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7. Hur uppstår smärta 
– ryggsmärtans neurofysiologi

Carl-Axel Carlsson, Alf Nachemson

Detta kapitel är en delvis subjektiv beskrivning av hur smärta uppstår.
Det bygger inte på en systematisk litteraturgranskning utan är en över-
sikt av aktuella kunskaper på området grundade på ett selektivt urval av
litteraturen gjord av de två författarna.

Introduktion
Klinisk erfarenhet och djurexperimentella studier har visat att informa-
tion om smärta inte når vårt medvetande via något enkelt system eller
via lättförklarade neuronkedjor. Eftersom smärta är ett komplext och
många gånger dåligt förstått fenomen så har givetvis olika behandlingar
en svag bas att stå på. Det har sagts att symtomatisk smärtbehandling
innebär att läkaren behandlar ett ouppklarat fenomen med metoder,
som är ofullständigt utredda. Vi behöver ett bättre samarbete mellan de
experimentella smärtforskarna och klinikerna. För närvarande verkar
det som om vardera fälten fostrar sin egen terminologi och för en kliniker
blir rapporterna från basalforskarnas laboratorier alltmer svårförståeliga
[18,32]. Den huvudsakliga skillnaden mellan den experimentella smärtan
och den som patienten känner beror mest på den omständigheten att
patientens smärta ofta och till stor del är en emotionell upplevelse,
något som tydligt beskrivs i Kapitel 3. Ingen har sagt att alla patienter
är lika och att det endast är smärtans grad som varierar. I själva verket
är det så att olikheter i den emotionella komponenten gör att smärtan
är en privat, personlig erfarenhet som inte kan delas med andra. Av den
anledningen uppfattas ett smärtsamt stimuli av samma styrka olika mellan
olika personer – men inte bara det, det kan uppfattas olika hos samma
person vid olika tidpunkter. Genom att smärtan är av personlig natur 
så saknas också objektiva metoder för att mäta den. Experimentellt
framkallad smärta kan graderas efter retningens intensitet. Sambandet
mellan denna och det emotionella svaret kan emellertid ej uttryckas
matematiskt.
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Vid vissa psykiatriska sjukdomar kan en patient klaga över smärta även
om det inte finns någon skadlig signal. För de allra flesta smärttillstånd
föreligger emellertid såväl neurofysiologiska som emotionella faktorer.
Det är måhända därför mest korrekt att tala om smärta som en patients
emotionella processande av en specifik skadlig signal, antingen en noci-
ceptiv sådan eller en central feltydning.

Även psykoneuroimmunologiska korrelat kan bidra till dessa, speciellt
hos patienter med kronisk ischias [42].

I detta kapitel berörs huvudsakligen de neurofysiologiska koncepten till
smärta medan de sociala och psykologiska komponenterna utförligt
beskrivs i Kapitel 2 och 3.

Olika typer av smärta
Vanligtvis skiljer man mellan nociceptiv smärta, neurogen smärta och
psykogen smärta. Inte sällan förekommer de i olika kombinationer.

Nociceptiv smärta orsakas av aktivering av smärtreceptorer (nociceptorer)
som finns i de flesta vävnader, hud, muskler, fascia, leder och blodkärl.

Neurogen smärta uppkommer i perifera och centrala nervsystemet. De
två typerna av smärta kan blandas t ex vid mjukdelsskada då inte bara
perifera nociceptorer aktiveras utan också perifera nerver blir skadade. 

Den psykogena smärtan är ovanlig men kan uppträda i vissa psykotiska
tillstånd som schizofreni och djup depression. Denna typ av smärta kan
särskiljas från psykogen skada som kan utvecklas sekundärt till kronisk
smärta.

Nociceptiv smärta
De flesta undersökare anger att receptorer som förmedlar smärta kan
särskiljas som en grupp skild från andra typer av receptorer. Som ovan
nämnts kallas dessa fria nervändar, nociceptorer. Dessa informerar cen-
trala nervsystemet om att något skadligt händer eller håller på att hända
eller i vissa fall av patienten tros hända. Hur dessa nociceptorer verkligen
arbetar är inte helt belyst men Bishop har uppställt hypotesen att de fria
nervändarna innehåller flera substanser som förvaras i vesikler såsom
substans P (SP), bradykininer (BK) och prostaglandiner (PG) [11].
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Dessa frigörs som svar på speciell stimulering. De kombineras med ytan
på nervtråden varvid det uppstår en depolarisering och en aktions-
potential bildas. Denna verkan kan avslutas med ett speciellt enzym.
Nociceptorerna kan också skilja mellan skadlig och oskadlig perifer
händelse och utlösa en signal vars intensitet beror på styrkan av den
skadliga stimuleringen [10].

Nociceptorer har vanligtvis en ganska hög stimuleringströskel. De svarar
inte på vanligt förekommande stimuli såsom ett svagt tryck, muskel-
sträckning eller kontraktion eller ledrörelser inom normalt rörelse-
omfång utan fordrar ganska hög intensitet på stimuleringar för att
säkert aktiveras [72].

Känsligheten hos smärtreceptorerna är emellertid inte konstant vilket
kan illustreras med ett experiment som gjorts på frivilliga försökspersoners
brännskador. Under kontrollerade förhållanden ökades temperaturen
sakta på försökspersonens hand. Vid 45° rapporterades obehag men inte
smärta. Vid 50° angavs smärtsensation och området fick också en rodnad.
Temperaturen sänktes sedan till rumstemperatur i en minut varefter den
sakta ökades igen. Nu uppträdde smärttröskeln vid 42°. Detta fenomen
kallas sensitisering och beror på en ökad känslighet i nociceptorerna [87].

