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OSSZEFOGLALAS

A szerz6 dolgozataban a periférids idegsérulések utani kedvezétlen gydgyeredmények okait vizsgalva
irodalmi értékelést kozol az eddig elért és az eredmények javitasat célzd — jobbara kisérletes — kutatasi
eredményekrél. Az ismertetett eljarasok (neurotrophikus faktorok adasa, mesenchymalis 6ssejtek felhasz-
naldsa, génterdpia, illetve idegvezet6 csévek, tovabba elektromos ingerlés felhasznaldsa stb.) azonban al-
talaban csak kisérletes kortilmények kozott bizonyultak tobbé-kevésbé sikeresnek; javarésziik klinikai fel-
hasznalasra nem kerilt. A szerzg széleskor( irodalmi tajékozddas utdan munkajaban ismerteti az idegsé-
rilések gyogyulasanak ujabb kisérletes kutatasi eredményeit: a morfoldgiai vizsgalatok alapjan végzett,
nagyszamu, neurogen faktornak az idegregeneraciodra kifejtett hatasat, illetve az egyéb eljarasokat, ame-
lyeket az idegsériilések kezelésében eddig alkalmaztak. Végul megallapitja, hogy e kezelési eljarasok tobb-
ségének szélesebb kord klinikai felhaszndlasara még bizonydra varnunk kell. Addig a jelenlegi, jol bevalt
mtétek magas szinvonalon torténd kivitelezése szlikséges.

Kulcsszavak: Idegregenerdcio; Kézsebészet; Periférids idegsériilések;
Rekonstruktiv sebészet;

V. Biré: Thoughts on the factors that influence the outcome of hand nerve injuries

In hiswork the author gives an evaluation of the literature examining the reasons of the disadvantageous
therapeutic results in peripheral nerve injuries. The reviewed therapeutic methods (neurotrophic factors,
stem cells, gene therapy, nerve guidance tubes, electrical stimulation, etc.) were successful only in
experimental conditions and the majority of them were not used in the clinical practice. After extensive
literary orienteering the author describes the novel experimental results of the healing of nerve injuries:
on the basis of morphological studies, the effects of the numerous new neurogenic factors to the nerve
regeneration, or the other methods applied in the treatment of nerve injuries. Finally he states that the
majority of these therapeutic processes must be waited for in the clinical practice. Up to that time the
present, well-tried operations should be performed in high quality.

Key words: Hand - Surgery; Hand injuries — Surgery;
Nerve regeneration; Neurosurgical procedures — Methods/Trends;
Peripheral nerve injuries — Surgery;
Reconstructive surgical procedures — Methods/Trends;
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A kéz idegsériiléseinek helyreallitd be-
avatkozdsait még ma — a XXI. szadzad elején
is — gyakran kisérik, kisebb-nagyobb fokban
kedvezétlen gyogyeredmények. Kétségtelen
tény, hogy a m(téti technikdban és az utdke-
zelésben az elmult harom évtizedben jelentGs
el6relépések torténtek: a kifinomult szbvet-
kezelési eljarasok (atraumatikus technika) to-
vabbfejlesztése, a mikrosebészeti mdiszer-
készlet, tovabbd a specidlis varréanyagok, az
operdcids mikroszkop egyre kiterjedtebb alkal-
mazasa, és az e teruletre szakosodott kézsebé-
szek rendelkezésre allasa jelent6sen javitotta
a végeredményeket. Akkor még nem beszél-
tlnk a rehabilitacidés szakemberek (aktiv-pas-
sziv gyégytorna, elektromos kezelések) egyre
fejl6dé és nélkilozhetetlen munkajarodl. Mind-
ezek egylttesen jelentésen és fokozatosan
javitottdk az eredményeket, azonban még
mindig jelent8s szamban akadnak kevésbé si-
keres, vagy sikertelen esetek az idegsériilések
helyredllité mutétei utdn. Ezek a tények az e
terileten dolgozé kutatdkat arra 0sztonozték,
hogy Ujabb és tobb sikerrel kecsegtets eljara-
sokat dolgozzanak ki a sériilések helyreallita-
séra.

