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Introducere

Microchirurgia reprezintd cea mai complexa si dificild ramura din cadrul specialitatii
de Chirurgie Plasticd, Estetica si Microchirurgie Reconstructiva. Pentru a putea excela in
aceasta ramura fascinantd este necesard o dezvoltare sistematica a abilitatilor chirurgicale,
pornind de la tehnicile chirurgicale de baza, ulterior perfectionind tehnicile chirurgicale de
finete si abia apoi pregatirea si rafinarea tehnicilor microchirurgicale. Pentru dezvoltare si
perfectionare 1n acest domeniu este necesar un efort sustinut si continuu, cu ore intregi de
exercitiu, rabdare si calm. O buna stapanire a abilitatilor microchirurgicale deschide noi
orizonturi legate de ceea ce putem realiza in materie de tehnici chirurgicale si ne oferd baza
pentru efectuarea unor interventii chirurgicale extrem de complexe, astfel incat sa putem
oferi pacientilor nostri cele mai bune solutii pentru problemele lor.

Principalele domenii de interes in cadrul acestei ramuri chirurgicale sunt reprezentate
de microchirurgia vasculara si de microchirurgia nervilor periferici. Dacd, in cazul
microchirurgie vasculare, un chirurg cu experienta poate oferi niste rezultate predictibile, in
cazul leziunilor nervilor periferici, rezultatele in ceea ce priveste recuperarea functionald
sunt mai putin previzibile si dependente de o multitudine de factori.

Leziunile nervilor periferici sunt frecvent intilnite si reprezintd o problemd in
microchirurgie datorita complicatiilor asociate cu repararea nervoasa (aparitia nevroamelor,
deficite senzoriale si motorii) si problemelor socioeconomice pe care le implica [1-2].

Coaptarea directd a capetelor nervoase utilizand suturi microchirurgicale epineurale
raméane abordarea chirurgicala standard pentru leziunile severe de tip axonotmesis si
neurotmesis [3]. Cand exista un decalaj intre capetele nervoase care creeazd o tensiune
excesiva pentru o coaptare epineurala directd, sunt necesare solutii pentru a conecta cele
doud bonturi nervoase restante si a oferi suport pentru regenerarea axonald. Autogrefele
umane sunt preferate, deoarece dovezile aratd cd autogrefarea este superioara tuburilor
nervoase pentru defecte lungi (mai mari de 3 cm), leziuni proximale si nervi principali [3-
4].

Utilizarea autogrefelor este grevatd de o serie de dezavantaje printre care
disponibilitate limitata, necesitatea unui alt situs chirurgical si morbiditatea zonei donatoare.
Datoritd acestor dezavantaje, sunt necesare solutii alternative pentru rezolvarea leziunilor
nervoase cu defect. Astfel, majoritatea studiilor s-au concentrat pe dezvoltarea de conductori
de ghidaj nervos folosite pentru a oferi suport pentru cresterea axonald si pe adaugarea de
terapii regenerative pentru imbunatatirea rezultatelor functionale [5].

Am ales aceasta temd tocmai datoritd complexitdtii leziunilor nervoase si
problematicii pe care acestea le ridicd in ceea ce priveste recuperarea functionald si
implicatiilor pe care acestea le au 1n viata de zi cu zi a pacientilor si datoritd pasiunii mele

catre aceastd ramura a microchirurgiei.



Leziunile nervilor periferici

Leziunile nervilor periferici reprezintd o patologie semnificativa care afecteaza
comunicarea dintre sistemul nervos central si restul corpului, interferdnd cu functiile
senzitive, motorii §i autonome. Aceste leziuni pot fi cauzate de traumatisme directe,
compresii prelungite, ischemii, procese inflamatorii sau boli sistemice precum diabetul
zaharat [6,7]. Clasificarea acestor leziuni este esentiala pentru evaluarea severitatii, stabilirea
tratamentului si anticiparea prognosticului. Clasificérile propuse de Seddon si Sunderland
sunt cel mai des utilizate, oferind o scalare a gradului de afectare, de la blocaje temporare
(neurapraxie) la sectionari complete ale nervului (neurotmesis) [6,8].

Din punct de vedere fiziopatologic, orice leziune declanseaza un proces complex de
degenerare si regenerare. In special, degenerescenta Walleriani — un fenomen prin care
portiunea distala a axonului lezat se degradeaza — joacd un rol central. Celulele Schwann,
elemente esentiale ale nervului periferic, se dediferentiaza, fagociteaza resturile celulare si
formeaza benzi Biingner — structuri care ghideaza axonii in regenerare spre tintele lor [9,10].
Totodatd, macrofagele, lamininele, integrinele si factorii neurotrofici, cum ar fi NGF si
GDNEF, contribuie la mentinerea unui microclimat pro-regenerativ [11,12].

Managementul terapeutic

Strategia terapeutici este determinati de tipul si gravitatea leziunii. In cazurile in
care capetele nervoase sunt apropiate si bine vascularizate, repararea directa prin sutura
termino-terminald este metoda preferatd [13]. In leziuni mai extinse, este necesard
recurgerea la autogrefe nervoase, care sunt considerate standardul de aur, dar vin cu
dezavantaje precum morbiditatea zonei donatoare si disponibilitate limitata [14].

Pentru defecte mai mari, grefele vascularizate pot oferi o solutie superioara, in
special in zone slab perfuzate sau in caz de leziuni complexe [15]. In situatii in care nici
repararea directd, nici grefarea nu sunt fezabile, se pot aplica transferuri nervoase, care
implicd utilizarea unui nerv sandtos pentru a reinerva o zona afectata, cu sacrificarea partiala
a functiei nervului donator. O altd tehnicd, coaptarea termino-laterald, a fost reintrodusd
recent, dar ramane controversatd in privinta eficientei motorii [16].

In cazuri selectionate, mai ales in lipsa tesutului donator, pot fi utilizate allo-grefe
nervoase, provenite de la donatori umani, care necesitd o forma redusa de imunosupresie
temporara [16]. Noile cercetari subliniaza faptul ca nervii au o imunogenicitate scazuta, ceea
ce permite inlocuirea graduald a celulelor donatoare de catre cele ale gazdei [17].

O alta directie importantd in tratamentul leziunilor nervoase este utilizarea
conductorilor de ghidaj nervos, tuburi fabricate din materiale biologice sau sintetice, care
servesc drept suport pentru regenerarea axonald. Acestea sunt utile in defecte de pana la 3
cm si pot fi realizate din colagen, acid poliglicolic, policaprolactona, chitosan sau materiale
hibride [18].



Directii de cercetare in regenerarea nervoasa

Progresele din ingineria tisulard si biotehnologie au adus contributii majore in
regenerarea nervilor. Imprimarea 3D permite fabricarea de tuburi nervoase personalizate,
adaptate anatomiei pacientului, cu geometrii complexe si structuri multilayer [19].

Nanotehnologia, prin utilizarea de grafen si nanotuburi de carbon, oferd suport
structural si conductivitate electrica necesare regenerarii axonale, Tnsa provocarile legate de
biocompatibilitate persista [20]. In plus, cercetarea se axeaza pe factori de crestere (NGF,
BDNF, GDNF), livrati local prin biomateriale, hidrogeluri sau vectori genetici, inclusiv
CRISPRa, pentru stimularea regenerarii [21,22].

Celulele stem mezenchimale, in special cele derivate din tesut adipos, s-au dovedit
extrem de promitdtoare prin capacitatea de a se diferentia in celule Schwann-like, de a
secreta factori neurotrofici si de a modula inflamatia. Exozomii acestor celule amplifica
efectele regenerative, fiind utilizati In combinatie cu biomateriale pentru eliberare controlata
[14,23].

Interventiile farmacologice, precum tacrolimus, melatonina, vitamina B12, acidul
lipoic, eritropoietina sau curcumina, au demonstrat efecte pozitive asupra regenerarii
nervoase in studiile preclinice, prin reducerea stresului oxidativ, a inflamatiei si prin
stimularea axonogenezei si mielinizarii [24,25].

