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PARTEA SPECIALA



9. PREMIZELE STUDIULUI

Repararea nervoasa corecta, eficientd si fara vicii este rard sau tinde spre zero, daca
pacientul nu este supus unei interventii chirurgicale care este efectuatd pentru a stabili

traiectul nervos normal si de a inlatura obstacolele unei regenerdri vicioase.

Metoda in cazul lucrari de fata propune, experimental in laborator, o alternativa terapeutica
la tratamentul conventional prin sutura sau grefarea leziunilor nervoase cu defect de substanta
nervoasd, defecte ce depasesc minim 4 cm, inlocuite (sutura directa si grefa de nerv de la acelasg
individ) cu allogrefa de la individ de aceeasi specia si cu aceleasi constante biologice. Acest fapt
poate fi la un moment dat transpus si in activitate clinica si o practica curentd in serviciile de
traumatologie. Avantajele aplicarii procedeului in practica clinicd ar presupune recoltarea
grefoanelor nervoase de acelasi tip ca si nervul traumatizat sau care a suferit si pierdere de

substanta, de la cadavrul proaspat sau pacientii aflati in moarte clinica.

Subiectul de cercetare ramane actual si de mare complexitate deoarece regenerarea
nervoasa este inca o enigma din care Tmi permit a emite premiza cd nu o cunoastem mai
mult de 50%. Astfel se propune un protocol experimental desfasurat pe sobolanul de
laborator Wistar, o testare experimentald, iar apoi sa analizeze si sa evalueze rezultatele

acestui protocol, cu speranta ca intr-o zi se va putea transpune si in practica chirurgicala.

10. OBIECTIVELE STUDIULUI

Teza este realizatd in baza unui studiu experimental care si-a propus s analizeze in
primul rand eficienta unei allogrefe nervoase. Pentru aceasta am folosit doua esantioane de
cate 22 si respectiv 24 animale de laborator (sobolani Wistar) care au fost supuse unor
interventii chirurgicale, in care a fost trasplantatd o allogrefd de dimensiune standard
(lungime=1cm). La fiecare esantion, a fost folosit un sobolan Wistar drept martor.
Repararea defectului de nerv sciatic a fost facuta folosind metoda de electie, folosita la ora

actuald si anume sutura allogrefei nervoase epi-perineural.

Desi, din punct de vedere al tehnicii chirurgicale, existd similarititi In cele trei
metode de reparare a leziunilor de nervi periferici cu defect de substantd, durata
interventiei, interesarea unei zone donoare si recoltarea unor structuri de la un alt nivel
implica o serie de avantaje si dezavantaje. Acestea au fost analizate in functie de fiecare

interventie in parte.



Postoperator am propus efectuarea de teste care vor acoperi cele mai importante
aspecte ale regenerarii nervoase. Eficienta regenerdrii nervoase a fost analizatd din punct
de vedere functional comparand rezultatele obtinute prin proba amprentei cu sobolanul

martor atat in cadrul fiecarui lot, cat si intre cele doua loturi.

Dupa efectuarea probei amprentei, nervul sciatic a fost recoltat de la nivelul
membrului operat, de la ambii sobolani aflati in aceasi “echipa”, si s-a efectuat examenul
histopatologic, rezultatele fiind comparate atat in cadrul fiecarui lot in parte, cat si intre

cele doua loturi.

Dupa analizarea tuturor rezultatelor se va stabili daca, experimental allogrefa poate fi

modelul optim de conduct nervos.
Astfel, obiectivele acestui studiu sunt:

1.  Analiza eficientei allogrefei nervoase prin calea de abord chirurgical desfasurata pe

cele doua esantioane;
2. Stabilirea avantajelor si dezavantajelor fiecarei céi de abord chirurgical in parte;

3. Evaluarea comparativa si in evolutie, prin proba amprentei si ulterior prin examenul

histopatologic efectuat asupra nervului recoltat dupd sacrificarea sobolanului;

4. Producerea unui defect nervos la nivelul nervului sciatic al sobolanului de 1 cm ce ar
echivala la o persoand adultd umand cu un defect situat intre 9-13 cm. Acest
rationament a fost facut din punct de vedere anatomic pe baza masurdri nervului
sciatic la o persoana adulta (cca 40 de cm ) si mdsurarea nervului sciatic la sobolanul
Wistar (cca 3cm). Asfel am considerat cd 1 cm din nervul sciatic al sobolanului

echivaleaza cu circa 11cm de nerv sciatic uman.

