Pain Research and Management 1

Hindawi
Pain Research and Management
Volume 2018, Article ID 8261090, 10 pages, https://doi.org/10.1155/2018/8261090

Hindawi

Az intramuscularis kollagén és lidokain injekcidk
hatékonysaganak 6sszehasonlitasa a ragéizom myofascialis
fajdalmanak csokkentésében: egy randomizalt, szimpla vak
vizsgalat eredményei
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jelenti az injektalhato, intramuscularisan adhat6 kollagén. A tanulmany célul tiizte ki az intramuscularisan adott kollagén és
lidokain injekciok hatékonysaganak értékelését a ragdizom myofascialis fajdalmanak csokkentésében. Mddszerek. A
ragdizom myofascialis fajdalmat a Temporomandibularis Rendellenességek Diagnosztikus Kritériumai (IT.1. A. 2 és 3)
szerint diagnosztizaltak. Osszesen 43 olyan beteget vontak be a vizsgalatba, akiknél diagnosztizaltdk a ragdizomban
jelentkezd MFP-t (17 férfi és 26 n6, 40+3.8 évesek), és a betegeket random modon 3 csoportba osztottak. Az elsé csoport 2
ml MD-Muscle (Guna, Olaszorszag) injekciot, a masodik csoport 2 ml 2 %-0s lidokain injekciot kapott vazokonstriktor
nélkiil, mig a harmadik csoport kontrollként 2 ml fiziol6gias séoldatot (0.9 %-0s NaCl) kapott. Minden beteg hetente ismételt
injekcios kezelésben részesiilt (0. és 7. nap). Mindharom csoportban a fajdalom intenzitas kovetésére vizualis analog skalat
(VAS) alkalmaztak a vizitek soran (0., 7. és 14. napokon). A ragdizom aktivitasat az egymast kovetd vizitek (0., 7. és 14.
napokon) alkalmaval felszini elektromiografiaval (SEMG) mérték (Neurobit Optima 4, Neurobit Systems). Eredmények. A
ragdizom sEMG aktivitasa szignifikansan csdkkent az I. csoportban (59.2 %), kevésbé a II. csoportban (39.3 %), és a
legkisebb mértékben a III. csoportban (14.0 %). A fajdalom intenzitasanak csdkkenése 53.75 % volt az 1. csoportban, 25 % a
I1., és 20.1 % a lll. csoportban. Kovetkeztetések. A tanulmany megerdsitette, hogy a kollagén intramuscularis adasa
hataékonyabb modszer a ragdizomban fellépé myofascialis fajdalom csokkentésében, mint az intramuscularis lidokain.

1. Bevezetés fajdalom hatterében az izom karosodasa all. Az izom
A fogorvoshoz forduld betegek kozott gyakori a regeneracios folyamata hasonlit az embrionalis
ragdizmok myofascidlis eredetii fajdalma [1-3]. A izomsejt kifejlodéséhez. Az izomsériilés Iehet
panaszolt fajdalmak kivaltd okai kozott a mentalis betegség kovetkezménye (sorvadas), izomkarosito
allapot, és az éjszakai fogcsikorgatas okozta tulzott anyaggal valo ¢rintkezés, trauma, zzodas, a
izomterhelés szerepelnek [4-7]. A myofascialis vérellatds ~ zavara, hémérséklet és  thlzott
fajdalom vezetd tiinete a tapinthatd, koriilirt, izomterhelés [9]. Az excentrikus izomkontrakcid is

nyomésérzékeny trigger csomé az izomban [8]. A okozhat izomkarosodast, illetve lokalis gyulladast,
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aminek kovetkeztében kollagén felszaporodas
kovetkezik be a karosodott izomban a gydgyulés
folyamata soran [10]. A mechanikus stressz ¢és
fagyas okozta sériilés szintén kivaltjdk a kollagén
felszaporodasat. =~ A mechanikus  karosodas
kovetkeztében az izom sarcomer miofilamentumai
elszakadnak, a sarcolemma is karosodik, és a rostok
szétesnek [9]. A folyamat soran interleukin-6
szabadul fel, és ez valtja ki a fibroblastok kollagén
termelését. Az izomregeneracié sordn az §ssejtek
proliferacidja, ¢és myoblast sejtekké torténd
differencidlodasa kovetkezik be [13]. Simon
rendszerhipotézise energia krizist feltételez a kezdeti
sarcomer Osszehuzddas  hatterében, ami az
anyagcsere fokozodasahoz és csokkent kapillaris
keringéshez vezet [14]. Az eredmény lokalis
oxigénhiany, izomszovetkarosodas, és olyan
gyulladasos mediatorok felszabadulasa, mint példaul
katekolaminok, neuropeptidek és cytokinek. Ez az
izom gyulladasat, allando6 fajdalmat és myofascialis
nyomasérzékenységet eredményez. A  lokalis
karosodas, a vérellatas zavara és a kontrakcid
csomok kialakulasahoz vezet. A triggerpontban, ill.
koriilotte csokken a vérataramlas. A keringési
ellenallas fokozddasa, és diasztoléban retrograd
aramlas fellépése figyelhetd meg [14]. A keringési
ellenallas novekedését az izmok kontrakcidja, és az
erekre gyakorolt nyomas fokozddasa okozza. A
kovetkezmények: a fajdalom, nyomasérzékenység
¢és izomcsomok képzddése. Jarvholm és munkatarsai
azt talaltdk, hogy az intramuscularis nyomas a
triggerpontokban csokkenti a lokalis vérataramlast,
és helyi ischaemiat okoz [15]. Ahol az oxigénszint
extrém alacsony, a triggerpontokbdl myogelotikus
csomoék alakulnak ki. Ebben a folyamatban az ATP
(adenosin triphosphat) szintje csokken. ATP az
izomosszehuzodas  soran  kialakulé  kotések
oldasahoz sziikséges, a kontrakciot kovetden. Az
alacsony oxigénszint hatasara bradykinin szabadul
fel [14]. A triggerpontok kezelése jelenleg szaraz tiis
kezeléssel, injekcioval és masszazzsal torténhet.

