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CONTINUA COMBINATA iIN TRANSPLANTUL COMPOZIT
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Rezumat

Studiul propune anastomoza vasculara cu tehnica suturii continue combinata
pentru transplantul de membru posterior la sobolan ca o alternativa la sutura clasica
cu fire separate. Au fost folosite doua loturi de cdte 10 animale de laborator, primul la
care s-a folosit sutura cu fire intrerupte, al doilea la care s-au suturat vasele cu tehnica
continuda combinatd. Animalele de laborator au fost urmarite timp de 3 saptamdni.
Timpii de anastomoza §i de ischemie in cazul suturii continue au fost sensibil redusi,
iar complicatiile au fost mai putine.

Cuvinte cheie: transplant compozit, sutura microvasculard, transplant de
mana.

COMPARISON OF THE TECHNIQUE OF INTERRUPTED VASCU-
LAR SUTURE VS. CONTINUOUS COMBINED SUTURE IN THE
COMPOSITE TRANSPLANTATION OF THE HIND LIMB IN RATS

Abstract

The aim of the study is to compare the continuous combined microvascular
suture with the classic interrupted technique in hind limb composite tissue trans-
plantation in rats. Two groups have been used, each containing 10 rats. The anas-
tomosis and the ischemia times in the group where the continuous combined suture
was performed were significantly shorter. Also, the vascular patency rate and

complications rate were improved. The animals were observed for 3 weeks.
Keywords: composite transplantation, hand transplantation, microvascular

suture.

Realizarea cu succes a homotransplantului de
mana la om (primul in lume dateaza din anul 1988 si a fost
efectuat la Lyon de o echipa condusa de J.-M.Dubernard)
[1], reprezintd o performantd de prim plan a transplanto-
logiei. Ea se situeaza cronologic la peste patru decenii de
la primele transplante de organe interne, fiind conditionata
de importante progrese, atat in tehnica operatorie, cat si in
imuna.

Perfectarea metodologiei a reclamat o bogata acti-
vitate experimentald. Aceasta s-a desfagurat in principal
pe animale de laborator mici (sobolanii cel mai adesea),
dar si pe animale mari (caini, porci §i, In ultima perioada,
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maimute) [2,3]. Inainte de introducerea protectiei anti-rejet
cu imunosupresive, esecul transplantdrii de membre era
inevitabil. Utilizdnd agenti din prima generatie (azatio-
prina, hidrocortizon si ser antilimfocitar), Lance etal. (1971)
au dezvoltat pe caine un model care a dus la supravietuirea
pana la 300 zile a unui animal [5]. Dupa punerea la punct a
microchirurgiei vasculare, transplantul la sobolan a devenit
(folosindu-se tot aceiasi agenti imunodepresivi) prototipul
experimental preferat [6,7]. Interesul crescand fata de el
justifica intensificarea cercetarilor din epoca privitoare la
sistemul antigenic al sobolanului [8].

Pe masurd ce noi clase de agenti imunodepresivi
au fost descoperite, rata supravietuirii a devenit tot mai
ridicatd. In aceastd directie se concentreazi si cele mai
numeroase cercetari din prezent, care cautd in continuare
standarde terapeutice mai eficiente si totodatd mai putin
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grevate de efectele adverse.

Tehnica operatorie a ramas in schimb intr-un
con de umbrd si fiecare echipa a rezolvat “din mers”
problemele intdmpinate, adaptdndu-si experienta proprie
de baza. Lucrarile publicate oferd putine informatii asupra
detaliilor tehnice, limitdndu-se de reguld la principii. Un
singur studiu recent, pe sobolan, ar putea fi mentionat
pentru minutiozitatea si precizia descrierii acestui tip de
interventie, n dinamica ei (M. Molitor, T. Kanatani si M.
Lanzetta, 2007) [9].

Lucrarea isi propune elaborarea unui model expe-
rimental cat mai sigur si accesibil de homotransplantare a
membrelor. Acesta ar putea fi util cercetarilor care urma-
resc in continuare perfectionarea strategiei terapeutice si
de reabilitare. Studiile experimentale din acest domeniu
implica costuri ridicate §i consumd mult timp. Articolul
propune o metoda sigurd care reduce timpul operator
si timpul de ischemie a grefei, precum si reducerea
complicatiilor postoperatorii.