Nu in ultimul rand, stimularea electrica reprezinta o terapie adjuvantd importanta,
influentand pozitiv expresia genelor implicate in regenerare, promovand secretia de factori
neurotrofici si reorganizarea axonald [26].

Scopul si obiectivele studiului

Desi s-au inregistrat progrese importante in domeniul microchirurgiei si a chirurgiei
nervilor periferici, atat din punct de vedere al infrastructurii, cat si din punct de vedere al
tehnicilor chirurgicale, rezultatele functionale nu sunt inca satisfacatoare. Din acest motiv,
cercetarea in domeniul nervilor periferici este de actualitate si este necesara pentru a
imbunatatii rezultatele functionale.

Lucrarea de fatd a debutat printr-un studiu atent al literaturii de specialitate pentru a
stabilii stadiul actual al cunoasterii si a crea niste ipoteze de lucru pertinente pentru
imbunatatirea practicii clinice. Ulterior, am decis continuarea cercetarii pe doud directii. O
parte clinica, reprezentatd de efectuarea unor studii clinice retrospective de tip observational
prin care ne putem forma o privire de ansamblu asupra datelor epidemiologice a pacientilor
ce prezinta leziuni nervoase periferice la nivelul membrului superior si putem formula o
serie de observatii ce ne pot ghida catre o preventie mai eficientd a leziunilor nervoase si un
tratament optim pentru obtinerea unor rezultate functionale satisfacatoare.

A doua directie abordata in aceasta lucrare a fost reprezentatd de o serie de studii
experimentale pe model animal centrate pe doua directii. Pe de o parte, am analizat eficienta
conductorului de aortd in a ghida regenerarea axonald dupa crearea unui defect nervos,

comparativ cu standardul de aur reprezentat de autogrefa si evaluarea rezultatelor obtinute



dupa adaugarea de terapii regenerative adjuvante, in cazul de fata, grasime prelucrata de tip
nanofat. Pe de altd parte, am pus bazele unui studiu preliminar pentru testarea unui conduct
de colagen, realizat in colaborare cu Institutul National de Cercetare-Dezvoltare pentru
Textile si Pieldrie, un conduct care sa fie sustenabil din punct de vedere economic la nivelul
sistemului nostru de sdnatate.

Obiectivele studiilor clinice au fost reprezentate de analiza distributiei leziunilor
nervoase in populatie, intelegerea mecanismelor de producere a leziunilor nervoase in
populatia noastra in scopul unei preventii mai eficiente pentru a reduce numarul acestora,
evaluarea rezultatelor chirurgicale ale transferurilor nervoase la pacientii cu leziuni ale
plexului brahial, compararea rezultatelor intre leziunile totale ale plexului brahial si leziunile
plexului brahial superior, intre populatiile obstetricale si cele adulte cu leziuni ale plexului
brahial, precum si compararea rezultatelor noastre cu cele existente in literatura.

De la primul studiu experimental mi-am propus compararea pe model animal a
conductului de aortd umplut cu fibre musculare striate cu autogrefa, care reprezintda
standardul de aur la momentul actual in ceea ce priveste repararea defectelor nervoase si
imbunatatirea rezultatului prin adaugare de terapii regenerative. De la al doilea studiu
experimental mi-am propus testarea unui protocol terapeutic ce implicd un conduct de
colagen creat in tara noastrd, cu costuri reduse. Necesitatea unor astfel de studii este
reprezentatd de faptul ca autogrefele, desi prezintd rezultate satisfacatoare, exista loc de
imbunatatire. In plus, utilizarea autogrefelor este limitati din punct de vedere al
disponibilitatii de nervi donatori, al necesitatii unui alt situs chirurgical pentru recoltarea
nervului donator si al credrii unor deficite senzitive la nivelul regiunii donatoare.

Materiale si metode

In cadrul studiilor doctorale mi-am propus urmitoarele directii de studiu detaliate
in figura 1.

Elaborarea unui algoritm
terapeutic:

pe baza datelor obtinute in

Studii

Studii clinice ,
experimentale

studiul doctoral, coroborate
cu datele actuale existente in
literatura

Caracterizarea leziunilor
nervilor periferici la nivelul
membrului superior:
Identificarea provocirilor actuale si
a directiilor de optimizare
diagnostica §i terapeutic

Strategii terapeutice in leziunile
nervoase:

|| analiza comparativa a optiunilor

terapeutice actuale §i evaluarea
acestora asupra recuperarii
functionale

Metode comparative ale
regeneririi nervoase in
leziunile nervului sciatic la
sobolan
Evaluarea comparativi a
interpozitiei autogrefei si a
conductelornervoase (N=15)

Studiu experimental
preliminar:
Utilizarea conductorilor de
ghidaj nervos din colagen in
repararea nervului sciatic la
sobolan — validare protocol
terapeutic

Evaluarea rezultatelor functionale in urma transferurilor nervoase pentru
reanimarea umirului si cotului in leziunile plexului brahial:

Analiza eficientei transferurilor nervoase utilizate pentru reanimarea umarului

si cotului, cu identificarea factorilor predictivi ai recuperarii functionale in
cazul unei patologii de maxima severitate, cu potential invalidant reprezentata

de paralizia de plex brahial

Figura 1 Directii de studiu in cadrul proiectului doctoral



Am elaborat 3 studii clinice retrospective, ce analizeaza distributia si principiile
terapeutice 1n leziunile nervoase periferice ale membrului superior, si doua studii
experimentale pe animale de laborator. Atat studiile clinice, cét si studiile experimentale s-
au desfasurat preponderent in cadrul Spitalului Clinic de Urgenta Bucuresti, cu exceptia
analizei leziunilor de plex brahial, ce a fost realizat multicentric. Detaliile celor 3 studii
clinice sunt prezentate in tabelul 1.

Tabelul 1 Studii clinice realizate

Titlul Perioada analizata Tipul studiului
Caracterizarea leziunilor de lanuarie 2015- Studiu retrospectiv
nervi periferici la nivelul Decembrie 2023 (9

membrului superior ani)

Strategii terapeutice in leziunile | Ianuarie 2017- Studiu retrospectiv
nervoase: date actuale si Decembrie 2019 (3

perspective de viitor ani)

Rezultatele functionale in urma | Ianuarie 2015 - Studiu retrospectiv
transferurilor nervoase pentru Decembrie 2024 (10

reanimarea umarului si cotului ani)

in leziunile plexului brahial

Primul studiu experimental s-a realizat pe 15 sobolani rasa Wistar si a constat in
crearea unui defect nervos de 0,5 cm la nivelul nervului sciatic drept si repararea acestuia
prin diferite tehnici chirurgicale. Cei 15 sobolani au fost distribuiti in 3 loturi, cate 5
sobolani pe fiecare lot dupa cum urmeaza:

- lot 1 - autogrefa nervoasa (lot martor)

- lot 2 - interpozitia unui conduct nervos creat din aortd si umplut cu fragment de muschi
striat

- lot 3 - interpozitia unui conduct nervos creat din aorta si umplut cu fragment de muschi
striat si gradsime prelucrata.

Al doilea studiu experimental s-a realizat pe 10 sobolani Wistar si a constat in
crearea unui defect nervos de 0,5 cm la nivelul nervului sciatic drept si repararea acestuia
prin interpozitia unui conduct nervos de colagen umplut cu fragment de muschi striat in
vederea validarii unui protocol terapeutic ce presupune utilizarea unui conduct creat in tara
noastra, avantajos economic.

Materialul si metoda fiecarui studiu in parte vor fi detaliate amanuntit n capitolele

ce urmeaza.