E sérllések kezelésében tortént fejlédésrél
és az Ujabb gydgyitd eljarasokrdl nemrég pub-
likalt kozleményeinkben részletesen beszamol-
tunk és idéztiik a targykérben megjelent, fon-
tosabb kulfoldi és hazai munkakat (1-3). Ezért
ezek felsorolasat e helylitt nem kivanjuk meg-
ismételni. Kilon meg kell azonban emlitentink
Renner és Sdntha hézagpotld, kitlin6 monog-
rafidjat (20), illetve Renner és munkatarsainak
legljabban megjelent publikaciéjat (21), ame-
lyekben a kéz idegsériiléseinek legkorszeriibb
kezelésérdl olvashatunk. Jelen munkankban
néhdany gondolatot szeretnénk a Tisztelt Olva-
séval megosztani — a hazai irodalomban még
kevésbé targyalt témakorrél — az idegséri-
lések utdni, gyakran kedvezGtlenil végz6dott
kezelési eredményekrél és a javitasukra tett
Ujabb eréfeszitésekrdl, a vilagirodalmi adatok
tikrében. Dolgozatunk Osszeallitadsdban els6-
sorban Carlstedt munkajat (6) hasznaltuk fel,
de idéztliink munkdnk Irodalomjegyzékében
feltlintetett szdmos szerz6t is.

Paulus Aegineta (*629-1690) az Epitomae
medici libri septem cim{ kdényvében haborus
sebészként szerzett tapasztalatait irta le. Be-
szamolt arrél, hogyan kozelitette a szétvalt sé-
rilt idegcsonkokat a seb zarasaval. Carlstedt

szerint ez az els6 ismert sebészi beavatkozas
leirdsa a periférias idegek sériléseinek hely-
redllitdsara (6). Aegineta leirdsa annak a lé-
nyege, amit ma is alkalmazunk, azonban ma
mar teljesen mas szemszogbdl, magabiztos-
saggal és alaptudomanyos ismeretekkel ren-
delkezve: tudjuk, hogyan és mikor torténik az
ideg de- és regeneracidja, mikor és milyen for-
maban adunk gydgyszereket, figyelembe vesz-
szlik az antiszepszis kovetelményeit, végll
finom mikrosebészeti m(iszereket és nagyitot
vagy operacidés mikroszkopot hasznalunk az
idegsérulések helyreallitasa soran.

Az idegsérilés olyan gydgyulasi folyamatot
indit meg, amely az axonok degeneracidjat és
a sériléstdl distalisan elhelyezkedd myelin hi-
vely Ujraépliilését, illetve regeneraciéjat ered-
ményezi. Az axonok és a myelin hively el-
halt szoveteit a Schwann sejtek és a véraram
altal kozvetitett makrofagok tavolitjak el (9).
Az axonalis degeneracidé és a myelin lebomlas
eredményeként a Schwann sejtek multiplika-
I6dnak. Ezutan elindul a neurotrophikus fak-
torok és receptoraik, valamint az adhéziés mo-
lekuldk kidramldsa a sériilés helyére (10). Tobb
mint ezer (!) gén felll- vagy alulszabalyozé ha-
tasat mutattdk ki a sérilt neuronokban (22).
E neuronok képesek elinditani és fenntartani
azokat a génprogramokat, amelyek el6segitik
a regenerdcié ideje alatt az axonok atnovését
a sérilés helyén. Ezek a folyamatok a noveke-
dési proteineknek, a korai gén formacidknak
és a transzkripcios faktoroknak a szabalyozasat
jelentik, amelyek — jelen tuddasunk szerint —
el6segitik a sériilt idegsejt ndvekedési poten-
cialjat (23).