Nociceptorernas smärtkänslighet kan också ökas av endogena substanser
såsom prostaglandiner (PG). Vid närvaron av PGE2, har bradykinin
(BK) en starkare verkan på receptorerna. Å andra sidan kan BK frigöra
PGE2 från vävnadens celler. Genom denna mekanism kan BK potenti-
era sin egen effekt. Andra exempel på sådan kaskadliknande frigörelse
av endogena substanser är frigörandet av PGE2 från synoviocyter av
substans SP och frigörandet av prostaglandiner från sympatiska nervtrå-
dar av noradrenalin [1]. Samtliga dessa processer är troligen involverade
i exempelvis smärtan vid artros (ledförslitning).

I inflammatoriskt förändrade vävnader förekommer frigörandet av
endogena substanser som BK, PG, 5-HT, histamain och cytokiner
(CK). Alla dessa kan öka känsligheten hos nociceptorerna. Cytokinerna
inducerar frigörandet av nerve growth factor NGF vilken i sin tur bildar
prostaglandiner. Också dessa tillsammans ökar nociceptorernas känslig-
het, vilka då uppvisar två förändringar: 1) en ökning av bakgrunds-
aktiviteten och 2) en minskning av mekaniska tröskelvärdet. Den ökade
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bakgrundsaktiviteten vid inflammation orsakar troligen spontan smärta.
En ökad aktivitet i receptorerna, som inte är nociceptiv kan orsaka
andra sensationer än smärta som exempelvis dysestesi (en obehaglig,
onormal sensation). En sänkning av det mekaniska tröskelvärdet för
smärta innebär att fler nociceptorer kan aktiveras av svag mekanisk 
stimulering som exempelvis ofarligt tryck och ledrörelser inom det
fysiologiska omfånget [9]. Detta skulle kunna förklara ömheten i
inflammerade muskler och leder och också för smärta vid rörelser.

Data från nociceptorer i experimentella muskel- och nervpreparationer
[59] har visat att hypoxemi på omkring 20 mm Hg har en sensitivise-
rande effekt på nociceptorerna. Det är möjligt att vid långvarigt kontra-
herade muskler sådan hypoxi kan uppstå hos vissa patienter med akut
ryggont (”muskelspasm”), vilket då också kan inverka på nociceptorerna.
Dessutom har det uppmätts ett lågt pH-värde i vissa diskar – även hos
patienter – vilket tyder på att hypoxemi förekommer i dessa för rygg-
radens funktion viktiga strukturer [30,61,74].

Nociceptiva afferenta fibrer slutar i ryggmärgens bakhorn där de via
synapser aktiverar neuron av andra ordningen. Ökad känslighet i noci-
ceptorerna (sensitivisering) kan bli ytterligare förstärkt genom förän-
dringar på ryggmärgsnivå. Hyperexcitabilitet i spinala neuron har också
observerats vid inflammation i perifer vävnad.

Vissa grenar av det sekundära smärtneuronet förbinds med motornerv-
celler och det sympatiska nervsystemet på samma sida. Förbindelsen
med de motoriska neuron förklarar den akuta smärtans avvärjnings-
reflex. Det har också sagts att den kan vara ansvarig för vissa kroniska
smärttillstånd. Således kan nociceptiva stimuli från periferin, t ex en
led, aktivera muskelneuron och utlösa muskulär aktivitet. Musklerna
ökar då sin tonicitet vilket i sin tur aktiverar deras egna nociceptorer,
varpå man får en ond cirkel, som kan leda till kronisk eller kvarstående
långvarig smärta. Det kan tänkas att nack- och ryggsmärta delvis kan ha
sin bakgrund i en sådan mekanism. Detta skulle i så fall kunna förklara
varför denna ”circulus vitiosus” kan brytas med en nervblockad eller
korttidsverkande analgetikum och att sådan behandling ibland kan ha
långtidseffekt med smärtfrihet under flera veckor. Liknande onda cirklar
kan byggas upp via det sympatiska nervsystemet och därigenom under-
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hålla och även öka den ischemiska och kausala smärtan. En aktuell
översiktsartikel [13] har emellertid ifrågasatt förekomsten av dessa
mekanismer även om en annan aktuell studie på råttor fann förbindelser
mellan nervfibrer runt disken och rami communicantes från det symatiska
nervsystemet till det dorsala rotgangliet [106].

I ett väl fungerande system kan skadliga, mekaniska, kemiska eller ter-
mala stimuli aktivera nociceptorer. De temperaturkänsliga och meka-
niska nociceptorerna har tunna myeliniserade A-delta fibrer, som snabbt
fortplantar signalen och ger upphov till skarp skärande smärta.

De afferenta signalerna som uppkommer vid vävnadsskada eller inflam-
mation fortplantas långsammare via omyeliniserade C-fibrer och ger
upphov till dov värk. De fria sensoriska nervändarna depolariseras och
genererar en aktionspotential som fortplantas till cellkroppar i dorsal-
rotsgangliet. Dessa neuron går sedan till ryggmärgens dorsalhorn.