5. Stabilirea variantei optime pentru calea de abord chirurgical care presupune un

stress minim sobolanului si o regenerare cat mai rapida a nervului sciatic.



11. STUDIUL EXPERIMENTAL

S-a desfasurat in cadrul “Universitatea de Stiinte Agronomice si Medicina Veterinara
din Bucuresti”, implicand catedra de histologie si chirurgie cu, concursul catedrei de

anestezie terapie intensiva, fara de care nu s-ar fi putut desfasura timpii operatori.

Modelul animal a fost ales “Sobolanul Wistar *, care este de electie pe plan mondial
datorita rapiditatii sale adaptative, suportului anatomic de buna calitate si raspunsul corect

atat in timpul interventiei chirurgicale cat si postoperator.

11.1. Materialele si metoda

Esantioane de studiu (sobolanii Wistar) : doud esantioane la care s-au aplicat doua
tehnici operatorii avand acelasi scop, dar cu doud cai de abord diferite si cu rezultate

comparativ diferite.

Lotul 1 — a fost creat in anul 2014 cu sobolani Wistar, masculi in numar de 22 de
indivizi. Acestia au fost grupati cate 2 (pereche) in functie de anumite constante biologice
expuse in randurile de mai jos. Au fost tratati conform principiilor internationale cu privire

la experimentele pe animale.

Fiecare sobolan a fost cantarit si apoi grupat cu alt sobolan ce a avut o greutate
asemandtoare cu a lui. O altd constanta biologica care a fost luatd in calcul a fost varsta
sobolanului. Amintim ca acestia aveau o varstd minima de 3 luni si nu depaseau varsta de 6
luni. Greutatea lor minima in lot a fost de 250 de grame si maximul atins a fost de 300 de

grame.

Fig. 8 Cazare loturi sobolani 1 . Sursa-autor.



Astfel s-au creat 11 perechi tinute in custi separate si marcate cu aceeasi culoare
pentru a evidentia perechea. Primele 10 perechi vor fi experimentale, care vor suferi
interventia chirurgicald de incrucisare a allogrefei. Perechea a 11 a este o pereche de

martori. Ei vor fi cei ce vor defini proba amprentei.

Lotul 2 - a fost creat in anul 2015, masculi in numar de 24 de indivizi. Ca si in cazul
primului lot, si acestia au fost tratati conform principiilor internationale cu privire la

experimentele pe animale.

Au fost grupati in 12 perechi. Si acestia au fost cazati in custi diferite si au fost
marcati cu aceeasi culoare pentru aceeasi echipa. Primele 11 perechi de sobolani vor fi
supusi interventiei chirurgicale, In timp ce ultima pereche au fost consideratd martor pentru

proba amprentei.

Fig. 10 Cazare lot sobolani 2. Sursa -autor.

Pentru a putea forma perechile si acesti sobolani au primit acelasi tratament ca lotul
1, au fost cantariti si greutatea lor a fost intre 250 si 350 de grame. Cealalta constanta
biologica ca si la primul lot, a fost varsta sobolanului. S-a respectat varsta minima de 10
saptamani si maxima de 26 de saptamani.

Proiectul de cercetare s-a desfasurat in 4 etape. In prima etapa au fost realizate
interventiile chirurgicale. Conditiile de asepsie si timpul anestezic a fost respectat atat de
chirurg dar si de medicul anestezist. Timpul operator a presupus identificarea nervului
sciatic, sectionarea nervului si recoltarea unui grefon nervos din acesta, de 1 cm si

incrucisarea cu celdlalt grefon recoltat de la sobolanul pereche. Acest protocol a fost

implementat ambelor loturi, cu diferenta cai de abord a nervului sciatic.



Etapa a doua, au fost urmadrirea postoperatorie a sobolanilor operati si notarea
evenimentelor desfasurate pe perioada regenerdrii nervoase pana la proba functionala.
Mentiunea care poate fi facuta, este aceea cd, fiecare lot s-a comportat diferit ca unitate de
timp panad la aparitia regenerarii nervoase.

In cea de-a treia etapa, cele doud loturi au fost evaluate din punct de vedere al
functionarii membrului operat si al aspectului macro al plagii operate.

