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2. Wstep

Definicja, etiologia, czestos¢ wystepowania oraz podziat uszkodzen
nerwéw

Nerw (od fac. nervus "$ciegno, struna") - splot réznej dtugosci i grubosci wiékien nerwowych
(wypustek neuronéw - aksondéw) okrytych wspdlng otoczka, wchodzacych w skfad
obwodowego uktadu nerwowego i przewodzacych bodzce czuciowe (wtékna aferentne) i
ruchowe (widkna eferentne) oraz wtdkna uktadu autonomicznego. Jest to struktura o
skomplikowanej budowie, zawierajaca elementy tkanki nerwowej (aksony, komorki
Schwanna, mielina), elementy tkanki tacznej (epineurium, perineurium, endoneurium) oraz
wtasne naczynia krwionosne - Rycina 1. (1) (2) (3)

a

Rycina 1 Makroskopowy obraz przekroju nerwu: a — epineurium, b — perineurium, zielonym prostokatem zaznaczono
naczynie nerwu

Uszkodzenie nerwu jest sytuacjg, w ktdrej pod wptywem urazu dochodzi do przerwania
ciggtosci jednej bgdz wielu struktur wchodzacych w jego sktad. W zaleznosci od mechanizmu
oraz energii urazu uszkodzenie moze obejmowac poszczegdlne elementy budowy nerwu, na
tej podstawie opierajg sie przyjete klasyfikacje stopnia ciezkosci uszkodzen nerwéw (Tabela
1). (4) (5)

Uszkodzenie nerwu wystepuje w 2 — 3% wszystkich urazéw i jest znacznym problemem
klinicznym oraz spotecznym, poniewaz pacjenci czesto wymagajg wielu operacji
rekonstrukcyjnych, ktorych efekt jest czesto niezadowalajgcy. Do uszkodzen dochodzi
najczesciej w obrebie konczyny gérnej w mechanizmie przeciecia ostrym przedmiotem lub
zmiazdzenia. (6) (7) (8) (2) (9) (10) (11) (12)
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Tabela 1 Klasyfikacje uszkodzen nerwéw wg Seddona i Sunderlanda

Spontaniczny powrot

Seddon Sunderland Zmiany patofizjologiczne ..
ypP jolog funkcji
. Uszkodzenie mieliny, zachowanie aksondw, pefen
Neuropraxia | .
brak degeneracji.
Axonotmesis " Uszkodzenie aksondéw, zachowanie ostonki peten
endoneuralnej, degeneracja aksonéw.
Uszkodzenie ostonki endoneuralnej, czesciowy
[} zachowanie ostonki perineuralnej,

degeneracja aksonow.
v Zachowanie jedynie ostonki epineuralnej, czesciowy
degeneracja aksonow.

- brak
Neurotmesis V Catkowite przerwanie ciggtosci nerwu.

Regeneracja nerwu

Po kazdym uszkodzeniu od stopnia Il wedtug Sunderlanda nastepuje degeneracja struktur
nerwu obwodowo od miejsca uszkodzenia obejmujgca akson wraz z zakonczeniami oraz
ostonke mielinowg. W procesie tym uczestniczg komdrki Schwanna, ktére ulegaja
wzmozonym podziatom oraz makrofagi, ktére migruja do miejsca uszkodzenia pod wptywem
odpowiednich czynnikdw. Podobny proces zostat réwniez opisany w kierunku blizszym o
miejsca uszkodzenia, do pierwszego przewezenia Ranviera. Niektdrzy autorzy stwierdzili
zmiany zachodzgce dalej w aksonie oraz w ciele komorki nerwowej, takie jak obrzek i
migracja obwodowa jgdra komorkowego, ciata komorki, rozproszenie ciatek Nissla. Sg to
procesy zwigzane z przestawieniem sie komérki na wzmozong synteze elementéw
budulcowych potrzebnych do regeneracji. (13) (14)

Kikut blizszy nerwu organizuje sie, na koncu aksondéw powstaje tzw. stozek wzrostu i jesli
spetnione s3 odpowiednie warunki (kontakt ostonki epi lub perineuralnej kikuta dalszego),
komorki Schwanna, ulegajace wzmozonym podziatom, tworzg tunel taczacy miejsce
uszkodzenia. Jesli wypustki stozka wzrostu natrafig na kolumny komdrek Schwanna, wtedy
sg prowadzone dalej w kierunku obwodowym na zasadzie neurotropizmu. Po udanym
wzroscie aksonu do miejsca efektora lub receptora, komoérki Schwanna rozpoczynajg synteze
mieliny odbudowujgc odpowiednia strukture nerwu - Rycina 2, Tabela 2. (15) (14)

Zasadnicza rolg chirurga jest umozliwienie regeneracji poprzez stworzenie odpowiednich
warunkéw — maksymalnie prawidtowego utozenia i orientacji kikutéw nerwu poprzez
zblizenie ich ostonek lub wypetnienie ubytku ostonki.
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Rycina 2 Kolejne etapy regeneracji nerwu: A — uszkodzenie, B, C — migracja makrofagéw, D — neurotropizm okolicznych
aksonoéw, E — degeneracja, F, G —tworzenie kolumn komérek Schwanna, H —wzrost aksonu w kierunku efektora lub
receptora, | - unerwienie efektora lub receptora, J — zakonczenie regeneracji

Dla

regeneracji niezbedne jest istnienie zjawiska neurotropizmu - ukierunkowania

regeneracji oraz neurotrofizmu — podtrzymania wzrostu i odzywiania nerwu. (16) (17) Biorg

w nich udziat odpowiednie czynniki, m. in.:

NGF (nerve growth factor) — jeden z pierwszych opisanych czynnikéw wzrostu,
podtrzymujgcy rozwdj widkien zwtaszcza czuciowych i autonomicznych, dodatkowo
wptywa na system immunologiczny i wydzielania wewnetrznego, dziata poprzez
potgczenie z receptorem TrkA oraz poprzez cytokiny, jest uwalniany z komérek
tucznych (18) (19) (20)

IGF-1 (insulin-like growth factor 1) — wptywa na wiekszo$¢ komdrek, w komérkach
nerwowych reguluje wzrost i rozwdj, dziata poprzez potgczenie z receptorem IGFR, po
uszkodzeniu dziata gtéwnie w okolicy stozka wzrostu, stymuluje produkcje tubulin,
proliferacje fibroblastow, makrofagéw oraz komérek Schwanna, (14) (21)

CNTF (ciliary neurotrophic factor) — produkowany przez komorki Schwanna i
astrocyty, gtdwnie stymuluje rozwdj motoneurondw, jest synergistg NGF, (22)

EPO (erytropoetyna) — jedna z cytokin produkowana takze w komdrkach zwojowych
oraz komodrkach Schwanna po uszkodzeniu nerwu, uczestniczy w regeneracji poprzez
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zmniejszenie reakcji zapalnej, wptyw na naczynia krwionosne nerwu, synergizm z IGF-

1, (23)

e NNT 1, 3 (neurotrofina 1, 3) — niedawno odkryte czynniki neurotroficzne nalezgce do

cytokin, ktére mogg brac¢ udziat w rozwoju obwodowego uktadu nerwowego, (1)

e |aminina — obecna w btonach podstawnych gtéwnie tkanki miesniowej, wydzielana do

macierzy pozakomaorkowej, gdzie utrzymuje pofaczenia miedzykomérkowe. (1)

Tabela 2 Procesy zachodzace po uszkodzeniu nerwu oraz czas ich wystgpienia

czas od urazu

6h

1 dzien

2 dni

3 dni

4 dni

tydzien

2 tygodnie

3 tygodnie

4 tygodnie

degeneracja

Przemieszczenie jadra komdrkowego i
rozproszenie ciatek Nissla.

W okolicy uszkodzenia pojawiajg sie
makrofagi, stymuluje to proliferacje
komérek Schwanna. Pojawia sie
obrzek kikuta dalszego.

Proces degeneracji obejmuje
wszystkie zmienilinizowane aksony.
Srednica aksonéw maleje, a mielina
zaczyna sie rozpada¢. Makrofagi i
komorki Schwanna uprzataja
pozostatosci, co moze trwa¢ do 3
miesiecy.

Maksymalne nasilenie
komorek Schwanna.

proliferacji

Infiltracja komodrek zapalnych oraz
krwinek czerwonych wzdtuz
rozpadajgcej sie mieliny.

Po uprzatnieciu pozostatosci po
rozpadzie, nastepuje zmniejszenie
Srednicy tuby nerwowej.

Ukonczenie zmian degeneracyjnych w
kikucie dalszym.

regeneracja

Pojawiajg sie wypustki aksonalne.

Tworzenie stozkdw wzrostu zawierajgcych
element cytoszkieletu na koncu wypustek.
Ciata uszkodzonych komodrek powiekszajg

sie.

W aksoplazmie pojawiajg sie mitochondria,
potrzebne do transportu aksonalnego.

Wzrasta produkcja RNA w ciele komérki.
Rozpoczyna sie wzrost aksondéw.

Podziat komodrek  Schwanna, ktére
zaczynajg otaczaC regenerujace aksony i
hamujg rozpad mieliny w tych miejscach.
Obrzek aksoplazmy spowodowany
pojawieniem sie mitochondridéw.

Komarki Schwanna otaczajg regenerujgce
aksony i hamuja rozpad mieliny.

Akson otoczony jest mieling, spada ilos¢
organelli w komdrkach Schwanna.
Wiekszos¢ aksondw znajduje sie poza
tubami endoneurium.

Kontynuacja mielinizacji.

strona 8




Historia leczenia uszkodzen nerwow

Najwczes$niejsze wzmianki o leczeniu uszkodzen nerwdw wigzg sie z dziatalnoscig Galena,
ktory podjat dyskusje na ten temat w roku 200 naszej ery rozrdzniajagc nerw od Sciegna.
Wedtug doniesien i zapiséw historycznych Paul z Arginii wykonat szew nerwu w roku 600,
Rhazes i Avicenna w IX wieku, Ali Abu lbn Sina z Persji w X wieku, ale brak jest dowodow na
skutecznos¢ tych operacji. (2)

Pierwsze znane i potwierdzone doniesienia na temat leczenia uszkodzen nerwdéw pochodzg z
trzynastego wieku, kiedy William de Salieto (1210-77) dokonat préby potfaczenia kikutéw
nerwu po urazowym przecieciu. Doktadniejszy opis techniki dat Gabriele Ferrara (1543-
1627), ktéry podczas operacji uzyt mieszanki wina i rozmarynu do oczyszczenia igty oraz nici,
zblizyt szwem kikuty nerwu a nastepnie unieruchomit operowang konczyne, aby
spowodowac zmniejszenie ryzyka uszkodzenia zespolenia. Koncepcje pierwotnego szwu
epineuralnego przedstawit Hueter (1871, 1873) a w 1864 roku Nelaton opisat szew wtdrny.
(13) (24)

Podtoze teoretyczne do leczenia uszkodzen nerwdéw przedstawit Muller w 1842, ktéry
wykazat istnienie aksondéw w czesci dalszej od miejsca naprawy nerwu kulszowego krélika.
(25) Opracowanie i pomysine wykonanie eksperymentu naukowego przez Hightona w 1795
(26) dato dowdd mozliwosci wykonania szwu uszkodzonego nerwu i jego podiniejszej
regeneracji. Doswiadczenie wykonane na psach polegato na przecieciu i nastepnie szwie
nerwu btednego a po 6 tygodniach wykonanie tej samej procedury po drugiej stronie.
Przezycie zwierzat musiato wigzaé sie z pomysinym dokonaniem regeneracji przynajmniej
jednego z nerwdw i stanowito bezposredni jej dowdd.

Techniki szwu nerwu po urazie zawdzieczajg swéj rozwéj Wojnom Swiatowym, w ktérych
czesto dochodzito do uszkodzen. Tak duzy materiat dostarczyt réwniez spostrzezen na temat
dolegliwosci spowodowanych brakiem odpowiedniego zaopatrzenia uszkodzenia nerwu.