Studiul clinic I: Caracterizarea leziunilor de nervi periferici la nivelul
membrului superior

Am realizat un studiu epidemiologic retrospectiv, desfasurat pe un lot de 611 de
pacienti internati in cadrul clinicii de Chirurgie Plastica si Microchirurgie Reconstructiva a
Spitalului Clinic de Urgentd Bucuresti cu leziuni traumatice ale nervilor periferici in
perioada 1 ianuarie 2015 — 31 decembrie 2023. Criteriile de includere in studiu au fost
urmdtoarele: pacienti internati pentru leziuni traumatice ale nervilor periferici la nivelul
membrului superior. Criteriile de excludere au fost reprezentate de leziuni nervoase de alta
natura, cum ar fi patologia tumorala sau leziunile prin compresie si leziunile nervoase
localizate la nivelul nervilor colaterali digitali proprii.

In cadrul studiului au fost colectate urmatoarele date: varsta pacientilor, sexul,
mecanismul de producere a traumatismului, nervul afectat, localizarea anatomica a leziunii
nervoase, alte structuri lezate asociate, durata spitalizarii, tehnica operatorie folosita,
perioada calendaristica in care s-a petrecut traumatismul.

S-a analizat incidenta cazurilor de leziuni traumatice ale nervilor periferici n raport
cu numadrul total de interndri n cadrul celui mai mare centru de trauma din tara, Spitalului
Clinic de Urgentd Bucuresti, distributia pacientilor in functie de sex si pe grupe de varsta,
distributia leziunilor nervoase in functie de localizarea anatomicd, s-a analizat procentul
leziunilor fiecdrui nerv in parte raportat la numarul total de leziuni nervoase, s-au analizat
leziunile nervoase multiple si prezenta altor structuri lezate asociate. Au fost colectate date
privind mecanismul de producere al leziunilor si s-au realizat corelatii Intre mecanismul de
producere si sexul pacientilor, s-a analizat perioada calendaristica in care s-au produs
evenimentele traumatice si s-au realizat corelatii intre perioada si mecanismul de producere
al leziunilor.

Studiul nostru a inclus un total de 611 pacienti internati in sectia de chirurgie plastica
a Spitalului Clinic de Urgenta Bucuresti cu leziuni nervoase ale nervilor periferici la nivelul
membrului superior, totalizind un numar de 776 de nervi lezati. Incidenta globald a
leziunilor nervilor periferici in populatia studiata fiind de 0,24%, raportat la numarul total
de interndri in cadrul spitalului. Incidenta pe ani a variat intre 0,16% pe an si 0,34% pe an.
Luand in calcul doar interndrile pe sectia de chirurgie plastica, se poate observa o incidenta
globala de 3,08%, cu valori cuprinse intre 2,1% si 5,45%.

In ceea ce priveste distributia in functie de sex, se observi o preponderenti
covarsitoare masculind. 523 de pacienti din totalul de 611 au fost de sex masculin (85,6%)
si 88 de sex feminin.

Pacientii inclusi in studiu au avut varste cuprinse intre 3 si 87 de ani, cu o medie de
43,28 £+ 15,63 ani. Cei mai multi dintre pacienti s-au incadrat in grupele de varsta 40-49 de
ani (137 de pacienti - 22,42%) si 30-39 de ani (134 de pacienti - 21,93%), urmate de grupele
20-29 de ani si 50-59 de ani.



In ceea ce priveste localizarea leziunii nervoase la nivelul membrului superior, s-a
constatat o predominantd a leziunilor la nivelul antebratului (69,72%), urmat de nivelul
pumnului si a mainii (45,17%).

Din totalul de 776 de leziuni nervoase ale membrului superior, 325 au fost
reprezentate de leziuni ale nervului median (53,19%), urmate de leziuni ale nervului ulnar
(223 de leziuni nervoase - 36,5%), nervului radial (118 leziuni - 19,31%), nervilor digitali
comuni (102 leziuni - 16,69%) si nervului musculocutan (8 leziuni - 1,31%).

In populatia studiati se observia predominanta leziunii nervului median la nivelul
articulatiei radio-carpiene (50,57% din leziunile de la acest nivel), la nivelul antebratului
(50,2% din leziunile de la acest nivel) si la nivelul cotului (50% din leziunile de la acest
nivel). La nivelul bratului, majoritatea leziunilor au fost reprezentate de leziuni ale nervului
radial (40% din leziunile de la acest nivel). In ceea ce priveste leziunile de la nivelul mainii,
toate leziunile au fost reprezentate de leziuni ale nervilor digitali comuni.

Prima cauza de injurie nervoasa a fost reprezentatad de traumatismele prin flex si alte
instrumente electrice, cum ar fi drujbe sau criculare (38,46% din cazuri), urmata de taierile
prin sticld (32,9% din cazuri), plagi taiate cu cutitul, sechele post-traumatice, striviri, avulsii,
contact cu instrumente de mana neelctrice si agresiuni animale.

In ceea ce priveste distributia cazurilor de leziuni nervoase in functie de perioada
calendaristica se poate observa faptul ca existd o crestere a numarului de cazuri in perioadele
mai calde ale anului. In lunile de vard se concentreazi 31,1% din cazurile de leziuni
nervoase, 25,37% in lunile de primavara si toamnd si in lunile de iarna 18,17% din cazuri.
Existd o oarecare asemanare intre distributia in functie de perioada calendaristica si
distributia traumatismelor prin unelte electrice de méand, cu mentiunea cd, in cazul
traumatismelor prin flex, distributia este un pic mai uniforma in lunile de toamna, vara si
primavara (28,94%, 27,23%, respectiv 26,38%), cel mai mic numar de cazuri fiind tot iarna
(17,45%).

Din totalul leziunilor nervoase, 75,12% au beneficiat de neurorafie directa, 16,42%
de neuroliza, 2,93% de autogrefa, 4,39% neurotizare, 0,98% transpozitie si 0,16 reconstructii
cu conduct nervos. In ceea ce priveste alegerea momentului operator, majoritatea pacientilor
din studiu au beneficiat de reparare primara (507 pacienti - 83,8%), in timp ce 16,2% (98 de
pacienti), au beneficiat de reparare secundara.

Studiul clinic II: Strategii terapeutice in leziunile nervoase: date actuale si
perspective de viitor

Am realizat o analiza retrospectivd a cazurilor internate in Clinica de Chirurgie
Plastica si Microchirurgie Reconstructiva a Spitalului Clinic de Urgenta Bucuresti, selectand
doar pacientii care au suferit leziuni nervoase la nivelul membrului superior. Analiza s-a
concentrat pe o perioada de 3 ani, Intre 1 ianuarie 2017 si 31 decembrie 2019.

La momentul interndrii, toti pacientii si-au dat consimtamantul pentru ca datele lor



medicale sa fie utilizate In scopuri de cercetare viitoare. Variabilele colectate au fost: data
internarii, varsta, sexul, nervii implicati, leziunile acute asociate si prezenta comorbiditatilor.
Toate datele au fost colectate si prelucrate folosind Microsoft Excel, versiunea 16.66.1.
Singura variabila cantitativa a fost varsta pacientilor, pentru care am calculat media,
mediana si deviatia standard.

Am identificat 734 de pacienti care au suferit leziuni nervoase la nivelul membrului
superior, dintre care 156 au fost internati Tn 2017 (21,25%), 263 1n 2018 (35,83%) s1 315
in 2019 (42,91%). Dintre cei 734 de pacienti inclusi in studiu, 600 (81,74%) au fost de sex
masculin si doar 134 (18,26%) de sex feminin. Varsta medie a fost de 45,81 (+15,23) ani,
iar mediana a fost de 46 de ani. Cel mai tanar pacient a fost un baiat de 16 ani, iar cel mai in
varsta o femeie de 94 de ani.

Cei mai frecvent afectati nervi ai membrului superior au fost nervii digitali, cu un
total de 785 de nervi (80,59%), urmati de nervul median (83 nervi; 8,52%), nervul ulnar (73
nervi; 7,49%), nervul radial (31 nervi; 3,18%) si, in cele din urma, nervul musculo-cutan
(2nervi; 0,21%), insumand un total de 974 de nervi lezati la nivelul membrului superior.