In cea de-a patra etapa, s-a efectuat recoltarea nervului sciatic pe o lungime ce a
depisit grefonul nervos, cuprizand si nerv nativ, astfel am apreciat cd o recoltare de
aproximativ 2 cm, va include central si allogrefa nervoasa dar si procesele de remaniere

si nerv sciatic nativ. Recoltarea s-a realizat in perechi si au fost comparate histologic.

Anestezia s-a realizat cu ketamine-dexmedetomidine-butorphanol (K, 80 mg/kg; D,
0.25 mg/kg, B,0.5 mg/kg) injectatd intraperitoneal. Este un protocol ce s-a implementat in

cadrul acestei teze de doctorat .(88)

11.2. Etapa Chirurgicala

Interventiile chirurgicale au fost efectuate in clinica de chirurgie, blocul operator, in cadrul
facultatii de medicina veterinara.

Figl2 Blocul operator. Sursa-autor

Anestezia Generala

A fost asiguratd de medic anestezist (Dr.Ruxandra Costea) si a presupus un protocol
ce a fost implementat in clinicd, in cadrul acestei teze si adaptat nevoilor chirurgului

plastician (Dr. Mehedintu-Ionescu Mihai) care a operat.



Fig. 13 Aspect intraoperator, administrare medicamentatie , branula. Sursa —Autor.

Ca si anestezice s-au folosit ketamine, dexmedetomidina si butorphanol. A fost
preparat un “cocktail” care, pentru fiecare subiect, a fost injectat intraperitoneal.(90)(91)

Fig.14 Aspect intraoperator, pozitionare subiect. Sursa-Autor
Functiile vitale au fost urmadrite si eventuale probleme intraoperatorii au fost

corectate prin calea venoasa. Ochii subiectilor au fost umectati o data la 5 minute pentru a

nu suferii o uscare a globului ocular.

Figl5. Administrare oculard. Sursa-autor.



Sobolanii din aceeasi pereche au fost anesteziati si asezati pe campul operator, fixati
conform protocolului. Au fost toaletate zonele unde urmeaza a se practica incizia prin

tundere si dezinfectare a tegumentului expus.

Fig. 18 Monitorizare functii vitale subiect. Sursa- autorul.

Lot 1- timpii operatori
Instrumentar: microchirurgical si instrumentar comun chirurgie plastice.

Magnificare: lupe de lucru cu marire 2.6X.



Sutura: grefa nervoasa- 7-0; 8-0; 9-0, tegumente- 4-0; 5-0 pentru ambele suturi s-au

folosit fire neresorbabile.
Subiecti operati: 10 perechi

Protocolul operator: a presupus pozitionarea subiectului (sobolan) in decubit ventral

iar membrul pelvin este pozitionat si fixat in abductie. Fixarea se face pe un plan dur.

Pozitionarea subiectului in aceastd pozitie se face dupa instalarea anesteziei care a
fost facuta intraperitoneal. Campul operator (membrul posterior stang) este tuns si apoi ras

cu masina de tuns. Curatat cu alcool pentru a avea si conditi de asepsie.

Dupa instalarea anesteziei se practica o incizie ce nu poate fi definita ca si directie,
dar va fi efectuatd in toate cazurile pe planul muschiului biceps femural. Precizam acest
amanunt pentru a explica faptul cd nu am putut identifica elemente anatomice in tehnica
operatorie ce ar defini lungime inciziei sau puntele de reper. Incizia tegumentului va fi
urmatd de ancorarea celor doua lambouri cutanate cu fire ce vor fi orientate ca plaga sa

expund muschiul.

Muschiul se sectioneaza cu bisturiul si urmeaza a fi refacut ulterior. Prin sectionarea
acestuia se va observa un plan fibros ce separa planul profund al adductorului si fascia

posterioara a bicepsului femural.

Planul este unul avascular, fara sangerare, confera un confort operator, dar va afecta
regenerarea nervoasd. Mentionam acest aspect deoarece deschiderea acestui plan releva
nervul sciatic in treime sa medie. Altd mentiune este aceea ca tot nervul este in tensiune

datorita pozitionari membrului in decubit ventral.

Nervul reparat cu trei puncte de suturd pozitionate in “stea Mercedes” (orele 12, 4, 8)

va fi pozitionat in planul avascular mai sus descris.

