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1. Inquadramento Sistemico: La Gerarchia delle Fibre Nervose

La diagnosi differenziale in medicina del dolore si fonda sulla comprensione della distinzione
strategica tra sensibilita epicritica e protopatica. Tale separazione non € meramente
anatomica, ma rappresenta la chiave neurofisiologica per decodificare il modo in cui il
sistema nervoso centrale (SNC) elabora gli stimoli ambientali e nocivi. Mentre la sensibilita
epicritica garantisce una discriminazione tattile fine e spazialmente definita, la sensibilita
protopatica gestisce le informazioni termodolorifiche, essenziali per la sopravvivenza e
l'integrita tissutale.

Secondo la classificazione basata sul diametro e sulla mielinizzazione, le fibre nervose
afferenti presentano proprieta cinetiche e funzionali distinte:

e Fibre A-beta

o Sensibilita: Veicolano la sensibilita epicritica (tattile discriminativa, non
nocicettiva).

o Morfologia e Velocita: Fibre di grosso calibro, riccamente mielinizzate, con
velocita di conduzione elevata.

o Ruolo Funzionale: Trasmissione rapida di segnali tattili e propriocettivi.
e Fibre A-delta
o Sensibilita: Veicolano la sensibilita protopatica (termodolorifica).

o Morfologia e Velocita: Fibre parzialmente mielinizzate con velocita di
conduzione intermedia.

o Ruolo Funzionale: Responsabili della percezione del dolore acuto e
immediato.

e FibreC
o Sensibilita: Veicolano la sensibilita protopatica e stimoli legati al prurito.

o Morfologia e Velocita: Fibre amieliniche di piccolo calibro, caratterizzate dalla
velocita di conduzione piu lenta.

o Ruolo Funzionale: Mediano il dolore persistente, sordo e di lunga durata.

L'integrazione di questi segnali avviene nel corno posteriore del midollo spinale, dove le fibre
non solo atterrano su neuroni specifici per ogni classe, ma inviano informazioni collaterali
determinanti verso una popolazione neuronale polimodale: i neuroni Wide Dynamic Range.

2. Analisi Comparativa: Neuroni WDRN vs. Neuroni Nocicettivi Specifici



La pratica clinica neurofisiologica richiede una valutazione rigorosa dell'interazione tra i
diversi neuroni del corno posteriore. La qualita dell'esperienza sensoriale € 'eventuale
instaurarsi di quadri patologici dipendono dal bilanciamento tra i neuroni nocicettivi specifici
(NS) e i neuroni Wide Dynamic Range (WDRN).

L'analisi comparativa evidenzia differenziatori chiave fondamentali per la comprensione dei
meccanismi di soglia:

e Soglia di Attivazione: | WDRN possiedono una soglia di attivazione significativamente
piu bassa rispetto ai neuroni nocicettivi specifici. Questa ipersensibilita intrinseca
permette loro di scaricare potenziali d'azione anche in risposta a stimoli di minima
entita.

e Natura degli Stimoli: Mentre i neuroni specifici rispondono esclusivamente a stimoli
nocicettivi (dolorosi), i WDRN sono caratterizzati da una natura polimodale,
attivandosi sia per stimoli innocui che nocivi.

e Meccanismo di Convergenza (Dual Landing): A differenza dei neuroni specifici, che
ricevono input quasi esclusivi dalle fibre A-delta e C, i WDRN ricevono una
convergenza massiva da fibre A-beta, A-deltae C. E cruciale notare che queste fibre
proiettano ai propri neuroni specifici ma, simultaneamente, inviano informazioni
collaterali ai WDRN.

Sintesi Clinica: IL ruolo dei WDRN nella generazione del dolore Il "So What?"
neurofisiologico & evidente: i WDRN sono piu intimamente legati alla generazione del
processo del dolore rispetto ai neuroni specifici. Poiché i WDRN possono attivarsi mentre i
neuroni specifici rimangono silenti, essi costituiscono la base fisiopatologica dell'allodinia.
In questa condizione, stimoli tattili innocui veicolati dalle fibre A-beta superano la bassa
soglia dei WDRN, venendo interpretati erroneamente dai centri superiori come dolore. Tali
dinamiche diventano particolarmente critiche in presenza di alterazioni strutturali della fibra
nervosa.

3. Evoluzione del Segnale: Dolore Disnocicettivo e Dinamiche di Scarica

Il concetto di dolore dishocicettivo rappresenta un'anomalia funzionale in cui il segnale
doloroso non origina dal recettore periferico, ma dalla fibra stessa lungo il suo decorso. In
guesto scenario, la fibra non agisce come un mero conduttore, ma diviene essa stessa la
sorgente della patologia.

ILdolore disnocicettivo € scatenato da alterazioni quali infiammazione, ipermielinizzazione,
demielinizzazione o danni assonali. Questi stati patologici inducono la fibra a generare
scariche ectopiche anomale che vengono veicolate verso i neuroni spinali, manifestandosi
con dinamiche di scarica temporale divergenti:

¢ Neuroni Specifici Nocicettivi: Mostrano un fenomeno di adattamento, riducendo
progressivamente la frequenza di scarica nel tempo.



¢ Neuroni WDRN: Mantengono una scarica persistente e costante.

Questa capacita dei WDRN di sostenere l'attivita elettrica € il principale driver del fenomeno
della sommazione temporale (o wind-up). La persistenza della scarica & l'elemento
biopatologico che trasforma il dolore da sintomo protettivo a patologia cronica, segnando
l'inizio di una riorganizzazione neuroplastica maladattativa.

4. Il Passaggio al Dolore Cronico: Ipertrofia Funzionale e Sensibilizzazione Centrale

Identificare la transizione dal dolore acuto a quello cronico &€ un imperativo strategico per
l'approccio terapeutico moderno. Quando i WDRN — che rappresentano la maggioranza della
popolazione neuronale nel corno posteriore — entrano in uno stato di attivazione anomala e
prolungata, si verifica una ipertrofia funzionale. Questa non € una crescita strutturale, bensi
un'ipereccitabilita elettrofisiologica che produce una massiva scarica afferente ai centri
sovrassiali.

La persistenza del dolore cronico & sostenuta da due pilastri fisiopatologici:

1. Iperattivita e Ipertrofia dei WDRN: | neuroni spinali diventano ipereccitabili,
mantenendo il segnale anche in assenza di stimoli periferici reali.

2. Attivazione Centrale: Il coinvolgimento del sistema nervoso centrale si estende
all'encefalo g, in particolare, al sistema limbico, che integra la componente
emozionale e mnestica del dolore, consolidandone la cronicita.

Alterazioni dell'eccitabilita dei WDRN sono documentate in diverse condizioni cliniche:

e Patologie Oncologiche: Mediante il rilascio di mediatori pro-inflammatori
("inflammatory soup") che sensibilizzano i neuroni.

¢ Incisioni Chirurgiche: A causa del danno tissutale massivo e della conseguente
cascata inflammatoria.

o Distensione Colorettale: In cui lo stress meccanico e viscerale induce una risposta
ipereccitabile persistente.

L'iperattivita persistente descritta ¢ il prerequisito fondamentale per la sensibilizzazione
centrale, un fenomeno di riprogrammazione dei circuiti neurali che analizzeremo come
conseguenza diretta di questi meccanismi di squilibrio sinaptico.