Information från dessa dorsalhornsneuroner fortplantas uppåt via
spino-thalamiska, spino-retikulära och spino-mecencefaliska banor med
pro-nociceptiva tillägg från sensoriska neuron medierade av exitatoriska
aminosyror och glutamat (skarp, snabb signal) och neuropeptid. Dessa
banor projiceras till olika delar liknande substanser som SP (långsam,
dov signal) av hjärnan eller hjärnstammen.

Det finns också mekanismer som normalt dämpar eller t o m förhin-
drar den centrala transmissionen av smärta, de så kallade nedåtstigande
anti-nociceptiva banorna, vilka tar sitt ursprung från olika områden i
hjärnstammen. Förhindrandet av smärtans uppstigande transmission
sker via synapser i baksträngen.

Ett flertal studier har visat att endogena opiater (endorfiner) är involve-
rade i smärtkontrollen i centrala nervsystemet [127]. Analgesin som ges
av endorfiner kan emellertid endast delvis blockeras med nalaxon (en
morfinantagonist) vilket tyder på att andra substanser än endorfiner är
verksamma. Flera studier tyder på att serotonin och noradrenalin bidrar
till analgesin [130]. Även perifera A-beta-fibrer, vilka bilda synapser i
dorsalhornen, kan minska smärta vid den så kallade ”gate control 
theory” [71].
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Uttalad stress kan inducera smärtfrihet, både via opioida och icke opioida
mekanismer. Ett exempel på detta är den sårade soldaten som springer
från slagfältet utan att känna smärta förrän han kommer till sjukhuset.
För närvarande sker en explosion av ny kunskap om det molekylära och
neurobiologiska samspelet vid smärta, som bl a visar på den så kallade
neuroplasticiteten, dvs att förändringar kan uppträda på alla nivåer och
även påverka den nociceptiva transmissionen och receptor-regleringen [18].

Såväl sociala som psykologiska faktorer kan även påverka hur impulsen
uppfattas i vår hjärna. I Kapitel 2 och 3 förklaras dessa faktorer närmare.

Centrala nervsystemets inverkan på smärttröskeln

Nyligen har flera författare visat att det finns signifikant förhöjda nivåer
av två pro-nociceptiva substanser, substans P (SP) och nerve growth 
factor (NGF) i cerobrospinalvätskan (CSF) hos fibromyalgipatienter
[46,96,97].

Dessa tre studier har visat att patienterna med fibromyalgi har cirka tre
gånger högre koncentrationer av SP än normala kontroller. SP är en
neuropeptid som finns i sekretoriska granulae i sensoriska nerver och
som frigörs vid axonal stimulering. 

En fyrfaldig ökning av NGF-innehåll i fibromyalgipatienternas cero-
brospinalvätska CSF har även konstaterats [46]. Denna neurotropa sub-
stans utsöndras när nerver växer ut eller är skadade och kanske även vid
andra sjukliga tillstånd och orsakar hyperalgesi (smärtöverkänslighet)
och allodyni (smärta exempelvis utlöst av beröring – ingen nociceptiv
signal) när det ges till djur eller människor

Dessa förändringar i de pro-nociceptiva ämnena är inte bara en markör
för närvaro av smärta. De kan i sig orsaka symtomen som personer med
utspridda kroniska smärtsyndrom upplever eller alternativt är de resul-
taten av smärta. Emellertid har Russell visat att hos fibromyalgipatienter
så är deras höga halt av SP i cerebrospinalvätskan stabilt över flera
månader trots att smärtnivån fluktuerar [96]. Vidare är SP-nivån inte
relaterad till svaret på en akut smärtande stimulus. Dessutom är denna
höga halt av SP densamma hos fibromyalgipatienterna vare sig de har
psykiatriska sjukdomar eller inte [19]. 
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Sammantaget ger dessa studier vid handen att SP- och NGF-nivåerna i
liquor inte är påverkade av akut smärta eller sinnesstämning. Istället är
det troligt att det föreligger en abnormitet i dessa personers neurala
funktion som är oberoende av deras psykologiska status. Det finns dess-
utom andra neuro-endokrina abnormaliteter hos fibromyalgipatien-
terna, och det är idag tämligen god överensstämmelse i att det här är en
modell för ett centralt smärtsyndrom [24,25,64,114,123,131,132]. 

Psykosociala faktorer spelar också en framträdande roll framför allt i
övergången från akut till kronisk smärta och funktionshinder. När
smärtan fortskrider från den akuta fasen till kronicitet uppstår givetvis
problem för personen; man förlorar sitt arbete, ekonomiska svårigheter
uppträder, man förlorar sitt normala kontaktnät etc. Om patientens
svar på de nykomna problemen inte kan tas om hand utan resulterar i
undvikande av arbete, vänner, ekonomiskt ansvar och fysisk aktivitet
kan han/hon bli psykologiskt störd. Ökad stress, inlärd hjälplöshet,
depression, ökande oro, vrede, misstroende och somatisering bidrar alla
till att göra perceptionen av smärta värre [112,113]. Gatchel och med-
arbetare antyder att individens grundpersonlighet; psykosociala karakte-
ristika såväl som socioekonomiska faktorer spelar en avgörande roll för
övergången av akut till kronisk ryggsmärta [39,40]. I en studie förut-
spåddes smärtintensitet, upplevt handikapp, emotionella faktorer och
kompensationsnivån mer än 90 procent av tillståndet efter några måna-
der. Samma forskargrupp påpekade emellertid att förekomsten av en
personlighetsstörning måhända inte direkt orsakade kronisk smärta men
försvårade anpassningen till kvarstående smärta.