Az  elhuzoddé  kontrakciok vagy  thlzott
megterhelés okozhatnak karosodast, elsGsorban az
extracellularis ~ matrixban  (ECM), ill. az
izomrostokban. A kollagén szintézis mértéke az
izomszovetben a karosodast kovetd harom napban
emelkedett [16]. A prokollagén az endoplazmas
reticulumban szintetizalodik, és szekretalodik az
ECM-be. Az éretlen kollagén (tropokollagén) ezutan
alakul at érett kollagén fehérjévé. Az ECM fontos
szerepet jatszik az izomsejtek fejlédésében és

s

viselkedését, 1ill. kommunikacidjat [17]. Az

izomsejtek és az ECM kozotti  interakcid
kulcsfontossdgli a mechanikus igénybevételnek
kitett ~ szovetekben. Az ECM-ben fellépd
kollagénhiany elégtelen izomregeneracidhoz ¢és
izomdisztrofiadhoz vezet. Minél alacsonyabb az
ujonnan keletkezett kollagénrostok-, és a kereszt-
kotések szama, anndl kevesebb a keletkezett
izomtdmeg [18]. A kollagén az izomregeneracid
elengedhetetlen feltétele, csokkenti az apoptozist, és

crer

extracellularis matrix létfontossagii az Ossejtek
proliferacidjat és differencialodasat szabalyozo
novekedési  faktorok (PDGF ¢és  TGFfs)
miikddéséhez. A karosodast kdvetd gyodgyulds soran
az ECM ujjaépiil. Nem kivanatos jelenség kovetkez-
het be, ha fibrotikus kotdszovet alakul ki az
izomsejtek helyett. Nagy mennyiségii fibrilllaris
kollagén termelédése hegesedéshez vezet. A
regeneracio kezdetekor erds kollagén halo alakul ki,
ami meghatarozza az izomsejtek elhelyezkedését
[18]. A kollagént elsdsorban az intersticialis
fibroblastok termelik. Az izom rugalmassagi
modulusa (E=12kPa) novekedhet (E>18kPa) az
izomsériilést kovetden, a regeneracid soran, a
megndvekedett izomfesziilés és a kollagénhalo
kialakulasanak eredményeképpen [18]. Kronikus
temporomandibularis  rendellenességek  esetén
megfigyelhetd, hogy az izomfunkcido Wjra
szervez6dése csokkent az izomer6t eredményez
[19].

Az izomregeneracio az Ossejtek tevékenységének
eredménye. A myogenikus sejtek a bazalis membran
alatt, az izomrostok koriil helyezkednek el. Az
izomspecifikus Ossejtek -szatellita sejtek-, az érett
izomfibrillumok prekurzorai feleldsek a vazizmok
mikodését a VI. tipusu kollagén szabalyozza
biokémiai szignal-ként, amely az Gjonnan alakulo
izomsejtek proliferaciojat és differencialodésat
segitik eld.

Az ECM-ben levé kollagén fontos szerepet
jatszik a vazizom rostok endomysiumanak bazalis
membranjanak felépitésében [21]. Emellett, fontos
szerepe van a vazizmok ECM felépitésében, jelen
van az idegrendszerben is (a Schwann- sejtek endo-,
peri-és epineuriumaban) és fenntartja a megfeleld
ideg myelinizaciot [22, 23]. A kollagént az izmok
szamara az intersticialis fibroblastok szintetizaljak.
Az 1 és III tipusu kollagén eltéré aranyban
termel6dnek. Fibroblast sejttenyészetek az izom
feszességére jotékony hatasu VI. tipusu kollagén
szekretaljak és raktarozzak. A fibroblast sejtek
jelentik a {6 kollagénforrast, emiatt a jovében fontos
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tényezOvé valhatnak az orvosi alkalmazas szadmara.
A kollagén ezen kivil a szatellita sejtek
izomsejtekké  valasanak  és  proliferaciojanak
biokémiai szignalja is [18] és az ECM legfontosabb
Osszetevlje a regeneracioé szempontjabol. A talzott
kollagén termelddés hegesedést okozhat [24]. Lehto
és mtsai patkdnyok gastrocnémius izmaban
vizsgaltak a kollagén szintézist [25]. C14 izotoppal
jelzett prolint adtak intraperitonealisan az allatok
hastiregébe. Folyadék-cintillacios spektro-
fotometriaval mérték az izommintak
radidaktivitasat. A felvett jelzett kollagén és
glikdzaminoglikan azt mutatta, hogy a regeneracios
periddus a sériilést kovetd 10-14 nap kozott van. Az
anyagfelvétel 21 nappal a sériilést kovetéen
csokkent. Az injektalt kollagén alapot teremtett az

srer

cres

izomrostok felbomlasa és gyulladasa; Ossejt
aktivacié és proliferacio; és 1j izomrostok
kialakuldsa  [26]. Az izom  regeneracid
kovetkeztében funkciondlisan aktiv izomszdvet
vagy heg képzddik [27, 28]. A nekroézis soran az
izomrostok szétesnek; és az izomfehérjék vérszintje
megndvekszik (kreatin kinaz €s troponin). El8szor a
neutrofilek jelennek meg az izomsériilést kovetden
1-6 oraval [29,30], majd a makrofagok 48 oraval a
trauma utan. A regeneracio elengedhetetlen feltétele
a megfeleld vérellatds. A revaszkularizaciot tobb
endokrin faktor szabalyozza, pl. angiogenikus
hatassal rendelkezik a fibroblastok noévekedési
faktora (FGF). Az atalakult béta novekedési faktor
(TGFBs) stimulalja a kollagén, proteoglikan,
fibronektin és ECM fehérjék termelGdését és az
angiogenezist [25]. A trombocita eredetii novekedési
faktor (PDGF) in vivo szintén befolyasolja az
angiogenezist.

