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p rzez wiele lat świąd opisywano jako nieprzyjemne odczucie prowadzące do drapania. 
Wyniki badań z dziedziny neurobiologii, neurofizjologii oraz biologii komórkowej stop-
niowo wyjaśniały, zarówno obwodowy, jak i ośrodkowy mechanizm świądu. Dyskusja 

skupiła się na tym, które z nerwów i neuroreceptorów odgrywają zasadniczą rolę w  jego 
indukcji. Teoria intensywności zakłada, że przewodzenie sygnału tymi samymi nerwami pro-
wadzi do wywołania bólu (wysokie natężenie bodźca) lub świądu (niskie natężenie bodźca), 
w zależności od intensywności czynnika stymulującego. Natomiast teoria kodowania typu 
„naniesionej etykiety” zakłada całkowite oddzielenie szlaków przewodzenia uczucia bólu 
i  świądu. Ponadto w dyskusji na temat świądu należy brać pod uwagę zjawisko uwrażli-
wienia. W niniejszym artykule omówiono anatomiczne i funkcjonalne właściwości szlaków 
przewodzenia świądu i ich znaczenie dla zrozumienia odczuwania świądu i chorób przebie-
gających ze świądem.

Nerwy czuciowe i ich skórne receptory
Wiele z obwodowych mediatorów opisywano jako świądogenne.1 Najlepiej poznany czynnik 
wywołujący świąd u ludzi – histamina jest uwalniana z komórek tucznych w wyniku aktywa-
cji przez różne czynniki zapalne, jak na przykład reakcja alergiczna typu I. Sklonowano i zi-
dentyfikowano cztery receptory histaminowe (H1, H2, H3 i H4).2 Wydaje się, że w skórnych 
reakcjach nerwowych indukowanych histaminą, jak rumień powstający na drodze odruchu 
aksonalnego oraz świąd, pośredniczą  głównie receptory H1, ponieważ podanie antagoni-
stów H1 prowadzi do ich całkowitego zahamowania.3 Rzeczywiście leki o działaniu antago-
nistycznym wobec receptorów H1 są skuteczne w terapii niektórych chorób przebiegających 
ze świądem, takich jak pokrzywka, co potwierdza udział receptorów histaminowych w po-
wstawaniu świądu skóry.

Również proteazy, jak trypsyna, tryptaza, katepsyny i kalikreiny, działają w zapalnych 
chorobach skóry, na przykład w atopowym zapaleniu skóry, jako czynniki indukujące po-
jawienie się  świądu.4 Jednym z aktywowanych przez nie receptorów jest PAR2 (receptor 
aktywowany przez proteazy 2; protease-activated receptor 2). Śródskórne podanie agoni-
stów PAR2 wywołuje świąd u chorych z atopowym zapaleniem skóry, ponadto obserwuje się 
u nich także wzrost ekspresji samego receptora w zakończeniach nerwowych,4 co wskazuje 
na to, że proteazy wywołują świąd na drodze aktywacji PAR2 w skórnych zakończeniach 
nerwowych.

Skórne receptory nerwowe, takie jak: H1R lub PAR2, o  których wiadomo, że są 
zaangażowane w  wywoływanie świądu,  nie zawsze są swoiste. Na przykład w  wy-
niku aplikacji histaminy na skórę na drodze jontoforezy lub też nakłucia odczuwany 
jest przede wszystkim świąd, jednak w  przypadku podania podskórnego dominują-
cym odczuciem jest ból.5 Uwolnienie histaminy z komórek tucznych w obrębie górnych 
warstw skóry właściwej prowadzi do powstania pokrzywki, charakteryzującej się obec-
nością bąbli pokrzywkowych i  rumienia, jak również występowaniem świądu. Z  kolei 
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badaniach przeprowadzonych na gryzoniach stwier-
dzono obecność wstępujących szlaków nerwowych 
biegnących do mózgu przez powierzchowną warstwę 
rogów tylnych, łącznie z  blaszkami I  i  II w  rdzeniu 
kręgowym (ryc. 2).18,21-23 Wyniki innych badań prze-
prowadzonych na kotach i naczelnych dowodzą obec-
ności powierzchownych neuronów w  obrębie rdze-
nia kręgowego wrażliwych na czynniki wywołujące 
świąd.24,25 Badania przeprowadzone na szczurach 
dostarczają danych wskazujących na nakładanie się 
obszarów rdzenia kręgowego odpowiadających za sty-
mulacje świądu i bólu.21,26 Natomiast w niedawnych 
badaniach przeprowadzonych na myszach wykazano 
nakładanie się szlaków powstawania świądu zależnego 
i niezależnego od histaminy ze szlakami bólowymi.18 