Ett annat förenklat sätt att se på detta problem skulle kunna vara att
mekaniska faktorer och global smärtkänslighet samt psykosociala faktorer
tillsammans ger den grad av smärta och funktionsnedsättning som pati-
enten uppfattar detta. Den globala smärtkänsligheten å sin sida beror
på neurofysiologiska faktorer samt kognitiva beteendefaktorer. Hos
patienter med kroniska ländryggsbesvär visar preliminära data samma
typ av smärtkänslighet, inklusive ökat innehåll av substans P och NGF
i cerebrospinalvätskan, som hos fibromyalgipatienter [26]. 

Vissa populationsstudier och de nyss nämnda studierna av liquor-inne-
hållet av neuromodulatorerna i CSF hos smärtande patienter leder tan-
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ken till att det skulle kunna föreligga fysiologiska skillnader i hur olika
individer processar smärtsignalerna [28,29,128,129].

Det finns andra exempel på centrala smärtsyndrom där diffus smärta
kan uppkomma trots att det inte finns något perifert nociceptivt
inflöde. Det bästa exemplet är det diffusa smärttillstånd som kan upp-
komma efter cerebrovaskulär sjukdom (hjärnblödning) som involverar
små områden i ryggmärgen eller i hjärnstammen [70,102].

Parallellt med en bättre förståelse av dessa kliniska syndrom har kunska-
perna om centrala smärtmekanismer ökat med hjälp av djurmodeller.
Dessa har påvisat stora genetiska skillnader i smärtperceptionen mellan
djurarter och har kunnat definiera många anti-nociceptiva och pronoci-
ceptiva influenser på smärttransmissionen [67,73,79,132]. Dessa expe-
rimentella arbeten kastar visst ljus över hur patologiska processer som
allodyni kan uppkomma utan någon mekanisk eller inflammatorisk
process i periferin som aktiverar nociceptorer.

Psykosociala influenser på smärtkänslighet 

Samtidigt som smärtans fysiologiska mekanismer börjat kartläggas har
vi sökt öka vår förståelse om de psykosociala påverkningsmekanis-
merna. De inkluderar, men är inte begränsade till, etniska och kultu-
rella påverkningsmekanismer, patientens tro eller attityder till smärtan
eller emotionell stress som svar på smärta. Dessa psykosociala faktorer
kan påverka smärtperceptionen i såväl negativ som positiv riktning. Vid
psykiatriska sjukdomar, såsom grav depression och oro eller personlig-
hetsstörning, är det vanligast att de verkar endast mot en ökning av
smärtintensiteten.

Individens kulturella bakgrund har, i flera studier, visat sig påverka per-
ceptionen och svaret både vid experimentell och akut smärta [5,68,133].
Viktiga etniska faktorer kan influera på personens svar på smärtimpulsen.
Det gäller olika kulturs reaktion till att bli emotionellt expressiv eller
stoisk, tro om smärtans mening och dess kontrollerbarhet och inlärda
modeller för smärtbeteende samt sjukdomsbeteende [117–119]. En del
forskare förmodar att de etniska differenserna minskar vid assimilation
eftersom detta ger en blandning av den kulturella influensen men i vissa
studier förklarar denna effekt inte mer än 20 procent av variansen i
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smärtkänslighet – när man undersökte arv och kontrollerbarhet av
smärta i olika etniska grupper [47,104].

Kognitiva faktorer (dvs patientens uppfattning om huruvida ett stimu-
lus är skadligt eller inte och patientens tro om smärtans natur) inverkar
på hur personen uppfattar smärta och sedan hur han rapporterar den
[126]. Man har vid experiment såsom ”cold pressor test” visat att indi-
videns tro om hur länge smärtan kommer att sitta i, också signifikant
påverkar hur mycket han rapporterar om smärtan även när smärtstimuli
och den aktuella längden av smärta hölls konstant för alla personer.
Dessa studier stöder att det är patientens tro om sin smärtkänslighet
som avgör graden av rapporterad smärta, även visat i en annan studie
där man använt sig av experimentell ischemisk smärtstimulus [107]. 

Rädsla, oro, ångest är dominanta emotionella faktorer som påverkar hur
mycket smärta som uppfattas såväl vid experimentell som akut smärta
[41]. Dessa fynd har också stötts av andra arbeten som fann att akut
smärtperception påverkades mer av oro än av depression [23,45]. I den
akuta smärtfasen blir personens uppfattning, om smärtan representerar
något som skadar honom eller inte, avgörande för den emotionella
responsen. När väl en emotionell respons, som ängslan och oro, upp-
träder kan detta göra smärttröskeln lägre och vidare påverka kortikala
medierande funktioner som associeras med smärta såsom kardiovaskulära
och neuroendokrina funktioner.

Neurogen smärta
Smärta orsakad av skada eller dysfunktion i det perifera eller centrala
nervsystemet kallas neurogen eller neuropatisk smärta. Om denna typ
av smärta har det forskats mycket; den enklaste metoden är att skära av
en perifer nerv, vilket visats leda till kvarstående neurogen smärta. Den
avskurna nerven regenererar med fina utskott, så kallade sprouts. Om
dessa finner den distala delen av nerven så växer de in i denna och kan
nå sin tidigare destination. Om inte så växer de in i annan vävnad och
formar smärtsamma neuron. Ett sådant är känsligt för tryck och kan
också ge upphov till spontan smärta. Av detta följer att det inte är tera-
peutiskt effektivt att dela nerver eller nervrötter för att ta bort smärta.
Patienten kan förbli smärtfri några veckor eller månader men oftast
återkommer denna, ibland mer intensivt än tidigare.
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Det finns andra experimentella modeller för att studera neurogen smärta
som baseras på ligaturer runt ischiasnerven [8,77,101]. Dessa har sedan
använts för att studera neuropeptider i C-fibrer [55]. Förändringar i
neuropeptid-nivån är intressant då de är viktiga för försvaret mot smärta.
Det är emellertid okänt om sådana förändringar finns hos patienter.