Dalsze lata to przede wszystkim rozwdj badan eksperymentalnych jak i klinicznych nad
mozliwosciami rekonstrukcji nerwdéw, zaproponowane zostaty techniki przeszczepéw auto i
allogenicznych, uzupetniania ubytku neurotubg, transfery nerwdéw, szew koniec do boku,
przeszczepy z naczyn zylnych oraz bton podstawnych miocytéw.
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Klasyczne mozliwosci naprawy nerwow

Szew koniec do konca

Jest to najskuteczniejsza metoda naprawy, polegajgca na bezposrednim zblizeniu i zeszyciu
kikutow nerwu (Rycina 3). (9) (24) (2) (8) (3) (27) Najczesciej mozliwa do wykonania swiezo
po urazie, ewentualnie wtdrnie, jesli ubytek po resekcji nerwiakdow pozwala na zblizenie
kikutéw bez napiecia. Posiada nastepujgce odmiany:

1. Szew epineuralny —tgczone jest epineurium
2. Szew fascikularny —tgczone jest onerwie peczkowe
3. Szew mieszany — potgczeni obydwu powyzszych technik

Ze wzgledu na wiekszy stopien trudnosci technicznej i brak przewagi w wyniku regeneracji,
druga technika jest znacznie rzadziej stosowana. W celu zespolenia stosuje sie szwy
pojedyncze w minimalnej ilosci zapewniajgcej zblizenie kikutéw, orientacje utatwia potozenie
naczyh nerwu oraz znajomos¢ uktadu peczkéw na odpowiednim poziomie uszkodzenia. (3)
(24) Jest to istotne dla odpowiedniego dopasowania peczkéw prowadzgcych odpowiednie
grupy wtdkien (ruchowe, czuciowe, autonomiczne) tak, aby trafity do odpowiednich tub, a
nastepnie receptorow i efektoréw.

odstep naczynie

kikut blizszy kikut dalszy

szew koniec do konca

kikut blizszy kikut dalszy

Rycina 3 Szew koniec do konca, orientacja utatwiona przez potozenie naczynia krwiono$nego

Rzadko, ze wzgledu na nizszg odpornos¢ mechaniczng zespolenia, do potgczenia kikutow
stosowany jest klej tkankowy. (28)

Dodatkowo proponowane sg modyfikacje z odcigzeniem miejsca zespolenia, ktére pozwala
na zmniejszenie napiecia w miejscu pofgczenia ostonek obu kikutéw nerwu, zmniejszenie
ryzyka niedokrwienia i poprawe wynikéw regeneracji. (20) (29) (30) (31)
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Rekonstrukcja wolnym przeszczepem

W przypadku istnienia ubytku pnia nerwu, pierwotnego lub po resekcji nerwiaka
pourazowego bgdZ zwigzanego z nieudang wczesniejszg naprawg mozliwe jest potgczenie
kikutow nerwu jednym lub wiecej przeszczepem pobranym z innej okolicy ciata (Rycina 4). Ze
wzgledu na utrate funkcji w miejscu pobrania najchetniej uzywa sie nerwu tydkowego, ew.
nerwow skérnych ramienia i przedramienia lub nerwéw miedzyzebrowych. (24) (3) (9)

Przeszczepy powinny wypetni¢ ubytek, przekraczajgc o 10-15% srednice zaopatrywanego
nerwu. Wyniki regeneracji sg gorsze niz w szwie koniec do konca ze wzgledu na dwa miejsca
zespolenia, mniejszg Srednice przeszczepow oraz ich dtugosé. (32) (24)

kikut blizszy nerwu do naprawy kikut dalszy >

§¢

39

-
przeszczepy

Rycina 4 Rekonstrukcja wolnym przeszczepem nerwu, przeszczepy z nadmiarem wypetniajg $rednice ubytku

Minusami tej techniki jest brak funkcji w miejscu pobrania nerwu, ograniczona wielko$¢
ubytku, wykonywanie dwdch zespolen przeszczepu. Z powodu braku wtasnego unaczynienia
i koniecznosci odzywiania przeszczepu poprzez przenikanie substancji z otoczenia moga
wystapi¢ trudnosci w przetrwaniu przeszczepdw w zmienionym rozleglym urazem
srodowisku. (33)

Zastosowanie neurotub

Ubytek do 4 cm mozna rédwniez uzupetni¢ tubg wytworzong syntetycznie, ktora stanowi
tunel dla stozka wzrostu, kierujgc go do kikuta dalszego (Rycina 5). (34) (35) Poprzez
wypetnienie tub czynnikami stymulujgcymi wzrost nerwow lub koloniami komérek
Schwanna mozliwe jest uzyskanie lepszych efektéw regeneracji. Tuba wypetnia catg srednice
ubytku nerwu, nie wymaga pobierania przeszczepéw — brak uszkodzenia dodatkowych
struktur. Jednak z powodu swojej szczelnosci ogranicza odzywianie wzrastajgcego nerwu z
zewnatrz. (36) (20) (34) (3) (37)

Zastosowanie majg neurotuby z materiatéw niewchtanialnych: silikon, gore-tex oraz
wchtanianych: kwas poliglikolowy, kolagen, fibronektyna. Te drugie nie wymagajg usuwania
podczas kolejnej operacji. (38) (17)

tuba

I

kikut blizszy kikut dalszy

Rycina 5 Rekonstrukcja i wypetnienie ubytku neurotuba
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Alternatywne mozliwosci leczenia uszkodzen nerwow

Istniejg inne techniki zaopatrywania lub rekonstrukcji uszkodzen nerwdw, ktére sg rzadziej
stosowane ze wzgledu na trudnosci techniczne, trwajgce badania eksperymentalne lub
niewielkie doswiadczenie kliniczne. (38) (17) (39) Do tych mozliwosci nalezga:

e przeszczepy unaczynione — pobierane z nerwu tydkowego wraz z sgsiadujgcy zyta,
piszczelowego przedniego lub uzycie uszyputowanego nerwu tokciowego w
uszkodzeniach nerwdéw przedramienia mogg zapewni¢ lepszg regeneracje, ale
technika ta jest trudniejsze do wykonania i bardziej czasochtonna, (40) (41)

e allogeniczne przeszczepy nerwu — posiadajg odpowiednig $rednice i potrzebna
dtugos¢ do uzupetnienia ubytku. Procedura wigze sie z odpowiednim
przygotowaniem logistycznym do transplantacji oraz pdiniejszym stosowaniem
immunosupresji, co powoduje jej ograniczone zastosowanie i powolny rozwdj, (42)
(43) (44)

e przeszczepy predegenerowane — z pobranego od dawcy przeszczepu nerwu usuwane
sq elementy uktadu nerwowego wraz z czynnikami neurosupresyjnymi oraz
immunogennymi, z tego powodu nie wymagajg immunosupresji po transplantacji,
(45) (46)

e przeszczepy z naczyn zylnych — tuby z naczyd zylnych moga by¢ wypetnione
dodatkowo btonami podstawnymi miocytéw, ktére wydzielajg laminine. Stwarza to
dobre srodowisko do regeneracji z dodatkowo dziatajgcymi czynnikami
neurotroficznymi, (47) (48) (49) (50) (51)

e transfery nerwdéw — uzycie dodatkowych gatezi lub pni nerwéw o mniejszej istotnosci
w celu reinerwacji kikuta dalszego uszkodzonego nerwu — stosuje sie nerwy
miedzyzebrowe, nerw przeponowy, gatezie nerwu tokciowego czy miesniowo-
skdrnego. (52) (53)

Wspotczesne problemy leczenia uszkodzen nerwéw

Mimo wcigz doskonalonych oraz nowych technik naprawy nerwdw, wiele sytuacji klinicznych
WcigZ pozostaje bez opcji leczniczej moggcej zapewni¢ dobre rezultaty. Do problemow takich
naleza:

1. duze ubytki nerwéw — najczesciej wynik urazu o duzej rozlegtosci lub powiktanym
niedokrwieniem i martwicg — zmiazdzenia, urazy naczyn (Rycina 6), (11) (27) (44)

2. trudnosci w odnalezieniu lub brak kikuta blizszego nerwu — spotykane w sytuacji
wyrwania nerwu w urazach maszyng lub przy uszkodzeniu splotu ramiennego, (54)
(11) (55)

3. brak regeneracji po naprawie czy rekonstrukcji klasycznymi metodami — stosowane
metody szwu nerwu lub rekonstrukcji wolnymi przeszczepami lub neurotubg nie
przyniosty efektu, brak zrédet przeszczepu nerwu do ponownej rekonstrukcji,
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4. czeSciowa regeneracja po naprawie nerwu obejmujgca funkcje czuciowe, brak
powrotu funkcji ruchowej,

5. przedtuzajacy sie proces regeneracji powodujgcy nieodwracalne zmiany w miesniach
— brak funkcji ruchowej po zakonczeniu regeneracji,

6. trudnosci w diagnostyce i zaopatrywaniu uszkodzen wielu nerwéw jak przypadku
uszkodzenia splotu ramiennego,

7. leczenie uszkodzen po awulsji korzeni nerwowych — brak mozliwosci technicznych i
bariera biologiczna dla regeneracji przy replantacji korzeni do odpowiedniego
odcinka rdzenia kregowego.

Rycina 6 Ubytek nerwu posrodkowego w przykurczu niedokrwiennym, narzedziami zaznaczono kikuty nerwu
Koncepcja szwu nerwu koniec do boku

Szew koniec do boku (end-to-side, ETS, terminolateral neurorraphy) opiera sie na zespoleniu
kikuta dalszego nerwu, ktory zostat uszkodzony (nerw biorczy) do przebiegajgcego w poblizu
prawidtowego nerwu (nerw dawczy) i zwigzana jest z mozliwoscig wytworzenia pobocznych
potaczen z nerwu zdrowego (collateral sprouting), regenerujacych poprzez kikut dalszy
nerwu uszkodzonego (Rycina 7).
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nerw dawczy - nieuszkodzony

efektory
receptory

e ubytek nerwu

kikut blizszy kikut dalszy

Rycina 7 Koncepcja szwu koniec do boku, kikut dalszy taczony jest mozliwie najblizej efektora badz receptora

Historia tego typu zespolenia siega korica XIX wieku (Lietievant 1873), ale udokumentowana
zostata poprzez publikacje Kennedy’ego w 1901. (56) Badania byty kontynuowane do lat
trzydziestych (Balance 1903, Harris i Low 1903, Powers 1904, Sherren 1906, Balance 1926,
Gatta 1938) (57) (58) (59) a nastepnie temat zaniechano i ponownie ,,odkryto” na poczatku
lat dziewiecdziesigtych ubiegtego wieku. Doswiadczenia przeprowadzone przez Viterbo w
1992, Lundborga w 1994 przyniosty dowody na istnienie regeneracji po naprawie koniec do
boku. Udowodniono istnienie wtdkien nerwowych dystalnie od miejsca zespolenia,
preparaty mikroskopii elektronowej pokazaty miejsce odejscia pobocznych wtdkien. (60) (61)
(62) (63) (64) (65) Spektakularne badania z zastosowaniem barwienia z transportem
wstecznym ukazaty przechodzenie barwnika transportem aksonalnym z czeSci obwodowej
poprzez zespolenie do zwojéw rdzenia kregowego. (66) (67) (68)

Rozwijane badania doswiadczalne na zwierzetach staty sie podtozem do rozpoczecia badan
klinicznych, ktére do dzi$ przynosza kontrowersyjne rezultaty. (63) (69) (70) (71) (72) (73)
(74) Wyniki takich operacji sg znacznie gorsze niz w warunkach doswiadczalnych na
zwierzetach. (75) (70) (58) (76)

Kolejnym dyskusyjnym problemem jest wtasciwe dopasowanie nerwu biorczego do
dawczego. Opisano lepsze rezultaty szwu koniec do boku pomiedzy nerwami
synergistycznymi, o mniejszej $rednicy i przewadze jednego rodzaju wtdkien (np. nerw
ruchowy). (77) (78) Dlatego sprzeczne rezultaty tej techniki w warunkach klinicznych mogg
wynika¢ z niewtasciwego doboru nerwéw do zespolenia, a dobrych rezultatéw mozna
spodziewac sie przy zawezeniu wskazan. (79) (75)

Czes¢ autorow porusza problem uszkodzenia nerwu dawczego, jako czynnik stymulujgce
regeneracje poprzez zespolenie. Proponowane sg rozne metody uszkodzenia: zmiazdzenie,
naciecie, rowniez otwarcie okienka epineuralnego wigzane jest z czeSciowym uszkodzeniem
przylegajgcych wtdkien nerwowych. (80) (81) Nalezy réwniez przypuszczaé, ze w
stosowanych modelach bez otwierania epineurium nerwu dawczego réwniez dochodzi do
uszkodzenia witdkien nerwowych podczas zaktadania szwow. Moze to powodowad
dodatkowg stymulacje regeneracji nieuwzgledniang pdzniej w interpretacji wynikow.
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Ten sposdb naprawy uszkodzenia nerwu wecigz budzi wiele emocji, poniewaz posiada
wyrazne zalety i mozliwe szerokie zastosowanie:

e zaopatrzenie duzych ubytkdow nerwu bez potrzeby pobierania przeszczepdw,

e brak koniecznosci odszukania kikuta blizszego — nie jest on potrzebny do wykonania
procedury,

e wykonanie jednego zespolenia — mozliwe lepsze efekty regeneracji,

e krotka odlegtosc od zespolenia do efektora — szybsze uzyskanie efektu klinicznego.

W badaniach klinicznych szew taki jest stosowany w nastepujacych sytuacjach:

1. rekonstrukcja splotu ramiennego,

2. naprawa uszkodzen jednego z duzych nerwdw przedramienia: posrodkowego lub
tokciowego,

3. leczenie uszkodzen nerwow palcowych wtasciwych przy amputacjach catkowitych lub
czesciowych poprzez doszycie do sgsiedniego nerwu,

4. leczenie uszkodzen nerwu twarzowego.

