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Болката е неприятно емоционално състояние, ос-

новна причина за влошеното качеството на живот на па-

циентите с диабетна полиневропатия. Диагностиката и е

комплексна и трудна задача тъй като представлява субек-

тивно усещане на пациента и може да се повлияе от раз-

лични фактори. Разработени са специфични скали, които

в комбинация с неврофизиологични методи да подпомог-

нат определяне вида на болката и последващото и меди-

каментозно повлияване. Скалата стандартизирана оценка

на болката- невропатна болка не само разграничава вида

болка, но и прави опит да определи характерен фенотип

на засягане. По този начин ще бъде възможно да се дифе -

ренцират отделни подгрупи пациенти, в търсене на специ-

фично терапевтично лечение. Клиничнaтa симптоматика

и промените в неврологичния статус при болните с диа-

бетна полиневропатия могат да варират, в зависимост от

типа нервни влакна, които са засегнати. Използването на

неврофизиологични методи за обективизиране на увре-

дата на малки нервни влакна, които се засегнати при бо-

лезнените форми на полиневропатия, в България е

лимитирано. Sudoscan представлява неинвазивен и бърз

метод, за оценка функцията на C-влакната, който показва

обещаващи данни в диагностиката на болезнена диабетна

полиневропатия.  Изследването е потенциален скринингов

метод още в ранните етапи на болестта. Комбинираното

му използване с широко употребяваната електроневро -

графия ще направи възможна цялостна оценка на

засегна тите влакна при пациентите. В заключение диа гно -
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Pain is an unpleasant emotional state, a major cause of

the impaired quality of life of patients with diabetic polyneu-

ropathy. Its diagnosis is a complex and difficult task because

it is a subjective feeling of the patient and can be influenced

by various factors. Specific scales have been developed

which, in combination with neurophysiological methods, help

to determine the type of pain and the subsequent medical

treatment. The Standardized Evaluation of pain Neuropathic

Pain scale not only differentiates the type of pain but also at-

tempts to define a characteristic phenotype of involvement. In

this way, it will be possible to differentiate individual subgroups

of patients, in search of a specific therapeutic treatment. Clin-

ical symptoms and changes in neurological status in patients

with diabetic polyneuropathy may vary, depending on the type

of nerve fibers that are affected. The use of neurophysiological

methods to objectify damage to small nerve fibers, which are

affected in painful forms of polyneuropathy, is limited in Bul-

garia. Sudoscan is a non-invasive and rapid method to assess

C-fiber function that shows promising data in the diagnosis of

painful diabetic polyneuropathy.  The test is a potential screen-

ing method already in the early stages of the disease. Its com-

bined use with the widely used electroneurography will make

possible a comprehensive assessment of the affected fibers

in patients. In conclusion, the diagnosis of pain in diabetic

polyneuropathy is a complex task, requiring a thorough med-

ical history, clinical examination, as well as the combined use

of specific diagnostic pain scales and neurophysiological stud-

ies.
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стиката на болката при диабетна полиневропатия е комп -

лексна задача, изискваща задълбочена анамнеза, клини-

чен преглед, както и комбинирано използване на

специфични диагностични скали за болка и неврофизио-

логични изследвания.

Ключови думи: болка, диабетна полиневропатия,

оценка

Key words: diabetic polyneuropathy, evaluation, pain

Захарният диабет е социално значимо заболя-

ване с непрекъснато нарастваща честота и засягане

на пациенти във всички възрастови групи. От дан-

ните за 2024 г. в България честотата на разпростра-

нение е 16,55%, като се очаква през годините

значително да нарасне (1). Честотата на дисталната

симетрична сензо-моторна полиневропатия в свето-

вен мащаб варира, но се предполага, че е изявена

при около 20% от хората с диабет тип 1 след 20-го-

дишна давност на заболяването и при до 50% от хо-

рата с диабет тип 2 след 10-годишно развитие на

заболяването (26). Болезнената дистална поли -

невро патия поразява около 13-26% от пациентите

(39). По- често тази форма на полиневропатия за-

сяга пациентите със захарен диабет тип 2 (37). Бол-

ката е основна причина за влошеното качество на

живот на пациентите.