Obecnie jako cel dla środków przeciwświądowych 
uwagę przyciągają liczne receptory nerwowe zlokali-
zowane w obrębie rdzenia kręgowego biorące udział 
w  powstawaniu świądu.27 Typowym przykładem są 
receptory opioidowe. Endogenne peptydy opioidowe, 
takie jak endorfiny, enkefaliny, dynorfiny oraz endo-
morfiny, działają przez trzy rodzaje receptorów: µ, κ 
i δ. Jednym z najlepiej poznanych agonistów receptora 
opioidowego µ (MOR) jest morfina, od wieków stoso-
wana jako lek znieczulający. Objawem niepożądanym 
podania podpajęczynówkowego lub dordzeniowego jest 
jednak wystąpienie świądu.28,29 Jest on niezależny od 
histaminy i  oporny na leki przeciwhistaminowe.30,31 
Zwykle lokalizuje się w obrębie skóry twarzy, szyi oraz 
górnej części klatki piersiowej,28 często szerząc się 

w kierunku głowy, od miejsca wstrzyknięcia.32 Ten ro-
dzaj świądu jest hamowany przez antagonistów MOR.33 
Powyższa obserwacja sugeruje, że MOR zlokalizowane 
w obrębie rdzenia kręgowego odgrywają znaczącą rolę 
w kontrolowaniu świądu. Kolejnym dowodem potwier-
dzającym tę hipotezę jest to, że antagoniści MOR, tacy 
jak nalokson i naltrekson, cechują się potencjałem prze-
ciwświądowym (ryc. 2) nie tylko w odniesieniu do świą-
du indukowanego morfiną, ale również w przypadku 
świądu związanego z dializami i cholestazą, które zwy-
kle są oporne na leki przeciwhistaminowe.34-36 

U niektórych chorych z cholestazą, antagoniści re-
ceptorów opioidowych µ redukują uczucie świądu, ale 
indukują jednocześnie dolegliwości bólowe, co wskazu-
je na rolę MOR w kontrolowaniu równowagi między 
tymi dwoma odczuciami.27 Tymczasem agoniści re-
ceptorów opioidowych κ (KOR) mogą osłabiać świąd 
indukowany agonistami MOR bez wpływu na działa-
nie antynocyceptywne morfiny.38 Wyniki badań prze-
prowadzonych na zwierzętach wskazują, że agoniści 
KOR nie tylko hamują świąd indukowany morfiną, ale 
również inne rodzaje świądu, w tym zarówno zależny, 
jak i  niezależny od histaminy.39 W  aktualnych bada-
niach klinicznych poświęconych wpływowi nalfurafiny, 
nowego agonisty KOR, wykazano, że te receptory ce-
chują się działaniem przeciwświądowym w przypadku 
uporczywego świądu u  chorych hemodializowanych  
(ryc. 2).40,41

Również receptory dla peptydu uwalniającego ga-
strynę (gastrin-relasing peptide, GRP) zlokalizowa-

rycina 2. przewodzenie świądu w obrębie 
rdzenia kręgowego. 

Uwalniane z neuronów presynaptycznych 
grp i Sp mogą spełnić swoją rolę czynników 
świądogennych przez, odpowiednio, BB2 i NK1r, 
zlokalizowane w obrębie rdzenia kręgowego. 
opisano działanie przeciwświądowe aprepitantu, 
będącego antagonistą NK1r. podanie morfiny 
indukuje świąd przez jej przyłączenie się do mor, 
podczas gdy hamowanie zachodzi na drodze 
blokowania mor przez ich antagonistów, takich jak: 
nalokson i naltrekson lub też w wyniku aktywacji 
Kor przez agonistów, takich jak nalfurafina. 
Uwrażliwienie receptorów NmDa (NmDa-r) zachodzi 
dzięki stałemu dopływowi bodźców z neuronów 
presynaptycznych. W takich warunkach uwolnienie 
glutaminianu, który może być blokowany przez 
gabapentynę lub też przez indukowany nią napływ 
jonów Ca2+, prowadzi do bardziej intensywnej 
aktywacji NmDa-r i najprawdopodobniej 
wywoływania większego świądu. 
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pochodzący ze skóry dzieli się na dwa różne podtypy – 
ból pierwszy i drugi, odbierane po sobie, z opóźnieniem 
czasowym między nimi. Ból pierwszy, przewodzony 
przez włókna Aδ, jest często opisywany jako „kłujący”, 
podczas gdy drugi, przewodzony przez włókna C jest 
określany mianem „piekącego”. Świąd jest zbliżony 
do drugiego rodzaju bólu, co spowodowało, że uważa-
no, iż powstaje w wyniku słabej aktywacji nerwów C. 
Doprowadziło to do sformułowania teorii intensywno-
ści – przez długi czas uznawanej za prawdziwą. Została 
ona jednak obalona wynikami obserwacji wskazujący-
mi, że podanie morfiny z  jednej strony zmniejsza od-
czucie bólu, ale jednoczenie indukuje świąd oraz że 
świąd indukowany bodźcem elektrycznym nie prze-
kształca się w ból, nawet w przypadku zwiększenia czę-
stości stymulacji.13

