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Kazimierz Dux

CHIRURGIA I BIOLOGIA SIECI WIEKSZEJ

Tytul mojej wypowiedzi jest zapozyczony z Drugiego Miedzynaro-
dowego Sympozjum, jakie odbylo sie¢ w Londynie w dniach 18-19 kwiet-
nia 1986 r. na temat Surgery and Biology of the Greater Omentum.
Pierwsze sympozjum na ten temat mialo miejsce w Bazylei w roku 1984.

Na sympozjum w Londynie omawiano wlasciwosci biologiczne sieci
wigkszej i mozliwosci jej przeszczepiania w celu leczenia chirurgicznego

‘réznych stanéw chorobowych. Nalezy tu wyjasni¢, ze dobroczynna rola
‘sieci wigkszej (omentum maius) w leczeniu zranien i zapalen w obrebie
jamy brzusznej byla od dawna znana chirurgom. Rola taka tlumaczy sie
zdolnoscia sieci wiekszej do biernego jej przemieszczania w obrebie jamy
brzusznej, jej przylepnoscig, bogatym zaopatrzeniem w naczynia krwio-
nosne i limfatyczne oraz malg wrazliwosciag na zakazenia. Korzystanie z
tych wilasciwosci sieci wiekszej bylo w chirurgii ograniczone poczgtkowo
wylacznie do operacji w obrebie jamy brzusznej. Od kilkunastu jednak
lat zakres zastosowan chirurgicznych przeszczepéow sieci wigkszej roz-
szerzy! si¢ znacznie. Wykazano mianowicie, ze sie¢ wigksza moze by¢ wy-
ciggnieta z jamy brzusznej i wszczepiona w inne odlegle okolice ciala.
Sie¢ wigksza mozna sztucznie wydluzy¢ bez uszkodzenia gléwnych na-
czyn krwionos$nych i przemiesci¢ poza jame brzuszng w odpowiednio wy-
tworzonych tunelach pod skéra. Tego rodzaju operacje okazaly sie bardzo
skuteczne w leczeniu nie gojacych sie zmian martwiczych po napromie-
nieniu raka sutka i przewleklych obrzekéw konczyn z zastojem chlonki.
Szczegblnie zdumiewajgce wyniki przeszczepiania sieci wiekszej uzys-
kano przy rekonstrukcji rozleglych ubytkéw Sciany klatki piersiowej i
sciany jamy brzusznej. Inny zakres zastosowan przeszczep6w sieci wiek-
szej stanowi naprawa przetok pecherzowo-pochwowych i odbytniczo-
-pochwowych oraz rekonstrukcje w obrebie ukladu moczowego. Obiecu-
jace sg préby leczenia nastepstw urazéw rdzenia kregowego i stanéw nie-
dotlenienia mézgu przez uszypulowane przeszczepy sieci wigkszej.

Na sympozjum referaty chirurgiczne przewazaly liczbowo, jednakze
dyskusja koncentrowala si¢ gléwnie na wynikach prac do$wiadczalnych,
w ktérych spodziewano si¢ znalezé wyjasnienie ,,magicznych” wlasciwos-
ci sieci wigkszej.

Dobroczynne efekty kliniczne przeszczepéw sieci wiekszej mozna
tlumaczy¢ jej wlasciwosciami biologicznymi, ktére ujawniono doswiad-
czalnie — gléwnie na materiale myszy. Nalezy tu zwrécié uwage, ze u
doroslej myszy sie¢ wigksza ma znacznie prostsza budowe anatomiczna
niz u dorostego czlowieka. U myszy sie¢ wigksza jest cienkg przezroczy-
stg blong tworzaca worek (bursa omentalis) taki sam, jak u czlowieka
wystepuje jedynie we wezesnych okresach zycia plodowego. Tkanka thu-
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szczowa, ktéra w sieci wiekszej czlowieka jest bardzo obficie rozwinieta,
ogranicza si¢ w omentum maius myszy jedynie do skgpego pasma towa-
rzyszacego tetnicy i zyle zolagdkowo-sieciowej. Na brzegach tego pasma
tkanki tluszczowej rozmieszczone sg ogniskowe skupienia tkanki limfoi-
dalnej, ktére od czaséw Ranviera (1874) nosza nazwe plamek mlecznych.
Zesp6l plamek mlecznych wraz z ukladem naczyniowym ma wszystkie
cechy anatomiczne i czynno$ciowe narzadu, ktéry nazywamy narzadem
limfoidalnym sieci wigkszej (Omental lymphoid organ), w skrocie OLO.

Na podstawie badan doswiadczalnych mozna wymieni¢ nastepujgce
czynnosci sieci wigkszej.