В патогенезата на невропатната болка участват

периферни и централни механизми. При увреждане

на периферен нерв настъпва локално възпаление и

се отделят голямо количество медиатори на възпа-

лението (9). В резултат на това намалява прагът на

възбуда на ноцицепторите и те се активират при по-

нисък интензитет на стимулите. Възниква патоло-

гично повишена активност в сензитизираните

ноцицептори. Генерират се ектопични импулси в

увредената част на аксона, в резултат на настъпи-

лата периферна сензитизация и променена актив-

ност на йонни канали – увеличава се активността на

натриевите (вероятно Nav 1.3 и Nav 1.8 тип) (36) и

калциевите канали, а намалява тази на калиевите

канали. През 2018 г. Blesneac и сътр. установяват, че

варианти на Nav 1.7 каналите са свързани с възник-

ване на болезнена диабетна невропатия (7). Сред

централните механизми, отговорни за възникване на

невропатна болка, е централната сензитизация,

която представлява повишена възбудимост на зад-

нороговите WDR (с широк динамичен диапазон)

невро ни. Дължи се на повишена аферентация по С-

влакната. Активират се калциевите канали, повиша -

ва се инфлукса на калциеви йони в заднороговите

клетки, активират се NMDA рецепторите, което води

до освобождаване на голямо количество възбудни

аминокиселини (2). Увреждането на периферните

нерви довежда до активиране на микроглията и аст-

роцитите. По-специално, активирането на пуринер-

гичните P2R рецептори, СХ3 СR1 и Toll-подобни

рецептори на микроглията води до освобождаване

на мозъчен невротрофичен фактор (brain-derived

neurotrophic factor, BDNF), който повишава възбуди-

мостта и усилва възприятието за болка, в отговор на

вредни и безвредни нокси (хипералгезия и алоди-

ния). Освен това, активираната микроглия освобож-

дава множество цитокини, като тумор-некротизиращ

фактор алфа (TNF a), интерлевкин-1 бета и интер-

левкин 6 (IL-1β, IL-6), които допринасят за процеса

на централна сензитизация (6). Друг централен ме-

ханизъм за възникване на невропатната болка е

загу ба на десцендиращ инхибиторен контрол от по-

тискащите ГАМК интерневрони (33).

Диагностиката на болката е трудна задача тъй

като представлява субективно усещане на пациента

и може да се повлияе от различни фактори. До-

пълнително съображение е, че пациентите имат
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разли чен праг на болка и дразнения с определен

интен зитет биха довели до различни реакции при

отдел ните индивиди. Разработени са специфични

скали за оценка на болката, които показват голям

процент на чувствителност и надеждност за разгра-

ничаване на невропатна от ноцицептивната болка

(8):

• Визуална аналогова скала – представлява

10 см. линия, по която пациентът отбелязва липса

или наличие на болка.

• Оценката на Лийдс на невропатните симпто -

ми и признаци (LANSS) – включва 5 въпроса относно

специфични симптоми, насочващи към сензорна

дисфункция, както и 2 елемента от клиничния статус

за оценка на налична алодиния и променен праг на

болка.

• Въпросникът за невропатна болка (NPQ)

съдържа 12 елемента, 10 от които свързани с

качест вото на болката и 2 за промяна в чувствител-

ността.

• Въпросникът невропатна болка в 4 въпроса

(DN4) се състои от 7 елемента, свързани със специ-

фични симптоми и 3, свързани с клиничен преглед.

• Въпросникът за оценка на болката (PainDe-

tect) се състои от 7 въпроса, насочващи към сетивни

нарушения, както и от 2 въпроса за локализация и

характеристика на болката.

• Съкратената форма на въпросника за болка

на McGill се състои от 15 описващи въпроса (11 със

сетивна характеристика и 4 с афективна компо-

нента).