Unii pacienti au prezentat leziuni ale mai multor nervi, in diferite combinatii, toate
prezentandu-se in context de urgentd. Cea mai frecventd a fost leziunea ambilor nervi
colaterali digitali, intalnita in 27,24% din cazuri.

De asemenea, au fost intalnite leziuni asociate ale nervilor mari in cazurile noastre.
Asocierea intre nervul median si cel ulnar a fost observata la 23 de pacienti (3,13%) care s-
au prezentat cu traumatisme ce au afectat ambii nervi. Au existat 6 pacienti (0,81%) cu
leziuni asociate ale nervului median si ale nervului radial. Toti cei trei nervi principali ai
antebratului (median, ulnar si radial) au fost afectati in 5 cazuri (0,68%). Am identificat, de
asemenea, un pacient (0,13%) cu leziuni ale nervilor musculocutan si radial. Mai mult, un
pacient (0,13%) s-a prezentat cu o leziune a membrului inferior, pe langd cea a membrului
superior, avand astfel lezati nervul radial si nervul peronier comun de pe aceeasi parte
(ipsilateral).

Din totalul celor 734 de pacienti inclusi in studiu, marea majoritate a beneficiat de
reparare standard a nervului, ceea ce asigura rezultate optime. Cu toate acestea, pentru unii
pacienti nu a fost posibild neurorafia directd din cauza dimensiunii defectului nervos. Am
identificat 42 de astfel de cazuri, majoritatea implicand nervii digitali (24 pacienti; 57,14%
dintre defecte), urmati de nervul ulnar (7 pacienti; 16,66%), nervul median (5 pacienti;
11,90%), nervul radial (3 pacienti; 7,14%), ambele nervi median si ulnar (2 pacienti; 4,76%)
si, in cele din urma, nervul interosos posterior (1 pacient; 2,38%). Acesti nervi au fost lezati
la nivele diferite, astfel incat procedurile reconstructive au variat in consecintd, dupd cum se

poate vedea in tabelul 7.2.



Tabelul 2 Proceduri reconstructive pentru defecte nervoase la diferite nivele

Nivelul Nr. . L. Nr.
Nerv lezat L. L. Procedura reconstructiva .
leziunii pacienti proceduri

Grefon nervos din piese de rezerva |6

Conductor muscular-in-vena 2

Deget 19 Lambouri heterodigitale senzitive |5

.. Transfer nervos de la partea
Digital g i g 6
contralaterald nefunctionala

Grefon de nerv cutanat antebrahial

lateral
Palma 5 Grefon nervos din piese de rezerva |3
Conductor muscular-in-vena 1
Median Antebrat 4 Grefon de nerv sural 4
Brat 1 Grefon de nerv sural 1
Ulnar Antebrat 3 Grefon de nerv sural 3
Antebrat 4 Transpozitie anterioara a nervului
proximal ulnar
Median +
Antebrat 2 Grefon de nerv sural 2
Ulnar
Radial Brat 3 Grefon de nerv sural 3
Interosos Grefon de nerv cutanat antebrahial
. Antebrat 1
posterior lateral

Leziunile nervilor periferici determind, in multe cazuri, deficite functionale severe,
afectdnd persoane tinere, active. Repararea primara a nervilor, utilizdnd tehnici
microchirurgicale, este incercatd ca prima intentie terapeutica. Atunci cand un nerv nu poate
fi reparat prin neurorafie directa, exista diverse optiuni pentru acoperirea defectului nervos,
fiecare cu indicatiile si avantajele sale: grefarea nervoasd autologd — inca standardul de aur,
grefele nervoase vascularizate, conductoarele nervoase, allogrefele si transferurile nervoase.
Toate aceste optiuni au fost intdlnite si in grupul nostru de studiu, unde un numar mare de
pacienti tineri, activi profesional, preponderent de sex masculin, s-au prezentat cu afectari
functionale semnificative, cauzate de leziuni nervoase ale extremitdtii superioare — mai ales
atunci cand leziunile sunt situate proximal.

Solutii alternative sunt in prezent explorate pentru acoperirea defectelor nervoase, in
vederea obtinerii unei recuperdri functionale mai bune, folosind resurse accesibile.

Conductoarele nervoase dezvoltate recent, realizate din materiale combinate prin

tehnologii moderne, prezintd proprietdti mecanice bune si functii biologice adecvate,



sustindnd procesul de regenerare nervoasa. Tehnologiile textile reprezintd un domeniu
promitator, permitand fabricarea de conductoare nervoase cu proprietati biologice optime,
intr-un mod rapid si rentabil.

Studiul clinic III: Rezultatele functionale in urma transferurilor nervoase
pentru reanimarea umarului si cotului in leziunile plexului brahial

Am realizat un studiu retrospectiv al cazurilor internate pe parcursul a 10 ani, din
ianuarie 2015 pana in decembrie 2024, in departamentele de chirurgie plastica ale Spitalului
Zetta din Bucuresti, Spitalului Clinic de Urgenta Bucuresti si Spitalului Clinic de Urgenta
pentru Copii M.S. Curie. Studiul s-a axat pe pacienti cu leziuni ale plexului brahial, dintre
care i-am selectat doar pe cei care au beneficiat de tratament chirurgical implicand transferuri
nervoase. Pacientii care nu aveau fise medicale complete si cei care au fost supusi altor tipuri
de interventii chirurgicale pentru leziuni ale plexului brahial au fost exclusi din studiu.

La momentul consultatiei initiale, s-a realizat o anamneza detaliatd. A fost efectuat
un examen clinic general si local amanuntit, cu accent pe identificarea leziunilor specifice si
a deficitelor functionale. Pacientul a fost informat cu privire la optiunile de tratament
disponibile, precum si despre beneficiile si riscurile fiecarei aborddri. Pe baza acestei
evaluari, s-a elaborat un plan chirurgical personalizat. La internarea in spital, toti pacientii
au consimtit ca datele lor medicale sa fie utilizate in scopuri de cercetare ulterioara.

Variabilele colectate si incluse in studiu au fost: numele pacientului, varsta, sexul,
localizarea leziunii, mecanismul de producere a leziunii, timpul scurs de la accident pana la
interventia chirurgicala, perioada de urmadrire, tipul de transfer nervos efectuat si rezultatul
recuperarii motorii.

Pornind de la principiul conform céruia flexia cotului si functia umarului sunt cele
mai importante si trebuie reanimate primele, pacientii nostri au beneficiat de unul sau mai
multe dintre urmatoarele transferuri nervoase:

e Transferul nervului spinal accesor la nervul suprascapular pentru functia umarului

e Transferul unui fascicul al nervului radial corespunzator muschiului triceps la nervul
axilar pentru functia umarului

e Transferul ramurilor din nervii ulnar si median la nervul musculocutan pentru flexia
cotului

e Transferul nervilor intercostali la nervul musculocutan (Figura 8.4) pentru flexia
cotului

e Transferul radacinii C7 contralaterala la nervul musculocutan pentru flexia cotului

e Transferul nervului spinal accesor la nervul musculocutan pentru flexia cotului

Am inclus in studiu un total de 37 de pacienti care au suferit leziuni ale plexului
brahial si au fost supusi interventiilor chirurgicale de tip transfer nervos intre 2015 si 2024.

Majoritatea pacientilor nostri au fost barbati (34 din 37). Cele 3 paciente de sex feminin din
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studiu au fost copii cu leziuni obstetricale. Distributia varstei a fost intre 1 si 77 de ani, cu o
varsta medie de 26,8 ani. Am avut 9 pacienti pediatrici si 28 de adulti.

In ceea ce priveste mecanismul leziunii, am observat ci majoritatea pacientilor adulti
au suferit traumatisme prin accidente rutiere (27 din 28), peste 50% din totalul populatiei
fiind implicati in accidente de motocicleta (54%). Din populatia pediatrica, 8 din 9 copii au
avut leziuni obstetricale, iar unul a suferit o leziune cauzata de polineuropatie secundara unei
infectii virale.