Z powodu niedostatecznej bazy teoretycznej, ryzyka uszkodzenia zdrowego nerwu dawczego
zwtaszcza w kontekscie stabych wynikdw klinicznych, wcigz istniejg nastepujace watpliwosci
zwigzane z tg technika:

Jaki jest potencjat regeneracji w nerwie biorczym?
Czy istotne jest naruszenie struktury nerwu dawczego (otwarcie epineurum)?
Czy dochodzi do uposledzenia lub ograniczenia funkcji nerwu dawczego?

P wnNPR

Jaki jest potencjat nerwu dawczego?

Mozliwosci oceny regeneracji nerwow u szczura

Badacze postuguja sie wieloma testami oceny regeneracji u szczura, ktéry jest najczesciej
wykorzystywanym modelem do badan nerwéw. (82) (83) Do oceny regeneracji
proponowane sg metody z nastepujacych grup:

e testy funkcjonalne: analiza chodu, odciskéw tap, badanie czucia, ocena potliwosci,
sity skurczu miesnia, ocena postugiwania sie koriczyng, czasu podparcia,

e badania elektroneurofizjologiczne: rejestracja potencjatdbw nerwu, miesnia,
potencjatéw wywotanych,

e badania histologiczne: ocena morfometryczna, barwienie z transportem wstecznym,

e ocena masy miesnia,

e badania mikroangiograficzne.
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Istnieje ponad 20 opisanych testdw funkcjonalnych, z ktorych najczesciej uzywane sg zgodne
z opisywang powyzej metodyka. (83) (82) (84) Wiekszos¢ autorow udowadnia istotng
korelacje pomiedzy wyktadnikami funkcjonalnymi a morfologicznymi i fizjologicznymi. (82)
(85) (86) Pojawity sie jednak badania na duzych grupach zwierzat (170 szczuréw rasy Lewis),
ktore stwierdzajg brak zaleznosci pomiedzy najczesciej stosowanymi wykfadnikami
regeneracji. (87) Nalezy wnioskowaé, ze wcigz nie mozna opiera¢ wnioskdw na jednej
metodzie oceny, nalezy stosowac badania, ktére oceniajag odmienne aspekty regeneracji.

Metoda przedstawiana jest w wielu utatwiajgcych wykonanie wariantach. (88) (89) Do
analizy chodu proponowane jest rdwniez uzycie sprzetu (kamery, komputera), ktére nie byty
ujete w oryginalnej metodzie. Takie rozwiniecie pozwala na analize innych parametréw
zwigzanych z chodem zwierzecia — czas podparcia, kgt kostkowy. (90) (91) (89) (92)

Metoda posiada réwniez wady wynikajace z duzych mozliwosci adaptacji szczura do
wykonywania uposledzonej funkcji. Zastepowanie dziatania odnerwionych miesni innymi
tym samym daje lepszy obraz odcisku fapy i zafatszowanie wynikéw regeneracji. Réwniez
odcisk fapy zdrowej czes¢ autoréw uznaje za zafatszowany w wyniku zwiekszonego
obcigzania podczas gojenia i postepu regeneracji w fapie operowane;.

W grupie badan elektrofizjologicznych bazuje sie na elektroneurografii, elektromiografii,
rejestracji potencjatow wywotanych czuciowych (SEP) z rejestracjg nadkorowsq i ruchowych
(MEP). Najczesciej wyznacza sie nastepujgce parametry: amplitude, latencje oraz predkosc¢
przewodzenia. (83) (82) Znalaztem niewiele opiséw zastosowania stymulacji cewka
elektromagnetyczng z wykorzystaniem innej techniki badania. (93)

Ocena preparatéw mikroskopowych pozwala stwierdzi¢ obecnos$é¢ wtdkien nerwowych w
regenerujgcym nerwie. W literaturze istnieje wiele opisow metodyki otrzymywania
preparatéw jak réwniez ich oceny jako$ciowej i ilosciowej. (94) (95) (50) Na podstawie
analizy obrazu okresla sie ilos¢ widkien zmienilinizowanych, ich Srednice, stosunek grubosci
mieliny do $rednicy widkna, stosunek ilosci wtdkien zmienilinizowanych do
niezmienilinizowanych, gestos¢ wtdkien. (83) (82) (94) (96) (95)

Dodatkowa pule testow stanowig rzadziej stosowane metody oceny: pomiar sity skurczu
miesni, pomiar masy miesni, badanie reakcji na bol. (83) (82) Ostatnio zyskuje na
popularnosci metoda barwienia wstecznego, w ktdrej barwnik transportowany poprzez
zespolenie i w przypadku jego wydolnosci i obecnosci regeneracji stwierdzany jest
proksymalnie w komadrkach zwojowych rdzenia kregowego. Jest to metoda spektakularna,
ale technicznie trudna w wykonaniu. (66)
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3. Zatozenia i cele pracy

Na podstawie analizy piSmiennictwa oraz dotychczas prowadzonych badan nie udaje sie
jednoznacznie ustali¢ skutecznosci. Dostepne publikacje, wykorzystujgce rézng metodyke
opierajg sie czesto na niewielkim materiale i wynikajgcym z tego opracowaniu statystycznym
o matym zaufaniu. (97) (69)

Najczesciej autorzy poréwnujg szew koniec do boku do szwu koniec do konca, co uwazam za
nieadekwatne do najczestszych sytuacji klinicznych. (97) Skuteczno$¢ badana tej koncepcji
powinna by¢ oceniana w kontekscie innych metod rekonstrukcji ubytku nerwu takich jak np.
uzycie wolnych przeszczepdéw.

Nie jest rowniez jasne, czy otwieranie ostonki epineuralnej nerwu dawczego ma wptyw na
jakos$¢ regeneracji nerwu biorczego i czy powoduje zaburzenie funkcji nerwu dawczego. (61)
(98)

Z tego powodu zatozytem:

Mozliwos¢ regeneracji nerwu po zespoleniu koniec do boku
Brak réznic w jakosci regeneracji w stosunku do rekonstrukcji nerwu wolnym
przeszczepem

3. Brak wptywu otwarcia ostonki nerwu dawczego na jakos¢ regeneracji nerwu
biorczego

4. Brak uposledzenia funkcji nerwu dawczego

Zgodnie z wyzej wymienionymi zatozeniami celami pracy byto:
1. zbadanie mozliwosci i skutecznosci regeneracji nerwu rekonstruowanego za pomocg
szwu koniec do boku,

2. pordownanie regeneracji do klasycznej techniki rekonstrukcji wolnym przeszczepem,

3. okreslenie wptywu wykonania okienka epineuralnego w nerwie dawczym na stopien
regeneracji nerwu biorczego,

4. okreslenie stopnia uposledzenia funkcji nerwu dawczego.
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4. Materiat i metodyka

Materiat badawczy

Szczur jest najczesciej stosowanym modelem eksperymentalnym do badan nerwéw gtéwnie
ze wzgledu na histologiczne podobienstwo tkanki nerwowej do cztowieka. Jako zwierze
eksperymentalne szczur jest stosunkowo tani, tatwy w utrzymaniu, dobrze poznany jesli
chodzi o stosowane leki anestetyczne oraz metody oceny funkcji nerwow.

Badaniu poddatem 45 szczuréw, samic rasy Wistar o wadze od 197 do 260g (Srednia 229g,
SD 14g). Zwierzeta podzielitem losowo na trzy grupy:

A. szew koniec do boku bez naciecia epineurium nerwu dawczego,
B. szew koniec do boku z nacieciem epineurium nerwu dawczego,
C. rekonstrukcja wolnym przeszczepem nerwu.

Wybrane zwierzeta sg zaliczane do grupy, w ktorej rzadko dochodzi do autotomii
operowanej konczyny, dodatkowo charakteryzujg sie niskg agresywnoscia.

Jako nerw daweczy stuzyt nerw piszczelowy, nerwem biorczym, rekonstruowanym byt nerw
strzatkowy. Taki wybdr zostat podyktowany dwukrotnie wiekszg srednica nerwu
piszczelowego, co technicznie umozliwia doszycie do niego nerwu strzatkowego. Nerw
piszczelowy posiada rowniez prawie dwukrotnie wiekszg liczbe wtdkien nerwowych, co
teoretycznie stanowi wiekszy potencjat do regeneracji nerwu dawczego i moze odpowiadac
sytuacji klinicznej.
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Metodyka
Operacja

Zwierzeta znieczulatem dootrzewnowo preparatem ketaminy (Ketanest) w dawce 90mg/kg
masy ciata. Dziatanie leku rozpoczynato sie po okoto 20 minutach od podania i utrzymywato
przez okoto 2 godziny. Dodatkowo okolice operowang ostrzykiwatem roztworem lignokainy
w stezeniu 1%.

Wykorzystywatem technike mikrochirurgiczng, atraumatyczng, stosujagc odpowiednie
narzedzia oraz powiekszenie mikroskopu operacyjnego. Operowatem w warunkach
aseptycznych, golitem okolice operowang, przemywatem roztworem skazonym alkoholu i
obktadatem jatowymi chustami (Rycina 8).

Rycina 8 Przygotowanie zwierzecia i pola operacyjnego

Operowatem po stronie prawej, strona przeciwna stuzyta jako kontrola.

Po przecieciu skoéry wzdiuz brzegu talerza kosci biodrowej, odwarstwiatem miesnie
posladkowe dochodzac do przestrzeni, w ktérej nerw kulszowy dzieli sie na nerw strzatkowy,
piszczelowy i tydkowy. Po odcieciu nerwu strzatkowego okoto 2 cm od miejsca jego odejscia
wykonywatem odpowiednio (Rycina 9):

A. w grupie A — doszycie kikuta dalszego nerwu strzatkowego do boku nerwu
piszczelowego,

B. w grupie B — jak wyzej, ale uprzednio otwieratem w ksztatcie owalnym epineurium
nerwu piszczelowego i do brzegdw ubytku wszywatem nerw strzatkowy,

C. w grupie C — wycinatem fragment nerwu strzatkowego o dfugosci 1 cm a nastepnie
wszywatem go w ubytek po odwrdceniu o 180° jako wolny przeszczep.

Okienko wykonywatem unoszgc epineurium mikropesetg, nacinajagc je nastepnie
mikronozyczkami.

Czesc¢ blizszg nerwu strzatkowego resekowatem do miejsca odejscia od nerwu kulszowego,
aby zapobiec ewentualnej spontanicznej regeneracji. Stosowatem minimalng ilos¢ szwow

strona 19



monofilamentowych niewchtanialnych Ethilon 10-0 (Ethicon), zapewniajgcg odpowiednig
orientacje i wytrzymatosc zespolenia, w grupie A oraz B po 3 szwy, w grupie C po 2 szwy na
zespolenie.

Zastosowanie pobranego miejscowo fragmentu nerwu strzatkowego eliminuje potrzebe
uszkodzenia innej okolicy ciata. Odwrdcenie przeszczepu o 180° zwieksza wiarygodnosé
rekonstrukcji nie wptywajgc na jej wyniki. (99)

A nerw strzatkowy

nerw piszczelowy

nerw tydkowy
nerw strzatkowy

nerw piszczelowy

nerw tydkowy B nerw strzatkowy

EEE—

nerw piszczelowy

nerw fydkowy

C nerw strzatkowy

narw piszczelowy
nerw tydkowy

Rycina 9 Schemat i obraz srédoperacyjny podziatu nerwu kulszowego oraz poszczegélne grupy badawcze

Dojscie operacyjne zeszywatem warstwowo szwem monofilamentowym wchfanianym PDS 4-
0 (Ethicon), rane pozostawiatem bez opatrunku.

Zwierzeta po wybudzeniu i kontroli stanu ogdlnego przenoszone byly do zwierzetarni
Katedry i Kliniki Traumatologii, Ortopedii i Chirurgii Reki Uniwersytetu Medycznego w
Poznaniu, gdzie otrzymywaty pokarm i wode wedle potrzeb oraz przebywaty do zakoriczenia
badania przez okres 24 tygodni w cyklu dobowym 12/12 godzin.

Po zakoriczeniu badania zwierzeta usmiercatem stosujgc dawke ketaminy przekraczajgca
dwukrotnie dawke smiertelng.

Badanie odcisku fap tylnych

Analiza odcisku fap szczura zostata przedstawiona w latach 80 ubiegtego wieku i ulegata
stopniowej ewolucji. (100) (101) Jest obecnie ogdlnie przyjetg i akceptowang metoda oceny
powrotu funkcji nerwow kulszowego, strzatkowego oraz piszczelowego u szczura. (88) (82)
Analiza opiera sie na wyznaczeniu dtugosci Sladu (PL — print length), odlegtosci pomiedzy 1 a
5 (TS - toe spread) oraz 2 a 4 palcem (ITS — intermediary toe spread), a nastepnie
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wyznaczeniu wartosci opracowanych doswiadczalnie wspotczynnikdw. Parametry te oceniaja
funkcje nerwu kulszowego (SFI — sciatic function index), strzatkowego (PFI — peroneal
function index) i piszczelowego (TFI — tibial function index). Wspdtczynniki wylicza sie wedtug
wzorow wyznaczonych doswiadczalnie i potwierdzonych analizami statystycznymi.
Otrzymane wartosci wahajg sie od -100 — brak funkcji do 0 — petna funkcja.

