y MOJIOJIBIX, B3POCIHBIX U CTapbIX JKUBOTHBIX. Tarxke OOHAapyKEHO yMeHbLICHHE MHAekca ThposuHa B 1,5; 2,4 u 1,5
pa3a COOTBETCTBEHHO, a Y CTapbIX KpbIC B 2,6 pasa yBeIHUYHJICS MHJICKC TpHulTodaHa. B mia3Me Kpbic MOABEPKEHHBIX
XPOHUUYECKOMY 3MOIMOHANBHOMY cTpeccy coaepxkanue TAMK cHusmioce B 3 pasa y B3pOCIHBIX, C NapajiciIbHbIM
YBEJIMYCHUEM HWHJIEKCA THPO3MHA, y MOJIOIBIX YBEIMUYMWICS HMHAEKC Tpuntodana. Takum o0Opa3zom, HcClielOBaHHE
conepxanust TAMK 1 HelTpanbHbIX aMUHOKHUCIIOT B IIJIa3Me KPOBHU KPBIC 00HAPYKUIIO Psii 0COOCHHOCTEH 00y CIOBICHHBIX
THUIIOM CTpecca U BO3PACTOM MOBEPKEHHOTO CTPECCY OpraHu3Ma.
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Introducere

Prolapsul organelor pelvine este rezultatul deteriorarii structurale a tesuturilor pelviperineale, leziuni
ce pot fi localizate la nivelul fibrelor musculare, tesutului conjunctiv, vaselor de sange si la nivelul fibrelor
nervoase, interesarea acestora modeland tabloul complex al prolapsului pelviperineal (Quinn si Armstrong,
2004, Onwude, 2007).

Factorul de risc cel mai important pentru producerea propalsului este nasterea, deoarece trecerea fatului
prin canalul de nastere poate leza nervii pudendali, fascia si structurile de suport, dar mai ales muschii (Dietz
si Lanzarone, 2005).

Material si metode

Studiul microscopic efectuat, a implicat investigarea unor esantioane de tesut recoltat de la nivelul mus-
chiului levator anal, mai exact de la nivelul fasciculelor pubococcigeale si compararea cu un lot martor, aceas-
ta, In contextul rolului deosebit jucat de muschiul levator anal in fiziopatologia prolapsului organelor pelvine.

A fost investigat un lot de 50 de paciente (lotul I), care au suportat interventii chirurgicale pentru prolaps
al organelor pelvine, rezultatele fiind comparate cu cele obtinute de la un lot martor de 25 de paciente (lotul II),
care nu prezentau semne clinice si paraclinice de prolaps, dar au suferit interventii chirurgicale pelvine pentru
afectiuni care nu implicau sistemele de sustinere.

Biopsiile recoltate au fost fixate cu solutie Bouin timp de 72 de ore si apoi incluse in parafina. Recoltarea
s-a facut 1n cazul tuturor probelor, respectand aceleasi conditii privind zona de recoltare, instrumentarul folosit
si tehnica de prelucrare microanatomica.

Prepararea lamelor histologice s-a facut dupd o tehnica ce respectd principiile stereologice, facilitaind
astfel atat studiul microscopic calitativ, cat i cantitativ. Sectionarea fiecarui bloc de parafind s-a facut in patru
directii diferite, obtindndu-se patru sectiuni histologice aleatorii. Grosimea unei sectiuni a fost intre 5-7 microni.
Cele patru sectiuni obtinute au fost fixate pe patru lame histologice. Doua dintre lame au fost colorate cu solutie
hematoxilind-eozind si doud prin metoda tricromica Szekelly.

S-au obtinut 200 lame (100 colorate cu hematoxilina-eozina si 100 cu solutie tricromica Szekelly), provenite
de la cele 50 paciente cu prolaps pelviperineal. Studiul lamelor histologice a fost efectuat cu ajutorul unui microscop
Zeiss Axioscop; imaginile reprezentative au fost achizitionate si apoi prelucrate cu ajutorul unui program digital
interactiv la Laboratorul de Microanatomie cantitativa al Institutului de Anatomie ,,Jon Iancu”, U.M.F. Iasi.

Lotul III a fost constituit de 30 de paciente cu recidiva a prolapsului organelor pelvine care, dupa o prima
interventie chirurgicala pentru corectarea acestuia, au necesitat reinterventie. Am analizat modificarile tisulare
dupa o metodologie identica cu cea prezentata mai sus.