Ryggsmärtans fysiologi
Det har föreslagits att metaboliter som uppstår vid en inflammation
eller annan nociceptiv störning, som ovan beskrivits, kan nå cellkropparna
i det dorsala gangliet genom axonal transport. Detta kan orsaka hyper-
aktivitet i dessa celler med påverkan på ryggsmärtan [122].

Vår kunskap om smärtfibrernas organisation i ryggmärgen är fort-
farande ofullständig men vissa teoretiska principer har dock klarlagts.
Olika skador i den perifera nerven eller nervroten kan leda till degene-
ration av fibrerna i det primära neuronet och dess terminaler [82].
Detta kan inducera förändringar i det sekundära neuronet som kan leda
till förändrade, ibland kanske skadliga, signaler. En tidigare inaktiv eller
tyst synaps kan börja fungera och ge nociceptiva signaler. Det finns tro-
ligen många sådana inaktiva synapser som sålunda kan påbörja sitt
arbete när den normala balansen är störd av någon anledning. En
annan möjlighet är att kvarvarande synapser ökar sin aktivitet eller att
där sker en inväxt av terminaler från andra lokalisationer. Slutligen ökar
känsligheten av sekundära neuroner med ökad känslighet mot sensibili-
sering från cirkulerande transmittorsubstanser vilket kan leda till ett
kontinuerligt avfyrande av signaler från nervcellen. Glutamat har här
troligen stor betydelse genom sin påverkan på NMDA-receptorer
[27,125]. 

Detta leder till centralisation av den ursprungliga process som leder till
smärta. Av detta följer också att smärtan kan stanna kvar även när den
primära ursprungsorsaken har läkt eller är borta. Denna nya, centralt
lokaliserade, smärta kan förstärkas av icke skadliga stimuli liksom av
viss mental aktivitet eller kanske t o m uppträda helt spontant. Visst
kliniskt bevis finns för att medikamentell behandling som inriktas på
att ändra dessa händelser kan minska eller få smärtan att helt försvinna
[4,31,34].
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Tryck på en nerv eller nervrot från ett diskbråck eller en spondylotisk
ben-nabb har ansetts vara en vanlig orsak till smärta förorsakad av ischias.
Kontinuerligt stabilt tryck på en normal nerv orsakar emellertid bara
kortare impulsavfyrningar. Endast när en nerv eller nervrot har blivit
skadad och demyliniserad eller retad av inflammation så ger tryck en
förlängd signalering [81,82,98]. Nyligen genomförda experimentella
studier har påvisat mer än tio olika bioaktiva substanser i disbråcksväv-
nad [48]. Man har också framhållit att speciella cytokiner kan spela en
viktig roll i så kallad degenerativ ryggsjukdom genom att de kan ha en
skadande inverkan på nervroten [120], klarlagt av Olmarker 1998 [84]
via tumor necrosis factor alpha (TNFα). Denna verkningsmekanism
skulle i så fall förklara varför radikulopati (nervrotssmärta) kan upp-
komma utan att man ser något tecken på nervrotskompression.

Neurogen smärta finns också vid en mängd olika sjukdomar såsom vid
perifer diabetesneuropati, smärta efter herpes zoster och i sena slutsta-
dier av cancer. I det senare fallet kan det både röra sig om mekanisk
distortion av nerven av tumörmassan, skada av röntgenbehandling eller
kemoterapi.

Smärta vid ryggmärgsskador är mycket komplex i och med att den exis-
terar samtidigt med normal smärta från muskler, sen- och benskador i
ryggen. Dessa smärtor har på sistone blivit vanligare eftersom överlev-
nadstiden för ryggmärgsskadade personer har ökat väsentligt.

Såsom framgått av flera kapitel i denna rapport är det för närvarande
omöjligt att ange exakt orsak till vare sig de nociceptiva eller neurogena
smärttillstånden i ryggen hos de allra flesta patienter. Studier under de
senaste tio åren har påvisat nervfibrer av C-typ i de flesta strukturer
runtom disken, i ändplattorna [20], i kotorna [65], men ännu så länge
inte i nucleus pulposus [2]. Små omyelinieserade C-fibrer finns också i
stor mängd i muskler, senor, ligament och ledkapsel utom i gula liga-
mentet [60]. I ett fåtal prov från mycket degenererade diskar har man
också nyligen påvisat sådana fria C-fiberändar, tillsammans med inväxt
av små kärl in mot diskens centrum [36] men sådana fria nervändar har
alltså aldrig demonstrerats i normala eller moderat åldersförändrade dis-
kar. Kronisk inflammation och fibros, beroende på vaskulär skada i dis-
kens omgivning, har också föreslagits som en tänkbar smärtmekanism
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vid ryggont [57]. Även mekanoreceptorer har påvisats i disk- och änd-
plattorna [94,95].