Wspdtczynniki obliczatem na podstawie nastepujacych wzordw:

1. PFI=174,9(EPL— NPL)/NPL + 80,3(ETS-NTS)/NTS — 13,4
2. TFl=-37,2(EPL— NPL)/NPL + 104,4(ETS-NTS)/NTS + 45,6(EIT-NITS)/NITS - 8,8
3. SFI=-38,8(EPL— NPL)/NPL + 109,5(ETS-NTS)/NTS + 13,3(EIT-NITS)/NITS — 8,8

Oznaczenia E (EPL, ETS, EIT) stosujg sie do odpowiednich parametréw po stronie operowane;j
(experimental) a N (NPL, NTS, NIT) do nieoperowane]j (nonoperated).

Zaletami opisywanej metody jest:

1. mozliwos¢ wielokrotnej oceny a tym samym $ledzenia regeneracji,

2. nieinwazyjnos¢, brak potrzeby znieczulania i operowania szczura,

3. poréwnywalnos¢ pomiedzy badaczami,

4. prostota wykonania, brak potrzeby posiadania kosztownego sprzetu.

Wadami opisywanej metody s3a:

1. trudnainterpretacja wynikow ze wzgledu na duze mozliwosci adaptacyjne szczura,
2. trudnos¢ w uzyskaniu poprawnego odcisku tapy w sytuacji duzych ubytkéw ruchowych
lub wtdrnych przykurczow.

Badanie przeprowadzatem co dwa tygodnie, pierwsze po dwéch tygodniach po operac;ji.
Tylne fapy szczura maczatem w tuszu biurowym odpowiednio czerwonym dla fapy prawej i
niebieskim dla tapy lewej. Zwierze umieszczatem na specjalnie przygotowanej Sciezce,
wytozonej opisanym datg badania i numerem zwierzecia papierem, na ktdrej koncu
znajdowat sie obszar zacieniony (Rycina 10). Badanie powtarzatem az do otrzymania sladéw
mozliwych sie do oceny.

. .
. L
e - .~ @

€,

8
e®N :

-

L)

|

3 |

»
-
L
[ A

Rycina 10 Obraz odciskéw tylnych tap szczura
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Po wyschnieciu odciski skanowatem przy pomocy skanera ptaskiego firmy Hewlett-Packard w
rozdzielczosci 300dpi i zapisywatem w formacie JPEG. Tak przygotowany obraz analizowatem
przy pomocy programu ImagelJ 1.39u, (National Institiute of Health), w ktérym dokonywatem
pomiaru wyzej wymienionych wartosci w odpowiednim powiekszeniu (Rycina 11).
Otrzymane wartosci przeliczatem na odpowiednie wspodtczynniki w programie Microsoft
Excel.
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Rycina 11 Wykonywanie pomiaréw z odcisku tylnej tapy szczura(opis wartosci w tekscie)

Badanie elektrofizjologiczne

Kolejnym badaniem okreslajgcym regeneracje nerwu strzatkowego wspdlnego (biorca) oraz
ewentualnego uszkodzenia nerwu piszczelowego (dawca) jest badanie przewodnictwa
impulsow nerwowych. Grupe kontrolng stanowity dane z badan elektroneurograficznych
odpowiednich pni nerwowych po stronie przeciwnej (nieoperowanych), co czesciowo
eliminowato zmiany osobnicze mierzonych wartosci. Badanie wykonatem po 24 tygodniach
od operacji, stosujgc opisane wczesniej dojscie operacyjne, po jego zakonczeniu pobieratem
materiat do wykonania preparatéw histologicznych.

Zastosowatem dwa punkty stymulacji:
1. widkna ruchowe nerwu kulszowego stymulowane poprzez pare srebrnych

elektrod bipolarnych przytozonych na przebiegu, 1 cm przed miejscem zespolenia,

2. widkna zstepujgce istoty biatej rdzenia kregowego stymulowane cewka
elektromagnetyczng a rejestracje przeprowadzano technikg MEP (Motor Evoked
Potentials — ruchowe potencjaty wywotane indukowane polem magnetycznym)
10 cm przed miejscem zespolenia.

strona 22



Miejscem rejestracji byt nerw strzatkowy oraz nerw piszczelowy. Srebrne elektrody bipolarne
przyktadane byty okoto 1 cm od miejsca zespolenia, bez naciggania nerwu (Rycina 12). Przed
kazdym badaniem sprawdzatem pofozenie elektrody uziemiajacej.

Rycina 12 Aparatura wykorzystana do badania elektroneurograficznego (A), cewka elektromagnetyczna z elektrodami (B)
oraz technika wykonania badania (C — stymulacja bezposrednia, D — MEP)

Stymulacja bezposrednia elektrodg bipolarng byta dotychczas szeroko stosowana i
opisywana w literaturze jako rutynowa ocena regeneracji nerwu. (102) (103) (20) (104)
Dodatkowo pojawity sie doniesienia o mozliwosci stymulacji posredniej MEP, stosowanej
klinicznie u ludzi. Metoda ta jest wyjgtkowo opisywana w doswiadczeniach na zwierzetach,
gtéwnie w stymulacji przezczaszkowej i rejestracji z miesni na obwodzie. (93) Mozliwosé
uzycia cewki indukcyjnej w badaniu MEP moze wyeliminowaé czes¢ zaktdécen w stymulacji
elektroda, spowodowanych jej bliskg odlegtoscig od elektrody rejestrujgce;j.

Analizowanym parametrem byty wartosci amplitudy potencjatu wywotanego oraz latencji —
czasu od momentu stymulacji do rejestracji (Rycina 13). Bezposrednio zastosowatem
stymulacje elektrycznymi impulsami prostokgtnymi o czasie trwania 0,1ms i czestotliwosci
1Hz. Stymulacje rozpoczynatem od natezenia pradu 0,06mA do wartosci progowej, przy
ktérej amplituda nie ulegata zwiekszeniu (Rycina 13).

Badanie przeprowadzitem w Zaktadzie Patofizjologii Narzadu Ruchu Uniwersytetu
Medycznego w Poznaniu przy uzyciu aparatu KeyPoint (stymulacja bezposrednia nerwu) oraz
MagPro (stymulacja rdzeniowa cewka elektromagnetyczng) wyprodukowanymi przez firme
Medtronic.
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Rycina 13 Potencjaty uzyskane w badaniu stymulacjg bezposrednia (A — lewa strona, B — prawa strona) oraz MEP (C -
lewa strona, D — prawa strona)

Badanie histomorfometryczne

Badanie opartem na ocenie morfometrycznej, jako obiektywnej metodzie oceny elementéow
ilosciowych nerwu. W literaturze proponowane sg metody: manualna, pétautomatyczna oraz
automatyczna. Autorzy czesto opisujg wady metody manualnej, jako zbyt czasochtonnej oraz
automatycznej jako zbyt niedoktadnej. (105) (95) (106) W badaniu wykorzystatem metode
potautomatyczng, wptywajgc na kolejne etapy oceny, zwilaszcza przygotowanie obrazu do
obliczen, modyfikujgc je w zaleznosci od charakteru obrazu. (107) (94) (95)

Po zakonczonym badaniu elektroneurofizjologicznym pobieratem preparaty nerwu
strzatkowego oraz piszczelowego po stronie operowanej u wszystkich zwierzgt oraz
nieoperowanej u 15 losowo wybranych zwierzat (norma). Preparaty pobieratem 1cm od
miejsca zespolenia i umieszczatem w odpowiednio oznakowanych numerem zwierzecia oraz
symbolem preparatu probdéwkach, zanurzajagc tkanke w roztworze Karnowskiego o
temperaturze 4°Ci pH 7,34.

Nastepnie preparaty przekazywatem do Pracowni Mikroskopii Elektronowej gdzie byty
umieszczane w buforze, osmowane i odwadniane. Kolejne etapy przygotowania preparatow
obejmowaty: zanurzanie w rozworach eponu, barwienie btekitem toluidyny oraz wykonanie
skrawkdéw potcienkich 0,5um, ktére umieszczane byty na szkietku mikroskopowym.
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Tak wykonane preparaty analizowatem w mikroskopii Swietlnej w powiekszeniu obiektywu
40x w Pracowni Morfometrii i Przetwarzania Obrazéw Medycznych, wykonujac cyfrowe
zapisy trzech pél z kazdego preparatu przy pomocy kamery i systemu Motic. Do analizy
morfometrycznej uzywatem programu ImageJ z odpowiednio dobranymi wtyczkami. Proces
przygotowania do analizy zawierat: skalowanie jednostek pomiarowych, redukcje szuméw,
konwersje do obrazu w 8 bitowej skali szarosci, progowanie w celu wyeksponowania wtdkien
nerwowych a nastepnie inwersji (Rycina 14).

§ Resuts
Flle ECit Font

laea [w=an [min |max [Feret |
EICIT) 255 285 235 1260

Medn 22383 235 295 295 2422
3D 17718 0 C 0 1C.10
Min 40 255 255 255 043

Man 1373 286 265 266 67.06

A

Rycina 14 Kolejne etapy morfometrii: obraz wyjsciowy, konwersja do odcieni szarosci, wynik progowania, inwersja,
zliczanie czastek, wyniki liczbowe

Wynikiem wtasciwej analizy morfometrycznej (zliczania czastek) o statych parametrach
zakresu wielkosci wykrywanych czgstek, jak i stopnia ich okragtosci byty nastepujgce wartosci
wyznaczane w trzech odrebnych polach preparatu:

1. liczba wtdkien nerwowych w polu
2. S$rednica wtékna bez ostonki mielinowe;j
3. powierzchnia wtdkna

Poniewaz zliczane czastki nie byty kotami, wyznaczatem srednice Fereta, czyli odlegtosc
pomiedzy liniami rownolegtymi do brzegéw czastki.
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Analiza statystyczna

Otrzymane wyniki surowe poddatem analizie statystycznej przy pomocy programu Statistica
7.1 (Statsoft). Wybor metod i odpowiednich testow byt uzalezniony od skali, na ktorej
opisane byty analizowane zmienne, oraz charakteru rozktadu wynikéw i ewentualnego ich
powigzania. (108) (109)

Cechy iloSciowe zostaty opisane statystykami podstawowymi przy uzyciu sredniej i
odchylenia standardowego (SD).

Badatem istnienie istotnych rdznic pomiedzy zmiennymi w poszczegdlnych grupach; w tej
samej grupie, ale w rdéznych momentach badania jak i ewentualne istnienie korelacji
pomiedzy zmiennymi.

Za przedziat ufnosci, przy ktdrym wynik zostat uznany za istotny statystycznie przyjatem
p<0,05.
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5. Wyniki badan

Wyniki badania odcisku tap tylnych

Wartos$ci wszystkich badanych wspétczynnikdw w poszczegdlnych grupach i okresach
obserwacji przedstawia tabela zbiorcza (Tabela 8).

Ocena funkcji nerwu strzatkowego

O T T T T T
2 4

6_~8 10 12 14— 18 20 24
-10
o
-20 -
/ -

Ry = o
nr4

8

v

wartosé
1
w
o

tydzien obserwaciji

Rycina 15 Wartosci PFl w poszczegdlnych okresach obserwacji i grupach

Analiza statystyczna wykazata stabilizacje wartosci wspdétczynnika PFI od 8 tygodnia po
operacji (test ANOVA). W punkcie koncowym (24 tygodnie po operacji) nie stwierdzitem
istotnych statystycznie rdéznic pomiedzy wartosciami wspotczynnika w poszczegdlnych
grupach badawczych (test ANOVA, testy post-hoc Scheffe oraz LSD) - Tabela 3.

Tabela 3 Poziomy istotnosci réznic pomiedzy srednimi wskaznika PFI w punkcie koncowym badania

poziom istotnosci test Scheffe poziom istotnosci test LSD
grupa A B C grupa A B C
A 0,91 0,91 A 0,66 0,67
B 0,91 0,68 B 0,66 0,38
C 0,91 0,68 C 0,67 0,38
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Ocena funkcji nerwu piszczelowego

10

wartosé

tydzien obserwaciji

Rycina 16 Wartosci TFl w poszczegdlnych okresach obserwacji i grupach

Analiza statystyczna wykazata stabilizacje wartosci wspétczynnika TFl od 6 tygodnia po
operacji (test ANOVA). W punkcie koncowym (24 tygodnie po operacji) nie stwierdzitem
istotnych statystycznie rdznic pomiedzy wartosciami wspotczynnika w poszczegdlnych
grupach badawczych (test ANOVA, testy post-hoc Scheffe oraz LSD) - Tabela 4.