• Въпросникът инвентаризация на симптоми -

те на невропатна болка (NPSI) – съдържа 12 въпро -

са, 10 от които характеризират вида на болката, а 2

въпроса са с времева характеристика.

• Скалата стандартизирана оценка на болката

– невропатна болка (StEP neuropatic pain) – включва

6 въпроса и 10 елемента, свързани с клиничен пре-

глед „до леглото на болния”, без да са необходими

скъпа апаратура или продължително време (28). Из-

ползвайки скалата, авторите успяват да отдиферен-

цират различни подгрупи пациенти с характерна

клинична изява. Клъстъри от С1 до С6 показват при-

знаци на невропатна болка, клъстър С7 и С8 – на

ноцицептивна болка. Единствено подтипът болка,

представен в клъстър С1, може да се счита за спе-

цифичен за пациентите с диабетна полиневропатия.

Чрез определяне различни подгрупи пациенти би

било възможно търсене на подходящ вид медика-

ментозно лечение.

• Скала за оценка на увреждане – кратък опис

на болката – диабетна периферна невропатия (Brief

Pain Inventory – Diabetic Peripheral Neuropathy)

съдър жа 4 въпроса за тежестта на болката (най-

силна болка, най-слаба болка, средно ниво на болка

и болка в момента на изследване), както и 7 въпро -

са, които дават информация как болката повлиява

определени аспекти (обща активност, настроение,

способност за ходене, работа, връзки с останалите

хора, сън, наслада от живота). За да разграничат

болката, в резултат на диабетната полиневропатия

и тази, в резултат на друго коморбидно състояние,

авторите добавят пояснението „дължаща се на

вашия диабет” към всеки въпрос.

• Скала за оценка на увреждане индекс на ин-

валидност поради болка (Pain Disability Index) оце-

нява степента, до която някои аспекти от живота на

пациента са нарушени в следствие на хронична

болка. Оценяват се 7 категории – семейни задълже-

ния, развлечения, социална активност, професия,

сексуално поведение, лична грижа и животопод-

държащи дейности.

• Скали за депресия и тревожност. Болката е

неприятно емоционално преживяване, което често

води до развитие на депресия и тревожност. При па-

циентите със захарен диабет би било удачно да

бъдат прилагани скали именно за оценка на на-

строението и психичния статус. Едни от най-често

използваните скали са: профил на състоянието на

настроението (The Profile of Mood States), инвента-

ризация на депресията на Beck (The Beck Depres-

sion Inventory), скала на депресия на Zung (Тhe Zung
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depression scale), както и скала за депресия и тре-

вожност в болницата (The Hospital Anxiety and De-

pression Scale). Правени са анализи от различни

авторски екипи, които установяват, че честотата на

проява на депресия може да бъде до три пъти по-

висока при пациенти със захарен диабет тип 1 и до

два пъти по-висока при пациенти със захарен диа-

бет тип 2, сравнени с общата популация (4, 27). От

друга страна в своя мета-анализ Briana Mezuk и

сътр. установяват, че налична депресия повишава с

до 60% възможността за развитие на захарен диа-

бет тип 2 (23). Депресията от своя страна може да

бъде предпоставка за развитие на когнитивен

упадък при пациенти със захарен диабет. Wayne

Katon и сътр. твърдят, че при пациенти с коморбид-

ност депресия и захарен диабет се очаква да се раз-

вие когнитивен упадък в период от 3 до 5 години

(19).

• Скала за оценка качеството на живот. Съз -

даден е специфичен въпросник, Norfolk качество на

живот – диабетна невропатия (Norfolk Quality of Life

Questionnaire-Diabetic Neuropathy (QOL-DN)), който

да отрази връзката между диабетната полиневропа-

тия и влошеното качество на живот. Въпросникът

съдържа 47 въпроса и показва висока чувствител-

ност във всички включени области, но засягането на

ежедневните дейности е сигнификантно.