Czynnosé immunologiczna sieci wiekszej w odpowiedzi na zakazenie
bakteryjne jamy otrzewnej byla znana juz na poczatku obecnego stu-
lecia. Liczne spostrzezenia kliniczne i badania doswiadczalne sklonity
badaczy do nazywania sieci wekszej policjantem jamy otrzewnej. Ko-
moérkowe mechanizmy funkcji przeciwbakteryjnej tlumaczy si¢ obecnoscig
w plamkach mlecznych komérek niezbednych do odpowiedzi immuno-
logicznej, mianowicie makrofagéw, limfocytéw, komérek plazmatycznych
i komérek siateczki. Rozmieszczenie tych elementéw komoérkowych w
plamkach mlecznych jest podobne jak w grudkach chlonnych wezla lim-
fatycznego. Plamki mleczne reagujg czynnosciowo wylgcznie na immuni-
zacje od strony jamy ostrzewnej, nie zmieniajg sie natomiast po wstrzyk-
nigciu substancji antygenowej dozylnie czy podskérnie. Kinetyka wyt-
warzania przeciwcial w komoérkach plamek mlecznych w odpowiedzi na
dootrzewnowe wstrzykniecie czynnikéw immunogennych przebiega ina-
czej niz w $ledzionie. Po immunizacji dootrzewnowej plamki mleczne
zwigkszaja swa objetosé dzieki przenikaniu do nich z krwi obwodowej
limfocytow, makrofagéw i granulocytow. W takim zwigkszaniu si¢ po-
pulacji komérkowej plamek mlecznych odgrywaja tez role procesy pro-
fiferacyjne.

Najprawdopodobniej plamki mleczne sieci wigkszej sq gléwnym, jes-
li nie jedynym, zrédlem makrofagow i limfocytéw, jakie wystepuja w
plynie jamy otrzewnej. Modelem doswiadczalnym pozwalajacym badaé
zjawisko przechodzenia makrofagéw i limfocytéw z plamek mlecznych
do jamy otrzewnej sa hodowle organotypowe sieci wigkszej, gdzie w wa-
runkach in vitro mozna obserwowaé zluszczanie si¢ komorek (shedding).
Moglismy wykryé znaczng zaleznos¢ miedzy nasileniem zluszczania sig
makrofagéw i limfocytéw z hodowli sieci wigkszej in vitro a liczbg ko-
mérek, jaka wystepowala w jamie otrzewnej dawcéw eksplantatow sie-
ci. Nalezy dodaé, ze limfocyty opuszczajg plamki mleczne nie tylko przez
zluszezanie sie do jamy otrzewnej, lecz odplywaja rowniez z chlonka
przez naczynia limfatyczne sieci wigkszej.

Istnieja w pismiennictwie dowody, ze w narzadzie limfoidalnym sie-
ci wigkszej rozmnazaja sie makrofagi zard6wno w organizmach dorostych,
u noworodkéw myszy, jak i w zycxu embrionalnym. Ponadto Kubai i
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Auerbach dowodza, ze w zawigzkach sieci wiekszej u 14-dniowych em-
brionéw myszy istnieja limfocyty T. Przytoczone fakty zdajg sie wskazy-
wa¢, ze sie¢ wieksza spelnia nie tylko role stacji tranzytowej dla makro-
fagow i limfocytow przenikajacych z pradu krwi do jamy otrzewnowej,
lecz ze jest réwniez miejscem limfopoezy, tj. rozmnazania sie makrofa-
gow i limfocytéw. Takiej hipotezie zdajg sie zaprzecza¢ wyniki badan
Ratajczaka i wsp., ktérzy nie znalezli w OLO komérek pnia reagujacych
akywnoscig podzialowa na swoiste czynniki wzrostowe (colony stimula-
ting factor — CSF). Jednakze ci sami badacze wykazali, ze OLO jest
bardzo bogatym zrédtem czynnika wzrostowego (CSF), pobudzajgcego do
rozmnazania wylacznie makrofagi (M-CSF). W wyciggach OLO nato-
miast nie udalo si¢ wykaza¢ obecnosci substancji wzrostowych powodu-
jacych tworzenie sie kolonii granulocytéw (G-CSF) ani kolonii miesza-
nych (GM-CSF). Pod tym wzgledem OLO zachowuje sie odmiennie w
poréwnaniu z wszystkimi innymi tkankami bedacymi zrédlem CSF u
dorostych osobnikéw, ktére wytwarzaja wszystkie trzy odmiany CSF, a
mianowicie G-CSF, M-CSF i GM-CSF. Ratajczak i wsp. doszli do wniosku
ze jedng z funkcji OLO jest produkcja M-CSF.

Plamki mleczne sieci wiekszej sg zrédltem jeszcze innych niz M-CSF
substancji czynnych biologicznie. Jedna z nich jest czynnik angiogenezy,
dzieki ktéremu sie¢ wigksza, po samoistnym przyklejeniu si¢ w okolice
ogniskowego zapalenia, pobudza rozmnazanie sie komérek $rédblonko-
wych naczyn krwionosnych. Prowadzi to do wytworzenia sie nowej sie-
ci naczyfh w miejscu wszczepienia. Nalezy tu przypomnieé, ze czynnik
angiogenezy zostal pierwotnie wykryty w nowotworach jako tzw. tumor
angiogenic factor (TAF). Dzieki wytwarzaniu TAF przez komorki nowo-
tworowe moga one rosngé w postaci guza zaopatrzonego W naczynia
krwionosne ze strony tkanek otaczajacych. Czynnik angiogenezy wyosob-
niony z nowotworéw jest substancjg biatkowa (polipeptyd). Goldsmith i
wsp. wyodrebnili z sieci wigkszej kotéw czynnik angiogenezy we frakcji
lipidowej. Zrédlem czynnika angiogenezy w sieci wiekszej sg makrofagi.
We wlasnych badaniach moglem obserwowaé u noworodkéow myszy za-
leznos¢ miedzy nasileniem proliferacji makrofagéw w sieci wiekszej a
rozwojem siatki naczyn krwionosnych wlosowatych.

