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Väitöskirjareferaatit

Johdanto

Neurolyyttisiä puudutuksia on käytetty vuosikym-
menien ajan vaikeiden kiputilojen hoidossa. Myös 
lihasspastisiteettia on hoidettu perifeerisin her-
mosalpauksin tai lihaksensisäisin injektioin Gracies 
ym. 1997). Viime vuosina on tullut uusia kivun-
hoitomenetelmiä ja neurolyyttien käyttö on ny-
kyään melko vähäistä (Vainio 2002). Useimmiten 
indikaationa on ollut vaikea, paikallisesti rajoittu-
nut syöpäkipu tai alaraajojen valtimokovettumatau-
ti (Hughes- Davies ja Redman 1976, Wood 1978, 
Cross ja Cotton 1985). Plexus coelicuksen salpauk-
sesta on hyötyä mm. haimasyöpäpotilaiden hoidossa 
ja korkeita opiaattiannoksia voidaan näin vähentää 
(Romanelli ym 1993, Eisenberg ym.1995). Glysero-
lilla on edelleen käyttöä kolmoishermosäryn hoidos-
sa (Nurmikko ja Eldridge 2001). Hyviä tuloksia pai-
kallisten syöpäkipujen hoidossa on saatu myös intra-
tekaalisilla injektioilla, jolloin sopivalla asennon va-
linnalla neurolyytti voidaan ’uittaa’ sensoriseen taka-
juureen (Patt ja Cousins 1998). Keskimäärin 70 % 
neurolyyttiseen hoitoon valituista potilaista saa sekä 
teholtaan että kestoltaan tyydyttävän tai hyvän tera-
peuttisen vasteen (Wood 1978).

Neurolyyttiset kivunhoitomenetelmät ovat melko 
vieraita kliinistä työtä tekeville lääkäreille ja hoito-
henkilökunnalle ja varsinkin niiden komplikaatioi-
ta pelätään. Neurolyyttiset puudutukset vaikuttavat 
epäselektiivisesti motorisiin ja sensorisiin säikeisiin 
sekä myeliinitupellisiin ja -tupettomiin säikeisiin 
(Rengachary ym. 1983, Vallat ym. 1988, Bodine-
Fowler ym. 1996). Epäselektiivisyys rajoittaa nii-
den käyttöä ääreishermoissa, jotka useimmiten ovat 
sekahermoja. Neurolyyttien terapeuttinen vaste tu-

lee Wallerin degeneraatiosta (WD): aksonin katkea-
minen tai kokoon puristaminen johtaa tapahtuma-
sarjaan, jossa vaurion distaalipuolella aksoni tuhou-
tuu, Schwannin solut alkavat jakaantua ja makrofa-
git poistavat vaurioituneet rakenteet. Aksonien uu-
diskasvu alkaa lähes välittömästi vamman jälkeen 
(Donat ja Wisniewski 1973, Miller 1987).

Neurolyyttisten puudutusten teho ja kesto voi-
vat olla myös hyvin vaihtelevia. Tässä tutkimuksessa 
haettiin vastausta puudutustulosten suureen vaihte-
luun ja myös siihen, onko teoreettista perustaa pitää 
neurolyyttisiä menetelmiä turvallisina ja tehokkaina 
nykyaikaisessa kivunhoidossa. Lisäkysymykseksi ase-
tettiin, poikkeaako neurolyyttien aiheuttama ääreis-
hermovaurio ja sen paraneminen jo tunnetuista kat-
kaisu- ja puristusvamman aiheuttamista ääreisher-
momuutoksista.

Menetelmät

Rotan iskiashermomallia käytettiin morfologisiin 
ja immunohistokemiallisiin tutkimuksiin. Tutkitta-
viksi aineiksi valittiin Turun Yliopistollisessa Kes-
kussairaalassa kliinisessä käytössä olleet 7 % feno-
li-vesi, glyseroli ja 5 % fenoli-glyseroli (Kirvelä et 
al. 1992). Kontrolliryhminä olivat 2 % lidokaii-
ni ja keittosuola. Niitä ruiskutettiin täysikasvuisille 
Sprague-Dawley rotille (n=154) joko 0,02 ml her-
mon sisään vasemmalle (intraneuraalisesti, IN), tai 
0,2 ml hermon viereen (perineuraalisesti, PN) oi-
kealle. Tutkittavat aikapisteet olivat kolmesta päi-
västä kuuteen kuukauteen. Valo- ja elektronimik-
roskopiavärjäykset tehtiin. Immunohistokemialli-
sia värjäyksiä käytettiin tunnistamaan makrofageja 
(ED-1), Schwannin soluja (S-100) ja aksoneita (NF 
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70, NF200) (Siironen ym. 1994, Taskinen ja Röyttä 
1997, 2000). Lisäksi tutkittiin raajojen motorinen 
toiminta ja lihasatrofian kehittyminen (Rengachary 
ym. 1983, Bodine-Fowler ym. 1996).