A 2%-o0s lidocain hydrochloricum oldatot széles
korben  alkalmazzak a  fogaszatban, mint
érzéstelenitét, és a  kardiolégiaban,  mint
antiarritmids  szert. A natrium  csatornak
blokkolasaval csokkenti a szivfrekvenciat, és a
neuronok jeltovabbitasat gatolja a kozponti
idegrendszer felé. Ez utobbi hatasat 1946-ban
fedezték fel, és azdta az egyik legnépszeribb
alapgyogyszer a gybgyitasban. Egyarant
alkalmazzak vezetéses és infiltracids
érzéstelenitésben is. A lidokain hatds gyorsan, kb.
1,5 perc alatt kialakul, de gyakran alkalmazzak
adrenalinnal ~ kombinalva, ami  megnyujtja
érzéstelenitd hatéstartamat. Triggerpontok
kezelésekor a lidokaint vazokonstriktor hozzaadasa

nélkiill  hasznaljadk az  ischaemias  elhaléas
kockézatanak csokkentése céljabol. Az analgézia
id6tartama 30 perc és 3 ora kozott van. A lidokaint
hasznaljak még inhalacidra a kohogés megel6zésére,
kiilondsen az intubacié megkdnnyitésére. Eléfordul,
hogy egyes betegek rezisztensek a lidokain hatéassal
szemben, példaul, akik Ehlers-Danlos szindrémaban
szenvednek [31].

A vizsgalat célja az volt, hogy felmérje az
intramuscularis kollagén és a lidokain injekciok
MFP csokkent6 hatasat a ragoizomban.

2. Anyagok és modszerek

2.1. A tanulmanyban résztvevd betegek. A Sziléziai
Orvostudomanyi Egyetem Temporomandibularis
Rendellenességek Osztalyan (Katowice,
Lengyelorszag)  jelentkezd 102 kaukazusi
betegekbdl alld csoporton beliil a vizsgalat vezetdje
(ANB) 50 olyan személyt talalt, akiknél
diagnosztizaltdk a ragdéizom MFP-t, és alkalmasak
voltak arra, hogy bevonjak dket a vizsgalatba.

A bevalasztasi kritériumok a kévetkezok voltak:

(1) Kor>18és<80

(2) Myofascialis fajdalom jelenléte, amely a
ragoizom myofascialis fajdalmara utal a
Temporomandibularis Rendellenességek
Diagnosztikus Kritériumai (DC/TMD)
(IT.1.A. 2 és 3) [32] szerint

(3)  Tapinthato, latens vagy aktiv
triggerpontok jelenléte a ragdizomban

(4) A beteg beleegyezése a tudomanyos
vizsgalatban vald részvételbe

A kizarasi kritériumok a kovetkezok voltak:

(1) Fogszabalyozo kezelés alatt 4116 betegek

(2) Fajdalomesillapito és/vagy
izommiikodést befolyasolo
gyogyszerekkel kezelt, vagy azoktol
fliggd betegek

(3) Azutolso 2 évben fej vagy nyaki sériilést
elszenvedett betegek

(4) Fogatlan betegek, és olyan betegek,
akiknél nincs alatamasztott felszini
érintkezés a ragofelszin ivek oldalso

(5) Neurologiai rendellenességgel, és/vagy
neuropathias fajdalommal, és/vagy
fejfajassal neuroldgus altal kezelt
betegek
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(6) Betegek sugarterapia utin

(7)  Fogeredetii fajdalom

(8)  Terhesség vagy szoptatés

(9) Rosszindulatii folyamat jelenléte

(10) silyos mentalis rendellenesség jelenléte

(11) Drog- és/vagy alkohol-fiiggéség

(12) Az injekcios terapia kontra-indikalt

(13) Tiifobids beteg

(14) A vizsgilatban alkalmazott szerek iranti
tulérzékenység

Ezt a tanulmanyt a Sziléziai Orvostudomanyi
Egyetem  Bioetikai  Bizottsaga, = Katowice,
Lengyelorszag engedélyezte
(KNW/0022/KB1/61/1/15), és  visszamendleg
regisztralta (Clinical Trials.gov NCT03323567;
2017. oktober 27.). A tanulmanyt a Helsinki
Deklaracio, valamint a Nemzetk6zi Harmonizacios
Konferencia szerinti ,,Good Clinical Practice”
iranyelvekben el6irtak alapjan  végezték. A
tanulmanyba bevont valamennyi beteg
beleegyezését adta a vizsgalatban vald részvételhez,
amelyr6l szobeli €s irasbeli tajékoztatast kapott.

2.2. Vizsgalati protokoll. Ez a randomizalt,
kontrollalt, = haromkara, vak  vizsgalat a
vizsgalatokrol — torténd  beszamolds — Osszesitett
standardja (consolidated standards of reporting trials
= CONSORT) szerint tortént [33]. A vizsgalatot a
Sziléziai Orvostudomanyi Egyetem Temporo-
mandibularis Rendellenességek Osztalyan,
Katowice, Lengyelorszag végezték 2016. januar 10.
és 2017. december 12. kozott. A betegeket
véletlenszertien harom csoportba osztottak: Kollagén
(I. csoport, n=18), lidokain (Il. csoport, n=15), és
fiziologias sooldat (111. csoport, n=17) csoportok. A
randomizaciot egy olyan vizsgald végezte, aki nem
vett részt a betegek mindsitésében, nem végzett

beavatkozéasokat, nem gyiijtott adatokat (MW). A
csoportokba osztas utan 7 beteg visszautasitotta a
részvételt. Ily modon a csoportok a kovetkez6képpen
alakultak: 1. csoport, n =15, 5 férfi, 10 nd,
atlagéletkor 37.2 £4.97; 1l. csoport, n =13, 5 férfi, 8
nd, atlagéletkor 42.8 +0.98; és Ill. csoport, n =15, 7
férfi, 8 no, atlagéletkor 40.3 +1.18. A betegek nem
tudtak, hogy milyen hatdanyagot tartalmaznak az
injekciok. Az injekciokat a vizsgalat vezetdje (ANB)
adta be, aki tudta, hogy milyen hatéanyagot adagol.