Tabela 4 Poziomy istotnosci réznic pomiedzy srednimi wskaznika TFl w punkcie koncowym badania

poziom istotnosci test Scheffe poziom istotnosci test LSD
grupa A B C grupa A B C
A 0,96 0,48 A 0,78 0,23
B 0,96 0,62 B 0,78 0,33
C 0,48 0,62 C 0,23 0,33
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Ocena funkcji nerwu kulszowego
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Rycina 17 Wartosci SFI w poszczegolnych okresach obserwacji i grupach

Analiza statystyczna wykazata stabilizacje wartosci wspotczynnika SFI od 6 tygodnia po
operacji (test ANOVA). W punkcie koncowym (24 tygodnie po operacji) nie stwierdzitem
istotnych statystycznie rdéznic pomiedzy wartosciami wspotczynnika w poszczegdlnych
grupach badawczych (test ANOVA, testy post-hoc Scheffe oraz LSD) - Tabela 5.

Tabela 5 Poziomy istotnosci roznic pomiedzy srednimi wskaznika SFI w punkcie korncowym badania

poziom istotnosci test Scheffe poziom istotnosci test LSD
grupa A B C grupa A B C
A 0,94 0,89 A 0,73 0,63
B 0,94 0,99 B 0,73 0,89
C 0,89 0,99 C 0,63 0,89
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Zaleznosci pomiedzy wynikami
Zaleznosci pomiedzy parametrami nerwu strzatkowego i piszczelowego

Wykonatem analize statystyczng korelacji wartosci PFl i TFI w poszczegdlnych grupach
badawczych w punkcie kornicowym, aby stwierdzi¢ czy lepsza funkcja nerwu strzatkowego
mogta by¢ zwigzana z pogorszeniem wyktadnikow funkcji nerwu piszczelowego. Stwierdzitem
jedynie istotne dodatnie korelacje dla poszczegdlnych grup. Nalezy zauwazyé, zie
wspotczynnik korelacji r byt najmniejszy w grupie C a najwiekszy w grupie B (Tabela 6).

Tabela 6 Zaleznosci pomiedzy PFl a TFl w poszczegdlnych grupach

grupa Korelacja PFl i TFI
r p

A 0,74 <0,05

B 0,85 <0,05

C 0,55 <0,05

Zaleznosci pomiedzy czasem a wartoscig poszczegdlnych wspoétczynnikéw

Stwierdzitem  istotng statystycznie dodatnig  korelacje = pomiedzy  wartosciami
wspotczynnikdw PFl, TFl oraz SFI a czasem obserwacji. Wartos$ci p oraz wspdtczynnika
korelacji Pearsona przedstawia Tabela 7.

Tabela 7 Zaleznos¢ pomiedzy wspétczynnikami PFI, TFl i SFI a czasem obserwacji

PFI TFI SFI
grupa Wspé’fczy.l?nik Wartosé p Wspé’fczy'r.mik Wartoéé p Wspé’fczy.l?nik Wartoéé p
korelacji r korelacji r korelacji r
A 0,49 0,0001 0,43 0,0001 0,43 0,0001
B 0,39 0,003 0,44 0,0001 0,43 0,0001
C 0,23 0,0001 0,31 0,0001 0,28 0,0001

Podsumowanie

Wartosci wszystkich badanych wspotczynnikdw istotnie zalezaty od czasu i rosty do 8
tygodnia (PFI) lub 6 tygodnia (SFI) badania. W punkcie koicowym nie stwierdzitem istotnych
réznic pomiedzy poszczegdlnymi grupami badawczymi.
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Wyniki badania elektroneurograficznego

Badanie nerwu strzatkowego

Szczegdtowe wartosci amplitudy i latencji badanych w stymulacji bezposredniej i MEP dla
nerwu strzatkowego przedstawia Tabela 9, a graficzne poréwnanie rycina 18 do 21.

Tabela 9 Zestawienie wynikéw amplitudy i latencji oraz liczba zbadanych zwierzat

amplituda (pV) latencja (ms)
strona lewa .
grupa  strona lewa (norma) strona prawa strona prawa liczba
(norma)
Srednia SD $rednia SD $rednia  SD $rednia SD

Stymulacja bezposrednia
A 8000,00  4459,07 7042,86  3520,65 0,89 0,20 1,02 0,27 14
10818,18 6856,21 6908,33  2523,87 0,88 0,13 0,92 0,27 12
C 7078,57 5847,71 6414,29  4310,96 1,01 0,38 0,96 0,25 14

Stymulacja MEP

A 9238,46 6242,53 7353,85  4823,83 1,59 0,36 1,56 0,65 13
11991,67 7939,48  9958,33  6324,62 1,57 0,19 1,51 0,32 12
8013,33 5614,00 10514,29 5540,18 1,70 0,29 1,57 0,34 15

O W

Zaréwno w stymulacji bezposredniej jak i posredniej MEP nie stwierdzitem istotnych
statystycznie rozinic pomiedzy wartosciami amplitudy i latencji nerwu strzatkowego
badanymi po stronie operowanej (prawa) w stosunku do strony nieoperowanej (lewa).
Wartosci poziomu istotnosci p testéw t-Studenta przedstawione sg w Tabela 10.

Tabela 10 Wartosci p dla réznic amplitudy i latencji pomiedzy strong operowang a kontrolng

Wartosé p amplituda  Wartos¢ p latencja ~ Wartos$¢ p amplituda  Wartosc¢ p latencja

grupa
Stymulacja bezposrednia Stymulacja MEP
A 0,54 0,18 0,40 0,89
B 0,079 0,62 0,50 0,61
C 0,73 0,70 0,24 0,28
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Rycina 18 Wartosci amplitudy po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach
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grupa

Rycina 19 Wartosci latencji po stronie operowanej i zdrowej w poszczegélnych grupach

Postugujac sie analizg wariancji ANOVA oraz odpowiednimi testami post hoc wykluczytem
istotne réznice w wartosciach badanych parametréw pomiedzy poszczegdlnymi grupami
badawczymi (Tabela 13).
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Stymulacja MEP
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Rycina 20 Wartosci amplitudy po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach
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Rycina 21 Wartosci latencji po stronie operowanej i zdrowej w poszczegélnych grupach

Postugujac sie analizg wariancji ANOVA oraz odpowiednimi testami post hoc wykluczytem
istotne réznice w wartosciach badanych parametréw pomiedzy poszczegdlnymi grupami
badawczymi (Tabela 13).
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Badanie nerwu piszczelowego

Szczegdtowe wartosci amplitudy i latencji badanych w stymulacji bezposredniej i MEP dla
nerwu piszczelowego przedstawia Tabela 11, a graficzne poréwnanie rycina 22 do 25.

Tabela 11 Zestawienie wynikdw amplitudy i latencji oraz liczba zbadanych zwierzat

Amplituda (pV) Latencja (ms)
strona lewa .
grupa strona lewa (norma) strona prawa strona prawa liczba
(norma)
$rednia SD $rednia SD Srednia SD $rednia SD

Stymulacja bezposrednia
A 8000,00 4459,07 7042,86 3520,65 0,89 0,20 1,02 0,27 14
10818,18 6856,21 6908,33 2523,87 0,88 0,13 0,92 0,27 12
7078,57 5847,71 6414,29 4310,96 1,01 0,38 0,96 0,25 14

O W

Stymulacja MEP
A 9238,46 6242,53 7353,85 4823,83 1,59 0,36 1,56 0,65 13
11991,67 7939,48 9958,33 6324,62 1,57 0,19 1,51 0,32 12
8013,33 5614,00 10514,29 5540,18 1,70 0,29 1,57 0,34 12

O W

Zarowno w stymulacji bezposredniej jak i posredniej MEP stwierdzitem istotne statystycznie
zmniejszenie wartosci amplitudy nerwu piszczelowego po stronie operowanej (prawa) w
stosunku do strony nieoperowanej w grupie A oraz B. Nie stwierdzitem istotnych
statystycznie réznic w wartosciach latencji. Wyniki testéw t-Studenta przedstawia Tabela 12.

Tabela 12 Wartosci p dla réznic amplitudy i latencji pomiedzy strong operowang a kontrolng

Wartosé p amplituda  Wartos¢ p latencja ~ Wartos¢ p amplituda  Wartosc¢ p latencja

grupa
Stymulacja bezposrednia Stymulacja MEP
A 0,04 0,35 0,17 0,14
B 0,01 0,11 0,01 0,75
C 0,25 0,37 0,96 0,15

Postugujac sie analizg wariancji ANOVA oraz odpowiednimi testami post hoc wykluczytem
istotne réznice w wartosciach badanych parametréw pomiedzy poszczegdlnymi grupami
badawczymi (Tabela 13).
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Rycina 22 Wartosci amplitudy po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach

Analiza statystyczna wykazata, ze wartosci amplitudy w grupie A oraz B sg istotnie nizsze po
stronie operowanej (Tabela 12).
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Rycina 23 Wartosci latencji po stronie operowanej i zdrowej w poszczegélnych grupach

Wartosci latencji pomiedzy strong operowang a nieoperowang w poszczegdlnych grupach
nie réznity sie istotnie (Tabela 12)
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Rycina 24 Wartosci amplitudy po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach

Analiza statystyczna wykazata, ze wartosci amplitudy w grupie B sg istotnie nizsze po stronie
operowanej (Tabela 12), réznica w pozostatych grupach jest nieistotna.
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Rycina 25 Wartosci latencji po stronie operowanej i zdrowej w poszczegélnych grupach

Wartosci latencji pomiedzy strong operowang a nieoperowang w poszczegdlnych grupach
nie réznity sie istotnie (Tabela 12)
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Tabela 13 Wartosci p testu ANOVA analizy wariancji pomiedzy grupami po stronie operowanej

p amplituda p latencja p amplituda p latencja
nerw
Stymulacja bezposrednia Stymulacja MEP
strzatkowy 0,89 0,67 0,31 0,94
piszczelowy 0,96 0,60 0,83 0,40

Analiza wariancji sugeruje, ze we wszystkich grupach badawczych zaréwno dla nerwu
piszczelowego jak i strzatkowego otrzymano wartosci amplitudy i latencji nieréznigce sie
istotnie miedzy sobg (Tabela 13).

Zaleznosci pomiedzy badanymi parametrami

Dla nerwu strzatkowego stwierdzitem istotne dodatnie korelacje pomiedzy amplitudg i
latencjg badang obiema metodami po stronie operowanej, w nerwie piszczelowym taka
korelacja nie wystgpita (Tabela 14).

Tabela 14 Wartosci p oraz wspétczynnika korelacji r Pearsona

nerw strzatkowy nerw piszczelowy
amplituda 0,41 0,01 0,14 0,42
latencja 0,42 0,008 -0,09 0,59

Nie stwierdzitem istotnych ujemnych korelacji wartosci badanych parametrow pomiedzy
nerwem strzatkowym a piszczelowym po stronie operowane;j.

Podsumowanie

Nie stwierdzitem istotnych rézinic w parametrach operowanego nerwu strzatkowego w
stosunku do nieoperowanego. Parametry w poszczegdlnych grupach badawczych nie roznity
sie istotnie miedzy soba.

Nerw piszczelowy miat nizsza amplitude w grupach ze szwem koniec do boku w pordwnaniu
do wartosci po stronie nieoperowanej. Amplituda i latencja w poszczegdlnych grupach
badawczych nie réznity sie istotnie miedzy soba.
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Wyniki badania histomorfometrycznego

Badanie nerwu strzatkowego

Wartosci odpowiednich parametrow morfometrycznych przedstawia Tabela 15 oraz rycina
26 do 28.

Tabela 15 Srednia i odchylenie standardowe analizowanych parametréw morfometrycznych

liczba Srednica powierzchnia
gupa Srednia SD Srednia SD Srednia SD liczba zwierzat
norma 353,53 149,08 30,53 7,37 483,27 233,97 15
A 244,88 119,56 22,25 5,44 226,38 123,46
B 293,00 138,04 20,78 2,11 199,56 27,48
C 284,46 102,68 22,46 3,50 239,85 69,55 13
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Rycina 26 Srednia liczba wiékien w poszczegélnych grupach i w nerwie strzatkowym nieoperowanym
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Rycina 27 Srednia $rednica aksonéw w poszczegélnych grupach i w nerwie strzatkowym nieoperowanym
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Rycina 28 Srednia powierzchnia aksonéw w poszczegélnych grupach i w nerwie strzatkowym nieoperowanym

W ocenie histologicznej w operowanych nerwach strzatkowych stwierdzitem widkna
nerwowe zmienilizowane w liczbie nierdznigcej sie od nerwu nieoperowanego (Rycina 29),
jednak ich srednica oraz powierzchnia byty istotnie mniejsze w stosunku do normy (nerw
nieoperowany po stronie przeciwnej) - Tabela 16.