Givetvis finns specifika, patoantomiskt väl definierade sjukdomar som
kan ge inflammation och C-fiberstimulering såsom bakteriella infektio-
ner, tumörer och även sjukdomar som afficierar perifiera nervfibrer
såsom diabetes. Den mycket stora mängd av specifika sjukdomar som
kan orsaka smärta i såväl hals- som ländrygg har utförligt tabellerats av
Borenstein och Wiesel [16,17]. Dessa författare har i monografierna om
ländryggs- och nackbesvär 1989 och 1996 fört upp de närmare hundra
olika specifika orsakerna till ryggont. I den tidigare SBU-rapporten från
1991 finns tabellen för ländryggsbesvär översatt [76]. Även om dessa
specifika orsaker är numerärt många så är det ändå så att de endast åter-
finns i ungefär 1 procent av de patienter som har akuta besvär, kanske
något oftare, omkring 15 procent, hos de som har haft ont i flera måna-
der. De utgör emellertid viktiga varningssignaler vid ryggont och dessa
patienter bör genomgå en noggrann undersökning. Den möjliga före-
komsten av sådana sjukdomar oroar givetvis patienterna, ofta i onödan,
därför att många av dessa sjukdomar kan för övrigt behandlas med gott
resultat.

I denna rapport behandlas inte smärtor från thorakalryggen, av den
orsaken att de är ovanliga. Givetvis kan även här diskbråck förekomma,
men man har då ofta symtom från ryggmärgens långa bansystem. Ett
undantag utgörs av de reumatiska sjukdomarna där affektioner av
costo-vertebrallederna med inflammation kan uppträda, ibland med
utstrålning motsvarande inter costal-nerver. 

Nästan alla strukturer i ryggen; diskar, fasettleder, muskler, ligament etc
kan ge upphov till smärta eftersom de alla har nociceptiva smärtfibrer.
Sådan har också visats i pseudoartrosvävnad hos patienter med spondy-
lolisthes (kotförskjutning) [35]. 

Som nyss nämnts finns det ett antal patoanatomiskt väl definierbara
sjukdomar som med nära hundraprocentig sannolikhet kan anges vara
smärtgivande. Bland dessa nämns ofta diskbråck, men endast i de fall
där de verkligen orsakar en svår nervrotssmärta av ischias. Under 1980-
och 1990-talet har flera studier visat att diskbråck också förekommer
hos många individer utan att det ger några symtom [14,15,124]. Även
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spondylolisthes, respektive degenerativa förändringar orsakad av psedus-
pondylolisthes, osteoporos med frakturer, spinal stenos, bakteriella reu-
matoida spondyliter och sjukdomar som morbus Bechterew är alla så
kallade halvspecifika orsaker till ryggont som oftast, men ej alltid, är
förenade med ryggsmärta. 

Inga patoanatomiska förändringar i muskler, senor eller ligament och
inga MR-undersökningar har visat några signifikanta sjukliga förän-
dringar vid vanligt mekaniskt eller idiopatiskt ryggont.

Enstaka fynd har gjorts med nyare teknik, såsom exempelvis av Hides
och medarbetare vid uppmätning av muskelmassereduktion med hjälp
av ultraljud eller MR [51,52]. Andra författare har emellertid inte
bestyrkt detta [44]. 

Muskler har förmodats kunna spela roll för ryggont både i de akuta och
kroniska stadierna, men hur denna smärta uppkommer är dåligt utforskat
[33,50–52]. Med elektronmikroskop har man i vissa studier kunnat visa
att vid övertänjning, vid excentrisk belastning, förändras vissa muskel-
fibrer vilket skulle kunna ge smärta som emellertid går över på ett par
veckor [37,38]. Andra teorier är att afferenta impulser skulle kunna ge
upphov till ökad tension i de paravertebrala musklerna vilket skulle
påverka blodcirkulationen där och ge smärta genom uppkomsten av
sura metaboliter [58].

Andra åter har förmodat att detta skulle kunna utgöra den teoretiska
bakgrunden för smärta vid så kallade triggerpunkter [43,108,109,110]
men förekomsten och möjligheten att verifiera detta har ifrågasatts [24].
Myofasciellt smärtsyndrom är ytterligare ett namn på diffus muskulär
smärta där man inte kunnat hitta några patoanatomiska förändringar
som förklarar dessa även om vissa författare [58,86] i en ny teoretisk
förklaringsmodell har visat att förändringar i muskelspindlarnas gamma-
motor-system skulle kunna uppkomma vid ökad tension i muskulatu-
ren och ge smärta. Detta är emellertid baserat enbart på djurmodeller
och huruvida samma mekanismer finns hos människan är osäkert.

Vid sidan av de många studier och obevisade teorier som föreligger 
om så kallad ”disksjukdom” har också fasettlederna blivit föremål för
många patoanatomiska studier, med hjälp av biopsier, injektioner m m.
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Studierna har i allmänhet varit inkonklusiva och som framgår i Kapitel 9
har man inte kunnat korrelera vare sig patientens anamnes eller under-
sökningen med ett positivt svar på en fasettinjektion [60]. Även den
kiropraktiska teorin om att ryggsmärta skulle uppkomma av en fasettleds-
subluxation har motbevisats av dem själva [88–90]. I ett par vetenskap-
ligt hållbara studier på patienter med kronisk ryggsmärta efter whiplash-
skador, har Lord och medarbetare emellertid kunnat visa att en del av
dem möjligen har fasettleden som smärtgenerator [69].