A vizsgalat soran négy vizitre keriilt sor: (1)
szlirés a vizsgalatban vald részvételre ¢és a
bevalasztasi kritériumoknak val6é megfelelésre, (2) a
kivalasztott hatéanyagot tartalmazo elsd injekcid
beadasa (kiindulds=baseline) (3) els6 vizsgilat
(follow-up) és a masodik injekcio, (4) masodik
vizsgalat. A 2. 3. ¢és 4. vizitek egy hetes
id6kiilonbséggel kovették egymast (0., 7., és 14.
napok) (1. abra).

A vizsgalok altal elvégzett tevékenységeket az 1.
tablazat mutatja be.

2.3. Kezelés. Az 1. csoportba tartozd betegek
ragdizmanak triggerpontjaiba 2 ml MD-Muscle
injekciot fecskendeztek, a II. csoportnal 2 ml 2 %-0S
lidokaint (Lignocainum hydrochloricum WZF,
Polfa, Warsaw, Lengyelorszag) alkalmaztak
vazokonstriktor hozzaadasa nélkiil, mig a III. csoport
kontrollként 2 ml fizioldgias s6oldatot (0.9% NaCl)
kapott a 2. és a 3. viziteknél. A kezelések alkalmaval
2 ml eldobhaté fecskendéket és 0.4 x19 mm tiiket
hasznaltak. A kezelések soran mindharom csoportba
tartozo beteg a ragoizom Kitapintott triggerpontjaiba
2 ml injekcidt kapott a megfelelé hatdanyagbol. Az
injekciokat kb. 1-1,5 cm-rel a bérfelszin ala adtak.
40 beteg csak az egyik oldali ragéizomba kapott
injekcidt, mig 3 beteg mindkét oldalra (2 beteg az 1.,
egy beteg pedig a Il. csoportba tartozott).
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Alkalmassag megallapitasa

(n=102)
1%]
8
& Kizdrva (n=50)
= Nem felelt meg a bevételi kritériumoknak (n=38)
S Visszautasitotta a részvételt (=12
/M Egyéb okok (n =0)

Randomizalva ( n=50) |

Beosztas

Kollagén injekciéval kezelve

(L.csoport
(n=18)
Megkapta a kezelést
(n=15):

(i) 0.nap, l.injekcid
(ii) 7. nap, 2. injekcié
Nem kapta meg a kezelést

Lidokain injekciéval kezelve
11. csoport)
n=1
Megkapta a kezelést
(n=13):
(i) 0.nap, l.injekcid
(if) 7.nap, 2.injekcio
Nem kapta meg a kezelést

Kontroll injekciéval kezelve
(1II. csoport)

(n=17)
Megkapta a kezelést
(n=15):

(i) 0.nap, 1.injekcid
(if) 7.nap, 2.injekcio
Nem kapta meg a kezelést

Kovetés

(n=3) (n=2) (n=2)
(beteg kérésére) (beteg kéréesére) (beteg kérésére)
Vizsgalva: Vizsgalva: Vizsgalva:
(i)O.nap, n =15 (i) O.nap,n =13 (i)O0.nap, n =15

(1i) 7.nap,n =15
(iii) 14.nap, n =15
Elmaradt kovetés
(n=0)

(ii)7.nap, n =13
(iii) 14. nap,n =13
Elmaradt kovetés
(n=0)

(ii)7.nap, n =15
(iii) 14.nap,n =15
Elmaradt kovetés
(n=0)

é Ertékelve (n =15) Ertékelve (n =13) Ertékelve (n =15)
\é Elmaradt értékelés Elmaradt értékelés Elmaradt értékelés
= (n=0) (n=0)

: (n=0)

1. dbra: CONSORT haromkaru folyamatabra, amely bemutatja a randomizalt, kontrollalt tanulmanyba bevont betegekkel
kapcsolatos tevékenységek minden egyes 1épését
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1. tablazat

A vizsgalok tevékenysége a tanulmany soran

Vizitek 1 (sziirés és bevalasztds) 2 (kiindulas) 3 (1.vizsgalat) 4 (2.vizsgdlat)
A vizsgalat napja - 0.nap 7.nap 14. nap
Injekcid - + + -
EMG.L.1. EMG.L.2. EMG.L.3.
EMGL.II.1. EMG.IL2. EMGL.IL3.
EMG.III.1. EMG.IIL.2. EMG.IL3.
EMG mérés - EMG.L.1.NF EMG.L.2.NF EMG.L.3.NF
EMG.IL.1.NF EMG.II.2.NF EMGL.IL.3.NF
EMG.III.1.NF EMG.IIL.2.NF EMG.IL.3.NF
VAS.I1. VAS.I.2. VAS.L3.
VAS mérés - VAS.IL1. VAS.IL.2. VAS.IL3.
VAS.IIL1. VAS.IIL2. VAS.IIL3.