Material

Experientele s-au efectuat pe doua loturi a cate 10
sobolani adulti sanatosi, de rasa purd (Wistar), in varsta
de 3-6 luni, de ambele sexe (14 masculi si 6 femele), in
greutate de 200-300 g.

in laborator au fost asigurate temperatura constanti
de 17-20 grade Celsius si normele igienice uzuale de
mediu. S-au respectat conditiile standard ale alimentatiei
fiziologice.

Pentru fiecare transplant au fost selectati parteneri
de aceeasi talie §i greutate, asigurandu-se astfel o concor-
danta optima a grefei cu membrul receptor.

Sediul transplantarii a fost in toate cazurile mem-
brul posterior: dreptul, mai usor accesibil, de 15 ori si
stangul, de 5 ori.

Metoda

Desfasurarea interventiei s-a facut in conformi-
tate cu urmatorul protocol:

Prima etapa, pregatitoare: anestezia si adminis-
trarea profilactica de antibiotice

Anestezia se efecteazd prin administrare intrave-
noasa de barbiturice si injectie subcutanatd de Algocalmin.
La primele semne de trezire in cursul operatiei, se
suplimenteaza dozele. Antibioprofilaxia se face cu prepa-
rate cu spectru larg (amoxicilind, cefalosporine, asocieri).

A doua etapa: prelevarea

S-a executat amputarea unui membru posterior,
respectandu-se urmatoarea secventa:

1. incizie circumferentiald a tegumentului la mij-
locul coapsei (s-a executat cu bisturiul, nu s-a recurs la
diatermie); dupd nevoie, se face hemostaza prin tampo-
nament;

2. croirea lambourilor (proximal si distal), cu disec-
tia atentd, izolarea si ligatura pediculului neurovascular

alcatuit din artera epigastrica superficiald, vena epigas-
tricd superficiald si ramura sensitiva a nervului safen. Dupa
preparare, se sectioneaza nervul safen la emergenta sa din
nervul femural;

3. identificarea §i scheletizarea arterei si venei
femurale. Dupa ligatura cu fir de nylon de suturd 9-0 a
tuturor ramurilor ei, se face ligatura arterei femurale la
nivelul ligamentului inghinal. Sub ligatura se aplica un
clamp microvascular si se sectioneaza artera. Se trece la
sectionarea venei femurale lang3 ligatura. in continuare, se
face spalarea membrului amputat prin perfuzie cu solutie
heparinizatd rece la 4 grade C: 1500 UI heparina in 500
ml dextran 40 sol. 10% in ser fiziologic 0,9%. Flaconul se
fixeaza la Tnalfime de cca. 150-200 cm, pentru ca instilarea
sa se faca usor sub efectul gravitatiei, fara pompa. Perfuzia
continuad pana cand lichidul eliminat prin vena femurald
devine clar, durata sa fiind de 10-15 minute. Artera si vena
sunt clampate dupa aceea;

4. disectia atenta si sectionarea muschilor coapsei
la 1 cm distal de ramurile musculare ale nervului femural.
In cursul acestei operatii, trebuie si se protejeze nervul
sciatic, care este situat Intre aductori §i quadrigemen, de o
parte si biceps femural, de alta;

5. izolarea si sectiunea proximala a sciaticului;

6. scheletizarea femurului in treimea medie si
sectionarea lui cu osteotomul;

7. spalarea atentd a extremitatii membrului amputat
cu ser fiziologic 0,9%;

8. invelirea piciorului intr-o compresa umeda;

9. pastrarea lui la rece (4 grade C).

A treia etapa: prepararea receptorului

Se executa aceleasi operatii ca la donator, pana la
amputarea membrului.

O precautie esentiala: sectionarea vaselor si nervilor
trebuie facutd mai distal, pentru a se asigura o lungime
suficientd care s evite tensiunea anastomozei.

in mod asemanitor si muschii coapsei vor fi
sectionati mai distal, conservandu-se astfel ramurile
primite de la nervul femural si asigurandu-se o capacitate
functionald maxima a muschilor.