Poprzednie badania mikroneurograficzne przepro-
wadzone u badanych, którym podawano do skóry hi-
staminę, wskazują na słabą aktywację polimodalnych 
nerwów C unerwiających niewielkie obszary skóry.14 Ta 
obserwacja nie zdołała wyjaśnić intensywnego świądu 
indukowanego histaminą, któremu towarzyszy nasilo-
ny rumień powstający na drodze odruchu aksonalne-
go. W późniejszych badaniach mikroneurograficznych 
wykazano obecność wrażliwych na histaminę, a  nie-
wrażliwych na bodziec mechaniczny włókien C (me-
chano-insensitive C nerves, CMi), których aktywacja in-
dukowana tym mediatorem była tak długa, jak odczucie 
świądu, a obszar unerwienia zdecydowanie większy niż 
w przypadku polimodalnych nerwów C i odpowiadają-
cy wielkości rumienia powstającego na drodze odruchu 
aksonalnego.15 Wydaje się więc, że włókna CMi uczest-
niczą w powstawaniu świądu indukowanego histaminą 
oraz wspomnianego rumienia.

Wrażliwe na histaminę włókna nerwowe C mają 
również inną cechę odróżniającą je od polimodalnych 
nerwów C. Są to: wyższy próg pobudliwości elek-
trycznej, mniejsza prędkość przewodzenia oraz mniej 
spontaniczna aktywacja, korelujące ze swoistością 
teorii świądu, czyli oddzielnymi szlakami przewodze-
nia bólu i  świądu. Zatem odkrycie wrażliwych na hi-
staminę włókien nerwowych C wspiera teorię kodo-
wania typu „naniesionej etykiety” (labelled-line coding 
theory), w  przeciwieństwie do teorii intensywności. 
Niektóre z wrażliwych na histaminę włókien CMi re-
agują również na kilka substancji wywołujących ból, 
takich jak kapsaicyna,cechujących się słabą aktywa-
cją.16 Natomiast histamina powoduje również słabą ak-
tywację polimodalnych włókien nerwowych C. Włókna 
CMi wrażliwe na histaminę mogą być raczej określane 

mianem „świądo selektywnych”niż„świądo swoistych”, 
a substancje o silnym działaniu aktywującym ten rodzaj 
włókien, ale nie polimodalne nerwy C, wydają się zdol-
ne do wywoływania świądu.17 

Chociaż identyfikacja wrażliwych na histaminę włó-
kien nerwowych CMi miała przełomowe znaczenie 
w badaniach nad świądem, oczywiste, że tego rodzaju 
nerwy nie przewodzą jedynie świądu. Przede wszystkim 
wyniki badań prowadzonych obecnie na gryzoniach 
wskazują na obecność szlaków swoistych dla świądu. 
Wiele neuronów odpowiadających na histaminę i  inne 
czynniki wywołujące świąd jest również wrażliwych na 
czynniki toksyczne, takie jak: ciepło, olej musztardowy 
oraz kapsaicyna.18 Ponadto w codziennym życiu często 
występuje świąd bez obecności rumienia, mimo akty-
wacji wrażliwych na histaminę włókien nerwowych C 
wywołujących zarówno świąd, jak i  rumień, co wyja-
śnia, dlaczego świąd indukowany histaminą zawsze 
współistnieje z rumieniem powstającym na drodze od-
ruchu aksonalnego. Przykładem świądu bez współwy-
stępowania rumienia jest reakcja wywołana użyciem 
kolca świerzbca właściwego. Uniewrażliwienie zakoń-
czeń nerwów zlokalizowanych w skórze, reagujących 
na kapsaicynę spowodowane powtarzającą się aplikacją 
kapsaicyny hamuje świąd wywoływany przez świerzbca 
właściwego, ale nie świąd wywoływany histaminą.19 

Wykazano, że świerzbiec właściwy aktywuje subpo-
pulację polimodalnych włókien nerwowych C, ale nie 
CMi, co prościej podkreśla istnienie oddzielnych pier-
wotnych włókien aferentnych dla świądu indukowa-
nego histaminą i działaniem świerzbca właściwego.20 

Potwierdzeniem występowania licznych podtypów pier-
wotnych włókien aferentnych jest również eksperymen-
talne wywołanie świądu u zdrowych ochotników przez 
naskórkową stymulację elektryczną. Zgodnie z  bada-
niem włókna nerwowe typu C, mające znacznie niższy 
próg pobudliwości na bodziec elektryczny niż wrażliwe 
na histaminę włókna C, mogą również odpowiadać za 
powstawanie świądu.8 Podsumowując, wyniki przyto-
czonych badań wskazują, że istnieje wiele obwodowych 
szlaków nerwowych odpowiadających za powstawanie 
świądu, z których niektóre wydają się selektywne dla 
tego odczucia, podczas gdy inne nie (ryc. 1). 