Néhany esetben a sérilés sulyossaga
az idegsejtek elhaldasdhoz vezethet. A séri-
lésre adott valasz valtozik a kiilonb6z6 ideg-
sejteknél, fligg a sériilés helyétél, tovabba
az egyén életkoratdl. A neuron sejt-testéhez
kozeli ideg laesio jéval gyakrabban vezet
az idegsejt elpusztuldsdhoz, mint amikor
distalisabban jon Iétre az idegkdrosodas (14).
Ha a sérilés kozel helyezkedik el a dorsalis
gyoki ganglionhoz, vagy intramedullaris mo-
toros laesio van jelen, szamos idegsejt pusztu-
ldsa fog jelentGsen megndvekedni (9, 13, 28).

Az axonok folytonossdag megszakaddsa
metabolikus valtozdsokat gerjeszt az ideg-
impulzusok atvitelében. A sérilt idegsejt
szamos esetben vissza fog alakulni a no-
vekedés kifejlédd, vagy korai allapotdba, a
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mUkodEképesség helyett. A sériilés elGidézi az
intrinsic neuronalis novekedéssel kapcsolatos
anyagok felszaporodasat, igy példdul a nove-
kedést segit6 proteint (GAP—43). Ez a molekula
nagy mennyiségben termel6dik a névekvd ne-
uronokban (12, 17) és a termel&dés visszafej-
I6dik a regenerdcio soran, a kisérleti allatokban
(23). Ennek a proteinnek a szabdlyozasa fligg a
sériilésnek a sejt-testhez valo tavolsagatdl (6).

Az idegregenerdcio folyaman az ideg-
sejtben jelenlévd tobbféle gén aktivalddik a
szamos protein rendszeren beliil, amelyek sziik-
ségesek a proliferacidhoz és a differentacidhoz,
hogy elérhessék a helyes hierarchikus szerve-
z6dést a funkcionald idegen belll (4). A peri-
férias idegsérilés sordn regeneraciot elGsegité
gének (regeneration associated genes — RAGs)
szabadulnak fel; ilyenek példaul: GAP-43,
alpha 7 integrin és c-jun, amelyek kihatdssal
vannak a neuronok regenerdcids kapacitasara.
Létrejonnek tovabba neuropeptidek: a CGRP
(calcitonin gene-related peptide), galanin és az
NP-Y, azonban a gének reguldcidjanak alulsza-
balyozasa révén hatdsuk neurotransmissiéval
szovédhet (7, 19, 26).

A degeneralodo ideg kornyezetében a kon-
takt és a kémiai vonzas is tdmogatja az axonok
novekedését. Ezek az események szolubilis
neurotrophicus proteinek szekrécidjat segitik
el6 az idegszovetben. A kontakt neurotrophicus
vonzas Gsszekapcsolja a molekula kotegeket a
sejtmembrannal, vagy az extracellularis matrix-
szal, ahol a kémiai vonzast befolydsoljak az ol-
dott allapotban lévé neurotrophicus proteinek
is, amelyeket az idegszovetben taldlhatd sejtek
vélasztanak ki (25). A klasszikus neurotrophicus
faktorok kozil megemlithet6k: NGF BDNF,
NT-3, NT-4, GNDF, és CNTF, amelyek korai,
kiilonb6z6 és kilonféle valaszokat fejtenek ki
idegsérilés utan. Ezen anyagoknak az idGbeli
lefolydsa egy masik érv annak alatdmasztasara,
hogy az idegsériiléseket minél kordbban kell el-
latnunk. A neuronok kilonféle receptorokkal
rendelkeznek a differencialt neurotrophinok ki-
vdlasztasara, jelezve, hogy minden egyes ideg-
sejt kilonbozéképpen tud valaszolni e kilén-
féle neurotrophinokra. E faktorok és recepto-
raik sokat igéré lehet6ségeknek tekintheték a
gyogyitd beavatkozasok soran, mindazonaltal a
klinikailag egyértelm sikeres esetekre még bi-
zonyara varnunk kell (6).