Martori: perechea 11. Mentionam ca nu au fost supusi nici unei interventii de natura
chirurgicald si au primit hrana si apa din abundenta, cu mentiunea de a nu depasi greutatea

maxima admisa in studiu.
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Fig.19 Sobolani pereche campul operator. Sursa-autor.
Pentru a sintetiza timpii operatori am creat un protocol operator desfasurat pe fiecare
pereche, ce a incadrat timpul scurs de la inceperea manevrei chirurgicale pana la

terminarea acesteia. Protocoalele pot fi urmarite in paginile de mai jos (Anexa Studiului)

Perechile subiectilor au fost operate in decursul a 3 zile pentru a nu vicia rezultatele
studiului. O perioada lunga de timp Intre interventiile chirurgicale de grefare nervoasa ar fi

modificat proba amprentei.

Timpii operatori pot fi consultati in capitolul 15 Anexa Studiului Clinic.

Fig.23 Allogrefa.Sursa-autor.
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Fig.24 Sutura allogrefa.Sursa-autor.

Fig.25 Grefa nervoasd, aspect dupd recoltare. Perechea 2. Sursa-autor.

Lot 2 - timpii operatori
Instrumentar: microchirurgical si instrumentar comun chirurgie plastica.
Magnificare: lupe de lucru cu marire 2.6X.

Sutura: grefa nervoasa- 7-0; 8-0; 9-0 , tegumente- 4-0; 5-0 pentru ambele suturi s-au

folosit fire neresorbabile.
Subiecti operati: 11 perechi

Protocolul operator: coada sobolanului va fi plasatd sub membrul ce urmeaza a fi
operat, punand in tensiune planul muscular al gluteusului si ridicAnd nervul sciatic. Daca
coada nu are volumul corespunzator sau in cazul tezei noastre, coada avea montati o

branula, aceasta va fi inlocuita cu o seringa de volum 2ml sau maxim 5ml.

Urmeaza etapa marcari preoperatorii care se realizeaza dupa instalarea anesteziei si
tunderea membrului ce urmeaza a fi operat. Marcarea se face cu marker permanent si
presupune 3 puncte : articulatia genunchiului (a); articulatie sold (b); tuberozitatea

ischionului (c).
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latissimus dorsi

spinotrapezius biceps

gluteus femoris
o 5 3 articulatie sold (b)
L= N ' tuberozitatea ischionului (c)

SN J':,.‘ . . .

A m articulatie genunchi (a)
: _,- \

) . gastrochemius
biceps brachii

SN
77\ extemal oblique ]
triceps brachii

Schema picior. Sursa-internet modificat..

Se va marca cu o linie ce uneste punctul “a” cu punctul “c”. O altd linie va fi

proiectatd perpedicular pe linia trasatd anterior.

latissimus dorsi

biceps
femoris

articulatie sold (b)
tuberozitatea ischionului (c)
articulatie genunchi (a)
liniedelaalac

external oblique
" triceps brachii

Marcaje operatori. Sursa-internet modificat

latissimus dorsi

spinotrapezius biceps
gluteus femoris
articulatie sold (b)

T
A l%“" ' tuberozitatea ischionului (c)
7 - =
S g .‘L articulatie genunchi (a)
%§\ N , (] liniedelaalac
1NN
gastrochermius
biceps brachii

o s / external oblique /-)
" triceps brachii

Marcaje operatori. Sursa-internet modificat

Linia ce pleacd din punctul ”c” catre punctul “a” este punctul de unde pleaca si

nervul sciatic.

€69 e 9

La circa 2mm de punctul “B” dinspre “c” spre “a”, nervul sciatic isi desprinde

ramurile (peronier, tibial posterior).
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latissimus dorsi

spinotrapezius biceps
gluteus Y, femoris

articulatie sold (b)
\%\ } 'H Sl tuberozitatea ischionului (c)
‘ articulatie genunchi (a)

o .o
3 i~ liniedelaalac
ﬁ \

A _\‘;\ : //i % :' %
) . 'L l, gastrochemi
biceps brachii DR !{ 5
] 7 external oblique

triceps brachii

Marcaje operatori. Sursa-internet modificat

Incizia practicata este din punctul “a” citre punctul “c”

Ridicarea lambourilor cutanate si ancorarea lor, observim doud tipuri de fibre
musculare, una plasatd superioar liniei “a—>c¢”, fibre musculare asezate cranio caudal,
apartinand muschiului gluteus si plasate sub linia sus mentionata, orientate longitudinal,

ale muschiului biceps femural.

Marcarea corectd preoperatorie, duc la disectie exactd, precis implementata, cu
identificarea nervului sciatic, imediat separari celor doi muschi. Tensiunea in plaga

operatorie este minima, nervul este relaxat din plex.