rola receptorów rdzeniowych 
w rozwoju świądu
W badaniach przeprowadzonych na zwierzętach wy-
kazano, że w obrębie rdzenia kręgowego nie ma żad-
nych obszarów swoistych dla świądu. W  pewnych 
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wana jako lek znieczulający. Objawem niepożądanym 
podania podpajęczynówkowego lub dordzeniowego jest 
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w kierunku głowy, od miejsca wstrzyknięcia.32 Ten ro-
dzaj świądu jest hamowany przez antagonistów MOR.33 
Powyższa obserwacja sugeruje, że MOR zlokalizowane 
w obrębie rdzenia kręgowego odgrywają znaczącą rolę 
w kontrolowaniu świądu. Kolejnym dowodem potwier-
dzającym tę hipotezę jest to, że antagoniści MOR, tacy 
jak nalokson i naltrekson, cechują się potencjałem prze-
ciwświądowym (ryc. 2) nie tylko w odniesieniu do świą-
du indukowanego morfiną, ale również w przypadku 
świądu związanego z dializami i cholestazą, które zwy-
kle są oporne na leki przeciwhistaminowe.34-36 

U niektórych chorych z cholestazą, antagoniści re-
ceptorów opioidowych µ redukują uczucie świądu, ale 
indukują jednocześnie dolegliwości bólowe, co wskazu-
je na rolę MOR w kontrolowaniu równowagi między 
tymi dwoma odczuciami.27 Tymczasem agoniści re-
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indukowany agonistami MOR bez wpływu na działa-
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KOR nie tylko hamują świąd indukowany morfiną, ale 
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jak i  niezależny od histaminy.39 W  aktualnych bada-
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(ryc. 2).40,41
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strynę (gastrin-relasing peptide, GRP) zlokalizowa-

rycina 2. przewodzenie świądu w obrębie 
rdzenia kręgowego. 

Uwalniane z neuronów presynaptycznych 
grp i Sp mogą spełnić swoją rolę czynników 
świądogennych przez, odpowiednio, BB2 i NK1r, 
zlokalizowane w obrębie rdzenia kręgowego. 
opisano działanie przeciwświądowe aprepitantu, 
będącego antagonistą NK1r. podanie morfiny 
indukuje świąd przez jej przyłączenie się do mor, 
podczas gdy hamowanie zachodzi na drodze 
blokowania mor przez ich antagonistów, takich jak: 
nalokson i naltrekson lub też w wyniku aktywacji 
Kor przez agonistów, takich jak nalfurafina. 
Uwrażliwienie receptorów NmDa (NmDa-r) zachodzi 
dzięki stałemu dopływowi bodźców z neuronów 
presynaptycznych. W takich warunkach uwolnienie 
glutaminianu, który może być blokowany przez 
gabapentynę lub też przez indukowany nią napływ 
jonów Ca2+, prowadzi do bardziej intensywnej 
aktywacji NmDa-r i najprawdopodobniej 
wywoływania większego świądu. 

morfina
Naltrekson 
Nalokson

Nalfurafina

Dendryt 
postsynaptyczny

Uwrażliwienie
Ca2+ napływ

glutaminian

gabapentyna 
pregabalina

Neuron 
presynaptyczny  

pierwotnie 
czuciowy 

(interneuron)

Sp Świąd

Kor

NmDa-r

NK1-r
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grp
BB2

MOR
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ne powierzchownie w  rogach grzbietowych rdzenia 
kręgowego budzą zainteresowanie jako nowy rodzaj 
szlaku selektywnie przewodzącego świąd. GRP i  jego 
receptory są szeroko rozpowszechnione w  obrębie 
ośrodkowego  układu nerwowego oraz układu po-
karmowego. Peptyd uwalniający gastrynę wykazuje 
różne działanie fizjologiczne, takie jak sekrecja hor-
monów, regulacja przepływu krwi oraz skurcz mię-
śni gładkich w wyniku aktywacji receptorów dla GR, 
określanych również mianem receptora 2 dla bom-
besyny (BB2).42,43 Wyniki ostatnich badań pozwoliły 
na poszerzenie zakresu funkcji GRP i jego receptorów 
o przewodzenie świądu.44,45 Zmutowane myszy BB2 
cechuje prawidłowa percepcja bólu, ale aplikacja 
czynników wywołujących świąd nie powoduje wystę-
powania świądu. Z kolei dokanałowe zastosowanie an-
tagonistów BB2 u dzikich myszy prowadzi do zmniej-
szenia świądu indukowanego tymi czynnikami.44 
Ponadto ablacja blaszki I  neuronów wykazujących 
ekspresję BB2 nie wywołuje świądu w odpowiedzi na 
czynniki indukujące.45 Receptory dla GP mogą więc 
być obecne jedynie w nerwach swoistych dla świądu. 
W zwojach nerwowych korzeni grzbietowych GRP są 
swoiście rozproszone w niewielkich grupach małych 
do średnich neuronów i w pobliżu peptydów związa-
nych z  genami kalcytoniny i  peryferyny, stanowiącej 
marker bezmielinowych włókien nerwowych C. W ro-
gach grzbietowych rdzenia kręgowego GRP występuje 
w blaszce I oraz w zewnętrznej warstwie blaszki II.44 

Substancja P (SP) jest neuropeptydem należącym 
do rodziny tachykinin. Największe powinowactwo do 
SP wykazuje receptor 1 dla neurokininy (neurokinin-1 
receptor, NK1R), szeroko rozpowszechniony w  obrę-
bie obwodowego i  centralnego układu nerwowego.46 