In ceea ce priveste nivelul leziunii, dintr-un total de 37 de pacienti, 18 au suferit o
leziune completa a plexului brahial, iar 19 o leziune partiald (18 la nivelul radacinilor C5—
C6 si 1 la nivelul C5-C6—C7). Din totalul populatiei, 24 de pacienti au avut leziunea la
nivelul membrului superior stang (64,86%) si 13 la membrul superior drept.

Dintre cei 37 de pacienti, 34 au fost supusi transferului nervos pentru reanimarea
umarului. Toti au beneficiat de transferul nervului spinal accesor cétre nervul suprascapular.
In plus, 4 dintre ei au beneficiat si de transferul fasciculului medial al nervului radial
(inervand tricepsul) catre nervul axilar. Conform scalei Medical Research Council, 85,3%
dintre pacienti au obtinut o recuperare a functiei umarului de grad M3 sau mai bun dupa
interventia de transfer nervos. Mai exact, 47,06% au atins gradul M3, in timp ce 38,24% au
atins gradul M4. Doar un procent mic a demonstrat o recuperare mai slaba, cu 11,76% gradul
M2 si 2,94% gradul M1. In cazurile in care s-a utilizat o procedurd combinati (transfer
nervos spinal accesor + triceps medial la nerv axilar), toti pacientii au obtinut rezultate de
grad M3 sau M4.

In functie de varsta, toti copiii care au beneficiat de proceduri pentru functia umarului
au obtinut rezultate de M3 sau mai bune comparativ cu 81,48% din populatia adulta, iar
71,43% dintre copii au obtinut gradul M4, comparativ cu 29,63% dintre adulti (Figura 8.9).
Rezultatele au aratat cd 88,23% dintre pacientii cu leziuni complete au obtinut grad M3 sau
mai bun comparativ cu 82,36% din cei cu leziuni partiale, dar 41,18% dintre acestia din urma
au atins gradul M4 sau mai bun, comparativ cu 35,29% dintre cei cu leziuni complete.

Procedurile de restaurare a flexiei cotului au fost efectuate la 32 din cei 37 de
pacienti. Un total de 29 au fost supusi transferurilor nervoase, iar 3 pacienti (toti pediatrici)
au beneficiat de grefarea radacinii C5 catre trunchiul superior (2 cu grefa de nerv sural si 1
cu tub nervos) si de grefarea radacinii C6 catre trunchiul mijlociu cu grefa de nerv sural.
Cele 29 de transferuri nervoase s-au distribuit astfel: 13 transferuri nervi intercostali la
musculocutan, 11 transferuri fascicule ulnar/median la musculocutan, 2 transferuri C7
contralateral la musculocutan cu grefa vascularizatd de nerv ulnar, 2 transferuri spinal
accesor la musculocutan cu grefa de nerv sural si 1 transfer de fascicule C7 catre C5 distal
si C8 catre C6 distal la un pacient pediatric. 84,38% dintre pacienti au obtinut un rezultat de
M3 sau mai bun conform scalei Medical Research Council.

In functie de tehnica utilizata, gradele M3 sau M4 s-au observat la: 76,92% dintre

pacientii cu transfer intercostali la musculocutan, 90,91% cu transfer fascicule ulnar/median
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la musculocutan, 100% cu transfer C7 contralateral la musculocutan, 50% cu transfer spinal
accesor la musculocutan, 100% cu transfer C7 catre C5 si C8 catre C6 (pacient pediatric) si
100% 1n grupul cu grefare C5 si C6.

In ceea ce priveste varsta, toti copiii au obtinut rezultate M3 sau mai bune,
comparativ cu 78,26% in randul adultilor. 77,78% dintre copii au atins gradul M4,
comparativ cu 43,48% dintre adulti.

Comparativ intre leziunile partiale si cele complete ale plexului brahial, pacientii cu
leziuni partiale au avut rezultate mai bune (93,33% vs. 76,47% cu recuperare M3 sau M4).

In cohorta noastrd de 37 de pacienti, intervalul dintre accident si interventie a fost
intre 2 si 24 luni, cu o medie de 8,03 luni. Perioada medie de urmarire a fost de 3,32 ani,
cuprinsa intre 1 s1 9 ani.

Studiul experimental: Metode comparative ale regenerarii nervoase in leziunile
nervului sciatic la sobolan

Studiul de fata si-a propus sd analizeze comparativ rezultatele functionale dupa
crearea unui defect nervos la sobolan si repararea acestuia prin trei tehnici diferite si anume
autogrefa, ca standard de aur in tratamentul defectelor nervoase, utilizata ca lot control,
interpozitia unui conduct nervos creat din aortd, umplut cu fragment de muschi striat si
interpozitia unui conduct nervos creat din aortd, umplut cu fragment de muschi striat la care
se adauga grasime prelucratd pentru imbunatatirea rezultatelor.

Desfasurarea studiului experimental s-a realizat cu respectand protocoalele si
normele in vigoare privind etica cercetdrii experimentale pe animale de laborator. Dupa
elaborarea teoreticd a proiectului de cercetare, acesta a fost trimis catre avizare si s-a obtinut
aprobarea de la Comisia de Etica.

Studiul experimental s-a desfasurat la nivelul biobazei din cadrul Spitalului Clinic
de Urgentd Bucuresti, aceasta avand aviz de functionare din partea Directiei Sanitar -
Veterinara si pentru Siguranta Alimentelor.

Modelul experimental a fost realizat pe 15 sobolani albi rasa Wistar achizitionati de
la biobaza Fundeni. S-a optat pentru utilizarea sobolanilor datoritd asemanarii nervului
sciatic cu cel uman, atat din punct de vedere histologic, cat si din punct de vedere al
regenerdrii nervoase. Fiecare animale a fost cazat in cusca separatda (Figura 9.1) si a
beneficiat de hrand si apa la discretie, talasul fiind schimbat zilnic, sau ori de cate ori a fost
nevoie. Fiecare sobolan a beneficiat de o fisa proprie pe care s-au notat informatii legate de
greutatea si circumferinta ambelor coapse inainte de prima interventie chirurgicala si la
finalul studiului, Tnainte de a 2-a interventie chirurgicala, protocoalele operatorii ala ambelor
interventii chirurgicale, timpii operatori pentru cele 2 interventii, rezultatele dupa calcularea
indicelui functional sciatic (SFI) la 3 si 6 saptdmani.

Interventiile chirurgicale s-au desfasurat sub anestezie generala pentru care s-a
utilizat Sevoflurane pentru inductie si un mix de 100mg/kgc Ketamina + 10 mg/kgc Xilazina

(dilutie Ketamina: Iml Ketamina + 9 ml ser fiziologic, dilutie Xilazina: 0,5 ml Xilazina +
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9,5 ml ser fiziologic) administrata injectabil intraperitoneal. Doza necesara a fost calculata
raportat la greutatea animalului de laborator, dupa cantarirea acestuia.

Cei 15 sobolani au fost distribuiti n 3 loturi, cate 5 sobolani pe fiecare lot dupa cum
urmeaza: lot 1 - autogrefd nervoasa, lot 2 - interpozitia unui conduct nervos creat din aorta
si umplut cu fragment de muschi striat si lot 3- interpozitia unui conduct nervos creat din
aortd, umplut cu fragment de muschi striat si adaugare de grasime prelucrata.