In cadrul abordari nervului pe acesta cale, nu intalnim septul fibros dintre adductorul

femural si bicepsul femural, situat anterior planului de disectie.

Lipsa tensiuni in planurile de suturd nervoasa, limiteaza traumatizarea elementelor
epineurale.

)

Grefa nervosa este “prinsd” 1n planurile musculare separate anterior (gluteus/biceps
femural) si care nu au nevoie de sutura pentru a fi reparate. Aceste 2 mase musculare se
comporta ca doud paturi vasculare pentru grefa nervoasa dar si pentru capatul proximal si

distal al nervului sciatic.

Fig.26 Sobolan pregatit pentru recoltare. Sursa-autor.
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Fig.28 Recoltare grefa nerv sciatic. Sursa-autor.

Fig.29 Allogrefe nerv sciatic.Sursa-autor.

Timpii operatori in lotul 2 au fost mai scurti datoritd acestei cdi de abord si
recunoasterea reperelor anatomice mai usoare datorita fixarii lor si marcarii cu marker
permanent. Putem spune ca tehnica folosita in primul lot presupunea o orientare in orb in
planul muscular si depindea mai mult de experienta chirurgului in microchirurgia
experimentald. Cea de a doua tehnica defineste o incizie bine stabilita pe repere anatomice

bine definite.
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Fig.30 Sutura allogrefa. Sursa-autor.

Fig.31 Inchidere transa de sutura. Sursa-autor.
Si in cazul lotului 2 s-a folosit acelasi protocol anestezic dar protocolul operator a
fost cel descris mai sus. Perechile, in numar de 11, au fost si ele impartite pe 4 zile .

Timpul pentru instalarea anesteziei si pregatire camp operator ramane acelasi ca la lotul 1.

Desfasurarea timpilor ulteriori nu a produs evenimente iesite din comun ce ar trebui

mentionate.

Timpii operatori pot fi consultati in anexa studiului clinic.
11.3. Evaluare Statistica:
Discutii asupra lotului 1:

. Toti subiectii s-au incadrat in limita de greutate, ceea ce a respectat premizele
studiului

o Subiectii au avut o medie de greutate de 291.00 grame ceea ce este la jumatatea
limitei noastre de greutate, consideram o greutate ideeala medie pentru a permite

emiterea unor concluzii pertinente asupra lotului 1
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. Media greutatii martorilor este situatd in partea superioard a greutati lotului, dar se
incadreaza in limitele studiului si nu pot influenta rezultatele finale ale studiului, ei
fiind doar martori pentru aprente si importanta lor este aceea de a ardta amprenta
normald a gobolanului si arhitectura normald a nervului sciatic la sobolanul cu

greutate intre 250 si 350 grame.
Discutii asupra lotului 2:

. Se poate pastra premiza studiului referitoare la studiu si respectata de lotul 1

. Media greutati subiectilor este foarte apropiatd de media celor din lotul 1 (291.00
versus 286.95) astfel nu putem vicia rezultatele obtinute in lotul 2 si discutate in
paginile de mai jos.

. Media greutatii martorilor este sub valoarea medie aritmeticd a mediei greutatilor
martorilor, drept urmare putem compara amprenta martorilor lotului 2 cu amprenta
martorilor lotului 1 si sperdm sa observam acelasi tip de amprenta, ceea ce va emite
ipoteza cd intre acelasi valori de greutate, static miscarile membrului inferior al

sobolanului nu se modifica si drept urmare nu vor vicia concluziile studiului.

Timpul total operator in lotul I este semnificativ statistic mai mare ca timpul

operator in lotul II (p<0,05)

Dupa prezentarea tuturor timpilor operatori putem formula cateva concluzii care sunt

usor de urmarit:

. S-a preferat expunerea in tabele deoarece nu poate fi facut un model cu timpi perfect
controlabili
o Se pot contura ca si premize de lucru, eficienta fiecarui abord chirurgical a nervului

sciatic, In functie de lot

. Urmarirea timpilor operatori in ambele loturi, poate previziona ca si predictibili doar
etapa anestezica, si pregatirea campului operator, raderea zonei ce urmeaza a fi
operatd, dezinfectia sa si montarea cimpului steril

. Timpul de instalare a anesteziei in cazul tuturor subiectilor a fost acelasi, 5 minute,
ceea ce ne face sa fim indreptatiti a crede cd protocolul pus la punct pentru teza este
unul corect , eficienta in cazul sobolanului Wistar cu greutate de 250-350 grame.