Wyniki kilku badań przeprowadzonych na gryzoniach 
dowodzą wysokiej ekspresji NK1R w  powierzchow-
nej warstwie rogów grzbietowych rdzenia kręgowe-
go, w  tym w obrębie blaszki I.47-52 Ablacja neuronów 
rogów grzbietowych wykazujących ekspresję NK1R 
prowadzi do wystąpienia przeczulicy bólowej,53 co su-
geruje że SP i NK1R są zaangażowane w przewodzenie 
bólu na poziomie rdzenia kręgowego. W badaniach po-
święconych chorym z zespołem Sezarego54 i  różnymi 
rodzajami świądu przewlekłego55 wykazano działanie 
przeciwświądowe aprepitantu (lek przeciwwymiotny 
– przyp. tłum.) będącego antagonistą NK1R, który wy-
kazuje w pewnym zakresie powinowactwo do NK2R 
i  NK3R. Potencjał przeciwświądowy antagonistów 
NK1R musi jednak zostać określony w dużych bada-
niach klinicznych. 

rola wtórnych nerwów czuciowych 
w powstawaniu świądu
U kotów w obrębie niewielkich grup neuronów blasz-
ki I, których aksony wstępują do przeciwległego wzgó-
rza przez szlak rdzeniowo-wzgórzowy (spinothalamic 
tract, SST), znaleziono neurony wrażliwe na histami-
nę.24 W  późniejszych badaniach przeprowadzonych 
na szczurach z suchą skórą wykazano ekspresję białka 
c-fos związaną ze świądem w obrębie blaszki I, ale nie 
w blaszkach II i III, co różni ekspresję białka c-fos in-
dukowaną kapsaicyną od występującej w blaszkach I, 
II i  III.21 Podobnie jak wrażliwe na histaminę ludzkie 
włókna nerwowe C, kocie neurony szlaku STT wrażli-
we na histaminę nie odpowiadają na stymulację mecha-
niczną lub termiczną i cechują się niewielką szybkością 
przewodzenia. Ponadto sięgają one głównie do brzusz-
nego, tylnego, dolnego jądra i części brzusznej brzusz-
nego, tylnego, bocznego jądra wzgórza bocznego, pod-
czas gdy nocyceptywne neurony STT sięgają głównie do 
jądra podprzyśrodkowego wzgórza przyśrodkowego. 
Powyższe obserwacje wskazują, że kodowanie typu „na-
niesionej etykiety” we wtórnych włóknach czuciowych 
jest takie samo jak w przypadku włókien pierwotnych. 
Wspomniane wcześniej wyniki badań dotyczącego GRP 
i  receptorów dla GRP w rdzeniu kręgowym stanowią 
poparcie dla tego podobieństwa.

Dla kontrastu, w niedawnych badaniach przeprowa-
dzonych na grupie naczelnych stwierdzono, że zakres 
dynamiki odpowiadających na histaminę neuronów 
STT jest szeroki i mogą one również odpowiadać na 
kapsaicynę, chociaż przyczyniają się bardziej do wy-
stępowania bólu niż świądu.56 W innym badaniu prze-
prowadzonym z  udziałem naczelnych poświęconym 
neuronom STT nie wykazano żadnych neuronów od-
powiadających na histaminę i  świerzbiec właściwy, co 
sugeruje obecność oddzielnych szlaków STT dla świądu 
indukowanego histaminą i świerzbcem właściwym.47

rola mózgu w powstawaniu świądu
Obserwuje się stopniowe zwiększenie liczby badań po-
święconych roli mózgu w  rozwoju świądu, do czego 
przyczynia się rozkwit technologii obrazowania funk-
cjonalnego mózgu oraz wcześniejsze badania doty-
czące funkcji mózgu związanych z bólem. Jak dotąd, 
wyniki badań obrazowych mózgu dotyczących odczu-
wania bólu pozwoliły na osiągnięcie zgody co do tego, 
że aspekty przestrzenny, czasowy oraz związany z na-
tężeniem bólu powstają w  obrębie pierwszorzędowej 
(pierwotnej, S1) i drugorzędowej (wtórnej, S2) kory so-
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matosensorycznej, podczas gdy aspekty czuciowy i mo-
tywacyjny powstają w przedniej części kory mózgowej 
obręczy (anterior cingulate cortex, ACC) i w korze wy-
spowej.58 W trakcie odczuwania bólu aktywacji ulegają 
również wzgórze, kora przedczołowa, pole przedru-
chowe oraz móżdżek.59,60 Badania obrazowe świądu 
związanego z  mózgiem przeprowadzone metodą po-
zytronowej tomografii emisyjnej wykazały aktywację 
kory przedczołowej i  obszarów przedruchowych, ta-
kich jak S1 i ACC w  trakcie odczuwania świądu.61,62 

