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ÖSSZEFOGLALÁS
A mai sebészeti technika és a rehabilitációs eljárások fejlődése sikeresen átformálta a kéz II. zónájában 

sérült hajlítóinak műtéti eredményeit. A gyógyító módszerek fejlődése ellenére azonban, primer hajlítóín 
varratot követően számos esetben az ín körüli összenövések következtében lényeges mozgásbeszűkülés 
alakul ki. Ezek a korántsem optimális végeredmények leggyakrabban a hajlítóín gyógyulási folyamatának 
zavarából származnak. Sajnálatos módon, a szakirodalomban még napjainkra sem alakult ki egyetértés 
e folyamat biológiai megközelítésében, ezért a szerző úgy véli, hogy a gyógyuló ínszövet komplex sejtes 
környezetének helytelen értelmezése gátolja a sikeres terápia kifejlesztését. Az irodalmi áttekintést nyújtó 
közleményben a dolgozat szerzője ismerteti az újabb kísérletes kutatási eredmények alapján a hajlítóín 
gyógyulásban és az összenövések kialakulásában résztvevő sejtes összetevőket: beleértve a rezidens ínsej-
teket, a synovialis ínhüvelyt, a macrophagokat és a csontvelőből származó sejteket. Azon kívül vizsgálati 
eredményeket közöl azokról a molekuláris kutatásokról, amelyeket kísérleti állatokon végeztek, a hajlítóín 
gyógyulás serkentése és az összenövések csökkentése érdekében. 

Kulcsszavak:	 Hajlítóín; Ínsérülések; Kézsérülések; Szövetépítés; Tissue engineering; 
V. Bíró: New research results in the reconstruction of the flexor tendon injuries: The role of the cellular 

environment
The improvement of the modern surgical techniques and rehabilitation procedures converted the 

operative results of the injured flexor tendons in the zone II. on the hand. Despite the development of 
these therapeutic methods, after the flexor tendon sutures form adhesion formation and limited range 
of motion. These, non optimum final results come from the disorders of the healing process of flexor 
tendons. Unfortunately, agreement not developed in the literature nowadays in the biological approach 
of the process, therefore the author believes, that the incorrect interpretation of the complex cellular 
environment of the healing tendon tissue hinders the development of successful therapy. In his article, the 
author reviews on the basis of the new experimental research of the cellular components, participating 
in the formation of adhesions: the resident tenocytes, the synovial tendon sheath, the macrophages and 
the cells originated from the bone-marrow. Moreover he publishes researching results from molecular 
investigations, which was performed on experimental animals, in order to stimulate the flexor tendon 
healing and to reduce the adhesion formations. 
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BEVEZETÉS
A kézsérülések száma világszerte folya-

matos növekedést mutat. Csak az Amerikai 
Egyesült Államokban hozzávetőleg 3,5 millió 
felső végtagsérülés keletkezik évente; ez 
1,130 sérülés előfordulási gyakoriságát jelenti 
évente/személyenként. E sérülések 38.4%-a 
érint egy vagy több ujjat, a kiváltó ok leg-
gyakrabban roncsolt sebzés. Továbbá évente 
100.000 amerikai állampolgár közül 221-nél 
a hosszú ujjakon, vagy a hüvelykujjon zúzott–
roncsolt seb a leggyakoribb oka a sürgősségi 
osztályokon kezelt sérüléseknek (21). Tuncali 
és munkatársai (34) azt találták, hogy a hajlí-
tóinak 38,7%-ban, a feszítőinak pedig 61%-ban 
károsodtak és 14,9%-ban sérültek egyidejűleg 
az artériák és/vagy az idegek. A legtöbb sérülés 
férfiaknál mutatkozott (84%), akiknek az átlag-
életkora 35,9 év volt. Bár a feszítőín sérülések 
jóval gyakrabban fordultak elő, a flexor inak 
sérülései gyakorta a II. zónában jöttek létre, 
amelyek fontos kihatással voltak kezelésükre és 
a prognózisra (20). 