. Un alt timp operator expus in tabelul interventiilor chirurgicale, este acela al treziri
subiectilor. Acesta este constant dar nu in cazul celor doua loturi, ci separate, lotul 1

versus lotul 2. Putem concluziona cd o data cu un timp operator mai mare, timpul de
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trecere in starea de constienta este mai mare. Timp operator mai scurt, recuperarea

costientei este mai rapida.

O data cu prezentarea statisticii timpilor operatori, precizdm cd am terminat prima

etapa a partii speciale a tezei.

11.4. Urmarirea Subiectilor Postoperator

Etapa a doua a presupus urmadrirea subiectilor in fiecare zi, la aproximativ aceeasi

ora. Protocolul de urmarire a fost compus din urmatoarele elementele:

o Starea subiectului: prezent/absent

o Activitatea subiectilor: activ/inactiv

. Apetit : prezent/absent

o Consum lichide: da/nu

. Urmarirea plagii operatorii: evolutie favorabild/nefavorabila
. Urmarirea integralitatii membrului operat

. Recuperarea functionald a membrului operat, cu mai multe variabile

Lotul subiectilor din anul 2014 . Proba amprentei s-a desfasurau la 31 de zile de la

momentul operator al ultimei perechi din lotul respectiv.

Lotul al doilea, operat in anul 2015, proba amprentei s-a desfasurat la 28 de zile de la

prima zi operatorie.

Sistematizarea datelor anterior prezentate arata astfel:

. Momentul de incepere a urmdriri subiectilor in evolutia postoperatorie a fost definit
ca TO.
. Zilele 1 si 2 nu au prezentat elemente definitorii ale studiului, subiectii au desfasurat

o activitate fizicd mai restransd dar nu au renuntat la hrana si adapare.

. Identificarea membrului operat a fost facuta din ziua a 3 a fara a putea sa explicam
acest fenomen, mai exact nu intelegem de ce in ziua 1 si 2 postoperator, subiectii nu
au manifestat nici un interes fata de membrul operat.

. Identificarea a fost una de tip “non self” si cum am precizat pentru ambele loturi s-a
produs in ziua a 3 a. Toti subiectii au avut manifestarile asemanatoare: si-au
autoamputat membrul operat prin roaderea propriilor degete. Acesta etapa “non self”
a durat ca si unitate de timp 1in ambele loturi, 3 zile. Reprezentarea grafica este

definita astfel:
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e Tunel de traversare cu doud guri de vizitare prevazut cu usd blocanta a fiecarei
dintre cele doud guri de traversare. Gura spre care sobolanul merge si are hrana
pentru acesta poseda si o usad de blocare a intoarceri sobolanului, astfel se limiteaza

12. PROBA AMPRENTEI
Bain(89) elaboreaza o formula ce exprima indexul fuctional al nervului sciatic:

2,8

(EPL — NPL) (ETS — NTS) (EIT — NIT)
3 | 133

IFS = 38, ! !
NFPL NTS NIT

- formula a fost creatd pentru a putea aprecia rata refacerii functionale.

IFS=indicele de functionare sciatica

N=dimensiunea normala a amprentei

E=dimensiunea amprentei experimentala

PL=print lentgh - lungimea aprentei, masurata de la varf deget 1 la calcai

TS=total spending — latimea amprentei, masuratd de la jumatatea degetului 1 la

jumatatea degetului 2
IT=intermediary toe spread — distanta dintre degetele 2 si 4.

Aplicat pe fiecare subiect obtinem o cuantificare exprimata intr-un numar ce poate
avea limita maxima “0” si minima “-100”. Limita maxima reprezintd refacerea functiei

normale si limita minima reprezintd pierderea totald a functiei.

Poate fi definitd si In prezent cea mai complectd méasurare a regenerarii nervoase la

animalul de laborator.

Graficele anterior prezentate, ardtau si momentul aparitiei functiei senzitive urmate

de graficele refacerii functiei motrice.

Co-contractia este un fenomen neurologic ce presupune integrarea functiei motorii pe
mai multe grupe musculare care, intr-o succesiune produc mersul in cazul nostru. Pentru

un mers normal functia senzitiva este integrata alaturi de cea motorie.