Клиничната картина може да е различна, в за-

висимост от формата на диабетна полиневропатия.

Симптомите могат да бъдат от страна на сензор-

ната, моторната и автономната нервна система. Те

са позитивни и негативни. Болката може да бъде

описана от пациентите с разнообразна характери-

стика, често в съчетание с чувство на изтръпване,

мравучкане, боцкане като с иглички. Промените в

неврологичния статус могат да варират, в зависи-

мост от типа нервни влакна, които са засегнати. При

увреда на големите влакна се изследват променени

в проприоцепцията, сухожилните рефлекси и вибра-

ционния усет. При засягане на малките влакна се

търсят смущения в усета за температура и болка,

както и автономни прояви.

В диагностиката на диабетната полиневропа-

тия се използват разнообразни неврофизиологични

тестове:

• Количествено сетивно тестуване (Quantita-

tive Sensory Testing) – метод, чрез който се анали-

зира възприятието в отговор на външни стимули, с

контролирана интензивност (12). Изследват се усе-

тите за допир, болка, вибрация и температура, като

по този начин се установява евентуална увреда на

Аβ, Аδ и С-влакната. През 2017 г. Baron и сътр. из-

ползват метода, за да се опитат да  фенотипизират

болката. Те разграничават три клъстера, базирани

на сензорния профил: а) клъстер 1 – сензорна за-

губа, поради загуба на функция на големи и малки

влакна, комбинирани с парадоксални топлинни усе-

щания, б) клъстер 2 – топлинна хипералгезия, със

запазена сетивна функция и налична топлинна и

студова хипералгезия, както и умерена динамична

механична алодиния, в) клъстер 3 – механична хи-

пералгезия, със загуба на функциите на малките

влакна, хипералгезия и динамична механична ало-

диния (5). Установеният от други авторски колективи

сетивен фенотип „раздразнителен ноцицептор” из-

глежда, че припокрива гореописания клъстер 2 (34).

При тази подгрупа, която се проявява рядко, функ-

цията на малките влакна е запазена, в съчетание с

хипералгезия и алодиния. От своя страна механич-

ната алодиния се наблюдава само при пациенти с

болезнена диабетна полиневропатия.

• Микроневрография – техника, при която

подкожно се поставя волфрамов микроелектрод в

ствола на периферен нерв, често на nervus media -

nus, чрез която се извършва интраневрална микро-

стимулация (17). Фактът, че електродът се поставя

в ствола на нерва, позволява изследване на всички

видове нервни влакна. Недостатъци на метода са

продължителността на изследването, както и не-

обходимостта от обучен персонал, което ограничава

използването му.

• Конфокална микроскопия на роговица –
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бързо и неинвазивно изследване, с което се изобра-

зяват корнеалните нервни влакна. В независими

проучвания се доказва, че методът е чувствителен

при ранна увреда на малките нервни влакна и е

свързан с тежестта на диабетната полиневропатия

(25, 40). При пациенти с болезнена невропатия, в ре-

зултат на захарен диабет тип 1, се наблюдава значи-

телно намаляване на плътността и дължината на

нервни влакна на роговицата в сравнение с тези без

болка. Този факт подкрепя използването на метода

за оценка на невропатия на малките влакна, както и

разграничаване на болезнена форма от неболез-

нена такава.

• Евокирани потенциали – използвани в диа -

гно стиката на полиневропатна болка са лазерно-

предизвикани потенциали и топлинно предизвикани.