Un alt lot (lotul IV) a fost constituit din bolnavele diagnosticate cu prolaps pelviperineal, care au fost de acord
sa se supund unui tratament estrogenic, timp de trei luni, in scopul refacerii partiale a integritatii mijloacelor de sus-
tinere, suspensie si orientare ale organelor pelvine, ceea ce a condus la temporizarea interventiei chirurgicale.

Bolnavele respective au revenit in spital dupa trei luni de tratament, administrat local, un ovul intrava-
ginal / zi, dupa formula: estradiol fiole VIII, stamicin cp.X, butir cacao q.s. pentru ovule nr. XX. Ulterior, in
timpul interventiilor chirurgicale s-au prelevat biopsii de la nivelul muschiului pubococcigian.

In timpul interventiei chirurgicale s-au recoltat fragmente tisulare, care au fost totdeauna comparate
cu martorul. De asemeni, s-au comparat structurile cu diferite localizari topografice; la aceeasi localizare s-a
urmadrit asocierea sau nu cu incontinenta urinara.
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In continuare vom prezenta cateva concluzii ale acestui studiu cu privire la modificarile formatiunilor
nervoase pudendale intdlnite 1n prolapsul organelor pelvine, in contextul alterdrilor diverselor portiuni ale
muschiului levator anal si ale tesutului conjunctiv.

Rezultate si discutii

Astfel, la nivelul fibrelor musculare striate s-au constatat, in ordinea gravitatii, urmatoarele modificari:
fibre musculare in cantitate redusa, reducerea volumului fasciculelor de fibre musculare, disocierea fascicule-
lor de fibre musculare de catre tesutul conjunctiv abundent, inegalitate tinctoriala.

De asemenea, au fost identificate modificari distrofice si fibre musculare rare, cu sarcoplasma clara,
stadii incipiente de degenerescenta, mergand pana la degenerescentd avansatd cu disparitia striatiilor transver-
sale, disparitia striatiilor longitudinale, dezorganizarea arhitecturii normale a fasciculelor de fibre musculare si
necroza fibrelor musculare.

In ceea ce priveste dispozitivul neurovascular, aspectul histologic intilnit a fost de manunchiuri neurovasculare
,sufocate” de tesut conjunctiv, vase putine cu tendinta la degenerare vasculara, cu edem perivascular si capilare rare.

Examenul microscopic efectuat a relevat aspecte diferite in functie de localizarea filetelor nervoase, cele
mai afectate fiind cele din regiunea periuretrald, in toate aceste cazuri existdnd un grad de incontinenta urinara
de stres, concomitent cu alterari ale tesutului muscular si conjunctiv. Afectarea fibrelor nervoase pudendale la
nivelul muschiului levator anal, mult discutata In momentul de fata, este cu siguranta una din cauzele ce provoaca
disfunctionalitati ale planseului pelviperineal. De aceea, am considerat necesar un studiu separat al integritatii
fibrelor nervoase, decelate pe lamele histologice obtinute In urma biopsiilor din muschiul levator anal.

Modificarile fibrelor nervoase, remarcate la bolnavele cu prolaps al organelor pelvine, constau in redu-
cerea numarului fibrelor nervoase, reducerea numarului fibrelor mielinice, dezorganizarea nervilor prin inclu-
ziuni fibroase care ,,stranguleaza” fibrele nervoase, dar si degenerare moderata a fibrelor nervoase (fig. 7,2,3)

W

Fig. 2. FM, 77 ani, prolaps pelviperineal st. III. Hiperplazie pronuntatd a tesutului conjunctiv invaginat printre
fasciculele musculare. Rare fibre musculare striate cu sarcoplasma clara (stadiu avansat de degenerescentd).
Rare fibre nervoase mielinice. 200x.
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Fig. 3. PR, 44 ani. Cistorectocel. Rare fibre musculare striate in sectiune transversala. Fascicule si fibre nervoase
mielinice, unele cu moderate semne de degenerare, strangulate in tesut conjunctiv dens, fibros. 400x.

La pacientele care au urmat tratament estrogenic, la nivelul structurilor nervoase, se constata refacerea
partiala a fibrelor nervoase mielinice, cu stoparea proceselor de degenerescentd nervoasa si, de asemenea,
stoparea procesului de strangulare a manunchiurilor neurovasculare de tesutul conjunctiv dens si abundent,
intalnit la pacientele cu prolaps al organelor pelvine care nu au urmat un tratament estrogenic de substitutie.