Proba amprentei s-a desfasurat cu urmatoarea logistica:

amprentarea necorespunzatoare a probei desfasurate.

e Tusiera pentru amprentarea membrului aflat in studiu

e Hartie hidrofila pentru vizualizarea amprentei.
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Fig.37 Tunel proba amprentei. Sursa:autor

Fiecare dintre subiectii loturilor , in ziua a 31 a in cazul lotului 1 i ziua 28 in
cazul lotului 2 , a efectuat proba amprentei.

Subiectii au fost pozitionati in tunel, cu posibilitatea unei singure directii si
trecerea cu membrul operat prin tusiera. Ulterior au amprentat foaia hidrofila.

Fig.38 Pozitionare subiect. Sursa:autor.

Fig. 39 Amprentare membrului operat. Sursa:autor
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Fig.40 Replicare amprenta. Sursa:autor
Dupa fiecare trecere , a fiecarui subiect, a fost notat un numar si lotul din care a

apartinut.

Fig.41 Proba amprenta 2014. Sursa:autor
Ulterior desfasurarii probei, fiecarei dintre amprente i s-a efectuat masurarea. Au

fost exprimate constantele N, E, PL, TS, IT.
La introducerea datelor:

LO0X0,9)-(14X0.5) (1,0X0,7)-(1.4X0.7) (Lox2.2)-(1,3%0.2)

IFS=-38,3 +109,5 +13,3 8,8
1.4%X0,% 1.4X0.7 1.3X0.2

*datele apartin lotului 1

IFS:_38,3~LZ¥L1}—(1,4.¥1,1}+ 109,5(L2.ru,9}—(mxu,9} + 13’3(1,2.“,3}—(1”:::,3} — 3838
1.4¥1.1 14X0.% 1.4X0.3

*datele apartin lotului 2
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Ulterior 1inlocuiri acestor termeni in ecuatia lui Bain vom obtine urmatoarele

rezultate:
LOT IPS
2014 (1) -25,559
2015 (2) -20,631

Reamintim faptul cd Bain precizeaza rezultatul ecuatiei ca fiind cat mai aproape de
“0” pentru a confirma o regenerare nervoasa cat mai buna iar faptul ca ar tinde spre “-100”,
lipsa regenerarii. Ca si concluzie putem spune ca ne aflam in primul sfert, apropiat lui “0”
ca si regenerare nervoasd, apreciind o regenerare de buna calitate in cazul ambelor loturi.
Iar daca am compara doar lotul 2, cu, calea de abord alternativa propusa de catre teza de

fata, putem spune ca ne aflam in prima 1/5 a constantelor ce se apropie de “0”.

12.1. Corelatii histologice

Pentru o confirmare a regenerdri nervoase, subiectii din ambele loturi au fost

sacrificati. Au fost construit un protocol pentru a nu putea vicia rezultatele histologice.
Protocolul a presupus:

e Sacrificarea sobolanului dupa efectuarea de fiecare subiect a probei amprentei

e S-a marcat coada cu numar si lot si aceleasi date au fost trecute si pe recipientul
unde se va depozita nervul pentru preparare histologica.

e Pozitionarea sobolanului pentru a putea diseca pe vechea incizie

e Disectia planurilor musculare pentru identificarea nervului sciatic.

e Recoltarea nervului sciatic din plex si distal cat existd posibilitatea. S-a dorit acest

fapt pentru a se putea evidentia si structurile invecinate (proximal si distal) de grefa.

Rezultatele histologice au definit un model de regenerare nervoasa a fibrei nervoase, neurilema.

In acest model este inclusa i teaca Schwann care a putut fi definita prin urmétoarele aspecte:

o Identificarea dilaceratiilor neurofibrilare in cadrul unui mase exudative de celule
nediferentiate prin fibra nervoasa (grefa)

e Alaturi de celule sangvine dilacerate si hiperemie, se observa o activitate
proliferativd, compusa dintr-o combinatie de tesut inflamator si de celule Schwann.

e De asemenea se remarcad o diminuare a fenomenelor mentionate mai sus, la
intersectia dintre allografa si fascicul nativ al nervului sciatic, demonstrand,
morfologic, expresia clinicdi a nervului sciatic functional recuperat prin proba

amprentei.
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13. Discutii

Ne dorim ca regenerarea nervoasa, calitatea actului chirurgical, metoda aplicatd in
timpul operator, calea de abord si aiba ca rezultat un fapt calitativ, dar, oricit am incerca,
la nivelul zonei unde a fost aplicatad grefa, o parte din fibrele ce regenereaza prin aceasta
metoda, nu vor fi capabile s ajunga a fi definite prin tuburile endoneurale, rezultand astfel

o amestecare inevitabila a fibrelor senzitive si motorii.