Koaktywacja ipsilateralnych obszarów przedrucho-
wych może stanowić odzwierciedlenie chęci drapa-
nia się.63 Zarówno szlaki wstępujące, jak i  zstępujące 
odpowiedzialne za kontrolę świądu były przebadane 
z użyciem technik obrazowania funkcjonalnego mózgu. 
W badaniach przeprowadzonych metodą pozytronowej 
tomografii emisyjnej wykazano aktywację istoty szarej 
wodociągu mózgu w  celu zmniejszenia świądu, pod-
czas jednoczesnego stymulowania świądu i bólu, ale nie 
w sytuacji, kiedy stymulacja dotyczy jednego z nich.64 
Natomiast w  badaniach przeprowadzonych techniką 
czynnościowego rezonansu magnetycznego dowiedzio-
no, że drapanie skóry aktywuje skorupę (putamen) jedy-
nie w przypadku współistnienia świądu.65 Ogólnie mó-
wiąc, obszary mózgu aktywne w czasie świądu i bólu 
nakładają się na siebie. Pozostaje niejasne, czy istnieje 
rejon mózgu lub też wzorzec jego aktywacji swoisty dla 
świądu. Przeszkodą w badaniach obrazowych mózgu 
w zakresie świądu jest trudność standaryzacji czynni-
ków stymulujących świąd, ponieważ czas jego trwania, 
jak również nasilenie, są z natury trudne do kontroli. 
Pozostaje nadzieja, że nowo powstałe, eksperymentalne 
metody prowokacji świądu, takie jak prowokacja elek-
tryczna, rozwiążą ten problem.8

modyfikacja szlaków świądu 
w przebiegu chorób: uwrażliwienie
Wiadomo, że chorzy z bólem przewlekłym, takim jak 
neuralgia po przebyciu półpaśca, zgłaszają nie tylko 
występowanie samoistnego bólu, ale również uwraż-
liwienia na ból. Prowadzi to do występowania bólu 
w wyniku działania słabych bodźców mechanicznych, 
które zwykle nie prowokują jego odczuwania, takich 
jak np. ciepła woda. Ponadto chorzy odczuwają silny 
ból wywołany lekkim ukłuciem szpilką. Opisane zja-
wiska określane odpowiednio mianem alodynii i prze-
czulicą o charakterze ukłuć szpilek, powstają w wyni-
ku uwrażliwienie nerwowego, czyli obniżenia progu 
nerwowego na bodźce zewnętrzne.66 Porównywalne 

objawy stwierdza się u osób ze świądem. Na przykład 
chory z atopowym zapaleniem skóry nie tylko odczuwa 
samoistny świąd, ale również słabe bodźce mechanicz-
ne, takie jak kontakt skóry z włóknami wełny, wywołują 
tego rodzaju odczucia. Wyniki badań eksperymental-
nych przeprowadzonych w grupie chorych z atopowym 
zapaleniem skóry wskazują, że śródskórne podanie 
histaminy wywołuje zdecydowanie intensywniejszy 
świąd w przypadku skóry zmienionej wypryskowo niż 
w przypadku skóry bez wykwitów chorobowych lub też 
skóry zdrowych ochotników.67 To zjawisko, podobne do 
alodynii i przeczulicy, nazywane jest aloknezą i hiper-
knezą. Podobieństwo między alodynią i  aloknezą, jak 
również między hiperalgezją i hiperknezą wskazują na 
podobne mechanizmy zaangażowane w uwrażliwienie 
zarówno na świąd, jak i ból. 

Niewielka liczba dowodów wskazuje, że uwrażli-
wienie centralne odgrywa zasadniczą rolę w uwrażli-
wieniu na ból,67 podczas gdy w odniesieniu do świą-
du dostępnych jest kilka badań. Jednym z receptorów, 
o  których wiadomo, że są zaangażowane w  rozwój 
bólu przez uwrażliwienie na poziomie rdzenia kręgo-
wego, jest postsynaptyczny receptor dla N-metylo-D-
asparaginianu (NMDA), do którego przyłącza się glu-
taminian. To połączenie nie jest zwykle na tyle silne, 
aby aktywować receptory NMDA, ze względu na blo-
kadę jonów Mg2+. Ciągła aktywacja obwodowych, no-
cyceptywnych włókien aferentnych wywołana różnymi 
czynnikami, takimi jak: uraz lub stan zapalny, prowa-
dzi jednak do depolaryzacji komórek postsynaptycz-
nych w  rdzeniu kręgowym, co znosi blokadę jonów 
Mg2+ w obrębie NMDA i pozwala na aktywację przez 
przyłączenie glutaminianu. Powoduje to napływ jonów 
Ca2+ i uruchomienie wewnątrzkomórkowej kaskady sy-
gnałowej, co wywołuje fosforylację kanałów jonowych 
i w konsekwencji wywołanie postsynaptycznego poten-
cjału pobudzającego. W  sumie receptory dla NMDA 
odgrywają istotną rolę w  przedłużonym i  nasilonym 
wywołaniu postsynaptycznej pobudliwości nerwowej – 
innymi słowy w uwrażliwieniu centralnym.4 