В проведено проучване лазерно-евокираните потен-

циали показват 78% сензитивност и 81% специфич-

ност в диагностиката на диабетна невропатия,

засягаща малките влакна (13). Marshall и сътр. отбе-

лязват, че при пациенти с болезнена невропатия ам-

плитудата на лазер предизвиканите потенциали

корелира с интраепидермалната плътност на нерв -

ни влакна (22). Chi-Chao Chao и сътр. провеждат

проучване за оценка ефективността на топлинно

предизвикани потенциали в диагностиката на невро -

патна болка при пациенти с полиневропатия на мал-

ките влакна при захарен диабет тип 2. Абнормни

топлинно предизвикани потенциали установяват при

81,3% от пациентите. Променената амплитуда на

топлинно предизвиканите потенциали корелира с

интраепидермалната плътност на нервни влакна, от

извършена кожна биопсия, както и с възприемането

на болка при контакт с топлинни стимули (11). 

• Кожна биопсия – метод, чрез който се оце-

нява интраепидермалната плътност на нервни

влакна с малък диаметър. Изследването се из-

вършва като най-често се взимат парчета с големина

около 3 мм от кожата на тялото. В повечето случаи

изследваният участък се намира на 10 см над лате-

ралния малеол. В проведени отделни проучвания се

доказва, че кожната биопсия е надежден маркер за

ранно установяване на полиневропатия, тъй като за-

губа на интраепидермални нервни влакна се наблю-

дава и при пациенти, при които останалите клинични

и електрофизиологични изследвания са нормални

(21, 35). При пациентите с полиневропатия и на-

лична невропатна болка се очаква намаление на ин-

традермалната нервна плътност в сравнение с

безсимптомните пациенти. При проведено проуч -

ване, оценяващо ролята на малките нервни влакна

в патогенезата на болката, е установено, че пациен-

тите с болка имат по-ниска нервна плътност в

сравнение с асимптомните. Не е открита корелация

с интензивността на болката при пациентите със

симптоматика (32). Karlsson и сътр. предлагат

оценка на нов потенциален кожен маркер при

болезне на диабетна полиневропатия. Авторите

установяват повишена плътност на дермални пеп-

тидергични влакна, съдържащи субстанция Р и кал-

цитонин – ген свързан пептид, при пациентите с

налична болка (18).

• Електроневрография – изследването уста-

новява увреда само на дебелите миелинизирани

влакна на нервите, които се увреждат в напреднали -

те етапи на болестта. Симпатиковият кожен отговор

се използва за изследване на тънките немиелинизи-

рани C судомоторни влакна. Електростимулация на

периферен нерв предизвиква адренергичен стимул,

който довежда до изпотяване и промяна в кожния

електрически потенциал. При пациенти със захарен

диабет, при които има увреда на малките влакна,

тестът показва намаление на амплитудата (3). Из-

следването може да покаже сигнификантно откло-

нение още в ранните етапи на увреда, когато

останалите тестове са нормални (20). 

• Невроизобразяване – в пилотно проучване,

включващо малък брой пациенти, чрез използване

на магнитно - резонансна томография (МРТ) се уста-

новява, че при пациенти с диабетна полиневропатия

се измерва намален обем на гръбначния мозък в

шиен отдел в сравнение с тези без налична полине -
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вропатия (14). Освен намален обем на гръбначен

мозък, при пациенти със захарен диабет и микрова -

ску ларни усложнения се наблюдава и намален общ

мозъчен обем, засягащ главно първичната сомато-

сензорна кора, супрамаргиналния гирус и цингу-

ларна кора, корелиращ с тежестта на невропатията

(31). В проведен мета-анализ, включващ 613

пациен та със захарен диабет тип 1 и 1364 пациента

със захарен диабет тип 2, авторите установяват за-

кономерност в засягането на мозъчните структури.

При пациентите със захарен диабет тип 1 се забе-

лязва атрофия на таламуса, което би могло да е

предпоставка за развитие на когнитивен дефицит.

При пациентите със захарен диабет тип 2 се

наблюда ва намален общ мозъчен обем и регионал -

на атро фия на хипокамп, базални ганглии, орбито -

фронтални и окципитални лобове. Хипокампалната

атрофия изглежда възможна етиологична причина

за коморбидност захарен диабет тип 2 с деменция

и депресия (24). С помощта на МРТ профузно изоб-

разяване, в проучване с малък брой пациенти,

участниците с болезнена диабетна полиневропатия

показват по-висока васкуларизация на таламуса в

сравнение с тези без или с безболезнена полиневро -

патия (30). Пациентите с болезнена полиневропатия

показват засилена активност на лимбичните и

стриар ни структури, корелираща с продължител-

ността на болката (31).