Az adhézids molekuldaknak szamos fajtdja,
mint példaul az N-CAM, L1 és a cadherinek

kozvetitik a Schwann sejtek, az axonok és a
basalis lemez kolcsonhatasait a regeneracid
folyamdn. A basalis lemez trophicus tamoga-
tasa kozvetiti az interakcidkat a laminin és a
fibronectin kdzott az extracelloularis matrixban
és az integrinek, mint receptorok az axonalis
sejtfelszinen (11). Eltekintve a neurit kifejl6dés
fokozasatdl, az N-CAM szintén szerepet jat-
szik a szelektiv célzasban, a noévekvé axonok
szamara (8). A semaphorinck a chemarepulsiv
molekuldk egyik fajtajat képviselik, ame-
lyek béven taldlhatok az ép idegben, azonban
sérlilés utan receptoraik az axon felszinén
alul szabalyozédnak. A reinnervacié soran a
semaphorin receptorok ismét felllszabalyo-
zédnak a regeneracioé folyaman és siker mutat-
kozik a reinnervacid irdnyaba (18).

Ezen, meglehetGsen kidolgozott
subcellularis ismeretanyag ellenére az idegsé-
rilések helyreallitdsa utani funkcionalis ered-
mények még mindig messze vannak a megki-
vanttol. Teljes érték(i érzés kvalitds soha nem
jon létre, f6leg a medianus, vagy az ulnaris
ideg rekonstrukcidja utdn. A rossz végeredmé-
nyeknek szamos okat irtak le (1, 20).

Az ideg sulyos és kiterjedt sériilése magdval
hozza a basalis lemez és a Schwann sejtek ka-
rosodasat és fibroblasticus hegszovet kiala-
kuldsat. Az idegsérilés helyén kialakuld heg-
szovet képz6dés sulyos akadalyt jelent a hely-
redllité mdtétek utdn, mivel a proximalis ideg-
csonkbdl kinové idegrostok hegszovetbe agya-
z6dva nem érik el a distalis, identikus axonokat
(24). lly médon az emlitett hegszbvet utjat
allja a sikeres idegregeneracionak. A heg 6
celluldris komponensét a fibroblastok alkotjak;
féképpen ezek toltik ki a sérilt idegcsonkok
kozotti hianyt. A novekedést elGsegité mo-
lekuldak a Schwann sejtekben vannak jelen,
ilyenek: az N—cadherin, az L1 és a korabban
emlitett neurotrophinok. Az extracellularis
matrix molekuldi kozll pedig a laminin és a
fibronectin. A hegszovetben taldlhatok még in-
hibitor molekuldk is: chondroitin sulphate (CS),
proteoglycdnok (PGs) és az axonok noveke-
dését gatlo NG-2 proteoglycan (16, 27).

KésGi helyreallitasnal az ideggydgyulds rosz-
szabb eredményeket mutat: az axonok rege-
nerdléddodasa késik a trophicus tényez6k és az
alapvetd ideg-anyagcsere elvaltozasok karo-
sodasa, tovabba a hosszu idén keresztll fenn-
allo, denervalt idegcsonkok hatdasa miatt (9).
Mindezekhez hozzdadddik az izmok és az érzé

Magyar Traumatologia ® Ortopédia e Kézsebészet e Plasztikai Sebészet e 2015. 58. 1. 83



receptorok id6tél fliggd atrophiaja. Raadasul az
axonokat altaldban nem lehetséges pontosan
egyesiteni a nekik identikus idegrostokkal: és
bdséges eltévedt és Osszekeveredett idegrost
taldlhato a sérilés helyén; ez az idegvezetés
korrekt helyreallasat teszi kérdésessé (5).