Sub anestezie generala, dupa indepartarea pilozitatii cu ajutorul masinii de ras, cu
animalul de laborator asezat in decubit ventral, se practica la nivelul membrului inferior
drept o incizie de la nivelul articulatiei genunchiului pand la nivelul tuberozitatii ischiatice,
disectie cu evidentierea muschilor biceps femural si gluteus maximus. Printr-o incizie la
nivelul muschiului biceps femural, urmatad de disectia acestuia, se identifica nervul sciatic.
Nervul sciatic este apoi sectionat cu crearea unui defect nervos cu dimensiune de 0,5 cm.
Dupa crearea defectului nervos, repararea s-a realizat diferit in functie de lotul de studiu: in
lotul 1 fragmentul sectionat a fost rotit si repozitionat la nivelul defectului ca si grefon nervos
si suturat la ambele capete prin sutura epi-perineurald cu fir Prolene 9.0, in lotul 2 repararea
s-a realizat cu ajutorul grefonului din aorta; acesta a fost sectionat astfel incat sa fie mai mare
decat defectul nervos cu 2-3 milimetri, conductul nervos este apoi umplut cu un fragment de
muschi striat recoltat de la nivelul bicepsului femural si suturat la ambele capete ale
defectului nervos cu fir Prolene 9.0, in lotul 3, suplimentar fata de lotul anterior, s-a adagat
grasime prelucratd de tip nano fat. Grefoanele de aorta si grasimea au fost recoltate de la un
sobolan din lotul control, dupa terminarea perioadei de urmarire si dupa ce acesta a fost
sacrificat in vederea recoltarii fragmentului nervos pentru analiza histopatologicd Dupa
sutura nervoasa se practicd lavaj, hemostaza, sutura planurilor musculare cu Vicry 4.0 si
sutura tegumentara cu Prolene 4.0. Ulterior se practica toaleta locala cu Betadina si se aplica
topice antimicrobiene la nivelul transei de sutura.

Niciun sobolan nu a decedat nici imediat postoperator, nici ulterior. Din punct de
vedere al complicatiilor postoperatorii s-au inregistrat doar 2 dehiscente partiale de plaga si
mici leziuni de automutilare in special la nivel plantar care s-au vindecat spontan. Sobolanii
au fost monitorizati zilnic pe o perioadd de 6 saptamani timp in care acestia au beneficiat de
tot confortul, cu apa si hrana la discretie, schimbarea talasului ori de cate ori a fost necesar,
cu un ciclicitate lumind/intuneric de 12 ore, temperatura si umiditate constante.

Pe parcursul celor 6 saptamani s-au realizat o serie de teste pentru a evalua
regenerarea nervoasa. Inainte de fiecare interventie chirurgicala (siptimana 0 si siptimana
6) au fost mdsurate greutatea si circumferinta ambelor coapse. Testul amprentei la mers a
fost realizat la 3 si 6 sdptamani si s-a calculat indexul functional sciatic. La 6 sdptamani se
efectueaza un test al Tnotului n care sobolanul este plasat Intr-un vas cu apa pentru un minut
timp 1n care este filmat in slow-motion pentru a stabili numarul de batai pe minut pe care
sobolanul 1l efectueazd cu ambele membre inferioare pentru a se mentine la suprafata. La

finalul perioade de urmarire, sobolanii sunt sacrificati si se recolteazd fragmentul de nerv
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impreund cu 0,5 cm proximal si distal de anastomoze pentru a se efectua analiza
histopatologica.

Interventia chirurgicald s-a realizat in toate cazurile la nivelul membrului inferior
drept. In ceea ce evolutia greutitii in primul lot se observi o greutate medie de 409,6 grame
preoperator, 528,4 grame la 6 siptaimani cu o diferentd de 118,8 grame. in lotul 2 se observa
o greutate medie de 453,4 grame inaintea primei interventii chirurgicale , 501,6 grame la 6
saptimani si diferentd de 48,2 grame. In lotul al 3-lea media greuttilor initiale a fost de
435,2 grame, medial la 6 saptamani de 515,6 grame si diferenta de 80,4 grame.

Din punct de vedere al timpilor operatori, media acestora pe cele 3 loturi a fost dupa
cum urmeaza: lotul 1 - 57,2 minute £+ 5,11, lotul 2 - 50,4 minute & 3,84, lotul 3 - 51,2 minute
+ 3,49,

In ceea ce priveste circumferinta coapse drepte, intre momentul preoperator si dupa
6 saptdmani, se constata o scddere medie a circumferintei coapsei operate cu 4,4 mm + 1,516
in lotul reprezentat de autogrefa, 4,2 mm =+ 1,483 in lotul cu conduct de aorta si muschi si cu
4 mm =+ 2,549 in lotul cu conduct de aortd, fragment de muschi striat si grasime prelucrata.
Media, mediana si dispersia sunt destul de apropiate intre cele 3 loturi. Testul Shapiro-Wilk
aratd o dispozitie normala a datelor (p > 0,05), in timp ce testul Anova arata cad nu exista
diferente semnificative statistic intre cele 3 loturi In ceea ce priveste diferenta In
circumferinta.

In ceea ce priveste testul de inot se observi o diferenti medie a numarului de miscari
pe minut intre membrul operat si cel neoperat de 3,6 + 1,14 miscari pe minut, mediana 4
miscari pe minut in lotul cu autogrefa, 5 + 1,2247 miscéri pe minut, mediana 5 miscari pe
minut in lotul cu conduct de aortd si muschi si 3,2 + 0,836 miscari pe minut, mediana 3
miscari pe minut In lotul cu aortd, muschi si grasime prelucratd. Se poate observa o
mobilitate usor mai buna in cazul lotului reprezentat de conduct din aortd umplut de muschi
si grasime prelucratd , urmat de lotul cu autogrefa si conductul de aortd umplut cu muschi.
Si in acest caz, testul Shapiro-Wilk arata o dispozitie normala a datelor (p > 0,05), in timp
ce testul Anova arata ca existd o tendinta spre diferentd grupuri, nsd loturile sunt prea mici
pentru o concluzie clara (p=0,0518).

La 3 si la 6 sdptamani fiecare sobolan a fost testat prin teste de mers cu Inregistrarea
amprentei plantare si s-a determinat indexul functional sciatic. Valorile acestui index sunt
cuprinse sunt intre 0 si -100, O reprezentdnd functie normala si -100 deficit complet al
functiei. S-a putut observa o Imbunatatire a functiei membrului inferior operat in toate cele
3 loturi. Valoarea indexului la 3 sdptdmani a fost dupa cum urmeaza: in lotul 1 SFI a fost -
67,446 + 1,1113, ceea ce traduce un deficit de 67,46 % din functie, in lotul 2 SFI fost -
67,662 + 5,9840, ceea ce traduce un deficit de 67,66 % din functie, in timp de in lotul 3 SFI
fost - 55,886 + 5,3878, ceea ce traduce un deficit de 67,66 % din functie. La 6 saptdmani
deficitul a scazut la 46,10% in lotul 1, 51,48% in lotul 2 si 44,59% in lotul 3. Se observa ca

cea mai bund functie au obtinut-o sobolanii din lotul reprezentat de conductul de aorta
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umplut cu muschi si grasime prelucratd, urmat indeaproape de lotul cu autogrefa, in timp ce
lotul reprezentat de conductul de aortd umplut cu muschi a prezentat cel mai slab rezultat.
Testul Shapiro-Wilk arata o distributie normald a datelor. Am aplicat testul Anova ce ne
aratd ca exista diferente semnificative statistic intre cel putin doua dintre cele trei grupuri
(p=0,0059) si apoi a fost aplicat testul Tukey HSD ce arata o diferentd semnificativa statistic
intre lotul cu autogrefa si cel cu aortd umplutd cu muschi (p=0,0282) si intre lotul cu aorta
umpluta cu muschi si grasime prelucratd si cel cu aorta umplutd cu muschi (p= 0,0063), in
timp ce Intre lotul cu autogrefa si cel cu aorta umpluta cu muschi si grasime prelucratad nu se
observa diferente semnificative statistic (p=0,689). Acest fapt dovedeste o regenerare mai
buna in cazul grupurilor cu autogrefd si aortd, muschi si grasime fata de lotul cu aortd si
muschi.