Nie stwierdzitem istotnej réznicy w wartosciach badanych parametréow pomiedzy
poszczegdlnymi grupami badawczymi (A, B, C).

odsetek wtokien

odsetek widkien

2 3064
srednica $rednica

Rycina 29 Obraz histologiczny nerwu strzatkowego z dystrybucja srednic witdkien (nieoperowany po lewej, operowany po
prawej) — w nerwie operowanym wystepuje charakterystyczne przesuniecie w kierunku wtékien mniejszych, niewielka
ilos$¢ wiokien o wiekszej srednicy
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Tabela 16 Wartosci p analizy wariancji Scheffe post hoc ANOVA (liczba, $rednica i powierzchnia) réznic pomiedzy
poszczegdlnymi grupami a norma (istotne wartosci zaznaczono)

liczba
grupa
norma A B
norma 0,06 0,27
A 0,06 0,45
B 0,27 0,45
C 0,17 0,50 0,88

0,17
0,50
0,88

norma

0,004
0,0004
0,003

Srednica
A B C
0,004 0,0004 0,003
1,00 1,00
1,00 1,00
1,00 1,00

norma

0,004
0,0006
0,004

powierzchnia

A B C
0,0004 0,0006 0,004
1,00 1,00
1,00 1,00
1,00 1,00

Podsumowujgc wyniki badania histomorfometrycznego nerwu strzatkowego — nerwy po

stronie operowanej miaty mniejszg Srednice i powierzchnie niz po stronie nieoperowane;j.

Liczba aksondéw nie réznifa sie istotnie. W punkcie koncowym badania oceniane wartosci nie

roznity sie pomiedzy grupami — wszystkie osiggnety ten sam poziom

morfologiczne;.

regeneracji
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Badanie nerwu piszczelowego

Wartosci odpowiednich parametrow morfometrycznych przedstawia Tabela 17 oraz rycina
30 do 32.

Tabela 17 Srednia i odchylenie standardowe analizowanych parametréw morfometrycznych

liczba Srednica powierzchnia
gupa Srednia SD srednia SD Srednia SD liczba zwierzat
norma 398,80 158,15 31,27 8,09 477,40 202,33 15
A 396,90 191,15 33,40 4,60 518,40 128,38 10
B 329,40 173,87 36,00 10,00 558,90 231,16 10
(o 446,00 199,35 32,00 8,04 418,00 136,14 7

500
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250 A
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Rycina 30 Srednia liczba wtékien w poszczegélnych grupach i w nerwie piszczelowym nieoperowanym
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Rycina 31 Srednia $rednica aksonéw w poszczegélnych grupach i w nerwie piszczelowym nieoperowanym
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Rycina 32 Srednia powierzchnia aksonéw w poszczegélnych grupach i w nerwie piszczelowym nieoperowanym

W ocenie histologicznej nerw piszczelowy, ktory spetniat funkcje nerwu dawczego (grupa A
oraz B) nie rdznit sie istotnie od nerwu prawidfowego. Nie stwierdzitem réwniez rdznicy w
ocenianych parametrach w grupie, w ktérej otwieratem epineurium nerwu piszczelowego
lub nie (brak réznicy pomiedzy grupa A oraz B). Obrazy histologiczne oraz wartosci p dla
odpowiednich poréwnan przedstawia Rycina 33 i Tabela 18)

odsetek vddkien

odsetek widkien

32 2400 32 2508
srednica $rednica

Rycina 33 Obraz histologiczny nerwu piszczelowego z dystrybucjg wtékien (Srednica) (norma po lewej, dawczy po prawej)
— podobna dystrybucja wielkosci wtdkien (histogramy)

strona 43



Tabela 18 Wartosci p analizy Scheffe post hoc ANOVA pomiedzy poszczegdlnymi grupami i norma

liczba srednica powierzchnia
grupa
norma A B C norma A B C norma A B C
norma 0,98 0,34 0,56 0,51 0,15 0,84 0,59 0,29 0,49
A 0,98 0,40 0,58 0,51 0,47 0,72 0,59 0,63 0,28
B 0,34 0,40 0,19 0,15 0,47 0,31 0,29 0,63 0,13
C 0,56 0,58 0,19 0,84 0,72 0,31 0,49 0,28 0,13

Podsumowujgc wyniki badania histomorfometrycznego nerwu piszczelowego — nerw po
stronie operowanej nie roznit sie od nieoperowanego nerwu, a wykonanie naciecia
epineurium nie wptyneto na wyniki.

Zalezno$ci pomiedzy badanymi parametrami w nerwie strzatkowym i
piszczelowym

Stwierdzitem istotng dodatnig korelacje pomiedzy powierzchniag aksonéw nerwu
piszczelowego i strzatkowego po stronie operowanej jedynie w grupie B oraz brak zaleznosci
w ilodci i $rednicy aksondw we wszystkich grupach (Tabela 19). Brak korelacji ujemnych
Swiadczy, ze wieksze wartosci parametrow nerwu strzatkowego nie byty zwigzane z ich
zmniejszeniem w nerwie piszczelowym.

Tabela 19 Zaleinosci badanych parametrow w nerwie strzatkowym a piszczelowym po stronie operowanej (r —
wspotczynnik korelacji Pearsona) w poszczegélnych grupach badawczych (zaleznosci istotne wyrdzniono)

grupa ilos¢ srednica Powierzchnia
r p r p r P

A 0,61 >0,05 0,49 >0,05 0,17 >0,05

B -0,09 >0,05 0,93 0,001 0,81 >0,05

C -0,37 >0,05 0,31 >0,05 0,22 >0,05

Podsumowanie

Stwierdzitem, Zze operowane nerwy strzatkowe miaty istotnie mniejszg Srednice oraz
powierzchnie niz nerwy nieoperowane. Parametry morfometryczne nerwéw piszczelowych
po stronie operowanej nie roznity sie istotnie od strony nieoperowanej. W punkcie
koncowym badania parametry nerwow strzatkowych i piszczelowych nie rdznity sie
pomiedzy grupami badawczymi.
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6. Dyskusja

Badanie odciskow tap tylnych

Zgodnie z literaturg, wynik badania odciskow tap tylnych jest zalezny od sposobu jego
przeprowadzenia. (88) (110) Zwierze powinno przemieszcza¢ sie z poczatku Sciezki
diagnostycznej do korica w sposob ciggly, nie stajgc jedynie na tylnych fapach — moze to
powodowac korzystniejsze ustawienie palcéw tapy w sposdéb bierny pod wptywem sity
ciezkosci. Dlatego wykonywatem kilka powtdrzen badania az do uzyskania miarodajnych
Sladow. Dodatkowymi problemami technicznymi opisywanymi w literaturze jest uzyskanie
niewyraznych odciskdw z powodu wtérnego przykurcz lub autotomii — w badanych przeze
mnie grupach takie powiktania nie miaty miejsca. Wynikato to z lzejszego uszkodzenia
konczyny oraz doboru odpowiedniej rasy zwierzat.

W moim doswiadczeniu wykorzystatem analize komputerowg obrazu, aby zmniejszy¢ btad
pomiaru i usprawni¢ wprowadzanie i przeliczanie wynikow. Uwazam, ze taka technika
pozwala na wykonywanie obliczen w dowolnym miejscu, tatwg archiwizacje materiatu oraz
przegladanie poszczegdlnych wynikow. Duze powiekszenie stosowane podczas wyznaczania
odpowiednich parametrow sladu pozwala na zmniejszenie btedu, ktéry pierwotnie wynika z
mierzenia wartosci na papierze linijka. Powiekszenie pozwala na ocene nawet stabego
odcisku, co czesto sie zdarza we wczesnej fazie powrotu funkgji, kiedy zwierze nie postuguje
sie sprawnie konczyna.

Kolejnym elementem w ocenie odcisku tap jest czas obserwacji. W przeprowadzonym
doswiadczeniu wszystkie wartosci dodatnio korelowaty z czasem obserwacji. Podstawowe
publikacje w tym temacie podajg okres 6 — 8 tygodni, jako czas potrzebny na stabilizacje
wartosci ocenianych wspotczynnikéw (PFI, TFI, SF1). (88) (97) Moje wyniki sg zbiezne z tymi
obserwacjami, w ocenie nerwu strzatkowego czas ten byt dtuzszy (8 tygodni) a w pozostatych
nerwach krétszy (6 tygodni). Rowniez wartosci PFl osiggane koricowo byly na nizszym
poziomie niz w ocenie pozostatych nerwdéw (TFI, SFI). Jest to zjawisko naturalne i zwigzane z
koncepcjg doswiadczenia — uszkodzeniem nerwu strzatkowego. Mimo, ze wartosci
normalizujg sie stosunkowo wczesnie, uwazam, ze istotna jest ich ocena w bardziej odlegtym
terminie. Wielu autorow podaje krétszy czas, nie zwracajac uwagi na mozliwe pojawienie sie
W pOiniejszym okresie wtdornych przykurczow i deformacji tapy zmieniajgcych wartosci
wspotczynnikow. (97) (111) W moim badaniu takich sytuacji nie stwierdzitem, ale wydtuzenie
okresu obserwacji do 24 tygodni (okoto jedna pigta czasu zycia zwierzecia) pozwala na
stwierdzenie utrwalenia funkcji po zakorficzonej regeneraciji.

Przedstawione wyniki wykazujg brak réznic w ocenie funkcjonalnej nerwéw tapy tylnej
szczura w punkcie kocowym badania, co swiadczy o takim samym efekcie regeneracji
nerwu strzatkowego, zaréwno po szwie koniec do korca jak i wolnym przeszczepem. Nalezy
podkresli¢, ze zwierze nie osigga wartosci prawidtowych, ale mozna stwierdzi¢, ze s3g to
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wyniki dobre: w zakresie nerwu strzatkowego (Srednia -15,79, SD 17,40) oraz nerwu
piszczelowego (Srednia -9,96, SD 14,43) i tacznej ocenie nerwu kulszowego ($rednia -10,99,
SD 12,91) w skali 0 — funkcja prawidtowa, -100 — brak funkcji. Wyniki te sg zblizone do
podawanych w literaturze. (97)

Dodatkowo stwierdzitem dodatnig korelacje pomiedzy wartosciami SFI i TFl, byta ona
silniejsza w grupach A oraz B (szew koniec do boku). Moze to swiadczy¢ o wzajemnym
wptywie parametrow nerwu dawczego na wartosci osiggane w nerwie biorczym i dodatkowo
wyklucza uposledzenie funkcji nerwu dawczego zwigzane z regeneracjg poboczng — nie
stwierdzitem istotnych korelacji negatywnych. Najwieksze wartosci wspoéfczynnika korelacji
Pearsona (0,84) stwierdzitem w grupie B, co moze jednak sugerowaé wptyw otwarcia
epineurium na regeneracje w ocenie funkcjonalnej, nie zostato to jednak potwierdzone w
innych grupach badan (elektroneurofizjologia i histomorfometria).

Badanie odcisku fap szczura nie moze by¢ jedynym, na ktdorym opiera sie ocena regeneracji
nerwow, ale pozwala sledzi¢ jej dynamike i z powodu standaryzacji metody poréwnywacé
wyniki pomiedzy autorami i osrodkami jak to jest czesto proponowane w literaturze. (97)
(82) (83)

Badanie elektroneurofizjologiczne

W tym badaniu postuzytem sie szeroko opisywang technikg klasyczng, ktéra obejmuje
stymulacje oraz rejestracje potencjatow elektrodami bipolarnymi. (112) (103) Autorzy
opisujgcy to badanie zwracajg uwage na duzg podatnos¢ metody na zaktdcenia, technike
wykonania jak i wrazliwo$¢ badanego nerwu na warunki badania. (113) (114) Szczegdlne
znaczenie ma sposob przytozenia elektrod, brak naciggania nerwu podczas badania,
odpowiednie umieszczenie elektrody uziemiajgcej, temperatura, wysychanie a takze
odpowiednia izolacja od otaczajacych tkanek. (113) W pracy staratem sie, aby wyzej
wymienione czynniki nie wptywaly na przebieg eksperymentu: sprawdzatem potozenie
elektrody uziemiajgcej, izolacje oraz brak naciggania nerwu w miejscu przytozenia elektrody
rejestrujgcej i stymulujgcej, zwilzatem tkanki solg fizjologiczna.

Kilkakrotnie nie udato uzyskac sie jakiejkolwiek rejestracji, rowniez z nerwu zdrowego, co
wyeliminowato cze$¢ zwierzat z oceny. Trudno wyjasni¢ takie zjawisko, wydaje sie, ze
przyczyng moze by¢ btad aparatury.

W wiekszosci przypadkow rejestrowane metodg stymulacji elektrycznej (bezposredniej)
potencjaty miaty niskie progi pobudliwosci (ImA). Moze to przemawiac za tym, ze wtdkna
nerwowe w rekonstruowanych nerwach przewodzg w sposéb prawidtowy. Obserwowane po
24 tygodniach od operacji zjawisko moze przemawiac¢ za kompletnoscig regeneracji.