Szamos arteficidlis implantatumot is fel-
hasznaltak eddig az idegsérilések helyre-
allitasaban: kilonb6z6 idegvezetSket, cs6-
veket, elektrédakat stb., azonban eddig még
egyikiik sem valt be egyértelmien a klinikai
gyakorlatban (1). Egyik tovdbbi lehetGség az
idegsérilések utani eredmények javitasara a
mesenchymalis Gssejtekkel, vazszerkezetben
kialakitott idegszovet és a novekedési faktorok
alkalmazasa (2).

A kisérletes eredmények tovabb javithatdk
a génterapidval (15). Az idegsériilések utani ge-
netikus torténések jobb megismerése a génte-
rapia kiterjedtebb hasznalatdhoz vezethet, pél-
daul a RAGs expresszio fokozddasahoz. Figye-
lemre méltd kisérlet az ideggydgyulds javita-
sara a mikrotechnoldgia, az elektrokinetikus
axon-manipulacié alkalmazdsa és a sejtfuzio
alapjainak megismerése az egyes axonok azon-
nali helyreallitdsdban. llyen technikaval — elmé-
letileg — lehetségessé valna kivitelezni a helyre-
allitast egyedileg, sejt szinten, mintegy , egybe
hegeszteni” a két axon véget, mielétt a distalis
axon degeneracio bekovetkezne (6).

Osszegzés

Dolgozatunk a periférias idegsértlések
sebészi helyredllitisa utdni  kedvezétlen
gyogyeredmények okait vizsgalva irodalmi 6sz-
szegezést kozol az eddig elért és az ered-
mények javitdsat célz6 — jobbara kisérletes
— kutatdsi eredményekrdl. A kozolt eljardsok
(neurotrophicus faktorok adasa, génterapia, il-
letve idegvezet6 csovek alkalmazasa, elekt-
romos ingerlés stb.) azonban kisérletes koril-
mények kozott bizonyultak tobbé-kevésbé si-
keresnek; de mindeddig szélesebb kord klinikai
alkalmazasra nem keriltek. Mindezek ellenére
e vizsgalati eredmények ismerete a klinikai gya-
korlatot folytatd kézsebész, ortopéd-trauma-
tolégus és plasztikai sebész szakorvosok, de az
orvostarsadalom mas teriletén dolgozd kol-
légdk szamara is fontosnak itélheté meg. A
(hazai) kézsebészeti gyakorlatban még bizo-
nyara hosszabb ideig végezzilk a legtébb si-
kerrel kecsegtet6 beavatkozast: a specialista
altal preciz mikrosebészeti technikaval végzett

idegvarratot, illetve ideghiany esetén a test
azonos idegatlltetést. E m(itéteknél a varra-
tokat igen finom (9—10/0-s), atraumatikus var-
réanyaggal, operaciés mikroszkop segitsége
mellett végzik a szakemberek. Igen fontos té-
nyez6je az ideghelyredllité mutéteknek a dip-
lomas, rehabilitacios szakember vezetése
mellett végzett posztoperativ gydgytorna és
elektromos terapia (1, 2, 20).

Roviditések
BDNF = brain derived neurotrophic factor;

cadherin = calcium dependent adhesion
(type-1) transmembrane protein;

CGRP = calcitonin gene related peptide;

c-jun = humans encloded protein;

CNTF = ciliary neurotrophic factor;

CS = chondroitin sulphate;

fibronectin =
glycoprotein;

GAP-43 = growth associated protein;
neuropeptide encoded by the

high  molecular weight

galanin =
GAL gene;

GNDF = glial cell line-derived neurotrophic
factor;

ITGA-7 = alpha 7 integrin;

laminins = major proteins in the basal
lamina;

N—CAM = neural cell adhesion molecule;

NGF = nerve growth factor;

NG-2 = neural/glia antigen 2
(proteoglycan);

NPY = neuropeptide Y ( 36-amino acid
neuropeptide);

NT-3 = neurotrophin-3;

NT—4 = neurotrphin—4;

PGs = proteoglycans;

RAGs = regeneration associated gens;

semaphorins = class of secreted and

membrane proteins;
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