A helyreállító kézsebészet egyik legnehe-
zebb feladatát képezi a sérült hajlítóinak műtéti 
rekonstrukciója, mivel a funkcionális vég-
eredmények nagyrészt csak kielégítőnek vagy 
legfeljebb elfogadhatónak bizonyultak, még a 
legjobb műtéti technika és utókezelés mellett 
is. Így nem véletlen, hogy hosszú ideje folynak 
kísérletes és klinikai vizsgálatok az eredmények 
javítása érdekében. Állatkísérletes kutatások is 
évtizedek óta folynak, ezeket ismertető publi-
kációk száma szinte áttekinthetetlen. Mégis, a 
sérült ínszövet körüli sejtes környezet íngyógy-
ulásra kifejtett hatását csak kevés szakember 
vizsgálta. Újabban Loiselle és munkatársai 
(20) részletes irodalmi áttekintést nyújtó köz-
leményben számoltak be a sérült hajlítóinak 
sejtes környezetének hatásáról. Ezért publi-
kációjukat alapvető forrásmunkának, vezér-
fonalnak tekintettük munkánk megírásában. 
Hozzá kell tennünk, hogy a hazai kézsebészeti 
szakirodalomban e szorosan vett témakörben 
közleményt nem találtunk, bár több honi szak-
ember foglalkozott a hajlítóinak gyógyulási 
folyamataival (5–8; 22–26; 27–29). 

ANATÓMIA
A hajlítóín anatómia jól ismert és 

részletesen leírt, ennél fogva ennek alapos 
tárgyalása túlmutat e dolgozat keretein (6). 
Az alapvető kutatási eredmények főképpen a 
II. zónára vonatkoznak, amely hosszú ujjakon 
magába foglalja a distalis tenyéri barázdától a 
FDS tapadásáig terjedő területet, a középső 
ujjpercig. A ligamentum annulare-k (gyűrűsza-
lagok – pulley-k) kritikus képleteknek számí-
tanak az ujjak palmaris bőre aktív hajlításnál 
történő előemelkedésének (bowstringing) 
megakadályozása és az ujjak teljes értékű moz-
gásának elősegítése céljából. Ezek közül az A2 
és az A4 pulley-k a legfontosabbak. A kettős 
fallal rendelkező, synoviával bélelt íncsatorna 
terméke (a synovialis folyadék) egyrészt az 
inak elcsúszási folyamatát segíti, másrészt az 
inak táplálásában játszik jelentős szerepet. 
E synovialis folyadék mellett az inak táplálá-
sában a jelentősebb szerepet a vinculumokban 
(vascularis mesenterium) futó vér- és nyirok-
erek játsszák, amelyek a digitális erekből szár-
maznak. A flexor digitorum superficialis (FDS) 
és a flexor digitorum profundus (FDP) inak 
mindegyike két vinculummal rendelkezik (20). 
A hajlítóín-hüvelyen belüli FDS és az FDP inak 
sérülését követően a hegesedés és az össze-
növések szinte elkerülhetetlenül kialakulnak a 
helyreállítás után (6, 31). 

A KLINIKAI KÉP ÉS A DIAGNÓZIS
A hajlítóín sérülések diagnosztikájában 

a legfontosabb a fizikális vizsgálat, amelybe 
bele tartozik a neurovascularis képletek 
gondos megfigyelése. Az érintett ujj(ak) 
aktív mozgásterjedelme és a szomszédos 
ujjak vizsgálata is a diagnosztika része. A 
proximalis interphalangealis (PIP) és a distalis 
interphalangealis (DIP) ízületek mozgásának 
külön-külön történő megfigyelése segít elkü-
löníteni az FDS, vagy az FDP inak, illetve azok 
együttes sérülését. Azon felül a beteg anam-
nézisében a sérülés időpontja és mechaniz-
musa jelentős hatást gyakorol a kezelésre és a 
prognózisra is. Starnes és munkatársai (30) iga-
zolták, hogy ha a II. zónában létrejött hajlítóín 
sérüléseket szakításos sérülés okozza, mint 
például fűrész, a helyreállító műtétet követően 
nagyobb számban szükséges reoperáció, és 
következik be csökkent aktív és passzív moz-
gásterjedelem az ujjízületekben, mintha éles 
szélű sérülést (például késsel) szenvedtek volna 
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el. Ennél fogva a sérülés mechanizmusa, külö-
nösképpen a II. zóna területére vonatkoztatva, 
befolyásolhatja a helyreállítás stratégiáját és a 
végeredményt. 