La momentul recoltarii nervului sciatic s-a constatat prezenta de aderente formate
intre nerv si masa musculard din jur la toti cei 15 sobolani, dupa disectie s-a observat aspectul
sub microscopul optic al nervului sciatic la cele 3 loturi de studiu. Nu s-a observat formarea
de nevroame sau rupturi la nivelul anastomozelor la nici unul dintre subiecti.

Nu s-au observat diferente din punct de vedere al diametrului nervilor in cele 3 loturi
studiate.

La examinarea lamelor s-a observat o regenerare nervoasa marcata in toate cele trei
loturi, cu tesut nervos bine reprezentat. Intre lotul 1, autogrefa, si lotul 3, conduct de aorta
umplut cu fragment de muschi striat si grasime prelucratd, nu se observa diferente
importante, ambele loturi avand o regenerare bund, cu tesut nervos organizat, bine
reprezentat, cu multi axoni mielinizati vizibili In special pe sectiunile transversale, cu
multiple capilare sanguine si numeroase celule Schwann. Si in lotul 2, conduct de aorta
umplut cu fragment de muschi striat, se observa o buna regenerare nervoasa, cu o cantitate
importantd de tesut nervos bine reprezentat, insd se observa o prezenta mai importantd a
tesutului conjunctiv ce se interpune cu fibrele nervoase.

Studiu experimental preliminar

Asemenea studiului anterior, s-au respectat protocoalele si normele in vigoare
privind etica cercetdrii experimentale pe animale de laborator. Lotul a fost alcatuit din 10
exemplare adulte. Interventiile s-au realizat sub anestezie generald, conform protocolului
institutional prezentat in cadrul studiului precedent. Pregatirea preoperatorie s-a realizat in
aceeasl maniera ca in studiu anterior. La fiecare subiect s-a practicat o incizie la nivelul
coapsel posterioare, s-a expus nervul sciatic, s-a rezecat un segment de nerv sciatic si s-a
indus un defect nervos de 0,5 cm. Defectul astfel creat a fost reparat prin interpozitia unui
grefon compozit, constand dintr-un conduct de colagen preumplut cu fibre musculare striate
autologe.

Tehnica operatorie utilizatd pentru inducerea defectului nervos si interpozitia

grefonului compozit este detaliata in cele ce urmeaza:
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Dupa anestezie si pregdtirea preoperatorie, cu animalul de laborator asezat in decubit
ventral, se practica la nivelul membrului inferior drept o incizie de la nivelul articulatiei
genunchiului pand la nivelul tuberozitétii ischiatice, disectie cu evidentierea muschilor
biceps femural si gluteus maximus. Printr-o incizie la nivelul muschiului biceps femural,
urmata de disectia acestuia, se identificd nervul sciatic. Nervul sciatic este apoi sectionat cu
crearea unui defect nervos cu dimensiunea de 0,5 cm. Conductul de colagen este sectionat
cu 2-3 milimetri mai lung decat defectul pentru realiza sutura fara tensiune si este umplut cu
fibre musculare striate recoltate din masa muschiului biceps femural. Dupad crearea
defectului, acesta va fi reparat prin interpozitia conductului de colagen. Conductul nervos a
fost apoi suturat la ambele capete ale defectului nervos cu fir Prolene 9.0. Dupa sutura
nervoasa se practica lavaj, hemostaza, refacerea planurilor musculare cu Vicry 4.0 si sutura
tegumentara cu Prolene 4.0. Ulterior se practica toaleta locala cu Betadina si se aplica topice
antimicrobiene la nivelul transei de sutura.

Urmarirea postoperatorie s-a realizat in aceleasi conditii ca la primul studiu. Pentru
evaluarea functionala 1n cadrul lotului studiat, s-a evaluat indicele functional sciatic (Sciatic
Functional Index — SFI) la toti cei 10 sobolani la 6 saptdmani postoperator. La acelasi
moment, un exemplar a fost eutanasiat si trimis cdtre un laborator de specialitate pentru
efectuarea unei analize histopatologice detaliate, cu scopul stabilirii unui cadru de referinta
pentru interpretarea viitoarelor analize ale lotului restant.

Ceilalti 9 sobolani au fost monitorizati pe termen lung. Reevaluarea functionald prin
SFI a fost realizata la 8 luni. La finalul perioadei de observatie, intregul lot rdmas a fost
sacrificat, iar tesuturile prelevate au fost supuse analizelor histopatologice.

Greutatea medie preoperator a fost de 423,5 grame cu o abatere standard de 37,807
g. In ceea ce priveste timpul operator, media a fost de 50,4 minute + 6,275. Valoarea medie
a indexului functional sciatic la 6 saptdmani a fost de -56,959 + 11,8 ceea ce traduce un
deficit functional de 56,959 %, iar la 8 luni media indexului functional sciatic a fost -48,656
+ 8,15, ceea ce traduce un deficit functional de 48,656%.

La sobolanul sacrificat la 6 sdptaméani s-a observat, din punct de vedere al
examenului macroscopic, 0 micsorare importantd a calibrului la nivelul conductului de
colagen in special la nivel central.

Din punct de vedere al aspectului microscopic, in imaginile urmatoare se pot observa
prezenta unor materiale cristalizate, resturi de colagen si infiltrat inflamator important.
Totusi se poate observa prezenta de tesut nervos, cu axoni Inconjurati de teci de mielina si
celule Schwann.

In ceea ce priveste aspectul microscopic la 8 luni, se poate observa ca regenerarea
nervoasa este una optima, cu tesut nervos bine reprezentat, fara semne inflamatorii ceea ce
denotd o tolerabilitate bunad la materialul strain din care este realizat conductul. Se poate
observa o crestere nervoasd organizatd, cu axoni surprinsi atat in sectiune longitudinald, cat

si In sectiune transversala.
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Concluzii si contributii personale

Teza de doctorat include un studiu amplu, structurat pe doud componente majore:
una clinica, variatd, si una experimentald, menitd sa investigheze complexitatea leziunilor
de nervi periferici dintr-o perspectivd multidimensionala. Ne-am concentrat in mod special
pe leziunile nervoase care afecteaza membrul superior, avand in vedere frecventa ridicatd a
acestora, impactul functional major pe care 1l genereazd, precum si consecintele
semnificative asupra calitdtii vietii pacientilor, in special a celor tineri. De asemenea, am
urmdrit potentialul de recuperare functionala si posibilitatea reintegrarii socioprofesionale,
aspecte esentiale Tn managementul acestor afectiuni.

Activitatea desfasuratd in cadrul Spitalului Clinic de Urgenta Bucuresti ne-a oferit
acces la o cazuisticd foarte bogata, care a constituit baza studiului clinic retrospectiv derulat
pe o perioada de noud ani. Acest cadru ne-a permis realizarea unei caracterizari detaliate a
leziunilor nervoase periferice, survenite in principal In context post-traumatic. Am pus un
accent deosebit pe leziunile majore localizate la nivelul bratului si antebratului, avand in
vedere impactul functional semnificativ al acestora. in urma analizei, am reusit si conturam
complexitatea acestor leziuni si sd identificam principalele directii in care se impune
continuarea cercetarii, atat din perspectiva clinica, cat si experimentala.

De asemenea, am realizat o analizd amanuntitd in cadrul celui de-al doilea studiu
clinic retrospectiv, concentrandu-ne atat asupra distributiei leziunilor si a caracteristicilor
lotului de pacienti, cat si asupra strategiilor terapeutice aplicate in clinica noastra. Am
evaluat toate schemele terapeutice utilizate, tindnd cont de particularitatile fiecarui caz, in
functie de natura si complexitatea leziunii. Aceasta abordare ne-a permis sa evidentiem
tendintele terapeutice actuale si sd identificam aspectele care necesitd optimizare in practica
clinicd curenta.

Cel de-al treilea studiu clinic s-a concentrat asupra leziunilor de plex brahial, cea mai
severa forma de traumatism al nervilor periferici la nivelul membrului superior. Aceste
leziuni determind paralizii grave, asociate cu un grad Tnalt de handicap si cu un potential
redus de recuperare functionala. In prezent, abordarea terapeutic se axeaza pe transferuri
nervoase, cu scopul de a restaura functiile esentiale ale membrului afectat. Interventiile
vizeazd in mod prioritar reconstructia functionalda a umarului si a cotului, componente
esentiale pentru recastigarea unui minim de autonomie motorie.