A patra etapd: reanastomoza

Operatia se desfagoara
standardizata, astfel:

1. osteosinteza (fixarea femurului) este primul pas,
cel care consolideaza transplantul. Se executa prin introdu-
cerea intramedulara a unui ac de otel inoxidabil, urmata
in continuare de cateva osteosuturi cu sarma din acelasi
material;

2. urmeaza sutura muschilor cu fir rezorbabil 4-0,
cu fire Intrerupte, urmarind riguros refacerea unitatii ana-
tomofunctionale a diferitelor grupe musculare;

3. sutura nervului sciatic se executd prin suturi
epineurale, cu fir nerezorbabil 10-0, sub microscopul
operator;

4. se continud cu sutura vaselor femurale, incepand

intr-o ordine bine
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cu vena. Mai intai se indeparteaza adventicea si se laveaza
cu ser fiziologic. Se lucreaza sub microscop, folosind fir
nerezorbabil 10-0;

5. restabilirea circulatiei se incepe cu ridicarea
clampului de pe artera femurald a receptorului. La cateva
secunde, cand vena femurala devine turgescenta, se ridi-
ca si clampul distal aplicat pe segmentul donator inainte
de sectionare si 1n timpul doi clampul proximal de
pe segmentul receptor. in acest fel se evitd distensia
anastomozei. De regula se produce o sangerare usoara la
nivelul anastomozelor vasculare, care inceteaza repede sub
compresiune delicatd cu un tampon;

6. ultimul element anatomic profund suturat este
nervul safen. Se utilizeaza aceeasi tehnica ca la sciatic;

7. spdlarea cu ser fiziologic reprezintd ultima
operatiune, inainte de a se trece, in sfarsit, la sutura tegu-
mentului (fir 4-0 nerezorbabil). Se recomanda ca Tnainte de
a Incepe sa se faca o noud injectie de analgezic, avand in
vedere sensibilitatea mare a pielii;

8. plaga se curdtd cu o solutie antisepticd si se
acopera cu un mangon protector din termoplast, pentru a
evita autofagia;

9. un ultim gest consta in instilarea intraperitoneala
de ser fiziologic (cca. 10-15 ml), pentru corectarea pierde-
rilor de lichid din cursul operatiei.

Durata intregii operatii variaza de la 4 ore, pentru
incepatori, la 2 ore pentru cei care au castigat experienta.
Durata ischemiei este de 1-2 ore. Ingrijirea postoperatorie
reclama o cuscd igienicd, uscatd, caldd, plasatd intr-o
camera linistita, cu lumina slaba.

Antibioterapia va continua si analgezia de asemenea.
Membrul transplantat sufera constant o tumefiere din
primele zile, care poate fi tranzitorie. Rejetul se instaleaza
insa inevitabil in conditiile neintroducerii imunosupresiei,
la intervale variabile cu alura sa.

Anastomozele microchirurgicale ale pedicului fe-
mural au fost realizate dupa procedura termino-terminala.
Pentru comparatie, animalele de laborator au fost Tmpartite
in doua loturi. In lotul A au fost inclusi sobolanii care au
beneficiat de suturi microchirurgicale cu fire separate.
Pentru lotul B a fost utilizatd o tehnica continud combi-
natd, descrisd de Lin si Chang [9]. Diametrul vaselor a
variat intre 0,7 si 1,3 mm. in cazul suturii cu fire separate,
au fost folosite 8-10 fire. Pentru tehnica de suturd combi-
natd, doud fire diametral opuse (lateral) au fost folosite
pentru afrontarea segmentelor distale cu cele proximale.
Peretii posteriori si anteriori ai vasului au fost suturati cu
fir continuu, cu cate 3-4 bucle. Pe intreaga durata a suturii,
lumenul vasului a fost vizibil. Ca ultim gest operator in

anastomoza, buclele suturii continue au fost sectionate si
innodate una cate una.

Rezultatele postoperatorii (supravietuirea anima-
lelor si viabilitatea grefei) din cele doud loturi au fost
urmarite timp de 3 saptamani postoperator. Pentru inter-
pretarea rezultatelor, incluzand timpii de anastomoza si
rata de repermeabilizare, a fost folosit Testul # (Student).

Rezultate

Sub aspect chirurgical, transplantele efectuate au
reusit. Revascularizarea s-a verificat prin eco-doppler.

Antibioterapia de protectie a continuat pe toatd
durata supravietuirii.

Timpul mediu de realizare a anastomozei in lotul A
(suturd interuptd) a fost de 9,3 min (542,34+9,33) pentru
arterd si 11,2 min (678,32+10,2) pentru vena. In cazul lo-
tului B (tehnicd combinatd), timpul mediu pentru sutura
arterei a fost de 8,9 min (508,15+5,21) si de 9,2 min
(583,52+6,56) pentru vena (tabel I). Pentru analiza statis-
tica s-a folosit Testul 7 (Student) cu p<0.005.

