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Pain that arises from altered nociception despite no clear 

evidence of actual or threatened tissue damage causing the 

activation of peripheral nociceptors or evidence for disease or 

lesion of the somatosensory system causing the pain.

Nociplastic pain
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Alterazione Brain Networks
• alterazione funzionale lobo temporale mediale (amigdala, ippocampo, giro paraippocampale) → 

Ipervigilanza agli stimoli sensitivi → After pain sensation 

• ↑ connettività di Grigio Periacqueduttale (PAG) con insula, corteccia prefrontale, c. cingolata 

anteriore → ⇊ vie discendenti inibitorie

• ↓ connettività di PAG con Salience Network (insula anteriore-c. cingolata dorsale anteriore-amigdala-striato 

ventrale-substantia nigra) e Default Mode Network (corteccia cingolata posteriore-corteccia prefrontale-

circonvoluzione angolare) ∝ catastrofismo

• Alterazioni morfometriche aspecifiche di aree corticali, riduzione ippocampo (eccitossicità?) 

de Tommaso M, Vecchio E, Nolano M. The puzzle of fibromyalgia between central sensitization syndrome and small fiber neuropathy: a narrative review on neurophysiological and morphological evidence. Neurol Sci Off 

J Ital Neurol Soc Ital Soc Clin Neurophysiol. 2022;43(3):1667-1684. doi:10.1007/s10072-021-05806-x



Neuropatia delle fibre di piccolo calibro

• Sono state dimostrate alterazioni delle piccole fibre a livello dell’arto inferiore prossimale

• Riduzione della densità delle piccole fibre alla biopsia cutanea 

• Correlazione con parestesie

• Non chiaro il ruolo patogenetico

Conseguenza di iperattività della trasmissione glutamatergica insulare?

Trigger di aumento compensatorio della elaborazione centrale dello stimolo doloroso?

Espressione di patologia multisistemica immunomediata?

de Tommaso M, Vecchio E, Nolano M. The puzzle of fibromyalgia between central sensitization syndrome and small fiber neuropathy: a narrative review on neurophysiological and morphological evidence. Neurol Sci Off 

J Ital Neurol Soc Ital Soc Clin Neurophysiol. 2022;43(3):1667-1684. doi:10.1007/s10072-021-05806-x
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