W wyniku uwrażliwienia centralnego sygnały pocho-
dzące z pierwotnych włókien aferentnych wywołujące 
ból lub świąd powodują bardziej nasiloną aktywację 
postsynaptycznych neuronów rdzeniowych niż ma to 
zwykle miejsce, co wyjaśnia zjawisko przeczulicy (lub 
hiperknezy). Ponadto nie tylko sygnały pochodzące 
z nerwów przewodzących ból lub świąd, ale również 
z  innych, takich jak włókna A-β, których aktywacja 
prowadzi zwykle do odbioru czucia dotyku, aktywują 
postsynaptyczne neurony rdzeniowe dla bólu lub świą-
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du, co wyjaśnia zjawisko alodynii (lub aloknezy). Zatem 
uwrażliwienie centralne, występujące w przebiegu cho-
rób, zwiększa liczbę szlaków bólu i świądu. W przypad-
ku chorób przebiegających ze świądem, takich jak ato-
powe zapalenie skóry, konsekwencją jest wywoływanie 
świądu przez czynniki, które normalnie prowokują ból 
i hamują świąd.68 Ponadto mediatory stanu zapalnego, 
takie jak bradykinina, o których wiadomo, że są zdol-
ne do wywoływania bólu, mogą również indukować 
świąd, zgodnie z uwrażliwieniem centralnym,69 co pod-
kreśla, że to zjawisko powinno być brane pod uwagę 
przy opracowywaniu strategii terapeutycznych.

podsumowanie i przyszłe kierunki 
badań
Wyniki aktualnych badań wskazują, że świąd jest zło-
żonym zjawiskiem, w  powstawanie którego zaanga-
żowane są liczne komórki, mediatory oraz receptory 
zlokalizowane zarówno w obrębie skóry, jak i  rdzenia 
kręgowego oraz mózgu. Badania molekularne i farma-
kologiczne, w których wykorzystuje się modyfikowane 
genetycznie myszy, ułatwiają zrozumienie roli zależnych 
od histaminy szlaków powstawania świądu, w  tym: 
GRP, PAR2, NK1R i inne. Teorie intensywności i kodo-
wania typu „naniesionej etykiety” wymagają dalszych 
badań pozwalających na pełne zrozumienie złożonych 
mechanizmów regulacji świądu, na które składają się 
również interneurony (ryc. 2) i prawdopodobnie różne 
obszary i  receptory zlokalizowane w  obrębie mózgu. 
Zrozumienie obwodu komunikacji neuronowej między 
keratynocytami lub komórkami immunologicznymi 
i zakończeniami nerwowymi doprowadzi do ulepszenia 
metod terapeutycznych stosowanych w  leczeniu świą-
du przewlekłego występującego w przebiegu zapalnych 
lub układowych chorób skóry. Obecnie wyzwanie sta-
nowi wyjaśnienie mechanizmów molekularnych odbio-
ru świądu, co odgrywa zasadniczą rolę w odpowied-
nim leczeniu. Wydaje się, że w tym celu konieczne jest 
prowadzenie dalszych badań dotyczących różnic, po-
dobieństw i interakcji między świądem i bólem, w celu 
poznania interakcji między nerwami a  komórkami 
skóry lub komórkami odpornościowymi i w celu posze-
rzenia wiedzy na temat uwrażliwienia centralnego oraz 
tego, w jaki sposób mózg i rdzeń kręgowy ulegają roz-
regulowaniu w przypadku świądu przewlekłego. 
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Niewątpliwie świąd jest jednym z najczęstszych 
i najistotniejszych objawów chorób skóry i dlate-
go znajduje się w kręgu zainteresowań dermato-

logii. Należy jednak pamiętać, że jest to także częsty 
objaw wielu chorób ogólnoustrojowych (np. przewle-
kłej niewydolności nerek, chorób wątroby, schorzeń 
hematologicznych), neurologicznych (np. neuralgii 
popółpaścowej) czy psychicznych (np. depresji, schi-
zofrenii) i  jedynie współpraca lekarzy różnych spe-
cjalności umożliwia pełną opiekę nad chorymi ze 
świądem przewlekłym. Częstość występowania świą-
du przewlekłego jest dość znaczna i w zależności od 
badanej populacji waha się od 8 do ok. 17%.1-3 Mimo 
intensywnie prowadzonych badań wiele elementów 
patogenezy świądu nadal pozostaje niewyjaśnionych, 
chociaż w  ostatnich latach obserwuje się znaczny 
postęp w  rozumieniu tego rodzaju czucia powierz-
chownego. W nurt publikowanych doniesień nad pa-
togenezą świądu doskonale wpisuje się przedstawio-
ny w niniejszym numerze Dermatologii po Dyplomie 
artykuł Ikomy i wsp. Autorzy pracy, stanowiący jed-
nocześnie jeden z najlepszych zespołów badawczych 
zajmujących się świądem na świecie, szczegółowo 
zapoznają czytelnika z obecnymi poglądami na temat 
neurofizjologii świądu. Poniżej chciałbym pokrótce 
zwrócić uwagę na kilka, moich zdaniem najważniej-
szych, odkryć ostatnich lat dotyczących patogenezy 
i  leczenia świądu, które w  większości znalazły od-
zwierciedlenie w omawianej pracy.