Otrzymane wyniki parametrow amplitudy i latencji dla nerwu strzatkowego nie rdznia sie
istotnie w poszczegdlnych grupach, jaki i nie odbiegajg od wartosci prawidtowych. Gorsze
parametry elektrofizjologiczne nerwu rekonstruowanego podajg niektorzy autorzy. (69) (38)
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(20) Inni podajg catkowitg normalizacje wartosci po dtugim (9 miesiecy) czasie obserwacji.
(67) W nerwie piszczelowym stwierdzone istotne réznice w stosunku do normy zaburzajg
obraz braku zmian w nerwie dawczym, co moze sugerowac¢ ewentualne uszkodzenie lub
uposledzenie funkcji tego nerwu podczas procedury szycia nerwu strzatkowego lub by¢
zwigzane ze spadkiem parametrow na korzy$¢ regenerujgcego nerwu strzatkowego. W
literaturze parametry elektrofizjologiczne nerwu dawczego nie odbiegajg od nerwu
nieoperowanego. (67)

Czes¢ autoréow stwierdzita w  badaniach  cyklicznych  staty  wzrost  wartosci
elektroneurofizjologicznych w trakcie obserwacji az do okoto 40 tygodnia po operacji. (113)
(38) Jest to o tyle interesujace, ze parametry oceny funkcji (PFI, SFI, TFI) stabilizujg sie duzo
wczesniej. Moze to Swiadczy¢ o statym procesie regeneracji, ktéry ma wecigz tendencje do
poprawy.

Dodatkowym, nowym elementem, z ktdrym nie spotkatem sie w dostepnej literaturze jest
wykorzystanie stymulacji nadkregostupowej cewkg magnetyczng. Istniejg skape opisy
zblizonych technik. (93) Uzytem najmniejszej dostepnej cewki, o parametrach srednicy wigzki
stymulujacej <5nm i przenikajacej do tkanek wgtab od punktu stymulacji powierzchniowej na
3cm przy sile bodica 70%. Prawdopodobnie korzystne byftoby uzycie cewki mniejszych
rozmiaréw dedykowanej do badan matych zwierzat, aby wyeliminowa¢ mozliwe zaktdcenia
wynikajgce z bliskosci elektrody rejestrujgcej oraz precyzyjnie kierowac stymulacje.

Badanie ruchowych potencjatéw wywotanych indukowanych polem magnetycznym byto
cennym uzupetnieniem klasycznie wykonywanej stymulacji elektrycznej i w moim materiale
stwierdzitem istotng korelacje pomiedzy wynikami otrzymanymi obydwoma metodami
stymulacyjnymi. Tego typu badanie moze eliminowa¢ takie problemy jak: bliskie potozenie
elektrody stymulujacej, dodatkowe nacigganie nerwu w miejscu jej przytozenia, zakidcenia
wynikajgce z bezposredniej stymulacji miesnia poprzez przewodzenie tkankowe. Prawidtowe
badanie jest jednak trudne do przeprowadzenia z powodu wrazliwosci metody na orientacje
cewki, jej odlegtos¢ od rdzenia kregowego, a zwtfaszcza artefakty ruchowe zwierzecia
podczas stymulacji (pobudzanych jest wiele grup miesniowych jednoczesnie). Metoda
wymaga dalszego rozwoju i dopracowania, jednak wydaje sie by¢ obiecujaca.

Czesto w literaturze spotyka sie dodatkowo ocene szybkosci przewodzenia. (67) (113) Tego
parametru nie analizowatem, poniewaz przy statej odlegtosci pomiedzy elektrodami lub
pomiedzy cewkg elektromagnetyczng a elektrodg rejestrujacg, parametr taki nie
dostarczytby dodatkowych informacji do badan poréwnawczych.

Badanie histomorfometryczne

Zastosowane przeze mnie badanie mikroskopii swietlnej skrawkow podtcienkich dostarcza
bardzo dobrego materiatu do oceny morfometrycznej, ktéra jest dobrym Zrdédtem dla
opracowania statystycznego. Czesto opisywane i przedstawiane w literaturze wybidrczo
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obrazy pokazujg zjawisko regeneracji, lecz nie pozwalajg oceni¢ jej jakosSci oraz stopnia w
stosunku do prawidtowego nerwu.

Proponowane jest wiele parametréw oceny morfometrycznej nerwu: ilos¢ aksondw, stopien
ich zmielinizowania (grubos¢ mieliny w stosunku do s$rednicy widkna), powierzchnia,
$rednica oraz wartosci pochodne takie jak gestos¢ (ilos¢ na jednostke powierzchni). (114) W
badaniu wybratem i postugiwatem sie najprostszymi i najistotniejszymi parametrami, ktére
czesto opisujg inni autorzy. (105) (95) (82) (107)

Dla poprawnej analizy morfometycznej potrzebny jest preparat odpowiednie] jakosci, sprzet
od konwersji cyfrowej oraz technika wykonywania zliczania czgstek. (94) Na kazdym z tych
etapéw moga pojawic sie problemy i zaburzenia wptywajgce na ostateczny wynik. Staba
rozdzielczos¢ obrazu, nierownomierne doswietlenie pola, niedoktadny przekrdj poprzeczny
przez nerw oraz nieprawidtowo ustawione parametry zliczania czastek powodujg znaczne
rozbieznosci w wynikach.

W badaniu zachowatem konsekwentng metodyke pomiaru, uwzgledniajac jednak mozliwosé
wptywania na sposob zliczania — stosowatem technike poéfautomatyczng. Technika
automatyczna opiera sie na petnej powtarzalnosci krokéw analizy brak jest w niej jednak
elastycznosci w zmieniajgcych sie parametrach danych wejsciowych (obrazéw). Technika
reczna nie jest obecnie proponowana z racji swojej czasochtonnosci. (107)

Gtéwnymi problemami, na ktdére napotkatem byty opisywane przez innych autoréw
nieprawidtowe interpretacje (nad i niedoliczanie) spowodowane traktowaniem naczyn
krwionos$nych badz elementéw tkanki tacznej jako widkien nerwowych. Réwniez restrykcyjne
ustawienie parametru kragtosci i minimalnej wielkosci czgstki do zliczania nie eliminowato
wszystkich wtokien skrojonych podtuznie. Btedy te w wiekszosci wyeliminowatem przez
lepsze przygotowanie materiatu cyfrowego — odpowiednia obrdébke grafiki, usuniecie
elementdw powodujgcych pomytki, pomiar wiekszej ilosci pél i usrednienie wyniku.

Otrzymane wyniki potwierdzaja regeneracje nerwu zespolonego koniec do boku. Jakos¢
histologiczna takiego nerwu jest nizsza niz nerwu zdrowego, lecz nie rdzni sie od nerwu
rekonstruowanego wolnym przeszczepem. Warto zauwazyé, ze proces regeneracji jest
aktywny — ilos¢ widkien nie rdzni sie od nerwu zdrowego, natomiast sg one mniejsze, duzg
czes¢ nerwu wypetnia blizna z tkanki tgcznej — podobne wyniki otrzymujg inni autorzy. (38)
(61) (105) Nawet przy malej ilosci i rozmiarze witdkien nerwowych czynnos¢ moze byc¢
wystarczajaca dla dobrej funkcji. (91) Otrzymane wyniki s3 podobne do opisywanych w
literaturze. (97) Czes$¢ autoréw zauwaza lepsze parametry histomorfometryczne w nerwach
rekonstruowanych z otwarciem epineurium nerwu dawczego. (64) W moim badaniu nie
stwierdzitem rdznicy wartosci ocenianych parametréw pomiedzy grupg z otwartym (B) i
nienaruszonym (A) epineurium nerwu dawczego.

Nerw piszczelowy jako dawca po stronie operowanej w ocenie histologicznej nie rdznit sie od
zdrowego co potwierdzitem statystycznie. Nie jest to zgodne z wnioskami z badan
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elektroneurofizjologicznych. Takie wyniki mogg by¢ spowodowane uszkodzeniem ostonki
nerwu dawczego (szycie, okienko epineuralne), co ma wptyw na parametry przewodnictwa.

Dodatkowo brak negatywnych korelacji pomiedzy badanymi wartosciami obu nerwdéw
(dawczego i biorczego) moze swiadczy¢ o braku negatywnego wptywu regeneracji pobocznej
na wifasciwosci histologiczne nerwu dawczego. Tym samym jest to dodatkowy dowdd na to,
Ze nie obserwuje sie uposledzenia funkcji tego nerwu.

Podsumowanie

Badania wykazaty réwnorzednos¢ szwu koniec do boku w stosunku do rekonstrukcji wolnym
przeszczepem nerwu. Nie wykazatem réwniez réznicy pomiedzy technikg z otwarciem jak i
bez otwarcia epineurium.

Nerw dawczy w wiekszosci badan nie réznit sie od nieoperowanego, co moze Swiadczy¢ o
braku uposledzenia jego funkcji. Jedyng réznica byta istotnie mniejsza amplituda odpowiedzi
elektrycznej z nerwu piszczelowego, co moze swiadczy¢ o cechach uszkodzenia aksonalnego.
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7. Wnioski

1. Regeneracja nerwu strzatkowego szczura po zespoleniu do boku nerwu piszczelowego
wystepuje i jest tak samo skuteczna jak po rekonstrukcji wolnym przeszczepem nerwu.

2. Srednica oraz powierzchnia wtékien nerwowych nerwu strzatkowego po szwie koniec do
boku oraz rekonstrukcji wolnym przeszczepem jest istotnie mniejsza niz w nerwie
nieoperowanym.

3. Otwarcie epineurium w nerwie piszczelowym nie wptywa istotnie na regeneracje nerwu
strzatkowego.

4. Nerw piszczelowy (dawczy) ma istotnie zmniejszone parametry przewodnictwa
(amplitude) niz nerw nieoperowany, co moze swiadczy¢ o uszkodzeniu aksonalnym.
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8. Skroty

DPI — dots per inch, ilo$¢ punktow na cal

EPO - erytropoetyna

ETS — end-to-side, szew koniec do boku

IGF-1 - insulin-like growth factor 1, insulinopochodny czynnik wzrostu 1
ITS —intermediary toe spread, odlegtos¢ pomiedzy 2 a 4 palcem

JPEG - Joint Photographic Experts Group

MEP —motor evoked potentials, ruchowe potencjaty wywotane indukowane polem
magnetycznym

NGF - nerve growth factor, czynnik wzrostu nerwéw

NNT — neurotrofina

SD — standard deviation, odchylenie standardowe

PFI — peroneal function index

PL — print length, dtugosc¢ $ladu

SEP — sensory evoked potentials, potencjaty wywotane bodZzcem czuciowym
SFI — sciatic function index

TFI —tibial function index

TS - toe spread, odlegtosci pomiedzy 1 a 5 palcem
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9. Spis rycin i tabel

Ryciny

Rycina 1 Makroskopowy obraz przekroju nerwu: a — epineurium, b — perineurium, zielonym
Prostokatem zazNaCZoN0 NACZYNIE NEIWU ....ueiiriuriieeiriiieeeeniieeeesireeesssurreesssreeeessseeseeessssseeessnns 5
Rycina 2 Kolejne etapy regeneracji nerwu: A — uszkodzenie, B, C — migracja makrofagéw, D —
neurotropizm okolicznych aksonéw, E — degeneracja, F, G —tworzenie kolumn komadrek
Schwanna, H —wzrost aksonu w kierunku efektora lub receptora, | - unerwienie efektora lub
receptora, J — zakoNACzZEeNie rEZENEIAC I .uuiiviriiii ittt e e e e e sbee e e s saeeeesnaes 7
Rycina 3 Szew koniec do korica, orientacja utatwiona przez potozenie naczynia krwionosnego

Rycina 4 Rekonstrukcja wolnym przeszczepem nerwu, przeszczepy z nadmiarem wypetniajg

STEANICE UDYEKU .vvvveeieiiieiiitiieie ettt e e e e st e e e e e e e s eaba b e bbbareeeeeesensssbaneeeeeesannnes 11
Rycina 5 Rekonstrukcja i wypetnienie ubytku neurotubg........ccccocvveeiiiiieiiniieiiec e, 11
Rycina 6 Ubytek nerwu posrodkowego w przykurczu niedokrwiennym, narzedziami
ZazNACZONO KIKULY NEIWU 1ottt e e e s ba e e e s s baae e e sneaes 13
Rycina 7 Koncepcja szwu koniec do boku, kikut dalszy tgczony jest mozliwie najblizej efektora
(oF [0 PN E=Yol=] o] o] - IR UUUU TSP 14
Rycina 8 Przygotowanie zwierzecia i pola Operacyjnego......cccccevvcveeeiiiieeeeriiieeeeniieeessssveeens 19
Rycina 9 Schemat i obraz srédoperacyjny podziatu nerwu kulszowego oraz poszczegdlne
BIUPY DAOAWEZE.... i et s e e s st e e e e e s sbae e e e s ara e e e ssaraeeeenan 20
Rycina 10 Obraz odciskOw tylnych 1ap SZCZUIa .......coovivivieiiiiiiiee e 21