A HAJLÍTÓÍN GYÓGYULÁS SEJTES 
KÖRNYEZETE

Míg a primer hajlítóín varratok területén 
a sebészi technikában, az újabb ínvarratok 
kifejlesztésében és a műtét utáni rehabilitáci-
óban, drámai módon megjavult eredményeket 
könyvelhettünk el (15, 31), mégis 30–40%-ban 
rossz eredmények találhatók e műtétek után, 
amelyeknek oka leginkább az, hogy összenö-
vések alakulnak ki a helyreállított ín és környe-
zete között, amelyek korlátozzák a sérült ujj 
mozgását (1). Régóta szükségessé vált, hogy 
csökkenteni tudjuk az összenövéseket és előse-
gítsük az ín elcsúszási folyamatát. Ahhoz, hogy 
hatékonyabb kezeléseket tervezhessünk meg, 
világosan meg kell érteni a gyógyuló ín sejtes 
környezetét. Jelenleg nincs egyetértés a ku-
tatók között a hajlítóín gyógyulás biológiai ér-
telmezésében. Kimondhatjuk, hogy a gyógyuló 
ínszövet komplex sejtes környezetének nem 
tökéletes megértése gátolja a sikeres terápia 
véghez vitelét. A hajlítóín gyógyulása számos 
sejt-típus dinamikusan változó környeze-
tében történik. A gyógyulási folyamatba az 
intrinsic és az extrinsic gyógyulás mellett az 
extratendinealis sejtek is bekapcsolódnak; je-
lenleg ennek részletei képezik a kutatók között 
a legtöbb vitát (20). 

A hajlítóinak gyógyulása három, egymást 
követő és részben egymást átfedő szakaszra 
osztható fel: a gyulladásos fázis, a granulációs 
szöveti és a remodellációs szakasz (4). A sé-
rülés után hamarosan akut, gyulladásos válasz 
kezdődik, amelyet a keringésből odajutó sejtek 
(elsősorban macrophagok) indítanak el. Mivel 
szoros összefüggés van a gyulladás és az ös�-
szenövések kialakulása között, a macrophagok 
képviselik egyik fontos sejtes összetevőjét a 
gyógyulásnak. A macrophagok (M) két kategó-
riába sorolhatók: a klasszikus módon aktivált 
M1 és a váltakozó módon aktivált M2 típus. 
Az M1 macrophagok elősegítik a gyulladást 
és az extracellularis mátrix lerakódást, amely 
hegképződéshez vezet. Ezzel ellentétben az M2 
macrophagok előmozdítják a sejt-proliferációt, 

elnyomják a gyulladást, és hozzájárulnak a 
reparatív szövet remodellációhoz. E sejteknek 
a hajlítóín gyógyulásra kifejtett működése 
és a lehetséges dichotomiás (kettős) hatása 
ellenére kevés ismerettel rendelkezünk azok 
polarizációjáról az íngyógyulás folyamán. Wong 
és munkatársai (35) kimutatták gyulladásos 
sejtek beáramlását a hajlítóín helyreállítás 
helyére, a korai gyógyulás során, miközben  
F4/80–pozitív macrophagok megemelkedett 
szintjét is mérték e helyen. A polarizáció 
vonatkozásában Dakin és munkatársai (11) 
megállapították, hogy a macrophagok hiá-
nyoznak a normál ló-inakból, miközben az M1 
macrophagok túlnyomó többségben vannak 
jelen a sérülésre adott kezdeti válasz során. 
Ugyanakkor az M2 fenotípusba történő ké-
sőbbi átmenet a sérülésre adott hosszú távú 
válasznál következik be. A keringésben jelen 
lévő gyulladásos sejtek, a csontvelő eredetű 
sejtek (BMDCs – Bone Marrow Derived Cells) 
specifikusan a sérült és helyreállított hajlító ín 
területére vándorolnak 3 napon belül, a pat-
kányokon végzett kísérletekben; a nem sérült 
inakban ugyanakkor nem találtak BMDCs-t; 
mindez kemotaktikus jel helyi termelődését 
sugallja a helyreállított területről. Bár a BMDCs 
pontos funkciója a flexorín gyógyulásban még 
nem ismert, azt már kimutatták, hogy a mátrix 
metalloproteinase-9 forrásaként szerepel, 
amely kapcsolatban áll az összenövések kiala-
kulásával az íngyógyulás folyamán (18). 