Przez długi czas świąd traktowano jako rodzaj 
podprogowego bólu. Obecnie wiadomo, że jest od-
rębnym rodzajem czucia powierzchownego, prze-
wodzonego do kory mózgowej swoistymi drogami 
nerwowymi, choć niewątpliwie droga czucia świądu 
w części nakłada się na drogę przewodzącą bodźce 
bólowe. Jednym z istotnych odkryć ostatnich lat, po-
twierdzających odrębność czucia świądu, było wy-

kazanie istnienia w  rdzeniu kręgowym neuronów 
swoistych dla drogi świądowej.4,5 Stwierdzono mia-
nowicie, że selektywna ablacja neuronów wyposażo-
nych w  receptory peptydu uwalniającego gastrynę 
nie powodowała zaburzeń przewodzenia bodźców 
bólowych, natomiast znacznie ograniczała odruch 
drapania u  myszy, niezależnie od czynnika, który 
spowodował świąd.4,5 Warto także podkreślić, że 
nowoczesne techniki obrazowania mózgu pozwoliły 
potwierdzić wcześniejsze sugestie, zgodnie z  który-
mi odczuwanie bodźców świądowych u chorych ze 
świądem przewlekłym jest odmienne od odczuwania 
ich przez osoby zdrowe, wskazując na tzw. zjawisko 
ośrodkowej sensytyzacji w świądzie przewlekłym.6,7 

Tym samym w pełni zasadne wydaje się stosowanie 
leków oddziałujących na ośrodkowy układ nerwowy 
u  tych chorych ze świądem przewlekłym, u których 
inne metody terapii nie przyniosły zadowalającej po-
prawy. Do najczęściej obecnie stosowanych leków 
z  tej grupy w  leczeniu świądu należą selektywne in-
hibitory wychwytu zwrotnego serotoniny oraz leki 
przeciwpadaczkowe oddziałujące na neurony GABA- 
-ergiczne (gabapentyna, pregabalina).8,9 Te ostatnie 
leki okazały się bardzo skuteczne przede wszystkim 
w  terapii świądu mocznicowego.9-12 Duże nadzieje 
wiąże się także z  lekami oddziałującymi na recepto-
ry κ-opioidowe, zwłaszcza z nalfurafiną, dopuszczo-
ną w  Japonii do leczenia świądu mocznicowego.13 
Najbliższe lata pokażą, czy ta grupa leków znajdzie 
także zastosowanie w  innych odmianach świądu 
przewlekłego. Do interesujących doniesień należą 
również obserwacje na temat skutecznego leczenia 
świądu za pomocą aprepitantu, inhibitora receptora 
neurokininowego 1.14-17 Aprepitant jest zarejestrowa-
ny do leczenia uporczywych wymiotów związanych 
ze stosowaniem chemioterapii, ale pierwsze donie-
sienia na temat jego działania przeciwświądowego 
wskazują na potencjalne dodatkowe zastosowanie 
w  terapii świądu. Ponadto działanie przeciwświądo-
we tego leku potwierdza także istotną rolę substan-
cji P w patogenezie świądu, gdyż jest to podstawowy 
agonista receptora neurokininowego 1. 

Ostatnie lata przyniosły także nowe odkrycia 
wśród neuromediatorów świądu, co być może już 
wkrótce przyczyni się do opracowania zupełnie no-
wych metod terapii. Poza mediatorami świądu omó-
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wionymi przez autorów komentowanego artykułu, 
chciałbym zwrócić uwagę na dwie inne cząsteczki 
sygnałowe. Zespół badaczy z Amsterdamu wykazał, 
że mediatorem odpowiedzialnym za świąd chole-
statyczny jest najprawdopodobniej kwas lizofosfa-
tydowy, będący produktem enzymu autotaksyny.18 
Z kolei w przypadku świądu towarzyszącego derma-
tozom zapalnym, a zwłaszcza atopowemu zapaleniu 
skóry, zwraca się uwagę na interleukinę 31 (IL-31), 
której stężenie korelowało nie tylko z  nasileniem 
atopowego zapalenia skóry, ale także z nasileniem 
świądu.19,20 Ponadto zastosowanie przeciwciał anty-
-IL-31 znosiło odruch drapania w przypadku mysie-
go modelu atopowego zapalenia skóry.21 Istotną rolę 
IL-31 w świądzie potwierdzają także badania wśród 
członków rodzin z rodzinną pierwotną skórną amy-
loidozą.22

Na zakończenie pragnę podkreślić, że Ikoma 
i  wsp. bardzo przejrzyście i  ciekawie przedstawi-
li trudne zagadnienie, jakim jest neurofizjologia 
świądu. Szczerze zachęcam do lektury pracy, gdyż 
bez zaznajomienia się z  patomechanizmem danej 
jednostki chorobowej nie jest możliwe wdrożenie 
w  pełni racjonalnego i  skutecznego postępowania 
leczniczego. 
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