Afectarea nervilor muschiului levator anal poate apare ca urmare a traumatismelor din timpul nasterii.
Neuropatia pudendald este implicatd in etiologia relaxarii planseului pelvin, a incontinentei urinare §i a incon-
tinentei fecale. Lezarea intereseaza, in special, axonii senzitivi cu diametrul mare si are loc prin tensionarea
nervilor pelvini sau prin comprimarea lor pe peretii pelvisului (Kisli, 2006).

Cele mai concludente rezultate le-au adus studiile imunohistochimice efectuate 1n ultimii ani. Astfel,
studiul imunohistochimic al nervilor periferici de la nivelul muschilor periuretral si perirectal (Busacchi si
colab. 2004) la femei, cu prolaps asociat, cu incontinenta urinara, a demonstrat reducerea continutului de neu-
ropeptide, aspect care ar putea reprezenta baza anomaliilor neurale din prolapsul genital.

Studii imunohistochimice efectuate de Goepel si colab. (2003) au demonstrat alterarea metabolismului
tesutului conjunctiv periuretral, cu scaderea semnificativa a colagenului in cazul prolapsului cu/farad inconti-
nentd, in timp ce vitronectina este absentd sau fragmentata la femeile cu incontinenta.

Studiile stereologice, efectuate cu ajutorul programului digital interactiv, au demonstrat modificari ale
volumelor procentuale ale principalelor structuri componente ale muschiului levator anal (fibre musculare,
stromd conjunctiva, elemente neurovasculare) la femei cu prolaps pelviperineal in diverse atape ale vietii
genitale (fig. 4). Se remarca afectarea echilibrului normal dintre aceste componente, cu repercusiuni asupra
sistemelor de sustinere a organelor pelvine feminine.

Asa cum am subliniat mai sus, involutia musculaturii striate pelvine se datoreaza in principiu sclerozei
tesutului conjunctiv de suport, dar si a celui vascular. Se modifica raportul intramuscular dintre fibrele musculare,
care sunt separate de fibre de colagen dense, cu dispozitie dezorganizata, pana la omogenizare, rezultatul imediat
fiind reducerea contractilitatii si tonicitatii. Aceste modificari explica scaderea progresiva a tonicitatii si scaderea
rapida a activitatii fazice a muschiului levator anal dupa 50 de ani, cu atit mai rapid cu cét persoana este mai obe-
za sau suferinda de afectiuni cronice ce cresc presiunea intraabdominald, aga cum a remarcat Kohama (1995).

Modificarile volumetrice produse la nivelul fibrelor musculare sunt esentiale, atrofia jucand un rol cen-
tral. Este in special una de denervare, prin alterarea fibrelor nervoase in urma expansiunii anarhice a tesutului
conjunctiv intrafascicular, antrenand intoarcerea la statusul de fibra musculara fetala.

Muschi (%)

Stroma (%)

Vase (%)
Lot martor

Cazuri PP Cazuri PPPin
in activitate perimenopauzi Cazuri PPP cu

genitald menopauza
instalata

Fig. 4. Aprecierea stereologica a volumelor procentuale ale componentelor tisulare ale muschiului levator anal
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Schimbarea organizarii functionale a tesuturilor pelvine duce la o modificare a rezistentei biomecanice
a elementelor de sustinere ale vaginului si colului uterin, promovand, in colaborare cu deficiente la nivelul
muschiului levator anal, prolapsul organelor pelvine. Aceasta modificare a compozitiei tesuturilor nu este una
localizata pelvin, ci ea se generalizeaza la nivelul intregului organism (Eterovic, 1999, Lei, 2007).

In neuropatia bilaterala a nervului pudendal, se produce o miscare paradoxala a muschiului levator anal,
care se evidentiaza prin RMN (rezonanta magnetica nucleara) si electromiografic (Vaccaro, 1994). Muschiul
ia punct fix pe sacrum si coccige si alungeste fanta urogenitala, lasand organele pelvine fara sustinere, in loc sa
ia punct fix pe pubis si sd micsoreze aceastd fanta. Aceastd miscare paradoxala este rezultatul lezarii directe a
muschiului pubococcigeal, dar si a fibrelor sale nervoase, in momentul trecerii fatului prin diafragma pelvina
(In special la nivelul fibrelor puboviscerale) (Stenchever, 2002).