A granulációs szöveti szakasz folyamán 
fibroblasthoz hasonló sejtek proliferációját 
figyelték meg; a meglévő tenocyták képezik a 
legfőbb forrását e sejteknek. Hasslund és mun-
katársai munkájukban (13) kimutatták, hogy 
a devitalizált, acelluláris hajlítóín allograftok 
jó csúszóképességgel gyógyultak és a hely-
reállított területben csökkent granulációs te-
vékenységet figyeltek meg, az élő graftokhoz 
hasonlítva. Mindez feltételezi, hogy a meglévő 
(resident) ínsejtek aktivációja és proliferációja 
az élő autograftban hozzásegíti a granulációs 
szöveti választ és szerepet játszik az összenö-
vések kialakulásában. A jelen lévő (resident) 
ínsejtek működésének meghatározása további 
nehézségekkel jár, mivel különböznek az ínban 
korábban is megtalálható tenocytáktól és a 
periférián észlelhető epitenon sejtektől. Cadby 
és munkatársai (9) megvizsgálták a peritenon, 
illetve az ín központi sejtjeit az ín gyógyulása 
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folyamán. Peritenonból származó sejtek magas 
proliferációs kapacitással rendelkeztek és jóval 
valószínűbben módosultak myofibroblastokká, 
viszonyítva az ínsejtekhez; mindez fontos sze-
repet feltételez az epitenonból származó sej-
teknek az összenövésekben játszott szerepéről. 
Ezzel összefüggésben Taylor és munkatársai 
(32) azonosítottak egy, a hajlítóínhoz tartozó 
bazális membránt, amely IV-es típusú kolla-
génből és lamininből tevődik össze, és felelős 
az ín csúszási folyamataiért. A bazális membrán 
épségének károsodása a Col4a1 protein mu-
tációja következtében spontán összenövés 
kialakulását eredményezi az ín és a környező 
szövetek között. Fontos megjegyezni, hogy 
e munka hasonlóképpen bizonyítja, hogy a 
bazális membrán károsodása és az epitenonból 
származó (az előzőekben leírt) sejtek megfi-
gyelhetőek az összenövések területén, amely 
kihangsúlyozza a hajlítóín bazális membrán-
jának komplikált funkcióját: fenntartja az 
ín épségét a homeostasis révén, miközben 
stabilizálja az összenövéseket a gyógyulás 
során. Végül, az ínhüvely szerepét nem lehet 
figyelmen kívül hagyni a hajlítóín összenövé-
sekben. Wong és munkatársai (35) kimutatták 
az ínhüvely sejtjeinek proliferációját, a sérü-
lésre adott válaszként, amely összenövéseket 
eredményezett az ín és az ínhüvely között, a 
II. zónában történt részleges átmetszés során, 
egereken. Patkányokon végzett és a synovialis 
ínhüvelyre irányuló újabb vizsgálatok (16) meg-
erősítették, hogy e kísérletek alkalmasak az 
összenövések tanulmányozására.

A hajlítóín sérülések remodellációs szaka-
szában az ín morfológia és organizáció helyre-
állása történik meg, amely a funkció javulását 
eredményezi. A folyamatban résztvevő sejtek 
azonossága még nem teljesen tisztázott. 
Farhat és munkatársai (12) kimutatták, hogy 
a tenocyták matrix metalloproteinase–2 ve-
gyületet termelnek, amely együttműködve a 
remodelláló mátrixszal, reakcióba lép az át-
alakító növekedési faktor–β-val (transforming 
growth factor–β – TGF–β) és így felhasznál-
ható kísérleti (in vitro) modell lehet a hajlítóín 
gyógyulás tanulmányozására. 

GYÓGYSZERES KEZELÉSI LEHETŐSÉGEK
A gyulladásban és a fibrosisban játszott 

szerepe következtében a TGF–β gátló hatást 
fejt ki az íngyógyulásra. Újabban számos, kis 
molekulasúlyú szert használtak fel a TGF–β 
gátlására, egyeseket sokat ígérő eredmén�-
nyel. Zhou és munkatársai (38) encapsulált 
nanoparticuláris TGF–β mikro-ribonukleinsavat 
használt a TGF–β elnyomására; ez csökkent 
összenövéseket eredményezett tyúk kísérle-
teiben, azonban csökkent szakítószilárdságot 
talált az inakon. Újabban e megállapítással 
egyezően Loiselle és munkatársai (19) egy-
fajta oligonukleotidet használtak (ASO) a 
TGF–β elnyomására. Az elcsúszási funkciót 
javítani tudták, ugyanakkor az ín szakítási 
ereje nem csökkent. Wong és munkatársai 
újabb munkájukban (36) bizonyították, hogy a  
mannose–6–phosphat, egy TGF–β gátló, csök-
kentette az összenövések kialakulását patká-
nyok gyógyuló inain.