Basalvetenskapliga studier på human vävnad har sålunda hittills miss-
lyckats i att finna någon eller några specifika markörer för sjukliga för-
ändringar i rörelsesegmentet hos patienter med ryggont som kan förklara
smärtan. Alla förändringar, såväl mikroskopiska som molekylära respek-
tive anatomiskt synliga vid röntgen har framställts lika ofta hos asymto-
matiska personer i samma ålder. Den vanligtvis använda beteckningen
”degenerativ disksjukdom” är i själva verket fel. Eftersom man aldrig
har upptäckt något som varit sjukt; enbart förändringar som förklaras
av åldern.

Experimentella studier på människor har utförts av Kjellgren som
visade att injektioner av irriterande substanser i disken och dess omgiv-
ning orsakade en dov smärta från disken liksom från andra områden av
rörelsesegmentet [62,63]. Diskografi förmodas av en del vara ett pålit-
ligt diagnostiskt tecken för ryggont när injektionen ger smärta som
patienten känner igen. Det har emellertid klart visats att det mer beror
på psykologiska faktorer än någonting annat och måste antas vara ett
vilseledande diagnostiskt tecken [12,21,75]. 

I studier på patienter som opererats för ischias, beroende på diskbråck,
kunde Smythe och Wright visa att rotsmärta – ischias – endast fram-
kallades från en av diskbråck komprimerad nervrot [105]. Man kunde i
allmänhet inte framkalla sådan smärta från några andra strukturer, med
undantag för smärta från posteriora långa ligamentet eller bakre delen
av annulus fibrosus, hos samma patienter.

Kuslich opererade cirka 200 patienter med diskbråck i lokalanestesi
med hjälp av ett operationsmikroskop och under operationen tryckte
han med en sond successivt på alla strukturer i vägen in mot den bakre
delen av disken och också inuti disken [66]. I huvudsak kunde han
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konfirmera Smythe och Wrigths [105] fynd från nervroten men han
hade också mer noggrant studerat flera strukturer. Mycket liten smärta
eller obehag kunde framkallas från andra strukturer än nervroten utom
hos några när han petade på fasettledskapseln och vissa delar av centrala
annulus. Dessa smärtor sades av patienten dock icke vara svåra. Ingen
smärta framkallades från nucleus pulposus även om en del angav obehag
vid palpation av slutplattorna. I sin sammanfattning angav författaren
emellertid att den bakre delen av det yttre annulus eller vävnader i det
främre epidurala rummet skulle kunna utgöra en lokalisationen för ryggont.

Den normala ryggens biomekanik har studerats intensivt under de
senaste 50 åren utan att dessa många studier resulterat i fynd av avgö-
rande klinisk relevans, eller som förklarar ryggsmärtans uppkomst eller
underhållande. Nyligen har ett fåtal biomekaniska studier på djur visat
att förlängd kraftig belastning på unga hundars mellankotskivor kan
påskynda åldrandet [54].

Trots ökande forskningsinsatser under de senaste årtiondena har vare sig
biokemiska eller biomekaniska studier på djur eller människa på något
avgörande sätt ökat vår förståelse för vanligt ryggont – med undantag
för rotsmärta. Däremot har våra kunskaper om smärta och hur den
påverkas av sociala och psykologiska faktorer i högst väsentlig grad för-
bättrat vår förståelse av ländryggsbesvär och också deras behandling.

Halsryggsbesvär
Vissa studier liknande de för ländryggsbesvär har, fast i mindre omfatt-
ning, också gjorts på halsryggen med samma nedslående resultat.
Människan har emellertid i stort sett samma strukturer där som i nedre
delen av ryggen, samma möjlighet till nociception och till neurogen
smärta av halsdiskbråck. Dessutom tillkommer i nackregionen de rikt
parasympatiskt och sympatiskt innerverade, vertebrala artärerna vilka
sålunda indirekt skulle kunna ge vicerogen överförd smärta som är
ännu svårare att förklara.

Förutom enstaka biomekaniska studier på kadaver finns endast ett fåtal
basalvetenskapliga sådana på vävnader från halsryggraden [17]. Den
teknik som användes av Lord och medarbetare pekar dock på att fasett-
lederna hos vissa personer kan ge kroniskt ryggont [69].
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Spondylolisthes och instabilitet 
Om en defekt uppkommer i kotbågens pars interarticularis kallas detta
spondylolys. Om den övre kotkroppen sedan glider framåt i relation till
den underliggande så kallas detta spondylolisthes. Man har förmodat
att denna anatomiska defekt kan orsaka instabilitet och därigenom på
något sätt göra ont. Nyligen gjorda epidemiologiska och systematiska
studier har emellertid ifrågasatt existensen av en sådan mekanism [78].
Eisenstein och medarbetare fann nakna nervfibrer, i spondylolisthes-
defekten, hos vissa men inte alla opererade patienter [35]. Kliniskt har
dessutom Axelsson med röntgenstereofotogrammetrisk teknik visat att
det inte går att fastsälla om det föreligger instabilitet eller ökad rörlighet
mellan de två kotorna i relation till smärttillståndet, dvs hela instabili-
tetsdiagnostiken är troligen bara en teori [3]. Den neurofysiologiska
basen för instabilitetsdiagnosen är helt okänd.