EMG. L. 1. = L. csoport, 1. mérés; NF nem fajdalmas oldal

2.4. A kezelés kimenetelének merése. A kezelés

hatékonysaganak mérésére felszini
elektromiografiat (SEMG) és vizualis analog skalat
(VAS) alkalmaztak a 2. 3. és 4. viziteknél, amelyekre
egyhetes 1d6-kiilonbséggel keriilt sor (0., 7. és 14.
nap). A ragéizom aktivitasanak kovetésére a felszini
elektromiografiat Neurobit Optima késziilékkel
(Neurobit Systems, Lengyelorszag) végezték. A
ragoizom nyugalmi értékét mindkét oldalon
rogzitették. Az izomaktivitast SEMG értékek
formajaban  mindkét elhelyezett, 5

elektrodaval mérték: a jaromiv eredésénél, a

oldalon

jaromcsont maxillaris nytlvanya folott, ¢és az
izomtapadas teriiletén a mandibula szoglet és az
allkapocscsont szaranak lateralis felszinén. A fejen
elhelyezett 2-2 elektrodan kiviil, egy referencia
elektrodat helyeztek el a nyakon. A betegek
fogorvosi székben iiltek, az allkapcsukat nyugodt,
kényelmes, ellazult helyzetben tartva, ugy, hogy a
fogaik nem értek Ossze. Az EMG mérés elott a
borfelszint  alkoholos  (Octenisept,  Schulke,
lemosoval megtisztitottak. Az
elektrodakat oOntapados géllel rogzitették. A
betegeket megkérték, hogy feszitsék meg a
ragdizmukat, hogy megtalaljak a legjobb helyet az
elektrodak rogzitésére. A 0-10-ig terjedd vizual
analog skalat (VAS) alkalmaztak a vizsgalt
hatéanyagok fajdalomcsokkentd hatasanak
értékelésére. A skala végpontjait a ,,nincs fajdalom”

Németorszag)

(0) és a ,legerGsebb tapasztalt fajdalom” (10)
jelentette. A fajdalomszint értékelését EMG és VAS
modszerrel két vizsgald végezte (JBK és KWD), az
injekciokat egy masik vizsgald (ANB) adta be.

2.5. A minta méretének becslése. A VAS értékek
normal eloszlasat feltételeztiik. Az ismételt mérések
variancia analizisét egyenlé nagysagu csoportokkal
szandékoztuk elvégezni. Az elérendd erésség 0,9
volt, 0.05 szignifikancia szinttel.

A tovabbi feltételezések a kovetkezok voltak:

(1) A varhaté VAS értékek az egyes
vizsgalati csoportokban és az ismételt
méréseknél (2. tablazat).

(2) A standard deviici6 minden mérésre 1.5
volt.

(3) A korrelacios matrix részére a LEAR
(linear exponent AR) (1) modellt
alkalmaztuk, az alap korrelacios értéket
0.85-nek tekintettiik és a korrelacios
csokkenési ratat 1-nek.

A fenti feltételek mellett a sziikséges személyek
szdma Osszesen 36 volt, igy az egyes csoportokba
minimum 12 személyt kellett bevalasztani. A minta
méretének becslése a SAS, version 9.4 (SAS
Institute Inc., Cary, NC) program hasznalataval
tortént.
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2. tablazat: VAS értékek és mérések

Vizit Csoport Kiindulas 1.vizsgalat 2.vizsgalat
1 VAS.I 8 5 3
2 VAS.II 8 6 5
3 VAS.III 8 7 6

2. 6. Randomizacio és vak kontroll. A bevalasztasi
kritériumoknak megfelel6 betegeket egy szamitogép
altal generalt egyszerli randomizacié szerint a
kovetkez6 csoportokba osztottdk: Kollagén (I.
csoport, n=18), lidokain (Il. csoport, n=15), és
fiziologias sooldat (III. csoport, n=17) csoportok.
MW vezette a randomizaciot és készitette el az
elvégzendd beavatkozasok listajat a sorszamok
szerint. ANB adta be az injekciokat a lista szerint. A
betegek ¢és a munkacsoport azon tagjai, akik
elvégezték a fajdalom intenzitasara vonatkoz6 VAS
és EMG vizsgalatokat, valamint az adatokat is
gytjtottek (ANB, JBK, és KWD) nem ismerték sem
a csoportbeosztast, sem az alkalmazott kezelést.

2. 7. Statisztikai analizis. Egy szempontos, ismételt
méréses variancia analizist végeztek. A normal
eloszlast Shapiro-Wilk probaval vizsgaltak azért,
hogy minden betegcsoportban igazolni tudjak a
feltevéseket. A variancia homogenitasat a Hartley, a
Cochran—Cox, és a Bartlett féle khi négyzet probaval
analizaltdk. A ,Mauchley’s sphericity” tesztet
szintén elvégezték. A variancia analizisbdl az a

kovetkeztetés vonhato le, hogy az egyszempontos,
ismételt méréses varianciaanalizis feltevései
megfeleléek a vizsgalt csoportokban. A statisztikai
hipotézis igazoldsara az alfa szignifikancia szintnek
0.05-6t hataroztak meg. A szamitasokat a Statistica
12.0  (StatSoft, Lengyelorszag) programmal
végezték.szintén elvégezték. A varianciaanalizisbol
az a kovetkeztetés vonhatdo le, hogy az
egyszempontos, ismételt méréses varianciaanalizis
feltevései megfeleldek a vizsgalt csoportokban. A
statisztikai ~ hipotézis  igazolasara az  alfa
szignifikancia szintnek 0.05-6t hataroztak meg. A
Statistica  12.0  (StatSoft,
Lengyelorszag) programmal végezték.

szamitasokat a

3.Eredmények
3.1. Demogrdfiai és statisztikai adatok. A jelen
tanulmanyba 43 beteget (17 férfi és 26 n6) vontak be.
Az atlagéletkor 39.97 + 3.78 év volt. A betegek
demografiai jellemzdit a 3. tablazat foglalja 6ssze. A
betegek korat és nemét tekintve nem volt kiilonbség
a csoportok kozott (p > 0.05).