Ca si complicatie postoperatorie imediata a existat
un caz de trombozare a venei femurle din lotul A (sutura cu
fire separate). Rata de reperfuzare a fost de 90% in grupul
A si 100% in grupul B (Fig. 1).

OVena
M Artera

Fire separate (min)

Tehnica combinata (min)

Fig. 1. Comparatia timpilor operatori in minute, intre tehnica cu
fire separate si tehnica combinata.

In ambele loturi, la finalul celor 3 siptimani de
urmarire, membrele transplantate au fost viabile si bine
vascularizate. Nu s-a inregistrat nici un deces.

Autofagie s-a observat in patru cazuri si a fost
combatuta prin protectic mecanica din termoplast.

Discutii

Transplantul experimental de membre constituie
o preocupare de datd veche, stadiu obligatoriu pentru
realizarea transplantului de méana la om. Sobolanii au
fost animalele cele mai folosite pentru acest scop, prin
disponibilitatea lor nelimitata si costul redus, dar si prin
particularitatile anatomice care faciliteaza interventia.

Tabel I. Numarul anastomozelor, timpul operator mediu si rata de reperfuzare.

Grup A - artera Grup A - vena Grup B - artera Grup B - vena
Nr. Anastomoze 10 10 10 10
Timp operator 9,3 min 11,2 min 8,9 min 9,2 min
Rata de reperfuzare 100% 90% 100% 100%
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In anatomia membrelor de sobolan se diferentiaza
trei segmente: coapsa, picior si labd. La coapsa exista patru
grupuri de muschi: muschiul femural anterior (extensor),
inervat de ramura posterioara a nervului femural; muschii
interni (adductori), inervati de nervul obturator; muschii
posteriori (flexori), inervati de nervul sciatic; muschii
gluteali, inervati de nervii cu acelasi nume. Piciorul are
trei grupe musculare, toate inervate de sciatic: muschiul
anterior (flexorul dorsal al labei), cu nervul peronier;
muschii posteriori (flexorii plantari ai labei), cu nervul
tibial; muschii laterali, cu nervul peronier. Muschii labei
- dorsali (extensori) si plantari (flexori) - sunt inervati
de sciatic [8]. Nervul femural este format din 2-4 nervi
lombari si se gaseste intre muschiul psoas mic si muschiul
iliac, trecand pe sub ligamentul iliac, alaturi de vasele iliace
externe. Inainte de a ajunge la coapsi, se divide in doua
ramuri: anterioard si posterioara. Mai jos se detaseaza a
treia ramurd, senzoriala: nervul safen [8].

Problema chirurgicald cea mai importantd pentru
transplantarea organelor vascularizate era restabilirea
circulatiei si, implicit, tehnica suturii, grevata de riscul
trombozelor si stenozirii. In 1894 Robert Abbe a descris
utilizarea unui tub (“stent”) intraluminal pentru anasto-
moza vasculard. Prima suturd vasculard a fost realizata
in 1897 de J.B.Murphy. in 1900, Payr a introdus proteza
cilindrica extravasculard de magneziu, care se rezorbea
cu timpul, generand o reactie inflamatorie locald. Alexis
Carrel a propus in 1902 o tehnicd de suturd originala,
rezultat al unui mare numar de experiente, care includeau
si transplantari de organe [10]. El a recomandat evitarea
stramtarii lumenului la nivelul anastomozei prin evitarea
plicaturarii peretelui si a neregularitatilor de relief endo-
vasculare, pe langa perfecta juxtapunere a marginilor
intimale. Triangularea liniei de sectiune reducea mult ris-
cul de stenozare cicatriciala. Se faceau Intr-un prim timp
trei suturi de tractiune, urmate de sutura cirumferentiala
continud. Ca material de sutura a folosit matasea fina,
aplicatd cu acul curb. in cursul timpului s-au folosit atat
fire nerezorbabile (bumbac, nylon, otel inoxidabil), cat si
rezorbabile (catgut, poliglactin s.a.). Acele atraumatice au
constituit un important progres.

Tarziu, in 1960, Jules Jacobson a anastomozat va-
sele cu diametrul sub 1 mm, utilizind microscopul opera-
tor. Cu aceasta s-a fundamentat microchirurgia vasculara.
Ultimele decenii au diversificat tehnicile aplicarii de
stenturi si clipuri. Sutura prin electrocoagulare si prin laser
au fost imaginate si ele. Au mai fost incercate si adezivele
(derivati de fibrina si de acrilati) [11].