Spinal stenos
Som klinisk syndromdiagnos har denna sjukdom fått en ökande aktua-
litet. Den är emellertid patoanatomiskt svårbevisad. Syndromet drabbar
huvudsakligen människor över 60 år som klagar över ryggont, i kombi-
nation med diffust benont oftast utan speciell nervrotsdistribution. Det
huvudsakliga kliniska symtomet är oförmåga att gå längre distanser
utan att vila i ett för ryggen böjt läge, dvs att sätta sig ner.

Djurexperiment och observationer på människa stöder antagandet att
ryggmärgskanalens tvärsnittsyta, dvs platsen för nerverna i durasäcken,
förminskas hos dessa patienter pga diskåldrande och artrosförändringar
kring lederna ner till mindre än 70–80 kvadratmillimeter (cirka 50 pro-
cent av normalytan) [99,100]. Detta leder till en ökat tryck i cerebros-
pinalvätskan som kan påverka nervrötternas blodtillflöde och därige-
nom deras nutrition [91]. Tryckökningen i cerebrospinalvätskan eller i
liquor som uppträder vid gång hos dessa patienter har vid direkt myelo-
skopi på enstaka patienter med detta syndrom visat venös stas [85].

Fibromyalgi 
Frånvaron av perifera patoanatomiskt definierbara förändringar vid
detta kliniskt relativt väl definierade vitt spridda smärtsyndrom har
redan beskrivits [132]. Det föreligger viss samstämmighet bland for-
skare om att det här rör sig om ett centralt smärtsyndrom [25,131].
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RSI (Besvär av upprepad överbelastning)
RSI är en beteckning för symtom förenade med belastning på arbets-
platsen som oftast uppträder i övre extremiteten [7,53]. RSI används
sällan i samband med besvär från halsryggen eller ländryggen. Det före-
ligger samma osäkerhet om mekanismen för smärta i dessa regioner
som för alla andra ryggbesvär [49]. 

Framtida forskning
Nyligen utförda grundvetenskapliga studier av smärta med molekylär-
biologiska och genetiska metoder kan öppna nya möjligheter för vår
förståelse av ryggproblemen [4,32]. Det är känt att heriditära drag finns
i samband med diskbråck som orsakar ischias och i en case-control stu-
die har man funnit att det föreligger även en familjär predisposition för
så kallad ”degenerative disc disease” [103]. Även om detta skulle kunna
förklaras av genetiskt inducerad ökad känslighet mot smärta, som tidi-
gare omnämnts i detta kapitel, så skulle det också kunna framkallas av
genetiskt inducerat prematurt diskåldrande eller degeneration i hals-
rygg- och ländryggraden. I studier på enäggstvillingar har man visat att
de på MR synliga förändringarna av diskdegenerationskaraktär till 60
procent kan förklaras av tvillingskapet medan mekaniska och livstids-
faktorer bara förklarade ett par procent av diskåldrandet [6,115]. Även
muskulaturens tvärsnittsarea runt ryggraden (uppmätt med MR-meto-
dik) visade samma association.

Genen som orsakar familjär osteoartros har lokaliserats COL 2a1 [56]
och Videman och hans grupp har också nyligen visat på två intrage-
niska polymorfiser av vitamin D receptor genen som skulle vara associe-
rad med diskdegeneration. Genetisk mottaglighet tycks föreligga för
progressivt diskåldrande [116]. Wehling och hans grupp [92,121]
visade på möjligheten att med gentransferteknik påverka nucleus pulpo-
sus’ celler hos djur och nyligen har Nishida och medarbetare använt
adenovirus – medierad transfer av TGTß-1 kodade gener till celler i
diskens kärna (nucleus), vilket fick dem att producera färsk ny proteo-
glycan grundsubstans [80].

Sammantaget ger alla dessa experimentella studier antydan om att vi så
småningom kan upptäcka den exakta lokalisationen av genen för pre-
matur diskdegeneration och sedan med modern genetisk transferteknik
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kunna påverka de i nucleus föreliggande friska cellerna att hålla sig
”unga” längre. Detta behöver dock inte betyda att disken som sådan
skulle ge smärta. Men eftersom disken intar en central roll i rörelsesege-
mentets mekanik finns inom en snar framtid möjlighet att ryggradens
normala mekanik skulle kunna bibehållas under längre tid. 

Sammanfattning
Studieuppläggning. En genomgång av aktuell kunskap om nociception
och neurogena smärtmekanismer inkluderande möjliga centrala modu-
lationsmekanismer. 

Avsikt. Att nå en bättre förståelse av smärtfysiologi relevant för ont i
nacke och ländrygg.

Resultat. För närvarande är det inte känt vilken vävnad i ryggen som
orsakar ryggsmärta. Nociceptiva fibrer, sådana som kan förmedla smärt-
signaler, finns i varierande mängd i all vävnad kring ryggraden utom i
diskens mitt, nucleus pulposus. Vissa patienter känner igen sitt rygg-
onda när yttre delen av annulus fibrosus eller långa dorsala ligamentet
irriteras. Neurogena smärtmekanismer, sådana som orsakas av retning
eller skada direkt på nerven, uppträder exempelvis vid diskbråck, men
de uppstår inte bara av tryck; neuronala och mekaniska skeenden måste
verka tillsammans. Genom olika adaptionsmekanismer på receptornivå
kan centrala neuroner i ryggmärgen och hjärnan bli överkänsliga så att,
hos patienter med kroniska smärttillstånd, även icke nociceptiva impul-
ser av hjärnan uppfattas som smärta. Den totala smärtupplevelsen
påverkas även av psykosociala och personliga subjektiva faktorer.
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