Podsumowujac mozna stwierdzié, ze w ostatnich latach dokonal sie
znaczny postep W rozpoznaniu roli czynnosciowej sieci wigkszej. Zdol-
nos¢ do angiogenezy, kontrolna funkcja przy przenikaniu elementéow
krwi z krwiobiegu do jamy otrzewnej, funkcja immunologiczna o zna-
czeniu regionalnym, jak i ogélnoustrojowym, funkcja limfopoetyczna
W zyciu embrionalnym, a w konicu od dawna znana rola odprowadzania
chtonki z miejsc zapalnych dzieki silnie rozwinigtej sieci naczyn chlon-
nych — oto liczne funkcje sieci wiekszej, ktére mogg wyjasnia¢ dobro-
czynng role jej przeszczp6éw. Badania doswiadczalne nad siecig wiegkszg
stwarzaja nowe perspektywy dla chirurgii. Wyrazem doceniania tego

186



faktu jest decyzja organizatoréw, aby w programie nastepnego sympoz-
jum wysungé na czolo problemy biologii i immunologii przed tematyka
chirurgiczng. Tak wigc najblizsze sympozjum, jakie odbedzie sie w Hei-
delbergu w 1988 roku, nosi haslo ,Biologia, immunologia chirurgia sieci
wiekszej”.

Janusz Komender
NIEKTORE ASPEKTY KRIOMEDYCYNY

Rozwo6j techniki oraz zastosowania réznych czynnikéw schladzajg-
cych w urzadzeniach medycznych stworzyly nowe mozliwosci w wielu
dzialach medycyny. W ostatnich latach zainteresowanie technikami po-
slugujgcymi sie niskimi temperaturami bylo tak duze, ze powstaly osobne
stowarzyszenia kriobiologiczne i kriomedyczne, wydawane jest ,,Criobio-
logy”, czasopismo o standardzie miedzynarodowym i odbywajg sie liczne
sympozja i konferencje naukowe omawiajgce problematyke kriobiolo-
giczng lub kriomedyczng.

Zagadnienia medyczne zwigzane ze stosowaniem niskich temperatur
dotyczg glownie dwoéch problemdéw: kriochirurgii i kriopreserwacji.
Pierwszy z wymienionych probleméw lgczy sie z mozliwoscig zamroze-
nia zmnienionej chorobowo tkanki in situ, czesto bez koniecznosci jej
usuwwania. Zalozeniem jest, ze regenerujgce sie po zabiegu tkanki wlas-
ne pacjenta usung zmienione, martwe tkanki i zastapia nowymi. Chodzi
wigc o zdewitalizowanie zywych komoérek, ktérych obecnos¢ jest przy-
czyng choroby, i pozostawienie ich uprzatniecia silom organizmu. Drugi
problem tzw. , kriopreserwacja”, czyli przechowywanie komorek lub tka-
nek w zamrozeniu, ma przede wszystkim na celu zachowanie ich zywot-
nosci poza organizmem tak dlugo, jak to jest potrzebne. Tak wiec za-
rowno mozliwoéé zabicia komérek przez zamrozenie, jak i mozliwos¢
zachowania ich zycia w zamrozeniu poza ustrojem znalazly zastosowanie
we wspolczesnej medycynie.

Czynnikami schladzajagcymi sg we wspoiczesnych badaniach ciekle
gazy, a zwlaszcza ciekly azot (-196°C) lub zestalony dwutlenek wegla
(-70°C). Gazy te mogg stuzy¢é do bezposredniego wychladzania narzedzi
lub $rodowisk, ktérymi zamraza si¢ komoérki lub tkanki. Takimi posredni-
mi czynnikami sg freony, pentan i isopentan nie zamarzajgce nawet przy
temperaturach ponizej -120°. Bezposrednie dzialanie tak niskich tem-
peratur na komérki jest szkodliwe. Komérki sa uszkadzane przez two-
rzace sie krysztaly lodu, powstajace na skutek zamarzania wody, srodo-
wisko hipertoniczne i szok temperaturowy (P. Mazur, 1968; I. Wilmut,
1984). W zaleznosci od warunkow zamrazania uszkodzenie komoérek mo-
ze by¢ wieksze lub mniejsze. Przy zastosowaniu metod kriochirurgicznych
zalozeniem jest spowodowanie martwicy, a wigc zastosowanie takich wa-
runkéw, aby uszkodzenie tkanki bylo duze. Przeciwnie, przy konserwacji
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