radice nervosa, ecc. non saranno qui discusse, poiché la
loro fisiopatologia e il trattamento sono piu chiaramente compresi.

Le persone con mal di schiena mostrano cambiamenti nel sistema nervoso periferico
1. Inflammazione, sensitizzazione e cambiamenti nell'innervazione delle strutture spinali sono
stati osservati in persone con dolore alla schiena ed in modelli animali.

Anche in assenza di un chiaro conflitto disco-radicolare a seguito di ernia del disco (una causa specifica in
alcuni casi, diagnosticabile anche grazie alla diagnostica per immagini), possono verificarsi cambiamenti nel
sistema nervoso periferico che possono contribuire allo sviluppo del dolore. Ad esempio, diversi studi hanno
dimostrato la presenza di inflammazione all'interno delle strutture muscolo-scheletriche in campioni di siero e
tessuto di persone con mal di schiena [6; 12; 14]. Inoltre, modelli animali hanno dimostrato che la compressione
e la degenerazione del disco intervertebrale sono associate ad aumento dei mediatori dell’infiammazione, au-
mento dell'innervazione sensitiva del disco e cambiamenti plastici nei neuroni sensitivi sia periferici che spinali
[22; 23]. Questi cambiamenti suggeriscono un meccanismo biologico per I'insorgenza del dolore con la de-
generazione del disco intervertebrale.

Le persone con mal di schiena mostrano alterazioni nella sensibilita agli stimoli dolorosi
2. La sensibilita agli stimoli dolorosi, in particolare alla pressione, puo fluttuare
con la lombalgia ma non sembra essere associata a dolore o eventuale disabilita.
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La sensibilita agli stimoli pressori dolorosi & stata ampiamente valutata, nelle popolazioni con dolore alla
schiena, al fine di definire I'insorgenza di sensitizzazione periferica (localmente), talvolta indicando una
sensitizzazione centrale quando valutata in siti remoti [3]. Nella maggior parte dei casi, le soglie del dolore
da pressione sono ridotte nelle persone con dolore alla schiena rispetto agli individui senza dolore [7],
suggerendo che le persone con dolore alla schiena manifestano ipersensibilita locale alla pressione. Inol-
tre, ci sono prove che i pazienti con dolore alla schiena grave mostrino anche diffusa iperalgesia da pres-
sione [7]. Diversi studi hanno ora dimostrato che l'iperalgesia fluttua con I'intensita del dolore e ritorna alla
normalita con la risoluzione dello stesso (indipendentemente dal fatto che la risoluzione del dolore sia do-
vuta al trattamento o alla storia naturale della malattia) [7; 19; 20; 26; 31]. Inoltre, non ci sono prove di
valore prognostico da queste soglie [16; 18; 25]. Nel loro insieme, cid suggerisce che l'ipersensibilita
locale e diffusa alla pressione, o la dolorabilita alla palpazione come correlato clinico, potrebbero non es-
sere prognosticamente utili, ma essere utili come strumento per confermare e / 0 monitorare i cambiamenti
delle caratteristiche del dolore nel tempo.

3. Le persone con lombalgia spesso mostrano assetti di facilitazione del dolore
(meccanismi pro-nocicettivi), ma questo puo essere il risultato di una nocicezione in corso.

Esaminando I'aumento della percezione del dolore e i riflessi muscolo-tendinei a seguito di ripetute stimo-
lazioni, molti gruppi di ricerca hanno quantificato la sommazione temporale del dolore nei pazienti con mal
di schiena. Tale indice statistico/quantitativo € peggiore nei pazienti con dolore alla bassa schiena (o, co-
munemente, lombalgia) e mostra una certa correlazione con la gravita del dolore [7; 21]. In effetti, poiché
si tratta di un risultato relativamente omogeneo, alcuni studi hanno suggerito che tali indici siano un po-
tenziale strumento discriminante nei pazienti con lombalgia. Tuttavia, prove recenti suggeriscono che que-
sto miglioramento potrebbe semplicemente riflettere una nocicezione in corso, coerente con la patologia
di base [15].

4. Le persone con mal di schiena mostrano misure inibitorie endogene ridotte
(sistemi antalgici ascendenti e discendenti).

Al fine di confrontare i sistemi antalgici endogeni tra persone con e senza mal di schiena, sono stati condotti
diversi studi che hanno mostrato quanto gli individui esperiscano uno stimolo algico come meno doloroso
in presenza di un ulteriore stimolo doloroso, tonico, maggiore. Una meta-analisi di tali studi suggerisce
che le persone con mal di schiena mostrano aumento di gravita e durata della lombalgia rispetto ai controlli
[7; 21]. Gli studi di risonanza magnetica funzionale (fMRI) mostrano anche una ridotta integrazione tra le
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regioni prefrontali e la sostanza grigia peri-acqueduttale (PAG) [38], una regione coinvolta nelle influenze
corticali sui percorsi modulatori antalgici discendenti. Cio € stato interpretato come una ridotta capacita
di innescare tali sistemi antalgici discendenti. Non € ancora chiaro se la ridotta capacita inibitoria discen-
dente aumenti nel tempo con il dolore, come osservato dopo lesioni nervose sia nell'uomo che negli animali
[5; 9], o se questo predispone / contribuisce allo sviluppo del dolore. Alcune prove preliminari suggeriscono
che una ridotta inibizione endogena puo precedere I'insorgenza del dolore cervicale idiopatico [30], ma
€ necessaria la replicazione e I'elaborazione di questo risultato.