Tulokset

Lidokaiini- ja keittosuolaryhmissä ei motorisia tai 
muita poikkeavia kliinisiä löydöksiä todettu. Vä-
littömästi neurolyyttien IN injektioiden jälkeen oli 
havaittavissa veltto paralyysi, joka parissa päiväs-
sä muuttui kanta-astunnaksi. Normaalisti levällään 
olevat varpaat olivat voimakkaasti fleksiossa. Raajan 
varomista tai kosketusarkuutta ei havaittu. Lihasat-
rofia kehittyi kahden viikon jälkeen. Neljän viikon 
jälkeen lihasten dysfunktio ja lihasatrofia alkoivat 
korjaantua. PN injektiot aiheuttivat vaikean lihas-
dysfunktion ja atrofian vain fenoli-vesi-ryhmässä.

Intraneuraaliset injektiot

Endoneuriaalinen vaurio oli erilainen eri neuro-
lyyttisten ryhmien välillä. Fenoli-vesi-injektiot ai-
heuttivat aksonien ja Schwannin solujen degene-
roitumisen tyvikalvoputken sisälle ja tyvikalvoput-
ket olivat venyttyneet. Glyseroli-injektiot rikkoivat 
endoneuriumin ’hunajakennomaisen’ rakenteen ja 
Schwannin solujen ja aksonien jäänteet olivat rik-
koontuneina endoneuriumin alueella. Fenoli-glyse-
roli aiheutti vaurion, jossa oli piirteitä molemmista 
vauriotyypeistä. Endoneuriumin kapillaaritukokset 
ja verenvuodot olivat tavallisia fenoli-vesi-ryhmässä, 
mutta ei glyseroliryhmässä. Aksonien uudiskasvua, 
regeneraatiota, oli nähtävissä kaksi viikkoa injektioi-
den jälkeen kaikissa ryhmissä.

Hermovaurion jälkeen makrofagit kerääntyivät 
muutamassa päivässä paikalle; se tapahtui hitaim-
min fenoli-vesi-ryhmässä ja nopeimmin fenoli-gly-
seroli-ryhmässä. Schwannin solujen jakaantuminen 
oli nopeinta fenoli-glyseroli -ryhmässä. Aksonien lu-
kumäärä ja koko laskettiin NF värjätyistä näytteistä 
4 ja 8 viikkoa injektiosta. Fenoli-vesi-ryhmässä akso-
nien lukumäärä nousi ja niiden koko kasvoi hieman 
muita ryhmiä hitaammin.

Perineuraaliset injektiot

Perineurium näytti estävän glyserolipitoisten liuos-
ten pääsyä endoneuriumiin. Laajin endoneuriaali-
nen vaurioalue todettiin fenoli-vesi-injektion jälkeen 
(94,0   ±   2,82 % poikkipinta-alasta) ja vähäisin glyse-
roli-injektion jälkeen (6,0   ±   2,56 %). Fenoli-glysero-
li-injektion jälkeen vaurio oli 21,7   ±   5,00 % poikki-
pinta-alasta. Vauriotyyppi osoitti vain lieviä ’tyypil-
lisiä’ muutoksia verrattuna IN injektioissa nähtyihin 

löydöksiin. Makrofagien määrä kasvoi huippuarvoi-
hinsa 1–2 viikossa. Schwannin solut jakaantuivat 
nopeammin kuin IN injektioiden jälkeen. Aksonien 
uudiskasvua oli nähtävissä 1–2 viikkoa injektioista. 
Regeneroituvien aksonien koko ja lukumäärä kas-
voivat aluksi hitaimmin fenoli-vesiryhmässä, mut-
ta erot tasoittuivat 8 viikossa.

Johtopäätökset

Tutkitut neurolyytit aiheuttivat aineelle ominaisen 
muutoksen ääreishermon sisään ruiskutettuna. Se ei 
kuitenkaan oleellisesti vaikuttanut hermon regene-
raatioon ja vaurion korjaantumisen nopeuteen. En-
doneuriaaliset muutokset olivat riippuvaisia injek-
tiotavasta, mikä osittain voi selittää kliinisessä käy-
tössä ongelmallisen vaihtelevan terapeuttisen vas-
teen. Perineurium estää hermon viereen ruiskutetun 
glyserolipitoisen liuoksen pääsyä endoneuriumiin, 
kun taas fenoli-vesi näytti läpäisevän perineuriumin 
hyvin. Fenoli-vesi aiheutti huomattavimmat kliini-
set muutokset ja toimintakyvyn aleneman sekä int-
ra- että perineuraalisen injektion jälkeen.

Neurolyyttien aiheuttama hermovamma ja sen 
paraneminen eroavat eräiltä osin verrattuna jo tun-
nettuihin traumaattisiin hermovammamalleihin. 
Aineiden kemialliset ominaisuudet aiheuttavat tyy-
pillisen endoneuriumin vaurion. Endoneuriaaliset 
solut vaurioituvat injektioiden toksisten vaikutusten 
vuoksi, jolloin katkaisu- tai puristusvammaan ver-
rattuna esim. Schwannin solujen proliferaatio on vä-
häistä, mikä osittain voi hidastaa aksonien uudiskas-
vua (Siironen ym. 1994, 1996). Ääreishermo pystyy 
korjaantumaan hyvin neurolyyttisten injektioiden 
jälkeen. Tämän tutkimuksen perusteella voidaan to-
deta, että neurolyyttisillä aineilla on toisistaan poik-
keavia ominaisuuksia. Sopiva neurolyytti ja puudu-
tusmenetelmä voivat edelleen tarjota hyvän vaihto-
ehdon tai lisähoidon vaikeiden kipujen hoitoon. r
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