Privitor la circulatie, reducerea timpului de ische-
mie al piesei grefate a fost al doilea obiectiv important
pentru tehnicile chirurgicale. Factorii care concura spre
acest deziderat sunt multipli si performantele sunt in conti-
nud crestere. Postoperator, se asigura monitorizarea circu-
latiei prin debitmetrie eco-doppler, o metoda neinvaziva si
larg accesibila.

in literatura, pana in momentul actual, tehnica de
suturd intreruptd este cel mai frecvent folosita. Totusi,
ea necesitd mult timp si este asocitd cu o ratd crescuta a
complicatiilor. Pentru comparatie, sutura continud com-
binata, datoritd timpului mai scurt de anastomozare, reduce
perioada de ischemie. De asemenea, operatorul poate vedea
in permanentd lumenul. Astfel este redus considerabil ris-
cul de a prinde peretele posterior in sutura [12,13]. Pentru
ca nodurile sunt separate, ingustarea lumenului datorita
efectului de punga de tabac nu mai are loc.

Regenerarea nervilor are, la randul sau, o impor-
tantd esentiald pentru troficitatea tesuturilor si functiona-
litatea membrului transplantat. Intr-o primi etapid sub
sectiune, adicd in segmentul periferic al membrului recon-
stituit, are loc o degenerescentd waleriana rapida. Supra-
vietuiesc celulele Schwan, tubii endoneurali si tesutul con-
junctiv. Aceste structuri asigura “cofrajul” pentru progre-
siunea axonilor care vor regenera, avansand cu viteza de
1-1,5 mm pe zi [14]. Pentru evaluarea functiei senzoriale
si a celei motorii s-au perfectat mai multe metode, din care
unele specific umane.

Osteogeneza are loc in cateva saptdmani, ca si in
fracturi. Poate fi monitorizata prin radiografii periodice.

Profilaxia “perioperativd” (J. Solomkin) [15] a
infectiei a devenit obligatorie In transplantarile experi-
mentale si clinice, pe baza experientei cumulate cu decenii
in urma. Este justificatd de faptul ca imunosupresia creste
riscul infectios intr-o importantd masurd, ca efect al
prabusirii capacitatii de aparare [16]. Nu poate fi neglijat
nici aspectul nutritional, demonstrat de crestrea frecventei
infectiilor in conditii de alimentatic dezechilibrata sau
insuficienta [17].

Tehnica operatorie actuald s-a dezvoltat pe baza
interventiilor experimentale de replantare a membre-
lor [18, 19].

Principiile sunt aplicate si in transplantul mainii la
om, operatie mult mai complexa, cu raspundere sporita
si care concentreazd o echipad mare, formata din chirurg
transplantolog, ortoped, anestezist, recuperator, imunolog,
psiholog [20].

Transplantologia este o specialitate interdiscipli-
nara bine constituita in prezent. Datoreaza aceasta evolutie
spiritului stiintific riguros, care se resimte si In conceptia
fundamentala a medicinei moderne (“medicina bazata pe
dovezi”), introdusa in anii ’80 in Canada si definita ca:
“utilizarea constientd, explicitd si judicioasd a celor mai
bune probe disponibile pentru luarea deciziilor privitoare
la ingrijirea unui bolnav anumit”. Aceasta s-a dovedit o
paradigma cu mare reputatie, difuzata in toatd lumea [21].
Din ea a derivat ulterior conceptul de “chirurgie bazata pe
dovezi” [22].

Concluzii
Studiul sustine ipoteza noastrd ca tehnica de
suturd continud combinata este foarte utila n transplantul
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experimental de membru posterior la sobolan. Ei i se
datoreaza un timp de ischemie scdzut si o ratd mai mica
de complicatii postoperatorii. In timpul anastomozei, lu-
menul vasului este in permanenta vizibil, reducand riscul
de a prinde cu acul peretele posterior. In plus, fati de sutura
continud simpla, lumenul nu este stramtat, asa cum se
intampla la anastomozarea vaselor de diametru foarte mic,
atunci cand se foloseste metoda sus mentionatd. Datorita
costurilor foarte ridicate in transplantologia grefelor
compozite la animale de laborator (datorate partial pretului
imunosupresiei si partial duratei lungi a experimentelor),
operatorii trebuie sa se orienteze spre tehnici cat mai sigure,
cu rate mici de complicatii. O astfel de tehnica poate sa fie
sutura continud combinata microvasculara.
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