5. Una maggiore sensibilita agli stimoli freddi e stata riscontrata nelle persone con dolore
al collo e pud essere correlata alla prognosi, ma questa relazione pud essere mediata
da fattori psicologici.

L'ipersensibilita al freddo & stata dimostrata in popolazioni con disturbo associato al colpo di frusta [33]
ed é stato uno dei fattori inclusi in una regola di previsione clinica per lo sviluppo di sintomi piu gravi [27].
Tuttavia, questi gruppi di ricerca hanno anche osservato relazioni tra le soglie del dolore freddo e fattori
psicologici, come la “catastrofizzazione” del dolore o lo stress, che sono stati anche associati indipenden-
temente a prognosi sfavorevole nelle popolazioni di dolore.

Le persone con mal di schiena mostrano cambiamenti nella struttura corticale, nell'eccitabilita
e connettivita neuronale

6. E stato osservato un volume ridotto di materia grigia nelle persone con dolore alla schiena.

Diversi studi hanno identificato volumi ridotti di materia grigia dell'intero cervello (atrofia cortico-sottocor-
ticale), con perdita di materia grigia principalmente nella corteccia prefrontale dorsolaterale e nel talamo
di pazienti con lombalgia cronica [2; 4]. In questi studi, questa perdita di materia grigia era piu grave in
quelli con componenti del dolore neuropatico o maggiore disabilita. Poiché queste regioni partecipano al-
I'elaborazione e alla modulazione delle informazioni relative al dolore e poiché una certa variazione nella
perdita di materia grigia & stata spiegata dalla durata del dolore, & stato teorizzato che cio fosse dovuto a
un uso eccessivo. Anche tali cambiamenti si sono dimostrati reversibili [29]. La precisa rilevanza e 'impatto
di queste differenze nella materia grigia corticale devono ancora essere chiariti.

7. Le persone con dolore alla schiena mostrano cambiamenti nella rappresentazione
corticale dei muscoli del tronco.
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Alcuni studi hanno dimostrato la cosiddetta "sbavatura" delle mappe della corteccia motoria nelle persone
con dolore alla schiena rispetto agli individui senza dolore [8; 28], che mostra una certa associazione con
l'intensita del dolore alla schiena [28]. Cid significa che quando si osserva l'attivazione muscolare in risposta
alla stimolazione magnetica della corteccia motoria, ci sono regioni meno chiaramente definite che producono
risposte in ciascuno dei muscoli o generano schemi motori. Cid pud essere correlato al cambiamento nel
comportamento posturale di questi individui [35], dove la variazione del movimento € ridotta nel tentativo di
evitare di provocare dolore. Un ampio studio in corso sta esaminando se questa "sbavatura', tra gli altri fattori,
e correlata alla progressione del dolore [11], ma i risultati non sono ancora stati finalizzati.

8. Le persone con mal di schiena possono mostrare risposte omeostatiche corticali alterate.

Quando vengono applicati due stimolazioni cerebrali consecutive, intese a inibire I'eccitabilita corticale,
gli individui sani senza dolore mostrano tipicamente una risposta omeostatica. Cio significa che, nonostante
sia solitamente inibitoria, si osservera una risposta eccitatoria dopo il secondo periodo di stimolazione, in-
terpretata come un meccanismo omeostatico per mantenere |'eccitabilita entro limiti di sicurezza. Nei pa-
zienti con lombalgia, tuttavia, I'evidenza sperimentale suggerisce che questo meccanismo pud essere
alterato, contribuendo potenzialmente alla plasticita disadattiva e alla persistenza del dolore [34].

9. La connettivita neuronale tra le regioni del cervello puo essere alterata nelle persone
con mal di schiena.

Un numero crescente di studi sta dimostrando che la connettivita funzionale tra specifiche regioni del cer-
vello nelle persone con lombalgia € diversa dagli individui senza dolore. Inoltre, questi modelli di connet-
tivita sembrano cambiare durante la transizione dal dolore acuto a quello cronico da reti
sensoriali-discriminatorie a reti piu comunemente associate all'elaborazione affettiva [36; 37; 39]. L'impatto
di tali cambiamenti deve ancora essere pienamente compreso.

10. Vari deficit somatosensoriali possono anche essere presenti nelle popolazioni
di mal di schiena.

Alcuni studi hanno dimostrato la discriminazione sensoriale, ad es. discriminazione a due punti e grafe-
stesia, da compromettere nelle persone con mal di schiena rispetto agli individui senza dolore [1; 10; 13;
17] e sono stati collegati a cambiamenti strutturali nella corteccia somatosensoriale [13]. Inoltre, I'immagine

© Copyright 2021 International Association for the Study of Pain.

Tutti i diritti riservati.

IASP unisce scienziati, clinici, operatori della Sanita, e decisori politici per promuovere e supportare

lo studio del dolore pain e diffondere tali conoscenza a livello mondiale per aiutare ad alleviare il dolore.




del corpo e le percezioni dell'aspetto e della funzione della schiena possono anche essere distorte nelle
persone con lombalgia, e queste distorsioni mostrano una qualche relazione sia con l'acutezza tattile che
con le caratteristiche cliniche [24; 32]. Questi risultati indicano cambiamenti nell'elaborazione somatosen-
soriale nelle persone con mal di schiena che possono essere suscettibili di intervento tramite feedback
sensoriale o riqualificazione, se del caso.

Come qui esposto, molti diversi meccanismi neurobiologici possono svolgere un ruolo fisiopa-
tologico nello sviluppo o nel mantenimento del mal di schiena. Resta da chiarire la natura pre-
cisa e il contributo di ciascun meccanismo all'interno di individui e sottogruppi di persone con
mal di schiena.
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