Concluzii
O concluzie microanatomica importanta o constituie rezultatul benefic al tratamentului de substitutie cu
hormoni estrogeni asupra structurilor musculare, asupra tesutului conjunctiv si asupra structurilor vasculare
si nervoase la pacientele menopauzate. Importanta clinica a acestor constatari se rasfrange in special asupra
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Rezumat

Prolapsul organelor pelvine este rezultatul deteriordrii structurale a tesuturilor pelviperineale, leziuni ce pot fi
localizate la nivelul fibrelor musculare, tesutului conjunctiv, vaselor de sange si la nivelul fibrelor nervoase, interesarea
acestora modeland tabloul complex al prolapsului pelviperineal. Cercetarea de fatd s-a axat pe studiul anomaliilor ner-
voase periferice la femei cu prolaps pelviperineal asociat sau nu cu incontinenta urinari de stress. in timpul interventiilor
chirurgicale pentru rezolvarea prolapsului si/sau a incontinentei urinare la 50 femei, comparativ cu un lot martor de 25
femei, care au suferit interventii chirurgicale pelvine pentru alte afectiuni, s-au obtinut fragmente tisulare din sistemele
de sustinere care au fost prelucrate prin tehnici histologice. Examenul microscopic efectuat a relevat aspecte diferite, in
functie de localizarea filetelor nervoase, mai afectate fiind cele din regiunea periuretrald, in toate aceste cazuri existand un
grad de incontinentd urinara de stress, concomitent cu alterdri ale tesutului muscular si conjunctiv. Modificérile fibrelor
nervoase remarcate la bolnavele cu prolaps al organelor pelvine constau in reducerea numarului fibrelor nervoase, redu-
cerea numarului fibrelor mielinice, dezorganizarea nervilor prin incluziuni fibroase care ,,stranguleaza” fibrele nervoase,
dar si degenerare moderati a fibrelor nervoase. In concluzie, leziunile microscopice observate sustin existenta neuropatiei
pudendale care este implicatd in etiologia relaxarii planseului pelvin, a incontinentei urinare de stres si a incontinentei
fecale la femeile in postmenopauza. Afectarea nervilor muschiului levator anal poate apare ca urmare a traumatismelor
din timpul nasterii, ajungandu-se la migcarea paradoxala a muschiului ia punct fix pe sacrum si coccige si alungeste fanta
urogenitald, lasand organele pelvine fara sustinere, in loc sd ia punct fix pe pubis si sd micsoreze aceasta fanta.
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Sammary

The prolapse of the pelvic organs is the result of the structural deterioration of the pelvic-perineal tissues, lesions
that can be located in the muscle fibres, in the conjunctive tissue, blood vessels and nervous fibres. Their lesions draws the
complex picture of the pelvic-perineal prolapse. The present research is based on the study of peripheral nervous anoma-
lies in women with pelvic-perineal prolapse, associated or not with urinary stress incontinence. During the surgical pro-
cedures performed in order to solve the prolapse and/or the urinary stress incontinence for 50 women, in comparison with
a witness group of 25 women who suffered pelvic surgical procedures for other illnesses, in this case we obtained tissue
fragments from the sustaining systems, that were processed using histological techniques. The microscopic examination
performed revealed different aspects according to the location of the nervous threads, the most affected ones being those
from the peri-urethral region. There is a degree of urinary stress incontinence in all these cases, together with alterations
of the muscular and conjunctive tissue. The changes of the nervous fibres that were seen at the patients suffering from
prolapse of the pelvic-perineal organs, consisted of a decrease of the number of nervous fibres, a decrease of the number
of mielinic fibres; the nerves get disorganized because of the fibre inclusions that suffocate the nervous fibres, but also
because of their moderate degeneration. In conclusion, the microscopic lesions noticed support the existence of puden-
dal neuropathy, which is involved in the etiology of relaxing the pelvic floor, of urinary stress incontinence in women
at postmenopause. The nerves of the levator ani muscle can be affected as a consequence of trauma during birth/labour,
getting to a paradoxal movement of the muscle that establishes its fixed spot on the sacrum and coccys and elongates the
urogenital diaphragm, leaving the pelvic organs without support, instead of establishing its fixed spot on the pubis and
diminishing this slot.
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