Atat literatura de specialitate, cat si studiile realizate in cadrul clinicii noastre
evidentiazd o incidenta ridicata a leziunilor nervoase care genereaza deficite functionale
majore. Un aspect remarcabil, observat constant, este lipsa predictibilitatii Tn ceea ce priveste
recuperarea functionald, chiar si in conditiile unei interventii chirurgicale corect efectuate.
Chiar si atunci cand se aplica tehnici microchirurgicale avansate, cu disectie realizata sub
lupe operatorii si suturd nervoasd sub microscop, de cdtre echipe cu 1naltd experienta,

rezultatele functionale raman adesea imprevizibile.
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Aceastd variabilitate poate fi atribuitd atit factorilor intrinseci pacientului - precum
varsta, tipul leziunii, comorbiditatile asociate - cat si factorilor extrinseci, precum gradul de
acces al pacientului la ingrijiri postoperatorii, aderenta la programul de urmarire prescris si
implicarea sa intr-un program de recuperare medicald sustinut. Recuperarea in astfel de
cazuri necesita luni intregi de fiziokinetoterapie, inclusiv electrostimulare, fiind esentiala o
colaborare stransa intre chirurgul plastician, medicul de recuperare si kinetoterapeut.

Planul terapeutic este adaptat in functie de deficitele restante si progresele
pacientului, fiind completat de proceduri de imobilizare in pozitii functionale, reeducare
motorie precoce si terapie ocupationald, toate personalizate in functie de nevoile individuale
ale fiecarui pacient.

Cercetarea actuald la nivel international se concentreaza pe identificarea unor solutii
terapeutice moderne care sa imbunatateasca rezultatele chirurgicale n reconstructia nervilor
periferici. Un domeniu emergent este cel al bioingineriei, care urmareste dezvoltarea unor
produse capabile sa stimuleze regenerarea nervoasa, precum si a unor conducte nervoase
artificiale utilizabile in reconstructia defectelor nervoase. Desi astfel de dispozitive sunt deja
omologate si utilizate cu succes in centre internationale, costul ridicat de achizitie ramane o
barierd majora pentru implementarea lor curentd in institutiile medicale din Romania.

Avand 1n vedere aceastd limitare, am considerat oportuna initierea unor parteneriate
de cercetare cu institutii tehnice roménesti in vederea dezvoltarii de conducte nervoase cu
biocompatibilitate buna, accesibile si eficiente, in special pentru defectele nervoase de
dimensiuni mici, cum sunt cele ale nervilor digitali — patologie frecvent intalnita in practica
noastra. In acest context, am colaborat cu Institutul de Pielirie si, in prezent, derulim un
parteneriat multidisciplinar international cu Universitatea Politehnica din Bucuresti si alte
universitdti tehnice din straindtate.

Intr-o abordare de tip cercetare translationald, am urmarit dezvoltarea unei platforme
experimentale care sd permita testarea diverselor solutii pentru substituirea defectelor
nervoase. De asemenea, am propus un model experimental preliminar, cu potentialul de a
deveni un standard chirurgical in evaluarea si dezvoltarea conductelor nervoase accesibile
la nivel national.

Nu in ultimul rand, consider o contributie semnificativd realizarea unei analize
exhaustive a literaturii de specialitate, in care am evaluat toate strategiile actuale de tratament
al leziunilor nervilor periferici, precum si noile tehnici de stimulare a regenerarii nervoase.
Aceastd analizd amanuntitd ne-a permis formularea unui set de concluzii integrate cu datele
obtinute din studiile clinice si experimentale proprii, conducand la elaborarea unui algoritm
terapeutic extins. Acest algoritm are potentialul de a ghida chirurgul plastician in luarea
deciziilor terapeutice in tratamentul leziunilor de nervi periferici, adaptand strategia la tipul,
localizarea si severitatea leziunii.

Am identificat, de asemenea, tehnici moderne omologate la nivel international si am

analizat posibilitatea introducerii acestora in practica medicala din Romania, in functie de
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fezabilitatea tehnicd si infrastructurald existentd. Cu toate acestea, anumite categorii de
leziuni continua sa ridice provocari terapeutice majore, precum: leziunile proximale extinse,
distrugerile tisulare masive, leziunile de strivire, afectarea multipld a nervilor periferici
(inclusiv leziunile de plex brahial) si defectele secundare exciziilor tumorale complexe.
Pentru aceste situatii, optiunile terapeutice standardizate rdman limitate si necesita cercetari
suplimentare.

O directie inovatoare pe care dorim sd o dezvoltdim in cadrul unor parteneriate
institutionale cu universitati tehnice din Romania este integrarea inteligentei artificiale in
domeniul chirurgiei nervilor periferici. Aceasta ar putea contribui atat la predictia recuperarii
functionale postoperatorii, cat si la individualizarea si monitorizarea programului de
reabilitare, optimizand astfel parcursul terapeutic al pacientilor.

In acest context, am dezvoltat un parteneriat solid cu echipa din cadrul
Departamentului de Recuperare Medicald al spitalului, formata din medic specializat in
medicina fizicd si de reabilitare, precum si fiziokinetoterapeuti cu experientd vasta in
gestionarea leziunilor nervoase periferice. Aceastd colaborare a permis implementarea unor
protocoale standardizate de reabilitare, axate pe obtinerea unei recuperdari functionale cat mai
rapide si facilitarea reintegrarii socio-profesionale a pacientilor.

Pacientii sunt integrati in echipa de recuperare incd din perioada de spitalizare,
existand o comunicare constantd intre echipa chirurgicala si echipa de reabilitare. La finalul
fiecarui ciclu de tratament recuperator, pacientul este reevaluat de medicul chirurg
plastician, iar directiile ulterioare ale programului de recuperare sunt stabilite in mod
interdisciplinar.

In plus, pacientii beneficiazd de evaluiri neurologice periodice, investigatii
electromiografice repetate si imagisticd de specialitate pentru monitorizarea progresului
regenerarii nervoase. In colaborare cu medicii specializati in imagistici, realizim evaluari
ecografice ale nervilor periferici, in special cu ecografie de parti moi. Acest segment se afla
inca intr-o etapa preliminard de dezvoltare, fard rezultate complet standardizate, dar cu un
potential semnificativ pentru monitorizarea obiectiva a regenerarii nervoase.

Am considerat esentiala mentinerea unei comunicari continue cu pacientul, atat prin
intermediul vizitelor medicale periodice, cat si prin mijloace moderne de comunicare online.
In special in cazul pacientilor proveniti din alte judete, am incurajat raportarea constanti a
progresului functional prin trimiterea de fotografii si inregistrari video ale membrului
afectat. De asemenea, am incurajat pacientii sa adreseze intrebari legate de evolutia
postoperatorie si de desfasurarea programului de recuperare. Aceasta comunicare activd a
avut ca scop cresterea aderentei la tratamentul prescris si imbunatatirea rezultatelor
functionale printr-o monitorizare continud si personalizata a parcursului terapeutic.

In concluzie, aceastd teza de doctorat reflecti o abordare complexa si integrati a
leziunilor nervilor periferici, Tmbinand cercetarea clinicd riguroasd cu inovatia

experimentalda si colabordrile interdisciplinare. Rezultatele obtinute evidentiaza atat
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dificultatile majore asociate tratamentului acestor leziuni, cat si directiile promitdtoare
pentru Tmbunatatirea prognosticului functional. Prin dezvoltarea unor parteneriate nationale
si internationale, implementarea tehnologiilor moderne si integrarea inteligentei artificiale,
se contureaza perspective reale pentru personalizarea terapiilor si imbunatatirea calitatii

actului medical.
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