Az íngyógyulási folyamat serkenthető 
parathyreoid hormon adásával is: használatával 
észrevehető növekedés észlelhető a mátrix 
depozícióban és megnöveli a gyógyuló ínszövet 
szakítószilárdságát; azonban megfigyelhető 
volt a csúszási funkció gátoltsága (17). 

Összefoglalva: mindezek, a hajlítóinak 
gyógyulását tárgyaló gyógyszeres módosítások 
in vivo tanulmányai azt sugallják, hogy olyan 
kombinált terápia lehet kézenfekvő, amely 
módosítja nemcsak a gyulladásos, hanem a 
kollagén anyagcserét is, és megőrzi az ín csúszó 
képessége mellett annak szakítószilárdságát is. 

SEJT- ÉS MOLEKULÁRIS MÓDOSÍTÁSOK A 
GYÓGYULÁS JAVÍTÁSÁRA

Ahogyan a molekuláris elváltozások a 
gyógyulás minden egyes szakaszában egyre is-
mertebbé váltak, a kutatók használni kezdték a 
géntörlési eljárást, hogy meg tudják határozni, 
vagy megerősíteni a specifikus gének műkö-
dését a gyógyulási folyamat során. A TGF–β 
rendszeres gátlásával megegyezően, a TGF–β 
törlése korán gerjeszt egy gént (Tieg1), amely 
csökkent kollagén I felhalmozódást eredmé-
nyez a hajlítóín gyógyulás in vitro modellében 
(33). Azon kívül a Smad3 teljes hiánya csökkent 
összenövés képződést eredményez, elnyomja 
a kollagén mátrix felhalmozódását, csökkenti 
a gyógyuló ínszövet ellenálló képességét ege-
reken végzett kísérletekben (14).
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A TISSUE ENGINEERING (SZÖVETÉPÍTÉS) 
EREDMÉNYEI

A molekuláris és a szövetépítési kutatási 
eredmények egymáshoz közeledése következ-
tében, Basile és munkatársai (2) devitalizált, 
acelluláris allograft inat használtak fel, amelyet 
rekombináns adeno-asszociált vírussal töl-
töttek fel, így – mint egy közvetítő modellel – 
növekedési és differenciáló factor–5 kiáramlást 
értek el. Csökkenteni tudták a hegszövet képző-
dést, és növelni a csúszó képességet, az adeno-
asszociált vírus irányításával; mindez igazolja 
a génterápia megvalósíthatóságát. Nagy 
állatokon végzett experimentumokban vizsgá-
latokat végeztek synovialis membránokkal (10) 
és tissue engineering során létrehozott hasonló 
membránokkal (3), hogy csökkentsék az ín kö-
rüli összenövéseket. A tissue engineering köz-
reműködésével, kutyákon végzett e kísérletes 
munkásság talán a leginkább reményteljes 
szövetépítő stratégiának mutatkozott, hogy 
sejtes, molekuláris tényezőkkel javíthassuk és 
módosíthassuk az inak csúszó felszínét. Zhao 
és munkatársai (37) megállapították, hogy a 
lubricin, hyaluron savval és csontvelő sejtekkel 
kombinálva serkentőleg hat a növekedésre és 

az 5–faktor differenciálódására, ennél fogva 
elősegíti a csúszási funkciót a kutyák mély 
hajlító inain; azonban lényeges csökkenést a 
szakító szilárdságban is megfigyeltek, összeha-
sonlítva a kezeletlen csoporttal.

MEGBESZÉLÉS
Az irodalmi összegző, állatkísérleteken 

végzett eredményeket bemutató publikációk 
jelenleg korlátozottan használhatók fel a kli-
nikai gyakorlat számára, mivel a kísérleti állatok 
négylábú modellek, tovább végtagjaik distalis 
része (az úgynevezett mancs) kisméretű, és 
az emberi anatómiai viszonyokhoz csak kis-
mértékben hasonlító; ennek ellenére számos 
tanulsággal szolgálhatnak (20). A patkány 
modelleken történő teljes hajlítóín átmetszés 
megvalósíthatósága (18), a részleges sértés a 
II. zónában és a hajlítóín allografttal történő 
pótlása, a célzott géntörlés bonyolult genetikus 
modellel kombinálva újabban kifejlesztett 
módszerek (20). Mindezek miatt javasoljuk a 
munka (nem kis odafigyelést igénylő) áttanul-
mányozását minden, a hajlítóinak helyreállí-
tásában érdekelt, de a kérdés iránt érdeklődő 
más területen dolgozó kolléga számára is.
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