Adevarata problema a regenerari nervoase nu sta in momentul regenerari axonilor, al
proceselor fiziologice desfasurate la nivel microcelular, ci al capacitatii acestora de a lega

organul tinta si a reusi dezvoltarea unei specificititi cu, care vor deservi organul tinta.

In lumea ingineriei biomedicale se vorbeste de un varf al tehnicilor de regenerare
nervoasa prin materialele protetice nervoase, dar pentru potentarea acestora, tehnicile
microchirurgicale, si ele imbunatatite la maxim, mai pot suferi variatiuni care pot potenta

regencrarea.

Sunt aproape trei decenii de cand metodele alternative de reparare nervoasa au
patruns pe piata medicala. Se vorbeste de “tubularizare” care are In momentul actual
posibilitatea de a imbunatatii rezultatele regenerative. Sunt nenumarate materiale biologice
dar si sintetice, usor acceptate de catre organism, fard a produce o reactie fibrotica
exageratd. Toate acestea au fost testate 1n laborator si cu rezultate foarte incurajatoare. Asa
cum am sustinut si in Inceputul parti speciale, doar o micd parte dintre ele au trecut dincolo

de usa laboratorului experimental.

Revenind la biomateriale regenerative, as dori sa incadrez si allogrefa aici. Putine
studii au inclus acest material in zona transplantului. Lucrarea de fatd a sustinut acest
aspect, al regenerdri nervoase cu allogrefa prin incrucisarea acestora intre subiecti dar si
prin corecta abordare a nervului ce urma a fi transplantat. Facem referire la cele doua cai
de abord care au rezultate vizibil diferite atat ca timp operator (lot 1 versus lot 2 : p <

0,05), dar ca si rezultat functional ( proba amprentei, lot 1 versus lot 2 , -25,559 <-20,631).

Rezultatele inregistrate in cadrul studiului experimental scot in evidentd faptul ca
regenerarea nervoasa la nivelul celui de-al doilea lot este mai eficientd ca cea din primul

lot.

Putem observa cd, desi debutul regenerarii nervoase se face in acelasi timp, evolutia

ulterioara este mai buna 1n cadrul celui de-al doilea lot.
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Desi diferentele nu au fost mari, In cazul tehnicii operatori, calea de abord cat si patul

avascular/vascular unde a fost stationatd allogrefa in procesul de regenerarea, a facut

diferenta impactului functional.

Regenerarea nervoasa in cazul leziunilor de nervi periferici cu defect de substantd,

ramane un subiect intens dezbatut. Avem astazi un progres tehnologic puternic dar

consider cd regenerarea nervoasd ramane un hazard. Singurele elemente care le putem

controla sunt tehnica operatorie, calea de abord chirurgical si materialul protetic .

14. Concluziile studiului

Utilizarea grefei nervoase reprezintd un “golden standard” in reparatia nervoasa in
leziunile cu defect chiar daca existd si materiale protetice care ar putea sd o
inlocuiasca.

Exista progrese evidente in materie de Inlocuitori ai allogrefei, dar rezultatele nu sunt
comparabile cu acesta.

Studiul desfasurat in cadrul lucrarii a demonstrat existenta regenerarii nervoase in
cazul reparari nervului sciatic la sobolanul Wistar.

Durata interventiilor chirurgicale este influentatd direct de calea de abord aleasa.
Calea de abord chirurgical este un punct important al unei regenerari cat mai aproape
de functia normald a nervului. O cale de abord facila duce la cresterea calitati
regenerari nervoase.

Existenta unui pat muscular unde poate fi asezatd zona grefata este superioard unui
zone fibroase care nu confera aport nutritiv de buna calitate.

Lipsa tensiunii in sutura duce la o calitate mai bund a regenerari .

Orientarea corectd a allogrefei si calibrarea corectd a acesteia Impreund cu o sutura
atraumatica duce la o regenerare de buna calitate si o recuperare functionald aproape
de normal.

Neadministarea imunosupresoarelor nu a influentat calitatea regenerarii nervoase.
Prezenta regenerari nervoase a fost confirmata atat prin proba amprentei cat si prin

examenul histologic.
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