A sEMG és a VAS vizsgalatokkal gytijtott adatokat

a 4. tablazatban kozolt leird  statisztikai
modszerekkel elemeztiik.
3. tablazat: A ragbizom myofascialis fajdalmaban szenvedd, vizsgalatba bevont 43 beteg kiindulasi jellemzdi
I. csoport I1. csoport 1. csoport
Férfi/né, n 5/10 5/8 718
Kor (évek) 37.2+4.97 42.8+0.98 40.3+1.18
A myofascialis fajdalom tartama (hetek), atlag (SD) 30.2 +31.48 34.3+£29.26 38.3 £ 26.47

Kétoldali myofascialis fajdalom (betegek szama) 2 1 0



Pain Research and Management

4. tablazat Statisztikak: EMG és VAS értékek

N Atlag Minimum Maximum Standard deviacio Egyszempontos ismételt ANOVA
EMG.I.1. (uV) 15 56.67 47,00 65,00 5.95
EMG.1.2. (uV) 15 32.67 28,00 41,00 3.85 p< 0.001
EMG.1.3. (uV) 15 23.73 20,00 29,00 2.81
EMG.I.1.NF (V) 15 34,30 27,00 45,00 5,17
EMG.I.2.NF (uV) 15 34,60 27,00 42,00 4,35 p=0,344
EMG.L.3.NF (1V) 15 35,20 25,00 44,00 5,47
VAS.I.1. 15 8,07 5,00 10,00 1,58
VAS.1.2. 15 4,67 2,00 8,00 1,54 p< 0.001
VAS.I.3. 15 3,73 1,00 7,00 1,94
EMG.II.1. (uV) 13 59,07 49,00 70,00 4,79
EMG.II1.2. (uV) 13 41,20 37,00 49,00 3,36 p< 0.001
EMG.II.3. (uV) 13 35,07 29,00 45,00 4,40
EMG.IIL1.NF (uV) 13 38,70 29,00 60,00 7,30
EMG.II.2.NF (uV) 13 39,20 31,00 55,00 6,80 p=0,344
EMG.II.3.NF (uV) 13 37,70 29,00 52,00 6,40
VAS.II.1. 13 8,33 6,00 10,00 1,23
VAS.II.2. 13 7,40 5,00 9,00 1,12 p< 0.001
VAS.II.3. 13 6,07 4,00 9,00 1,58
EMG.IIL1L. (uV) 15 64,13 56,00 72,00 5,34
EMGL.IIL2. (uV) 15 60,20 54,00 69,00 4,41 p< 0.001
EMGL.IIL3. (V) 15 55,27 50,00 64,00 4,83
EMG.IIL1.NF (uv) 15 36,60 26,00 43,00 8,30
EMG.II.2.NF (uV) 15 34,00 29,00 41,00 4,50 p=0,344
EMG.II1.3.NF (uv) 15 36,50 29,00 42,00 4,30
VAS.IIIL1. 15 8,13 6,00 10,00 1,19
VAS.III.2. 15 6,80 4,00 9,00 1,57 p< 0.001
VAS.IIL3. 15 6,53 3,00 9,00 2,03

A ragbizom aktivitasat jellemz6, a SEMG mérések
soran nyert értékek, valamint a fajdalom
intenzitasara vonatkozo értékek normal eloszlastiak
voltak. A statisztikai analizis azt mutatta, hogy az
EMG ¢és a VAS atlagértékek idobeni csokkenése
szignifikans (p<0.001). Az atlagértékeket és a 95 %-
os konfidencia intervallumot a 2. és 3. abra mutatja.

3.2. Elsodleges kezelési eredmények

3.21. A ragéizom fajdalom intenzitasanak
ertekelése. A m. masseter fajdalmanak mértékét a
kiindulasi értékekhez képest a hatéanyagok beadasat
kovetd vizitek alkalmaval mért értékekkel vetették
Ossze az alabbiak szerint: kiindulés allapot kollagén
(VAS.I.1), lidokain (VAS.II.1.)), és sooldat
(VAS.111.1.); fajdalom 7 nap utan (VAS.1.2., VAS.
11.2.,és VAS. 111.2.); és 14 nap utan (VAS.1.3,, VAS.
11.3., és VAS. 111.3).

A fijdalom intenzitdsanak  csokkenését
valamennyi csoportban megfigyelték: az 1.
csoportban a fajdalom intenzitasanak atlagos
csokkenése a VAS skalan 4.3 (53,75%) volt; a Il.
csoportban a fajdalom intenzitds atlagos csokkenése
2 (25%); a III. csoportban a fajdalom elimindciod
atlagos értéke 1.63 (20.1%) volt (5. tablazat, 2. abra).
Osszehasonlitva a 7. és 14. napokon végzett mérések

eredményeit, a szerzok statisztikailag szignifikans
fajdalom redukciot figyeltek meg minden esetben a
kiindulasi és az 1. és 2. kdvetéses vizsgalatkor kapott
értékek kozott (5. tablazat).

3.3. Masodlagos kezelési eredmények

3.3.1. A felszini elektromiogrdfia (EMG) értékelése.
A ragbéizom aktivitasat a kollagén (EMG.I.1.), a
lidokain (EMG.II.1.), és a fiziologias sooldat
(EMG.III.1.) tartalmi injekciok beadasa el6tt
mérték, és az értékeket Osszevették a 7. napon
(EMG.L.2., EMG. 11.2., és EMG. II1.2.) és a 14.
napon (EMG.1.3., EMG. I11.3., és EMG. 111.3.) sorra
keriilé vizitek alkalmaval mért értékekkel. A
fajdalmas oldalon, a triggerpont tertiletén mérték a
nyugalmi allapotll izom aktivitasat.