• Устройства за диагностика на място – в по-

следните години са разработени устройства, с

помощ та на които се цели ранна, неинвазивна диа -

гностика на асимптомна диабетна полиневропатия.

В своя труд D. Selvarajah и сътр. правят задъл -

бочено сравнение и изтъква ползите от тяхната

бъдеща употребата в клиничната практика (29). Neu-

roQuick, NeuroPad и Sudoscan са бързи, неинва-

зивни методи за установяване на увреда на малките

влакна, като първото устройство изследва функ-

цията на Aδ и C-влакната, а останалите две – само

C-влакната. NeuroQuick е преносимо устройство, с

което може до леглото на болния да се определи

усета за топлинно възприятие. NeuroPad и Sudoscan

са устройства, с които се определя судомоторната

функция в областта на стъпалата, а последното и в

дланите. Sudoscan е FDA одобрено устройство, при

което чрез обратна йонофореза се измерва прово-

димостта между хлоридните йони в потните жлези и

електродите на апарата (9, 10). Измерва се електро-

химичната проводимост на кожата в единицата мик-

росименс (microSiemens). За нормална проводимост

в ходилата се приемат стойности над 67 микроси-

менса. Пациентите с болезнена диабетна поли -

невро патия показват значително снижение на

електрохимичната проводимост в краката, в сравне-

ние с безболезнените форми (10). Чрез регистри-

ране на асиметрия може да се предположи

възможна бъдеща полиневропатна увреда (16). Из-

следването е бързо, безболезнено и обещаващо за

използването му като скринингов метод при пациен -

ти със захарен диабет (15). Методът показва висока

специфичност и чувствителност за диагностика на

диабетна полиневропатия (10).

Диагностиката на болката при диабетна поли-

невропатия включва комбинация от използване на

разнообразни скали и неврофизиологични методи.

Разграничаване на различните видове болка не

вина ги е лесна задача, тъй като представлява субек -

тивно усещане на изпитвания, както и е възможно

при един пациент да са налични няколко типа болка.

Чрез скалата стандартизирана оценка на болката-

невропатна болка (StEP neuropatic pain) може не

само да се определи вида на болката, но и да се на-

прави опит да се разграничат отделни фенотипни

изяви при пациентите с болезнена диабетна невро-

патия. Това би помогнало да се диференцират от-

делните болни, подходящи за определен вид

лечение. В себе си включва показателите, измер-

вани чрез количествено сетивно тестуване, без да е

необходимо продължително време и скъпа апара-

тура. В обективизиране на болката помагат различ-

ните неврофизиологични методи. Използването на

изброените методи за диагностика на засягане на
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малките влакна при диабетна полиневропатия в

България е лимитирано. Sudoscan представлява

обективен, неинвазивен и бърз метод, който може

да се използва като скринингов метод, независимо

от останалите тестове, в полза на диагностиката на

увредата на малки влакна при болезнена диабетна

полиневропатия. Комбинираното му използване с

широко употребяваната електроневрография ще на-

прави възможна комплексна оценка на засегнатите

влакна при пациентите (38).

В заключение диагностиката на болката при па-

циенти с диабетна полиневропатия е комплексна и

трудна задача. В България много от методиките за

диагностициране на увреда на малките влакна не се

използва рутинно. Комбинираното приложение на

специфични скали и неврофизиологични тестове

цели разграничаване на отделните видове болка,

характерното засягане при отделните пациенти и

съответното повлияване на болката чрез различни

видове медикаменти. Sudoscan изследването е не-

инвазивен, бърз и потенциален скринингов метод в

диагностиката на болезнена диабетна полиневропа-

тия.
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