Rycina 11 Wykonywanie pomiaréw z odcisku tylnej tapy szczura(opis wartosci w tekscie)... 22
Rycina 12 Aparatura wykorzystana do badania elektroneurograficznego (A), cewka
elektromagnetyczna z elektrodami (B) oraz technika wykonania badania (C — stymulacja
DezZPOoSrednia, D — IMEP) ..ottt e e et e e e nra e e aae e eaee s 23
Rycina 13 Potencjaty uzyskane w badaniu stymulacjg bezposrednig (A — lewa strona, B —

prawa strona) oraz MEP (C — lewa strona, D — prawa Strona) ......cccceeeeeeeeeeicinnveeeeeeeeiecnnvennnen, 24
Rycina 14 Kolejne etapy morfometrii: obraz wyjsciowy, konwersja do odcieni szarosci, wynik

progowania, inwersja, zliczanie czgstek, wyniki liczbowe .........ccccvvveiiiiiiiicii e, 25
Rycina 15 Wartosci PFI w poszczegdlnych okresach obserwacjii grupach .......cccoocvvevvvineennn. 27
Rycina 16 Wartosci TFl w poszczegdlnych okresach obserwacji i grupach........cccoeccveeevinneeenn. 28
Rycina 17 Wartosci SFl w poszczegdlnych okresach obserwacji i grupach........ccceeeevveennneeen.. 29

Rycina 18 Wartosci amplitudy po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach 33
Rycina 19 Wartosci latencji po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach..... 33
Rycina 20 Wartosci amplitudy po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach 34
Rycina 21 Wartosci latencji po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach.....34
Rycina 22 Wartosci amplitudy po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach 36
Rycina 23 Wartosci latencji po stronie operowanej i zdrowej w poszczegodlnych grupach..... 36
Rycina 24 Wartosci amplitudy po stronie operowanej i zdrowej w poszczegdlnych grupach 37

strona 52



Rycina 25 Wartosci latencji po stronie operowanej i zdrowej w poszczegodlnych grupach..... 37
Rycina 26 Srednia liczba wtékien w poszczegdlnych grupach i w nerwie strzatkowym
NHEOPEIOWANYIM L. e e e s e e e e e e e s s s nan 39
Rycina 27 Srednia $rednica aksondw w poszczegdlnych grupach i w nerwie strzatkowym

T T=YoT o T=T X1,V =T 0 1Y/ o o NP SRRt 39
Rycina 28 Srednia powierzchnia aksonéw w poszczegdlnych grupach i w nerwie strzatkowym
NHEOPEIOWANYIM L. e s e s e s e e e e e e s s e s anan 40
Rycina 29 Obraz histologiczny nerwu strzatkowego z dystrybucjg srednic wtdkien
(nieoperowany po lewej, operowany po prawej) — w nerwie operowanym wystepuje
charakterystyczne przesuniecie w kierunku wtdkien mniejszych, niewielka ilo$¢ wtékien o

WIEKSZE] STEANICY cuvvvvrerieeiiiieiitieeee e e et et e e e e et e e e e e e s e aaraereeeeeseen seastraseseeeseessssrrreneeesenns 40
Rycina 30 Srednia liczba wtékien w poszczegdlnych grupach i w nerwie piszczelowym
NHEOPEIOWANYIM L. s e s e e e e e s e s enan 42
Rycina 31 Srednia érednica aksonéw w poszczegdlnych grupach i w nerwie piszczelowym

T T=YoT o T=T X1,V =] 0 1Y/ o o KPS RSPt 42
Rycina 32 Srednia powierzchnia aksonéw w poszczegdlnych grupach i w nerwie
PISZCZEIOWYM NIEOPEIOWANYIM ...viiiiiiiiieeiiiiieeeeeiitte e e sttt e e e sibeeessatteesssbeeeesnbeaeesesssssneessnsseeens 43
Rycina 33 Obraz histologiczny nerwu piszczelowego z dystrybucja widkien (Srednica) (norma
po lewej, dawczy po prawej) — podobna dystrybucja wielkosci wtékien (histogramy)........... 43
Tabele

Tabela 1 Klasyfikacje uszkodzen nerwdéw wg Seddona i Sunderlanda.........cccceeeeeeeviicineeenneenn. 6
Tabela 2 Procesy zachodzace po uszkodzeniu nerwu oraz czas ich wystgpienia .........cccueeenes 8
Tabela 3 Poziomy istotnosci roznic pomiedzy Srednimi wskaznika PFl w punkcie koncowym
oF: [ F- [ 1| - TS UPRR 27
Tabela 4 Poziomy istotnosci réznic pomiedzy Srednimi wskaznika TFl w punkcie koncowym
[oF- Yo £ o1 - TSR 28
Tabela 5 Poziomy istotnosci réznic pomiedzy srednimi wskaznika SFI w punkcie koncowym
oF: [ F- | 1| - T PUR 29
Tabela 6 Zaleznos$ci pomiedzy PFl a TFl w poszczegdlnych grupach........cccoevcvveiiviiieeiinineen. 30
Tabela 7 Zaleznos¢ pomiedzy wspotczynnikami PFI, TFI i SFl a czasem obserwaciji ................ 30
Tabela 8 Srednia i odchylenie standardowe parametréw w poszczegdlnych grupach i
TYZOANIACN ODSEIWAC i . ccciiiieiirieiiei ettt e e e e e e e e e e ebbrebbbreeeeeeeessnsasreneeeeenas 31
Tabela 9 Zestawienie wynikow amplitudy i latencji oraz liczba zbadanych zwierzat.............. 32
Tabela 10 Wartosci p dla réznic amplitudy i latencji pomiedzy strong operowang a kontrolna
.................................................................................................................................................. 32
Tabela 11 Zestawienie wynikdw amplitudy i latencji oraz liczba zbadanych zwierzat............ 35

Tabela 12 Wartosci p dla réznic amplitudy i latencji pomiedzy strong operowang a kontrolng
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Tabela 13 Wartosci p testu ANOVA analizy wariancji pomiedzy grupami po stronie
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Tabela 15 Srednia i odchylenie standardowe analizowanych parametréw morfometrycznych
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Tabela 17 Srednia i odchylenie standardowe analizowanych parametréw morfometrycznych
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11. Streszczenie

Wstep

Pomimo dtugiej historii badan nad leczeniem uszkodzen nerwdw wcigz pozostajg
specyficzne, trudne problemy kliniczne czekajgce na odpowiednie rozwigzania. Nalezg do
nich duze ubytki nerwéw lub brak regeneracji pomimo naprawy uszkodzenia.

Zaproponowany na poczatku XX wieku a szerzej badany w ostatnich latach szew nerwu
koniec do boku mdgtby stanowic¢ rozwigzanie niektérych z wyzej wymienionych problemoéw.
W odrdznieniu od zachecajacych badan eksperymentalnych préby kliniczne nie przynosza
satysfakcjonujgcych rezultatow. Wecigz brakuje ustalen co do niektérych aspektéw tej
techniki: otwierania epineurium nerwu dawczego, potencjalnego uszkodzenia nerwu
dawczego i spodziewanego poziomu regeneracji nerwu biorczego.

Cel pracy

Celem pracy byto okreslenie czy regeneracja po szwie koniec do boku jest mozliwa, jaka jest
jej jakos¢, czy zasadne jest otwieranie epineurium nerwu dawczego oraz czy nerw dawczy
ulega uszkodzeniu po takiej procedurze.

Materiat i metodyka

Badaniu poddatem 45 szczuréw rasy Wistar, podzielonych na trzy réwne grupy: A — szew
koniec do boku bez otwarcia epineurium, B - szew koniec do boku z otwarciem epineurium,
C — rekonstrukcja wolnym przeszczepem nerwu. Operowana byfa strona prawa, po ktorej
uszkadzatem a nastepnie naprawiatem nerw strzatkowy. Jako nerw dawczy stuzyt nerw
piszczelowy. Stosowatem technike mikrochirurgiczng, okres obserwacji wynosit 24 tygodnie.

Wykonywatem ocene wykorzystujac nastepujgce metody:

1. Badanie odcisku fap tylnych — wykonywane co 2 tygodnie, w wyniku ktérego
otrzymatem wspétczynniki oceny funkcjonalnej regeneracji (PFI, TFI i SFI)

2. Badanie elektrofizjologiczne — oceniatem amplitude i latencje rejestrujgc potencjat na
nerwie strzatkowym i piszczelowym po stronie operowanej i zdrowej, stymulowatem
nerw kulszowy bezposrednio elektrodg lub ledZzwiowy odcinek kregostupa przy
pomocy cewki elektromagnetyczne;j

3. Badanie histomorfometryczne — pobieratem probki nerwu strzatkowego i
piszczelowego po stronie operowanej i nieoperowanej i po przygotowaniu
preparatéw histologicznych wykonywatem badanie morfometryczne oceniajgc ilos¢
widkien nerwowych, srednice i powierzchnie.
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Wyniki
Badanie odcisku tap tylnych

Wartosci badanych wspoétczynnikéw stabilizowaty sie po 6 tygodniach (TFI i SFI) oraz po 8
tygodniach (PF1). W punkcie koncowym badania, wartosci nie réznity sie pomiedzy grupami.

Badanie elektroneurofizjologiczne

Nie stwierdzitem rdznic w badanych parametrach operowanego nerwu strzatkowego w
stosunku do wartosci prawidtowych jak réwniez w poréwnaniu pomiedzy grupami
badawczymi. W nerwie piszczelowym stwierdzitem istotnie nizszg amplitude w stosunku do
nerwu nieoperowanego, ale jedynie w grupach ze szwem koniec do boku. Nie stwierdzitem
istotnych rdznic pomiedzy grupami.

Otrzymane wyniki swiadczg o petnej regeneracji elektrofizjologicznej nerwu strzatkowego
oraz uposledzeniu funkcji nerwu piszczelowego w grupach A oraz B. Wartosci w
poszczegdlnych grupach nie réznity sie miedzy soba.

Badanie histomorfometryczne

W badaniu nerwu strzatkowego istotnie nizsza od normalnych byta srednica i powierzchnia
wtékien nerwowych we wszystkich grupach. Nie stwierdzitem réznic w badanych
parametrach pomiedzy grupami, co swiadczy o podobnej regeneracji morfologicznej.

Whnioski

1. Regeneracja nerwu strzatkowego szczura po zespoleniu do boku nerwu piszczelowego
wystepuje i jest tak samo skuteczna jak po rekonstrukcji wolnym przeszczepem nerwu.

2. Srednica oraz powierzchnia wtdkien nerwowych nerwu strzatkowego po szwie koniec do
boku oraz rekonstrukcji wolnym przeszczepem jest istotnie mniejsza niz w nerwie
nieoperowanym.

3. Otwarcie epineurium nie wptywa istotnie na regeneracje nerwu strzatkowego.

Nerw piszczelowy (dawczy) ma istotnie zmniejszong amplitude niz nerw nieoperowany,
co moze $wiadczy¢ o uszkodzeniu aksonalnym.
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12. Abstract

A big number of clinical problems with nerve reconstruction can be found despite the long
history of nerve research. One of the possibilities in specific situations is end-to-side
neurorraphy (ETS), described at the beginning of XX century and then rediscovered in 90s.
There is no solid data on quality of recipient nerve regeneration, possible donor nerve
damage and epineural window necessity.

The aim of the research was to evaluate possible regeneration after end-to-side
neurorraphy, its quality, possible donor nerve damage and influence of epineural window on
regeneration.

45 female Wistar rats were divided into 3 equal groups: A — ETS without epineural window, B
— ETS with epineural window, C — free graft reconstruction. Right peroneal nerve was
operated and tibial nerve was selected for donor. Follow-up period was 24 weeks.

Regeneration was evaluated by:

Foot print analysis every 2 weeks with PFI, TFIl, SFI calculations
Electroneurography with direct sciatic nerve stimulation and indirect magnetic
stimulation, amplitude and latency was recorded on peroneal and tibial nerves on
both sides

3. Histomorphometry with digital conversion of semithin section, axon count, diameter
and area calculations with semiautomated method

There was no statistical significant difference between groups investigated in all the
parameters. The functional indexes have stabilized after 8 weeks (PFI) and 6 weeks (TFl and
SFI) and were positively time related.

Lower amplitude of tibial nerve potential in group A and B was proved in comparison to
nonoperated side. Neurographic parameters of peroneal nerve didn’t differ significantly.

Histomorphometry revealed significantly lower diameter and area of axons in operated
peroneal nerves compared to nonoperated. The axon count was at normal level in every
group. Tibial nerve parameters did not differ from nonoperated values.

Conclusions:

1. Regeneration of peroneal nerve after ETS is at the same level as in free graft
reconstruction.

2. Peroneal nerve after ETS and free graft reconstruction has lower diameter and area
then nonoperated.

3. Epineural window does not influence the regeneration result of peroneal nerve.
Tibial nerve potentials have lower amplitude in ETS groups, which can be a sign of
axonal impairment.
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