A ragoizom EMG aktivitdsat mindegyik
csoportban  harom  alkalommal mérték, a
kiindulaskor és a kdvetéses vizsgalatoknal (3. &bra).
Valamennyi mért EMG atlagértéket a 6. tablazat
szemlélteti. Az EMG mérések soran legjelentésebb
csokkenés az 1. csoportban volt megfigyelhetd (32.9
uV, 59.2 %). A I1l. csoportban 23.5 uV (39.3%)
redukciot tapasztaltak. Az EMG értékek csokkenése
a I1I. csoportban volt a legesekélyebb (8.9 1V, 14%)
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(6. tablazat). Valamennyi csoportban statisztikailag
szignifikans csokkenést figyeltek meg (p< 0.001).
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II., és II1. csoportban a vizsgalat soran (0., 7. és 14. nap)

3.3.2. A felszini elektromiogrdfia értékelése a nem
fajdalmas oldalon. A ragdizom aktivitasat a kollagén
(EMG.I.1. NF), a lidokain (EMG.II.1. NF), és a
fiziologias sooldat (EMG.III.1. NF) tartalma
injekciok beadasa elétt a tlinetmentes oldalon is
megallapitottak, és az értékeket a 7. napon (EMG.I.2.
NF, EMG. I1.2. NF, és EMG. II1.2. NF) és a 14.
napon (EMG.1.3. NF, EMG. I1.3. NF, és EMG. II1.3.
NF) sorra kertild kovetéses vizitek alkalmaval mért
értékekhez hasonlitottak (6. tablazat). Bilateralis
fajdalmat 3 betegnél tapasztaltak. Egyik csoportban
sem figyelték meg az EMG értékek szignifikdns
valtozasat (p > 0.001).

3.4. Mellékhatasok. A kollagén injekcio beadasa utan
kb. 30 perccel a betegek mozgas kézben érzékelt
fajdalomrol, duzzanatrél és az izom kotottségérol
szamoltak be. Ezek a tlinetek kb. 1 6ra mulva
megsziintek. Néhany betegnél (9 személy) Kis
sériilés nyoma jelent meg kozvetleniil a ti
besztrasanak helyén. Ezek a mellékhatasok
atmenetieck és  reverzibilisek  voltak.  Sulyos
mellékhatas nem fordult eld a vizsgalat soran.

5.tablazat: Valtozasok a VAS atlagértékekben az L., 1., és
III. csoportban 14 nap utan

Vizitek l.csoport [I.csoport  Ill.csoport
Kiindulas 38 8.3 8.13

1. vizit 4.6 7.4 6.8

2. vizit 3.7 6 6.5

VAS valtozas -4.3 -2 -1.63
VASvaltozas % -53.75%  -25% -20.1%

6. tablazat Valtozasok az EMG atlagértékekben az 1., 11.,
¢s I11. csoportban 14 nap utan

l.csoport  Il.csoport Ill.csoport

Vizitek W) V) )

Fajdalmas  oldal

Kiindulas 56.6 59.9 64.1
1. kovetéses vizit 32.6 42.4 60.2
2.kovetéses vizit 23.7 36.4 55.2
EMG valtozasok -32.9 -235 -8.9
EM altozasok
y G valozdsok 59006 30306 -14%

0
Nem  fajdalmas
oldal Kiindulas 34.3 38.7 36.6
1.kovetéses vizit 34.6 39.2 34
2 kovetéses vizit 35.2 37.7 36.5
EMG valtozasok +0.9 -1 -0.1

e, o

EMG valtozasok +2.6% 259 03%
%

4. Megbeszélés

A ragéizom  myofascidlis  fajdalmanak

csokkentése céljabol az izom triggerpontjaiba
fecskendezett kollagén, lidokain ¢és fiziologias
sooldat terapias eredménye kiilonbozé volt az egyes
betegcsoportokban. A legjobb eredményt az 1.
csoportban érték el: az SEMG aktivitds maximalis
csokkentésével (32.9 uV; 59.2%) és a legjobb
fajdalomcsokkentd hatassal (csokkenés, 4.3; 53.75%
a VAS skalan). Milani [34], Yu és mtsai [35] és
Alfieri [36] munkain kiviil csekély szamt kutatasi
eredmény all rendelkezésiinkre az intramuscularis
kollagén injekcié hatdsardl. Az emlitett szerzok
vizsgalataikban megallapitottak az intramuscularis
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kollagén  injekcidk adéasat kovetd  pozitiv
izomreakciot, bar az emlitett tanulmanyokban nem
az orofaciadlis fajdalmat tanulmanyoztak. Annak
ellenére, hogy az eredmények kedvezdek voltak, a
szerzok hangstlyozzak a tanulmany
értékelhetoségének  korlatait, melyek kozil a
legfontosabb, hogy a fajdalomerdsség
csokkenésének kovetése csak rovid iddszakra terjedt
ki, valamint az, hogy szimpla vak vizsgalatot
végeztek. A szitkGs anyagi és egyéb lehetségek
eredményezték ezeket a korlatokat a vizsgalat
elvégzése soran.

A jelenleg rendelkezésre allo irodalmi adatok
alapjan allithatd, hogy a biologiailag aktiv
anyagokkal befolyasolt regeneracié a myofascialis
fajdalom szindroma kezelésének 0j megkdozelitése.
Kuraitis és mtsai megerdsitették ezt. Ok sialyl
LewisX-szel (sLeX) megerésitett kollagén matrixot
injektaltak, hogy iranyitsdk a  vazizmok
izomszovetnek megmaradt a miogenezisre és
revaszkularizaciora vald képessége. Azt talaltuk,
hogy a szatellita sejtek kézremiikodnek az izomsejt
regeneracioban és a kollagén VI részt vesz a
szatellita ~ sejtek  aktivalasaban  [17]. Az
extracellularis matrix az 0 izomsejtek szamara
kollagén forrasként szolgal. Az ECM 0&sszetétele
rendkiviill fontos a megfeleld regeneracios
folyamatban, hogy elkeriilheté legyen, a fibrotikus
kotészovet, hegszovet Kialakulasa. Valoszind, hogy
az intamuscularisan bejuttatott kollagén az
extracellularis halozat kialakitasanak tamogatasaval
segiti, hogy a myocitdk megfeleld pozicioban
legyenek. Az extracellularis térben jelen levd
szatellita sejtek a myocitak kialakulasahoz
sziikséges pluripotens sejtek allomanya. A szerzék
ebben a vizsgalatban azt figyelték meg, hogy
extracellularis kollagén adasa esetén egészségesebb
izomszovet alakul ki, és kevesebb lesz a koros
elvaltozas.

Ebben a klinikai vizsgalatban az izomfunkcid
meger6sodését tapasztaltuk kollagén intramuscularis
adasat kovetéen. Kato és munkatarsai viszont azt
talaltdk, hogy az oralisan bejuttatott, fokozott
kollagén tartalmu taplalék, ill. intravénasan adott
kollagén nem befolydsolta a kollagén fehérje
szintézisét, azonban a mechanikus terhelés igen [37].
Egyes szerz0k azt figyelttk meg, hogy
intramuscularis kollagén injekci6 hatdsara javult az
izomszovet allapota, és csokkent az izom aktivitas.
Lawrence ¢és De Luca pozitiv korrelaciot talaltak az
izom myoelektrikus jelei és az izomerd kozott
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maximalis akaratlagos izomosszehuzodas esetén
[38, 39].

A Il. csoportban intramuscularis lidokain
injekciot adtak a fijdalom csokkentése és
triggerpontok megsziintetése céljabol. McMillan és
mtsai a ragdizom triggerpontjainak szaraz tiis
kezelését és a lokalis prokain injekcié dsszehasonlito
vizsgalatat végezték temporomandibularis
elvaltozasok miatt kezelt betegeken [40]. Azt a
kovetkeztetést vonték le, hogy a prokain hatdsossdga
kérdéses, mert nem talaltak kiilonbséget a vizsgalat
végpontjaban a két vizsgalt csoport kozott. Mi
hasonlé eredményre jutottunk a tanulméanyunk soran,
de az I. csoporttal Gsszehasonlitva a lidokain és a
kontroll injekcid kevésbé volt hatasos.

A fajdalomcsillapit6 hatas szintén megfigyelhetd
volt ebben a csoportban, de kisebb mértékben, mint
az |. csoportban. Vannak ko6zlések, amelyekben a
myofascialis  fajdalom  nem  hagyomanyos
kezelésér6l szamolnak be: iziiletbe, kotoszovetes
szalagba, ill. fajdalmas izomba lidokain és dextr6z
oldatat fecskendezik [41, 42]. Sung és mitsai
korrelaciot  allapitottak meg a  lidokain
koncentracidja és az expozicios id6, valamint a
szoveti sejtek elhalasa kozott [43]. A jovében fontos
lenne kevésbé toxikus anesztetikumok, példaul
ropivakain hatasanak vizsgalata. Kutatdsunk soran
megfigyeltiink bizonyos hatast a kiilonb6z6 anyagok
injektalasat kovetéen. A legjobb regeneracios
eredményeket kollagén alkalmazasaval értiik el, de a
lidokain és a fiziologids konyhasé injekciok szintén
csokkentették a fajdalom mértékét, és az EMG
tevékenységet. Blasco-Bonora kozleménye szerint
¢jszakai fogcsikorgatds esetén a ragodizmokban
talalhato triggerpontokat szaraz tiis technikéaval
kezelték, ¢és szintén értek el izomfajdalom
csokkenést, illetve az allkapocs nyitasanak
mértékének javulasat [44]. Kalichman és Vulfsons
megallapitottak, hogy a vazizmok fajdalmanak
csokkentésében a mély, szaraz tlis kezelés
hatasosabb, mint a felilletes [45]. A ragoizom
kozvetleniil a bér alatt helyezkedik el, igy az
injekciok nem lehettek nagyon mélyek (kb. 1.5 cm),
de tekinthetjik mély injekcionak. Véleményiink
szerint az izom triggerpontjaiba fecskendezett
jatszott szerepe miatt, vagy a kollagén kinalat miatt
elényos, hanem az injekcios technika terapias hatas
miatt is. A triggerpontokba adott szaraz tiis
kezeléseknek és az injekcionak vannak k6z6s pontjai
az akupunktaras kezeléssel [46—49].

Meg kell jegyezni, hogy két injekcié utdn
jelentkezett  szignifikins  hatdas az  SEMG
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izomaktivitas és a fajdalomintenzitas
vonatkozasaban, és a tanulmany soran alkalmazott
eljaras nem jelentett komoly kockazatot, ill. nem
voltak jelentds mellékhatasok sem a beavatkozas
kovetkeztében.

5. Kovetkeztetések

A tanulmany bizonyitotta, hogy a ragdizomba
intramuscularisan adott kollagén hatasosabban
csokkenti a ragdizom myofascialis fajdalmat, mint a
hasonléan alkalmazott lidokain. A rovid kovetési idé
miatt  tovabbi, hosszii tava  utankovetéses
vizsgalatokra van sziikség.

A kozolt adatok alatamasztjak a kozleményben
leirt kovetkeztetéseket. A tovabbi rendelkezésre allo
adatok elérhet6ek a szerz6hoz tovabbitott, levélbeli
kérés alapjan.

Kozzététel

A kutatast a  Sziléziai Orvostudomanyi
Egyetemen (Katowice, Lengyelorszag) és a
Wroclawi Orvostudomanyi Egyetemen (Wroclaw,
Lengyelorszag) munkakori feladatként végezték.

Osszeférhetetlenség
A szerz6k kijelentik, hogy nem all fenn
Osszeférhetetlenség.

A tanulmanyban résztvevék

Aleksandra Nitecka-Buchta dolgozta ki a
vizsgalat koncepcidjat, végezte az injekciok -
kollagén, lidokain, fiziologias konyhasé — adasat, az
adatok elemzését, és irta a kozleményt. Jolanta
Batko-Kapustecka és Karolina Walczynska-Dragon
gyljtotték a fajdalom intenzitdsaval kapcsolatos
adatokat, ¢és végezték az elektromiografias
vizsgalatokat, Mieszko Wieckiewicz végezte a
randomizaciot, analizalt adatokat, adta ki a kéziratot
és lektoralta a kiadas elott.
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